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Prieskydiniy liauky
adenoma - reta pankreatito
priezastis: klinikinis atvejis
ir literaturos apzvalga

Santrauka

Ivadas. Dazniausiai pankreatitas iSsivysto dél tulzies puslés ir lataky
akmenligés bei létinio alkoholio vartojimo. Retesniais atvejais pankrea-
tita gali sukelti kitos priezastys, pvz. hiperkalcemija. Dazniausia hiper-
kalceminio pankreatito priezastis — pirminis hiperparatiroidizmas.
Tikslus hiperkalceminio pankreatito i§sivystymo mechanizmas néra zi-
nomas. Manoma, kad padidéjusi kalcio koncentracija kraujyje aktyvuo-
ja kasos fermentus, prasideda savu kasos audiniy virskinimas, kalcis
kaupiasi kasos latakuose. Be to, tam tikry genu mutaciju ir hiperkalce-
mijos sgveika padidina pankreatito iSsivystymo rizika. Specifiniy klini-
kiniy simptomu, budingu hiperkalceminiam pankreatitui, néra. Ji gali-
ma itarti diagnozavus pankreatita ir nustacius kalcio bei parathormono
koncentraciju padidéjima kraujyje. Svarbu iSsiaiskinti hiperkalceminio
pankreatito priezasti ir skirti tinkama gydyma, siekiant iSvengti tiek
paties pankreatito komplikaciju, tiek pavojingo hiperkalcemijos povei-
kio organizmui.

Klinikinis atvejis. Straipsnyje yra aprasomas 72 mety vyro, kuris
kreipési i ligonine dél besikartojanc¢iu létinio pankreatito patméjimo
priepuoliy bei Sirdies ritmo sutrikimu, klinikinis atvejis. Pradiné pan-
kreatito etiologiné priezastis buvo alkoholio vartojimas, ta¢iau atlikus
laboratorinius tyrimus buvo nustatyti ne tik padidéje uzdegimo rodik-
liai ir lipazés koncentracija, bet ir smarkiai padidéjusios kalcio, jonizuo-
tojo kalcio ir parathormono koncentracijos. Radiologiniai tyrimai parodé
létinio pankreatito pozymius bei prieskydinés liaukos padidéjima. Pa-
cientui buvo diagnozuotas hiperkalceminis pankreatitas, iSsivystes pir-
minio hiperparatiroidizmo fone dél prieskydinés liaukos adenomos. Tai-
kytas standartinis pankreatito gydymas, koreguota hiperkalcemija ir
atlikta deSiné paratiroidektomija. Paciento buklé po gydymo labai page-
réjo.

Isvados. Hiperkalcemija yra reta ir gyvybei grésminga pankreatito
priezastis. Nustacius hiperkalcemini pankreatita, svarbu skirti tiek
standartini pankreatito gydyma, tiek koreguoti hiperkalcemija, sie-
kiant iSvengti komplikaciju.

Reiksminiai zodzZiai: hiperkalcemija, prieskydiniu liauky adenoma,
pirminis hiperparatiroidizmas, pankreatitas.

skausmas epigastriumo srityje, padi-
déjes kasos fermentu aktyvumas
kraujyje ir tipiniai pakitimai atlikus
vaizdinius instrumentinius tyrimus

IVADAS

Uminis pankreatitas (UP) — tai kasos
uzdegimas, kuriam budingas pilvo
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1 pav. Pilvo kompiuterinés tomografijos tyrimas.
Létinio kalkulinio pankreatito vaizdas, kalcinatai kasos parenchimoje (rodyklés) (A), prasiplétes iki 4 mm kasos latakas (rodyklé) (B)
Fig. 1. Abdominal computed tomography images.
Chronic calcifying pancreatitis, pancreatic calculi in the parenchyma (arrows) (A), dilated pancreatic duct to 4 mm (arrow) (B)

[1]. Dazniausiai pankreatita sukelia
tulzies puslés ir lataku akmenligée
(30-60 %) bei ilgalaikis alkoholio var-
tojimas (15-30 %) [2, 3]. Retesnés UP
priezastys yra toksiny ir vaisty povei-
kis, piktybiniu ligu sukelta tulzies
puslés obstrukcija, trauma, iSemija,
infekcija, autoimuninés ligos, jatroge-
niniai paZeidimai (po endoskopinés
retrogradinés cholangiopankreatogra-
fijos — ERCP) bei metaboliniai sutriki-
mai, pvz. hipertrigliceridemija ir hi-
perkalcemija [4, 5].

Pacientai, kuriems nustatoma hi-
perkalcemija, turi didesne UP issivys-
tymo rizika, palyginti su bendra popu-
liacija. Taéiau tik apie 2 % tokiu pa-
cienty pasireiskia UP [4]. Hiperkalce-
mija — tai bukle, kai kalcio koncentra-
cija kraujyje padidéja virs nustatytos
normos ribos (> 2,6 mmol/l) dé¢l jo pate-
kimo i uzlastelini skysti, kuris vir§ija
jo panaudojima arba paSalinima [6, 7].
Pirminis hiperparatiroidizmas
(PHPT) yra pati dazniausia hiperkal-
cemijos priezastis [5]. Kitos hiperkal-
cemijos priezastys yra piktybiniai na-
vikai, tirotoksikozé, granulominés li-
gos, tiazidiniu diuretiku vartojimas,
vitamino D perdozavimas [6, 7].

Hiperkalcemijos sukeltas pankre-
atitas yra labai reta ir pavojinga gyvy-
bei organizmo buklé tiek dél paties
pankreatito ir jo komplikaciju, tiek
del hiperkalcemijos poveikio — kalcis
kaupiasi Sirdies skilveliuose, vainiki-
nése arterijose, inkstuose, dél to vys-
tosi Sirdies veiklos sutrikimai, nefroli-
tiazé, Gminis ar létinis inkstu nepa-
kankamumas [7, 8]. Greta standarti-
nio pankreatito gydymo svarbu skirti
ir specifini, nuo hiperkalcemijos laips-
nio ir etiologijos priklausanti hiper-

kalcemijos gydyma: infuzine terapija,
bisfosfonatus, kalcitoning ir operacini
prieskydiniu liauku patologijos gydy-
ma.

TYRIMO MEDZIAGA
IR METODAI

Siame straipsnyje apzvelgsime hiper-
kalceminio pankreatito, kuris i§sivys-
té PHPT fone, klinikini atveji. Aptar-
sime Sios patologijos etiologija, patoge-
neze, klinika, diagnostika, gydyma.
Mokslinés literataros paieska atlikta
naudojant PubMed, UpToDate,
ScienceDirect bei Google Scholar in-
formacijos paieskos sistemas.

KLINIKINIO ATVEJO
APRASYMAS

72 metuy vyras kreipési i Vilniaus uni-
versiteto ligoninés Santaros klinikas
dél tminio skausmo epigastriumo sri-
tyje ir po deSiniuoju Sonkauliu lanku,
pykinimo, vémimo, svorio kritimo
(3 kg per ménesi). Buklei negeréjant,
pacientas iSsikvieté greitaja medici-
nos pagalba.

Toks pilvo skausmuy ir vémimo epi-
zodas kartojasi jau ne pirma karta.
Pacientui buvo diagnozuotas tminis
alkoholio sukeltas pankreatitas, dél
kurio jis buvo gydytas ligoninéje kelis
kartus. Paskutini karta dél panasaus
skausmuy priepuolio su gelta jis buvo
gydytas prie$ kelis ménesius. Tuo me-
tu atlikus kompiuterinés tomografijos
(KT) tyrima nustatytas létinio kalku-
linio pankreatito patiméjimas (paren-
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chimoje matyti keletas kalcinatu, iki
4 mm prasiplétes kasos latakas galvos
srityje), bendrojo tulzies latako distali-
nés dalies striktara, intrahepatiné ir
ekstrahepatiné cholestaze (1 pav., A,
B). Bandyta atlikti ERCP, taciau pro-
cediuros metu pacientui sutriko Sirdies
ritmas (supraventrikulinés tachikar-
dijos paroksizmai) ir procedira nu-
traukta. Konservatyviai gydomo pa-
ciento buklé pageréjo, gelta sumazéjo,
kepenu fermentuy ir bilirubino rodik-
liai normalizavosi, vyras buvo iSrasy-
tas ir toliau gydomas ambulatoriskai.

Pacientas serga vainikiniu Sirdies
kraujagysliu liga, nuolatiniu priesir-
dziy virpéjimu. Prie§ 19 metu pacien-
tas persirgo miokardo infarktu, pries
9 metus jam atlikta aortokoronariniy
jungéiu operacija, o pries 6 metus dél
sinusinio mazgo silpnumo implantuo-
tas elektrokardiostimuliatorius.
Ankscéiau pacientas piktnaudziaudavo
alkoholiu, $iuo metu alkoholio nevar-
toja jau daugiau nei metus. Nuolat
vartoja metoprololi (47,5 mg ryte ir
23,75 mg vakare), atorvastating
(40 mg vakare), varfarina (5 mg vaka-
re), pankreating (10 000-25 000 VV
pagrindiniu valgymu metu) bei ome-
prazoli (20 mg ryte).

Atvykusio iligonine paciento buklé
buvo vidutinio sunkumo. Sirdies veik-
la aritmiska, pulsas 80 kartu per mi-
nute, arterinis kraujospudis
130/80 mmHg. Pilvas minkstas, ne-
daug papustas, neskausmingas. Pal-
puojant skydliauke itarta difuziné
mazginé IB stadijos struma.

Atlikus pradinius laboratorinius
tyrimus nustatyta neutrofiliné leuko-
citozé (leukocitu skai¢ius 18,63 x 10°/1,
neutrofily 15,30 x 10%1), labai padideé-
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1 lentelé. Atlikti laboratoriniai tyrimai ir ju dinamika (pries operacija)
Table 1. Dynamics of the performed laboratory testing

Tyrimas Norma | Atvykus Dinamilka
Po 3 dienu | Po 6 dienu

Leukocity skaicius (x 10%1) 4,0-9,8 18,63 11,80 6,40
Neutrofily skai¢ius (x 10%1) 1,5-6,0 15,30 9,90 4,00
Hemoglobinas (g/1) 130-170 125 109 105
CRB (mg/l) <5 0,59 43,1 6,43
AST (U/) <40 222 85 25
ALT (U/) <40 139 156 63
SF (U 40-150 198 158 160
GGT (UM <36 - 285 279
Alfa amilazeé (U/1) 25-125 2099 1478 -
Lipaze (U/1) 8-78 - 3433 563
Albuminas (g/1) 39,7-49,4 36,6 - -
Kalis (mmol/l) 3,8-5,3 4 4 4,2
Natris (mmol/1) 135-145 140 136 138
Kalcis (mmol/1) 2,10-2,55 - 3,45 2,54
Jonizuotasis kalcis (mmol/1) | 0,98-1,13 - 1,88 1,56
Fosforas (mmol/1) 0,74-1,52 - 0,69 0,67
TTH (mU/1) 0,27-4,2 - 0,888 -
PTH (pmol/l) 1,2-5,3 - 67,17 -

CRB - C reaktyvusis baltymas, AST — aspartato aminotransferazé, ALT — alanino
aminotransferazé, SF — Sarminé fosfatazé, GGT — gama gliutamiltransferaze,
TTH - tirotropinis hormonas, PTH — parathormonas.

jes lipazés aktyvumas (3433 U/l)
(1 lentele).

Pilvo ultragarsinis tyrimas pakar-
totinai parodé esant intrahepatine ir
ekstrahepatine cholestaze, létinio
pankreatito pozymius (2 pav., A), i§si-
plétusi bendraji tulzies lataka (2 pav.,
B) ir padidéjusia tulzies pusle su sta-
zés pozymiais (2 pav., C).

Hospitalizacijos laikotarpiu pa-
cientui kelis kartus sutriko Sirdies rit-
mas. Atsizvelgiant i ligos anamneze
(atlieckant ERCP ivykes Sirdies ritmo
sutrikimas) buvo nuspresta pakartoti-
nai istirti elektrolitus (itraukiant kal-
cl ir jonizuotaji kalci). Nustacius zenk-
lia hiperkalcemija (3,45 mmol/l), joni-

zuotojo kalcio (1,88 mmol/l) ir
parathormono (PTH)
(67,17 pmol/l) koncentraciju pa-
didé¢jima (1 lentelé), buvo itarta
endokrininé patologija.
Pacienta konsultavo endok-
rinologas, jis rekomendavo at-
likti skydliaukés ir prieskydiniu
liauku ultragarsinj tyrima. Siuo
tyrimu deSiniosios skydliaukés
skilties medialinéje dalyje aptik-
tas vaskuliarizuotas mazesnio
echogeniskumo mazgas
(12,4 % 10,6 mm dydzio) (3 pav.,
A), salia dar keli 5 mm ir 3 mm
mazgeliai bei kelios cistos iki
6,5 mm dydzio. Uz deSiniosios

2 pav. Pilvo ultragarsinio tyrimo vaizdai.
Pankreatito paimeéjimo vaizdas: netolygus kasos
parenchimos audinys ir aplinkiniuy audiniy infil-
tracija (rodyklés) (A); bendrojo tulzies latako iSsi-
plétimas iki 14 mm (B); padidéjusi tulZzies paslé su
stazés pozymiais (C)

Fig. 2. The ultrasound imaging of the abdomen.
Signs of exacerbation of pancreatitis: irregular
parenchymal pancreatic tissue and infiltration of
the surrounding tissue (A); dilated common bile duct
to 14 mm (B); enalarged gallbladder with stasis (C)

3 pav. Skydliaukés ir prieskydiniu liauky ultragarsinio tyrimo vaizdai.
Vaskuliarizuotas, hipoechogeniskas mazgas skydliaukeéje (A); nedaug vaskuliarizuotas, hipoechogeniskas mazgas ir padidéjusi priesky-

diné liauka (B)

Fig. 3. Ultrasound images of the thyroid and parathyroid glands.
Vascularized, hypoechogenic node in the thyroid gland (A); slightly vascularized, hypoechogenic node and enlarged parathyroid gland (B)
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skilties, Salia trachéjos, nustatytas i
padidéjusia prieskydine liauka pana-
Sus, hipoechogeniskas, nedaug vasku-
liarizuotas mazgas (21 x 12 mm dy-
dzio) (3 pav., B).

Ivertinus paciento nusiskundimus
(priepuolinio pobudzio pilvo skaus-
mai, svorio kritimas, pykinimas), gy-
venimo anamneze (gydytas stacionare
kelis kartus dél kalkulinio pankreati-
to), laboratoriniu tyrimu duomenis
(neutrofiliné leukocitoze, lipazés akty-
vumo ir CRB koncentracijos padidéji-
mas bei hospitalizacijos metu pirma
karta nustatyta hiperkalcemija bei
PTH koncentracijos padid¢jimas), ra-
diologiniu tyrimu isvadas (létiniam
pankreatitui buadingi pakitimai atli-
kus pilvo ultragarsini ir KT tyrimus,
prieskydinés liaukos padidé¢jimas, nu-
statytas ultragarsinio tyrimo metu),
diagnozuota prieskydiniyu liaukuy ade-
noma PHPT fone, pasireiskusi hiper-
kalceminiu pankreatitu.

Pacientui paskirtas standartinis
pankreatito gydymas (dieta, infuziné
skyséiu terapija, analgetikai, pakaitine
kasos fermentu terapija, protonu pom-
pos inhibitoriai (PPI)) ir paciento buaklé
pageréjo — iSnyko pykinimas, vémimas,
pilvo skausmas, sumazéjo uzdegimi-
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4 pav. Parathormono ir jonizuotojo kalcio koncentraciju pokyc¢iai
Fig. 4. Dynamics of the parathormone and ionized calcium concentrations

niai rodikliai ir kasos fermentu aktyvu-
mas kraujyje. Taip pat koreguota hi-
perkalcemija, skiriant 90 mg pomidro-
nato i venag bei infuzine skyséiu terapi-
ja. Stabilizavus paciento bukle, atlikta
deSiniosios prieskydinés liaukos eksci-
zija. Operacijos metu i§ vidinés jungo
venos paimtas kraujas PTH koncentra-
cijai nustatyti. Pasalinus virsutine
prieskydine liauka, po 10 minudiuy is vi-

5 pav. Histologinis operacinés medziagos iStyrimas.

Pasalintos prieskydinés liaukos audinys (HE x10) (A), inkapsuliuotas prieskydinés liaukos
mazgas, sudarytas i$ proliferavusiy pagrindiniy prieskydinés liaukos lgsteliu (HE x10) (B)
Fig. 5. Histological images of the postoperative material.

Removed parathyroid gland tisue (HE %10) (A), encapsulated parathyroid node consisting

of the main parathyroid cells (HE x10) (B)
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dinés jungo venos buvo paimtas antras
kraujo méginys PTH koncentracijai nu-
statyti. PTH koncentracija pries Sali-
nant prieskydinés liaukos adenoma bu-
vo 145 pmol/l, po operacijos — 23 pmol/l.
Antrame kraujo méginyje, palyginti su
pirmuoju, PTH koncentracija sumazéjo
daugiau nei 50 %. Po atliktos operacijos
normalizavosi laboratoriniai bendrojo
kalcio rodikliai (3,45 — 2,54 mmol/l) ir
sumazéjo jonizuotojo kalcio koncentra-
cija (1,88 — 1,56 mmol/l). PTH ir joni-
zuotojo kalcio dinamika vaizduojama
4 paveiksle.

Histologinis operacijos budu pasa-
linto darinio iStyrimas parodé aiskiu
ribu, inkapsuliuota prieskydinés liau-
kos mazga, sudaryta i§ vyraujanciuy
pagrindiniu prieskydinés liaukos lgs-
teliu. Lastelés sudaré solidinius plo-
tus, gausias tubulines struktaras
(5 pav., A, B). Histologinis tyrimas pa-
tvirtino prieskydinés liaukos pagrin-
diniy lasteliy adenomos diagnoze.

Po operacijos pacientas buvo toliau
stebimas endokrinologo. Jam paskirta
vitamino D papildu (25 000 TV po
2 ampules karta per savaite 4 savai-
tes, po 1 ampule karta per savaite 4 sa-
vaites ir po 1 ampule kas 2 savaites) ir
bisfosfonatu. Pacientui periodiskai
yra tiriamos jonizuotojo, bendrojo kal-
cio, fosforo ir PTH koncentracijos. Pra-
éjus 1,5 metuy po operacijos, pankreati-
to patmeéjimo epizodai nesikartojo.

DISKUSLJA

Hiperkalceminio pankreatito
ir PHPT etiologija

UP de¢l PHPT issivysto retai. Literata-
ros duomenimis, hiperkalceminis pan-
kreatitas PHPT fone nustatytas tik
1-12 % pacientu, tac¢iau daznai duome-
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nys ivairuoja, kadangi truksta dides-
nés apimties tyrimy [9]. Manoma, kad
PHPT dazniau serga moterys po meno-
pauzés [10, 11]. PHPT - endokrininé
liga, kuria sergant dél perteklinio PTH
iSsiskyrimo i$§ vienos i§ prieskydiniu
liaukuy iSsivysto hiperkalcemija. Viena
dazniausiuy PHPT priezas¢iu yra prie-
skydiniy liauky adenoma, kuri sudaro
80-85 % atveju. PHPT taip pat sukelia
dvigubos adenomos ir vienos ar keliuy
prieskydiniu liauky hiperplazija (apie
10 % atveju). Piktybiniai prieskydiniu
liauku navikai sudaro apie 3 % PHPT
atveju [5, 10, 12]. Remiantis kohortinio
tyrimo duomenimis, didesne rizika su-
sirgti PHPT turi pacientai, kuriems
yra ilgalaikis kalcio trikumas, ir dél to
atsiranda ilgalaiké prieskydiniy liau-
ku stimuliacija, ta¢iau papildomu tyri-
mu vis dar traksta [13]. Taip pat buvo
pastebéta, kad genu ar chromosomu
anomalijos, esan¢ios MEN1 ar CDC73
genuose, lemia prieskydiniu liauku
sporadiniy ir Seiminiu naviku vysty-
masi [14, 15]. PHPT yra pati dazniau-
sia hiperkalcemijos priezastis esant
normaliai ar padidéjusiai PTH koncen-
tracijai serume [5].

Licio preparatu ir tiazidiniu diure-
tiku vartojimas taip pat padidina rizi-
ka susirgti PHPT. Literattroje apraso-
ma, kad li¢io vartojimas gali sutrikdyti
kalcio-PTH reguliacine sistema [16].
Mazdaug 10-20 % pacientu iSsivysto
hiperkalcemija ir hipokalciurija, kiek
rec¢iau padidéja PTH koncentracija
kraujo serume. Nustatyta, kad ski-
riant gydyma tiazidiniais diuretikais
sumazéja kalcio iSsiskyrimas su $lapi-
mu, deél to vystosi trumpalaiké lengva
hiperkalcemija (iki 2,9 mmol/l). Taip
pat manoma, kad gydymas tiazidais
gali paslépti PHPT simptomus [17, 18].

Kita hiperkalcemijos priezastis yra
piktybiniai navikai — metastazés kau-
luose, mielominé liga, prieskydiniu
liauku karcinomos ir kitos etiologijos
navikai. Kiek rec¢iau hiperkalcemija
sukelia tirotoksikozé, granulomineés li-
gos, li¢io preparatu vartojimas bei ki-
tos priezastys, iSvardytos 2 lenteléje
[6].

Pankreatito pozymiai pasireiskia
esant pazengusiai prieskydiniy liauku
ligos stadijai [19]. Tai paaiskina, kodél
anksti diagnozuotas PHPT retai yra
susijes su pankreatito iSsivystymu.
Didelé kalcio koncentracija kraujo se-
rume 1,3 karto padidina Gminio pan-
kreatito iSsivystymo rizika [20]. Taip
pat pastebéta, kad didesné kalcio kon-
centracija serume nustatoma tiems
pacientams, kuriems UP issivyste
PHPT fone, palyginti su tais, kurie
serga tik PHPT [9].

PHPT dazniausiai budinga lengva
hiperkalcemija. Didesné nei

2 lentelé. Hiperkalcemijos etiologija [6]
Table 2. Etiology of hypercalcemia [6]

Padidéjusi arba normali
parathormono sintezé

Supresuota parathormono sintezé

Pirminis hiperparatiroidizmas

+ Prieskydinés liaukos adenoma

+ Prieskydinés liaukos daugybineés
adenomos

+ Prieskydinés liaukos hiperplazija

+ Prieskydinés liaukos karcinoma

Piktybiniai navikai
+ Humoraliniai mediatoriai (pvz. su
+ Vitamino D mediatoriai

- Dauginé mieloma
- Metastazés kauluose

parathormonu susijes baltymas)

Tretinis hiperparatiroidizmas

- Pazengusi létiné inkstuy liga

+ Didelio laipsnio vitamino D trakumas

- Kalcio malabsorbcija (pvz. sergant
celiakija)

Vaisty sukelta

- Kalcio papildai

« Pieno ir Sarmu sindromas
+ Intoksikacija vitaminu D
« Intoksikacija vitaminu A

- Tiazidiniai diuretikai

+ Gydymas li¢io preparatais

Kitos priezastys
. Seimine hipokalciuriné hiperkalcemija

Endokrinopatijos

+ Tirotoksikozé

- Adisono liga

+ Feochromacitoma
+ VIPoma

Imobilizacija

Granulomatoziniai sutrikimai,
iskaitant sarkoidoze

VIP - vazoaktyvus Zzarnyno peptidas (angl. vasoactive intestinal peptide)

3 lentelé. Hiperkalcemijos sunkumo laipsniai [6]
Table 3. Hypercalcemia severity grading [6]

Hiperkalcemijos Kalcio koncentracija Jonizuotojo kalcio kon-
laipsnis serume (mmol/1) centracija serume (mmol/l)
Normokalcemija 2-2,5 1-14

Lengva hiperkalcemija 2,6-3 1,4-2

Vidutinio sunkumo 3-3,5 2-2,5
hiperkalcemija

Sunki hiperkalcemija > 3,5 >25

3,25 mmol/l kalcio koncentracija daz-
niausiai nustatoma sergant piktybine-
mis ligomis [21]. Hiperkalcemija pagal
sunkumo laipsnius klasifikuojama i
lengva, vidutinio sunkumo ir sunkia
(3 lentele) [6].

Mauasu aptariamo paciento atveju
hiperkalceminis pankreatitas iSsivys-
té PHPT fone dél desSiniosios priesky-
dinés liaukos adenomos. Néra Zinoma,
deél kokiuy priezaséiy pacientui i$sivys-
té adenoma, nes rizikos veiksniuy jis
neturéjo arba jie yra nezinomi.

Hiperkalceminio pankreatito
patogeneze

Tikslus hiperkalceminio pankreatito

patogenezés mechanizmas vis dar

néra zinomas, tafiau manoma, kad
jis yra glaudziai susijes su hiperkal-
cemija:

1. PHPT sukelia PTH hiperprodukci-
ja, del kurios vystosi hiperkalcemi-
ja. Del ilgalaikes hiperkalcemijos
padidéja kalcio koncentracija ka-
sos sultyse, susidaro kalcio san-

kaupos kasos latakuose, kurios ga-
li sukelti UP priepuolius.

2. Didelis kalcio kiekis kraujyje akty-
vuoja kasos fermentus — tripsino-
genas virsta tripsinu ir pradeda
virskinti savus kasos audinius, to-
del vystosi pankreatitas.

3. CFTR (angl. cystic fibrosis trans-
membrane conductance regulator)
ir SPINK1 (angl. serine peptidase
inhibitor Kazal type 1) genu muta-
cijos ir saveika su hiperkalcemija
labai padidina UP igsivystymo rizi-
kg pacientams, sergantiems PHPT
[4, 5, 22].

Klinika ir diagnostika

Hiperkalceminio pankreatito, kuri su-
kelia PHPT, nustatymo daznis laikui
bégant sumazéjo, kadangi PHPT vis
dazniau diagnozuojamas ankstesnia-
me ligos etape [5, 9, 23]. Klinigkai hi-
perkalceminis pankreatitas yra pana-
Sus i kitos kilmés pankreatita: pacien-
tai skundziasi skausmu epigastriumo
plote, pykinimu, vémimu, kartais jie
karsc¢iuoja.
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Lengva hiperkalcemija
(2,5-3 mmol/l)

Besimptomé

Medikamentinis gydymas
nereikalingas

Vengti:

- Tiazidiniy diuretiky

- Li¢io

- Dehidratacijos

- Didelio kalcio kiekio mityboje

Sunki hiperkalcemija
(> 3,5 mmol/l)

Vidutinio sunkumo
hiperkalcemija (3-3,5 mmol/l)

Simptominé

- 300 ml/val. 0,9 % izotoninio
tirpalo infuzija

- Bisfosfonatai

- Alendronatas

- Pamidronatas

500-1000 ml 0,9 % izotoninio
tirpalo i vena
Leisti > 1 val.

Testi 0,9 % izotoninio tirpalo
infuzija (2-6 litrai per 24 val.)
pagal skysciy balansa

Svarstyti furozemido skyrima, jeigu skysciy
infuzija gali pakenkti Sirdies veiklai

30-90 mg pomidronato
250 ml 0,9 % izotoniniame
tirpale i veng

Leisti 2-6 val.

4 mg zoledronato
100 ml 0,9 % izotoniniame

Suleisti per > 15 min.

tirpale i vena

6 mg ibandronato
100 ml 0,9 % izotoniniame
tirpale | vena

Suleisti per > 15 min.

900 mg klordronato
500 ml 0,9 % izotoniniame
tirpale i vena

Leisti > 4 val.

Svarstyti apie papildoma
gydyma, esant atspariai

hiperkalcemijai ar atsizvelgiant
i hiperkalcemijos etiologija
|

Kalcitonino Prednizolono 40-60 mg Galio nitrato
100 vienety po oda 1 kartg per dieng esant 200 mg/m? per dieng
kas 6 val. (+ gydymas padidéjusiai
prednizolonu) 1,25 dihidroksivitamino D konc. Skirti 5 dienas

Hemodializé Paratiroidektomija

6 pav. Hiperkalcemijos gydymo algoritmas [6]
Fig. 6. Algorithm for the treatment of hypercalcemia [6]

Lengvai hiperkalcemijai daznai
btadinga besimptomé eiga arba ji pasi-
reiskia tokiais nespecifiniais simpto-
mais, kaip nuovargis, viduriu uzkiete-

mai gali nepasireiksti ir esant létinei
vidutinio sunkumo hiperkalcemijai.
Taciau Gminis kalcio koncentracijos
kraujyje padidéjimas gali sukelti po-
liurija, polidipsija, dehidratacija, pyki-
nima, raumenu silpnuma, anoreksija.
Sunki hiperkalcemija gali lemti Siu
simptomu sustipréjima, taip pat Sir-
dies ritmo sutrikimus, sukelti mie-
guistuma, sumisSima, koma bei kitus
nervy ir psichikos sutrikimus [7].

Apie 45 % viso kalcio kraujyje yra
susijungusio su albuminais. Bendrojo
kalcio koncentracija (esant normaliai
jonizuotojo kalcio koncentracijai) gali
padidéti dél hiperalbuminemijos arba
dauginés mielomos, tokiu badu suke-
liama pseudohiperkalcemija. [tariant
hiperkalcemija, butinai reikia tirti jo-
nizuotojo kalcio kieki, kadangi jo regu-
liacija priklauso nuo PTH, vitamino D
ir kitu veiksniu.

PHPT fone issivyséius hiperkalce-
miniam pankreatitui, laboratoriniai
tyrimai rodo hiperkalcemija, hipofos-
fatemija, hiperkalciurijg ir padidéju-
siag PTH koncentracija kraujyje [12].
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Pankreatito diagnoze patvirtina in-
strumentiniai tyrimai: vidaus organu
echoskopija, pilvo KT, magnetinio re-
zonanso tomografija (MRT) [24].
PHPT patvirtinti yra atliekama skyd-
liaukés ir prieskydiniu liauku echos-
kopija, MRT ir Tec-99m scintigrafija.
Paaiskejo, kad Te-99m-MIBI scintig-
rafija turi dideli jautruma prieskydi-
niy liauku audinio mitochondrijoms,
todél yra vienas i$§ daznesniy diagnos-
tiniu metodu pakitimu lokalizacijai
nustatyti [4, 25].

Masu aprasytu atveju pacientas
skundési skausmu epigastriume ir po
desiniuoju Sonkauliu lanku, pykinimu
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ir daugkartiniu vémimu. Jam buvo
nustatyta neutrofiliné leukocitozé, ka-
sos ir kepenu fermentu aktyvumo pa-
didéjimas, vidutinio sunkumo hiper-
kalcemija (3,45 mmol/l) ir lengva hipo-
fosfatemija (0,69 mmol/l). Pilvo ultra-
garsinis ir KT tyrimai parodé pan-
kreatito pozymius, o skydliaukés ul-
tragarsinis tyrimas — mazai vaskulia-
rizuota, hipoechogeniska darini, pana-
§u i padidéjusia prieskydine liauka.

Gydymas

Hiperkalceminis pankreatitas yra uz-
degimineé liga, kuri gali nulemti kasos
disfunkcijg ir (ar) nekroze, todél svar-
bu kuo grei¢iau uztikrinti tinkama gy-
dyma bei koreguoti hiperkalcemija.
Pradiniam pankreatito gydymui ski-
riama adekvati infuziné skys¢iu tera-
pija, malS§inamas skausmas, riboja-
mas maisto ir skys¢iu vartojimas per
burna, taikoma kasos fermentu pakai-
tiné terapija ir PPI pradéjus valgyti
[24].

Hiperkalcemija yra gyvybei grés-
mingas metabolinis sutrikimas [10].
Nekoreguojant hiperkalcemijos vysto-
si psichikos sutrikimai, Sirdies ritmo
sutrikimai, inkstu funkcijos nepakan-
kamumas, metaboliné encefalopatija
ir gastrointestiniai simptomai [10, 22,
27]. Hiperkalcemijos korekcijai skiria-
ma infuziné skysciu terapija, bisfosfo-
natai, kilpiniai diuretikai, kalcitoni-
nas, gliukokortikoidai [7, 10]. Hiper-
kalcemijos gydymo algoritmas patei-
kiamas 6 paveiksle [6].

Hiperkalcemija gali dekompensuo-
tis i organizmui pavojinga bukle — hi-
perkalcemine krize, kuri dazniausiai
issivysto dél PHPT. Esant kritiskai
aukstai kalcio koncentracijai kraujyje

Summary

(> 3,5 mmol/l) labiausiai pazeidziami
du organai — inkstai ir smegenys. ISti-
kus hiperkalceminei krizei, sutrinka
inkstu veikla, poliuriné inkstu nepa-
kankamumo stadija pereina i oliguri-
ne, o véliau i anurine stadija. Negydo-
mas hiperkalceminis inkstu nepakan-
kamumas gali baigtis paciento mirti-
mi. Tokiems pacientams atsiranda el-
gesio pokyciu, somnolencija, kuri ga-
liausiai pereina i koma [26].

Efektyviausias PHPT gydymas yra
chirurginé prieskydiniu liauku rezek-
cija. Svarbu anksti nustatyti ir kore-
guoti hiperkalcemija (iki operacinio
gydymo). Paratiroidektomija ne tik
palengvina Gminio pankreatito pozy-
mius, bet ir uzkerta kelia hiperkalce-
mijos bei hiperkalceminio pankreatito
pasikartojimui [10]. Po paratiroidek-
tomijos PTH koncentracija dazniau-
siai sumazéja iSkart (jau operacijos
metu) ir kalcio kiekis kraujyje grizta i
normos ribas. Pacientai daugiau nebe-
nurodo pilvo skausmu ar kitu pankre-
atitui badingu simptomu [5, 23, 28].
Dazniausiai paratiroidektomijos baig-
tys ir efektyvumas yra geras, tac¢iau
V. Egea ir bendraautoriai aprasé ir
mirtimi pasibaigusio hiperkalceminio
pankreatito atveji pacientui, kuriam
buvo nustatyta kritiskai sunki hiper-
kalcemija (3,87 mmol/l) ir didele PTH
koncentracija (33 pmol/l) prie§ opera-
cija. Sis pacientas buvo gydytas reani-
macijos ir intensyviosios terapijos sky-
riuje, hiperkalcemijos gydymas vais-
tais buvo neveiksmingas, PTH kon-
centracija pasieké 201,5 pmol/l ir pa-
cientui buvo atlikta skubi paratiroid-
ektomija. Po operacijos jo PTH kon-
centracija sieké 34,4 pmol/l ir grizo i
normos ribas per kelias valandas. Kal-
cio koncentracija kraujyje taip pat

PARATHYROID ADENOMA — A RARE CAUSE OF PANCREATITIS: A CASE

REPORT AND LITERATURE REVIEW

Sandra Strainiené, Anastasija Zuzo, Agné Dikéiuté, Benediktas Kurlinkus,
leva Stundiené, llona Savlan, Tomas Strainys, Jonas Valantinas

Background. Pancreatitis usually de-
velops due to gallbladder and bile duct
stones and chronic alcohol consumption.
In rare cases, pancreatitis can be a result
of other causes, such as hypercalcemia.
Primary hyperparathyroidism is the
main cause of hypercalcemia-induced
pancreatitis. The exact mechanism of
hypercalcemia-induced pancreatitis is
unknown. It is estimated that hyper-
calcemia activates pancreatic enzymes,
leading to pancreatic autodigestion and
calcium accumulation in the pancreatic
ducts. The interaction between gene mu-
tations and hypercalcemia might also in-

crease the risk of pancreatitis. There are no
specific clinical symptoms associated with
hypercalcemia-induced pancreatitis. It is
suspected when pancreatitis is diagnosed
along with elevated calcium and para-
thyroid hormone levels in the blood. It is
important to determine the cause of hyper-
calcemia-induced pancreatitis and provide
the appropriate treatment, avoiding both —
the complications of pancreatitis and the
dangerous effects of hypercalcemia.
Clinical case. This article presents a
clinical case of a 72-year-old man who was
admitted to the hospital due to recurrent
exacerbation of chronic pancreatitis and

normalizavosi. Nepaisant taikyto gy-
dymo ir laboratoriniu rodikliu pagereé-
jimo, iSsivysté metaboliné acidozé, ref-
rakterinis Sokas ir pacientas miré [4].
Literattroje yra aprasyta ir atveju,
kuomet kreatinino ir Slapalo rodikliai
padidéjo pries operacija ir po jos. Siuo
atveju gydytojai naudojo nuolatine
inkstu pakaitine terapija stabiliai
inkstu funkcijai uztikrinti, kuri buvo
batina simptominés hiperkalcemijos
kontrolei [10].

Mauasu apraSytu atveju pacientui
buvo paskirtas standartinis pankrea-
tito gydymas (infuziné terapija, dieta,
analgetikai, kasos fermentu pakaitiné
terapija ir PPI), koreguota hiperkalce-
mija (infuziné terapija ir pomidronato
90 mg i vena). Kai buklé buvo stabili-
zuota, pacientui paskirta planiné pa-
ratiroidektomija. Po operacijos pacien-
to bukle labai pageréjo, pankreatito
epizodai nebesikartojo.

Visais atvejais gydymo efektyvu-
mui pasiekti batinas glaudus gastro-
enterologu, endokrinologu ir pilvo chi-
rurgy bendradarbiavimas.

ISVADOS

Klinikiné PHPT sukelto pankreatito
iSraiSka mazai kuo skiriasi nuo kitos
kilmés pankreatito, todél diagnozuoti
hiperkalcemini pankreatita gali bati
sudeétinga. Svarbu pagalvoti apie vi-
sus kasos uzdegima sukeliancius
veiksnius bei nepamirsti, kad pankre-
atito kilmeé gali bati daugiaveiksneé.
Nustacius hiperkalcemija, reikia isSsi-
aiskinti jos priezastis ir nedelsiant
skirti tinkama gydyma. ¢

20210215
202103 30

Gauta:
Priimta spaudai:

arrhythmias. The primary cause of pan-
creatitis was alcohol consumption. How-
ever, laboratory tests revealed elevated
total and ionized calcium and para-
thormone concentrations. Radiological
examinations indicated chronic pancre-
atitis and an enlarged parathyroid gland.
The patient was diagnosed with hyper-
calcemia-induced pancreatitis associated
with primary hyperparathyroidism due
to parathyroid adenoma. Standard treat-
ment of pancreatitis and hypercalcemia
was applied along with the right para-
thyroidectomy. The patient’s condition
significantly improved.

Conclusions. Hypercalcemia is a
rare and potentially fatal cause of pan-
creatitis. It is important to initiate stan-
dard pancreatitis therapy and manage
hypercalcemia to avoid complications.

Keywords: hypercalcemia, parathyroid
gland adenoma, primary hyperpara-
thyroidism, pancreatitis.
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