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ROVIDITESEK

AP — alkalikus foszfataz

BMD — csont dsvanyanyag slriiség
Ca — calcium

C-PTH — C terminalis parathormon
CT — computer tomografia

DNS- dezoxiribonukleinsav

HPT — hyperparathyreosis

1-PTH — intakt parathormon

L - lumbalis gerinc

MEN — multiplex endokrin neoplazia
MRI — magneses rezonancia vizsgalat
P — foszfor

PI — proliferativ index

PPV — pozitiv prediktiv érték

PTH - parathormon

S fazis- szintézis fazis

SD - standard deviatio

T-score — csont dsvanyanyag tartalom a fiatalkor népesség atlagdhoz viszonyitva
Tx — transzplantacio

UH - ultrahang

Z-score — csont asvanyanyag tartalom az azonos korcsoport atlagahoz viszonyitva
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BEVEZETES

A mellékpajzsmirigyek altal termelt parathormon alapvetd jelentéségii a calcium- és a
csontanyagcsere szabalyozdsadban. A mellékpajzsmirigyek fokozott miikddése, a primer és a
secunder hyperparathyreosis ritkan eléfordulé megbetegedés. Az utobbi évtizedben azonban a
primer hyperparathyreosis el6fordulasi gyakorisaga nétt. Ez a novekedés a diagnosztikai
modszerek javulasaval, elsdsorban a ma mar sokszor rutinszeriien végzett calcium és
parathormon koncentracid vizsgalataval magyarazhato.

Mind a hazai, mind a nemzetkdzi irodalomban viszonylag kevés kdzlemény jelent meg a
koéros miikodésti mellékpajzsmirigyek vizsgalataval kapcsolatban. A megjelent publikaciok nagy
része a hyperparathyreosisok diagnosztikajaval és az alkalmazott miitéti eljarasokkal foglalkozik.
Tanulményaink sordn mi nem csak ezekkel a kérdésekkel foglalkoztunk, hanem hosszl tava
kovetéses vizsgalatokat is végeztiink a mellékpajzsmirigy miitéte utan. Ezek sordn elemeztiik,
hogy hogyan alakultak a betegek panaszai, a laboratoriumi eltérések és a csontelvaltozasok a
miutétet kovetden. Secunder hyperparathyreosis esetén tanulmanyoztuk, hogy a
vesetranszplantacid utan hogyan valtozik a PTH koncentréacio és a kordbban fennallo renalis
osteodystrophia. Ilyen nagy 1étszdmu betegcsoporton végzett hosszu tava utdnkovetéses vizsgalat
még nem tortént a vesetranszplantacio utan.

A flow-cytometrids DNS meghatédrozast ritkan alkalmazzak a mellékpajzsmirigyek
vizsgélata soran. Az eddigi eredmények alapjan az aneuploid DNS tartalom gyakori nemcsak a
mellékpajzsmirigy karcindmdkban, hanem a fokozott miikddésti, de joindulatu mellékpajzsmirigy
betegségekben is.

Munkénk soran torekedtiink a primer €s a secunder hyperparathyreosis komplex
vizsgalatara. Magyarorszagon eddig ilyen jellegii felmérés még nem tortént a

mellékpajzsmirigyek megbetegedéseirdl.
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IRODALMI ATTEKINTES

1.1.Primer hyperparathyreosis

1.1.1. Miitéti indikacié primer hyperparathyreosis esetén

A mellékpajzsmirigyek altal termelt parathormon kiemelkedd jelentdségli a calcium- és a
csontanyagcsere szabalyozasaban. A fokozott mértékii parathormontermelés a calcium- és
csontanyagcsere sulyos rendellenességeit okozza. A parathyroidectomia a hyperparathyreosisban
szenvedo betegek gyogyulasat teszi lehetove.

Minden esetben, amikor az elsddleges HPT tilineteket okoz, indokolt a
parathyroidectomia.

Tiinetmentes elsddleges hyperparathyreosis fennallasa esetén, a parathyroidectomia
indikéciojanak szempontjabol a National Institute of Healths Consensus Development

Conference ( 74 ) ajanlasai a meghatarozok ( 1. tablazat ).

1. tablazat A primer hyperparathyreosis miatt végzett parathyroidectomia indikacioi

( NIH Consensus Development Conference ajanlasai 1990. )

1. szérum Ca szint >2,99 mmol/l

2. jelentds hypercalciuria ( >9,98 mmol/ nap )

3. aprimer hyperparathyreosis bizonyos tiinetei ( vesekovesség, osteitis fibrosa cystica,
neuromuscularis betegség )

4. a corticalis csontok denzitasanak jelentds csokkenése

5. csokkent kreatinin clearence, melynek hatterében mas betegség kizarhatd

6. 50 év alatti életkor

1.1.2. Parathyroidectomia

Primer HPT fennallasakor a sebészi beavatkozas az esetek 90-95%-aban gyors gyogyulast

tesz lehetdvé, s a sikeres parathyroidectomiat kvetden a szérum calcium és PTH szint gyors

csokkenése észlelheto ( 7,36,43,57,73 ).
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Az els parathyroidectomiat Dr Felix Mandl végezte 1925-ben Bécsben ( 68 ). Ezt
kovetden a mellékpajzsmirigyek sebészete gyorsan elterjedt az egész vilagon. A sebészi kezelés
célja megfeleld mennyiségli hyperfunkcios mellékpajzsmirigyszdvetet eltavolitani, mely a korkép
gyogyulasat eredményezi. 1976-ban McGarity és Bostwick irta le a primer HPT-s betegek
klasszikus miitéti eljarasat, mely két oldali nyaki feltarasbol, a 4 mellékpajzsmirigy
felkeresésébdl, és a mirigyek elegendd mennyiségl eltavolitasabol all ( 70 ). E modszer
elterjedése a primer HPT kezelésének nagyfokl javulasat eredményezte ( 42,57 ). A két oldali
nyaki feltards mellékpajzsmirigy adenomak esetében noveli az esélyét a kettés adenoma és az
aszimmetrikus hyperplazia diagnosztizalasanak, igy ez az eljaras csokkenti a postoperativ
hypocalcémia eléfordulasat, s kiillonosen a kevésbé gyakorlott sebésznél jobb eredményeket ad
(57).

Az 1980-s évek elejétdl kezdve az endokrin sebészeti kdzpontok jelentds részében, az uj
preoperativ lokalizacios eljarasok felhasznalasaval, a primer HPT-s betegek miitéte soran csak
egyoldali nyaki feltarast alkalmaznak ( 64,107,116,117,122 ). A mddszer azon az elven alapul,
hogy amennyiben az elsdként feltart oldalon egy megnagyobbodott €s egy normalis méretii
mellékpajzsmirigy talalhatd, a masik oldalt nem sziikséges feltarni. Abban az esetben, amikor az
els6ként felkeresett oldalon mindkét mirigy abnormalis, indokolt az ellenkez6 oldali mirigyek
felkeresése is. Az egy oldali nyaki feltaras elonyének a miitéti szovodmények csokkenését
( hypoparathyreosis, n. recurrens sériilés ) és az operacié idejének rovidiilését tartjak. Ezen
eljarassal kedvezdbbek a feltételek reoperacid esetén a masik oldal feltdrasdhoz. A miitéti
technika hatranya, hogy igy sok kettds adenoma és aszimmetrikus hyperplazia nem kertil
felismerésre az operacio soran, s ez a perzisztalo illetve a rekurralo HPT el6fordulasi
gyakorisagat noveli ( 57,64,122 ).

Az utdbbi években terjedt el a hagyomanyos két oldali vagy egy oldali nyaki feltarasbol
végzett miitétek mellett a minimalisan invaziv parathyroidectomia ( 84,101,102 ). A
mellékpajzsmirigyek minimalisan invaziv miitéten a ,, kis”” metszésbol torténd operaciot, az
endoscopos €s video asszisztalt parathyroidectomiat értjiik.

Diffaz hyperplazia és multiplex adenomatosis fennallasakor két oldali nyaki feltarasbol

végzett parathyroidectomia javasolt a minimalisan invaziv eljarassal szemben.



1.1.3. Preoperativ lokalizacios eljarasok

1.1.3.1. Modszerek

Primer HPT-ben a mellékpajzsmirigyek ektopids elhelyezkedése gyakran a sebészi
kezelés eredménytelenségét okozza. Emiatt a primer HPT-s betegekben gyakran alkalmaznak
preoperativ lokalizacios eljarast a koros mellékpajzsmirigyek kimutatisara és a miitét
gyorsitasara. A fokozott mitkodésli mellékpajzsmirigyek preoperativ lokalizaséara leggyakrabban
alkalmazott modszerek az UH, CT, MRI, ¢és a szcintigrafia ( 14,44,118,122).

A vizsgald modszerek az utobbi 10 évben jelentdsen fejlodtek, s jelenleg az ultrahang és a
kiilonboz6 1zotdp szcintigrafidk a leggyakrabban alkalmazott eljarasok.

Az UH vizsgélat nagyon vizsgald dependens. Szenzitivitasa 34-92 % , mig specificitasa
96-100% kozott mozog, de az esetek 4-25%-aban ad al-pozitiv eredményt. A modszer hatranya,
hogy nem észleli a kicsiny elvaltozasokat, féleg azokat, melyek a nyakon mélyen helyezkednek
el, s nem alkalmas a sternum alatti képletek kimutatasara ( 14,87,122 ).

A computer tomografia és a magneses rezonancia vizsgalat viszonylag ritkabban
alkalmazott diagnosztikus médszer, de jol alkalmazhatok a mediasztinalisan, szubszternalisan
levd ektopias mellékpajzsmirigyek kimutatasara. A CT szenzitivitdsa 41-86%, specificitasa 70-
80%, mig az MRI-¢ 18-74% illetve 97% ( 4,87).

Az utobbi évtizedben terjedt el a kiilonb6z6 radioaktiv izotopos modszerek hasznalata a
fokozott mitkodésli mellékpajzsmirigyek elhelyezkedésének meghatarozdsara. A leggyakrabban
alkalmazott radioaktiv izotopok: Thallium-201-chloride, Technetium-99m-sestamibi,
Technetium-99m-pertechnetate és Jod-123. Egyes radioaktiv izotopokat egyediil, 5nmagukban is
alkalmazzak a mellékpajzsmirigyek kimutatasara kettds fazisos mddszerrel, mas izotdpokat
egymassal kombindltan hasznalnak, mint subtractiés modszert. ( 11,14,18,19,29,44,51,66,
82,118,119).

A mellékpajzsmirigy szcintigrafia soran a Technetium-99m-sestamibit gyakran
alkalmazzak 6nmagéaban mint kettds fazisos modszert, melynek sordn korai és késoi felvételeket
készitenek, vagy mint subtractids eljarast, mas radioaktiv izotoppal kombinélva ( 11,66,118,119).
A kettds fazisos modszer azon az elven alapul, hogy a Technetium-99m-sestamibi lassabban
mosddik ki a fokozott miikodésii mellékpajzsmirigyekbdl, mint a kdrnyezo pajzsmirigybdl, s
ezért a késoi fazisban készitett felvétel rendszerint elegendd a mellékpajzsmirigy adenoma

kimutatdsara. Emiatt a differencialt kimos6das miatt a Technetium-99m-sestamibi egyediil is
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alkalmas a hyperfunkciés mellékpajzsmirigyek kimutatasara. [lyenkor azonban a pajzsmirigy
adenomak gyakran adnak al-pozitiv eredményt.

A kiilonb6z6 szcintigrafidkkal végzett vizsgalatok eredményei bizonyitottdk, hogy jol
alkalmazhatok a mellékpajzsmirigyek lokalizalasara ( 11,18,44,57,66,81,82 ). A kiilonb6zd
szcintigrafiak szenzitivitasa 62-100% kozott, mig specificitasa 88-100% kozott van ( 106,118 ).
Tobb szerzo vizsgalata alapjan a szcintigrafias vizsgalatok szenzitivitdsa magasabb volt, mint az

UH vizsgalatoké ( 14,18,65 ).

1.1.3.2. Indikacié

A fokozott miikodésti mellékpajzsmirigyek kimutatésara €s a sebészi beavatkozas
megkonnyitése céljabol gyakran alkalmaznak preoperativ modszereket. Pontos lokalizacids
eljaras alkalmazasa esetén gyors, direkt miitét végezheto.

Azokban az esetekben, amikor primer HPT miatt két oldali nyaki feltarast terveznek a
preoperativ lokalizacios eljarasok eldnyei nem egyértelmiiek (13,14,17,44,119,122 ). Ez a tipust
primer sebészi beavatkozas az esetek 90-95 %-aban sikeres primer HPT esetén akkor is, ha nem
alkalmaznak rutinszertien miitét el6tti lokalizacios eljarast (43,57,87,115). Kiilonosen igaz ez,
amikor a HPT hatterében szoliter adenoma all ( 43,57,87 ). Emiatt tobb endokrin sebész azt
vallja, hogy preoperativ vizsgald modszer ,,érintetlen nyak” esetén nem sziikséges. Véleménytik
szerint ezeknek a mddszereknek nincs eldnylik, amikor a sebész kétoldali nyaki feltarast végez.
Masok primer HPT esetén akkor is alkalmaznak preoperativ lokalizaciés modszert a
hyperfunkcios mellékpajzsmirigyek kimutatasara, ha elézéleg a betegnek nem volt nyaki miitéte.
Két oldali nyaki feltaras eldtt a lokalizacios modszerek alkalmazésat elsésorban azokban az
esetekben ajanljak, amikor a betegnek mar volt kordbban nyaki miitéte, illetve ektopids
mellékpajzsmirigyek eléfordulasa esetén ( 66,96,101,144 ).

A preoperativ lokalizacid fontos az egy oldali nyaki feltarassal vagy a minimalisan
invaziv modszerekkel végzett parathyroidectomidk esetén. Ilyen tipust miitéti beavatkozasok
elott sziikséges annak tisztazasa, hogy egy adenomardl van-e sz6, vagy multiglanduldris
betegségrol, valamint fontos az elvaltozas helyének pontos kimutatasa. Tobb szerzd jo
eredményekrol szamolt be minimalisan invaziv mdodszerekkel végzett mellékpajzsmirigy
adenomak eltavolitasarol, melyek feltétele a szoliter adenoma helyének pontos azonositasa volt

(11,18,64,101,102,107, 113).
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A két oldali nyaki feltarasbol végzett parathyroidectomidkat kdvetden az esetek 3-12 %-
aban irtak le perzisztens vagy rekurrens HPT el6fordulasat ( 50,79,115 ). A preoperativ
lokalizacios eljarasok a primer HPT-s betegben novelik a sebészi beavatkozas sikerességét és
csokkentik a perzisztens vagy rekurrens HPT el6fordulési gyakorisagat ( 18,81,87 ). Emellett
csokkentik a miitéti idétartamot és a beavatkozas morbiditasat.
Preoperativ lokalizacio kifejezetten ajanlott perzisztens vagy rekurrens HPT el6fordulésakor.
Egyes sebészek szerint perzisztens vagy rekurrens HPT esetén miitétet csak a lokalizacios

eljarassal kimutatott elvaltozas esetén szabad végezni ( 11,18,84,101,102,113).

1.1.4. DNS vizsgalatok

A primer HPT hatterében az esetek nagyrészében adenoma vagy diffiz hyperplézia, s
ritkdn mellékpajzsmirigy karcindma all. Primer HPT-ben a mellékpajzsmirigy karcindmak
eléfordulésat 0,1 és 5 % kozott irtak le ( 24,49,78,89,90,92,94 ).

A mellékpajzsmirigy karcindma eléfordulasat eldszor Armstrong irta le 1938-ban ( 3 ). Az
irodalomban idéig csak néhany szaz esetet kozoltek. A klinikai tiinetek koziil a tapinthat6 nyaki
rezisztencia, a nyirokcsomo attétek jelenléte a kifejezetten magas szérum Ca és PTH
koncentracio jellemz6 a mellékpajzsmirigy karcindmara ( 94 ). A karcinomak ndvekedési
hajlama lasst, de gyakori a helyi recidiva €s tavoli attétek jelentkezése ( 49,94 ). A betegek
tulélését jelentdsen befolyésolja az els6dleges daganat és a recidivak radikalis eltavolitasa.

Tobb endokrin mirigyhez hasonldan a mellékpajzsmirigy joindulata és rosszindulati
elvaltozasainak szovettani elkiilonitése nehéz.

Intraoperativ szovettani vizsgalat soran gyakran nem lehet elkiiloniteni az adenomat a
hyperpldziatol vagy a karcindmatol. A mellékpajzsmirigy karcinéma klasszikus szovettani
jellemzéit ( trabekuléris mintazat, fibrotikus ktegek, mitotikus formak, tok és érinvazio )
Schantz és Castleman irta le ( 90 ). Sokszor még a paraffinba agyazott metszetekbdl végzett
szovettani vizsgalat soran sem konnyli megallapitani a helyes diagnézist ( 10,39,89,92,94 ).

A szdvettani diagndzis nehézségei miatt a sebésznek sokszor miitét kozben kell dontenie a
klinikai és sebészi jelek alapjan. Mellékpajzsmirigy karcindma esetén a javasolt miitéti eljaras
tekintetében nincs egységes allaspont. A legtobb endokrin sebész az érintett mellékpajzsmirigy,
valamint az azonos oldali pajzsmirigy €s az isthmus eltavolitasat tartja sziikségesnek. A
statisztikai vizsgalatok az igazoltédk , hogy a tumormentes periddus €s a betegek tilélése hosszabb

volt, amikor kiterjesztett miitétet végeztek ( 49,89 ).
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Tobb tanulmany arrol szamolt be, hogy a hagyomanyos hisztopatologiai vizsgalat mellett
érdemes megvizsgalni a mellékpajzsmirigy sejtek DNS tartalmat ( 8,10,22,33,42,52,53,89 ).

Néhany kozlemény arrdl szol, hogy nem csak a mellékpajzsmirigy karcindmaknak, hanem
az adenomaknak is lehet aneuploid DNS tartalmuk és magas proliferativ indexiik.

(8,42,123 ) . Az eddigi eredmények alapjan azonban a DNS vizsgalatok diagnosztikai és
prognosztikai értéke nem teljesen tisztdzott a koros mitkodésti mellékpajzsmirigyek esetén
(8,10,22,33,89) .

Karcimémak esetén a helyi és a tavoli attétek az esetek 17-32 % -aban keletkeznek
(24,49,89,94 ). A nyirokcsom¢ attétek €s a tdvoli metasztazisok kialakuldsa elsésorban a daganat
biologiai malignitasatol és a proliferativ aktivitasatol fligg. Az eddigi vizsgalatok alapjan az
aneuploid DNS tartalom és a magas PI negativ prognosztikai faktor a ttlélés szempontjabol

(77,78,89).

1.2. Secunder hyperparathyreosis

1.2.1. A secunder hyperparathyreosis konzervativ kezelése

A kronikus veseelégtelenség altal kivaltott secunder HPT-t 1934-ben Albright irta le
elséként, mig a tercier HPT patomechanizmusat Ogg tisztazta ( 1,80 ). A krénikus
veseelégtelenség a Ca, P és a D-vitamin anyagcsere rendelleneségét okozza ( 69,71 ).

Az esetek tobbségében a secunder HPT ol kezelhetd megfeleld diétaval, Ca és aktiv D-
vitamin metabolitokkal, foszfor kotok adasaval és megfelelé hemodializis kezelésekkel ( 37,69 ).
Az utdbbi néhany évben tobb szerzé az intravénas calcitriol sikeres intermittalo alkalmazasarol
szamolt be ( 23,76,85,99,111 ). A calcitriol hatasara csokkent a vér PTH koncentracioja,
rendezddott a bélbdl torténd Ca felszivodas és emelkedett a vér Ca szintje ( 37 ).

A gybgyszeres kezelés azonban az esetek egy részében eredménytelen, s sziikségessé
valik a mutéti beavatkozas (27,75 ). Secunder HPT esetén a betegek 5 %-ban, mig tercier HPT
fennallasakor az esetek 0,2-0,3 %-ban keriil sor parathyroidectomiara ( 28,34,54,69,76,105,120 ).

1.2.2. Miitéti kezelés
1.2.2.1. Miitéti indikacio

Igen nehéz és fontos kérdés az operacio idejének megvalasztasa, mert a secunder HPT

okozta vaszkularis calcifikacid nem javul a parathyroidectomia utan. A secunder
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hyperparathyreosis miatt az utobbi idében a nefrologusok csak a kifejezetten magas PTH
koncentraciot ( a PTH szint tobb mint tizszeres emelkedése a normal értékhez viszonyitva )
tekintik miitéti javallatnak, szemben a korabbi allasponttal, amikor kifejezett tiinetek mellett a

viszonylag kevésbé magas PTH szint mellett is javasoltdk a parathyroidectomiat (37,61,86,109).

1.2.2.2. Parathyroidectomia

A sebészi kezelés célja a mellékpajzsmirigyek nagy részének eltavolitasa a
hyperparathyreosis megsziintetése céljabol, anélkiil, hogy hypoparathyreosis alakulna ki
(41,45,54,60,88,108,114,121).

A secunder hyperparathyreosis kezelésére a szubtotalis parathyroidectomiét és az
autotranszplantacioval egyiitt végzett totalis parathyroidectomiat alkalmazzak ( 16,41,
45,54,60,75,108,114,121 ).

A szubtotalis parathyroidectomia els6sorban azon betegek esetén javasolt, akik
alkalmasak vesetranszplantdciora, vagy mar megtortént a veseatiiltetés. Ilyen esetekben a jol
miikddd graft hatdsara varhatd a maradék hyperplazias mellékpajzsmirigyszovet visszafejlodése,
¢s sokszor nem sziikséges Ca ¢€s aktiv D-vitamin potlas.

A szubtotalis parathyroidectomia eldnyei: postoperativ hypocalcémia nincs, vagy csak rovid ideig
tart; perzisztens vagy rekurrens HPT kialakulasakor a hyperaktiv mellékpajzsmirigyszovetet a
nyakon vagy a mediasztinumban kell keresni. A mddszer hatranyai: a meghagyott
mellékpajzsmirigyszovet lehet nodularis hyperplazias is ( nincs lehetdség szovet vizsgalatra );
nyaki reoperacio sziikségessége esetén magas a morbiditas ( 27,75 ).

A totalis parathyroidectomia és autotranszplantacio iddigényesebb eljaras. Az atiiltetésre
keriild szovetet meg lehet vizsgélni, hogy ne nodularis hyperplazias részletet transzplantaljunk.
Ezt a beavatkozast azokban a betegekben ajanljak, akik nem alkalmasak veseatiiltetésre, s
folyamatos hemodialisis kezelés sziikséges. Javasolt még azokban az esetekben, amikor a
mellékpajzsmirigyek folyamatos serkentés alatt allnak. A totalis parathyroidectomia és
autotranszplantaci6 eldnye: mellékpajzsmirigybdl szovetvalogatés lehetséges, a reoperacioknak
alacsony a morbiditasa. Az eljards hatranya: mitétet kovetden hosszabb ideig tartd
hypocalcémias iddszak; perzisztens vagy rekurrens HPT kialakuldsakor nehezebb a lokalizacio
( nyak, mediasztinum, autograft ) ( 75,88 ).

Az autotranszplantaci6 nélkiil végzett totalis parathyroidectomidt kdvetden nem marad

vissza mellékpajzsmirigyszovet, igy nem alakulhat ki perzisztens vagy rekurrens HPT. Ilyenkor a
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beteget ¢lete végeig szubsztituciods terapiaban kell részesiteni, s nagy az osteomalacia
kialakulasédnak valoszinlisége, s a miitétet kovetden tetania jelentkezhet ( 75 ).

Az endokrin sebészek egyetértenek abban, hogy a kdvetkezd esetekben a totélis
parathyroidectomia és autotranszplantacio indokolt a szubtotélis parathyroidectomidval szemben
(27):

- ha a beteg nem megbizhat6 ( Ca, D-vitamin, foszfor koté szedése ), mert ilyen esetekben
szubtotalis parathyroidectomia utan gyakrabban fordul el6 rekurrens HPT.

- ha a miitét soran, a meghagydasra szant mellékpajzsmirigy szovet vérellatasi polusa pontosan
nem azonosithato.

- perzisztens vagy rekurrens HPT miatt végzett reoperacio soran.

Rothmund prospektiv vizsgalatot végzett a szubtotalis parathyroidectomia, és
autotranszplantacioval egyiitt végzett totalis parathyroidectomia dsszehasonlitdsara. A betegek
klinikai tlineteiben ( viszketés, izomgyengeség, csontfajdalom ) és a csontelvaltozasokban
bekovetkezett javulas szignifikansan jobbnak bizonyult a totalis parathyroidectomia és

autotranszplantaci6 esetén ( 88 ).

1.2.3. Vesetranszplantiacio utani valtozasok a calcium és csontanyagcserében

A végstadiumu veseelégtelenségben szenveddkben nagyon gyakori a secunder HPT.
Ezekben a betegekben a secunder HPT kialakulasat a P retencid és az aktiv D-vitamin (calcitriol )
szintézis hianya is okozza ( 38,48,62,63,67 ). A jol mikodd graft hatdsdra normalizalodik a
biokémiai és hormonalis eltérések jelentOs része, igy a sikeres vesetranszplantacié megoldhatja a
Ca anyagcserezavar okozta elvaltozasokat.

A kronikus veseelégtelenség a Ca, a P, a Mg és a D-vitamin anyagcsere rendellenességeit
okozza, mely eltéré mértékii csontszerkezeti valtozasokat idéz eld. A renalis osteodystrophia az
urémias betegek nagy részében jelen van. Kialakulasaban tobb tényez6 jatszik szerepet, melyek
koziil legfontosabb a secunder hyperparathyreosis.

A renalis osteodystrophia, melynek mértéke fligg a kronikus veseelégtelenség
fennallasanak idejétdl, a dializis programban elt6ltott idotol, valtozo mértékben van jelen a
vesetranszplantacio idején.

A dializis kezeléshez valo kotottség megsziinésével fokozodik a betegek fizikalis

aktivitasa, az anyagcsere javul, a diéta szabadabb, nd a teststilyuk. Mindezen hatasok javulast
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eredményeznek a csontszerkezet allapotaban. Ennek ellenére a veseatiiltetett betegekben végzett
vizsgalatok az esetek jelentds részében osteopeniat mutattak ki (2,9,12,30,32,100 ).

A posttranszplantacios osteopenia kialakuldsadban 3 f6 tényezd jatszik szerepet:

- a korabban meglevd urémids osteodystrophia
- a perzisztal6 secunder HPT
- az alkalmazott immunszuppressziv kezelés

A leggyakrabban alkalmazott immunszuppressziv terapia két f6 alkotdja a
methylprednisolon és a Cyclosporin A. Ezeknek a gyogyszereknek a csontanyagcserére gyakorolt
mellékhatasaként a csontok calcium tartalma csokken ( 93 ).

A transzplantalt betegekben kimutatott csont hisztomorfometriai valtozasok hasonloak
voltak a glukokortikoidok okozta szovettani hatdsokhoz. Mindez azt veti fel, hogy a steroidok
felelosek elsdsorban a veseatiiltetést kovetoen kialakuld csontvesztésért ( 5,26,55,72). A
glukokortikoidokrol, melyek az immunszuppressziv terapia egyik {6 alkotoi, régodta tudott, hogy
hatdsukra csokken a csont dsvanyanyag tartalma. Hatasuk abban nyilvanul meg, hogy egyrészt
csokkentik az osteoblastok funkciojat, igy csokken a csontképzés; masrészt gatoljak a
vékonybélbdl torténd calcium felszivodast is. Mindezek mellett fokozzak a vesén torténd calcium
kivalasztast, és csokkentik bizonyos csont novekedési faktorok termelését. A Cyclosporin A
alkalmazasa lehetové teszi a glukokortikoidok kisebb dozisban torténd adasat, s igy
mérsékelhetd a steroid okozta osteopenia sulyossaga ( 55 ). A Cyclosporin A-r6l azonban tudni
kell, hogy magas turnoverli csontatépiilést eredményez, mely fokozott csont reszorptioval jar
( 12,30,32). Az aktiv D-vitamin metabolitok, igy az alfacaldidol is jol alkalmazhaté a steroidok
okozta osteopenia kezelésére ( 91,95 ). Az alfacalcidol antagonizalja a glukokortikoidoknak a
csontatépiilésre kifejtett hatasat, fokozza a vékonybelekbdl torténd calcium felszivodast és gatolja
a PTH termelddését. Tekintettel arra, hogy a veseatiiltetést kovetden észlelt osteopenia
kialakulasaban a glukokortikoidoknak is jelentds szerepiik van, hatasuk ellensulyozasara az az

aktiv D-vitaminok ( pl. alfacalcidol ) alkalmazasa megkisérelhetd.
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CELKITUZESEK

1. Munkdm egyik célja, hogy megvizsgaljam primer €s secunder hyperparathyreosis
fennallasa esetén a kétoldali nyaki feltarasbol végzett parathyroidectomidk hatékonysagat. E
célbdl elemzem a hyperparathyreosis miatt végzett miitétetek eredményességét mind a biokémiai
paraméterek, mind a betegek panaszai szempontjabol.

2. Prospektiv vizsgalat soran 6sszehasonlitom a kiilonb6zd preoperativ lokalizacios
eljarasok eredményeit primer hyperparathyreosisban. A tanulmanyban elemzem a Technetium-
99m-sestamibi / Technetium-99m-pertechnetate subtractios szcintigrafia és az UH szenzitivitasat
a fokozott miikddésii mellékpajzsmirigyek lokalizacidjara. Megvizsgalom a Technetium-99m-
sestamibi / Technetium-99m-pertechnetate subtractids szcintigrafia és az UH érzékenységét
adenomdk és hyperplazids mellékpajzsmirigyek eléfordulasakor. Osszehasonlitom a két
vizsgalodeljaras szenzitivitasat a tipusos helyen, valamint az ektopidsan elhelyezkedd
mellékpajzsmirigyek kimutatasara.

3. Primer hyperparathyreosis miatt végzett parathyroidectomiat kévetden analizalom a
hyperfunkcios mellékpajzsmirigy sejtek DNS tartalmat, azt vizsgalva, hogy a DNS ploiditas
meghatarozasaval el lehet-e kiiloniteni az adenomakat a hyperplazias mirigyekt6l. Ezen kiviil
vizsgéalom, hogy van-e korrelacio a DNS ploiditas valamint a nem, a kor, a tumor nagysag, a
preoperativ szérum Ca, AP és PTH szintek kozott. A mellékpajzsmirigy karcindmak biologiai
viselkedésének és proliferativ potencialjanak a tanulmanyozasa céljabol flow-cytometrids
modszerrel megvizsgalom a daganatsejtek DNS tartalmat és a proliferacios indexet.

4. A vesetranszplantaciot kdvetden prospektive vizsgalom a calcium- €s
csontanyagcserében kialakult valtozasokat. A vesetranszplantaciot kovetden 0sszehasonlitom a
calcium potlést, valamint az aktiv D-vitamin ( alfacalcidol ) kezelést kapott csoportban a szérum
Ca, P, Mg, AP és PTH koncentracioban bekovetkezett valtozdsokat. Megvizsgalom, hogy a
korabban fennallo secunder hyperparathyreosis megsziinik-e a veseatiiltetés utan. A
csontdenzitometrids vizsgalatok soran tanulmanyozom, hogy a transzplantaciot kovetden az

esetek jelentds részében meglévd osteopenia megeldzhetd-e alfacalcidol kezeléssel.
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BETEGEK ES MODSZEREK

2.1. Primer hyperparathyreosis

2.1.1. Klinikai és laboratoriumi adatok

1986. januar 1. és 2001. januar 1. kdzott 92 betegben végeztiink parathyroidectomidt a
DEOEC I. sz. Sebészeti Klinikajan. A 92 betegbdl 74 nd ( 80% ) és 18 férfi (20%) volt. A
betegek atlagéletkora 53 év ( 20-77 év ).

A tlinetek jelentkezésétdl a miitétig eltelt idotartam atlagosan 32 honap volt ( 3 honap és
12 év kozott valtozott ). A betegek tiineteit a 2. tablazatban tlintettiik fel. Négy beteg klinikailag

tiinetmentes volt. Az § esetliikben mas irdnyu kivizsgalas soran diagnosztizaltak primer HPT-t.

2. tablazat  Klinikai tiinetek primer hyperparathyreosis esetén

Tiinet n %
csontfajdalom 53 57
vesekd 44 48
osteoporosis 39 42
magasveérnyomas 29 31
izomfajdalom 27 29
epekd 20 22
egy¢b gasztrointesztindlis tiinet 17 18

A mutét elott végzett laborvizsgalatok soran meghataroztuk a szérum Ca, P, AP és i-PTH
szintet. Mindegyik betegnek normal kreatinin szintje volt. Az atlagos szérum Ca szint 2,90+0,35
SD mmol/l, az atlagos P szint 0,85+0,24 SD mmol/l, az atlagos AP koncentraci6 456383 SD U/I
volt. 1994. januar 1-ig C-PTH meghatarozast végeztiink ( normal érték 15-60 pmol/l ), majd ezt
kovetden az 1-PTH szintet hataroztunk meg ( normal érték 0,9-6,8 pmol/l ). Az atlagos C-PTH
szint: 169 pmol/l, mig az i-PTH szint: 29,1 pmol/l volt.
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A szérum Ca ¢és P szintet monitoroztuk a korai postoperativ szakban, s sziikség esetén Ca

potlast alkalmaztunk.

2.1.2. Preoperativ lokalizacio

Valamennyi esetben preoperativ lokalizacids vizsgalatot végeztiink. Nyaki UH ( Philips
SD800, 7,5 MHz ) 85 betegben, Technetium-99m-sestamibi / Technetium-99m-pertechnetate
szcintigrafia 67 alkalommal, CT 18 és MRI 14 esetben tortént.

A Technetium-99m-pertechnetate scant a pajzsmirigyek vizsgalataban mar régota
elterjedten alkalmazzak. A Technetium-99m-sestamibi a pajzsmirigyben ¢és a
mellékpajzsmirigyben dusul.

A Technetium-99m sestamibi / Technetium-99m-pertecnetate subtractios szcintigrafia
kivitelezése:

A vizsgalat MB 9100 planar gamma kameraval tortént.

A vizsgalat soran el6szor Technetium-99m-sestamibit ( Cardiospect, Frederick Joliot
Curie Radiobiologiai Intézet, Budapest ) adtunk intravénasan 200 MBq doézisban. 45 perc mulva
felvételt készitettiink a nyakrél és a mediasztinumrdl parhuzamos furata kollimatorral ( 12 perces
statikus felvétel ). Ezt kovetden a kollimatort pinhole kollimatorra cseréltiik. A kamerat olyan
kozel helyeztiik a borhoz, amilyen kozel csak lehetett, s ettdl kezdve a beteg mozdulatlanul
fekiidt. Ezutan hét, 2 perces dinamikus felvételt készitettiink. Ezt kdvetéen 150 MBq
Technetium-99m-pertechnetatot adtunk intravénasan €s 15 perc mulva 6t, 2 perces dinamikus
felvételt készitettiink a diisulas abrazolasara. Normalizacids eljarast kovetden az 0sszegzett
Technetium-99m-sestamibis képbdl szamitogép alkalmazasaval kivontuk a Technetium-99m-
pertechnetate altal 1étrehozott 6sszegzett diisulast ( DIAG szoftver, Medisco Kft., Budapest ) ( 1.
abra 19. oldal ). Az 6sszegzést kovetden a magas Technetium-99m-sesetamibi felvételt mutatd
helyek a fokozott miikodésti adenomak vagy hyperplaziak.

A kiilonb6zo lokalizacios vizsgalatokat akkor tartottuk pontosnak, ha azt a miitéti feltaras

¢s a szOvettani vizsgalat is megerdsitette.



19

1. abra

pertechnetatos__

Kulonbség




20
2.1.3. Miitét

A miitét soran minden betegben két oldali nyaki feltarast végeztiink a 4 mellékpajzsmirigy
felkeresésével. Adenoma esetén exstirpacio tortént. Az eltdvolitott mellékpajzsmirigy szovetet
minden esetben intraoperativ szovettani vizsgalatra kiildtiik. A meghagyott normal
mellékpajzsmirigyekbdl rutinszertien nem vettiink biopsziat, csak gyanus esetekben. Tobb
mellékpajzsmirigyet érintd megnagyobbodas esetén mindegyikbdl biopsziat vettiink
gyorsfagyasztott szovettani vizsgalatra, s ha ez hyperplaziat igazolt, szubtotalis ( 3,5 )
parathyroidectomiat végeztiink. Két betegben az elvégzett vizsgalatok az adenoma pajzsmirigyen
beliili elhelyezkedését mutattak. Esetiikben azonos oldali szubtotélis thyreoidectomiat végeztiink.
Ektopias lokalizaciot mutaté elvaltozasok esetén kiterjesztett nyaki feltarés illetve az eliilsd

mediasztinum feltarasa tortént.

2.1.4. Osteoporosisos betegek

2.1.4.1. Klinikai, laboratoriumi és csontdenzitometriai adatok

A vizsgalt id6tartam alatt a DEOEC 1. sz. Sebészeti Klinikajan primer HPT miatt operalt
betegek koziil 34 betegben ( 37 %) tortént a miitét elott csontdenzitometria, mely minden esetben
osteoporosist mutatott. A betegek atlagéletkora 54 év ( 19-64 év ) volt. A 34 betegbdl 26 n6
(77% ) és 8 férfi ( 23% ) volt. A nébetegek koziil 17 volt post-menopauzaban.

A tlinetek jelentkezésétdl a miitétig eltelt id6tartam atlagosan 26 honap volt ( 3 honap és 6
év kozott valtozott ). A betegek tiinetei a kdvetkezdok voltak: csontfajdalom ( 34 esetben ),
izomfajdalom ( 27 esetben ) és vesekd ( 17 esetben ).

A miitét eldtt végzett laboratoriumi vizsgalatok soran meghataroztuk a szérum Ca, P, AP
¢s PTH szintet. Mindegyik betegnek normal kreatinin szintje volt. A szérum Ca szint 2,77+0,23
mmol/l, a szérum P szint 0,83+0,14 mmol/l, a szérum AP koncentracio 317+179 U/l volt. Az
atlagos szérum PTH szint 36,2+23,1 pmol/l volt ( normal tartomany 0,9-6,8 pmol/l ).

A csontdenzitometrias vizsgalatok a DEOEC Sziilészeti és Nogyogyaszati Klinikajan
LUNAR DPX-L tipusu ( Lunar Radiation Corp.,Madison, Wi, USA ) késziilékkel torténtek. A
csontdenzitométerrel meghataroztuk a lumbalis ( L II-IV ) gerincszakaszon a csontok

asvanyanyag tartalmat és T-score értékeit.
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A laboratériumi vizsgalatokat, valamint a csontdenzitometrias vizsgalatokat a miitét elott,
a korai postoperativ szakban, majd azt kovetden évente végeztiik.

A szérum Ca és P szintet monitoroztuk a korai postoperativ szakban, sziikség esetén Ca
potlast alkalmaztunk. A szérum Ca szintet ellendriztiik kdzvetleniil a miitét utan, majd naponta az
intézeti kezelés ideje alatt. Alacsony szérum Ca koncentracid esetén naponta tobbszor is kontrollt
végeztiik calcium potlas mellett.

A betegek utankovetése 1 és 5 év kozott valtozott.

2.1.4.2. Az osteoporosisos betegek gyogyszeres kezelése

Primer HPT fennallasa alatt 1 betegben calcitonin ( Miacalcic, Novartis ), 1 betegben
alendronat ( Fosamax, MSD) és 1 esetben hormonpo6tld kezelést ( Kliogest, Novo Nordisk )
alkalmaztak. Esetlikben a gydgyszerszedés iddtartama 1 hét és 1 év kozott valtozott. A
parathyroidectomia utdn 4 beteg részesiilt hormonpo6tld kezelésben ( mindegyikiik végig a
vizsgalat idOtartama alatt ), mig 6 beteg calcitonin ( 2 esetben 1 évig, 3 esetben 2 évig, 1 esetben
3 évig ) és 7 beteg alendronat ( 3 esetben 1 évig, 2 esetben 2 évig, 2 esetben 3 évig ) terapiat

kapott.

2.1.5. DNS vizsgalatok
2.1.5.1. DNS vizsgalatok benignus mellékpajzsmirigy betegségekben primer

hyperparathyreosis esetén

29 primer HPT miatt operalt betegben vizsgaltuk flow-cytometrias modszerrel a sejtek
DNS tartalmat és a PI-t. Koztiik 25 n6 ( 86 % ) és 4 férfi ( 14 % ) volt. A betegek atlagéletkora 53
év volt (16 és 77 év kozott valtozott ).

A miitét elotti laboratoriumi vizsgalatok soran meghataroztuk a szérum Ca, P, AP és i-
PTH koncentraciot. Az atlag szérum total Ca szint 3,02+0,37 mmol/l. Az atlag szérum P
koncentracio6 0,87+0,30 mmol/l. A atlag szérum AP szint 411175 U/l volt. Az atlag szérum i-
PTH szint 63,6+17,1 pmol/I.

A parathyroidectomiat kdvetden a paraffinba agyazott blokkokbol vett mintakbol

végeztiink flow-cytometrias vizsgalatokat.
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25 betegben szoliter mellékpajzsmirigy adenomat €s 4 betegben diffuz hyperplaziat
diagnosztizaltunk.

A miitét soran eltavolitott normalis mellékpajzsmirigyek legnagyobb atmérdje 7,1+£2.8
mm (5 és 13 mm kdzott valtozott ). Az eltavolitott mellékpajzsmirigy adenomak legnagyobb
atmérdje 22,1+6,8 mm ( 11 és 49 mm kozott valtozott ). A hyperplazias mirigyek legnagyobb
atméroje 12,4+4,8 mm ( 7 és 25 mm kozott valtozott ).

A flow-cytometrias vizsgalatot 29 primer HPT miatt operalt betegbdl eltavolitott 51

mellékpajzsmirigy mirigybdl végeztiik.

2.1.5.2. DNS vizsgalatok mellékpajzsmirigy karcinoma esetén

Két mellékpajzsmirigy karcindmas betegben végeztiink DNS analizist.

Egyikiik 59 éves nébeteg volt, akinek primer HPT tiinetei miatt keriilt miitétre. A beteg
anamnézisében vesekdvesség és osteroporosis miatti kezelés szerepelt.

A szérum Ca szint 3,2 mmol/l és az i-PTH koncentracid 23,2 pmol/l volt. A miitét eldtt
elvégzett UH vizsgalat a bal als6 mellékpajzsmirigy megnagyobbodasat mutatta. A bal alsé
mirigy eltavolitasat kdvetden végzett intraoperativ szovettani vizsgalat mellékpajzsmirigy
karcindémat mutatott. A malignus mellékpajzsmirigy betegség miatt eltavolitottuk a bal oldali
pajzsmirigylebenyt az isthmussal és a bal felsé mellékpajzsmirigyet.

A masik betegben pajzsmirigy daganat gyanuja miatt keriilt sor miitétre. A 47 éves
nbbeteg laboratdriumi vizsgalatai normalis pajzsmirigy hormonszinteket mutattak (sTSH: 4
mU/l, normalis tartomany: 0,3 - 3 mU/I, FT3:3,2 pmol/l, normalis tartomany: 2,6 - 5,4 pmol/l,
FT4:10.4 pmol/l, normalis tartomany 7,7 - 23,2 pmol/l ). A preoperativ szérum Ca koncentracio
2,15 mmol/l volt. A miitét el6tt PTH meghatarozas nem tortént. A pajzsmirigy UH a bal also6
lebenyben 2 cm-s gobot irt le. A pajzsmirigy szcintigrafia ( Techenetium-99m-pertechnetate )
ezen a teriileten hideg gobot mutatott. A hideg gobbdl vett aspiracids biopszia cytologiai
vizsgalata atipusos sejteket igazolt. A mitét soran bal oldali lobektomiat végeztiink. Az
intraoperativ szovettani vizsgalat malignitast nem mutatott s csak a késdbbi szdvettani vizsgalat

mutatta ki a mellékpajzsmirigy karcindmat.
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2.1.5.3. Flow-cytometrias DNS tartalom meghatarozas

A paraffinba dgyazott tumorszovetbdl flow-cytometrids vizsgalattal retrospektive
meghatdroztuk a daganatszovet DNS ploiditasat, a DNS indexet, valamint a PI-t. A flow-
cytometriaval végzett DNS vizsgalatok a beteg klinikai adatainak és ttlélésének ismerete nélkiil
torténtek.

A hematoxilin-eozin metszetek alapjan jeloltiik ki a vizsgalatra megfeleld, jol megdrzott
reprezentativ blokkokat, amelyek nem tartalmaztak nekrotikus vagy bevérzett szoveteket. A
paraffinba agyazott tumorszovetbol késziilt 50 mikron vastag metszetekbdl két valtas xilollal

( 40-40 perc ) szobahon tavolitottuk el a paraffint. Két valtassal alkohol soron rehidraltuk, majd
desztillalt vizzel oblitettiik, végiil olloval felapritottuk a metszeteket. Mérésre alkalmas, kevés
tormeléket tartalmazo sejtmagszuszpenziot allitottunk eld éjszakéan at torténd tripszines
emésztéssel. A nyert sejtmagszuszpenziot atszlrtiik 40 mikron porusu sziirohalon. Kétszer
mostuk fiziologias sdban oldott foszfat pufferrel a szuszpenzidt, végiil az tiledéket
felszuszpendaltuk 0,95 ml fizioldgias soban oldott foszfat pufferben, amely a kovetkezd
adalékokat is tartalmazta: 0,025% ribonukleaz, 0,03% EDTA, 0,05% Natrium-azid és két 6ra
hosszat 37° C-on inkubaltuk. A sejtmagszuszpenzié stiriségét Biirker-kamraval allapitottuk meg.
100000-1000000/ml -es szuszpenziot 50 mikrogramm/ml propidium-jodiddal festettiik meg. A
DNS tartalmat FACStar aramlasos citométer ( Becton-Dickonson Immunocytometry System, San
Jose, CA ), Hewlett-Packard 200 szamitogép és Consort 30 adatgytijtd rendszer felhasznalasaval
mértiik. A gerjesztés 5 W-os argon-ion 1ézer fényforrassal 488 nm-nél 200 mW teljesitménnyel
tortént. A fluoreszcens fény emissziot 585/42 nm-nél regisztraltuk. A késziiléket minden nap
optimalizaltuk glutaraldehidben fixalt csirke vorosvérsejt autofluoreszcencia alapjan. 15000 sejtet
mértiink mintdnként, alacsony dramlasi sebesség mellett ( 100-500/s ), a felbontoképesség
javitasa érdekében. El6szoras és 90°-0s oldalszoras alapjan zartuk ki a vagott sejtmagokbol és
egyéb tormelékekbdl szarmazo jeleket. A DNS ploidiat, a DNS indexet ( az abnormalis sejtvonal
DNS tartalmanak és a normalis- diploid- DNS tartalménak hdnyadosa ) és a sejtciklus eloszlast a
Rabinovitch-féle Multicycle ( Phoenix Flow System Inc., San Diego, CA) szoftverrel hataroztuk
meg. A sejtciklus S-fazis % és G2% adatok dsszeadasaval kaptuk a proliferacios indexet. Csak a

variacids koefficiens 8 értéke alatti hisztogrammokat értékeltiik.
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2.2. Secunder hyperparathyreosis

2.2.1. Klinikai és laboratoriumi adatok

1987. januarl. és 2000. december 31. kdzott 48 betegben végeztiink miitétet secunder
hyperparathyreosis miatt a DEOEC I.sz. Sebészeti Klinik4jan. Az operaciok szamanak
csokkenése az 1994-t6] hazankban is bevezetett intravénds calcitriol alkalmazasaval hozhat6
Osszefliggésbe, mely jelentdsen emelte a konzervativ kezelés eredményességét. A 48 betegbdl 21
férfi €s 27 nd volt. A betegek atlagos életkora 45 év volt ( 16-79 év ).

A secunder hyperparathyreosis miatt operalt betegek nagy részét a DEOEC l.sz. Belgyodgyéaszati
Klinikajan kezelték.

A miitét idején 33 beteg allt kronikus hemodializis kezelés alatt. A dializis kezelés atlagos
ideje 7 év ( 1-17 év ) volt. 11 esetben a parathyroidectomiat még a beteg dializis kezelésbe vétele
elott végeztiik el. Négy alkalommal az operacid a veseatiiltetést kovetden, jol mikddo graft
mellett tortént.

Betegeink kronikus veseelégtelenségének okai a kovetkezdk voltak: kronikus
glomerulonephritis ( n: 24 ), tubulointerstitialis vesebetegség ( n: 13 ), polycystas vesebetegség
(n: 1), ismeretlen megbetegedés ( n: 10 ).

A mutéti indikacio felallitasat és a betegek mutét elotti elokészitését nefrologus végezte.
A parathyroidectomia javallata a konzervativ kezelésre nem reagdld, a normal szint fels6 hatarat
legalabb tizszeresen meghalad6 PTH koncentracid, illetve az altala okozott sulyos és konzervativ
kezelésre nem rendezhetd tiinetek voltak. Tarsindikaciot jelentett a képalkoto vizsgéalatokkal
kimutatott megnagyobbodott mellékpajzsmirigy. A betegek tiinetei a kovetkezok voltak:
csontfajdalom ( n: 26 ), bérviszketés ( n: 13 ), metasztatikus meszesedés (n: 11 ), neuropatia ( n:
4), fokozott transzfizids igénnyel jaré anémia ( n=11).

A miitét eldtt az atlagos szérum Ca koncentracid 2,35+0,28 mmol/l, az atlagos szérum P
szint 1,9740,63 mmol/l, az atlagos szérum alkalikus foszfataz szint 576+420 U/L volt. 1994.
januar 1-ig a C terminalis PTH ( C-PTH ) koncentraciot, mig 1994-t61 az intakt PTH szintet ( i-
PTH ) hatdroztuk meg. A preoperativ atlagos C-PTH szint 1425+789 pmol/l, mig az i-PTH
koncentracio 87,5£37,1 pmol/l volt.

A legtobb esetben a miitét eldtt lokalizacios vizsgalatot végeztiink a mellékpajzsmirigyek

kimutatasara ( UH —n:35, CT- n:6, MRI-n:1, Technetium-99m-sestamibi / Technetium-99m-
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pertechmetate subtractios szcintigrafia-n: 12 ). A képalkotd vizsgalatokkal 33 betegben mutattunk
ki megnagyobbodott mellékpajzsmirigyeket.
A hemodializis kezelésben részesiild betegeket a miitét eldtti napon dializaltuk, s sziikség

esetén a mitétet kdvetd napon ismét dializist végeztiink.

2.2.2. Parathyroidectomia

Miitét soran két oldali nyaki feltarast végeztiink a 4 mellékpajzsmirigy felkeresése
céljabol. Szubtotalis parathyroidectomia végzésekor az elséként feltart oldalon mindkét
mellékpajzsmirigyet eltavolitottuk. A masik oldal feltarasa soran a két mellékpajzsmirigy koziil
annak a mirigynek, amelyik normal méretii volt és az érpdlusa tisztazhato volt, a felét
eltavolitottuk. Az autotranszplantacioval egyiitt végezett totalis parathyroidectomia sordn a
mellékpajzsmirigy darabokat a m. sternocleidomastoideus izomzataba tiltettiik. Az eltavolitott
mellékpajzsmirigyeket minden esetben gyorsfagyasztott szovettani vizsgalatra kiildtiik.
Amennyiben a primer miitét sordn nem sikeriilt megtalalni mind a 4 mellékpajzsmirigyet, gy
eltavolitottuk a lig. thyreothymicumot, de nem végeztiik el rutinszeriien a mediasztinum
feltarasat. Ezekben az esetekben a mitétet kovetden kontrollaltuk a PTH szintet, s amennyiben ez
tovabbra is magas volt, ijabb lokalizacios eljarast majd az eredmény birtokéban ismételt
parathyroidectomiat végeztiink.

Egy betegben a miitét soran follikularis pajzsmirigy karcindémat észleltiink. Totalis
parathyroidectomiat és autotranszplantaciot, valamint "csaknem teljes " thyroidectomiat
végeztiink.

Primer miitétként a secunder HPT-s betegek tobbségében szubtotalis parathyroidectomiat
végeztiink. Perzisztens vagy rekurrens hyperparathyreosis jelentkezésekor a reoperacié soran
totalis parathyroidectomia és autotranszplantacio tortént, melyre 2 esetben kertilt sor.

A mitétet kdvetden naponta meghataroztuk a szérum Ca szintet. Tetanias tlinetek
kialakulaskor esetén intravénasan calciumot adtunk. Emellett a betegeknél rutinszertien calcium

¢s D3-vitamin potlés tortént oralisan.
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2.2.3. Vesetranszplantalt betegek
2.2.3.1. Klinikai adatok

Vizsgéalatainkat az 1992. 01. 01. és 1998. 01.01. k6zott a DEOEC L.sz. Sebészeti
Klinikajan cadaver vesetranszplantacidban részesiilt 220 betegben végeztik.

A betegeket két csoportba osztottuk. Az 1995. november utan transzplantalt betegek
alfacalcidol kezelést kaptak, mig a korabban veseatiiltetettek Ca ( CaCO3) potlasban részesiiltek.
Az 1. csoportba tartoztak azok a recipiensek ( n:139 ), akik a transzplantaciét kvetden Ca
szubsztiticioban részesiiltek. A napi oralis Ca potlas (CaCO3) 1500-3000 mg kozott valtozott. A
2. csoportba soroltuk azokat a betegeket ( n: 81 ), akikben alfacalcidol terapiat alkalmaztunk. Az
alfacalcidolt 0,25-2 ug/nap dézisban kaptak. ( 0,25 ug/nap 10 beteg, 05 ug/nap 2 beteg, 1 ug/nap
46 beteg, 2 ug/nap 23 beteg ).

A transzplantalt betegek klinikai adatai a 3. tdblazaton lathatok ( 27. oldal ).

A vesedtiiltetést megel6z6 hemodializis kezelés atlagos ideje 30 honap volt az 1.
csoportban és 34 honap volt a 2. csoportban. Az 1. csoportban 6, a 2. csoportban 9 beteg

kezelésében alkalmaztak kordbban peritonealis dializist kronikus urémia miatt.

2.2.3.2. Immunszuppressziv kezelés

A transzplantaciot kovetden a betegek immunszuppressziv kezelést kaptak, mely
Cyclosporine A (Sandimmun, majd Sandimmun-Neoral, Novartis ), glukokortikoid (Medrol,
Pharmacia ), azathioprin (Imuran, Glaxo-Wellcome) és mycophenolat mofetil ( Cellcept, Roche )
kombinacioibdl allt ( 4. tablazat, 28. oldal ). A Cyclosporine A-t olyan dozisban adtuk, hogy a
szérum Cyclosporine A szint 150-300 ng/ml k6zott legyen. A steroidot a miitétet kdvetd elsd
harom napon 500 mg/nap dozisban alkalmaztuk, majd 4 hét alatt fokozatosan 16 mg/nap dozisra
csokkentettiik. Az elsé harom honap utdn a steroid adagjat 12 mg/nap illetve ez ala
csokkentettiik. Az azathioprint 1-1,5 mg/tskg/nap dozisban alkalmaztuk. A mycophenolat
mofetilt az 1997. utan transzplantalt betegeknek adtuk napi 1-2 g dozisban.

Akut rejekcid esetén harom napon keresztiil 500 vagy 250 mg methylprednisolon
lokésterapiat végeztiink intravénasan. Ezt kdvetden a steroid adagjat fokozatosan a korabbi
doézisra csokkentettiik. Az 1. csoportban 62 betegben 6sszesen 81 akut rejekcid fordult eld. A 2.

csoportban 10 recipienst kezeltiink steroid 16késterapiaval a 11 akut rejekcios epizdd alkalmaval.



3. tablazat A vesetranszplantalt betegek Kklinikai adatai

Nem
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nd

post-menopauzaban levé ndé
Eletkor

férfiak

nok

Kronikus vesebetegség oka
Krénikus glomerulonephritis
Kronikus pyelonephritis
Polycystéas vesebetegség
Kroénikus interstitialis nephritis
Hypertonias vesebetegség
Diabetes mellitus

Alport szindroma

SLE

Tuberkul6zis

Velesziiletett fejodési rendellenesség
Oxalozis

Medulléris cystas vesebetegség
Imeretlen eredetii vesebetegség

Hemodializis idotartama
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4. tablazat Immunszupressziv terapia a vesetranszplantaciot kovetéen

1. csoport 2. csoport

n n
Cyclosporin+tsteroid 118 36
Cyclosporin+ steroid+azathiporin 21 11
Cyclosporintsteroid+mycophenolat mofetil 0 34

2.2.3.3. Vesetranszplantacio utani vizsgalatok

A mitétet kovetden rendszeresen kontrollaltuk a szérum elektrolit, kreatinin, urea szintet,
valamint a vizelet elektrolit koncentracidkat. A laborvizsgalatok soran 0sszehasonlitottuk az 1. és
a 2. csoportban meghatarozott szérum Ca, P, Mg, alkalikus foszfatdz koncentracidkat, valamint
az i-PTH szintet a transzplantacio el6tt, majd az azt kovetd 1., 3., 6.,12. és 24. honapban.

Az osteoporosis mértékének meghatarozasara csontdenzitometrias vizsgalatokat
végeztiink. A femur és a lumbalis gerincszakasz BMD ¢és Z-score értékeit hataroztuk meg a 3.,
6.,12. és a 24. honapban LUNAR DXP-L ( Madison,WI, USA ) késziilékkel.

A betegek utankdvetési ideje 2 év volt.

2.3. Statisztikai vizsgalatok

A statisztikai vizsgélatokat 2 mintés t probaval €s Mann Whitney U teszttel végeztiik. A
korrelaci6 vizsgélata soran a Pearson féle korrelacios koefficienst hataroztuk meg. Az
eredményeknél az atlag értékeket + SD értékeket tiintettiik fel.

A statisztikai értékelés sordn a p < 0,05 értékeket tekintettiik szignifikdnsnak.
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EREDMENYEK

3.1. Primer hyperparathyreosis
3.1.1. Sebészet

A 92 betegbdl 66-nak szoliter adenomaja volt, s 3 betegnek kettds adenomaja. Ebben a 69
betegben 0sszesen 86 mellékpajzsmirigyet tavolitottunk el, melybdl 72 adenoma és 14 normal
mellékpajzsmirigy volt. A miitétek sordn 1,2 mellékpajzsmirigyet tavolitottunk el betegenként.
Az adenomék legnagyobb atmérdje atlagosan 19,247,5 mm volt. Atméréjiik 10 és 49 mm kozott
valtozott. A kivett normal mellékpajzsmirigyek legnagyobb atmérdje atlagosan 7,2+2,9 mm volt.
Atméréjiik 5 és 14 mm kozott valtozott. A mirigyek koziil 32 bal also, 18 jobb alsé, 11 bal felsd,
9 jobb felsd és 2 mediasztinalis elhelyezkedésii adenoma volt.

A mellékpajzsmirigy adenomak 7 esetben mutattak ektopias elhelyezkedést. 3 adenoma a
nyeldcso mellett, 2 a pajzsmirigyben, 1 a carotis hiively mellett, 1 pedig a fels6 mediasztinumban
volt.

A 92 betegbdl 21 betegnek difftiz hyperplazidja volt. Koziiliik hat esetben korabban mas
korhdzban parathyroidectomiat végeztek. Ezek a betegek perzisztens illetve rekurrens HPT miatt
keriiltek klinikankra. El6z0leg 5 betegbdl 2 , mig a hatodik betegbdl 3 mellékpajzsmirigyet
tavolitottak el. Esetiikben a harmadik hyperplazias mirigy kivételét, illetve a negyedik
rezekcidjat, a tobbi alkalommal szubtotalis parathyroidectomiat végeztiink. Osszesen 57
hyperpléazias mirigyet tavolitottunk el ( 2,7 mellékpajzsmirigy/ beteg ).

Koziliik 5 mirigy ektopias elhelyezkedésii volt. Két mellékpajzsmirigy a pajzsmirigyben,
3 pedig a nyeldcsé mellett helyezkedett el.

A hyperpléazias mellékpajzsmirigyek legnagyobb atmérdje atlagosan 12,8+4,9 mm volt.
Atméréjiik 7 és 25 mm kozott valtozott.

A szdvettani vizsgalat 2 esetben karcindmat igazolt. Az egyik mellékpajzsmirigy
karcindmads betegben a miitétet kdvetden 1 €s 2 év millva nyaki nyirokcsom6 metasztdzisok miatt
ujabb operacidkra kertilt sor.

Multiplex endokrin neoplazia 3 betegben fordult el6 ( MEN 1 n=1, MEN 2 n=2).

A 92 betegbdl 6 betegben mas intézetben mar kordbban parathyroidectomia tortént, s 6k

perzisztens HPT miatt kertiltek reoperaciora. Mind a hat esetben a szcintigrafia pontosan
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lokalizalta az elvaltozast. Egyikiikben az adenoma a mediasztinumban helyezkedett el s ezt az
attekinté mellkasi scan helyesen abrazolta, mig az UH nem mutatta ki.

A miitétek soran szovédmény (pl. n. recurrens bénulés, hematoma ) nem alakult ki. A
miitétet kovetden 1 beteg kivételével valamennyi betegnek csokkent a szérum Ca szintje.
Perioperativ morbiditas vagy mortalitds nem fordult elé. Atmeneti postoperativ
hypoparathyreosis 11 betegben alakult ki. Esetiikben Ca potlast és calcitriol terapiat
alkalmaztunk. Perzisztens HPT 1 betegben jelentkezett. Rekurrens HPT 4 betegben alakult ki.

Permanens postoperativ hypoparathyreosis nem alakult ki.

3.1.2. Preoperativ lokalizacio

A Technetium-99m-sestamibi / Technetium-99m-pertechnetate subtractios szcintigrafia a
67 betegbdl 61-ban helyesen lokalizalta az elvaltozast ( valodi pozitiv ). Négy al-negativ és két
al-pozitiv ( rossz oldal n:1, nyirokcsomo n:1 ) eredmény volt. Az UH vizsgalat 59 esetben adott
helyes eredményt. Az UH 5 al-pozitiv és 21 al-negativ eredményt mutatott. A CT vizsgalat 12
esetben mutatta helyesen az elvaltozast, s 6 alkalommal al-negativ volt. Az MRI 7 valddi pozitiv
¢és 7 al-negativ esetet diagnosztizalt ( 5. tablazat, 31. oldal ).

A kiilonb6z0 vizsgalatok sensitivitdsa a kovetkezd volt mellékpajzsmirigyek vizsgalata
soran: scan 94 %, UH 74%, CT 67 %, MRI 50 %. A szcintigrafia PPV értéke 97%, az UH PPV
érteke 92%, mig a CT és MRI PPV mutatgja 100 % volt.

A subtractids szcintigrafia szenzitivitasa szignifikdnsabb jobb volt a tobbi lokalizacios
modszeréhez képest (p < 0,05). A CT és az MRI szenzitivitdsa nem mutatott szignifikans
eltérést ( p=0,36).

A szcintigrafia szenzitivitdsa a mellékpajzsmirigy adenomék lokalizalasa soran 100 %-
nak, a hyperplazias mirigyek kimutatasa esetén 76 %-nak bizonyult. Az UH vizsgalat
szenzitivitasa mellékpajzsmirigy adenomak esetén 81 %, mig a hyperplazias mirigyeknél csak 47
% volt ( 6. tablazat, 31. oldal ).

Mellékpajzsmirigy adenomak esetén is a szcintigraphia szenzitivitasa szignifikdnsan
magasabb volt mint az ultrahangé ( p=0,0003 ). A hyperplazias mirigyek esetén nem talaltunk
szignifikans kiilonbséget a két modszer szenzitivitasa kozott ( p=0,054 ).

Mind az izotop vizsgalat, mind az UH szenzitivitdsa szignifikansan jobbnak bizonyult

adenomak esetén a hyperplazias mirigyekhez viszonyitva ( p=0,041 és p=0,01 ).
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5. tablazat A preoperativ vizsgalomodszerek eredményei I.

scan UH CT MRI
esetszam 67 85 18 14
valédi-pozitiv (n ) 61 59 12 7
al-pozitiv (n) 2 5 0 0
al-negativ (n) 4 21 6 7
szenzitivitas ( % ) 94 74 67 50
PPV (%) 97 92 100 100
statisztika (p )* 0,0007 0,0327 0,0078

* A statisztikai analizis soran a szcintigrafia szenzitivitasat viszonyitottuk a tobbi lokalizacios

eljaraséhoz képest

6. tablazat A preoperativ vizsgalomodszerek eredményei 11

Technetium-99m-sestamibi/ Techneteium-99m-pertechnetate

valédi-pozitiv al-positiv al-negativ szenzitivitdas PPV
n n n % %
adenoma 48 1 0 100 98
hyperpléazia 13 1 4 76 93
0sszes 61 2 4 94 97
UH
valédi-pozitiv al-positiv al-negativ szenzitivitdas PPV
n n n % %
adenoma 51 3 12 81 94
hyperpléazia 8 2 9 47 80

0sszes 59 5 21 74 92
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A szcintigrafia szenzitivitasa mind a tipusos helyen, mind az ektopidsan elhelyezkedd

adenomak esetén 100 % volt. Az UH szenzitivitasa 86 % volt a tipusos helyen levé adenomak
esetén és 43 % ektopias lokalizacid alkalmaval ( p=0,043 ). Az izotdp vizsgalat szenzitivitasa a
tipusos helyen levd hyperplazias mirigyeknél 73 %, az ektopidsan levoknél 80 % volt. Az UH
szenzitivitasa a tipusos helyen levé hyperplazias mirigyeknél 50 %, mig ektopias lokalizacional
20 %. A kiilonbség egyik esetben sem bizonyult szignifikansanak ( szcintigrafia : p=0,77, UH
p=0,27).

3.1.3. Valtozasok az osteoporosisos betegekben parathyroidectomiat kovetden

3.1.3.1. Sebészet

A 34 osteoporosisos betegbdl 27-nek szoliter adenoméaja volt. A mellékpajzsmirigyek
koziil 10 bal also, 7 jobb alsd, 5 bal felsd és 5 jobb felsé elhelyezkedésii adenoma volt. Hét
betegnek diffuz hyperplazidja volt, s ezekben a betegekben szubtotalis parathyroidectomiat
végeztiink.

Perioperativ morbiditas vagy mortalitds nem fordult eld eseteink kozott. A miitétet koveton
valamennyi betegben csokkent a szérum Ca szint. Atmeneti postoperativ hypoparathyreosis 6
betegben alakult ki. Esetiikben Ca potlast és calcitriol terapiat alkalmaztunk. A miitétet kovetden
6 honapon tul fennalld vagy 6 honap utan ismételten jelentkez6 HPT nem alakult ki. Hat honapon

tul meglévd postoperativ hypoparathyreosis nem alakult ki.

3.1.3.2. Laboratériumi vizsgalatok

A mitétet kovetden néhany napon belill szignifikdnsan csokkent az atlagos szérum Ca
koncentraci6 ( postoperativ szérum Ca szint: 2,29+0,19 mmol/l ), s az évenként végzett kontroll
vizsgélatokon a normal tartomadnyban volt. Az atlagos szérum Ca koncentraci6 a hosszantartd
utankovetés alatt 2,16 - 2,41 mmol/l kdzott valtozott ( 7. tablazat, 34. oldal ).

A parathyroidectomia el6tti atlagos szérum P koncentraci6 a normal tartomanyban volt,
ehhez képest a mutétet kovetden végzett vizsgalatok nem mutattak 1ényeges eltérést ( 0,83 — 0,98
mmol/l ).

Az operacid6 el6tti AP koncentracidhoz képest a késdbbiekben elvégzett laboratériumi

vizsgalatok az AP szint csokkenését mutattak. A parathyroidectomiat kdvetden az atlagos szérum
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AP koncentracio 174 — 278 U/l kozott valtozott. Az AP szint csokkenése azonban csak a miitét
utani 4. évben bizonyult szignifikdnsnak.
A szérum PTH szint a parathyroidectomiat kovetden valamennyi betegben a normal
tartomany szintjére csokkent. A kontroll vizsgalatokon észlelt atlagos szérum PTH szint

csokkenés szignifikans volt a miitét elétti értékekhez képest.
3.1.3.3. Csontdenzitometria

A csondenzitometrias vizsgalattal az L II-IV gerincszakaszon meghatarozott BMD
értékek a mutét eldttiekhez képest a csontsiiriség novekedését mutattak ( 8. tablazat, 34. oldal ).
A parathyroidectomia utan 1 évvel 8,5 %-al, 2 évvel 12,5 %-al, 3 évvel 14,1 %-al, 4 évvel 13,5
%-al, 5 évvel 11,3 %-al nétt a BMD az L II-IV gerincszakaszon. A BMD értékekben észlelt
novekedés a miitét utani 1. évben még nem volt statisztikailag szignifikans, ezt kovetéen azonban
szignifikansnak bizonyult.

A BMD a miitétet kovetd 1.,2.,3.,4., és 5. évben a korabbi értékekhez képest 0,012, 0,100,
0,228, 0,155 és 0,133 g/cm2-61 novekedett azokban a betegekben, akik antireszorptiv kezelést
kaptak. Azokban a betegekben, akik ilyen kezelésben nem részesiiltek, a BMD ndvekedése 0,021,
0,114, 0,203,0,119és 0,112 g/cm2 volt ugyanazon idépontokban. A két csoport BMD valtozasa
kozotti eltérés nem volt szignifikans.

A parathyroidectomiat kovetden csdkkent azoknak a betegnek a szama, akiknek a T-score
érteke — 2,5 alatt volt. A mitét el6tt 9 betegnek volt —2,5 —nél alacsonyabb T-score értéke. A
parathyroidectomia utan végzett kontroll csontdenzitometrids vizsgalatokon az 1. évben 1 férfi és
5 nébetegben ( 4 beteg volt post-menopauzaban ) volt a T-score —2,5 alatt. A 2. évben 6 ( post-
menopauzaban 4), a 3. évben 7 ( post-menopauzaban 5 ), a 4. évben 5 ( post-menopauzaban 4 ),

az 5. évben 3 nébeteg ( post-menopauzaban 3 ) T-score értéke volt —2,5 alatt.



7. tablazat

Mitét elott

Korai post. op. szak

1.év(n: 34)
2.év(n:32)
3.év(n: 26)
4.¢év(n:ll)
5.év(n:6)

Ca
(mmol/T)

2,77+0,23

2,294+0,19*
2,294+0,24*
2,394+0,27*
2,35+0,14*
2,16+0,16*
2,41+0,16*

P
(mmol/1)

0,83%0,18

0,93+0,20
0,98+0,30
0,90+0,20
0,89+0,16
0,83+0,27

AP
(U/l)

317179

252+112
233+104
197192

174+74%*
278+128

Az atlagos szérum Ca, P, AP és I-PTH koncentracio miitét elott és utan

PTH
(pmol/T)

36,2123

4,71+1,91*
4,86+1,74*
5,62+1,86*
5,74£1,81*
5,16 £1,70*

atlag = SD értékek

* Az eltérés szignifikans a parathyroidectomia el6tti értékhez viszonyitva (p < 0,05)

8. tablazat  Primer hyperparathyreosisos betegek L II-IV gerincszakaszon mért BMD

(g/ cm2) és T-score értékei miitét elott és utan

BMD ( g/cm2 ) BMD (% )* T-score
Miitét elott 0,787+0,020 69,0 -2,97+1,06
1.év(n:34) 0,808+0,082 70,2 -2,75%1,04
2.¢év(n:32) 0,90140,091%** 74,4 -2,63+0,77
3.év(n:26) 0,908+0,119%** 75,5 -2,45+1,02
4.év(n:11) 0,90610,052%** 74,4 -2,49+0,34
5.év(n:6) 0,882+0,058** 73,5 -2,74+0,50

* BMD % - a nem szerinti csucs-csonttomeghez viszonyitva, annak szdzalékdban megadott BMD

** Az eltérés szignifikans a parathyroidectomia el6tti értékhez viszonyitva ( p < 0,05)
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3.1.4. DNS vizsgalatok eredményei

3.1.4.1. Benignus elvaltozasok esetén

A szovettani vizsgalat 25 esetben mellékpajzsmirigy adenomat, 14 alkalommal
hyperplaziat és 10 esetben normal mellékpajzsmirigyet mutatott.

A flow-cytometridval végzett DNS analizis valamennyi normal mellékpajzsmirigy esetén
diploid DNS tartalmat észlelt. A primer HPT miatt operalt betegekben a DNS meghatarozas
soran a esetek 39 %-ban észleltiink DNS aneuploiditast. A 25 mellékpajzsmirigy adenoma koziil
12 adenomanak aneuploid, mig 13 adenoménak diploid DNS tartalma volt. A 16 hyperplazias
mellékpajzsmirigybdl 12 volt diploid és 4 aneuploid. Az aneuploid DNS tartalom szignifikansan
gyakrabban fordult el6 a fokozott miikodésti mirigyekben, mint a normal mitkddéstiekben
(adenoma vs. normal p=0,0002, hyperplazia vs. normal p=0,040 ). A DNS aneuploiditas
eléfordulasi gyakorisdgaban nem volt szignifikéans kiilonbség az adenomakban a hyperplazias
mirigyekhez viszonyitva (p=0,216) (9. tablazat, 36. oldal ).

Az aneuploid esetekben a DNS index 1,2 és 4,0 kozott valtozott. Két aneuploid
adenomadnak kdzel-diploid DNS tartalma volt ( DNS index: 1-1,2 ). A DNS tartalom csaknem
kett6zott volt 8 esetben ( DNS index:1,8-2,0 ). A DNS index magasabb volt az adenomaknal mint
a hyperplazias mirigyeknél (1,86 vs 1,45). A mellékpajzsmirigy adenomaknal 3 mirigy DNS
heterogenitast mutatott.

A normal mellékpajzsmirigyek esetén a DNA analizis valemennyi esetben diploid DNS
tartalmat irt le, s az atlag PI 0,39% volt.

A S fazisban lev0 sejtek aranya és a PI magasabb volt a hyperpldzids mirigyekben, mint a
normal mellékpajzsmirigyekben. Az atlagos S fazis frakcio6 3,45 % (SD: 1.31) volt az
adenomakban és 1,53 % (SD:1.07) a hyperplazias mellékpajzsmirigyekben ( p=0,015). Az atlag
PI 6,48 % (SD:2.26) volt adenomaék esetén és 2,78 % (SD:0.98) a hyperplazias migyekben. A PI
szignifikansan magasabb volt az adenomakban mint a hyperplazias mirigyekben ( p=0,006 ).

Az S fazis frakeid 2,25 % ( SD:1,74 ) volt a DNS diploid esetekben, és 4,5 % ( SD: 2,2 ) a
DNS aneuploid esetekben ( p= 0,09 ). A DNS diploid minték atlag PI-e 4,78 % ( SD:2,9 ), mig a
DNS aneuploid mintédk atlag PI-e 7,7 % ( SD:5,1 ) ( p=0,08).

Az atlagos szérum Ca szint 3,00 +£0,45 mmol/l volt azokban a betegekben, akiknek
legalabb egy DNS aneuploid mirigyiik volt, mig azokban a betegekben, akiknek diploid DNS
tartalmtl mellékpajzsmirigyiik volt 3,05+0,23 mmol/l volt ( p=0,73). Az atlagos i-PTH
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koncentraci6 azokban a betegben, akiknek legaldbb egy DNS aneuploid mirigyiik volt 51,5£12,7
pmol/l volt, és 79,2+23,0 pmol/l volt azokban a betegben, akikben a mellékpajzsmirigy DNS
diploid volt ( p=0,54). A DNS diploid mirigyek atlagos atmérdje 23,5+8,7 mm volt, mig a DNS
aneuploid mirigyeké 21,7 £9,1 mm ( p=0,58 ).

Az aneuploid DNS tartalom nem mutatott statisztikailag szignifikans korrelaciot a
kovetkezd klinikai paraméterekkel: kor ( =0,34, p=0,05), nem (r=0,18, p=0,32), preoperativ Ca
(r=-0,07, p=0,73), alkalikus foszfataz (r=0,65, p=0,06), i-PTH (r=-0,17, p=0,54) koncentracio és
tumor nagysag (r=0,10, p=0,58).

A PI és a DNS ploiditas kozott a korrelacio r=0,20 volt. Negativ korrelaciot figyeltiink
meg a PI és a kor (r=-0,19), preoperativ Ca (r=-0,25), i-PTH (r=-0,26) valamint a tumor nagysag
(r=-0,003) kozott. Ez utobbi a mellékpajzsmirigy adenomak bioldgialag malignus potencialjara

utalhat.

9. tablazat A DNS ploiditas, az S fazis frakcio és a PI mellékpajzsmirigy adenoma és
hyperplazia esetén

DNS diploid DNS aneuploid S fazis frakcio PI
n n % %
Normal 10 0 0,39+0,001 0,39+0,001
Adenoma 13 12 3,45+1,31 6,48+2,26
p 0,0002 0,001 0,001
Hyperplazia 12 4 1,59+1,07 2,78+0,98
p 0,04 0,04 0,006

A statisztikai szamitasoknal az adenomak ¢és a hyperplazias mirigyek értékei a nomal

mellékpajzsmirigyek értékeihez viszonyitottuk
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3.1.4.2. Malignus elvaltozasok esetén

Az altalunk operalt betegek koziil a szovettani vizsgalat 2 esetben mutatott
mellékpajzsmirigy karcindmat.

Az egyik primer HPT miatt operalt betegben az intraoperativ szovettani vizsgalat
mellékpajzsmirigy karcindmat mutatott, melyet a késobbi részeletes szovettani vizsgalat is
megerdsitett. A betegnek a miitét idején nem voltak kimutathat6é nyirokcsomo6 vagy tavoli
metasztazisai. Az eltdvolitott daganat legnagyobb atmérdje 30 mm volt. A flow-cytometrids DNS
analisis aneuploid tumorsejteket mutatott. A DNS index 1,7. Az S fazisban frakcié 1,2 %, és a PI
1,7 % volt.

Az operaciot kdvetden 24 honappal a kontroll CT vizsgalat egy 18 mm-s nyirokcsomo
attétet mutatott a carotis hiively mentén. A beteg szérum Ca szintje 3,2 mmol/l a PTH
koncentracioja 10,2 pmol/l volt. A nyirokcsomot eltavolitottuk. Ennek szovettani vizsgalata
mellékpajzsmirigy karcindma metasztazist igazolt. A flow-cytometrids DNS analisis aneuploid
tumorsejteket mutatott. A DNS index 1,2 volt. Az S fazis frakcio 0 %, és a P1 0,3 % volt.

11 honappal a nyaki nyirokcsomo eltavolitast kovetden tjjabb megnagyobbodott,
tapinthato nyaki nyirokcsomot €szleltiink bal oldalon. A beteg szérum Ca szintje 3,4 mmol/I,
PTH koncentracioja 12 pmol/l volt. Az eltavolitott nyirokcsomo szovettana ismételten
mellékpajzsmirigy karcindma metasztazist mutatott. A DNS vizsgalat a tumorsejteket
aneuploidnak talalta. A DNS index 1,8 volt Az S fazis frakcid 2,4 %, a PI 2,4 % volt.

A beteg 6 honappal a harmadik miitétet kdvetden elhunyt. A beteg tilélése az elsd
miitéttél szamitva 39 honap, mig tumormentes talélése 24 honap volt.

A masik betegben csak a végleges szovettani vizsgalat mutatta ki a mellékpajzsmirigy
karcinomat. A miitét idején a betegnek nem volt kimutathaté nyirokcsomo vagy tavoli attéte. A
daganat atmérdje 1,8 mm volt. A DNS vizsgalat diploid tumorsejteket irt le. Az S fazis frakcio
1,3 %, a PI 1,8 % volt.

A beteg jelenleg is €1, s nincsenek kimutathat6é nyirokcsomo vagy tavoli attétei. A beteg

tumormentes talélése 5 év.
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3.2. Secunder hyperparathyreosis
3.2.1. Sebészet

A miitétek soran 30 betegben szubtotalis parathyroidectomiat ( 3,5 ) , mig 5 alkalommal
totalis parathyroidectomiat és autotranszplantaciot végeztiink a m. sternocleidomastoideus
izomzataba. 8 alkalommal 3, 5 betegben pedig csak 2 mellékpajzsmirigyet tavolitottunk el az
elsd operacid soran.

A szovettani vizsgalat 22 betegben diffuz hyperplaziat, 24 betegben nodularis
hyperplaziat és 2 esetben adenomat mutatott. Egy betegben a miitét soran follikularis pajzsmirigy
karcindmat is észleltiink. Emiatt totalis parathyroidectomiat és autotranszplantaciot, valamint
kozel totalis thyroidectomiat végeztiink

A parathyroidectomidk sordn n. recurrens sériilés nem fordult eld. A miitétet kovetden 3
alkalommal alakult ki hematoma, s e miatt 2 esetben ujabb miitétet végeztiink.

A korai postoperativ szakban ( 30 napon beliil ) 2 betegiink hunyt el. A mortalitas oka az
egyik esetben kamrafibrillacié volt, mely 1 héttel a parathyroidectomiat kovetden jelentkezett. A
masik betegben a halal 1 honap mulva kdvetkezett be szintén szivelégtelenség miatt.

A parathyroidectomiat kovetéen valamennyi betegben Ca potlast végeztiink. Permanens
postoperativ hypocalcémiat ( Ca < 2,0 mmol/l ) - mely a mitétet kovetéen 6 hénapon tul is
fennallt - 3 betegben figyeltiink meg. A kdzvetlen postoperativ szakban 2 betegben jelentkezett
manifeszt tetania, igen alacsony 0ssz. szérum Ca szint ( 1,0 mmol/l ) mellett, az alkalmazott
calcium és aktiv D3-vitamin p6tlas ellenére. Permanens postoperativ hypocalcémia ( szérum Ca

szint 2,0 mmol/l alatt ) - mely a miitétet kovetden 6 honapon til is fennallt - 3 betegben volt.

3.2.2. Laboratoriumi vizsgalatok

Mind a szérum alkalikus foszfataz, mind a szérum PTH szint nagymértékben csokkent
miitét utan. Az atlagos szérum AP szint a kordbbi 576+420 U/I -rél a miitét utan 388+184 U/l-ra
csokkent. A miitét eldtti C-PTH koncentracié 14251789 pmol/l-r8l 388+148 pmol/l-re, az i-PTH
koncentraci6 87,5£37,1 pmol/l-r6l 18,7+7,2 pmol/l-re csdkkent.
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3.2.3. Perzisztens és rekurrens hyperparathyreosis

Perzisztens hyperparathyreosist 5 betegben észleltiink. Esetiikben a szérum PTH
koncentracié nem mutatott jelentds csokkenést és a betegek panaszai sem valtoztak. Mind az 6t
betegben csak 2 mellékpajzsmirigyet sikertilt eltavolitani. Perzisztens hyperparathyreosis miatt 2
betegben végeztiink reoperaciot ( 7 illetve 8 honappal az elsé mitétet kovetden ). Az ismételt
parathyroidectomia soran eltavolitottuk a bennthagyott 2 mellékpajzsmirigyet és
autotranszplantaciot végeztiink. A szcintigrafia egyikiikben bal als6 intrathyroidalis és jobb felsd,
a masik betegben szintén bal als6 intrathyroidalis €s a jobb oldalon az artéria carotis communis
mellett elhelyezkedd mellékpajzsmirigyet igazolt, melyet a miitéti lelet is megerdsitett. Az
intrathyroidalis mellékpajzsmirigyek miatt azonos oldali szubtotalis thyroidectomiat végeztiink.
Két esetben a betegek nem egyeztek bele tjabb miitétbe. Egy esetben pedig a perzisztens
hyperparathyreosist abban a betegben diagnosztizaltuk, aki 1 honappal a miitétet kovetden hunyt
el.

Rekurrens hyperparathyreosis, amikor a szérum PTH szint a miitétet kdvetden
normalizalddott, de késobb ismét megemelkedett 2 esetben alakult ki. A PTH koncentracio
jelentds emelkedését a miitétet kovetden tobb mint 2 évvel kés6bb észleltiik. Mindkét betegben
3,5 mellékpajzsmirigy kertilt eltavolitasra. Az egyik esetben 3 évvel az els6 beavatkozast
kovetden végeztiik el az ujabb mitétet. Ennek soran a megmaradt mellékpajzsmirigyszovet

crer

nem egyezett bele az ujabb miitét elvégzésébe.

3.2.4. Klinikai tiinetek

Az operaciot kdvetden a klinikai tiinetek javuldsat figyelhettilk meg a betegek
tobbségében ( 10. tablazat, 40. oldal ). A csontfajdalom az esetek 95 %-aban a miitét utani
néhany héten beliil jelentdsen csokkent. A bérviszketéses panaszok a betegek 90 %-aban
javultak. A parathyroidectomiat kovetden 6 honappal elvégzett vizsgalatok az esetek 45 %-aban a

lagyrészmeszesedések csokkenését mutattak.
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10. tablazat A klinikai tiinetek valtozasa parathyroidectomiat kovetéen ( n=48 )

Tiinetek Mitét el6tt  Valtozatlan  Javult Megszlint
n n n n
csontfajdalom 26 1 7 18
borviszketés 13 1 5 7
metasztatikus kalcifikacio 11 6 5 0
idegrendszeri tlinetek 4 1 3 0

3.2.5. Vesetranszplantacié utan

3.2.5.1. Laboratoriumi valtozasok

A vesedtiiltetést kovetden a szérum Ca koncentraciok ndvekedést mutattak, s gyorsan
normalizalddtak ( 11. tablazat, 41. oldal ). Az 1. csoportban a transzplantacio elétti atlag szérum
Ca koncentracio 2,12+0,31 mmol/l volt, majd a miitétet kovetden 2,28-2,41 mmol/l kozott
valtozott. A 2. csoportban az atlag szérum Ca szint a veseatiiltetés elott 2,18+0,25 mmol/l volt, a
késdbbiekben pedig 2,36-2,43 mmol/l kozott valtozott. A Ca szint emelkedése mindkét
csoportban szignifikansnak bizonyult a transzplantaciot megel6z6 értékekhez viszonyitva
(p<0,05).

Az atlag szérum P koncentracido mind az 1. mind a 2. csoportban szignifikansan csokkent
a transzplantacio el6tti értékhez képest ( 1,67 mmol/l ill. 1,82 mmol/l ) és az atiiltetést kdvetden
normal tartoméanyon beliil valtozott ( 1. csoportban: 1,02-1,30 mmol/l, 2. csoportban :0,99-1,10
mmol/l).
alfacalcidollal kezelt betegekben az atlag szérum Mg koncentraci6 1,09 mmol/l volt, mely a
transzplantacidt kovetden szignifikansan csokkent ( 0,82-0,89 mmol/l ). A két csoportban a

transzplantacio eldtt mért Mg koncentracio eltérés azzal magyarazhatd, hogy a kiilonb6zé

crer
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11. tablazat Vesetranszplanticio utani atlag szérum Ca, P, Mg, AP és PTH koncentracio

Ca (mmol/l)
1. csoport
Tx elott 2,12+ 0,31
1. hénap 2,41 +0,29*
3. honap 2,31 £0,26*
6. honap 2,34 £0,22*
12. honap 2,28+ 0,21*
24 hénap 2,36 £ 0,26*
2. csoport
Tx elott 2,18+ 0,25
1. hoénap 2,36 £0,26*
3. honap 2,39 £0,22%*
6. honap 2,43 +£0,18*
12. honap 2,37 £0,19%
24. hénap 2,43 +0,17*

P (mmol/l)

1,67 +0,27
1,02+0,31%*
1,30 +0,33*
1,20 +£0,33*
1,17 +£0,34%*
1,19+0,31%*

1,82+ 0,67
1,02 £ 0,40*

Mg (mmol/l)

0,87 0,22
0,80+ 0,15
0,92 +0,18
0,82+ 0,14
0,86 + 0,20
0,91 +0,23

1,09 + 0,33°
0,88 + 0,23*

1,03 £0,34*° 0,89 + 0,22%
1,03 £0,26*,° 0,88 + 0,20%*
0,99 + 0,23*° 0,84 +0,18*

1,10 £0,27*

0,82 +0,14*

AP (U/)

243 £ 136
234+ 123
241 £ 111
252 + 185
260 + 138
222 £ 116

136 + 66*
155 + 54
165 + 71*°
191 + 104*°
242 + 146*
270 + 127*

Tx: vesetranszplantacid, A megadott értékek atlagértékek, + SD értékek

* szignifikans eltérés a transzplantacid elétti értékhez képest (p < 0,05)

¥ szignifikans eltérés a Ca kezelt csoport értékéhez képest (p < 0,05 )

PTH(pmol/1)

17,1 £9,1

9.8+ 74
10,4 £9,1*
9,3+7,8%

17,7+9,4

5,7 +3,3*%0
6,3 + 3,8%°
7,9 + 4,8*
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kiilonb6z6é miivese allomasok altal alkalmazott oldatok Mg koncentracidja 0,5 €s 0,89 mmol/l
kozott valtozott. Az atiiltetés utdn mindkét csoportban az azonos vizsgalati iddpontokban mért
atlag szérum Mg koncentraciok nem mutattak szignifikans eltérést, bar az alfacalcidol kezelésben
részesiilt betegek atlagos szérum Mg szintjei alacsonyabbak voltak a kontroll csoporthoz
viszonyitva.

Az atlag szérum AP szint az 1. csoportban 243+136 U/l, a 2. csoportban 136+66 U/l volt a
transzplantacié eldtt. A miitétet kovetden az 1. csoportban 222-260 U/l a 2. csoportban pedig
155-270 U/1 kozott, a normal tartomanyon beliil valtozott. Az alfacalcidollal kezelt kezelt
csoportban az AP koncentracioé novekedését észleltiik a transzplantaciot kovetden.

A szérum i-PTH koncentracié a veseatiiltetést kovetden mindkét csoportban jelentdsen
csokkent. Az 1. csoportban az i-PTH koncentracid csokkenése a 12. honapban nem volt
szignifikans, mig a 24. honapban ez szignifikéns volt. Az alfacalcidollal kezelt betegekben az
atlagos i-PTH szint a transzplantaciot kovetden mindvégig szignifikans csokkenést mutatott ( p<
0,05 ) és a normal tartomanyon beliil maradt. Mindkét csoportban megvizsgaltuk az adott
idészakokban a szérum kreatinin szintet és a kreatinin clearancet, s ez nem mutatott lényeges
eltérést a két csoport vonatkozasaban. A vizsgélat sordn elsdsorban azokban a betegekben
észleltiink magas szérum i-PTH szintet, akikben a transzplantaciot megel6zden kifejezett
secunder HPT fordult el6. Emelkedett i-PTH koncentracidkat figyeltiink meg tobb olyan

transzplantalt betegben is, akiknek a kronikus rejekcid miatt kreatinin értékei magasak voltak.

3.2.5.2. Csontdenzitometria

Az osteoporosis mértékének meghatarozasara csontdenzitometrias vizsgalatokat
végeztiink. Csontdenzitometrids vizsgalatok a veseatiiltetést megel6zéen nem torténtek.

Az 1. csoportban a lumbalis és a femoralis régioban meghatarozott BMD ¢és Z-score
értékek nem mutattak szignifikans eltérést a 2. csoportban kapott étékekhez képest ( 12. tablazat,
43. oldal ). Az eredményeket tekintve lathatjuk, hogy a transzplantaciot kvetden a betegek
jelentds részében enyhe foku osteopenia van jelen.

Két évvel a transzplantaciot kdvetden a lumbalis gerincszakaszon mért BMD értékek enyhén
emelkedtek a calciummal kezelt csoportban, mig az alfacalcidolt kapott betegekben csdkkentek a
3 honapos értékekhez vizsonyitva. A femurnyak régioban meghatarozott BMD értékek a calcium

potlast kapott csoportban csdkkentek, mig az alfacalcidollal kezelt betegcsoportban enyhén



12. tablazat Transzplantaciét kovetéen mért BMD és Z-score értékek

BMD ( g/cm?) értékek

3. hénap
6. honap
12 honap
24 honap

Lumbalis gerincen

1. csoport

0,963 £ 0,242
0,999 £ 0,146
1,085 +0,210
1,056 £ 0,182

Z score értékek

3. honap
6. honap
12. hénap
24. hénap

1,46 + 0,93
1,70 + 1,11
1,54 +1,20
1,65+ 1,08
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2. csoport

1,048 £ 0,170
1,061 £ 0,052
1,019 £ 0,162
0,984 £ 0,163

1,64 + 1,10
1,22 +0,41
1,61 +1,03
1,92+ 1,17

A megadott értékek atlagértékek, £ SD értékek

Mindkét csoport 3., 6., 12. és 24. hdnapban mért értékeit 6sszehasonlitva p>0,05

Femurnyak regioban

1. csoport

0,932 £0,186
0,860 £ 0,112
0,856 £ 0,236
0,910 £ 0,061

1,60 £+ 1,20
1,39 + 0,87
1,62 + 1,09
1,29 + 0,50

2. csoport

0,850 = 0,154
0,915+ 0,071
0,803 £ 0,132
0,895 +0,112

1,55+ 1,23
1,49 £ 0,97
1,47+ 1,10
1,47 1,06
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novekedtek. A 2 éves és a 3 honapos periddusban mért BMD szintek kdzott nem volt szignifikans
kiilonbség.

Nem talaltunk korrelaciot talaltunk a BMD szint és a kor ( r=0,14), a nem ( r=0,06), a
dializiskezelés idotartama ( r=0,002 ), az AP ( r=-0,08 ) vagy a PTH ( r=-0,08) szint koncentracio
kozott az 1. csoportban 2 évvel a transzplantaciot kdvetden.

Negativ korrelaciot talaltunk a BMD érték és a dializiskezelés idOtartama ( 1=-0,26 ) és a
nem ( r=-0,32 ) k6z6tt a 2. csoportban, 2 évvel a transzplantaciot kovetden. Nem volt korrelacio a
BMD és a kor (1=0,09), az AP (r=-0,07) vagy a PTH (r=0,14) szint kozdtt a 2. csoportban
ugyanebben az id6tartamban.

A vizsgalatok az 1. csoportban 8 recipiensben ( 3 n6 és 5 férfi ), s a 2. csoportban 8
betegben ( 3 nd és 5 férfi ) mutattak -2,5-nél nagyobb Z-score értéket. A csontdenzitometrids
vizsgélatok fOleg a post-menopauzaban levo ndk illetve azon férfiak esetén mutattak kdzepes
foku osteopeniat, akiknek a szérum PTH szintjiik magas volt.

Csontnekrodzist a transzplantacid utan az 1. csoportban 6 ( 1 nd, 5 férfi ), a 2. csoportban 9
(5 nd, 3 férfi ) betegben észleltiink. A csontnekrdzis az 1. csoportban 5, a 2. csoportban 7 esetben
az atiiltetést kovetd 1 éven beliil alakult ki. Koziiliik korabban csak két recipiens kapott steroid
lokéskezelést akut rejekcio miatt. A csontnekrozis a betegekben annak ellenére fordult el6, hogy
az altalunk alkalmazott fenntart6 steroid kezelés dozisa 10 mg/nap alatt volt. A csontnekrézist 2
betegben a lumbalis gerincszakaszon, mig 10 betegben a femurfejen észleltiik. Csonttorés 2
alkalommal fordult eld. Mindkét beteg az alfacalcidollal kezelt csoportba tartozott, s

mindkettdjiikon a lumbalis gerincen alakult ki a csonttorés.
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MEGBESZELES

4.1. Primer hyperparathyreosis

4.1.1. Preoperativ lokalizacio

A primer HPT el6fordulasi gyakorisaganak emelkedést figyelhetjiik meg, mely a
megfeleld diagnosztikus eljarasok elterjedésével magyarazhat6. Az elmult 15 évben
klinikankon végzett 92 parathyroidectomiabol 58 az utolso 6t évben tortént.

Az eredménytelen sebészi beavatkozas hatterében gyakran az all, hogy a
mellékpajzsmirigy a mitét soran feltart teriileten kiviil helyezkedik el, vagy mert diffuz
hyperplézia esetén a hyperplazids mirigyet nem sikeriil identifikalni A parathyroidectomia
soran nehézséget okozhat még a mellékpajzsmirigyek szambeli eltérése, valtozo
elhelyezkedésiik, valamint az, hogy sokszor nehéz elkiiloniteni a normalis miikodésu
mirigyeket a korosaktol.

A parathyroidectomia soran nagy segitséget jelent a fokozott miikodésii
mellékpajzsmirigy elhelyezkedésének tisztazasa még a miitét elétt. Ez ugyanis nem csak a
koros mitkodésti mellékpajzsmirigy elhelyezkedését adja meg, hanem azt is megmutatja, hogy
adenomardl vagy hyperplaziardl van-e szo6 ( 29,57,81,82,122 ).

Vizsgalataink soran mi a Technetium-99m-sestamibi és a Technetium-99m-
pertechnetate izotopokkal végzett subtractios modszert hasznaltuk a kéros mikodési
mellékpajzsmirigyek kimutatasara.

A Technetium-99m- pertechnetate izotopot csak a pajzsmirigy veszi fel, s a
mellékpajzsmirigyben nem disul. A Technetium-99m-sestamibi melett a Technetium-99m-
pertechnetate alkalmazasaval subtractids szcintigrafiat végezve el tudjuk kiiloniteni a
pajzsmirigy elvaltozasait a mellékpajzsmirigy betegségeitol. Ezaltal a pajzsmirigy adenomak
okozta al-pozitiv esetek szdma jelent6sen csokkenthetd. Az altalunk alkalmazott Technetium-
99m-sestamibi / Technetium-99m-pertechnetate subtractios szcintigrafia képes pontosan
kimutatni a fokozott mitkodésti mellékpajzsmirigyek elhelyezkedését.

Vizsgalatunk soran dsszehasonlitottuk a szcintigrafia és az UH vizsgélat
hatékonysagat a mellékpajzsmirigyek kimutatasara. Azt tapasztaltuk, hogy az alkalmazott
scan szenzitivebb mint az UH vizsgalat a mellékpajzsmirigyek lokalizaciojara. Adenomaknal
mind az UH, mind a szcintigrafia érzékenysége nagyobb volt mint hyperplazia esetén. A
kiilonboz6 szcintigrafiak szenzitivitdsa 70 % és 100 % kozott valtozik mellékpajzsmirigy

adenomaknal ( 13,14,19,32, 119). A scan magas szenzitivitasa el0segiti a hatékonyabb
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mutéti beavatkozast és lehetové teszi az egy oldali nyaki feltarassal vagy a minimalisan
invaziv beavatkozassal végzett parathyroidectomiat.

Az izotop vizsgalat soran nem tapasztaltunk lényeges kiilonbséget a tipusos helyen
valamint az ektopidsan levo mirigyek abrazolasa alkalmaval. A szcintigrafia az ektopidsan
elhelyezked6 mirigyeket magas szenzitivitassal mutatta ki.

Az UH vizsgalat szenzitivitdsa magasabb volt a tipusos helyen levé adenomaknal,
mint az ektopias adenomaknal. Az ektopias adenomakat az alkalmazott szcintigrafia az
esetek 100%-aban jol mutatta ki, mig az UH csak a betegek 43%-aban adott helyes eredményt
(p=0,043). Az ektopias hyperplazias mellékpajzsmirigyek vizsgalatakor nem volt
szignifikans kiilonbség az UH és a szcintigrafia szenzitivitasaban ( p=0,066 ). Meg kell
azonban jegyezniink, hogy a hyperplazias esetek szama alacsony volt.

Primer HPT esetén mi minden esetben alkalmaztunk preoperativ lokalizacios eljarast
annak ellenére, hogy a miitétek soran két oldali nyaki feltarast végeztiink a négy
mellékpajzsmirigy felkeresésével. Tapasztalataink szerint a koros mitkddésii
mellékpajzsmirigyek elhelyezkedésének miitét elétti meghatarozasanak a kovetkezo elonyei
vannak: a miitét ideje rovidebb, a parathyroidectomia konnyebben elvégezhetd nyaki
elhelyezkedés illetve ektopias ( pl. mediasztinalis ) el6fordulas esetén, csokken a perzisztens
¢és rekurrens HPT gyakorisaga.

Fontos, hogy az alkalmazott lokalizaciés modszer jo érzékenységl legyen. A
Technetium-99m sestamibi / Technetium-99m-pertechnetate subtractios szcintigrafiat mi
1996. 6ta alkalmazzuk rutinszeriien preoperativ lokalizaciora 6nalléan vagy mas technika
mellett. Ennek az izotopos technikanak a szenzitivitdsa 94 % volt, mely l1ényegesen
magasabbnak bizonyult az altalunk alkalmazott tobbi eljaras szenzitivitasahoz képest.
Betegeink vizsgalata soran a CT-t €s MRI-t viszonylag kis esetszamban alkalmaztuk, s igy a
rajuk vonatkoz6 eredmények alapjan ( szenzitivitas, PPV ) kovetkeztetéseket levonni nem
célszertl.

Irodalmi adatok szerint a primer HPT miatt végzett miitéteket kvetden a perzisztens
HPT el6fordulési gyakorisaga 2-10 %, mig a rekurrens HPT-¢ 1-16 % kozott van (50,84,115).

Anyagunkban a parathyroidectomidkat kovetden perzisztens HPT 1 betegben (1 %)
fordult el6. A betegnek kettds adenomaja volt, s a miitét soran csak bal alsé adenoma keriilt
eltavolitasra. Az els6 mutét elétt nyaki UH vizsgéalat tortént, s akkor szcintigrafiat nem
végeztiink. Perzisztens HPT-je miatt jabb kivizsgalasra kertilt sor, melynek sordn a scan a
mediasztinumban levé adenomat mutatott. Az Gijabb miitét soran a mellékpajzsmirigy

adenomat sikeresen eltavolitottuk és a beteg HPT-je megsziint. Rekurrens HPT eseteink soran
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4 alkalommal (4,4 %) jelentkezett. Valamennyi betegnek mellékpajzsmirigy hyperplaziaja
volt s a miitét alkalmaval elégtelen szamt mirigyet tavolitottunk el. Az Gjabb mutéteket

kovetéen a HPT megsziint.

4.1.2. Osteoporosisos betegek

Parathyroidectomiat kovetden a normalizalodott calcium anyagcsere hatasara a
csontok asvanyanyag tartalmanak és a BMD ndvekedése figyelheté meg ( 23,24,43,113,114,
120,130).

Irodalmi adatok alapjan a csontok dsvanyianyag tartalma mar a mitétet kovetdn elsé 6
hoénap utan szignifikansan fokozddik és a csontatépiilésre utald biokémiai markerek
normalizaldédnak ( 20,21,36 ). Betegeinkban a mitétet kovetden a szérum Ca és PTH szint
gyors csokkenését figyeltiikk meg, s ezek a késdbbiek folyaman is a normalis tartomanyban
voltak majdnem minden esetben. Egy betegben a parathyroidectomiat kvetdéen a PTH szint
bar jelent6sen lecsokkent, de a vizsgalt idotartam alatt kissé meghaladta a normalis
tartomanyt ( kevesebb mint 20 %-al ). Az operacio6 utan az AP koncentracio csokkenése
lassabban kovetkezett be. Az altalunk vizsgalt L II-IV gerincszakaszon a BMD jelentds
novekedést mutatott, s ez az emelkedés a 2. évtdl volt szignifikans a miitét eldtti allapothoz
képest. A parathyroidectomia utan antireszorptiv kezelésben részesiilt betegcsoportban a
BMD atlagos ndvekedése nem tért el szignifikansan a gydgyszeres kezelésben nem részesiilt
betegekéhez képest. Ezek az adatok arra utalnak, hogy a primer hyperparathyreosis okozta
csontritkulas sebészileg sikeresen kezelheto, s a parathyroidectomia utan nem sziikséges
antireszorptiv kezelést alkalmazni.

A szivacsos csontallomany tomegének és szerkezetének megdrzottsége a post-
menopauzaban levo betegek esetén is megfigyelhetd volt, annak ellenére, hogy esetlikben az
Osztrogénhiany miatt magas a csonttomeg csokkenése a szivacsos szerkezetli csontokban ( 96
). Ennek hatterében a csontatépiilés PTH hatasara bekovetkez6 fokozodasat mutattak ki.
Eseteink soran nem észleltiink 1ényeges eltérést a menopauza eldtt €s utan levo betegeink
kozott az L II-IV gerincszakaszon azonos idépontokban meghatarozott BMD értékeiben. Ezen
megfigyelések alapjan nem célszerli parathyroidectomiat végezni post-menopauzaban levo
nékben mérsékelt primer HPT fennallasakor, mert a magas PTH szint csokkenésekor jobban
érvényesiil az 6sztrogénhiany hatasa a csontokban ( 96 ).

A parathyroidectomiat kovetéen a BMD azokban a régidokban n6 szignifikansan,

melyek fOleg szivacsos csontokat tartalmaznak, s azokban a régiokban, melyek foleg
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corticalis csontokat tartalmaznak a BMD fokozddasa nem annyira kifejezett ( 73,97,98 ). Ez
paradox jelenségnek tlinik, mivel a szivacsos szerkezetli csontokon az anabolikus hatast
magas PTH szint lecsokkentését kdvetden tovabbra is anabolikus hatéas érvényesiil, s a BMD
fokozodik. A corticalis szerkezetli csontokon, ahol katabolikus a magas PTH hatasa, a
parathyroidectomiat kdvetden a katabolikus hatas megsziinésével jelentésebb BMD
fokozodast varnank. Mindezek a megfigyelések felvetik annak a lehetdségét, hogy primer
HPT esetén a szivacsos szerkezetli csontokon a parathormonon kiviil mas faktorok és

mechanizmusok is szerepet jatszanak ( 98 ).

4.1.3. DNS vizsgalatok

4.1.3.1. Benignus elvaltozasok esetén

A hagyomanyos szdvettani vizsgalat soran sokszor igen nehéz elkiiloniteni a
mellékpajzsmirigy adenomat a hyperplaziatol. E miatt a differencialdiagnozis felallitasa soran
tobb mas diagnosztikai moédszer eredényességét vizsgaltak. Tanulmanyunkban a flow-
cytometrias DNS analizist alkalmaztuk a mellékpajzsmirigy adenomék és hyperplazias
mirigyek elkiilonitése céljabol.

Mas szerzok eredményeihez hasonldéan mi is Ggy tapasztaltuk, hogy a DNS
aneuploiditas gyakran fordul el6 a mellékpajzsmirigyekben primer HPT esetén. Irodalmai
adatok szerint az aneuploid DNS tartalom el6fordulési gyakorisaga 5 és 45 % kozott valtozik
a mellékpajzsmirigy adenomaknal ( 8,10,22,47,104,123 ). Sajat betegeinkben a 25
adenomabodl 12 (48 % ) adenomanak volt aneuploid DNS tartalma. Az 6sszes normal
mellékpajzsmirigy diploid DNS tartalommal rendelkezett.

Vizsgalataink szerint a DNS aneuploiditds nem mutatott szignifikans korrelaciot a
betegek ¢életkoraval, a nemmel, a mitét el6tti szérum calcium, alkalikus foszfataz, i-PTH
szinttel valamint a mirigy nagysagaval.

Mas szerzok vizsgalatai kimutattak, hogy a a flow-cytometridval végzett DNS analizis
képes elkiiloniteni a normal miikodési mirigyeket a fokozott mitkodésii
mellékpajzsmirigyektol ( 10,22,42 ) .

A normalis mellékpajzsmirigyekben az S fazisban levo sejtek aranya €s a PI alacsony
volt. Ez azt mutatja, hogy a normalis miikodésti mellékpajzsmirigyek mitotikus aktivitasa
alacsony. Az adenomakban az S fazisban levd sejtek aranya és a PI szignifikdnsan magasabb
volt, mint a normalis vagy a hyperplazias mirigyekben. Ezek szerint az adenomak proliferativ

aktivitasa jelent6sen nagyobb mint a a hyperplazias mirigyekeé.
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Primer HPT miatt végzett parathyroidectomiat kovetden végzett hosszan tartd
az esetek egy részében. Az els miitét soran az eltavolitott mellékpajzsmirigyek szovettani
vizsgalata joindulati adenomat igazolt. Késébb azonban a rekurrens HPT miatt végzett
mitétek soran eltavolitott mellékpajzsmirigyek egy részében mellékpajzsmirigy karcinomat

mutattak ki ( 89 ).

4.1.3.2. Malignus elviltozas esetén

Intraoperativ szovettani vizsgalat alkalméaval nem mindig donthet6 el, hogy benignus
vagy malignus folyamatrol van-e sz6 ( 94 ). A végleges szOvettani vizsgalat sordn is idonként
nehéz elkiiloniteni a jondulata elvatozasokat a rosszindulatiiaktol, és a karcinoma diagnozisa
az infiltrativ névekedés és a metasztazisok jelenléte alapjan allithato fel ( 39,92,94 ). Az egyik
betegiinkben az intraoperativ szdvettani vizsgalat alapjan egyértelmil volt a mellékpajzsmirigy
karcinoma diagnoézisa, mert tokon kiviilre terjedés €s érbetorés volt megfigyelhetd.

Tobb szerzo ugy talalta, hogy a mellékpajzsmirigy karcindméak DNS tartalma gyakran
aneuploid és viszonylag magas a proliferativ inedexiik ( 8,56,89 ) Az egyik betegiink
mellékpajzsmirigy karcinoméajaban diploid, mig a masikéban aneuploid DNS tartalom volt.
Az S fazis frakcio és a PI mindkét esetben alacsony volt.

Aneuploid DNS tartalom azonban gyakran megfigyelhetd benignus mellékpajzsmirigy
betegségekben is ( 8,10,18 ). A DNS aneuploiditas ugyan gyakoribb a mellékpajzsmirigy
karcinomakban, de ez alapjan nem lehet egyértelmtien elkiiloniteni a karcindmakat az
adenomaktol ( 8,22,104 ).

Anyagunkban a diploid DNS tartalommal rendelkezé mellékpajzsmirigy karcindmas
beteg esetén 5 éves tumormentes tulélést figyeltiink meg. Az aneuploid DNS tartalmu
betegben gyakoriak voltak a nyirokcsomo attétek. Ez a megfigyelés 6sszhangban van mas
szerzok eredményeivel, amely szerint aneuploid DNS tartalom esetén rosszabb a progndzis

(24,49,77,78,89,94 ).



50

4.2. Secunder hyperparathyreosis
4.2.1. Miitéti indikacio

A parathyroidectomia indikacidjardl €s a miitét optimalis idopontjarol a vélemények
az utobbi években megvaltoztak. Jelenleg a secunder HPT miatt végzett parathyroidectomiak
javallata a calcitriol kezelésre rezisztens, legalabb tizszeres emelkedést mutatéo PTH
koncentraci6. A mitéti indikacioval kapcsolatos allaspontvaltozas hatterében az all, hogy az
urémias betegben a normalis PTH szint 3-4 szerese kivanatos az adinamias csontbetegség
elkeriilése céljabol. A végstadiumi veseelégtelenségben szenvedo betegben a normalis PTH
koncentracid hypoparathyreosisos tiineteket okoz. Az altalunk végzett parathyroidectomiakat
kovetden 6 betegben a szérum PTH szint igen alacsony értékre csokkent. Koziiliik 3 betegben
szubtotalis €s 3 esetben autotranszplantacioval egylitt végezett totalis parathyroidectomia

tortént.

4.2.2. Preoperativ lokalizicio

A mutét elott végzett lokalizacids vizsgalatok soran a CT vizsgalat és a subtractios
szcintigrafia jo érzékenységet mutatott a koros mitkddésti mellékpajzsmirigyek kimutatasara.
( MRI vizsgalatot csak 1 esetben végeztiink, igy az MRI szenzitivitdsarol nem tudunk
érdemben nyilatkozni. ) A secunder HPT miatt végzett preoperativ lokalizacios eljarasok
hasznossaga azonban csak korlatozott a primer miitétnél. A szubtotalis vagy az
autotranszplantacidval egyiitt végzett totalis parathyroidectomiak soran ugyanis mind a 4
mellékpajzsmirigyet fel kell keresni. A lokalizacids technikak secunder HPT fennallasakor
els6sorban ektopias mellékpajzsmirigy eldfordulasakor vagy abban az esetben ajanlottak,
amikor a betegnek mar el6zdleg volt nyaki mitéte ( pajzsmirigy vagy mellékpajzsmirigy

miitét ).

4.2.3. Parathyroidectomia

Az endokrin sebészek secunder HPT miatt a szubtotalis parathyroidectomiat vagy az
autotranszplantacioval egyiitt végzett totalis parathyroidectomiat ajanljak ( 16,41,45,54,60,61,
75,114,121 ). Mindkét javasolt miitéti eljaras hasonld jo eredményeket ad, bar az irodalmi
adatok szerint totalis parathyroidectomiaval egyiitt végzett autotranszplantacio utan kissé

gyakoribb ¢és elhuzddobb a hypocalcémia ( 88 ).
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Az irodalmat attekintve postoperativ permanens hypocalcémiat szubtotalis
parathyroidectomiat kovetoen az esetek 6,3 %-ban, mig total parathyroidectomia és
autotranszplantacio utan 1,4 %-ban figyeltek meg.

Permanens és perzisztens HPT szubtotalis parathyroidectomia utan 5,8 %-ban, totél
parathyroidectomia és autotranszplantaci6 végzését kovetden pedig 6,6 %-ban jelentkezett

(88).

Az altalunk végzett mitétek soran foleg a szubtotalis parathyroidectomiat valasztottuk.
Ot betegben autotranszplantacioval egyiitt végeztiik a totalis parathyroidectomiat. Koziiliik 2
betegben a kozvetlen postoperativ szakban tetania jelentkezett. Az autotranszplantacioval
egylitt végzett totalis parathyroidectomiat elsdsorban azokban a betegekben végeztiik, akik
nem voltak alkalmasak vesetranszplantaciora. Sajat tapasztalataink alapjan secunder HPT
esetén mi szubtotdlis parathyroidectomia elvégzését ajanljuk elsé miitétként, mert ez
ugyanolyan jo eredeményeket ad, mint az autotranszplantacioval egyiitt végzett totalis
parathyroidectomia, de egyszeriibb, kevésbé iddigényes eljaras. Tobb intézményben nincs
lehetdség az autotranszplantaciora szant szovet vizsgalatara, hogy ne nodularis hyperplazias
mellékpajzsmirigyrészlet keriiljon atiiltetésre. Eseteinkben a szubtotalis parathyroidectomiat
kovetden ritkabb a hypoparathyreosis kialakulasa.

Miitéteinket kovetden perzisztens hyperparathyreosis ( n:5 ) elégtelen szdmu
mellékpajzsmirigy eltavolitdsa utan alakult ki. A szubtotalis parathyroidectomidk utan 2
esetben diagnosztizaltunk rekurrens hyperparathyreosist. Autotranszplantacioval egyiitt
végzett totalis parathyroidectomia utan sem perzisztens sem rekurrens hyperparathyreosis
nem alakult ki. Perzisztens vagy rekurrens korkép esetén az irodalmi ajanlasokkal

Osszhangban totalis parathyroidectomiat és autotranszplantaciot végeztiink ( 16,61 ).

4.2.4. Tiinetek

Tobb szerzd arrdl szamolt be, hogy a borviszketés a parathyroidectomiak utan néhany
nappal, mig a csontfajdalom a mutétet kdvetden néhany héttel rohamosan csokken vagy
megsziinik. Eredményeik szerint a lagyrészmeszesedések az el6zoeknél kisebb mértékben
javulnak, s az ereket érinté meszesedések nem mutattak valtozast (61,108,109 ). Secunder
hyperparathyreosis miatt operalt betegeinkben a csontfajdalom a betegek 96 %-aban, a
borviszketés 92 %-aban megsziint vagy javult. A neuropatia az esetek 75 %-aban javult. A

metasztatikus kalcifikacidé azonban csak 45 %-ban csokkent.
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4.2.5. Vesetranszplantacié utan

4.2.5.1. Laboratoriumi valtozasok

A sikeres vesetranszplantaci6 utan a jol miikodo graft hatasara a P, a Mg kivalasztas
no, és az 1,25 ( OH ) D3-vitamin Gjonnan szintetizalodik. Mindezek hatasara a szérum Ca és
P szint hamar normalizalodik a vesedtiiltetést kovetden. Sajat betegeinkben is a szérum Ca
szint emelkedése €s a szérum P koncentraci6 gyors csokkenése volt tapasztalhato, mely a
kés6bbiekben is normal tartomanyban maradt. Ezek a valtozasok a secunder HPT
mérséklodését illetve megsziinését teszik lehetdvé. A secunder HPT azonban az esetek egy
részében csak részlegesen oldodik meg. Irodalmi adatok szerint a betegek egy részében az i-
PTH szint emelkedett marad ( 31,63,110 ). Vizsgalataink soran a transzplantalt betegek 15 %-
aban észleltiink emelkedett PTH koncentraciot. Az atiiltetést kdvetden a PTH szint jelentds
csokkenést mutatott mindkét csoportban. A transzplantaciot kvetden az alfacalcidollal kezelt
betegek PTH szintjében bekdvetkezett csokkenés nagyobb mértékil volt mint az 1.
csoportban, s az atlagos PTH szint a normal tartomanyon beliil mozgott a vizsgalt
idépontokban. A 2. csoportban észlelt jelentdsebb PTH koncentracio csokkenésben az
alfacalcidolnak a mellékpajzsmirigyekre gyakorolt hatésa is szerepet jatszik. Eseteink soran
elsésorban a kronikus rejekcid miatt magas kreatinin szintii betegekben figyeltiink meg magas
i-PTH értékeket.

Az 1. csoportban az AP koncentraciokban nem figyeltiink meg jelentds valtozast. A 2.
csoportban azonban az AP értékek szignifikansan emelkedtek a transzplantaciot koveto elso
¢év alatt. Ugyanekkor a PTH értékek jelentdsen csokkentek az alfacalcidollal kezelt
csoportban. Nem talaltunk korrelaciot az AP és a PTH szintek kozott a 6 és a 12 honapos
vizsgalati periodusokban. Az AP és a PTH szintek mért eltérd jellegli valtozas oka nem
teljesen vilagos. A majfunkcidra utaldé enzimeket vizsgalva sem talaltuk okat a szignifikans

AP koncentracio emelkedésnek.

4.2.5.2. Csontdenzitometria

A transzplantaciot kovetden végzett csontdenzitometrias vizsgéalatok az esetek
tobbségében gyors ¢és jelentds csontvesztést mutattak ki ( 2,6,12,15,25,40,55,58,83,100,110 ).
Az osteopenia illetve a csontnekrozis kialakulasa €s mértéke irodalmi adatok szerint

Osszefiiggésbe hozhato a korabbi urémias osteodystrophia mértékével és az alkalmazott
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steroid kezelés dozisaval és idejével. Egyes vizsgalatok a vesetranszplantalt betegekben 6-10
%~-o0s regionalis csontvesztést mutattak ki a miitét utani elsé 6 honap alatt ( 46,55 ).

Figyelembe véve, hogy a veseatiiltetést kovetden észlelt osteopenia kialakulasdban a
glukokortikoidoknak is jelentds szerepiik van, hatasuk ellensilyozasara az alfacalcidollal
torténo kezelés lehetdségét vizsgaltuk meg.

Az 1. csoportban a 2 éves BMD érték novekedést mutatott a 3 honapban meghatarott
szinthez képest a lumbalis gerincszakaszon, s csokkent a femurnyak régioban. A 2.
csoportban ugyanekkor a BMD a femurnyak régioban novekedett, mig a lumbalis gerincen
csokkent, annak ellenére, hogy ebben a csoportban a PTH koncentracié nagyobb mértékben
csokkent a vizsgalat idétartama alatt az 1. csoport értékeihez viszonyitva. A két csoport
megfelel6 BMD értékei kozott nem volt szignifikans kiilonbség.

Bar az osteoporosis kezelésében tobb tanulmény igazolta az aktiv D vitamin
szarmazékok pozitiv hatasat, ezek szerepe nem teljesen egyértelmi az osteoporosis
kezelésében. Az osteoporosis D-vitaminokkal torténé kezelése sokkal hatasosabb azokban az
orszagokban, amelyekben hagyomanyosan alacsony a calcium felvétel, mint azokban az
orszagokban, ahol magas a calcium felvétel ( 35 ). Az aktiv D-vitaminoknak a
csontanyagcserére kifejtett kedvezd hatasarol szamos kozlemény jelent meg, de van néhany
ennek ellentmond¢ adat is ( 59 ).

A transzplantacid utan igen gyakran kialakuld osteopenia multifaktorialis eredetii és
nehezen kezelhetd szovédmény. A posttranszplantacids osteopenia megeldzése céljabol a 2.
csoportban alkalmazott alfacalcidol kezelés hatasat a kontroll Ca-mal kezelt csoporthoz
viszonyitottuk. Betegeink vizsgalata soran tobbségiikben mérsékelt csontritkulas volt
kimutathato.

A csontdenzitometrias eredmények értékelése soran azt tapasztaltuk, hogy mindkét
csoportban hasonlo, mérsékelt osteopenia van jelen s az alfacalcidol kezelés sem tudta
megeldzni a posttranszplantacids osteopenia kialakulasat. Vizsgalataink soran a ndkben, féleg
a post-menopauzaban levokben mindkét régidoban az dsvanyanyag tartalom csokkenése

nagyobb mértéki volt mint férfiakban. A két nem kozotti eltérés azonban nem volt jelentds.
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OSSZEFOGLALAS
UJ MEGALLAPITASOK

1. A primer hyperparathyreosisos betegekben végzett parathyroidectomia az esetek 99
%-aban eredményes volt. A miitétet kovetden a szérum calcium €s parathormon szint
csokkent.

2. Osszegzésiil megéllapitjuk, hogy primer HPT esetén az alkalmazott preoperativ
lokalizacios eljarasok koziil a Technetium-99m-sestamibi / Technetium-99m-pertechnetat
izotop szcintigrafia szenzitivitasa bizonyult a legmagasabbnak. Azt tapasztaltuk, hogy a
Technetium-99m-sestamibi / Technetium-99m-pertechnetate radioizotop vizsgalat
szenzitivitasa szignifikdnsan magasabb volt a mellékpajzsmirigy adenomak, mint a
hyperpldzids mirigyek abrazolasara. Vizsgalataink soran a subtractios izotop vizsgélat magas
szenzitivitassal abrazolta mind a tipusos helyen, mind az ektopidsan elhelyezkedd mirigyeket.

3. Megallapithatjuk, hogy Technetium-99m-sestamibi / Technetium-99m-
pertechnetate scan preoperativ alkalmazasa kétoldali nyaki feltarassal kombinalasa segitséget
nyujt a perzisztens és rekurrens HPT eléfordulési gyakorisaganak csokkentéséhez.

4. Tapasztalataink alapjan a vizsgalt szcintigrafianak magas a szenzitivitasa, mely
alkalmassa teszi arra, hogy adenoma esetén a parathyroidectomia egyoldali nyaki feltarasbol
vagy minimal invaziv beavatkozassal torténjen.

5. A primer HPT kovetkeztében kialakult osteoporosisos esetekben megfigyeltiik,
hogy a miitétet kdvetden a calcium, AP és PTH szint cs6kkenése, normalizalodasa kdvetkezik
be. A parathyroidectomiak utan rovid idén beliil az L 1I-IV gerincszakaszon a BMD
szignifikansan fokozodik. Eredményeink alapjan azt a kovetkeztetést vonhatjuk le, hogy a
sikeres parathyroidectomiat kovetden az esetek jelentds részében nincs sziikség antireszorptiv
terapiara.

6. A DNS vizsgalatok soran azt tapasztaltuk, hogy a normalis mitkodésii
mellékpajzsmirigyek diploid DNS tartalommal rendelkeznek, mig az aneuploid DNS tartalom
el6fordulasa gyakori a fokozott miikodésii mellékpajzsmirigyekben. Az a véleményiink, hogy
a flow-cytometrias DNS analisis nem alkalmas mddszer az adenomak ¢€s a hyperplazias
mirigyek elkiilonitésére, mert mindkét esetben gyakori a DNS aneuploidités. Aneuploid DNS
tartalom és magas PI esetén a mellékpajzsmirigy adenoma €s hyperplazia miatt operalt
betegek szoros kovetése javasolt a lehetséges malignus potencidl miatt.

7. A mellékpajzsmirigy karcindmakban mind diploid DNS, mind aneuploid DNS

tartalom el6fordulhat. DNS aneuploid karcinéma esetén gyakran fordult el6 nyirkcsomo
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metasztazis. Mas eredményekhez hasonldan, a mi eredményeink is azt vetik fel, hogy a DNS
aneuploiditas esetén csokken a betegek tulélése.

8. Secunder hyperparathyreosisban szubtotalis parathyroidectomiat vagy
autotranszplantacioval egyiitt végzett totalis parathyroidectomiat kvetden a klinikai tiinetek
jelent6s részének javulasa €s a PTH koncentracio csokkenése figyelheté meg. A perzisztens
HPT kialakulasat az elégtelen szamu mellékpajzsmirigy eltavolitas okozza. Véleményiink
szerint a megfelelden végzett parathyroidectomia utan az esetek csekély részében alakul ki
perzisztens vagy rekurrens HPT.

9. A veseatiiltetés javulast eredményez a calcium- és csontanyagcsere-zavarban, de az
immunszuppressziv terapia erre a folyamatra kedvezdtleniil hat. Betegeink kortortének
attekintése soran megfigyeltiik, hogy a calcium- és csontanyagcserére jellemz6 szérum
ionszintek a betegek nagyrészében normalizdlddnak a transzplantaciot kovetden. Mind a
calciummal, mind az alfacalcidollal kezelt csoportban csdkkent a PTH koncentracio. Azt
tapasztaltuk, hogy a PTH koncentracio csokkenése az alfacalcidol terapiat kapott csoportban
kifejezettebb volt. Az észlelt kedvezo valtozasok ellenére az még az alfacalcidol terapia

alkalmazasa mellett is a recipiensek jelentds része osteopenias.
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