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پايان است. اوست كه بشر  سپاس و ستايش شايستة پروردگاري كه كرامتش نامحدود و رحمتش بي 

را دانش بياموخت و با قلم آشنا كرد. به انسان رخصت آن داد كه علم را به خدمت گيرد و با قلم خود  

 و رسم خطوط گويا آن را به ديگران نيز بياموزد. 

چه را  ام كن تا در آموختن نلغزم و آن جويان راهت قرارم ده و ياري خدايا از شاكران درگاهت و حقيقت 

 آموختم، به شايستگي عرضه كنم. 

  آخرين   با   مطابق  و  نوين  سبك  به  كشور  پزشكي  آموزشي  كمك  نظام  در  پيشرو  و  يار، حاميرزيدنت

  متخصصين   منظر  از  گذشته  سال  ١٨  طي  آشنا   و  مجرب  كادري  با   پزشكي  حيطه  در  آموزشي  هايپيشرفت

 .  است  داده   قرار  خود مخاطبين دسترس در   و  ارائه  را  محصولات  بهترين همواره 

  از   استفاده   با   و  شده   راديوآنكولوژي گردآوري  مباحث  در  غني  بسيار  محتوي  به  توجه  با   رو  پيش  اثر

  از   گذر   روال   در   و   بوده   رفرنس  و   منابع  از   مؤلف محترم   توسط  سازيروان   و  مباحث   نمودن  مفهومي

  با   است   است، اميد   داده   اختصاص   خود  به   را   A  رتبه  اساتيد  از   جمعي   با   ياررزيدنت  كيفيت   كنترل   گروه 

 . باشيد پايدار و  پيروز متعال خداوند  ياري با  رو پيش مباحث مطالعه تمام
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 Parathyroid Tumors: ٥٥فصل  

 

 اتيولوژي و شيوع: 

 .  اند وكريناندهايترين نئوپلاسم* يكي از شايع
 .  تواند اوليه و يا ثانويه و در موارد نادري ثالثيه باشد* هايپرپاراتيروئيديسم مي

 *PHPT ترين اختلالات هورموني استجزء شايع، هاي تيروئيد استئوپروز و ندول، (هايپرپاراتيروئيديسم اوليه) در كنار ديابت . 
 .  باشدمي PHPT، (outpatient setting)ترين علت هايپركلسمي هم در حالت سرپايي * همچنين شايع

 .  شوددر اين شرايط غده بزرگ مي.  آيدكند) به وجود ميي پاراتيروئيد (كه هورمون پاراتيروئيد را ترشح ميجاي غده* به دنبال توليد نابه
  درصد   كي كمتر از  پاراتيروئيد است و    Glandبه دليل هايپرپلازي مولتي    درصد  ١٥.  پاراتيروئيد است درصد از مواقع به دنبال آدنوم    ٨٠*  

 .  به دنبال كارسينوم پاراتيروئيد است
پاراتيروئيد ترشح  ،  هارفته و اين غدد در پاسخ به آن  و سطح فسفر    آيد كه سطح كلسيم  ي اين بيماري زماني به وجود مي* نوع ثانويه

 .  و اختلال كليه همراهي دارند  Dنرمال و يا پايين است و معمولاً با كمبود ويتامين    PTH ،Caدر اين موارد . كنندمي
 .  ي پاروتيد در حال انجام استي اين بيماري به دنبال افزايش اتونوم توليد هورمون است كه توسط يك يا چند غده* نوع ثالثيه

  *PHPT  هاي فاميليال مثل  همچنين ممكن است به دنبال بيماريMEN1    و ياMEN2A    يا  hyperparathyroidism-jaw tumorو 

(HPT-JT)  و ياfamilial isolated hyperparathyroidism به وجود بيايد  . 
 .  است) PHPTكرديم (منظورمان كرد تا به تشخيص اين بيماري فكر مي* در گذشته بايد علائم زيادي بروز مي

 .  ها) شود (و به ندرت در بچه منوپوز ديده مي postهاي  * اين بيماري بيشتر در خانم
 .  شوندمانند و به دنبال چك روتين كلسيم شناسايي ميك باقي مياند * اكثر بيماران بدون علامت و يا با علائم

كه كلسيم نرمال است و در بيماراني كه دچار شكستگي   normocalcemic PHPTاند به نام  اي به اين گروه اضافه شده* اخيراً دسته 
 .  شوندشناسايي مي، PTHبه دنبال چك ، شوند استخوان و كاهش تراكم استخوان مي

 . * شيوع اين بيماري بالاست و همچنين در حال افزايش است
 .  و يك بدخيمي نادر است PHPT* كارسينوم پاراتيروئيد يك علت نادر 

ثانويه ايجاد كنند و يا اصلاً عملكردي   HPTشوند ولي مواردي هم داريم كه  اند و باعث افزايش هورمون پاراتيروئيد مي* اكثراً عملكردي 
 .  نباشند

(از قبيل اختلال كليوي و استخواني)   PHPTعوارض متابوليك ناشي از  ،  * اكثر بيماران با كارسينوم پاراتيروئيد با علائم هايپركلسمي شديد
 .  كنندمراجعه مي

 .  معمولاً بالا است (خيلي بالا)  PTH* سطح 
 .  شوند* رفتار اين تومور معمولاً بسيار تهاجمي است و اكثر بيماران دچار عود لوكورژيونال مي
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 .  افتدبه طور ديررس اتفاق مي، استخوان و كبد، * متاستاز دوردست به ريه
 .  * هايپركلسمي در اكثر مواقع غير قابل كنترل است و ارتباطي با حجم تومور ندارد

 .  كندازه بروز مياندنوع كارسينوم آن در هر دو جنس به يك، ها بيشتر استخيم كه در خانمخوش HPT* برخلاف 
 :توان به موارد زير اشاره كرد* از ريسك فاكتورهاي بروز كارسينوم مي

١ (MEN1  وMEN2A  احتمال بروز كه البتهPHPT از احتمال بروز كارسينوم است هاي خانوادگي بيشتردر اين سندرم . 
٢  (HPT-JT      اتوزومال غالب / فيبرومossifying  تومورهاي رحم و  ،  در ماگزيلا و منديبل / ضايعات كيستيك و يا نئوپلاستيك كليه

شود ولي ساير غدد هم  در اكثر مواقع فقط يكي از غدد پاراتيروئيد دچار كارسينوم مي،  در اين نوع سندرم ژنتيكي.  نئوپلاسم پاراتيروئيد
 . ريسك بروز كارسينوم در آينده هستند

 .  اندي گردني را داشته ناحيه RTي شود كه سابقهاين كارسينوم در بيماراني ايجاد مي، ) تعداد كمي از موارد٣
 . اي نداردشواهد علمي قوي، گردن و بروز اين كارسينوم RT* البته ارتباط بين 

 .  * شواهد كافي براي بروز اين نوع كارسينوم از آدنوم پاراتيروئيد وجود ندارد

 آناتومي: 

 . * افتراق آدنوم از كارسينوم پاراتيروئيد دشوار است
از  * ضايعات بدخيم معمولاً   بالاتري دارند (  متر هستند  ي سانت  ٣بزرگتر  غده  ٤و توجه شود كه وزن هر    g  2-10و وزن  نرمال تا  ي 

 .  است) mg 150پاراتيروئيد روي هم 
تراشه و يا مري گسترش پيدا  ،  ي تيروئيد و عصب ريكارنت لارنژيالغده،  strapي  هاي اطراف از قبيل عضلهو به ارگان  firm،  * سفت

 .  كنندمي
 . شود* حتي با وجود هيستوپاتولوژي هم كارسينوم پاراتيروئيد به سختي تشخيص گذاشته مي

و يا بروز متاستاز است (يعني فقط    local invasionنياز به وجود  ،  * اگر قصد داريم كه تشخيص قطعي را براي اين بيماري مطرح كنيم
 . شود گفت كه قطعي كارسينوم است و نه آدنوم)در اين صورت مي

 .  توان از ماركرهاي ديگر نيز استفاده كرد)* كارسينوم برخلاف آدنوم احتمال بيشتري دارد كه آناپلوئيدي باشد (براي افتراق اين دو مي
 .  درصد از مواقع بالاست)  ٦درصد مواقع بالاست (برخلاف آدنوم كه در  ١٠٠ telomerase expression* در كارسينوم ميزان 

 *TERT  است پس علت افزايش  ⊖در كارسينومtelomerase expression چيز ديگري است . 
 .  يابداحتمال افتراق آدنوم از كارسينوم افزايش مي، ي اين اطلاعات استفاده كنيم * اگر از همه

 هاي باليني:غربالگري و ويژگي

ها كنند ولي از طرف ديگر آدنومها از نظر هورموني فعال هستند و علائمي از قبيل هايپركلسمي ايجاد ميدرصد اكثر كارسينوم  ٩٠*  
كوليك ،  برخي از بيماران مبتلا به كارسينوم ممكن است با عوارضي از قبيل عوارض كليوي (شامل پلي اوري.  اند معمولاً بدون علامت

استخوان،  سنگ كليه،  نفروكلسينوز،  رنال عوارض استخواني (درد  عملكرد كليوي) و  استخوان و شكستگي ،  اختلال  تراكم  هاي  كاهش 
 .  مراجعه كنند پاتولوژيك)

افسردگي و خستگي اشاره ،  اختلالات رواني،  پانكراتيت،  اولسر معده،  درد شكم،  توان به تهوع* از علائم و عوارض ديگر هايپركلسمي مي
 .  كرد
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 .  خيم* باز هم چالش بر سر اين است كه علائم ذكر شده به دليل كارسينوم است و يا مسائل خوش
 .  رسدبرابر حالت نرمال مي ١٥الي  ١٠بين   PTH) و عدد < ١٤يابد در كارسينوم (* كلسيم به ميزان زيادي افزايش مي

 .  رود به ميزان كمتري بالا مي PTHخيم عدد كلسيم و  * ولي در بيماري خوش 
 .  خيم هم اين احتمال وجود دارد ولي بسيار كمدر بيماري خوش. مواقع لنف نود گردني قابل لمس است  %٤٠ي باليني در * در معاينه

 .  هاي تيروئيد استلوب، ترين مكانمواقع احتمال انوازيون لوكال وجود دارد و شايع %٤٠* در 
قطعاً به ،  كنددرصد احتمال درگيري لنفاوي وجود دارد (دو خط بالاتر وقتي كه احتمال لنف نود قابل لمس را گزارش مي  ٣٠-١٥*  

 .  معني + بود و پاتولوژيك بودن لنف نود مورد نظر نيست)
شود تا قبل از  بنابراين لارنگوسكوپي توصيه مي،  ي لارنژيال وجود دارداحتمال درگيري عصب راجعه ،  * اگر اختلال صدا وجود داشت

 . اين احتمال بررسي شود، انجام عمل جراحي
 .  يابددرصد افزايش مي ١٠-٤٠درصد است و به دنبال عود به  ٨/١* احتمال متاستاز در بدو مراجعه 

 تشخيص: 

نرمال / كلسيم ادرار   PTHبالا /    Caرا رد كنيم (  benign familial hypocalciuric hypercalcemiaبايد احتمال وجود  ،  * قبل از عمل
 .  شودكاهش يافته) در اين بيماران ديده مي

 . كند كه احتمال افتراق آدنوم و كارسينوم قبل از عمل جراحي بسيار دشوار است* چندين بار در كتاب اعلام مي
بيماران مبتلا ،  و كلسيم خيلي بالا)   PTH،  * علاوه بر نكات گفته شده در بالا كه براي اين افتراق كمك كننده بود (لنف نود قابل لمس

 .  بالا و فسفر سرم پاييني دارند  Alpاغلب  ، به كارسينوم پاراتيروئيد
 *HCG   وN-terminal PTH روند كه البته ممكن است در آدنوم هم افزايش يابندهم در كارسينوم بالا مي  . 

تواند به خوبي افتراق بين آدنوم و كارسينوم را مشخص كند كند ولي نميمحل تومور را مشخص مي،  * تصويربرداري قبل از عمل هم
 .  دهد)(هتروژن و با بوردرهاي نامنظم احتمال كارسينوم را افزايش مي

 *FNA  با توجه به احتمالseeding شود در مسير نيدل توصيه نمي  . 
 .  كند* در هنگام جراحي رؤيت انوازيون لوكال بسيار در تشخيص كمك كننده است و تقريباً تشخيص كارسينوم را مسجل مي

، در مقايسه با كارسينوم بقاي بهتر،  اين دسته از تومورهاي آتيپيك،  شود* گاهي اوقات تشخيص آتيپيكال پاراتيروئيد نئوپلاسم مطرح مي
RFS  بهتر و سطح سرميPTH شوند)اي تلقي ميي جداگانهرسد كه اين تومورها جزء دستهتري دارند (پس به نظر ميپايين .   

 . لطفاً به كتاب مراجعه شود. دارد stagingجلد پنجم از كتاب دويتا دو نوع جدول  ١٠٣٤ي * صفحه 
،  گزارش شده است كه اطلاعات كافي وجود ندارد   AJCCتوسط    ٥٥-٣گزارش شده و جدول    Shahaو    Shahتوسط    ٥٥-٢  جدول*  

premature هاي آتي در است ولي به پيشرفتstaging كندكمك مي  . 
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 درمان كارسينوم پاراتيروئيد:

 درمان جراحي:

 . است choice* جراحي درمان 
براي وجود كارسينوم وجود داشته باشد چرا كه در اين صورت جراحي به   suspicionدرصد بالايي از  ،  * لازم است كه قبل از جراحي

شود ولي بيماران معمولاً به خوبي از نظر امكان كارسينوم پاراتيروئيد ارزيابي  صورت اونكولوژيك و در جهت نداشتن مارژين + انجام مي
 . شودبنابراين جراحي انجام شده به صورت اونكولوژيك انجام نمي، شوندنمي

ي لوب تيروئيد و مارژين شامل برداشتن يك طرفه  en blocجراحي  ،  * اگر در حين جراحي متوجه شواهد بدخيم بودن ضايعه شديم 
gross شودمنفي انجام مي  . 

 .  شوداست و باعث بهبود نتايج درماني مي choiceانتخاب  en bloc* جراحي 
غده جراحي  اين  در  پاراتيروماتوز *  و  تومور  شدن  پخش  باعث  كپسول  به  آسيب  كه  (چرا  كپسول  به  آسيب  بدون  پاراتيروئيد  ي 

(parathyromatosis) شود)مي  . 
 .  شودي مري (در صورت درگيري) مييك لوب تيروئيد و ديواره، ي نواحي درگير شامل تراشه* برداشتن همه

 .  * لنف نودهاي مشكوك يك طرفه هم بايد جراحي شوند
 .  سود زيادي از جراحي لوكال وجود ندارد، وجود داشته باشد diffuse* اگر بيماري متاستاتيك 

 . جزء عوارض جراحي است RLN* آسيب به عصب 
 . بايد در حين جراحي برداشته شود، * در صورتي كه تهاجم به اين عصب وجود داشته باشد و يا احتمال تهاجم به آن بالا باشد

 .  كنددرمان را بد مينتايج ، ي عودتومور و سابقه  seeding، هاي +مارژين، * جراحي ناكامل
 .  كند نتايج درمان را ضعيف مي، en bloc* جراحي لوكال در مقايسه با جراحي 

 . شودتوصيه مي wideناحيه گردن و / يا مدياستن + جراحي  (explore)اكسپلور ، * در مواقع عود لوكاليزه
 .  بايد انجام شود modified neck dissection، لنفاوي وجود داشته باشد درگيري* اگر 

 hungry boneچرا كه اين بيماران در ريسك بالاي ، * بعد از جراحي كافي است سطح سرمي كلسيم و فسفر به طور دقيق مانيتور شود

syndrome هستند . 

 راديوتراپي: 

 .  اندها معمولاً مقاوم به راديوتراپياين نوع از كارسينوم 
 .  فايده استبي RT* درمان اوليه با 

 *Adj RT  اي ندارد مگر فقط در بيماران با ريسك بالا و يا مارژين +فايده 

 كموتراپي: 

 .  * رژيم استانداردي در اين زمينه وجود ندارد
 .  انداند كه سود بقا هم نداشته* چند تا رژيم در مطالعات كوچك ارزيابي شده

 .  انددر مطالعات كوچك داده شده + لوموستين  Cycloدوكسوروبيسين + ، Cyclo  +5FU  /MTX* داكاربازين تنها / داكاربازين +  
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 هاي درماني براي كارسينوم پاراتيروئيد: ساير موداليتي

 .  است PTH هدف اوليه كاهش هايپركلسمي ناشي از ،  * در موارد متاستاتيك
 .  * مايع درماني زياد و همودياليز اهداف درمان هستند (متناسب با شدت درگيري)

كورتون و كلسي تونين است ولي اين داروها بعد از چند  ،  اقدامات سريع و اورژانسي براي كاهش سريع كلسيم،  * در مواقع كلسيم بالا
 .  دهندروز اثر خود را از دست مي

هاي بسيار خوبي را در كاهش كلسيم داشته باشند ولي  توانند پاسخمي zoledronateو  pamidronate* داروهاي بيس فسفانات از قبيل 
 .  دهنددر نهايت اين داروها هم در كوتاه مدت اثربخشي خود را از دست مي

  *cinacalcet  اين دارو باعث كاهش  .  ها) و عوارض محدودي داردبيشتر مؤثر است (نسبت به بيس فسفانات،  در كاهش ميزان كلسيم

٢شود (در  شده و سپس باعث كاهش سطح كلسيم مي PTHتوليد 
 .  دهد) به خوبي سطح كلسيم را كاهش مي، بيماران غير قابل جراحي ٣

 .  شوداستفاده مي denosumabو بيس فسفانات مقاوم شد در قدم بعدي از   cinacalcet* اگر بيمار به 
 .  شوندبه دليل داشتن عوارض زياد استفاده نمي، gallium nitrideو  mithramycin ،plicamycin* ساير داروها از قبيل 

موردي اند و به صورت  به خوبي مطالعه نشده  anti PTH antibodyآمبوليزاسيون شرياني و يا  ،  RFهاي پاليتيو ديگري از قبيل  * روش
   .شوند  استفادهبايد 

Follow up and natural history: 

 .  شوند (اكثراً در گردن)ها دچار عود ميچرا كه بعضي از آن،  * فالوآپ طولاني مورد نياز است
 *Ca   وPTH   ماه و سپس سالانه بايد بررسي شود ٦در سال اول هر  . 

سونوگرافي با رزولوشن بالا مورد استفاده قرار  ،  وجود داشت  persistentاز نظر بيوكميكال احتمال بيماري مقاوم و  ،  * اگر بعد از جراحي
 .  گيردمي

 .  شكم و گردن)، كامل و يا اسكن سستاميبي استفاده كرد (قفسه سينه MRI، كامل   CTتوان از * براي ارزيابي متاستاز مي
 . است % ٩٣و  %٦٧، %٧٩، %٧٠و اسكن سستاميبي براي گردن به ترتيب برابر  CT ،MRI، * حساسيت سونو

بايد در جهت پيدا كردن   selective venous samplingي بعدي  * اگر اين اقدامات براي ارزيابي متاستاز غيرتشخيصي بودند در مرحله 
 .  محل ضايعه انجام شود

 .  توان با برداشتن آن ضايعه بيماري را از نظر باليني و بيوشيميايي كنترل كردمي، * اگر متاستاز ايزوله وجود داشت

 پروگنوز:

 .  درصد عود را تجربه كردند ٦٤درصد از بيماران فوت كردند و   ٣٥، ساله ١/٦* در يك مطالعه در فالوآپ 
 .  شوداحتمال عود بسيار بيشتر مي، * در صورت وجود انوازيون عروقي

 .  سال است ١٠درصد در طي   ٦٧سال و يا   ٥درصد در طي  ٩٠* در صورت جراحي كامل ميزان بقا معمولاً در حد 
.  كند كه مانيتورينگ طولاني مدت بعد از درمان بايد انجام شود* باز هم در انتها ذكر مي
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 ٥٥سؤالات و پاسخنامه فصل  

كامل برداشته    به صورت با درگيري تيروئيد تحت عمل جراحي قرار گرفته و تومور    ديروئي به علت كارسينوم پارات  ياساله   ٥٠  آقاي  -١

 قطب شيراز)   ١٤٠٣شده است. اقدام مناسب بعدي چيست؟ (ارتقا  

 پرتودرماني به تنهايي  )ب                                        . الف) درمان ديگري لازم نيست

 شيمي درماني و پرتودرماني  )د                                              ج) شيمي درماني به تنهايي

 پاسخ: گزينه الف

 تومورهاي پاراتيروئيد ٥٥فصل   ٢٠٢٣دويتا 
 كارسينوما پاراتيروئيد جراحي است.  choiceدرمان  ✓
سود بقا نداشته البته موجب    adj RTها اشاره كرده  كارسينوما پاراتيروئيد به راديوتراپي مقاوم است و در مطالعات كه كتاب به آن   ✓

 در نظر گرفته شود. ممكن است در مارجين جراحي   adj EBRTكاهش پروگرس لوكورژيونال بيماري شده.  
هاي زير مورد استفاده قرار گرفته كموتراپي  case reportرژيم كموتراپي استانداردي براي كارسينوما پاراتيروئيد وجود دارد. در تعدادي    ✓

 و هيچ سود بقايي را نشان ندادند. 
dacarbazine as monotherapy 
fluorouracil, cyclophosphamide, dacarbazine combination 
MTX, doxorubicin, cyclophosphamide, lomustine 
 

 ٥٥فصل سؤالات و پاسخنامه  
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 Adrenal Tumors: ٥٦فصل  

 

 مقدمه: 

هاي كريتيكال براي زندگي را اند و طيف وسيعي از هورمون وكرين هستند كه بالاي هر كليه قرار گرفته اندغدد آدرنال يك جفت ارگان -
 .  كنند توليد مي

،  هاي استروئيدي (مثل آلدوسترونهر غده آدرنال از يك كورتكس خارجي و مدولاي داخلي تشكيل شده است كه به ترتيب هورمون  -
 .  كنندها (مثل نوراپي نفرين و اپي نفرين) را ترشح ميها) و كاتكول آمينروژن اندكورتيزول و

 
 (ACTS)منشأ گرفته از كورتكس  تومورهاي آدرنوكورتيكال  هاي اوليه آدرنال مثلنئوپلاسم -

 (PCS)منشأ گرفته از مدولا  فئوكروموسيتوم 
 

 .  شونديافت مي (Adrenal Incidentalomas)كه اغلب به صورت تصادفي حين تصويربرداري شكمي 
هاي مربوط به سندرم افزايش ترشح علاوه بر اين بيماران با تومورهاي آدرنال ممكن است نياز به توجه مديكال به دليل علائم و نشانه  -

 .  دهدداشته باشند كه پيچيدگي تشخيص و مديريت باليني را افزايش مي tumor massهورمون يا 
هاي بدخيمي، باشد %٦سال  ٦٠و در افراد بالاي  %٣سال  ٥٠شود كه شيوع كلي تومورهاي آدرنال در افراد بالاي اگرچه تخمين زده مي

 .  اوليه غدد آدرنال به شدت نادر هستند

 شيوع و اتيولوژي: 

 ACCيا    :ACTآدرنوكورتيكال كارسينوم  

 . نفر در هر ميليون نفر در سال است ACC 0. 5-2بروز جهاني تخمين  -
- ACC  مقداري در زنان بيشتر است (نسبت زن به مردଵ.ହ

ଵ
 ( 

 اوايل كودكي  پيك اول  دارد bimodalتوزيع سني  -
 دهه پنجم زندگي  پيك دوم 

 .  اسپوراديك وجود ندارد ACCاي بر * هيچ ريسك فاكتور اثبات شده
سندرم ،  (LFS)هاي خانوادگي دارند مثل سندرم لي فرامني  هاي ژرم لاين همراه با سندرمموتاسيون ،  ACCبيماران بالغ با    %١٥اما تا  
 carney complexسندرم بك ويت ويدمن و ، (پوليپوز آدنوماتوز فاميليال) MEN1 ،FAP، لينچ

 .  است %٨٠تا  TP53موتاسيون ژرم لاين   ACCدر ميان كودكان با 
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مقدار   در اين جمعيت  p. R337HTP53ثانويه به متغير ژرم لاين در گردش  برابر بيشتر از    ١٥اطفال در جنوب غربي برزيل    ACCبروز  
 .  جهاني گزارش شده است

 : (PC)فئوكروموسيتوم  

هاي خانوادگي موتاسيون ژرم لاين مرتبط با سندرم،  PCدرصد بيماران با  ٣٠تا . درصد است ٠٥/٠در جمعيت عمومي  PCشيوع كلي  -
 .  (PGL1 to PGL5) ٥تا  ١و سندرم فئوكروموسيتوم پارانگليوما تايپ  NF1،  (VHL)فون هيپل لاندو ، MEN2متفاوت دارند شامل 

شود  موارد سندرميك اغلب به وسيله تومورهاي مولتي فوكال و تومورهاي اكسترا آدرنال درگير كننده پاراگانگليا (پاراگانگليوما ناميده مي  -
PGLsشوند) و استعداد به چندين بدخيمي خارج آدرنال ديگر مشخص مي  . 

سال    ٢٥هاي ژرم لاين كه  سال است در مقايسه موارد همراه با موتاسيون   ٤٤در موارد اسپوراديك    PCميانگين سني در زمان بروز    -
 . است

 .  بيماري بدخيم دارند ، شوندتعريف مي ٤تايپ  PGLكه   SDBHبيماران با موتاسيون  %٥٠تا . بدخيم هستندها  PCاز كل  %٢٥تا  -

 آناتومي و فيزيولوژي:

 :آناتومي و هيستولوژي غده آدرنال

 گرم وزن   ٤-٦تقريباً  .  گيرندهر كليه قرار مي  بالاي،  داخل فاسياي كليهوكرين رتروپريتوئن هستند كه  اندغدد آدرنال يك جفت ارگان  -
 . عرض دارند  cm 3طول و  cm 5 و
هر غده آدرنال با يك كپسول از بافت همبند احاطه شده است و از دو نوع بافت امبريولوژيك متفاوت تشكيل شده است و يك ناحيه   -

 .  مدولا خارجي كورتكس و يك ناحيه مركزي به نام 
 . تشكيل شده است (concentric)زون مجزاي هيستولوژيك و متحدالمركز  ٣كورتكس آدرنال بالغ از  -
هاي Rosettesهاي اين زون به صورت ويژه به شكل  سلول.  درست زير كپسول قرار دارد  zona glomerulosa  ترين زون =  خارجي  ✓

 آلدسترون  ترشح . كروي قرار گرفتند
 .شودمشخص مي،  دهندها را تشكيل ميهاي غني از چربي كه فاسيكلبا كوردهاي شعاعي از سلول  zona fasciculata  زون مياني =    ✓
 كورتيزول ترشح 
هاي با چربي كم در اين ناحيه به صورت نامنظم به شكل يك درست كنار مدولا قرار دارد و سلول  zona reticularis زون داخلي =  ✓

 روژن اندترشح   .  آرايش يافتند net-likeالگوي 
ها تحت يك پروسه به نام اين هورمون .  كندتوليد مي  zone-specificهاي  هاي استروئيدي با استفاده از آنزيمكورتكس آدرنال هورمون   -

 .  كندتغييرات كووالانسي متوالي را به كلسترول كاتاليزه مي، استروژنزيس
(رنين ـ آنژيوتانسين ـ آلدوسترون سيستم) در پاسخ   RAASمينرالوكورتيكوئيد آلدوسترون را تحت كنترل سيستم    زون گرانولوزا    -

 .  كندتوليد مي IIبه تحريك آنژيوتانسين 
توليد    (HPA)از طريق محور هيپوتالاموس ـ هيپوفيز آدرنال    ACTHگلوكوكورتيكوئيد كورتيزول را تحت كنترل    زون فاسيكولاتا    -

 .  كند مي
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 .  كند هيپوفيز توليد مي ACTHروسترون سولفات را تحت كنترل اندروژن دي هيدرواپياند زون رتيكولاريس  -
گيرد كه به وسيله سينوزوئيدهاي وريدي از يكديگر  هاي كلاستر و ترابكول نورال كرست كرومافين منشأ ميمدولاي آدرنال از سلول  -

 .  اندجدا شده
كند كه  هاي كرومافين مدولاي آدرنال نوراپي نفرين را سنتز و ذخيره ميسلول،  گانگليونيك محيطي  post،  هاي سمپاتيكشبيه نورون 

 .  كنند براي اين كار از سوبستراي تيروزين و فنيل آلانين استفاده مي
هاي كرومافين سلول،  به محض تحريك سمپاتيك،  هاي كرومافين هستندهاي سمپاتيك به صورت مستقيم روي سلولهاي نورونسيناپس

 .  كنندآزاد مي sysنوراپي نفرين و اپي نفرين را از طريق سينوزوئيدهاي وريدي مجاور به داخل جريان خون 

 : پاتولوژي تومور آدرنال

 (ACAs)هاي آدرنوكورتيكال  لوكاليزه از آدنوم  )ACC(  نوميكارس  كاليآدرنوكورتافتراق    در غياب علامت واضح تهاجم / يا متاستاز    -
 .  برانگيز باشد تواند چالشمي

ابزار تشخيصي كه بيشتر مورد قبول است يك  .  به وسيله سنجش پاتولوژيك تومور آدرنال اثبات شده است  ACCاخيراً تشخيص قطعي    -
 .  ارائه شده است Weissاست كه توسط   scoringسيستم 

 :است شده گيرند تشكيل كرايترياي هيستولوژيك كه هر كدام يك امتياز مي ٩از  scoringاين سيستم  -

/ گريد هسته آتيپيكال  بالا (ميتوز  /  Fuhrmann  ٣يا    ٤اي  در    ٥  >)  از    HPF  50ميتوز  منتشر در بيش  ١/ ساختار 
 diffuse)تومور    ٣

architecture)   هاي  / سلولclear cell    وريد و ساختار  ،  تومور را تشكيل دهند / نكروز ميكروسكوپي / تهاجم به سينوزوئيدها  %٢٥كمتر از
 كپسول 

  تشخيصACC ٣شود كه وقتي اثبات مي ≥  Weiss score داشته باشند  . 

 . و اطفال قابل استفاده نيست  ACTدر ارزيابي پتانسيل بدخيمي  Weissاين است كه كرايترياي   :نكته مهم

بيني  كه به صورت روتين براي پيش  Ki67كس  انديا  (mitotic count)بر اساس شمارش ميتوتيك  ،  علاوه بر اين ميزان پروليفراسيون  -
 .  شودسنجيده مي، شوداستفاده مي ACCنتايج باليني در 

 .  شود كه همراه با نتايج بسيار بد استگريد شناخته مي highبه عنوان بيماري  Ki67 ≤ %١٠يا   ٥٠ HPFدر   ٢٠ >تعداد ميتوز  -
شوند اما پتانسيل بدخيمي به  بررسي و ارزيابي نمي  Weissنيز همچنين به وسيله سيستم    oncocyticهاي  بايد توجه كرد كه زيرگروه

 .  شودتشخيص داده مي، وسيله اسكورهاي اختصاصي
ها اغلب يك  آن.  پاتوژنز مولكولار و رفتار بيولوژيك مشابه دارند،  هيستولوژي  هر دو از منشأ نورال كرست هستند    PGLو    PCچون    -

 .  شوندمشابه در نظر گرفته مي entityطيف از يك 
اگرچه سايز .  برانگيز استهايي كه پتانسيل بدخيمي دارند يك اشكال باليني چالشخيم از آنخوش هاي  PGLو  ها  PCافتراق بين    -

به عنوان   SDHBژرم لاين    ونيموتاسمحل تومور (آدرنال در مقابل خارج آدرنال) و وجود  ،  )cm  5  ≤ در مقابل    >   cm  5تومور اوليه (
شده شناخته  بدخيمي  باليني  مثل  .  اندپرديكتورهاي  تنهايي  به  هيستولوژيك  ملاك  وسيع  invasionهيچ  بدخيمي   پرديكتور،  لوكال 

 . نيستند
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 : با توجه به پتانسيل بدخيمي ارائه شده است شامل PCبندي سيستم اسكورينگ مورفولوژيك و بيوكميكال براي دسته -

 Pheochromocytoma of the adrenal gland scaled score = PASS) كرايترياهاي هيستوپاتولوژيك ١
٢ (Grading system for adrenal pheochromocytoma and paraganglioma = GAPP 
 Ki67) ايندكس ٣
 ) پترن ترشح كاتكول آمين٤
براي   WHOبه همين خاطر تنها كرايترياي تأييد شده توسط .  اندهاي اسكورينگ به طور كامل تأييد نشدهاين سيستم، اما با اين حال -

PC    ياPGL  وجود متاستاز است، بدخيم . 

 :مولكولار تومور آدرنال  يپاتولوژ

 .  نقش دارند ACTدر درك ما از پاتوژنز مولكولي ،  دهندرا شكل ميها ACTخيم و بدخيم بودن هاي فاميلي كه خوش مطالعات سندرم -
سندرم ،  هايپرآلدوسترونيسم فاميليال،  يفرامن  ي سندروم ل،  carney complex  ،FAPمشخص كردن تغييرات اساسي ژرم لاين مولكولي    -

 calcium،  (PKA)گذاري كردند كه نقش مسيرهاي انتقال سيگنال نامنظم از طريق پروتئين كيناز  مطالعات بعدي را پايه، بكويت ويدمن

/ calmodulin WNT ،P53 ،IGF2  را در پاتوژنز موارد اسپوراديكACT كندمشخص مي  . 
پروفايل مولكولي بر روي    - را تأييد كرده  ACTاخيراً مطالعات  اين مشاهدات اوليه  از بلكه همچنين يك چشم،  اند نه تنها  انداز كامل 

   . )٥٦-٢تغييرات سوماتيك عود كننده در اين تومورها را روشن كردند (جدول 


