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Kronik bobrek yetersizligi olan bir hastada
fibroz displaziye benzeyen kahverengi (brown) tiimor

A case of brown tumor mimicking fibrous dysplasia in a patient with chronic renal failure
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Renal osteodistrofi, bobrek yetersizligi nedeniyle uzun siire
diyalize giren hastalarda ve transplantasyon sonrasinda
morbiditenin en 6nemli nedenlerinden biridir. Klinik ola-
rak yiiksek dongiilii kemik hastaligi, diisiik dongiilii kemik
hastalig1, osteomalazi, osteoskleroz ve osteoporoz goriile-
bilir. Renal yetersizlik nedeniyle diyaliz tedavisi gérmekte
olan 13 yasinda bir erkek ¢ocugu, hafif travma sonrasi ge-
lisen patolojik sol suprakondiler femur kirig1 ile bagvurdu.
Radyolojik incelemelerde suprakondiler femurda, sol aseta-
bulum tavani ve sag tibia proksimal ve distal bolgelerinde
kistik kitleler goriildi. Lezyonlarin radyolojik gortintiileri
ve sag tibia distalinden ¢ikarilan lezyonun histopatolojik
ozellikleri goz oniline alinarak, ayirici tanida kahverengi
(brown) tiimor ve fibroz displazi diisiiniildii. Hastanin ilk
serum paratiroid hormon diizeyi hafif yiiksek, kalsiyum dii-
zeyi normaldi. Takiplerinde serum paratiroid hormon diize-
yi belirgin yiikselme gosterdi. Boylece, hastaya kahverengi
tiimor tanist kondu.

Anahtar sozciikler: Kemik neoplazileri/patoloji/radyografi;
tani, ayiricy; hiperparatiroidizm, sekonder/komplikasyon; bob-
rek yetersizligi, kronik/komplikasyon; paratiroid neoplazileri/
tani; renal osteodistrofi.

Renal osteodystrophy is one of the major causes of mor-
bidity in patients receiving long-term dialysis treatment for
renal failure and after transplantation. Its clinical impli-
cations include high-turnover bone disease, low-turnover
bone disease, osteomalacia, osteosclerosis, and osteoporo-
sis. A 13-year-old boy who had been on dialysis treatment
for renal failure was admitted with a pathologic supracon-
dylar femur fracture after a minor trauma. Radiological
studies showed cystic lesions in the femoral supracondyle,
left acetabular roof, and right proximal and distal tibia.
Based on radiologic appearances of the lesions and on his-
topathologic findings of the lesion excised from the right
distal tibia, brown tumor and fibrous dysplasia were con-
sidered in the differential diagnosis. Initially, serum para-
thyroid hormone level was slightly increased and calcium
level was normal, but during follow-up, serum parathyroid
hormone level increased significantly, enabling the diag-
nosis of brown tumor.

Key words: Bone neoplasms/pathology/radiography; diagnosis,
differential; hyperparathyroidism, secondary/complications; kid-
ney failure, chronic/complications; parathyroid neoplasms/diag-
nosis; renal osteodystrophy.

Kronik bobrek yetersizligi olan hastalardaki 6nemli
morbidite nedenlerinden biri metabolik kemik hastali-
&idir. Renal osteodistrofi adiyla da tanimladigimiz bu
bozuklukta klinik olarak karsimiza ¢ikan durumlar,
yiiksek dongiilii kemik hastalig1, diisiik dongiilii kemik
hastaligi, osteomalazi, osteoskleroz ve osteoporozdur.
Sekonder hiperparatiroidi nedeniyle osteitis fibroza sisti-
ka ve kahverengi (brown) tiimor de goriilebilmektedir.!"

Osteitis fibroza sistika, yaygin osteopeni, artmis
kemik rezorpsiyonu ve kahverengi tiimdr ya da os-
teoklastoma olarak adlandirilan kist veya kiste ben-
zer alanlarin olusumuyla karakterizedir.>?! Osteitis
fibroza sistika, sekonder hiperparatiroidizmin ke-
mikteki ifadesidir ve prediyalitik ya da yeni diyaliz
almaya baglamis tiremik hastalarin yaklasik %50’sin-
de degisik boyutlarda goriiliir. Ciddi osteitis fibroza
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Sekil 1. Hastanin (a, b) Kasim 2006 (basvuru), (c, d) Aralik 2006 ve (e, f) Mayis 2007 tarihlerindeki sol femur 6n-arka

ve yan grafileri.

olgularinda kemik korteksi, siklikla artmis kemik
rezorpsiyonuna bagli olarak genis por6z alanlar ice-
rir. Kortikal kemigin yapisindaki bu degisiklik kirik
riskini artirir.¥

Kahverengi tiimér uzun kemiklerin metaepifizle-
11, pelvis ve diyafizlerde gelisir. Cene, kranyum, kos-
talar, el ve nadiren de omurlarda goriilebilir.”

Bu yazida, kronik renal yetersizligi olan bir ol-
guda fibroz displaziyi taklit eden kahverengi tiimor
sunuldu.

Olgu sunumu

On ii¢ yasinda erkek hasta, Kasim 2006 tarihin-
de, hafif bir travma sonrasi sol bacakta agr1 nedeniyle
bagvurdugu bir hastanede, sol suprakondiler femurda

SOL FEMUR
Sekil 2. (a) Sol femur distaldeki, (b) sag tlbla dlstaldekl
lezyonun manyetik rezonans gérdntdleri.

patolojik kirik goriilmesi ilizerine atel ile klinigimi-
ze sevk edildi (Sekil 1). Hasta ileri inceleme ve te-
davi amaciyla yatirildi. Pelvipedal al¢ilama yapildi.
Incelemeler sirasinda tiim uzun kemiklerin grafileri
cekildi. Sag kruris ve sol femur manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) ve bilgisayarli tomografi (BT)
ile incelendi ve tliim viicut kemik sintigrafisi yapildu.
Sol suprakondiler femurdaki lezyona ek olarak, sol
asetabulum tavaninda, sag tibia proksimal ve distal-
de, radyolojik olarak benzer 6zellikte asemptomatik
kistik kitleler saptand1 (Sekil 2).

Ozgegmisinden, hastanin normal dogumdan iki
hafta sonra sol alt ekstremitede arter tikanmasi sap-
tandig1 ve tibbi tedavi ile diizeldigi; yedi yasindayken
bulanti, kusma ve ishal nedeniyle hastaneye yatirildi-
&1, sag renal agenezi, sol lireterde darlik, sol bobrek-
te kistik bliytime ve renal yetersizlik tanis1 kondugu;
ireterde darlik nedeniyle ameliyat edildigi; arkasin-
dan iki y1l tibbi tedavi gordiigii; 2003 yilinda he-
modiyaliz tedavisine baglandigi; iki yil hemodiyaliz
uygulandiktan sonra sant sorunlari nedeniyle periton
diyalizi uygulanmaya baglandig1 6grenildi. Hastaya

W £
!1511'

Sekil 3. Tim vicut ¢ fazli dinamik kemik sintigrafisinde
sol femur distaldeki artmig aktivite tutulumu.
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Sekil 4. Paratiroid manyetik rezonans incelemede ade-
nomlarin gérdnimd.

iki yildir gtinde dort kez siirekli ayaktan periton di-
yalizi uygulanmaktaydi. Hasta klinigimize bagvur-
dugunda kalsiyum asetat (P baglayici) (250 mg, 4x1
tablet, Phos-Ex, Say) ve kalsitirol (0.25 pugr 1x2 kap-
stil, Rocaltrol, Roche) kullanmaktaydi. Kasim 2006
tarihinde planlanan transplantasyon patolojik kiritk
gelismesi nedeniyle ertelendi.

Ayrica, hasta beg yasinda iken, aksayarak ytiriime
nedeniyle Istanbul Tip Fakiiltesi Ortopedi ve Travma-
toloji Anabilim Dal1 polikliniginde degerlendirilmis-
ti ve o doneme ait pelvis ve sol femur iki yonlii diiz
grafileri vardi.

Hastanin 10 yasinda bir erkek kardesi vardi. Kar-
desinde alti aylikken akalazya saptanmisti. Annesi-
nin iki y1l 6nce bir 6lii dogum Gykiisii vardi. Saglik-
I1 olan anne ve baba ikinci derecede akraba evliligi
yapmuist1.

Hastanin sol femur ve sag kururis icin BT ve
MRG incelemeleri sonucunda, sol femurda T;-
agirlikli kesitte izo-hipointens, T,-agirlikli kesitte
heterojen hiperintens 6zellikte, 9x4 cm boyutlarinda
septal1 lezyon; sol asetabulum tavaninda, 4.5 cm bo-
yutunda hipodens lezyon; sag tibia distal diyafizde,
mediiller alanda, 7x2 cm boyutlarinda ve kemikte
ekspansiyona neden olan lezyon; sag tibia proksimal

o
Sekil 5. 1999 yilinda ¢ekilen (a) sol femur én-arka, (b) sol
femur yan, (c) pelvis 6n-arka grafileri.

diyafizde, 4.5x1.5 cm boyutlarinda, diizgiin kontur-
lu, T)-agirlikli kesitte hipointens, T,-agirlikl kesitte
hiperintens 6zellikte, benzer lezyonlar saptandi. Bu
lezyonlar radyolojik olarak 6n planda fibr6z displazi,
diisiik olasilikla da birden ¢ok yerlesimli kahverengi
tiimor olarak degerlendirildi.

Ttim viicut Tc-99 ile yapilan ii¢ fazli dinamik ke-
mik sintigrafisinde, anjiyogram ve kan havuzu fazla-
rinda, sol femur distalinde diizensiz artmis aktivite
tutulumlari saptandi. Ug saat sonra alinan geg statik
ve tiim viicut goriintiilerinde sol femur metafizer bol-
gesinde yogun ve diizensiz sinirli, ortasinda hipoakti-
vite iceren lezyon izlendi (Sekil 3).

Hastada oncelikle renal yetersizlige bagli gelisen
hiperparatiroidi ve buna bagli birden ¢ok yerlesimli
kahverengi tiimér diislintildii. Kan incelemelerinde
paratiroid hormon (PTH) degeri 82.3 pg/ml (N: 12-72
pg/ml), kalsiyum (Ca) degeri 9.7 mg/dl (N: 8.4-10.5
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Sekil 6. Sag'tibia distalindeki lezyonun (a, b) ameliyat 6ncesi ve (c, d) ameli)_/attan bes ay sonraki 6n-arka ve yan

radyografileri.

mg/dl), fosfor (P) degeri 5.4 mg/dl (N: 2.3-4.7 mg/
dl) bulundu. Ancak, hastanin Istanbul Tip Fakiiltesi
Pediatrik Nefroloji Bilim Dal1 poliklinik kayitlari in-
celendiginde, iki y1l siireyle PTH diizeyinin 800 pg/
ml’nin iizerinde seyrettigi goriildii. Paratiroid MRG
incelemesinde, solda iki adet 5 mm, sagda bir adet
1 cm boyutlarinda hiperplazi veya adenomla uyumlu
lezyonlar saptandi (Sekil 4). Ayrica, hasta bes yasinda
iken, aksayarak yiiriime nedeniyle cekilen pelvis ve
sol femur iki yonlii diiz grafilerinde bu lezyonlarin
olmadig: belirlendi (Sekil 5). Ocak 2007°de yapilan
kemik ol¢iimii (DEXA) incelemesinde Z skoru +0.97
bulundu.

Hastanin sol suprakondiler femur kirig1 pelvipe-
dal alci ile tedavi edildi. Sag tibia distalde sikayeti
yoktu. Fizik muayenede basiyla agrisi yoktu, hafif
diizeyde sislik vardi. Sag ayak bilegi hareketleri acik
ve agrisizdi. Sag tibia distalindeki kistik lezyon icin,

M

kitlenin yiik tasiyan bolgede olmasi ve patolojik kirik
riski tagimasi nedeniyle ameliyat edildi. Kiiretaj ve
spongioz allogreft ile grefonaj yapildi (Sekil 6). Ame-
liyat sirasinda alinan 6rnegin frozen incelemesinde,
fibroz displazinin litik donemi ile uyumlu olabilecegi
yorumu yapildi. Kiiretaj materyalinin makroskopik
goriinlimii gri beyaz renkli ve sert 6zellikteydi. Mik-
roskobik incelemesinde ise, yaygin kolesterol yarik-
lar1 ve kismen eski kanama bulgular1 iceren, kismen
ceper niteliginde dokular, bunlar arasinda trabekiiler
olgunlasmamis kemik odaklar1 goriildii. Patolojik
incelemede, tipik olmamakla birlikte, klinik ve rad-
yolojik bulgularla birlikte degerlendirildiginde, fibroz
displazinin litik dénemi veya kahverengi tiimér ola-
rak degerlendirildi (Sekil 7).

Ameliyat sonrasi besinci ay takibinde, hastanin
sol kalca hareketleri agik-agrisizdi; fleksiyonu 110°,
ekstansiyonu tam, i¢ rotasyonu 40°, dig rotasyonu 20°,

& * AN

Sekil 7. Histoptolojik incelemede,yagln kolesterol yariklari ve kismen eski kanama bulgulari iceren, klmen ceper
niteliginde dokular, bunlar arasinda trabekuler olgunlasmamis kemik odaklari (a) H-E x 100, (b) H-E x 200).
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abdiiksiyonu 30°, adduksiyonu 45° idi. Sol diz hare-
ketleri acik-agrisizdi; fleksiyon 130°, ekstansiyon tam
olgiildii. Sag ayak bilegi hareketleri acik-agrisizdi.
Klinik olarak yapilan 6lgiimde sol alt ekstremitede
1 cm kisalik vardi. Diiz grafide sag tibia distalinde
kaynama goériildii. Sol suprakondiler femurdaki kirik
alc1 ile kaynadi. Sag tibia proksimal ve sol asetabu-
lum tavanindaki kistler kiiciik olduklari i¢in izlendi
ve takiplerinde ilerleme gozlenmedi. Hasta tek koltuk
degnegi ile basarak yiirtiyordu.

Tartisma

Renal osteodistrofi kavrami, kronik bobrek yeter-
sizligindeki kemik ve mineral metabolizmasinda olan
degisiklikleri icerir. Son yirmi yilda hemodiyaliz ve
periton diyaliz programindaki gelismeler diyaliz uy-
gulamalarini artirmig ve bu hastalarin yasam siiresini
uzatmistir. Renal osteodistrofi uzun stire diyalize gi-
ren veya transplantasyon yapilan hastalarin en 6nemli
morbitide nedenlerinden biridir."*

Kahverengi tiimoérler neoplastik bir stiregten ¢cok
tamirsel bir stire¢ gosterirler. Kronik bobrek hasta-
liginda agir1 idrar kalsiyum atilimi serum kalsiyum
seviyesini diisiirebilir ve PTH saliniminin artmasina
neden olabilir. Boylece, iskelet kalsiyumu normal se-
rum kalsiyum seviyesini koruyabilmek icin kana ge-
cer. Bu gecis, kemigin hizli bir osteoklastik dongiisii
ile olur. Bu da PTH nin kemik iizerindeki dogrudan
etkisidir.'"!

Kahverengi tiimdr nadir gortilen bir komplikasyon-
dur; daha ¢ok uzun kemiklerin metaepifizleri, pelvis
ve diyafizlerde gelisir. Cene, kranyum, kostalar, el ve
nadiren de omurgada gériilebilir. Hemorajik alanlar,
osteoklast kiimeleri ve reaktif dev hiicreler neoplazi
ile karigabilecek kitle olugturabilir. Tiimdriin histolo-
jik bulgulari, dev hiicreli tiimér, reparatif dev hiicreli
graniilom ve anevrizmal kemik kistiyle benzerdir ve
tanida karisikliga yol agabilir. Artmis PTH degeri
kahverengi tiimor i¢in tantya gotiirtictidir.”!

Olgumuzun histopatolojisinde fibrodsse6z lezyon
vardi. Yaygin kolesterol yariklar: ve kismen eski ka-
nama bulgulari igeren, kismen ¢eper niteliginde doku-
lar, bunlar arasinda trabekiiler olgunlagsmamis kemik
odaklar: goriildii. Bu haliyle ne kahverengi timore ne
de radyolojik olarak on planda degerlendirilen fibréz
displaziye tam olarak uymuyordu.

Radyografide kahverengi tiimdrler iyi sinirl litik
lezyonlar olarak goriiliir. Korteks incelmis ve genis-

lemis olarak goriilebilir; ancak, penetrasyon yoktur.
Bilgisayarli tomografide kan ve fibroz doku araligin-
da goriiliir. Anjiyografide hipervaskiiler ve kemik ta-
ramalarinda yogun olarak aktiftir.®

Olgumuzda, sol femurdaki kirik bélgesi digin-
daki diger tli¢c lezyon diizglin sinirlt idi. Sag kruris
distaldeki lezyon korteksi inceltmisti. Sol femurdaki
kirik bolgesi disindaki diger ti¢ kitle ii¢ fazli dina-
mik kemik sintigrafisinde aktif degildi. Bu yoniiyle
fibroz displazi ve kahverengi tiimor agisindan uyum-
suz olarak degerlendirildi. Ciinkii, her iki lezyon i¢in
de sintigrafide aktif tutulum beklenir.**! Ancak, ¢ok
ender olarak, hiperparatiroidi ile beraber kahverengi
tiimdrlerde aktivite tutulumu goriilmeyebilir.”

Hastanin kronik bobrek yetersizligi nedeniyle ta-
kip edildigi Istanbul Tip Fakiiltesi Pediatrik Nefroloji
Bilim Dal1 poliklinik kayitlarindan, iki yil siireyle
PTH diizeylerinin ¢ok yiiksek seyrettigi gortildi. Ki-
rik nedeniyle hastaneye basvurdugu tarihte ise PTH
diizeyi sinirda ytiksekti (82.3 pg/ml), Ca degeri 9.7
mg/dl idi.

Klinigimize yatirildiginda cocuk endokrinolojisi
ve genel cerrahi tarafindan degerlendirilen hasta-
da klinik ve laboratuvar bulgular1 1s1ginda tersiyer
hiperparatiroidizm diigtliniildii. Literatiirde, normo-
kalsemik hiperparatiroidiye bagli kahverengi tiimor
bildirilen az sayida olgu sunumu vardir."*" Ancak,
bu olgularin hastaneye bagvurduklari zamanki PTH
degerleri 1000 pg/ml civarindadir. Olgumuzun Mayis
2007°de yapilan son kontroliinde PTH 1238 pg/ml,
Ca 8.7 mg/dl, P 5.5 mg/dl, ALP 849 U/L (N: 20-155)
bulunmasi iizerine, cocuk endokrinolojisi ile birlikte
yapilan degerlendirme sonucunda, lezyonlara birden
cok yerlesimli kahverengi tiimér tanist kondu.

Serum PTH diizeyi, kronik boébrek yetersizligine
bagli ve dolayisiyla kompansatuvar hiperparatiroi-
dizm tanisinda sik¢a kullanilir. Diyaliz hastalarinda
PTH’nin 150-300 pg/ml seviyesinde tutulmasi Gneri-
lir. PTH diizeyi ile kemik histolojisi arasindaki iligki-
nin degisken oldugu gosterilmistir.!"”

Normal kalsiyum degerlerine ragmen PTH’nin
yliksek olmasi kompansatuvar olmaktan ¢cikmaktadir.
Hastamizda uzun siiren ve kontrol altina alinamamis
sekonder hiperparatiroidizmin gérece otonom para-
tiroid hiperfonksiyonuna, diger bir deyisle tersiyer
hiperparatiroidizme yol agtigini sdyleyebiliriz.!'*!4
Manyetik rezonans incelemede paratiroid hiperpla-
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zisi veya adenomu ile uyumlu lezyonlarin saptanmig
olmasi da bu goriisii desteklemektedir.

Olgumuzda kronik bobrek yetersizligi olmasi ve
birden ¢ok benzer radyolojik goriiniimde kistik lez-
yon bulunmasi nedeniyle oncelikle birden ¢ok yerle-
simli kahverengi tiimor diigtiniildi. Ancak, PTH ve
Ca degerlerinin normal seyretmesi, radyolojik, sintig-
rafik ve histopatolojik bulgularin her iki lezyon aci-
sindan da ayirt edici olmamasi ayirici tanida glicliige
yol acti. Mayis 2007°de yapilan son kontroliinde PTH
degerinin yiiksek bulunmasi iizerine, tan1 kahverengi
tiimdr olarak kabul edildi.

Gilinlimtlizde tiptaki gelismelerle birlikte, kro-
nik renal yetersizlikli hastalarin sagkalim oranlari
artmigtir. Bu hastalarda goriilen renal osteodistrofi
o6nemli morbidite nedenleri arasindadir.

Kahverengi tiimériin histolojik bulgulari, dev
hiicreli tiimér, reparatif dev hiicreli graniilom ve
anevrizmal kemik kistiyle benzerdir ve tanida kari-
sikliga yol acabilir.”! Ancak, olgumuzda goriildigi
gibi, kahverengi tiimériin fibroossedz yapist ile fibr6z
displazinin litik donemine ait bulgular histolojik ve
radyolojik olarak benzerlikler gosterebilmektedir ve
sintigrafide tutulum olmamasi da tanida karigikliga
yol acabilir. Kahverengi tiimorlerde, hiperparatiroidi
ile beraber sintigrafide cok ender olarak aktivite tutu-
lumu goriilmeyebilir.'”!

Renal osteodistrofili hastalardaki kistik lezyon-
larin ayirict tami ve tedavisinde bu olgunun mevcut
bilgilere katkis1 olacagi diistincesindeyiz.

Kaynaklar

1. Terzibagoglu AM, Pekpak M, Akarirmak U. Renal osteo-
distrofi. Osteoporoz Diinyasindan 2004;10:170-6.
2. Aurbach GD, Marx SJ, Spiegel AM. Metabolic bone dis-

10.

11.

12.

13.

14.

ease. In: Wilson JD, Foster DW, editors. Williams textbook
of endocrinology. 8th ed. Philadelphia: W. B. Saunders;
1992. p. 1477-517.

Corea DD, Siddiqui AR, Edwards-Brown MK. Diagnos-
tic imaging in pediatric endocrinology. In: Pescovitz OH,
Eugster EA, editors. Pediatric endocrinology: mechanisms,
manifestations, and management. Philadelphia: Lippincott
Williams & Wilkins; 2004. p. 35-51.

Ferreira A. Development of renal bone disease. Eur J Clin
Invest 2006;36 Suppl 2:2-12.

Campanacci M. ‘Brown tumors’ in primary hyperpara-
thyroidism. In: Campanacci M, editor. Bone and soft tis-
sue tumors: 2nd ed. New York: Springer-Verlag; 1999. p.
877-900.

Chew FS, Huang-Hellinger F. Brown tumor. AJR Am J
Roentgenol 1993;160:752.

Tore G, Kilig H, Celik L, Kavakli B. Multipl brown timérlii
bir olguda kemik sintigrafisi ve Tc-99m MIBI sintigrafisi
bulgular1. Turk J Nucl Med 2004;13:82-4.

DiCaprio MR, Enneking WF. Fibrous dysplasia. Pathophys-
iology, evaluation, and treatment. J Bone Joint Surg [Am]
2005;87:1848-64.

Silberstein EB, McAfee JG, editors. Bone localization.
In: Differential diagnosis in nuclear medicine. New York:
McGraw-Hill; 1984. p. 281-300.

Meydan N, Ayhan M, Barutca S, Giiney E, Boylu S. Nor-
mokalsemi ile seyreden ve metastatik kemik hastaligini
taklit eden bir brown tiimérii olgusu. ADU Tip Fakiiltesi
Dergisi 2005;6:33-6.

Cebesoy O, Karakok M, Arpacioglu O, Baltaci ET. Brown
tumor with atypical localization in a normocalcemic pa-
tient. Arch Orthop Trauma Surg 2007;127:577-80.
Schwarz C, Sulzbacher I, Oberbauer R. Diagnosis of renal
osteodystrophy. Eur J Clin Invest 2006;36 Suppl 2:13-22.
Rivkees SA, Carpenter TO. Hyperparathyroidism in chil-
dren. In: Lifshitz F, editor. Pediatric endocrinology. 4th ed.
New York: Marcel Dekker; 2003. p. 469-80.

Kruse K. Disorders of calcium and bone metabolism. In:
Brook Charles CG, editor. Clinical pediatric endocrinol-
ogy. 3rd ed. London: Blackwell Science; 1995. p. 735-78.



