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P3

P4
HPTP
NLS
NLR
ATI
CaSR
VDR
PTH
PTHrP
PRB
NEM2
HTA
DMO
DS
Cal
Ph
HPTS

HPTP

ABREVIATIONS

: Parathyroides inférieures

: Parathyroides supérieures

: Hyperparathyroidie primitive

: Nerf laryngé supérieur

: Nerf laryngé récurent

: Artere thyroidienne supérieure
: Récepteur sensible au calcium
: Récepteur de vitamine D

: Parathormone

: Parathormone related protein
: Protéine de rétinoblastome

: Néoplasie endocrinienne multiple
: Hypertension artérielle

: Densité minérale osseuse

: Dérivation standard

: le calcium ionisé

: Phosphatémie

: Hyperparathyroidie secondaire

: Hyperparathyroidie tertiaire
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L’hyperparathyroidie primaire (HPTP) peut étre définie par une augmentation
inappropriée de la sécrétion de parathormone (PTH) par rapport a la calcémie avec
une augmentation du nombre et du fonctionnement des cellules parathyroidiennes
et se traduit par un déreglement des mécanismes de régulation de la calcémie [1].

C’est une affection relativement fréguente occupe actuellement le 3¢me rang
des endocrinopathies apres le diabete et les dysthyroidies survenant généralement
chez la population de la cinquantaine avec une nette prédominance féminine [2].

L’'HPTP est une pathologie de découverte généralement fortuite du fait qu’elle
est le plus souvent asymptomatique [1] mais elle peut étre révélée par des atteintes
ostéo-articulaires telle que I'ostéite fibrokystique [3], lithiase rénale ou méme
lithiase salivaire [4] ou par une hypercalcémie symptomatique voire maligne [5].

L’adénome isolé est la lésion glandulaire le plus fréquemment retrouvée lors
de I’HPTP et il est responsable de I’HPTP dans 90% des cas [1].

Son traitement est chirurgical ne fait pas I'objet d’'un consensus. Le succes
chirurgical est directement liée au nombre de glandes pathologiques Otées. Les
explorations préopératoires ont pour objectif d’aider le chirurgien de localiser les
adénomes dans I'HPTP surtout lorsqu’ils ont des localisations inhabituelles, et en
cas d’adénome double [2].

Dans ce travail, on se propose d’étudier de facon rétrospective une série de 07
cas d’adénome parathyroidien, colligés au service d’oto-rhino-laryngologie du CHU
Hassan Il de Fés entre Janvier 2010 et Décembre 2014. A la lumiére des données de
la littérature, nous allons analyser les caractéristiques épidémiologiques, cliniques,

thérapeutiques et évolutives de cette affection.

Mlle. BADI MOUNIA 6



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

RAPPELS

Mlle. BADI MOUNIA



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

I-Historique :

La fin du XIXeme siecle, les glandes parathyroides échappaient toujours a
I’'empire anatomique qui régnait a I’enseignement dans les facultés de médecine, et
qui furent par la suite la derniére découverte de I'anatomie descriptive pour que la
chirurgie qui les concerne se développe ultérieurement au cours du XXéme siecle
[6].

En 1850 : Premiere description des glandes parathyroides fut Sir Richard Owen
du College Royal des Chirurgien d’Angleterre [6].

En 1880 : L’anatomiste Suédois Viktor Ivar Sandstrom publia les résultats des
recherches effectuées pendant ses études a l'université d’Uppsala qui démontraient
I’existence constante (mais en nombre variable) des glandes parathyroides lors de la
dissection des 50 cadavres dans une revue Suédoise a distribution limitée (aprées le
refus de son article par les éditions Allemandes) et les nomma ainsi « glandulae
parathyroida » (selon la nomenclature internationale) [6].

Entre 1891 et 1897 : I'affrontement fructueux des 2 Francais EFugéne Emile
Gley et Gustave Moussou fut la découverte des fonctions endocrines des glandes
parathyroides et les différencier des fonctions de la glande thyroidienne [6], cette
connaissance était donc définitivement établie en 1897 [7].

1925 : Premiere adénectomie parathyroidienne par Félix Mandel [6], ainsi que
la découverte du principe actif des parathyroides par J.B.Col/lip qui I'avait nommé
parathormone [7].

1932 : Découverte de I’hyperparathyroidie secondaire a I'insuffisance rénale

par Albright [6].
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lI-Embryologie :

Le développement embryonnaire de la téte et du cou est marqué par
I’apparition, entre la quatriéme et la cinquieme semaine, de |'appareil branchial
constitué d’arcs, séparés par des sillons, formant sur le versant externe des poches
ectoblastique et sur le versant interne des poches endoblastique [8] (fig.1, fig.2).

Les glandes parathyroides sont d'origine endodermique et dérivent des
3eme et 4eme poches branchiales (ou pharyngiennes). La 3éme poche conduit a la
formation de la parathyroide inférieure (P3) et du thymus tandis que la 4¢me poche
donne la parathyroide supérieure (P4) et les corps ultimobranchiaux a I'origine des
cellules C de la thyroide. Apres la déflexion cervicale et la descente du cceur et des
gros vaisseaux, P3 descend plus ou moins bas avec I'ébauche thymique, tandis que
P4 se laisse croiser en descendant avec la thyroide jusqu'au point d'entrée de l'artére
thyroidienne inférieure dans la thyroide ou jusqu'au niveau du croisement entre le
nerf récurrent et I'artére thyroidienne inférieure. Ce croisement est a l'origine du fait
que P3 est le plus souvent dans un plan antérieur a P4 [1,9] (fig.3).

Les glandes parathyroidiennes supérieures se détachent du pharynx et se
déplacent en direction inféro-médiane pour aboutir, au cours de la 7éme semaine,
habituellement a la partie postéro-latérale du corps thyroidien et sont donc
beaucoup moins sujettes de variations anatomiques (fig.3).

Les glandes parathyroidiennes inférieures migrant en méme temps que le
thymus qui parfois les entoure completement, elles peuvent étre basses, parfois
méme thoraciques, néanmoins, les glandes parathyroidiennes inférieures peuvent
étre tres haute, au-dessus du pole supérieur de la thyroide, si la migration thymique
est incompléte ou si la glande perd précocement contact avec le thymus au cours de

la descente de celui-ci [1] (fig.3).
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La présence des glandes surnuméraires, agénésie partielle ou complete sont
des anomalies de nombre des glandes parathyroidiennes d’origine embryonnaire
non exceptionnelles (surtout les glandes surnuméraires).

En dehors des variations anatomiques, une autre anomalie malformative
d’origine embryonnaire a été décrite et il s’agit des kystes des parathyroides qui
peuvent étre secondaire a une persistance de la 3&me ou la 4éme poche.
Généralement ils ne s'associent pas a des troubles métaboliques et ils sont
habituellement situés au bord inférieur du corps thyroide [10]. Néanmoins les kystes
parathyroidiens peuvent étre a I'origine d’une symptomatologie variée par
retentissement locale ou hormonale [11] notamment lors des adénomes

parathyroidiens kystisés [12].
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fig.1 [13] : vue schématique d’un embryon qui montre les poches branchiales.
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fig.2 [13] : vue schématique d’un embryon qui montre les poches branchiales.
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fig.3 [13] : développement des dérivés des poches pharyngiennes. Toutes les poches
pharyngiennes donnent des structures de |'adulte : poche 1 => récessus tubo-
tympanique, poche2 => tonsilles palatines, poche 3 => glandes parathyroides
inférieures et thymus, poche 4 => glandes parathyroides supérieures et corps
ultimo-branchial, poche 5 => hypothétique. Les glandes parathyroides les ébauches
du thymus et les corps ultimo-branchiaux se séparent de la paroi du pharynx pour

migrer en direction de leurs situations définitives dans le cou ou dans le thorax.
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lll- Anatomie descriptive :

1. Description :

Les parathyroides sont des glandes allongées Iégérement aplaties, mais leur
forme peut étre trés variable (compacte, discoide, bilobé, trilobé...), cette forme peut
étre modifiée par la pression exercée par les organes de voisinage. Leur consistance
est molle, de couleur classiguement ocre jaune chamois différente de celle de la
graisse, mais qui peut aller du marron-jaunatre au jaune pale ou encore différente
tonalité de couleur chatain, et elles peuvent étre entourées, au moins partiellement,
de graisse. Elles mesurent en moyenne de 4 a 6 mm de longueur, 2 a 4 mm de
largeur et 0,5 a 2 mm d'épaisseur. Chaque glande pése de 30 a 40 mg. Elles sont
habituellement au nombre de quatre (80 a 84 % des cas), deux inférieures et deux
supérieures. Dans 3 a 13 % des cas, il n'existe que trois parathyroides, dans 6 a 13 %
des cas cing parathyroides, et moins de trois ou plus de cinq parathyroides dans

moins de 1 % des cas (fig.4) [1].

2. Siege:

Leur topographie est trés variable, ce qui explique les difficultés que I'on peut
parfois rencontrer dans le repérage des parathyroides normales. Cependant, dans
trois quarts des cas, la disposition de glandes parathyroidiennes est symétrique ce
qui peut faciliter leur repérage lors de la cervicotomie (fig.5, fig.6) [1].

a. Les parathyroides supérieures:

Elles sont situées derriére le pole supérieur du lobe thyroidien, a la hauteur du
cartilage cricoide, au-dessus et en arriere du point de pénétration du nerf récurrent

dans le larynx (fig.6) [1].
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b. Parathyroides inférieures :

Elles se trouvent sur la paroi postérieure du poble inférieur du lobe thyroidien,
en dehors du récurrent et au-dessous du tronc et de la bifurcation de l'artére
thyroidienne inférieure (40 %). Dans plus de la moitié des cas, elles ne sont pas au

contact du corps thyroidien (fig.6) [1].

MASS GENERAL HB‘-jP.tfnL
MITRC 1§ 2 3

Fig.4 [14] : aspect macroscopique des glandes parathyroides.
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Fig.5 [15] : dissection de la région cervicale antérieure. If : hypopharynx, cr:
cartilage cricoide, tr : trachée, e : cesophage, t : tyroide, 1 : muscle cricothyroidien,
2 : muscle cricopharyngien, 4 : nerf récurrent, 5 : les arcs vasculaire trachéens, 6 :

glande parathyroide.
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Ve latérale droite
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fig.6 [16] : Schéma anatomique qui montre une vue latérale des glandes

parathyroides et leurs rapports.
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3. Rapports :
a. Avec les muscles cervicaux:

Le muscle peaucier du cou situé juste au-dessous de la peau et du tissu sous
cutané, est ainsi le muscle le plus superficiel. Le corps thyroidien et les glandes
parathyroides sont protégées latéralement par les volumineux muscles sterno-
cléido-mastoidiens, en avant par les muscles sous-hyoidiens constitués
superficiellement des muscles sterno-cléido-hyoidiens et plus profondément des
muscles sternothyroidiens. On note que les muscles sous-hyoidiens sont séparés
sur la ligne médiane par la ligne blanche avasculaire (fig.7) [1].

b. Avec la thyroide:

Dans 80 % des cas, les glandes parathyroides sont en contact étroit avec le
corps thyroidien dans l'espace thyroidien, situées alors entre la capsule propre de la
thyroide et la gaine fibromusculaire. Elles restent habituellement extracapsulaires et
sont clivables de la capsule thyroidienne. Elles sont plus rarement intracapsulaires
(surtout en cas de dédoublement de la capsule), et exceptionnellement
intrathyroidiennes (postérieures pour P4 et antérieures pour P3) (fig.7, fig.8) [1].

¢. Avec les nerfs:

v Le nerf laryngé supérieur : le nerf laryngé supérieur nait de I'extrémité
inférieure du ganglion plexiforme [17]. Classiquement le nerf laryngé supérieur en
se dirigeant vers le bas se divise (juste au-dessous de I|'artere linguale) en 2
branches une externe et |'autre interne. La branche interne se dirige plus
médialement et traverse ainsi la membrane thyro-hyoidienne par le méme orifice
que l'artére laryngée supérieure (branche de I'artére thyroidienne supérieure) et la
veine laryngée supérieure. La branche externe se dirige en bas et en avant vers
I’attache antérieure du muscle constricteur inférieur du pharynx le long du bord

postérieur du cartilage thyroide jusqu’a la membrane crico-thyroidienne ou donne

Mlle. BADI MOUNIA 17
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des rameaux pour l'innervation motrice du muscle crico-thyroidien, seule cette
branche externe peut étre lésée au cours de la chirurgie parathyroidienne au
moment de la ligature du pédicule vasculaire supérieur (fig.8) [17,1].

v Le nerf laryngé inférieur (ou récurrent): Le nerf laryngé récurrent prend
son origine dans le nerf vague. Au long parcours du nerf vague, le nerf laryngé
récurrent apparait a différent niveaux sur les 2 c6tés du corps [18], et C’est la
variabilité de la situation de ce nerf plutdt que sa vulnérabilité qui est responsable
de la fréquence avec laquelle il peut étre blessé au cours de la chirurgie de la loge
thyroidienne [19]. Le NLR droit commence au niveau du croisement du nerf vague
avec lI’artére sous claviére et passe au tour de celle-ci en se courbant par-dessous et
ensuite derriere l'artére, quant au NLR gauche quitte le nerf vague au niveau
thoracique sur coté gauche de la crosse de I'aorte et passe au tour de celle-ci dans
le sens antéro-postérieur derriére I'insertion du ligament artériel [18]. Les rapports
des NLR avec I'artere thyroidienne inférieure et les parathyroides (surtout P3) sont
variables, ils sont le plus souvent profonds en arriere de la terminaison de |’artére et
plus rarement ils sont antérieurs ou passent au milieu de ses branches de division

(fig.8, fig.9) [1].
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fig.7 [20] : coupe transversale du cou au niveau du C7.
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fig.8 [16] : Vue anatomique schématique qui montre une vue postérieur du pharynx
et de la glande thyroide ainsi que I'origine des nerfs laryngés inférieurs des 2 cotés

avec leurs rapports avec les glandes parathyroides inférieurs.
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: h'i

fig.9 [21] : vue anatomique montrant la position des glanes parathyroides par

rapport au nerf laryngé récurrent : P4 rétrorécurentielle et P3 prérécurentielle.
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4., Vascularisation :

a. Vascularisation artérielle :

Chaque parathyroide est vascularisée par une artére unique et terminale.
Les arteres thyroidiennes inférieures vascularisent les parathyroides inférieures et
88% des parathyroides supérieures. Dans 12% des cas les parathyroides supérieures
sont vascularisées par |'artére thyroidienne supérieure ou par [I’'arcade
anastomotique postérieure entre ces 2 artéres. Et donc dans la grande majorité des
cas les 4 parathyroides sont vascularisées par les seules arteres thyroidiennes
inférieures et elles ne recoivent pas des vaisseaux a partir du parenchyme
thyroidien. Les parathyroides médiastinales peuvent étre vascularisées par une
branche issue de la crosse de |'aorte, du tronc artériel brachiocéphalique ou de
I’artéere mammaire interne homolatérale. Les parathyroides intrathyroidiennes sont
vascularisées par le parenchyme thyroidien sous adjacent sans pédicule
véritablement individualisable (fig.10) [1,8].

b. Drainage veineux :

Il est assuré par un réseau superficiel sous capsulaire qui conflue vers le hile
et un réseau profond, de distribution plus variable, non systématisé [8].

Les parathyroides supérieures se drainent vers les veines thyroidiennes
moyennes ou vers le corps de thyroide [8].

Les parathyroides inférieures se drainent le plus souvent vers les veines

thyroidiennes inférieures [8] (fig.10).
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5. L’innervation :

L’innervation est de type sympathique, la plupart du temps venant
directement des ganglions cervicaux supérieurs ou moyens. L’activité glandulaire est

contrblée par la variation de taux sérique du calcium [18].

A
fig.10 [8] : vascularisation des glandes parathyroides: schéma de distribution
vasculaire habituelle. 1: veine jugulaire interne, 2: artere carotide primitive, 3:
parathyroide supérieure, 4: arcade artérielle, 5: artere thyroidienne inférieure, 6:
veine thyroidienne latérale, 7: parathyroide inférieure, 8: cesophage, 9: NLR,
10: corne thymique, 11: artére parathyroidienne,
12: veines parathyroidiennes,

A : vue d’ensemble, B: vue rapprochée (parathyroide inférieure)
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VI- Anatomie chirurgicale :

1. Topographie et rapports :

En dehors des cas d’ectopies, les parathyroides sont situées dans
I'atmosphéere cellulograisseuse du corps thyroide comprise entre la gaine
périthyroidienne et la capsule du corps thyroidien, classiquement le long ou au
voisinage des bords du lobe thyroidien [8]. Pendant la manipulation chirurgicale, les
glandes parathyroides passent immédiatement de leur couleur a une couleur
brunatre, cet aspect est ce qu’il y a de plus important dans la reconnaissance des
parathyroides [18] (fig.11).

a. Parathyroides supérieures :

Les parathyroides supérieures sont beaucoup plus constantes dans leur
position que celles qui sont inférieures [18].

Le plus souvent symétriques, elles sont généralement situées dans une
zone relativement limitée, centré sur la jonction des tiers supérieur et moyen du
bord du lobe thyroidien en postéro-interne ; en situation postérieur par rapport au
nerf récurrent (fig.12), juste au-dessus de la partie la plus craniale de l'artere
thyroidienne inférieure [8].

Les parathyroides supérieures sont retrouvées :

v" En position moyenne dans 75% des cas, a la hauteur du deuxiéme anneau

trachéal dans les branches de division de I’artére thyroidienne inférieur, au

niveau du croisement du NLR [8].

v' En position haute dans 25% des cas, en rapport la petite corne du cartilage

thyroide, le muscle crico-pharyngien, et la zone de pénétration

récurrentielle [8].
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b. Parathyroides inférieures:

Elles ont une aire de dispersion plus importante que les parathyroides
supérieures, au-dessous de I’ATI, en position prérécurentielle, leur répartition entre

les 2 cotés est souvent asymétrique [8].

Les parathyroides inférieures sont retrouvées (fig.13) :

v En position basse, dans la majorité des cas, c’est-a-dire au niveau du
guatrieme et cinquieme anneau trachéaux, a la limite du pole inférieur du
lobe thyroidien ou au sommet de la loge thymique [8].

v

En position moyenne, dans 20% des cas, entre les branches de division de

I’ATI [8].
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A
fig.11 [8] : vues opératoires des glandes parathyroides normales

A: Vue d’ensemble de la région rétrothyroidienne droite, les 2 glandes sont
discernables aprés extériorisation du lobe thyroidien. B : vues rapprochées centrées
sur chaque glande illustrant leur rapport avec le NRL. B1 : Parathyroide supérieure.
B2 : Parathyroide inférieure, 1 : thyroide, 2 : NLR, 3 : arcade artérielle, 4 : ATI, 5 :
parathyroide supérieure, 6 : parathyroide inférieure, 7 : muscle constricteur, 8:

trachée, 9 veine thyroidienne inférieure des parathyroide supérieure.
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fig.12 [18] : vue chirurgicale montrant la glande parathyroide supérieure (fleche

jaune) et le nerf laryngé récurrent (fleche bleue).

fig.13 [18] : vue chirurgicale montrant I'identification de la glande parathyroide

inférieure (fleche jaune), et son pédicule vasculaire.
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2. Ectopies :
Deux types d’ectopies sont rapportés :

v' Les ectopies congénitales, conséquences de migrations embryonnaires
pathologiques, elles concernent le plus souvent les glandes P3.

v Les ectopies acquises par migration secondaire par un mécanisme de
gravité. Elles concernent le plus souvent les glandes P4, et sont
favorisées par I’laugmentation de leurs poids liée a la pathologie.

a. Localisations ectopiques des glandes P4 décrites (fig.14):

v' Rétro- et sous-artérielle, par étirement du pédicule et descente de
I’adénome sous I’ATI.

v'  Rétro-cesophagiennes et intertrachéo-cesophagienne.

v' Latéropharyngées ou rétropharyngées.

v" Intercricothyroidienne.

v' Artérielles thyroidiennes supérieures, satellites du pédicule vasculaire.

v' Intrathyroidiennes : classiques mais rares [8].

b. Les localisations ectopiques des glandes P3 décrites sont (fig.15):

v" Thymique : dans la lame thyro-thymique ou le thymus cervical (le plus
fréquent).

v' Prétrachéale (rares).

v' Préthyroidiennes : a la face antérieure du pole inférieur thyroidien.

v Intrathyroidiennes (rares).

v" Sous-angulomandibulaires par absence de migration (exceptionnelles).

v' Médiastinales : dans le médiastin antérieur et moyen, elles se dispersent
jusqu’a la limite de la face antérieure de la crosse de |'aorte, en arriere

du plan veineux (exceptionnelles) [8].
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fig.14 [21] : Aire de distribution de la parathyroide supérieure.

fig.15 [21] : Aire de distribution de la parathyroide inférieure.
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3. Vascularisation :

De facon systématique et dans une optique chirurgicale, elle présente les
particularités suivantes (fig.12):

v' Elle est de type terminal unique, I'artére glandulaire pénetre la glande au
niveau d’un hile ou elle peut se bifurquer ou trifurquer.

v' La longueur de I'artére glandulaire est variable : courte ou flexueuse (1 a
40 mm) ce qui favorise sa dissection.

v' Le plus souvent I'artere glandulaire nait d’une branche de division de I'ATI,
quelquefois directement du tronc de I’ATI, elle est alors courte.

v' La parathyroide supérieure peut étre vascularisée par la branche la plus
postérieure de I'artere thyroidienne supérieure (5 a 10% des cas), I'artere

glandulaire dans ce cas est toujours trés courte [8].
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V- Physiologie :

1. Structure de parathormone :

La parathormone (PTH) est un polypeptide monocaténaire non glycosylé

comportant 84 acides aminés (fig.16) [22,23].

2. Masse moléculaire de la PTH :

La PTH présente une masse moléculaire de 9500 daltons [22].

3. Biosynthése de la PTH :

La PTH est secrétée par les cellules principales des glandes parathyroides
[24]. Elle est synthétisée initialement sous forme d’une préprohormone de 115
acides aminés [22]. Durant son transport intracellulaire, la PTH préformée est clivée,
en pro-PTH comportant 90 acides aminés, au niveau du réticulum endoplasmique,
puis en PTH 1-84 au niveau de I'appareil de Golgi et qui est mise en réserve dans
des granules de sécrétion, qui sous l'influence de baisse de la concentration du
calcium libéreront leur contenu [24,25,26,27], a ce niveau la PTH peut étre
également clivée en fragments C-terminaux [21], ou dégradée surtout dans les

conditions d’augmentation du calcium extracellulaire [24].

4. Formes circulantes :

Constituées de PTH entiere, PTH 1-84 qui est la molécule la plus active
biologiquement [25,22], ainsi que de multiples fragments issus essentiellement d’un
catabolisme hépatique. Ce sont les fragments 39-68, 1-34, 39-84, et surtout 7-84
décrit depuis longtemps et connu depuis peu comme un antagoniste de la PTH 1-84

(possédant une action propre hypocalcimiante) [22,25]. Ces fragments ont
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généralement une demi-vie plus longue, et circulent a des concentrations parfois 5
a 20 fois plus importantes que celle de la PTH [22]. lls s’accumulent dans la

circulation et sont éliminés par le rein [24,23].

5. Geéne:

Le gene de la PTH se situe 11p15 et composé de 3 exons et 2 introns [22,25].
6. Demi-vie:
La demi-vie de la PTH 1-84 est bréve puisqu’elle est évaluée a 2 a 4 minutes

[22].

7. Effets physiologigues:

La PTH participe a I’équilibre phosphocalcique en tant que principal régulateur
endocrine. Le fragment 1-34 N-terminal de la PTH, représente la partie
biologiquement active de la molécule [25,22]. Il existe 3 types de récepteurs a la
PTH, mais elle agit en se liant a son récepteur principal de type 1 ou PTHRI1. Ce
récepteur fixe de facon analogue la PTH et la portion N-terminale de la PTHrP. Ce
récepteur est situé essentiellement sur le tissu osseux et rénal [22,28].

a. Au niveau de l'os :

La liaison de la PTH a ses récepteurs au niveau de I'os permet la libération du
calcium osseux. Ce processus est rapide, de faible capacité puisqu’il ne concerne
que I’os superficiel mais de grande amplitude et ainsi adapté a la correction rapide
d’une baisse de la calcémie [29]. Ce phénomeéne est distinct du remodelage osseux
qui est lent et qui repose sur I’activité coordonnée des ostéoblastes qui synthétisent

la matrice organique et des ostéoclastes qui détruisent I’os mature [29].
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b. Au niveau du rein :

La PTH exerce 3 actions principales : elle réduit la réabsorption tubulaire
proximale des phosphates, elle augmente la réabsorption tubulaire distale du
calcium, elle stimule [activité de la 1-alpha hydroxylase permettant la
transformation de la 25-OH vitamine D (ou calcidiol) en 1,25-OH dihydroxy vitamine
D (ou calcitriol) [22,26,30].

C. Au niveau de l'intestin :

Augmente I'absorption du calcium par les entérocytes via le calcitriol

[22,26,30].

8. Formes autres que monomériques :

La PTHrP, aussi appelée PTH-like, est secrétée par de nombreux tissus foetaux
ou adultes [22].

La PTHrP existe dans la circulation sanguine sous 3 iso-formes comportant
139, 141 et 173 acides aminés. 8 des 13 premiers acides aminés sont semblables a
ceux de la partie N-terminale active de la PTH [22].

La PTHrP ou PTH-like se lie aux récepteurs de la PTH et donc induit les mémes
effets biologiques que celle de I’hormone parathyroidienne [22]. A noter que
physiologiquement la concentration circulante de PTHrP est trop faible pour mimer
I’action de PTH, alors que lors d’'un syndrome paranéoplasique une hypersécrétion

de PTHrP produit un tableau d’hyperparathyroidie [26].
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9. Régqulation :

a. Calcium ionisé:

La sécrétion de PTH est régulée essentiellement par la fraction ionisée du
calcium [31,32]. Il existe une relation sigmoide inverse entre la concentration
extracellulaire de calcium et la sécrétion de PTH. Une diminution de la calcémie
ionisée entraine une augmentation de la sécrétion de PTH, alors qu’une
augmentation de la calcémie ionisée I'inhibe. Les variations de la calcémie ionisée
modifient la sécrétion de PTH en quelques secondes (fig.17) [32].

La sensibilité de la glande parathyroidienne au calcium ionisé repose sur la
présence du récepteur sensible au calcium (CaSR) a la surface des cellules
parathyroidiennes [31].

Le CaSR est capable de détecter des variations méme modestes de la calcémie
ionisée, et donc lorsque la calcémie diminue, la liaison moindre du calcium avec ce
récepteur stimule la sécrétion de PTH et semble augmenter sa synthese,
inversement, I’augmentation de la liaison du calcium ionisé avec CaSR diminue la
sécrétion de PTH et I'expression du gene de la préproPTH, mais aussi inhibe la
prolifération des cellules parathyroidiennes [26]. A noter que la sécrétion de la PTH
n’est jamais abolie quelle que soit I’laugmentation de la calcémie ionisée, il reste une
fraction minimale de PTH secrétée de facon consécutive dans le milieu
extracellulaire [31].

Il faut signaler aussi que le calcium sérique est une grandeur hétérogéne
incluant 50 a 55% du calcium libre ou ionisé, 10% du calcium complexé aux anions
de faible poids moléculaires et 35 a 40% du calcium lié a [I'albumine

(essentiellement) ou aux globulines (accessoirement) [29].
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b. Phosphatémie :

L’équilibre du phosphate est étroitement lié a celui du calcium, mais il est
moins strictement régulé que celui-ci [27].

Le mécanisme régulateur est encore moins clairement défini [26].

C. Calcitriol :

La vitamine D une fois absorbée est hydroxylée, de facon non régulée, en 25-
hydoxyvitamine D (25-OHD ou calcifédiol) par un cytochrome P450, la 250HD est
convertie alors dans les cellules de tubules proximal du rein en 1,25
hydroxyvitamine D ou calcitriol, qui est la forme active, par I’enzyme mitochondriale
1-alpha hydroxylase [26]. Le calcitriol stimule I’absorption intestinale du calcium et
aussi exerce un rétrocontrole sur la sécrétion de PTH [30].

Le calcitriol exerce ses actions principalement par liaison a son récepteur
nucléaire VDR (vitamine D receptor). Le VDR est facteur transcriptionnel qui, une fois
activé, se lie a ’ADN pour moduler la transcription de ses genes cibles dont le géne

codant la PTH gu’il inhibe [26].
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fig.17 [26] : schéma résumant la régulation de I’homéostasie calcique. Les fleches

vertes indiquent un effet stimulant.
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VI- Histologie :

Chez I'adulte normale, la parathyroide est entourée d’une fine capsule

fibreuse, et contient 3 types cellulaires (fig.18):

1. Adipocytes :

Les adipocytes apparaissent dans les parathyroides a la puberté et leurs
nombres augmente progressivement jusqu’a I’age de 40 ans. Ensuite leur proportion
reste relativement constante bien qu’ils puissent se raréfier avec le grand age. lls
constituent un tissu de soutien au sein duquel les cellules principales et oxyphiles se
disposent en cordon et en amas, proches d’un fin réseau capillaire sanguin. A noter
gu’en cas de besoin accru persistant de PTH (par exemple en cas d’hypocalcémie par
insuffisance rénale), les cellules principales augmentent en nombre aux dépens des

adipocytes [34].

2. Cellules principales :

Grossierement sphérique d’environ 8-10 um, leur noyau est petit est arrondi
tres chromatique et central, leur cytoplasme est habituellement pale rose-pourpre
[34].

Les cellules principales sont les cellules hormono-sécrétante des
parathyroides, et leur structure varie en fonction de leur activité (phase de repos ou
on retrouve des granules mais un appareil de Golgi peu développé et un réticulum
peu abondant, phase de synthése ou on retrouve des empilements de réticulum
endoplasmique rugueux et un appareil de Golgi actif et la phase d’excrétion
hormonale). Leur cytoplasme contient souvent en périphérie des granules
neuroendocrines, entourées d’une membrane, contenant de la PTH. En microscopie

optique on peut identifier les cellules principales en phase de synthése ou en
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excrétion hormonale grace au cytoplasme qui est pourpre et par l’absence de

gouttelettes lipidiques (qui sont généralement présentes en phase de repos) [34].

3. Cellules Oxyphiles :

Les cellules oxyphiles, dont le diametre dépasse 10 pm, possedent un
cytoplasme abondant trés éosinophile et granulaire, du faite de la présence de
nombreuses mitochondries ; leur noyau est petit, sphérique et fortement coloré [34].

En microscopie électronique : le cytoplasme apparait plein de mitochondries
volumineuses actives alors que les ribosomes libres, les granules de glycogénes, le
réticulum endoplasmique et les vacuoles de sécrétion sont rares, indiquant ainsi que
les cellules oxyphiles ne sont pas actives sur le plan endocrinien [34].

Les cellules oxyphiles sont peu nombreuses avant la puberté, mais leur
nombre augmente progressivement chez I'adulte, ou elles se disposent isolément ou
en amas. Chez le sujet agé, elles sont souvent nombreuses formant des nodules au

sein de la glande [34].
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P P
ol TN

fig.18 [34] :
a : coupe de parathyroide colorée a I'H.E a faible grossissement. Noter lesadipocytes
(A) non colorés.
b : coupe de parathyroide colorée a I’H.E a fort grossissement, montrant des cellules
principales (P) et oxyphiles (O).
¢ : microphotographie électronique de parathyroide montrant le bord d’une cellule
oxyphile et son noyau (N). Noter les granules neuro-sécrétoires périphériques (G) et

les nombreuses mitochondries (M) dans cette cellule au repos.
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Vll- Les adénomes parathyroidiens :

1. Définition :

Les adénomes parathyroidiens sont des lésions communes représentant la
principale étiologie de I'HPTP [35], qui est une maladie endocrinienne caractérisée
par une sécrétion inappropriée de la PTH provenant d’une ou de plusieurs glandes
[36], conduisant alors a une homéostasie calcique anormale [14]. A noter qu’une HPTP,
est en rapport dans 89% des cas d’un adénome unique et dans 4% des cas un

adénome double [36].

2. Physiopathologie :

En cas d’adénome parathyroidien, on a un développement d’une autonomie
anormale des facteurs controlant la synthese de la PTH [37], ce qui entraine une
sécrétion excessive de la PTH [37,25].

En raison des mécanismes physiologiques impliqués dans le maintien de la
calcémie et du role central que joue la PTH, une anomalie de la sécrétion de la PTH
entraine nécessairement une anomalie de la calcémie. Un exces de sécrétion de la
PTH, suite a un adénome parathyroidien, exacerbe les effets de cette hormone sur
I’os et sur le tubule rénal, entrainant ainsi une augmentation de la libération osseuse
du calcium avec une diminution de I’excrétion urinaire, puisque la PTH stimule la
réabsorption rénal du calcium, et une augmentation de I'absorption intestinale du
calcium par stimulation de la production rénale du calcitriol ; en conséquence la
concentration extracellulaire de calcium augmente [29].

L’hypersécrétion de la PTH, au cours des adénomes parathyroidiens, entraine
une diminution de la réabsorption tubulaire rénale du phosphate, provoquant ainsi

une hypophosphatémie [38].
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3. Anatomie pathologique :

a. Macroscopie

Typiquement l'adénome parathyroidien se présente sous la forme d’une
tumeur réguliere ovalaire, piriforme ou arrondie, assez molle, bi- ou polylobée
(fig.48). Il est, extérieurement, de couleur brun orangé, entouré d’une capsule
fibreuse pour les grands adénomes, tandis que les microadénomes sont
généralement non encapsulés. La plus grande longueur est en moyenne de 15 mm,
son poids varie de 100 mg pour les microadénomes jusqu’a 10 voire 20 g pour les
adénomes volumineux. La taille de I'adénome est habituellement corrélée au niveau
de I'hypercalcémie, mais de gros adénomes peuvent se rencontrer avec une calcémie
peu augmentée. A l'inverse, la découverte d'un petit adénome chez un patient avec
une hypercalcémie importante doit faire rechercher une deuxieme lésion. A la
coupe, il est homogene avec la méme couleur brun orangé (fig.19) [1,14,21,34].

b. Microscopie :

L'adénome est, le plus souvent, constitué de cellules principales parfois
associées a des cellules oxyphiles; dans 5 a 10 % des cas I'adénome est oncocytaire,
constitué exclusivement de cellules oxyphiles ; tandis que les adénomes a cellules
claires sont exceptionnels. Il peut persister un liseré du tissu parathyroidien normal
a la périphérie de I'adénome riche en stroma adipeux bien identifiable (fig.20). Les
cellules principales sont plus grandes que dans une parathyroide normale, avec des
noyaux volumineux et une chromatine dense, souvent irréguliers ainsi les cellules
multinucléées sont relativement fréquentes, les figures mitotiques peuvent étre
présentes. Au sein de ces cellules, les adipocytes ont le plus souvent disparu. Les
cellules sont habituellement disposées en travées d'épaisseur variable, agencées de
facon irréguliere, mais elles sont disposées moins fréquemment en formant des

nids, des feuilles ou des follicules (fig.21), et ont souvent un arrangement
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palissades autour des vaisseaux sanguins. Les autres parathyroides sont
hypoplasiques avec des adipocytes en proportion élevée, et des cellules principales
contenant de nombreuses inclusions lipidiques témoignant une faible activité
sécrétoire [1,14,21,34].

Plusieurs variantes d’adénomes ont été décrits dans la littérature ; les
adénomes oncocytaire qui sont, par définition, composés d’au moins 90% des
cellules avec un cytoplasme abondant éosinophile granulaire, lipoadénomes qui sont
composés de cellules de stroma abondantes comprenant des cellules adipeuses
matures avec des foyers de changement mucoides, des zones de fibrose et divers
degrés d’infiltration lymphocytaire, adénomes a cellules claires dites en « eau de
roche » qui sont des lésions rares et exceptionnelles (fig.22) ce qui pose un
probleme de diagnostic différentiel avec les autres lésions a cellules claires. Des
adénomes occasionnels peuvent avoir une architecture folliculaire prédominante et
poser donc un probléme de diagnostic différentiel avec les tumeurs thyroidiennes
[14,34].

C. Immunohistochimie :

Les cellules des adénomes parathyroidiens sont positives pour les
cytokératines, PTH et la chomogranine A, tandis qu’elles sont négatives pour la
thyroglabuline et le thyroid transcription factor 1. A noter que typiquement les
cellules présentes a l'intérieur de I'adénome parathyroidien sont colorées moins
intensément par la PTH que les cellules du rebord si ces dernieres sont présentes

[14].
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fig.20 [14] : aspect microscopique d’un adénome parathyroidien avec un rebord de
tissu parathyroidien normo-cellulaire (coloration a la hémaoxyline-éosine,

grossissement*100).
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fig.21 [14] : aspect microscopique d'un adénome parathyroidien avec des cellules
principales disposées en follicules (coloration a la hémaoxyline-éosine,

grossissement*400).
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fig.22 [34] : aspect microscopique d’un adénome parathyroidien a cellules claires
disposées en follicules limité par une capsule fibreuse avec présence d’un reliquat

de parathyroide normale (coloration a HES)
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4, Etiopathogénie :

On connait mal les facteurs qui conditionnent la prolifération, ordinairement
monoclonale, des cellules principales et la constitution des adénomes : mutations
ponctuelles responsable de la prolifération d’un proto oncogene ou de I'inactivation
d’un géne suppresseur de tumeur, ou des facteurs liés a I’environnement [40].

Le gene de la PTH est situé en 11p15 et comporte trois exons et deux introns,
son promoteur situé sur la région 5’est sous I'influence du calcitriol [41].

Les adénomes parathyroidiens sont des tumeurs monoclonales bénignes,
c’est-a-dire dérivées d’'une méme cellule-meére, mais plusieurs lésions oncogenes
sont nécessaires a leur apparition. 2 genes ont été formellement identifiés comme
jouant un roéle dans le développement tumoral des adénomes parathyroidiens :
I'oncogéne Cycline D1/PRAD1, et le gene responsable des néoplasies
endocriniennes multiples de types 1 (NEMT1) [41].

1. Inversion péricentrométrique_:

Une des anomalies moléculaires décrites dans des adénomes parathyroidiens
implique le cycline D1 (CCND1) / PRAD1 oncogene porté sur le chromosome 11q13.
Des réarrangements du gene CCND1/PRAD1, qui arrivent en conséquence a
I'inversion péricentrométrique, en mettent la région 5' régulatrice du gene PTH et le
premier exon non codant du géne de la PTH normalement situés en 11p15, en
amont du gene CCND1/PRAD1 (fig.23) [14,41].

Dans sa nouvelle situation, CCND1/PRAD]1 se trouve surexprimé et méne a la
surexpression de la protéine Cyclin D1, ce qui provoque une activation importante
du cycle cellulaire, et donc la prolifération cellulaire [41].

Par ailleurs, bien que ce réarrangement ait été initialement décrit a seulement
5 % d'adénomes, la surexpression du géne arrivent dans une proportion plus haute

(20 % a 40 % des adénomes). Donc les études suggérent I'implication d'autres
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mécanismes aboutissant a la surexpression de CCND1 incluent I'amplification, le

réarrangement avec d'autres promoteurs, ou l'activation transcriptionnelle [14].
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fig.23 [41] : schéma représentant I'inversion péricentrométrique du gene PRAD]1.

2. Mutations somatiques du géne NEM1 :

Le géne NEM1, identifié en 1997, est constitué de dix exons (lI'exon 1 et la
partie distale de I'exon 10 sont non codants) et code pour une protéine de 610
acides aminés dénommée ménine [14,42,43].

Une situation a priori sporadique, l'existence de pertes d'hétérozygotie du
locus NEM1 dans I'ADN génomique des tumeurs associées a la NEM1 a depuis
longtemps permis de classifier NEM1 et son produit protéique dans la catégorie des
genes a fonction suppressive de la prolifération cellulaire, frein physiologique dont
I'altération peut aisément expliquer une prolifération adénomateuse. Les fonctions
de la ménine restent imprécises et les données les plus récentes mettent en
évidence une interaction avec plusieurs facteurs de régulation de la transcription

[42].
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3. Autres anomalies génétiques :

Un certain nombre d'autres genes, y compris les genes codant pour le VDR et
le CaSR, ont été étudiés pour les mutations pathogéniques des adénomes, mais rien
n'a été démontré [14].

4, Néoplasie endocrinienne multiple 2 (NEM2):

NEM2 est une maladie qui associe trois tumeurs endocrines héréditaires:
carcinome thyroidien médullaire, HPTP en rapport avec un ou plusieurs adénomes,
et de phéochromocytome. Elle est transmise par un gene autosomique dominant en
rapport avec une mutation de proto-oncogene RET, codant pour une protéine kinase
transmembranaire largement exprimée dans I’organisme [44,45].

5. Néoplasie endocrinienne multiple 4 (NEM4):

Dans la NEM 4, ’HPTP est associée a une atteinte antéhypophysaire, plus ou
moins une atteinte surrénalienne, rénale ou des organes reproducteurs, elle est en
rapport avec une mutation d’un inhibiteur des kinases cyclines-dépendantes CDNK-
1 B, et est aussi de transmission autosomique dominante [45].

6. L’hyperparathyroidie familiale-JT:

En dehors des néoplasies endocriniennes multiples, I'HPTP-JT familiale est une
HPTP de caractére familiale avec tumeur osseuse de la machoire (Jaw Tumor
syndrome) qui associe des adénomes ou des carcinomes parathyroidiens, des kystes
maxillaires fibro-osseux et plus rarement des atteintes rénales (tumeur de Wilms,
polykystose, hamartomes). Cette affection, transmise sur un mode autosomique
dominant, est liée a des genes non encore identifiés [46].

7. Exposition aux irradiations:

Il a été difficile d'établir avec certitude que l'exposition au rayonnement, est

un facteur de risque pour le développement de ’'HPTP. C’est en partie parce que de
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nombreux cas d'hyperparathyroidie restent asymptomatiques et échappent a la
détection clinique [47].

Néanmoins, plusieurs études ont montré que l'irradiation du cou présente un
risque accru pour développer un adénome parathyroidien, mais I’analyse
physiopathologique reste non claire [47,48,49,50].

Le temps de latence selon les études, entre le diaghostic et I’exposition aux
irradiations est en moyenne de 35 ans. A noter que, ce temps de latence est variable
selon le type d’irradiation [49,50].

8. Traitement par sels de lithium :

La survenue d’une HPTP a été décrite chez des patients traités par lithium. Le
mécanisme résulte probablement de l'action directe du lithium sur les cellules
parathyroidiennes. Le lithium modifie le métabolisme calcique par son action directe
au niveau des cellules sécrétant la PTH, et au niveau rénal par I'augmentation de
I’absorption du calcium par les tubules distaux [51,52].

Chez 2/3 des patients développant cette complication suite a un traitement

de plus de 19 ans par lithium, un adénome parathyroidien est mis en évidence [53].
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MATERIELS

ET METHODES
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I. Type d’étude :

Notre travail est une étude rétrospective étalée sur 4 ans; de Janvier 2010 a
Décembre 2014, portant sur 07 patients colligés au service d'ORL du CHU Hassan Il

de Fes, pour adénome parathyroidien.

Il. Ciritéres d’inclusion :

Nous avons inclus tous patients, hommes et femmes de tout age, vus et
traités pour adénome parathyroidien au service d'ORL du CHU Hassan Il de Fes, avec

confirmation anatomopathologique.

lll. Criteres d’exclusion :

Nous avons exclus de cette étude :
v' Les cas dont I'examen anatomopathologique était non concluant.

v Les dossiers inexploitables.

IV. Méthode d’étude :

Cette étude a consisté en I'analyse rétrospective des données des dossiers
clinigues permettant de déterminer le profil épidémiologique, les manifestations
cliniques et les examens a visée diagnostique et de localisation réalisés pour cette
pathologie, ainsi que le traitement réalisé pour chaque patient, et enfin, I’évolution
et les complications survenues.

Les données ont été consignées sur une fiche d’exploitation qui a été
confectionnée a cet effet, et comporte tous les renseignements utiles pour cette

pathologie.
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V. Les observations :

1. OBSERVATION 1:

Identité : 1l s’agit d’un patient de 36 ans, originaire et habitant a Fes.
Motif d’hospitalisation : masse cervicale antérieure.
Antécédents :
> Suivi pour insuffisance rénale chronique terminale sur néphropathie

hypertensive depuis 11 ans, sous dialyse (3 séances par semaine).

> Pas d’antécédent d’irradiation cervicale.

> Pas de tares connues.

> Pas d’antécédent de tuberculose ou de contage tuberculeux.
> Patient jamais opéré.

> Pas de cas similaire dans la famille.

A\

Pas de notion de goitre familiale.

Histoire de la maladie: la symptomatologie remontait a 5 ans avant
I’'admission, par l'apparition d’une tuméfaction cervicale antérieure augmentant
progressivement de volume, sans autres signes associés a type de compression,
dysphonie, dyspnée, associée a des palpitations, ce qui avait motivé sa consultation
en endocrinologie, avec mise sous Dimazol et Avlocardyl, puis le fut référé dans
notre formation pour éventuelle prise en charge, le tout étant évolué dans un
contexte d’apyrexie et de conservation de I’état général.

Examen clinique : trouvait un patient conscient, une TA a 16/09. A
I’examen ORL, on ne notait pas de tuméfaction cervicale antérieure, ni

d’adénopathies, ou de thrill, ni des signes inflammatoires en regard. Le reste de

I’examen somatique était sans particularité.
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Conclusion clinique : au total, il s’agit d’'un patient de 36 ans, hypertendu,
suivi pour insuffisance rénale chronique depuis 11 ans sous dialyse, référé par un
endocrinologue pour une tuméfaction cervicale antérieure, chez qui I’examen
clinique était sans particularité.

Examens complémentaires :

> l'ionogramme sanguin avait objectivé une hypercalcémie a 110 mg/l, une
hypophosphatémie a 29mg/l, une fonction rénale altérée avec urée a
0.84g/l, créatinine a 111mg/l avec clairance de créatinine a 7 ml/min
albuminémie normale a 41 g/l. Le dosage de PTH avait objectivé une
hyperparathormonémie a 2105pg/ml, et de vitamine D en carence a 21,30
ng/ml.

> L’échographie cervicale avait objectivé 2 amas tissulaires homogenes bien
limités mesurant 11 mm a droite et 15 mm a gauche, sans anomalies
thyroidienne associée ou adénopathie cervicale.

» La scintigraphie de soustraction (utilisant 99mTc-sestamibi et 99mTc-
pertechnetate) avait objectivé 2 discrets foyers captant le MIBI 99mTc de
facon intense, I'un se projetant en médiolobaire interne droit et I’autre en

polaire inférieur gauche (fig.24, fig.25).
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Fig.24 : A, B et C imges de scintigraphie montrant 2 discrets foyers captant le MIBI
99mTc de fagon intense, I'un se projetant en médiolobaire interne droit et I'autre en

polaire inférieur gauche.
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Fig.25 : images de tomoscintigraphie montrant la localisation topographique des
foyers hyperfixants déterminés par la scintigraphie.

Le patient avait bénéficié d’une réhydratation, et d’une parathyroidectomie
sous anesthésie générale emportant les nodules découverts, aprés un avis
préanesthésique favorable. L'étude anatomopathologique des pieces opératoires
avait objectivé un adénome parathyroidien comportant des cellules claires agencées
en petit amas. Les suites post opératoires étaient sans particularités. Le dosage de

PTH a 48h apres I’acte chirurgical avait objectivé une PTH a 469 pg/ml.
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2. OBSERVATION 2 :

Identité : Il s’agit d’'une patiente de 43 ans, originaire et habitant a Fes.
Motif d’hospitalisation : Masse cervicale antérieure.

Antécédents :

Y

Suivie pour HTA sous Amlodipine depuis 09 ans.
Pas d’antécédent d’irradiation cervicale.
Pas de tares connues.

Pas d’antécédent de tuberculose ou de contage tuberculeux.

vV VvV VYV V

Patiente jamais opérée.

Pas de cas similaire dans la famille.

Y Vv

Pas de notion de goitre familiale.
Histoire de la maladie : la symptomatologie remontait a 1 ans avant
I’ladmission, par l'apparition d’une tuméfaction cervicale antérieure augmentant
progressivement de volume, sans autres signes associés a type de compression,
dysphonie, dyspnée, ce qui avait motivé sa consultation dans notre formation pour
éventuelle prise en charge, le tout étant évolué dans un contexte d’apyrexie et de
conservation de I’état général.
Examen clinique : trouvait une patiente consciente stable sur le plan
hémodynamique (TA a 13/08) et respiratoire.
> A I’examen ORL on notait, un goitre siege de multiple nodule palpable.
> Le reste de I’examen somatique était sans particularités.
Conclusion clinique : il s’agit d’'une patiente de 43 ans, suivie pour HTA
sous Amlodipine depuis 9 ans, qui consultait pour masse cervicale antérieure
augmentant progressivement de volume, sans signes d’hyperthyroidie cliniques,

chez qui I’examen clinique trouvait un goitre siege de multiple nodules.
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Examens complémentaires :

> Le dosage de TSH avait objectivé une TSH normale a 0,84 pUl/ml.

> Un ionogramme a été réalisé dans le cadre du bilan préopératoire et qui
avait objectivé une calcémie a 100 mg/l, urée a 0.30 g/I et créatinine a 8
mg/I.

> L’échographie cervicale avait objectivé un goitre multinodulaire siege de 6
nodules : 2 a droite de 9 mm et 5 mm liquidiens, 1 isthmique de 18 mm
liquidien et 2 nodules a gauche de 4 mm et 7 mm liquidien, avec un
troisieme nodule gauche géant de 31 mm de composante tissulaire.

La patiente avait bénéficié d’une isthmolobectomie sous anesthésie générale
gauche. Durant I'acte chirurgical, un adénome parathyroidien était suspecté suite a
la découverte d’une formation jaundtre de 3 cm indépendante du pole thyroidien
gauche. L’étude anatomopathologique confirma le diagnostic d’adénome
parathyroidien. Les suites post opératoires étaient sans particularités. La calcémie

réalisée a 1 mois apres le geste chirurgicale était a 95 mg/I.
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3. OBSERVATION 3.

Identité : Il s’agit d’'un patient de 26 ans, originaire et habitant a Meknés, non
mutualiste.
Motif d’hospitalisation : référé pour anomalie biologique découverte lors
d’un bilan systématique.
Antécédents :
> Suivi pour insuffisance rénale chronique terminale sous dialyse a raison de

2 séances par semaine.

» Hypertendu sous Amlodipine 10 mg.

> Ancien tuberculeux traité et déclaré guéri.
> Patient opéré pour abces cérébral.

» Pas de notion d’irradiation cervicale.

» Pas d’autres tares connues.

> Pas de cas similaire dans la famille.

Histoire de la maladie : le patient avait présenté une hypercalcémie découverte
au cours d’'un bilan systématique du suivi de son insuffisance rénale, pour laquelle il
fut référé par son néphrologue traitant, le tout étant évolué dans contexte
d’asthénie et d’apyrexie.

Examen clinique : trouvait un patient conscient, asthénique, hypertendu avec
une TAa 16/009.

> A I’examen ORL, on ne trouvait pas de masse palpable, ni d’adénopathies

cervicales.

> le reste de I’examen somatique était sans particularité.

Conclusion clinique : il s’agit d’un patient de 26 ans, suivi pour insuffisance
rénale chronique terminale sous dialyse, hypertendu sous Amlodipine 10 mg, qui

avait présenté une hypercalcémie découverte au cours d’un bilan systématique du
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suivi de son insuffisance rénale, pour laquelle il fut référé par son néphrologue
traitant, chez qui I'’examen clinique trouvait un patient sthénique, hypertendu a
16/09, le reste de I’examen somatique était sans particularité.

Examens complémentaires :

> L’ionogramme sanguin avait objectivé une normocalcémie a 95 mg/Il, une
hyperphosphatémie a 70 mg/l, une fonction rénale altérée avec urée a
1.95g/I, créatinine a 136 mg/| soit une clairance de créatinine a 6 ml/min
albuminémie normale a 36,9 g/I.

> Le dosage de PTH avait objectivé une hyperparathormonémie a 2264
pg/ml, et une hypovitaminose D normale a 15 ng/ml.

> L’échographie cervicale avait objectivé des nodules thyroidiens bilatéraux
sans individualisation d’image parathyroidienne.

» La scintigraphie de soustraction (utilisant 99mTc-sestamibi et 99mTc-
pertechnetate) avait objectivé un foyer basilobaire gauche captant le MIBI
99mTc de facon intense avec sur l'image de soustraction une image
basilobaire gauche, la tomoscintigraphie avait repéré une formation

nodulaire rétrothyroidienne paratrachéale (fig.26, fig.27).
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Subtraction: 52%

Fig.25 : A, B et C images de scintigraphie montrant un foyer basilobaire gauche
captant le MIBI 99mTc de fagcon intense avec sur I'image de soustraction une image

basilobaire gauche.
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Fig.27 : la tomoscintigraphie repere une formation nodulaire rétrothyroidienne
paratrachéale.

Le patient avait bénéficié d’une réhydratation, et d’une parathyroidectomie
sous anesthésie générale emportant une masse nodulaire découverte lors d’un
curage médiastino-récurrentiel, apres un avis préanesthésique favorable. L’étude
anatomopathologique de piece opératoire avait objectivé un adénome
parathyroidien. Le patient avait présenté une hypocalcémie transitoire a 76 mg/I
apres 48h du geste chirurgical, et qui avait passé a une calcémie a 89mg/I. Le

dosage de PTH a 48h en post opératoire avait objectivé une PTH a 1278 pg/ml.
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4. OBSERVATION 4:

Identité : Il s’agit d’une patiente de 58 ans, originaire et habitante a Nador,
non mutualiste.
Motif d’hospitalisation : tuméfaction infraorbitaire.
Antécédents :
Pas de notion de traumatisme facial ou dentaire.
Pas d’antécédent d’irradiation cervicale.

Pas de tares connues.

vV VvV VYV V

Pas d’antécédent de tuberculose ou de contage tuberculeux.

A\

Patiente jamais opérée.

> Pas de cas similaire dans la famille.

Histoire de la maladie : le début de la symptomatologie remontait a 08 mois
avant I’admission, par l'apparition d’'une tuméfaction faciale droite augmentant
progressivement de volume, associée a une pesanteur faciale et une épistaxis de
faible abondance ipsilatérale et chute dentaire, sans trouble de I'olfaction ni baisse
de I'acuité visuelle, ni rhinorrhée, associées des vomissements avec un syndrome
polyurie polydipsie le tout étant évolué dans un contexte d’apyrexie et d’asthénie.

Examen clinique : patiente consciente, en bon état général, stable sur le plan
hémodynamique et respiratoire.

> A l'examen de la cavité buccale: on notait une tuméfaction de la

muqueuse gingivale avec ulcération minime en regard du siege des dents
N° 12, 13, 14, par ailleurs on notait un bon état buccodentaire.
> A l’examen du massif facial : on notait une tuméfaction infraorbitaire dure,

indolore a la palpation, sans modification de la peau en regard.
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> A I’examen des fosses nasales : on notait une diminution du flux nasal a
droite, avec a la rhinoscopie un bombement de la paroi latérale de la fosse
nasale droite avec une petite ulcération en regard.

> Le reste de I’examen ORL était sans particularités, notamment on ne notait
pas de trouble de sensibilité du nerf trijumeau droit, ni d’exophtalmie, les
aires ganglionnaires étaient libres.

> Le reste de I’examen somatique était sans particularité.

Conclusion clinique : au total, il s’agit d’une patiente de 50 ans, sans

antécédents pathologiques notables qui présentait pour une tuméfaction faciale,

avec une chute dentaire, associées a une asthénie et des vomissements avec un

syndrome polyurie polydipsie chez qui I’examen clinique trouvait une tumeur

osseuse au dépend de l'infrastructure maxillaire droite sans signes de malignité. Le

reste de I’examen somatique était sans particularités.

Examens complémentaires :

>

I’ionogramme sanguin avait objectivé hypercalcémie a 132 mg/l, une
fonction rénale normale avec urée a 0.25g/l, créatinine a 8 mg/I.

Le dosage de PTH avait objectivé une hyperparathormonémie a 1320,8
pg/ml.

Le dosage de vit D avait objectivé une carence en vitamine D a
10,90ng/ml.

La TDM du massif facial avait objectivé une tumeur osseuse du maxillaire
supérieur droit dont une biopsie a été faite avait objectivé une tumeur a

cellule géante (fig.28).
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Fig.28 : une tumeur osseuse du maxillaire supérieur droit.

> Une biopsie de la tumeur osseuse était réalisée, et qui avait objectivé une
tumeur a cellule géante.

» Une échographie cervicale était réalisée, et qui avait objectivé au niveau
de la loge thyroidienne droite une lésion de 25 mm hypoéchogene
hétérogene a vascularisation anarchique et contenant des zones de
liquification, avec présence au contact du pole postérieur du lobe
thyroidien droit d’'une formation ovoide hypoéchogéne hétérogéne
hypervasculaire au Doppler et séparée du lobe thyroidien par un liseré.

> La patiente avait bénéficié également d’une TDM cervicale, qui avait
objectivé une lésion latéroinférieure de la loge thyroidienne droite
compatible avec un nodule thyroidien associé a des localisations osseuses
ostéolytiques vertébrales et sternales.

» La scintigraphie de soustraction (utilisant 99mTc-sestamibi et 99mTc-
pertechnetate) avait montré une lésion hyperfixante parathyroidienne

inférieure et postérieure droite (fig.29, fig.30).
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Fig.29 : images de scintigraphie montrant une lésion hyperfixante parathyroidienne

inférieure et postérieure droite.
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Fig.30 : repérage par tomoscintigraphie de la |ésion détectée par scintigraphie.
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La patiente avait bénéficié d’une maxillectomie droite subtotale emportant la
paroi antérieure du maxillaire intersinusonasale et le plancher du sinus maxillaire en
préservant le plancher orbitaire et la paroi externe ainsi qu’une partie de
I’hémipalais, la patiente avait présenté en postopératoire une hypercalcémie maligne
a 164 mg/l pour laquelle elle avait bénéficié d’une réhydratation, avec un traitement
au biphosphonates et une hémodialyse. Une adénomectomie était réalisée, associée
a une isthmolobectomie, [|'évolution en postopératoire était marqué par la
persistance de [I’hypercalcémie pour laquelle la patiente a bénéficié d’une
réhydratation et d’un traitement par biphosphonates. L’étude anatomopathologique
des pieces opératoires avait montré un nodule thyroidien sans tissu parathyroidien.
La patiente était réadmise au bloc opératoire pour bénéficier d’'un traitement
chirurgical sous anesthésie générale faisait de parathyroidectomie emportant 3
formations adénomateuses parathyroidiennes : une rétrotrachéale droite, 2éme
rétrocarotidienne droite et 3¢me au niveau du pole inférieure du lobe thyroidien
gauche. L’étude anatomopathologique des pieces opératoires avait objectivé un
adénome parathyroidien. Les suites post opératoires étaient sans particularité. La

calcémie 48h de post opératoire a été a 108 mg/I.
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5. OBSERVATION 5 :

Identité : Il s’agit d’une patiente de 77 ans, originaire et habitant a Meknés.

Motif d’hospitalisation : tuméfaction cervicale antérieure.

Antécédents :

>  Suivie pour HTA sous traitement non documenté.

>  Pas d’antécédent d’irradiation cervicale.

» Pas de notion de tuberculose ou de contage tuberculeux.
>  Patiente jamais opérée.

>  Pas de cas similaire dans la famille.

Histoire de la maladie : le début de la symptomatologie remontait a 1 an avant

son admission par l'installation progressive d’une asthénie dans un contexte

d’apyrexie, ce qui avait motivé sa consultation avec réalisation d’un bilan biologique

et radiologique, puis elle fut référée dans notre formation pour prise en charge.

Examen clinique :

> Examen cervical : trouvait une hypertrophie de la loge thyroidienne,
souple, mobile aux deux plans, sans signes vasculaires a la palpation.

> Examen des aires ganglionnaires: ne trouvait pas d’adénopathies
palpables.

> Nasofibroscopie : corde vocale de mobilité normale.

> Le reste de I’examen somatique était sans particularité.

Conclusion clinique : il s’agit d’une patiente de 77 ans, sans antécédents

pathologiques notables, qui était admise pour tuméfaction cervicale antérieure, et

qui présentait une asthénie d’installation progressive sans autres signes associés,

chez qui I’examen clinique trouvait une hypertrophie de la loge thyroidienne,

souple, mobile aux deux plans, sans signes vasculaires a la palpation, le reste de

I’examen somatique était sans particularité.
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Examens complémentaires :

>

L’'ionogramme sanguin avait objectivé une calcémie a 104 mg/l, urée a
0.17 g/l et créatinine a 7 mg/I.

Le dosage de PTH a objectivé une hyperparathormonémie a 1005 pg/ml.
Le bilan thyroidien avait objectivé une euthyroidie biologique avec TSH a
0.762 pUl/ml, T4 libre 2 0.90 ng/l et T3 libre a 2.25 pg/ml.

L’échographie cervicale avait montré une masse sous le lobe thyroidien
droit d’environ 1,8 cm compatible avec un adénome parathyroidien droit
inférieur, associé a 3 nodules thyroidiens : a gauche de 2,8 cm et a droite
de 1,7 cm et 1 cm sans adénopathies cervicale.

TDM cervico thoraco-abdomino-pelvienne avait objectivé un nodule
cervical antérieur de topographie et de rehaussement atypique pour
évoquer une origine parathyroidienne.

La scintigraphie de soustraction (utilisant 99mTc-sestamibi et 99mTc-
pertechnetate) avait objectivé la présence de tissu parathyroidien
pathologique polaire inférieure droit compatible avec un adénome
parathyroidien et un nodule lobaire droit empiétant sur [l'isthme a
caractere chaud, nodule lobaire inférieur droit hypocaptant et un nodule

lobaire gauche isofixant (fig.31, fig.32).
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Fig.31 : images de scintigraphie montrant la présence de tissu parathyroidien
pathologique polaire inférieure droit compatible avec un adénome parathyroidien et
un nodule lobaire droit empiétant sur I'isthme a caractere chaud, nodule lobaire

inférieur droit hypocaptant et un nodule lobaire gauche isofixant.
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Fig.32 : localisation topographique par tomoscintigraphie du nodule parathyroidien
détecté par scintigraphie.

La patiente avait bénéficié d’une réhydratation, et d’une parathyroidectomie
sous anesthésie générale emportant |’adénome parathyroidien découvert a
I’exploration avec isthmolobectomie droite. L'étude anatomopathologique des
pieces opératoires avait objectivé un adénome parathyroidien associé a un
carcinome papillaire variante vésiculaire (d’ou la totalisation de la thyroidectomie en
2&¢me temps). Les suites post opératoires étaient sans particularités. La patiente avait
présenté une hypocalcémie transitoire 76 mg/l aprés 48h du geste chirurgical Le

dosage de PTH 48h de post opératoire avait objectivé une PTH a 478 pg/ml.
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6. OBSERVATION 6 :

Identité : Il s’agit d’'une patiente de 38 ans, originaire et habitant a Ain
Taoujdat.

Motif d’hospitalisation : Asthénie.

Antécédents :

» Suivie pour HTA.

> Pas d’antécédent d’irradiation cervicale.

» Pas de notion de tuberculose ou de contage tuberculeux.

> Patiente jamais opérée.

> Pas de cas similaire dans la famille.

Histoire de la maladie : le début de la symptomatologie remontait a 8 mois
avant son admission par l'installation progressive d’une asthénie associé a des
céphalées et une anorexie dans un contexte d’apyrexie et d’amaigrissement non
chiffré, ce qui avait motivé sa consultation avec réalisation d’un bilan biologique,
puis elle fut référée dans notre formation pour prise en charge.

Examen clinique :

> Examen général : trouvait une patiente cachexique, avec une amyotrophie.

> Le reste de ’examen somatique était sans particularité.

Conclusion clinique : il s’agit d’une patiente de 38 ans, sans antécédents
pathologiques notables, était admise pour asthénie d’installation progressive
associée a des céphalées, une anorexie et un amaigrissement non chiffré, chez qui
I’examen clinique trouvait une patiente cachexique, le reste de I’examen somatique

étant sans particularité.
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Examens complémentaires :
> L’ionogramme sanguin avait objectivé une calcémie a 104 mg/l, urée a
0.28 g/l et créatinine a 8 g/I.
> Le dosage de PTH avait objectivé une hyperparathormonémie a 368 pg/ml.
> L’échographie cervicale avait montré un nodule parathyroidien de 18 mm
compatible avec un adénome parathyroidien gauche inférieur, associé a un
nodule thyroidien lobaire gauche de 21 mm sana adénopathies cervicale.
La patiente avait bénéficié d’une réhydratation, et d’une parathyroidectomie
sous anesthésie générale emportant I'adénome parathyroidien inférieur gauche
découvert a I’exploration avec lobectomie gauche. L’étude anatomopathologique des
pieces opératoires avait objectivé un adénome parathyroidien, avec un adénome
thyroidien folliculaire sans signes de malignité. Les suites post opératoires étaient
sans particularités. La calcémie a 48h du geste chirurgical était a 90 mg/I. Le dosage

de PTH 48h de post opératoire avait objectivé une PTH a 235 pg/ml.
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7. OBSERVATION 7 :

Identité : Il s’agit d’une patiente de 56 ans, originaire et habitant a Meknés.
Motif d’hospitalisation : Asthénie.

Antécédents :

Suivie pour lithiase rénale.

Pas de notion d’HTA.

Pas d’antécédent d’irradiation cervicale.

Pas de notion de tuberculose ou de contage tuberculeux.

Patiente jamais opérée.

vV VvV VY ¥V V V

Pas de cas similaire dans la famille.

Histoire de la maladie : le début de la symptomatologie remontait a 6 mois
avant son admission par l'installation progressive d’une asthénie sans autres signes
associés, ce qui avait motivé sa consultation avec réalisation d’un bilan biologique,
puis elle fut référée dans notre formation pour prise en charge, le tout étant évolué
dans un contexte d’apyrexie et de conservation de I’état général.

Examen clinique :

> Examen général : trouvait une patiente consciente

> Le reste de I’examen somatique était sans particularité.

Conclusion clinique : il s’agit d’une patiente de 56 ans, suivie pour lithiase
rénale, et qui était admise pour asthénie d’installation progressive sans autres
signes associés, chez qui I’examen clinique était sans particularité.

Examens complémentaires :

> L’ionogramme sanguin avait objectivé une calcémie a 105 mg/l, urée a
0.20 g/l et créatinine a 7 mg/I.

> Le dosage de PTH avait objectivé une hyperparathormonémie a 625 pg/ml.
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> L’échographie cervicale avait montré un nodule thyroidien lobaire gauche
de 10 mm sans adénopathies cervicale ni individualisation d’image
parathyroidienne.

> la TDM avait objectivé un adénome parathyroidien inférieur gauche situé

en rétrosternal (fig.33).
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Fig.33 : coupes scanographiques axiale (A), sagittale (B) et coronale (C) montrant un

adénome parathyroidien inférieur gauche situé en rétrosternal.
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La patiente avait bénéficié d’une réhydratation, et d’'une parathyroidectomie
sous anesthésie générale emportant I'adénome parathyroidien inférieur gauche
découvert a I’exploration avec lobectomie gauche. L'étude anatomopathologique des
pieces opératoires avait objectivé un adénome parathyroidien, sans signes de
malignité au niveau du tissu thyroidien. Les suites post opératoires étaient sans
particularités. La calcémie a 48h du geste chirurgical était a 92 mg/l. Le dosage de

PTH 48h de post opératoire avait objectivé une PTH a 322 pg/ml.

Mlle. BADI MOUNIA 80



18

VINNOW 1ava 31N

"31104p
a4ndudlsod 1@ dun3auiul
‘udlploJAyresed | squexidadAy  uoIsy|  : UIS
dwoupe :yredeuy "1104p udlpl0JAyl 3qO|
(1ueasisiad s1wd[edsadAy) | np anaisod sjod np 1deIL0D
‘801 ®© [ed1buniiyd dlwo1d9pjoJAylesed | ne IPIOAO uONBWIOS : OYd3 - 4 86
91O® swaZ NP Y8y B 8D | swa? *d1w01d9plolAyresed "9|BUJD1S 19 IRIGIMIIA
“|e2164n41yd | ‘91104p 3]LI0IGNS SIWOIII|[IXBN | 9SA|0DISO  ‘UOIP  dJIB|[IXeW d1sdipAjod-3rinAjod
?1e sl sude | ‘Qubijew dlwdledsadAy [ np 3snasso  unawinl  : NQL | Modp darejjixew | ps ‘S]UBIISSIWOA
alwdjedsadAy,p | 4nod dsAjeipowdy 060l | np spuaddp ne | ‘duarelusp NNYd> ‘ANlo4p
durISISIdd | ‘Deuoydsoydiq ‘uonerespAysy | 1 d UA ‘8°0ZEL : HLld ‘ZEL : ®D | 9SNISSO Undwn] | 3deldey uoldeRWN]
wexiadAy sydneb
v41eqo|iseq 43A0} : p)
*ualplodAyresed IBqOI1seq 19A04 - BUDS
8/71 duualploiAyiresed
e dJj0jeddolsod swiougpe : yiedeuy obewi p sed ‘xnesaie|iq SVY SIURYISY | VIH 1DVl W 97
o ’ . "DV SNOS 31Wwo01d3ploJAyresed sust _ot.»_ solnbou mo u T
Hld 68-9/ U8y & €D ‘uoneIeIPAYDY Ip1oJAY1 sa|npou : _wm_
9'G1L
S QYA H9TT : HLd ‘S6 ®D
*ualplosAyresed
wuw
esiow | ee swiougpe : yiedeuy 3p weab ayosneb 3jnpou d|qed|ed SIndLpILE
6 ¥ st L®®D 3ydneb s1wo1dsplosAylresed Le °p P04 InP 19BCIee NIND 9|BdIAIRD IsSew VLH 4 &
+ ND ‘ oydx3
+9IW0123¢0joWwy1s| o ) i
¥8°0 1 HSL '001 ‘- ®D
*syuexiy4adA
ualplosAyresed Sl :
S19A0J S1242S1p Z : IS ‘suoneyndfed
: e Hid pwiougpe : yiedeuy "S3Jle|NSSIl sewe Z : oyd3 SV ‘d4nauiue 10¥1 W 9¢
697 U € ‘DY Shos 3w o01d3plosAyresed : : ' ) C
4 9[eDIAIDD dSSew
‘uonelespAysy . .
“@¥A'SQOLZ “HLd OLL:®eD

SNOILVAY3SE0 S3d NOILVINLIdVO3IY

S1-€60 .N @Syl

IDYVHD N3 3SI¥d 13 INOINIMD IANLI SNIIAIOYAHLYYVd STWONIAV S3T



8

d1ubijew
9p saubis sues ullploAyy ‘|eua31504194 aydneb
nssi + ualplodAylesed | ansuzjul uaiploJAyiesed
swoupe : yredeuy | swoudpe TNAL
*ayoneb 31Ww0113q0| ‘ww Q| 3p aydneb aireqo|
2Z€ e asoesndorsod | + dlwoldaplolAyresed | ualplosAyy  dnpou 1 oyd3 deuad
HLld ‘26 : Y8y =p ®D ‘uonierelpAyay ‘GZ9 I Hld ‘SOl :®D SV oludyIsy oSEIYT
‘21lubljew ap saubis
Sues  alle|ndljjo}  udlploJAyl ‘ww |z
dwoudpe un + ualplodAyresed | 3p ayoneb u1eqo| udiIploJAY)
dwoupe I yiedeuy | 3jnpou +ww Q| 3p Bdydneb
*ayoneb 31wo01d3qo| | Jna4ul uliploJAyresed ‘Juawasslbiewe
Gggz e aJ0reapdorsod | + 3lwoldaplolAyresed | swoulpe 1 oydg dIX3Joue
HLld ‘06 :Y8¥y =p ©D ‘uonerelpAyy ‘89€ I Hld ‘¥01 : ®D aIXayde) | ‘sageydsd PlusyIsy -
‘pneyd HoJp 3ileqo|
d|NPOU un B + }I0Jp IN3LI4uI
a4rejod udiploJAyresed
swougpe I us
*anbidAle
|ed1AI3D d|npou T NAL
"3418|NDISIA dluelieA dare|jided *sualploJAyl sajnpou
dwouldJed un + udlploJAylesed | SIP B IIDOSSE JUNIIJJUl 110JP
dwouape Dyledeuy [ wd 8] Sp UOJp USIPlOIAYY
"d1w01d9qojowyist | 9qo] 3] Snos  udiplotAyresed
8/ ®© aJ101ea3doisod | + slwoldsplolAyresed | swouspe 1 oyd3j
HLld ‘9Z :ysy °p D ‘uonereapAyy "S00L : Hld ‘vOlL - ®eD 241109 oludYIsy V1H

S1-€60 .N @Syl

IDYVHD N3 3SI¥d 13 INOINIMD IANLI SNIIAIOYAHLYYVd STWONIAV S3T

VINNOW 1aV




LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

RESULTATS

Mlle. BADI MOUNIA

83
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I. Epidémiologie :

1. Lage:
La répartition des adénomes parathyroidiens selon I’dge dans notre série

montre une moyenne d’age de 48 ans avec des extrémes allant de 26 a 77 ans.

2. Sexe:

Dans notre série, on voit cette pathologie chez 05 femmes et 02 hommes.

Il. Les antécédents :

La lithiase rénale a été retrouvée chez 01 patiente.

L’HTA a été retrouvée chez 03 cas.

L'insuffisance rénale chronique terminale a été retrouvée chez 02 patients au
stade terminal.

La ménopause a été retrouvée chez 03 cas de sexe féminin.

lll. Circonstances de découverte :

Dans notre série les adénomes parathyroidiens ont été retrouvés :

v" Dans le cadre de I’exploration d’une tuméfaction cervicale antérieure chez
02 cas.

v' Lors d’une hypercalcémie le cadre d’un bilan systématique chez 02 cas.

v' Lors du bilan étiologique d’une tumeur osseuse chez 01 cas.

v" Lors du bilan étiologique d’une lithiase rénale chez 01 cas.

v' Fortuitement au cours d’une chirurgie thyroidienne dans chez 01 cas.
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IV. Manifestations cliniques :

Les signes cliniques des adénomes parathyroidiens retrouvés dans notre série
sont :

v' Asthénie chez 04 cas.

v" Nausées et vomissements chez 02 cas.

v" Syndrome polyurie-polydipsie chez 01 cas.

v" Tumeur brune chez 01 cas.

v" Chute dentaire chez 01 cas.

v Lithiase rénale chez 01 cas.

v Insuffisance rénale chez 02 cas.

v" HTA chez 03 cas.

V. Biologie :

Dans notre série :

v La calcémie chez nos malades varie entre 95 et 132 mg/l avec une
moyenne a 108 mg/I.

v 06 patients présentaient une hyperparathormonémie avec une moyenne a
1281 pg/ml et des extrémes allant de 368 a 2264 pg/ml.

v" Une carence en vitamine D a été retrouvée chez 03 malades.

v 02 patients présentaient une insuffisance rénale chronique terminale avec

une clairance a 6 et 7 ml/min.
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Valeurs des différents parametres biologiques initiales dans notre série

88-102

15-68.30

25-45

>30

40-50

0,17-0,43

6,60-10,90

>90

VL. Imagerie:

Dans notre série : aucun de nos patients n’a bénéficié d’une imagerie standard

Pour le bilan de localisation, dans notre série :

v Tous nos patients avaient bénéficié d’une échographie cervicale qui avait
objectivé une image parathyroidienne unique dans chez 04 cas, et double
images parathyroidiennes chez 01 patient, alors qu’elle était non
concluante chez 02 patients.

v' 03 de nos patients avaient bénéficié d’une TDM.

v' 04 patients avaient bénéficié d’une scintigraphie technique de soustraction
en utilisant 2 isostopes (99mTc-sestamibi et 99mTc-pertechnetate).

v Aucun de nos patients n’avait bénéficié d’'une IRM cervicale ou des

méthodes invasives de localisation.

Mlle. BADI MOUNIA 86



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

VIl. Traitement:

1. Traitement médical :

Dans notre série :

v' 06 patients avaient bénéficié d'une réhydratation pour corriger
I’hypercalcémie en préopératoire.

v 01 patiente avait bénéficié d’un traitement par biphosphonates.

v Une hémodialyse en urgence pour hypercalcémie maligne était réalisée

chez 01 patiente.

2. Traitement chirurgical :

Dans notre série, tous nos patients ont bénéficié d’ sous anesthésie générale :
A I’exploration chirurgicale :
v" Un adénome parathyroidien unique est retrouvé chez 05 patients.
v" Double formations adénomateuses parathyroidiennes sont retrouvées chez
01 patient.
v' Triple formations adénomateuses parathyroidiennes sont retrouvées chez
01 patient.
Six adénomes parathyroidiens ont été retrouvés en position ectopique, quant
a 04 adénomes ont été retrouvés en position ectopique (récurrentiel, rétrotrachéal,
rétrocarotidien et rétrosternal)
Tous nos patients avaient bénéficié d'une exérése des formations
adénomateuses retrouvées a I’exploration chirurgicale.
Une isthmolobectomie thyroidienne associée était réalisée chez 01 patiente.
Une lobectomie thyroidienne associée était réalisée chez 02 patientes.
Un traitement chirurgical d’'une tumeur brune maxillaire supérieure droite était

réalisé chez 01 patiente.
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La durée moyenne de I'intervention était de 1,40 h.

L’étude anatomopathologique des pieces opératoires avait objectivé des
adénomes parathyroidiens pour tous nos patients, dont 01 cas était a cellules
claires, alors que dans les autres cas le type n’est pas précisé sur le compte rendu

anatomopathologique.

VIII. Les suites postopératoires :

Dans notre série la mortalité était nulle.

Aucun de nos patients n’avait séjourné en réanimation.

Aucun de nos patients n’avait présenté une complication locale.

Une hypocalcémie postopératoire transitoire était retrouvée chez 02 patients.

Une normalisation de la calcémie était notée pour tous nos patients.

Le dosage de parathormone a J2 (chez 05 patients) a révélé : une baisse de
parathormonémie de 51,5% du taux initial en moyenne, avec des extrémes de 36.1%

et 77%.

IX. Séjour:

La durée moyenne d’hospitalisation dans notre série est de 08 jours avec des

extrémes de 01 et 20 jours.
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l. Epidémiologie :

1. Prévalence:

L’HPTP est une maladie en rapport dans 89-90% des cas d’un adénome
unique et dans 4% des cas un adénome double [36,21].

Les estimations de la prévalence de I'HPTP dans la population générale est
de I'ordre de 1 a 7 cas par 1000 personnes [54]. La prévalence de cette maladie
atteint 21/1000 personnes chez les femmes agées de 55 a 75 ans. L’age moyen au
moment du diagnostic est situé dans la sixieme décennie en Amérique du nord et

en Europe [38,55,56,57].

2. Incidence:

Selon une étude menée par I'équipe de la Mayo Clinic a Rochester
(Minnesota) durant la période de 1965 a 2001 a montré une hausse importante de
I'incidence de I’HPTP qui pratiquement quadruplé entre la période 1965-1974 et la
période 1974-1982, ou elle a passé de 15,8 par 100.000 habitants-année a un pic
de 82,5 par 100.000 habitants-année, puis a subi une diminution avec un passage a
une incidence de l'ordre de 29,1 par 100.000 habitants-année durant la période
1983-1992 , puis une stabilisation durant la période 1993-2001 avec une incidence
de I'ordre 21,3 par 100.000 habitants-année (tableau.1) [38,57].

Cette hausse importante de I'incidence est bien expliquée par I'introduction
et la généralisation des analyseurs automatiques au début des années 1970, qui ont
permis de mesurer la calcémie de maniere routiniere chez un grand nombre de
patients, ce qui est a l'origine d’'un phénomeéne de rattrapage (catch-up), puis
I'incidence de cette maladie diminue dans les années suivantes par le déclin de cet

effet de rattrapage pour atteindre un état stable [14,38,56,57].
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Des suggestions d’explication du pic de I'incidence de cette maladie durant la
période 1974-1982 ont été aussi proposées tel que: l'utilisation généralisé
d’irradiation thérapeutique pour la téte et le cou dans I’enfance durant les années
1930-1940 pour des raisons bénignes (acné), de méme pour les survivant japonais
aux explosions atomiques [14,57].

D’autres facteurs aussi peuvent influencer I'incidence de I’'HPTP, comme le
changement dans les thérapies cestrogéniques chez les femmes ménopausées, de
méme pour la consommation du calcium et de la vitamine D [14,57].

Selon une étude menée sur une série de 13327 patients dans Kaiser
Permanente Southern California entre 1995 et 2010, montre une incidence qui
fluctue de 34 a 120 par 100.000 personnes-années chez les femmes (avec une
moyenne de 66), et de 13 a 36 (avec une moyenne de 25) par 100.000 personnes-
années chez les hommes [54].

Dans notre pays la prévalence et I'incidence de cette pathologie restent encore

méconnues, nous n’avons pas retrouvé des études pour nous éclairer.

3. Age et sexe:

Les études ont montré une nette prédominance féminine de I’HPTP avec un
sex-ratio de I'ordre de 3/1 [38,54].

L’étude effectuée dans Kaiser Permanente Southern California, montre une
augmentation de I'incidence de I’'HPTP chez les 2 sexes avec des chiffres d’incidence
allant de 12 a 24 par 100.000 personnes—-années chez les 2 sexes agés de moins de
50 ans, a une incidence de I'ordre de 80 et 36 par 100.000 personnes-années chez,
respectivement, les femmes et les hommes agés de 50 a 59 ans, l'incidence
s’accentue chez les personnes agés de 70 ans, et qui est de I'ordre de 196 et 95 par

100.000 personnes-années chez les femmes et les hommes respectivement [54].
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La répartition des adénomes parathyroidiens selon I’age dans notre série
montre une moyenne d’age de 48 ans avec des extrémes allant de 26 a 77 ans.

Dans notre série, on voit cette pathologie chez 05 femmes et 02 hommes.

4. Race et ethnie:

L’étude de Rochester et les études européenne ont été menées chez une
population de race blanche, or I’étude effectuée dans Kaiser Permanente Southern
California a été menée chez une population ayant une diversité raciale et qui montre
une incidence d’HPTP plus élevée chez les Noirs (92 femmes et 46 hommes) suivis
par les Blancs (81 femmes, 29 hommes) puis suivis par les Asiatiques (52 femmes,
28 hommes), et les Hispaniques (49 femmes, 17 hommes) [54].

Dans notre série la race et l'ethnie n’ont pas été étudiée pour faible
échantillonnage.
tableau.1 [38] : évolution de I'épidémiologie de I'HPTP a Rochester Minnesota aux

Etats Unis durant la période 1965-2001.

Feriode

1963-1974 1974-1582 1983-1592

Incidence anmeelle (nouveaw: cas/100 000 habitants)
Femmes 214 1186 408
Hommes 80 413 161
Sexes mnfondus 158 B25 91
Aee moyen au diagnastic 33 54 525
Sewratio FH) 26 34 26

nde de présentation
SymptAme ou complication

Hypercalcémie
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II. Clinique :

1. Facteurs favorisants :

L’exposition aux irradiations prédispose a I'HPTP aprés une période de latence
variable selon le type d’irradiation [40].

La coincidence d’autres néoplasies (altérations des genes suppresseurs
des tumeurs), ainsi que le caractere familial dans le cadre de NEM2 ont été signalés
[40].

La prévalence accrue des adénomes parathyroidiens a été observée au cours
de la myotonie de Steinert et de I’exposition chronique au lithium [40].

Dans notre série, aucun de nos patients rapporte la notion d’exposition aux
irradiations, ou un traitement par lithium ni présence de cas similaire dans la

famille.

2. Circonstances de découvertes (tableau.2):

Jadis le diagnostic est révélé a des stades trés évolués, chez des patients
porteurs des lésions osseuses ou de lithiase rénale [21]. Quant a aujourd’hui la
découverte est principalement fortuite chez des patients asymptomatique ou peu
symptomatique a la suite d’un dosage systématique [21,41].

Les signes cliniques de I'hypercalcémie sont assez fréquemment révélateurs
de cette pathologie [8].

Les formes osseuses, représentées principalement par des phénomenes
douloureux représentent généralement le mode de révélation de cette maladie chez
la femme agée, quant aux formes urinaires représentées principalement par une
maladie lithiasique récidivante représentent généralement un mode de révélation

chez les sujets plus jeunes [21].
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Dans notre série, les circonstances de découverte d’adénome
parathyroidien sont diverses allant du bilan étiologique d’une tumeur osseuse,

jusqu’au découverte fortuite lors d’une chirurgie cervicale.

3. Les différentes atteintes au cours des adénomes

parathyroidiens (tableau.2):

L’HPTP (notamment les adénomes parathyroidiens) est singuliere par son
polymorphisme clinique sans spécificité de la plupart des symptémes [8].

a. Signes cliniques d’hypercalcémie :

Les symptomes vont dépendre de l'intensité et la vitesse d’installation de
I'hypercalcémie. Les symptomes courants sont: asthénie, constipation, polyurie
polydipsie, douleurs osseuses. Des symptomes neuropsychiatriques tels que la
dépression, perte de mémoire et les céphalées sont fréquemment signalés, mais
leurs relation avec I’hypercalcémie est moins claire car ils ne disparaissent pas
toujours avec sa correction. La majorité des patients atteints de I’'HPTP |égére avec
une calcémie discretement augmentée, n’a généralement pas de symptomatologie
attribuable a I’hypercalcémie elle-méme [58,38].

Dans notre série, les signes cliniques d’hypercalcémie ont été retrouvés chez
05 patients a type d’asthénie, vomissements, syndrome polyurie-polydipsie,
céphalées et amaigrissement.

b. Atteintes rénales :

v Lithiase rénale :

La lithiase calcique constitue une manifestation classique de cette pathologie.
Elle est en réalité beaucoup moins fréquente gu’initialement appréciée, puisque la

prévalence de la lithiase ne dépasse pas 20%. Néanmoins, il reste conseiller de
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rechercher une HPTP notamment un adénome parathyroidien chez tous les patients
atteints de lithiase calcique en particulier si elle est récidivante ou si elle débute
apres lI’'age de 50. Les calculs sont en général de nature oxalocalcique ou
phosphocalcique [38,40,58,59].

Le principal facteur de risque lithiasique est représenté par I’hypercalciurie,
observée chez 40 a 50% des patients atteints d’HPTP [38,58].

L’évolution de la lithiase calcique est indiscutablement influencée par le
traitement chirurgical des adénomes parathyroidiens : la nette diminution de
I’activité de la lithiase apres traitement chirurgical explique que la présence d’un
calcul calcique constitue en soi une indication opératoire [38,41].

En pratique chez les patients atteints d’HPTP, la réalisation d’imagerie de
I’arbre urinaire (échotomographie et si besoin complétée par un examen
tomodensitométrique) est recommandée en cas de suspicion de lithiase urinaire,
mais peut aussi étre envisagée chez les patients asymptomatiques pour s’assurer de
I’absence de lithiase urinaire ou de néphrocalcinose [38,59].

4 Néphrocalcinose :

C’est une manifestation rénale des adénomes parathyroidiens plus rare que la
lithiase rénale, et qui résulte du dépot dans le parenchyme rénale du complexe de
phosphate de calcium. Elle est également favorisée par I’hypercalciurie ainsi que par
un pH urinaire alcalin et une hypocitraturie [38,58].

v Insuffisance rénale :

La survenue de l'insuffisance rénale au cours des adénomes parathyroidiens
est expliquée par la néphrocalcinose [38,40].

Dans notre série un antécédent de lithiase rénale a été retrouvé chez une
patiente, quant a I'insuffisance rénale a été retrouvée chez 02 patients, chez ces 02

patients I'insuffisance rénale précede I’atteinte parathyroidienne, donc la survenue

Mlle. BADI MOUNIA 95



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

des adénomes parathyroidiens chez ces 2 patients est plutot dans le cadre d’une
hyperparathyroidie tertiaire (HPTT).

C. Atteintes ostéo-articulaires :

Dans la majorité des cas, les effets sur I’os de I’exces prolongé de PTH sont
moins visibles et concernent principalement I’os cortical. L’attente osseuse au cours
de cette pathologie parathyroidienne se distingue de |'ostéoporose par carence
cestrogénique qui survient préférentiellement chez la femme a la méme période de
la vie et pour qui la perte est plus évidente sur I’os trabéculaire [41,60].

v Douleurs osseuses et ostéopénie :

La principale conséquence osseuse de I’'HPTP est une augmentation globale du
remodelage osseux : la destruction et la formation osseuse pouvant étre augmenté
d’un facteur de 5, d’ou une augmentation des indices biologiques du remodelage
osseux (par une augmentation des parametres de formation qui sont ostéocalcine,
phosphatase alcaline osseuse et des parametres de résorption qui sont
hydroxyprolinurie, télopeptides du collagene de type I, déoxypyridoline) [38,41,60].

L’atteinte prédomine sur I'os cortical avec respect de I'os trabéculaire, en
particulier au niveau du tiers proximal du radius, et a moindre degré de I'extrémité
supérieure du fémur. Le rachis lombaire est atteint plus rarement. Sur le plan
clinque elle peut étre asymptomatique ou donnant des douleurs osseuses localisées
ou diffuses [58,59,61,62].

La mesure de la densité minérale osseuse (DMO), par absorptiométrie
biphotonique a rayons X, a constamment retrouvé une diminution dans les zones
corticales et qui au mieux mesurée dans la zone proximale du radius distal [38,41].

Le pourcentage de patients porteurs d’'une HPTP ayant une DMO inférieure a -
0,8 déviation standard (DS) en Z score (correspondant a 20 % des patients ayant une

DMO la plus basse pour leur tranche d’age et leur sexe) est seulement de 13 % pour
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le rachis lombaire et de 23 % pour le fémur, mais est de 58 % pour le 1/3 distal du
radius [61].

v Ostéite fibrokistique :

L’ostéite fibrokystique avec ses signes radio-cliniques était une complication
classique de I’'HPTP, de nos jours elle est devenue exceptionnelle (moins de 1% des
patients) [3,58,60,63,64,65].

L’ostéite fibrokystique correspond a des zones d’involution kystique remplies
de liquide hémorragique, donnant ainsi des aspects de pseudokystes avec risque de
fracture [66].

v Fracture pathologique :

La révélation d’'un adénome parathyroidien par une fracture pathologique est
rare. L’apparition de fractures pathologiques chez les patients connus pour
hyperparathyroidie est retrouvée chez 15/1 000 patients [40,67].

L’excés de risque de fractures chez les patients atteints d’HPTP
asymptomatique a longtemps été un sujet de controverse, en grande partie
parceque les études ne sont pas contrblées et que le sous-groupe des patients
asymptomatiques, n’est pas toujours individualisé, certaines études tendaient a
montrer que le risque de fracture vertébrale n’est pas plus élevé chez les patients
atteints d’HPTP asymptomatique que dans une population témoin. De méme, il
n'avait pas été obtenu d’argument en faveur d’une augmentation de risque de
fracture du col fémoral ou du poignet chez les patients atteints d’HPTP
asymptomatique. Ces données cependant sont contredites par les résultats d’une
étude rétrospective plus récente qui révele une augmentation significative et
continue du risque de fracture des vertebres, de I'extrémité inférieure de I’avant-
bras, des cotes et du pelvis chez des patients majoritairement asymptomatiques

atteints d’HPTP. De méme une étude Danoise a montré que le risque de fracture des
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vertébres, de I'avant-bras et du membre inférieur était augmenté avant le traitement
chirurgical de I’'HPTP et qu’il ne dépendait pas du degré de I’hypercalcémie [38,59].

Ce risque accru de fracture disparait dans I'année qui suit la chirurgie ce qui
suggere une restauration rapide des propriétés biomécaniques de I'os [38,67].

v Tumeurs brunes (fig.34):

Les tumeurs brunes sont des Iésions ostéolytiques bénignes a cellules géantes
liges a I’action de la PTH sur le tissu osseux [68].

Ces lésions sont rares. Elles touchent préférentiellement les cotes, les
clavicules, la ceinture pelvienne et plus rarement la mandibule ou des localisations
plus atypiques comme la main. L’atteinte maxillaire est exceptionnelle. Elles peuvent
étre isolées ou multiples. Elles peuvent étre le seul témoin d’hyperfonctionnement
parathyroidien ou associé a d’autres signes cliniques [68,69].

La couleur brunatre de la tumeur est due a la présence de nombreux
vaisseaux sanguins, aux hémorragies localisées et aux dépots secondaires
d’hémosidérine [39,69].

Cliniguement, les tumeurs brunes peuvent étre totalement asymptomatiques
ou se manifester par des douleurs osseuses ou fractures pathologiques [39,69].

Les tumeurs brunes maxillo-mandibulaires retrouvées seulement dans 4,5%
des cas, se présentent cliniguement sous forme de tuméfactions osseuses d’aspect
rouge violacé, occasionnellement responsables de déformations faciales, de chutes
ou de mobilités dentaires [69].

v chondrocalcinose:

La chondrocalcinose est une pathologie microcristalline, secondaire au dépot
des cristaux de pyrophosphates de calcium dans les cartilages au niveau des
articulations, aboutissant a des calcifications articulaires (par excés de production

de pyrophosphate ou par catabolisme insuffisant) [70,71]. L’age d’apparition se
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situe entre 50 et 55 ans. L’HPTP est la cause retrouvée la plus fréquente de
chondrocalcinose, et elle représente 5 a 6% des chondrocalcinoses [70].

La chondrocalcinose est le plus souvent asymptomatique, de découverte
radiologique fortuite, mais elle peut se manifester sous forme d’arthrites aigues
(souvent mono-articulaire), par une polyarthrite chronique avec atteinte synoviale
simulant une polyarthrite rhumatoide, ou sous forme d’arthropathie destructrice et
siégeant aux articulations habituellement indemnes d’arthrose ou au niveau du
rachis simulant une spondylodiscite [70,71]. Les articulations le plus souvent
touchées par la chondrocalcinose sont les genoux, I'articulation pubienne et les
poignets [70,71].

A noter que, I’évolution de la chondrocalcinose une fois installée, ne semble
pas influencée par la cure d’HPTP [70].

v Enthésopathies et tendinopathies :

En dehors de la résorption osseuse de l'insertion des enthéses, les patients
peuvent présenter des ruptures tendineuses, notamment des tendons patellaires et
des muscles triceps, quadriceps, fléchisseurs et extenseurs des doigts. En dehors
des ruptures, les enthésopathies peuvent étre douloureuses [72].

v Arthropathies :

Elles sont secondaires aux phénomenes de résorption osseuse sous-
chondrale, sous—périostée, périarticulaire et aux sites d'insertion des entheses. De
plus, la PTH peut léser le collagene des structures capsuloligamentaires, avec parfois
rupture de ces dernieres. Il s'ensuit une hyperlaxité et une instabilité articulaires,
une synovite microtraumatique, voire une destruction ostéocartilagineuse. Les
articulations les plus endommagées sont celles dont la stabilité est conditionnée par

ces éléments capsuloligamentaires comme les articulations acromio-claviculaires et
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sacro-iliaques. L'atteinte des ligaments rachidiens peut également étre a lI'origine de
dislocations spinales [72].

v Les déformations :

Elles étaient essentiellement le fait de formes séveres de découverte tardive
[72].

Dans notre série, les manifestations osseuses ont été retrouvées chez 01
patiente a type de tumeur brune maxillaire supérieure droite et chute dentaire.

d. Manifestations digestives :

v Ulcére peptique :

Il était habituellement admis que la fréquence de l'ulcére peptique est plus
élevée chez les patients atteints d’HPTP que dans la population adulte générale
[38,40,58].

v Pancréatite :

Une relation causale entre HPTP et pancréatite aigué, en dehors de celle
potentiellement attribuable a I’hypercalcémie, n’est pas établie [38,40,58].

v Douleurs abdominales :

Des douleurs abdominales habituellement mal définies et peu localisées,
constituent une plainte parfois révélatrice chez un faible pourcentage de patients
atteints des adénomes parathyroidiens ; I’examen abdominal est normal (en dehors
d’une comorbidité) [38].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a rapporté des manifestations
digestives.

e. Manifestations cardiovasculaires :

L’HPTP (notamment les adénomes parathyroidiens) dans sa forme classique
symptomatique était souvent associée a une augmentation de la morbidité et la

mortalité cardiovasculaire. L’hypertension artérielle (HTA) a longtemps été
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considérée comme une complication de cette pathologie parathyroidienne, sur le fait
que la prévalence de I'HTA est plus élevée parmi les patients atteints d’HPTP que
dans une population témoin. Cependant la normalisation de la pression artérielle
apres correction chirurgicale de I’HPTP est trés inconstantes [38,40,58].

Indépendamment de la valeur de la tension artérielle, des anomalies
cardiovasculaires infra-cliniques telles que: une augmentation de la rigidité
artérielle, de [I’épaisseur intima-média carotidienne, dysfonction de Ila
microcirculation coronaire, une hypertrophie ventriculaire gauche, et des
calcifications myocardiques ainsi que valvulaires, notamment de la valve aortique ;
ont pu étre montré chez les patients atteints d’HPTP. Mais il n’a pas été démontré
gue ces anomalies régressent apres le traitement chirurgical mis a part 'anomalie
du flux de réserve coronaire [38,58].

Dans notre série, I'HTA a été retrouvé chez 03 patients, alors que les
palpitations ont été rapportées par 01 patient.

f. Manifestations neuropsychiatriques et musculaires :

Les manifestations neuropsychiatriques des adénomes parathyroidiens sont
I'objet d’un large débat et de grandes incertitudes. Le syndrome neuromusculaire
classique (myopathie avec trouble de la marche, amyotrophie, fasciculations et
hyperréflexie) a virtuellement disparu. Certaines manifestations sont grossierement
proportionnelles a la valeur de calcémie en particulier les troubles de conscience,
cependant certains patients peuvent étre parfaitement lucides avec une calcémie
supérieure a 4 mmo |/L, alors que d’autres sont franchement confus avec une
calcémie a peine supérieure a 3 mmol/L [38,58].

Un grand nombre de manifestations subjectives ont été décrites chez les
patients atteints d’HPTP: sensations de faiblesse, de fatigabilité anormale,

d’émoussement intellectuel, ainsi que des troubles affectifs variés pouvant aller
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jusqu’au syndrome dépressif. En dépit de plusieurs études rapportant une
amélioration post-chirurgicale de ces symptomes, il n'est pas encore établi avec
certitudes que ces désordres soient directement a I’HPTP (hotamment aux adénomes
parathyroidiens) elle-méme et qu’ils soient régulierement réversibles apres
traitement chirurgical. Cependant une étude prospective récente a montré que
I’'HPTP dans sa forme légére est associé a des troubles cognitifs qui s’améliorent
apres traitement chirurgical. Des travaux sont encore nécessaires pour confirmer un
éventuel lien entre 'HPTP et les troubles cognitifs et leur éventuelle régression
apres la résection chirurgicale de I’'adénome parathyroidien [38].
Dans notre série a présenté une amyotrophie.
Tableau.2 [40] : les manifestations révélatrices selon I’étude de J.L. Wémeau faite en

1989.

HPT primaire : manifestations révélatrices (InJL. Wemean. Horm

Res 1989) dans une série lilloise de 622 patients opérés(13).

Symptémes MNombre %o
de cas

Lithiase rénale 160
Douleurs osseuses 57
Fractures

Ulcéres gastroduodénaux

Pancréatite aigué

Hypertension artérielle

Troubles du rythme

Insuffisance rénale

Asthénie

Polyuro-polydipsie

Hypercalcémis aigué

Autres signes

Détermination de la calcémie :

a) Bilan préopératoire d'un goitre

b) Dosage systématique
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fig.34 [69] : tuméfaction gingivale en relation avec une tumeur brune.

lll. Biologie :

C’est sur la biologie que repose le diagnostic. Le diagnostic biologique de
I'HPTP est défini par l'association hypercalcémie-PTH plasmatique élevée, ou en

discordance avec la calcémie (tableau.3) [38,74,83].

1. L’hypercalcémie :

Le diagnostic de I'HPTP a toujours reposé et repose encore sur la constatation
d'une hypercalcémie. C'est a partir de cette anomalie biologique que peut étre
envisagé le complément d'exploration qui permettra de rattacher I'hypercalcémie a
une hyperparathyroidie [41,74].

La premiere étape en pratique courante est de répéter les dosages de la
calcémie pour confirmer I'existence de I'hypercalcémie, qui est constante au cours
de cette pathologie parathyroidienne [74].

L’hypercalcémie est variable dans [I'HPTP, liée a [I'importance de
I'hypersécrétion de PTH. La calcémie totale peut étre normale dans 5 a 22 % selon

les séries de la littérature. Toutefois, le calcium ionisé (Ca ) est pratiquement
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constamment augmenté (98%). Une calcémie totale normale peut s’expliquer par une
hypoalbuminémie, une acidose, une carence profonde en vitamine D, une
hypothyroidie [41,59].

La Ca I, plus précise que la calcémie corrigée, a défaut on peut évaluer le
calcium corrigé (Ca) I’albuminémie ou la protidémie a I’aide de formules. [25,59].

A noter que dans les formes frustes ou débutantes, il peut y avoir, dans le
temps, alternance d'hyper- et de normocalcémies : ces fluctuations biologiques
transitoires peuvent persister plusieurs mois ou années [74].

Le diagnostic d’HPTP normocalcémique peut étre évoqué si on ne démasque
pas une hypercalcémie. Il pourrait s’expliquer par des hypersécrétions dite
«borderline » de PTH : intermittente ou modérée, ou débutante, ou par une
résistance a I'action de la PTH en périphérie au niveau de I’os et du rein [41,59].

Dans notre série, tous nos patients ont bénéficié d’un dosage initial de
calcémie. La calcémie de nos malades varie entre 95 et 132 mg/|l avec une moyenne
a 108 mg/l. 05 patients ont présenté une hypercalcémie alors que 02 patients ont
été normocalcémiques. 01 de ces patients normocalcémiques avait une carence en

vit D3 associé a une hypoalbuminémie.

2. Dosage plasmatique de la PTH :

Le diagnostic est facile quand I’hypercalcémie est associée a une élévation du
taux de PTH intacte. Cependant, dans 10 a 20 % selon les séries d’HPTP, le taux de
PTH intacte est dans les limites de la norme. La prise en compte du couple calcémie
(en particulier Ca I)-PTH permet d’évoquer le diagnostic : une Ca | élevée associée a
une PTH normale-haute est trés évocatrice du diagnostic, il s’agit d’une sécrétion

inappropriée de PTH [59].
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En dehors d’une sécrétion modérée de PTH, certaines situations peuvent
expliquer une PTH normale-haute : l’association d’une hyperthyroidie ou d’une
sarcoidose a un adénome parathyroidien. La guérison de ces pathologies, qui
freinent la sécrétion de PTH, démasque cette pathologie parathyroidienne.
Cependant, la révision a la baisse des valeurs de référence de PTH (10-46 pg/mL au
lieu de 10-65 pg/mL pour la trousse Allegro de Nichols par exemple) devrait
diminuer considérablement la fréquence des PTH « normales » dans les HPTP
avérées. Cette révision tient au fait que les normes de PTH (1,84) n’ont, la plupart du
temps, pas été établies en fonction d’un stock normal de vitamine D. En effet, la
grande fréquence dans la population normale de carence vitaminique D explique des
cas d’hyperparathyroidie secondaire (HPTS). L’utilisation de ces nouvelles normes,
établies en fonction d’un stock normal de vitamine D montre bienslr moins d’HPTP
avec un taux de PTH normal [40,59].

Dans notre série, le dosage de PTH a été réalisé pour 06 patients, et ils ont
tous présenté une hyperparathormonémie avec une moyenne a 1281 pg/ml et des

extrémes allant de 368 a 2264 pg/ml.

3. Hypophosphatémie :

Classiquement rapportée dans I'HPTP, elle est loin d’étre constante. La
phosphatémie (Ph) est inférieure a 0,80 mmol/L dans 50 a 70 % des cas, rarement
supérieure a 1 mmol/L. Un chiffre de phosphore normal est surtout rapporté chez
les femmes en post-ménopause, la carence cestrogénique augmentant la Ph de 0,1
mmol/L [59].

Dans notre série, 2 patients ont bénéficié d’'un dosage de phosphatémie et qui

n’ont pas présenté une hypophosphatémie.
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4. Calciurie :

L’excrétion urinaire de calcium est élevée chez 30 a 40 % des patients. L’action
rénale de la PTH entraine en effet une augmentation de la réabsorption tubulaire du
calcium, ce qui explique qu’a calcémie filtrée équivalente, I’élimination urinaire du
calcium soit plus importante dans les hypercalcémies d’origine non
parathyroidienne. En I’absence d’hypercalciurie, peut se poser le diagnostic
différentiel d’une hypercalcémie hypocalciurie familiale (syndrome de Marx) [59].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’un dosage de calciurie.

5. Marqueurs osseux :

Les marqueurs de formation et de résorption sont augmentés dans 75 % des
cas témoignant d’'un remodelage osseux élevé avec un couplage persistant entre
formation et résorption. Apres le traitement chirurgical de [|'adénome
parathyroidien, on note une augmentation des marqueurs de formation et une
diminution des marqueurs de résorption ce qui est en faveur d’activation
préférentielle de la formation expliquant la récupération osseuse [60,59].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’'un dosage des

marqueurs osseux.

6. VitamineD:

Le dosage de 1,25(0OH) vitamine D n’a aucun intérét dans la démarche
diagnostique. L’'insuffisance vitaminique D (250HD) est fréquente par I'accélération
de la conversion de la 250H vitamine D en 1,25(0OH) vitamine D. Elle doit étre
confirmée par un dosage de 250H vitamine D, et corrigée avant le traitement

chirurgical, sans aggravation de I’hypercalcémie, et poursuivie apres, pour limiter les
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hypocalcémies postopératoires, en rapport avec une hypoparathyroidie fonctionnelle
et/ou un « hungry bone syndrome » [59].

Il existe une corrélation inverse entre le taux de 25 OH vit D et le poids de
I’adénome enlevé lors du traitement chirurgical de I’hyperparathyroidie. Chez des
patients ou le diagnostic d’HPTP était masqué par une carence vitaminique D, la
correction de déficit vitaminique D, d’une part, démasque I’'HPTP et, d’autre part,
permet de constater une augmentation de la DMO [59].

Dans notre série, le dosage de vit D a été réalisé chez 03 patients parmi qui

présentaient tous une carence en vit D.

7. Test de surcharge calcique:

Exceptionnellement, dans les formes frustes ou de début, si les calcémies ne
sont pas suffisamment élevées, un test de surcharge calcique per os [11,12] ou
intraveineux, peut confirmer l'inadéquation de la PTH avec la régulation
physiologique de la calcémie: en cas d'HPTP la surcharge calcique n'entraine qu'un
freinage incomplet de la PTH qui reste au-dessus de 20 pg/ml, alors qu'elle
deviendrait indosable chez le sujet normal [74].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’un test de surcharge

calcique.

8. Diagnostics biologiques difficiles

Dans les diagnostics difficiles d’HPTP et surtout d’HPTP normocalcémique, la
correction de l'insuffisance vitaminique D est la premiére étape pour aider au
diagnostic. On écartera également toutes les autres causes d’HPTS. En présence

d’une hypercalciurie sans hypercalcémie franche, on suspectera une hypercalciurie
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rénale. On fera donc un test aux thiazidiques, en cas d’hypercalciurie rénale, on
constatera une normalisation de la PTH sans apparition d’hypercalcémie. Si la PTH
reste élevée apreés avoir écarté toutes les causes d’HPTS, on aura recours a un test
de charge calcique. L’absence de freination sera un argument pour une HPTP.
Tableau.3 [40] : les éléments du diagnostic biologique des adénomes

parathyroidiens.

Calcémie = 102 mg/l (2,56 nmol/l)

Calcium ionisé =52 mg/l (1,32 mmaoal/l)
Phosphorémie = 30 mg/l (0,77 mmol/l)
Bicarbonates = 24 meq/l

Rapport CI/P = 3,3

Calciurie = 250 mg/24 heures (6,25 mmol/
24 heures)

Clairance = 16 ml/mn
du phosphore

Taux <82%
de réabsorption
du phosphore

FTH = 57 pg/ml

IV. Radiologie:

L’imagerie avant le geste chirurgical a pour objectif la localisation
préopératoire d’un adénome parathyroidien, pour réaliser une chirurgie ciblée et
pour diminuer le temps opératoire. Elle permet également [|'identification des
adénomes ectopiques, cause de 50 % d’échec de la chirurgie, et la détection en
préopératoire d’autres pathologies cervicales ; et de ces faits I'imagerie localisatrice
des adénomes parathyroidiens en préopératoire augmente le taux de succes

chirurgicale [75].
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1. Imagerie standard :

L’imagerie standard au cours des adénomes parathyroidiens, n’a aucune place
dans la localisation préopératoire de I’adénome, cependant elle a une grande place
dans la détection des complications musculosquelettiques de cette pathologie.

L'HPTP peut se traduire par plusieurs signes plus ou moins associés
(tableau.4) [72] :
a. Résorption osseuse :
Elle est diffuse mais elle est détectée précocement aux mains. On distingue :

4 La résorption osseuse sous-périostée:

Fig.35 [72]: images radiologiques montrant la résorption sous périostée.

A : résorption sous-périostée prédominant sur le bord radial des phalanges
intermédiaires (fleches) et la résorption en bande des phalanges distales (téte de
fleche).

B : Résorption sous-périostée des bords supérieur et inférieur du col fémoral

(fleches blanches)
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v La résorption osseuse intra-corticale:

Fig.36 [72] : image radiologique montrant la résorption intracorticale des deux os de
I'avant-bras, se traduisant par un aspect feuilleté des corticales.
4 La résorption osseuse endostée

v La résorption osseuse sous-chondrale :

Fig.37 [72] : image radiologique montrant la résorption sous-chondrale marquée
des deux articulations sacro-iliagues. L'extension importante de |'ostéolyse est

inhabituelle pour une sacro-iliite rhumatismale.
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Fig.38 [72] : image radiologique montrant la résorption sous-chondrale des
plateaux vertébraux se traduisant par des érosions bordées d'une

ostéocondensation.

Fig.39 [72] : image radiologique montrant la résorption sous-chondrale de

|'articulation coxofémorale avec un caractére bien limité des érosions osseuses.
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v La résorption osseuse trabéculaire:

Fig.40 [72] : image radiologique montrant la résorption osseuse trabéculaire du
crane avec perte de la délimitation entre les tables osseuses et le diploé,
responsable d'un crane « poivre et sel ».

v La résorption osseuse aux enthéses :

Fig.41 [72] : image radiologique montrant la résorption osseuse des branches

ischiopubiennes aux enthéses (fleches).

b. Tumeurs brunes:

Elles se présentent comme des lésions ostéolytiques uniques ou multiples
bien limitées, parfois expansives, plutot excentrées (corticale amincie ou fracturée),
voire de topographie corticale aux os longs. Initialement uniloculaires, elles peuvent

se cloisonner au cours de leur évolution [72,76].
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Fig.42 [72] : image montrant de multiples tumeurs brunes du tibia se traduisant par
des lésions ostéolytiques excentrées bien limitées avec un aspect finement fibrillaire

de la corticale tibiale témoignant d'une résorption osseuse intracorticale associée.

C. Enthésopathies et tendinopathies :

En dehors de la résorption osseuse de l'insertion des enthéses, les patients
peuvent présenter des ruptures tendineuses, notamment des tendons patellaires et
des muscles triceps, quadriceps, fléchisseurs et extenseurs des doigts [72].

d. Arthropathies :

Secondaires aux phénoménes de résorption osseuse sous-chondrale, sous-
périostée, périarticulaire et aux sites d'insertion des entheses conduisant a une
instabilité articulaires, une synovite microtraumatique, voire une destruction
ostéocartilagineuse [72].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’'une imagerie standard.
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2. Echographie :

En plus des avantages bien connus qui sont le faible colt et I'innocuité,
I’échographie reste I’examen de premiere intention, qui permet d’explorer les sites
habituels des parathyroides et dans le cas échéant, la recherche d’adénome
ectopique cervical, le long de la gaine des carotides et de I’espace para-cesophagien
avec une sensibilité de 65% a 80% selon les auteurs et une spécificité de 90 a 95%
[21,75].

Les parathyroides normales ne sont en principe pas visibles a I’échographie.
Un adénome typique est de forme ovalaire allongé dans le sens craniocaudale,
hypoéchogéne en comparaison au parenchyme thyroidien et séparé de ce dernier
par une interface brillante qui le différencie d’un nodule thyroidien, sans centre
hyperéchogéne, se mobilisant comme la thyroide avec la déglutition et la respiration
et présentant un pédicule vasculaire bien individualisé au Doppler couleur (le
Doppler permet également d’éliminer une fausse image d’origine vasculaire). Il est
considéré de type supérieur quand il est trouvé au niveau de la partie moyenne et
dorsale de la thyroide et de type inférieur s’il est situé dans un rayon de 1 cm aux
alentours de son pole inférieur (fig.43) [21,75,77].

Toutefois un adénome parathyroidien peut étre géant et confondu a tort avec
un nodule thyroidien (fig.44, fig.45) [21].

L’adénome parathyroidien est recherché uniquement dans sa zone de
dispersion anatomique expliquée par son origine embryologique [21,75,77].

Les faux positifs sont les adénopathies, en général a centre hyperéchogene,
non mobiles avec la respiration et la déglutition et les nodules thyroidiens
exophytiques. Les faux négatifs sont les adénomes situés en arriere de la trachée et

I’cesophage ainsi que ceux ectopiques [75].
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Dans notre série, tous nos patients ont bénéficié d’une échographie cervicale
qui a objectivé une image parathyroidienne unique chez 04 patients, et une double
image parathyroidienne chez 01 patient, alors qu’elle était non concluante dans 02

cas.

fig.43 [21] : coupes transversale (A) et longitudinale (B) montrant un adénome

parathyroidien gauche séparé du tissu thyroidien par une fine interface brillante.

fig.44 [21] : coupe longitudinale montrant une image volumineuse hypoéchogéne

rétrothyroidienne située au pole supérieur du lobe : adénome parathyroidien géant.
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fig.45 [21]: coupe transversale montrant |'association d’'un nodule thyroidien
postérieur infracentimétrique et d’'un adénome parathyroidien bien séparé de la

thyroide par une interface brillante.

3. Tomodensitométrie (TDM):

Aucun bénéfice n’a été démontré a l'utilisation systématique du scanner en
association a l’échographie puisque la sensibilité de cette derniére n’est pas
améliorée [75].

Son indication reste essentiellement en cas de discordance du couple
échographie cervicale -scintigraphie au sestamibi en particulier dans I’exploration
des zones qui restent aveugles a I’échographie comme les aires rétro-trachéales ou
rétro-cesophagiennes ou l'air géne le passage du faisceau ultrasonore mais aussi et
surtout les zones susceptibles d’ectopie (fig.46, fig.47). Ces derniéres sont
représentées en premier par le médiastin et plus rarement le pharynx. L’examen est
réalisé apres injection intraveineuse de produit de contraste iodé et en explorant le

cou et le médiastin, de I’angle mandibulaire jusqu’a la racine de I'aorte [21,75,78].
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L’adénome parathyroidien se rehausse trés rapidement au temps artériel et
présente un wash-out rapide (fig.46). Sa sensibilité varie entre 46-87 % selon
différentes études en sachant qu’une nette augmentation est notée avec
I’amélioration des techniques [21,75,78].

La réalisation d’une acquisition scanographique triphasique, sans puis 45 et
70 secondes aprés injection de produit contraste iodé ; permet de distinguer les
adénomes parathyroidiens du parenchyme thyroidien et des ganglions cervicaux.
Les adénomes parathyroidiens présentent une hypodensité spontanée par rapport
au tissu thyroidien (fig.48, fig.49). Apres injection de produit contraste, les
adénomes parathyroidiens ont un rehaussement intense et rapide, puis leur densité
diminue lors de la troisieme acquisition. A I'inverse, les ganglions lymphatiques
présentent un rehaussement lent et progressif (tableau.5) [78,79].

La TDM en matiere des adénomes parathyroidiens présente des faux négatifs,
en particulier pour les adénomes situés au contact de la thyroide. Par ailleurs, elle
est relativement irradiante du fait que la technique utilisée est multiphasique
[78,79].

La TDM peut étre utile aussi pour détection des complications des adénomes
parathyroidiens telles que les tumeurs brunes et lithiase rénale calcique (fig.50,
fig.51, fig.52).

Dans notre série, 03 patients ont bénéficié d’'une TDM qui a objectivé
I’'adénome parathyroidien dans 02 cas , alors qu’elle était non concluante dans le

3eme c3s.
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Tableau.5 [78] : Mesure de la densité scanographique des adénomes
parathyroidiens, du tissu thyroidien et des ganglions lymphatiques avant et apres

injection du produit de contraste.

Adéname parathyrcidien Y Thyraide UK Ganglon lymphatiue UK

Sans jection H(213) 90 (4 14) 50 (4 1)
455 apésnjection 187 (£ 4 218 {4 35) B0 (£ 2
Tos aprés ojectior 27(£11) 180 { 30) %$(+1)

Uz wnités Hownsfield.
* Différence significative avec les adénomes: p<0,05.

alb|c

fig.46 [79] : coupes axiales scanographiques montrant un adénome parathyroidien
rétro-oesophagien.

a: Sans injection, ’'adénome n’est pas distinguable de I’cesophage. Sa densité est de 50 UH.
b : 45 secondes aprés injection, I’'adénome se rehausse fortement et se distingue nettement
de I'esophage, en arriere duquel il est situé. Sa densité est mesurée a 140 UH.

c: 70 secondes apreés injection, I’ladénome reste hypervascularisé, mais sa densité, mesurée

a 110 UH, baisse.
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A

fig.47 [79] : coupes axiales scanographiques montrant un adénome parathyroidien

au contact de la carotide.

a : Sans injection, 'adénome ne se distingue pas de la carotide.
b: 45 secondes apres injection, I'adénome se rehausse nettement ; sa densité est mesurée a
170 UH.

c : 70 secondes apres injection, sa densité descend a 120 UH.
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fig.48 [78] : coupes scanographiques axiales montrant un adénome parathyroidien
gauche.

a: Avant injection de produit de contraste, la densité de ’'adénome parathyroidien
est de 40 unités Hounsfield (UH) alors que la densité de la thyroide est de 83 UH.

b: La densité de I'adénome atteint 168 UH 45 secondes apreés injection de produit de
contraste iodé.

c: 70 secondes apres injection, la densité de ’adénome baisse a 136 UH.
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fig.49 [78] : coupes scanographiques axiales montrant un Adénome parathyroidien

ectopique latérotrachéal gauche.
a: Sans injection de produit de contraste, la densité de I'adénome est de 26UH.

b: Quarante-cing secondes apres injection de produit de contraste, la densité de

I'adénome atteint 87 UH.

c: 70 secondes apreés injection, la densité de I'adénome décroit a 100 UH.
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fig.50 [68] : coupe axiale scanographique montrant des formations expansives
multiloculaires soufflant et érodant les corticales osseuses du processus alvéolaire
et frontal droit de I'os maxillaire, ainsi qu’au niveau de tubérosité maxillaire

gauche.

fig.51 [69] : coupes axiales scanographiques montrant des lésions d’ostéolyse :

a : au niveau de I'omoplate, b : au niveau des ailes iliaques, c : au niveau vertébral.
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4

|
fig.52 [68] : coupe coronale d’'une TDM abdominale montrant lithiase de densité

calcique intrarénale du calice inférieur gauche.

4. Imagerie par résonnance magnétique (IRM) :

L’IRM est I'imagerie morphologique classiquement indiquée en matiere des
adénomes parathyroidiens ectopiques qui échappent a I’échographie cervicale. Elle
reste supérieure au scanner qui est relativement peu performant a cause des
artéfacts, dus en particuliers aux épaules [79].

Elle présente plusieurs avantages par rapport au scanner : non irradiante ;
permet une imagerie multi-planaire avec des détails anatomiques et un contraste
supérieurs; ne nécessite pas une injection d’iode ; permet la reconnaissance des
vaisseaux méme sans injection de gadolinium ; et qui a une excellente sensibilité
dans la détection des adénomes ectopiques [21,75].

L’adénome parathyroidien typique est en hyposignal T1 (fig.53), hypersignal
T2 et hypersignal franc apres injection de chélates de gadolinium. Cependant, des
adénomes atypiques ont été décrits en raison des remaniements hémorragiques ou
fibreux [21,75].

La sensibilité de I'IRM est de 42-88 % (qui augmente si combinée a la

scintigraphie au sestamibi) [21,75].
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fig.53 [80] : coupe axiale d’IRM en T1 qui montrant un adénome parathyroidien
intrathymique de 15 x 8 mm (fleche) en avant de I'aorte ascendante. Cette lésion

présente un hyposignal en T1 par rapport a la graisse thymique qui I’entoure.

5. La scintigraphie :

La détection des glandes parathyroides hyperfonctionnelles en scintigraphie
est fondée sur I'accumulation d’un radiopharmaceutique plus importante que dans
les glandes parathyroides normofonctionnelles. Il n’existe pas de
radiopharmaceutique spécifique du tissu parathyroidien, mais la bonne
connaissance des criteres d’interprétation et des sites anatomiques possibles des
Elle permet la détection, au cours du méme examen, des glandes parathyroides
hyperfonctionnelles quelle que soit leur localisation eutopique ou ectopique, y

compris médiastinale avec une sensibilité élevée [21].
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En effet, la scintigraphie au 99mTc-sestamibi a été établie comme étant la
méthode d’imagerie de choix, ce d’autant plus qu’elle donne des résultats
supérieurs a ceux des autres techniques telles que I’échographie, le scanner, I'IRM et
I’angiographie [21,38,41,74,75,81,82].

Les traceurs utilisés pour visualiser les parathyroides pathologiques se fixent
également sur la thyroide. Il existe deux méthodes pour réaliser une scintigraphie
des parathyroides : la soustraction et la double phase [21,75,81,82].

a. Méthode de soustraction (fig.54, fig.56):

Elle utilise deux traceurs différents. Le premier traceur se fixe uniguement sur
la thyroide alors que le deuxieme traceur se fixe sur les parathyroides mais
également sur la thyroide. Ensuite, une soustraction de I'image 2 a I'image 1 permet
de visualiser le tissu parathyroidien pathologique [75,80,82,83,84].

L’ 23] (iode), utilisé comme premier radiotraceur donne une image
thyroidienne stable a partir de 2 h aprés injection. Avec ce traceur, on peut réaliser
des images a l'iode et au 99mTc-sestamibi a deux temps successifs ou
simultanément grace a deux fenétres d’énergie séparées. Le 99mTc-pertechnetate est
également utilisable, I'image thyroidienne étant obtenue de maniére optimale 20
minutes apres injection pour limiter I'effet de wash-out du produit [21,75,82].

Comme pour la scintigraphie thyroidienne, I’examen doit étre fait en absence
de saturation iodée. En cas de traitement substitutif par hormones thyroidiennes,
celui-ci devra étre suspendu pendant deux semaines [84].

Le deuxieme traceur se fixe sur les parathyroides et la thyroide.
Historiquement, un des premiers traceurs utilisés a été le 201T| (thallium) qui est un

analogue du potassium. Puis a la fin des années 1980, le 99mTc-sestamibi s’est

imposé comme traceur de choix : moins irradiant et surtout plus fiable que le 201T].
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Le 99mTc-sestamibi est un cation monovalent lipophile qui diffuse passivement a
travers la membrane cellulaire et s’accumule préférentiellement au niveau des

cellules oxyphiles riches en mitochondries suivant un potentiel membranaire

négatif. L’hypervascularisation et la richesse des cellules en mitochondries sont

significativement proportionnelles a la positivité de I’exploration au MIBI-Tc 99m
[21,75,82].

Utilisant le 99mTc-pertechnetate ou l'iode 23 comme premier radiotraceur, les
images sont généralement prises respectivement a 20 minutes et a deux heures
apres l'injection des traceurs, puis le MIBI-99mTc est administré et des images sont
prises dix minutes a 20 minutes apres injection de ce dernier. Un traitement
informatique des deux images obtenues doit étre réalisé, avant de passer a la
technique de soustraction et de pouvoir visualiser I’adénome de facon isolée
[21,82].

A noter que l'avantage de la méthode 99mTcsestamibi-123] par rapport a la
méthode 99mTc-sestamibi- 99mTc-pertechnétate est la possibilité d’acquérir
simultanément les images des deux traceurs. Cela permet de réduire également de
moitié le temps d’imagerie et de s’affranchir totalement des artefacts de mouvement
sur I'image de soustraction [85].

La scintigraphie au 99mTc-sestamibi avec méthode de soustraction offre une
sensibilité supérieure a 90 % pour le diagnostic d’adénome, et le 99mTc-sestamibi
représente le traceur de choix [21,75].

Les limites de la méthode de soustraction sont : les mouvements du patient ;
les adénomes de petite taille qui représente une cause de faux négatifs ; les nodules
thyroidiens froids et les cancers thyroidiens qui représentent une cause de faux

positifs; et la surcharge iodée et I’'opothérapie substitutive [21,75].
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b. Scintigraphie en double phase (fig.55, fig.57):

Elle est basée sur une différence de Wash-out du 99mTc-sestamibi entre tissu
parathyroidien et thyroidien (fig.52): le 99mTc-sestamibi est relargué plus
rapidement par la thyroide que par les parathyroides. L’examen n’est réalisé qu’avec
le sestamibi, et repose sur la comparaison d’images réalisées précocement (15
minutes) et tardivement (2-3 heures) apres injection du traceur. Typiquement, le
tissu parathyroidien pathologique se caractérise par une fixation qui persiste sur les
images tardives. C’est une technique qui permet une exploration cervicale et
médiastinale [21,75,82].

Les avantages de cette technique sont : sa facilité de réalisation, I'influence
moindre des mouvements du patient ; son faible colt; et des bons résultats pour
I’exploration des HPTP [21,75].

Cette méthode perd de sa spécificité en cas de pathologie thyroidienne
associée car certains nodules thyroidiens peuvent mimer, dans leur cinétique de
captation et de rétention du 99mTc-Sestamibi, les adénomes parathyroidiens. La
réussite de cette méthode nécessite non seulement une bonne captation par la
tumeur parathyroidienne, mais aussi une rétention plus prolongée que dans le tissu
thyroidien. Or, il a été démontré que certains adénomes parathyroidiens ne
présentent pas ce phénoméne de rétention prolongée. L’absence de rétention
prolongée est encore plus fréquente en cas d’atteinte multiple [75,84].

Les comparaisons des différentes méthodes, double phase et de soustraction,
avec différentes acquisitions montrent que, quel que soit le type d’acquisition,
scintigraphie planaire, la TEMP et la TEMP/TDM, la méthode de soustraction est
significativement supérieure a I'image en double phase et la sensibilité est plus
importante en TEMP/TDM double isotope qu’en simple isotope. L’'imagerie en

double isotope s’avere plus performante en cas de goitre thyroidien ou de Wash out
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tres rapide du MIBI dans le tissu parathyroidien. Ces résultats sont liés a la
spécificité de fixation de 23] sur le parenchyme thyroidien [21,75,86].

C. Place de la TEMP/TDM double-isotope (fig.58):

L’acquisition TEMP/TDM est tres utile pour les foyers ectopiques et dans
certains cas complexes, et permet de mieux préciser les repéres anatomiques d’une
lésion et l'origine de certaines fixations non pathologiques (graisse brune,
musculaire, ostéo-médullaire. . .) [21,85].

Dans notre série, 04 de nos patients ont bénéficié d’'une scintigraphie
technique de soustraction en utilisant 2 isostopes (99mTc-sestamibi et 99mTc-
pertechnetate), dont les résultats étaient en faveur d’'un adénome parathyroidiens
unique dans 3 cas et double dans un cas. Un repérage par tomoscintigraphie a été

réalisé dans les 4 cas.

il MIBI 123 oy ¥9MTe A

¢ M

fig.54 [21] : Scintigraphie de soustraction.

A : schéma illustrant le principe général de la méthode de soustraction. B : images
de scintigraphie de soustraction montrant un adénome parathyroidien inférieur

droit.
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fig.55 [84] : Chronologie de la captation différentielle thyroidienne et

parathyroidienne du MIBI.

fig.56 [75]: images de Scintigraphie de soustraction sestamibi/!23l. L’'image de
soustraction met en évidence un foyer unique de tissu parathyroidien se projetant

sur la partie inféro-externe du lobe droit. Adénome parathyroidien droit.
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fig.57 [82] : images des phases précoce et tardive de scintigraphie au le 99mTc-

sestamibi double phase :

A : Phase précoce : visualisation d’un foyer hyperfixant se projetant en regard de la

jonction sternoclaviculaire droite.

B : Phase tardive : persistance de I'image du foyer hyperfixant en regard de la

jonction sternoclaviculaire droite.
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-

fig.58 [85] : des images de Scintigraphie de soustraction. Les images pinhole (A) (99mTc-
sestamibi en haut et iode’23 en bas) montrent deux foyers résiduels apres soustraction. Ces
deux foyers sont situés a hauteur des poles inférieurs de la thyroide. L’acquisition
TEMP/TDM double-isotope (B) et (C), avec comparaison des images fusionnées 99mTc-
sestamibi (rangées du haut) et des images fusionnées iode'23 (rangées du bas), montre que
le foyer gauche correspond a une lésion au niveau de P3 gauche (B), alors que le foyer a
droite, situé en latéro-trachéal postérieur, correspond vraisemblablement a une lésion au
niveau de P4 droite (C) ectopique. Les images du bas confirment I’absence de captation de

Iliode’23 au niveau de ces deux lésions.
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6. Couplage échographie-scintigraphie (fig.59):

Dans un certain nombre de cas (10 a 15 %), la scintigraphie ne montre
aucune fixation sur I’'adénome parathyroidien, méme lorsque celui-ci est en position
non ectopique et de bonne taille suite a une relargation précoce de |'isotope par
I’adénome. Cette constatation, bien qu’inhabituelle, ne doit pas conduire a remettre
en cause le diagnostic de localisation établi par I’échographie, si celui-ci est
suffisamment sdr. A I'inverse, la scintigraphie peut montrer une image de fixation
évidente qui ne correspond, a I’échographie, a aucune image précise : dans ce cas, il
faut refaire I’échographie, en la centrant sur la région suspecte ; ceci permet
souvent de retrouver une anomalie qui était passée inapercue a la premiere
échographie. La tomoscintigraphie couplée au scanner permet également de
comprendre un certain nombre de cas, comme un gros foyer cervical médian, non
visible a I’échographie et qui correspond a un adénome rétro-cesophagien. Enfin,
dans de nombreux cas, I’échographie montre une image assez probable, mais non
certaine et la scintigraphie montre une fixation discrete, insuffisante a elle seule
pour conclure : si le siege de ces deux anomalies concorde, on peut affirmer avec
une grande confiance qu’il s’agit bien de I'adénome parathyroidien recherché et
orienter ainsi un geste chirurgical localisé. Ainsi, I’association de I’échographie et de
la scintigraphie permet de répondre, dans un grand nombre de cas, a la question de
la localisation préopératoire des adénomes parathyroidiens, avec une valeur
prédictive positive proche de 100 %, lorsque les résultats des deux techniques sont
concordants. Ce sont donc les examens de choix en premiére intention dans cette

indication [77,74].
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fig.59 [75]: couplage échographie-scintigraphie montrant un adénome
parathyroidien.

A et B : des images d’échographie cervicale coupes axiale (A) et

Sagittale (B) montrant un nodule ovoide rétro-thyroidien qui correspond a un
Adénome parathyroidien P4 droit.

C : images de Scintigraphie de soustraction sestamibi/123l. Image a I’'23] : nodules

froids du lobe thyroidien gauche. Image au sestamibi : large plage fixante en

Mlle. BADI MOUNIA 133



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

projection du lobe thyroidien droit, nettement visible sur I'image de soustraction.

Les nodules thyroidiens décrits ont une faible fixation du sestamibi.

7. Méthodes invasives :

On y a recours lorsque les méthodes non invasives sont discordantes ou non
contributives. Elles sont représentées essentiellement par I'artériographie et le

dosage veineux sélectif et étagé a la recherche d’un gradient de PTH [75].

a. Cathétérisme veineux étagé avec dosage immédiat de PTH :

Le cathétérisme veineux étagé est proposé comme un examen d’aide a la
localisation par cartographie de PTH dans les cas suivants : imageries en faveur d’un
foyer ectopique médiastinal ou cervical profond ; persistance ou récidive apres
échec chirurgical, avec cervicotomie blanche ou inefficace en raison de la présence
d’adénomes multiples ; HPTP avérée avec imageries discordantes ; ainsi que dans le
cas d’une HPTP persistante symptomatique a PTH normale, avec imageries négatives
[87].

Le cathétérisme veineux étagé est un examen peu invasif, présentant de rares
complications : réactions mineures aux produits de contraste, risques de thrombose
veineuse dans les 48 heures, douleurs thoraciques, risque exceptionnel d’embolie
pulmonaire. Toutefois, c’est un examen qui présente des limites dii au schéma de
prélevements (fig.60) [87].

C’est un examen de localisation de moindre précision spatiale, mais plus

fonctionnel et plus performant globalement, pouvant étre utile au chirurgien [87].
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fig.60 [87] : Cartographie de PTH pour un foyer médiastinal hyperfixant a la
scintigraphie au Mibi : La scintigraphie au Mibi montre un foyer médiastinal
hyperfixant, que la cartographie de PTH confirme, par la présence du maximum de

sécrétion de PTH dans la zone de drainage de I'adénome parathyroidien.

b. Artériographie :

L’angiographie conserve ainsi de nos jours, un intérét certain pour les cas
difficiles dans la localisation des adénomes parathyroidiens, a condition d’étre
réalisée dans un centre rompu aux cathétérismes hyper sélectifs [88].

Avec 59 % de vrais positifs et peu de faux positifs, I’angiographie est plus

fiable. L’adénome parathyroidien apparait sous forme d’un blush tumoral (fig.61)

[88].

Mlle. BADI MOUNIA 135



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

fig.61 [88] : clichés d’angiographie numérisée avec cathétérisme sélectif de I'artére
thyroidienne inférieure gauche montrant:
A : une zone de prise de contraste ovalaire latérale et inférieure par rapport au lobe
thyroidien gauche restant sous forme de blush tumoral (fleche).
B : trajet de la carotide primitive gauche (tétes de fleches).

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’'une IRM cervicale ou

des méthodes invasives de localisation.
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V. Les formes clinigues :

1. Formes selon symptomatologie :

a. Formes asymptomatiques

Découvertes par un dosage systématique de la calcémie sans lithiase rénale,
ni signes d’atteintes osseuses ou chondrocalcinose, ni des manifestations
d’hypercalcémie, représentent la majorité des cas. [72].

b. Forme lithiasique

Atteint les sujets jeunes. Elle est secondaire a I'hypercalciurie. Elle se traduit
par des coliques néphrétiques ou une néphrocalcinose [72].

C. Forme osseuse

Se définissait par la présence de polyarthralgies, de dorsalgies mécaniques,
de fractures pathologiques des os longs ou de déformations articulaires. A I'heure
actuelle, c'est essentiellement une baisse de la densité minérale osseuse en
ostéodensitométrie qui fait découvrir cette pathologie [72].

d. Forme aspécifique

Comporte, comme son nom l'indique, toutes sortes de manifestations

neurologiques périphériques, centrales, digestives ou une hypertension artérielle

[72].

2. Formes selon le terrain :

a. Adénome parathyroidien et grossesse :
Environ 150 cas d’HPTP ont été rapportés au cours de la grossesse, donc le
diagnostic d’HPTP au cours de la grossesse reste une situation rare. Elles n’ont pas
de caractere particulier. Le plus souvent I’hypercalcémie est de découverte fortuite

mais sa présence impose une démarche diagnostique et des décisions
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thérapeutiques adaptées et rapides, car le pronostic peut étre entaché d’une morbi-
mortalité importante pour la mere et I’enfant. De rares fractures sont rapportées. |l
s’agit d’'un adénome parathyroidien dans 80 % des cas [89,90].

Une équipe de Floride a colligé rétrospectivement 32 cas d’hyperparathyroidie
gravidique sur un total de 4500 femmes opérées d’hyperparathyroidie durant une
période de six ans, soit une prévalence inférieure a 1 %[91].

La gravité des manifestations est liée a la sévérité de I’hypercalcémie [91].

L’exérése de 'adénome au cours du 2@me trimestre est le traitement de regle
permettant ainsi de normaliser la calcémie et d’améliorer le pronostic materno-
feetale. A noter que la chirurgie parathyroidienne ne pose pas de probléme majeur
au cours du 2¢me trimestre. A I’inverse, le risque anesthésique augmente lors du 3éme
trimestre, ce qui n’est pas une raison suffisante pour la différer en cas
d’hypercalcémie menacante [90,91,92].

b. Adénome parathyroidien chez le sujet 4gé :

Chez la personne agée ayant une HPTP, les atteintes des systémes nerveux
central et musculaire sont les plus fréquentes et doivent étre recherchées
systématiquement [93].

Bien que non spécifique du sujet agé, la particularité clinique de I'HPTP du
vieillard est constituée par I'importance des signes neurologiques et psychiatriques.
Le syndrome confusionnel avec un examen neurologique normal domine le tableau
cliniqgue chez le sujet agé porteur d’adénome parathyroidien, cependant, les signes
ostéoarticulaires et rénaux ainsi que les troubles psychiatriques chroniques ont été
également rapportés [93,94,95,96].

L’adénome parathyroidien reste I’étiologie prédominante des HPTPs chez le
sujet agé et les proportions rejoignent celles retrouvées chez le sujet adulte moins

de 65 ans [96].
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3. Formes selon la biologie :

a. L'hyperparathyroidie aigué

C’est une forme qui s'accompagne d'une hypercalcémie sévere (> 4 mmol/L)
qui révele parfois la maladie. Elle est due a un adénome a croissance rapide [72].

b. L'hyperparathyroidie normocalcémique

Qui peut étre secondaire a une carence en vitamine D et par conséquent a une
balance calcique déficitaire. Elle peut également correspondre a une HPTP modérée
avec résistance de la réabsorption tubulaire de calcium a la PTH [40,72].

C. Forme sans élévation de la PTH [40]

Dans notre série, 02 patients ont été normocalcémiques. Ces 02 patients
normocalcémiques avaient une carence en vit D3 associé a une hypoalbuminémie

chez 01 patient.

4. Adénomes parathyroidiens ectopiqgues:

De nombreux cas d’adénomes parathyroidiens ectopiques ont été publiés
dans la littérature. L’origine et la migration des glandes parathyroidiennes au cours
du développement embryonnaire peuvent bien expliquer I'ectopie des adénomes
parathyroidiens. En effet I’'adénome parathyroidien est en situation ectopique dans

10% des cas [97].

1. Adénome parathyroidien intrathymique

L’'incidence des adénomes parathyroidiens intrathymiques est variable selon
les auteurs. En cas d’adénome ectopique ou intrathymique, le bilan localisateur,
notamment la scintigraphie au 99mTc-Sestamibi, est impératif puisqu’il permet

d’éviter la cervicotomie « blanche » (fig.62) [98].
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fig.62 [98] : Adénome parathyroidien intrathymique.
A : Scintigraphie Sestamibi montrant une hyperfixation au niveau du creux sus
sternal.

B : Piece d'exérese emportant I'adénome et le tissu thymique avoisinant.

2. L’adénome parathyroidien médiastinal

La localisation médiastinale représente 10 % des adénomes parathyroidiens
ectopiques, et qui reste une cause d’échec de cervicotomie premiére, ainsi une
étiologie d’HPTP persistante [97].

En cas de suspicion d’adénome parathyroidien a localisation médiastinale,
I'IRM aura une grande place pour I'imagerie localisatrice en préopératoire, (pour
guider le geste d'exérese et réduire la durée de l'intervention et I'étendue de la
dissection peropératoire, notamment par thoracoscopie vidéo-assistée unilatérale)
car, ce moyen d’imagerie offre un bon contraste pour |'étude des tissus mous du
médiastin et permet une imagerie multiplans. Toutefois, La grande sensibilité aux
mouvements cardiaques et respiratoires des séquences classiques ont amené a
adapter une imagerie cardiaque a I'étude du médiastin pour la recherche d'adénome

ectopique [97].
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3. L’adénome parathyroidien en position intrathyroidienne

L’adénome parathyroidien intra-thyroidien est une anomalie peu fréquente,
expliquée par des modifications apparues au cours de la migration embryonnaire
des ébauches parathyroidiennes [88,99].

Au cours du développement embryonnaire, une parathyroide peut étre prise
dans la fusion entre le lobe thyroidien latéral et le lobe médian, par défaut de
migration, créant ainsi une parathyroide incluse. La transformation adénomateuse
d’une parathyroide incluse va créer un adénome intrathyroidien [99].

La parathyroide incluse est une anomalie peu fréquente, retrouvée dans 0,5 %
des cas d’une série autopsique. Par contre I'incidence de I’adénome intrathyroidien
découvert au cours d’'une premiére cervicotomie exploratrice pour
hyperparathyroidie est de 1,4 a 4 % et semble intéresser de facon inexpliquée, plus
fréquemment, les parathyroides inférieures. L'adénome  parathyroidien,
intrathyroidien est le 2¢me sjte d’ectopie parathyroidienne, responsable d’exploration
cervicale négative, apres le site thymique et médiastinal supérieur. Il est responsable
également d’environ 10 % des cervicotomies itératives pour hyperparathyroidie
persistante [99].

Les explorations de repérage préopératoire, posent souvent un probleme de
diagnostic différentiel de I'adénome parathyroidien intrathyroidien avec un nodule
thyroidien, qui semble étre difficile [99].

Pour éviter une cervicotomie itérative pour HPTP persistante, certaines équipes

proposent la cytoponction a I'aiguille fine avec dosage de la PTH dans le matériel

prélevé. Le dosage pré- opératoire de PTH par cathétérisme veineux étagé est aussi

proposé car tres spécifique, mais qui reste invasif [99].
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4. Adénome parathyroidien dans la gaine carotidienne
La localisation dans la gaine carotidienne des adénomes parathyroidiens

occultes ne représente que 3.7% des cas [88,100].

5. Adénome parathyroidien du sinus piriforme :

L’'HPTP par adénome ectopique du sinus piriforme est une entité rarement
rapportée dans la littérature et est souvent cause des difficultés diagnostiques
gu’elle comporte. Elle peut étre expliquée, a coté des anomalies de migration
embryonnaire des glandes parathyroidiennes, par des défauts de migration des
poches pharyngiennes, pathologies rares ou des vestiges tissulaires parathyroidiens
peuvent subsister au niveau pharyngien. Le développement d’'un adénome sur ces
vestiges tissulaires est exceptionnel; tres peu de cas sont rapportés dans la

littérature (fig.63) [101].

fig.63 [101]: images de nasofibroscopie. Masse sous-muqueuse développée au
niveau de la partie haute et postérieure du sinus piriforme gauche en rapport avec

un adénome parathyroidien du sinus piriforme.
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6. Adénomes parathyroidiens ectopiques exceptionnels

Des localisations exceptionnelles d’ectopie d’adénome parathyroidien sont
rapportées dans la littérature telle que I’adénome parathyroidien a localisation
péricardique, ou au niveau du nerf vague ou au niveau du nerf hypoglosse, ou

encore localisé en endotrachéal (fig.64) [102,103,104].

fig.64 [104] : image de bronchoscopie montrant une lésion polypoide qui occupe
80% de la lumiere trachéale en rapport avec un adénome parathyroidien ectopique
en localisation endotrachéale.

Dans notre série, 06 adénomes parathyroidiens ont été retrouvés en position
eutopique, quant a 04 adénomes ont été retrouvés en position ectopique

(récurrentiel, rétrotrachéal, rétrocarotidien et rétrosternal).

5. Formes selon I'étiologie :

a. Les adénomes parathyroidiens au cours de I’hyperparathyroidie tertiaire :

L’hyperparathyroidie secondaire (HPTS) résulte d’une adaptation de
I'organisme a certains troubles métaboliques engendrés le plus souvent par
I'insuffisance rénale chronique. Quant a L’hyperparathyroidie tertiaire (HPTT)
correspond au développement d’'un hyperfonctionnement autonome des

parathyroides chez des patients présentant une hyperparathyroidie secondaire

Mlle. BADI MOUNIA 143



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

préalable ou a la persistance de |’hyperparathyroidie apres greffe rénale. Cet
hyperfonctionnement des parathyroides au cours de I'HPTT est le résultat d’une
hyperplasie diffuse ou nodulaire des glandes parathyroides dans la majorité des cas,
et d'un adénome parathyroidien unique ou multiples moins fréguemment
[21,105,106].

Dans notre série, 02 patients ont développé des adénomes dans le cadre

d’une HPTT.

VI. Diagnostic différentiel :

1. Carcinome parathyroidien

Le carcinome parathyroidien est une tumeur rare qui représente 1 a 5 %
des tumeurs parathyroidiennes. 1l doit étre suspecté devant un tableau
d’hyperparathyroidie clinique et biologique sévere, avec des taux tres élevés de la
calcémie et de la parathormonémie, associés a une masse cervicale. Le carcinome
parathyroidien affecte plus la femme que ’homme, avec un sex-ratio de 5/1, et un
age moyen de 45 a 50 ans. Quelques cas sont rapportés chez I'enfant [107].

Les circonstances de découverte du carcinome parathyroidien sont variées.
Il est le plus souvent découvert a I’histologie de la parathyroide réséquée dans le
cadre d’une HPTP, ou devant la récidive d’'une HPTP opérée. Il reste rarement évoqué
en préopératoire, sauf devant un tableau complet d’hyperparathyroidie a
manifestations osseuses et viscérales séveres [107].

Le carcinome parathyroidien se développe localement avec envahissement
des tissus avoisinants et donne des métastases viscérales qui ne sont pas rares,
puisque, au moment du diagnostic, 10 % des patients ont des métastases osseuses

et 33 % des métastases pulmonaires. Plus rarement, les métastases sont hépatiques

Mlle. BADI MOUNIA 144



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

et sont exceptionnellement pleurales, rénales ou surrénaliennes. Elles sont toutes

hormonosécrétantes [107].

2. Hyperplasie parathyroidienne

L’hyperplasie parathyroidienne est actuellement définie comme une
augmentation absolue de la masse cellulaire du parenchyme, qui se produit a la
suite de la prolifération des cellules parathyroidiennes dans plusieurs glandes
parathyroides. L’élargissement des glandes est symétrique dans 50% des cas.
L’hyperplasie parathyroidienne apparait sporadiquement dans environ 75% des cas,
alors que 25% sont héréditaires dans le cadre de NEM1 (qui est une pathologie
caractérisée par le développement d’'une hyperplasie parathyroidienne
multiglandulaires dans 90% des cas, associée a des tumeurs neuroendocrines et
gastro-pancréatiques et des adénomes hypophysaire) ainsi dans que dans

I’hypercalcémie hypocalciurique familiale [14].

3. Hypercalcémie d’autres étiologies :

a. Hypercalcémie d’origine iatrogéne [73]:
Intoxication vitaminique D
Intoxication en vitamine A
Prise de diurétiques thiazidiques

v
v
v
v Traitement par lithium
v" Syndrome des buveurs de lait
v

Traitement de I’ostéoporose par PTH
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b. Hypercalcémie hypocalciurique familiale

L’hypercalcémie hypocalciurique familiale est une affection congénitale de
transmission autosomique dominante, liée a une mutation inactivatrice hétérozygote
du géne codant le CaSR. Ce syndrome est I’expression de la forme hétérozygote, la
forme homozygote entrainant une hypercalcémie néonatale sévere [73,108].

Chez ces patients, les cellules parathyroidiennes deviennent résistantes a
I’action inhibitrice de la calcémie sur la sécrétion de PTH ; en outre la réabsorption
tubulaire du Ca régulée par la PTH est anormalement élevée et ainsi la calciurie ne
s’éleve pas [73,108].

La prévalence de I’hypercalcémie hypocalciurique familiale est d’environ 2 %
des hypercalcémies asymptomatiques. Les patients ayant cette affection, ont une
hypercalcémie chronique discréte ou modérée, et sont en effet le plus souvent
asymptomatiques [73].

C. Hypercalcémies et affections malignes

Les affections malignes représentent une cause fréquente d’hypercalcémie.
Environ 20 a 30 % des patients ayant une affection néoplasique ont au moins un
épisode hypercalcémique. En dehors des patients ayant un myélome multiple ou un
cancer du sein, la survenue d’une hypercalcémie est un élément de mauvais
pronostic [73].

Il peut s’agir d’'une hypercalcémie humorale maligne, d’une hypercalcémie
secondaire a I’existence de lésions lytiques osseuses ou plus rarement induite par
une augmentation du calcitriol [73].

v' Hypercalcémie humorale maligne

L’hypercalcémie humorale maligne résulte de la sécrétion par certaines
tumeurs du PTHrP qui entraine une augmentation de la résorption osseuse
ostéoclastique et diminue la formation osseuse. De plus, I’effet anticalciurique de la

PTHrP diminue la clairance calcique rénale [73].
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Les tumeurs les plus fréguemment responsables d’une hypercalcémie
humorale maligne sont les cancers épidermoides (poumon, cesophage, peau, ORL),
les cancers mammaires et du rein [73].

v’ Ostéolyse tumorale

L’hypercalcémie associée aux métastases ostéolytiques est fréquente
(retrouvée dans 40 a 70 % des cas), en particulier en cas de cancer du sein, du rein,
du poumon. La survenue d’une hypercalcémie est également fréquente au cours
d’hémopathies, en particulier au cours du myélome [73].

Au cours du myélome, une hypercalcémie est présente lors du diagnostic chez
20 a 25 % des patients et survient chez un tiers d’entre eux lors de I’évolution de
cette affection [73].

4 Hémopathies autres que le myélome multiple

Des hémopathies autres que le myélome multiple peuvent étre responsables
d’une hypercalcémie : lymphomes non hodgkiniens, maladie de Hodgkin, leucémies,
syndromes myéloprolifératifs [73].

d. Hypercalcémies associées a des taux élevés de calcitriol

v Sarcoidose et tuberculose

Ces deux affections sont les granulomatoses les plus fréquemment associées
avec une hypercalcémie. Il existe une production inappropriée du calcitriol par le
granulome, en raison d’une augmentation de l'activité de la 1-alpha-hydroxylase
[73].

Au cours de la sarcoidose, environ 50 % des patients auront une hypercalciurie
et 10 % une hypercalcémie. Les patients ayant une sarcoidose ont un risque plus
élevé de présenter une hypercalcémie lors d’un traitement par vitamine D ou en cas

d’exposition solaire [73].
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e. Affections endocriniennes autres que HPTP

v' Hyperthyroidie

Une hyperthyroidie peut s’accompagner d’une hypercalcémie, en regle
discréte, secondaire a une augmentation de la résorption osseuse ostéoclastique.
Une hypercalcémie est présente dans environ 20 % des cas [73].

v Insuffisance surrénale aigué

Une hypercalcémie modérée peut survenir au cours de I'insuffisance surrénale
aigué [73].

v’ Acromégalie

Au cours de I'acromégalie, une hypercalciurie et une hypercalcémie modérée
peuvent survenir, car l’absorption intestinale de calcium et de phosphore est
augmentée par la synthese non contrélée de calcitriol [73].

f. Immobilisation prolongée

L’immobilisation entraine une diminution de la formation osseuse et une
augmentation de la résorption osseuse ; il existe une perte de calcium du squelette
avec une hypercalcémie et une diminution de la DMO [73].

g. Autres causes

v' Insuffisance rénale

L’insuffisance rénale aigué peut s’accompagner d’une hypercalcémie liée a la
rhabdomyolyse associée. Au cours de l'insuffisance rénale chronique, il existe
habituellement une hypocalcémie, mais une hypercalcémie peut s’observer lors de
I'utilisation de calcitriol ou autres analogues de la vitamine D pour prévenir
I’hyperparathyroidie secondaire, ou en cas de prise de carbonate de calcium a forte

dose utilisé comme chélateur du phosphore [73].
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v Hypercalcémies associées a des taux élevés de PTHrP au cours d’affections

bénignes.

Quelques cas d’hypercalcémie associés a des taux élevés de PTHrP ont été
rapportés également au cours d’affections bénignes. Une production excessive de
PTHrP peut exister au niveau du placenta ou des glandes mammaires et entrainer
une hypercalcémie pendant la grossesse, lors de I’'accouchement ou de I'allaitement

[73].

VIl. Traitement:

1. Principes de base :

Selon les recommandations du NIH et de la SFE, en cas d’abstention
chirurgicale certains principes doivent étre respectés [109,110]:

- Les boissons doivent étre abondantes.

- L’emploi des médicaments susceptibles de provoquer une hypercalcémie
(diurétiques thiazidiques, doses supra physiologiques de vitamine D,
lithium) est a éviter.

- Eviter I'immobilisation, et une surveillance de la calcémie en cas
d’immobilisation prolongée est nécessaire.

- L’apport alimentaire en calcium doit étre normal (1000 mg/j, en moyenne).
- En cas de carence en vitamine D: une supplémentation par de faibles
doses de vit D2 ou D3 ergo ou cholecalciférol est recommandée (400 Ul/j).

- En cas d’atteinte osseuse, si la chirurgie n’est pas possible, un traitement

médical doit étre envisagé [58,59,109,110,111,112].
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2. Traitement médical :

a. Réhydratation :

Se fait par sérum salé isotonique [74].

b. Calcimimétiques :

Le cinacalcet, traitement oral « calcimimétique », est indiqué dans I’HPTS, ou
lors de I’hypercalcémie non contrélée dans le cadre de I’'HPTP, agit comme
modulateur allostérique du CaSR. Dans I’HPTP, une étude randomisée, réalisée chez
78 patients pendant 1 an contre placebo, puis prolongée pour une durée de 5 ans
en ouvert chez 45 patients, ayant montré la capacité de ce médicament a abaisser le
niveau de calcémie et de PTH durablement, sa bonne tolérance, mais
malheureusement son absence d’effet significatif sur les marqueurs du remaniement

osseux ou sur la DMO, la parathormonémie diminue sous traitement, mais reste au-

dessus de la normale. Le cinacalcet est efficace sur la calcémie dans I’'HPTP

modérée, mais aussi chez des patients atteints de formes plus séveres et
symptomatiques [45,38,58,59,74,111].
Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’un traitement par

calcimimétiques.

C. Biphosphonates :

Les bisphosphonates sont des analogues du pyrophosphate qui agissent en
inhibant I'action des ostéoclastes. L’Alendronate a été testé chez 44 patients dans
une étude randomisée contre placebo, pendant 2 ans avec cross-over a 1 an pour
les patients recevant le placebo, et a montré une efficacité sur la densité minérale
osseuse au niveau lombaire et fémoral, mais pas au niveau radial, sans effet sur la

calcémie, la calciurie ou le niveau de PTH. Une méta-analyse réalisée sur 40 études
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montrait un effet comparable des bisphosphonates et de la chirurgie sur la DMO
[45,38,58,74,111].
Dans notre série, une patiente a bénéficié d'un traitement par

biphosphonates.

d. Association des calcimimétiques et biphosphonates :

Le cinacalcet utilisé en association a I’Alendronate dans série rétrospective
pendant 12 a 24 mois a permis un contréle biologique de la maladie (calcémie,
phosphorémie et calciurie controlées durablement et stables, et diminution du
niveau de PTH), identique a celui des patients traités par cinacalcet seul, mais avec
une amélioration du T-score au niveau lombaire et fémoral chez les patients traités
par I’association des 2 traitements [45].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d'un traitement par

association calcimimétiques et biphosphonates.

e. Les cestrogénes :

Chez les patientes ménopausées, le traitement par estrogénes sur de petits
effectifs a permis une diminution modérée de la calcémie, sans effet sur le niveau de
PTH. Toutefois, une étude randomisée contre placebo, réalisée chez 42 patientes,
n'a pas montré de diminution significative de la calcémie comparativement au
groupe placebo, mais une amélioration de la DMO au niveau lombaire et fémoral.
Une étude randomisée contre placebo chez 18 patientes ménopausées (9 patientes
ayant recu le traitement, 9 patientes le placebo) a montré un effet modeste du
Raloxifene, un modulateur sélectif du récepteur aux estrogenes (SERM), sur la
calcémie, et une diminution des marqueurs du remaniement osseux, mais la DMO
n’a pas été évaluée [45,41,38,58,59].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’'un traitement par

cestrogenes.
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f.  VitamineD:

La vitamine D plasmatique est abaissée chez les patients atteints d’HPTP,
associée a une présentation clinique plus sévere, une augmentation du poids des
adénomes parathyroidiens chez les patients opérés. On explique cette baisse de la
vitamine D par la coexistence d’une augmentation de la conversion de 25-OH
vitamine D en 1,25-OH vitamine D (stimulation de la 1xhydroxylase rénale par la
PTH), d’une carence en vitamine D, et une accélération du catabolisme de la 25-
hydroxyvitamine D [45,58].

L’hypovitaminose D est aussi associée a une augmentation du risque
postopératoire d’hypocalcémie et de hungry bone syndrom. Les recommandations
sont en faveur d’une correction de la carence en vitamine D chez les patients ayant
une HPTP, mais il n'existait pas d’étude a fort niveau de preuve pour soutenir cette
attitude [45].

Une méta-analyse pour évaluer la sécurité de la correction de la carence en
vitamine D chez les patients atteints d’HPTP a été publiée et qui a été portée sur 10
études observationnelles. Toutes ces études ont montré une élévation du taux de
250H vit D apres traitement. Il n’y a pas d’augmentation de la calcémie apres
substitution en vitamine D, il est méme observé une tendance a la diminution mais
non significative, ainsi qu’une diminution du taux de PTH de 3,5 pmol/L en
moyenne est observée, et une diminution du taux de phosphatase alcaline. La
calciurie n’est pas modifiée apres correction de la carence en vitamine D [45].

En conclusion, la correction de la carence en vitamine D entraine une
diminution modeste du taux de PTH, l'effet sur le remaniement osseux reste a
démontrer. Il est recommandé de doser la 25 (OH)-vitamine D chez les patients
suivis pour une HPTP, mais pas la 1,25 (OH)2 D. Les valeurs retenues sont, pour le

diagnostic d’insuffisance en vitamine D, 50 nmol/L et pour la carence, 25 nmol/L. La
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carence en vitamine D doit étre corrigée chez les patients atteints d’HPTP, sous
couvert d’une surveillance de la calcémie et la calciurie. L’utilisation de petites doses
parait plus prudente. Il est recommandé de maintenir un apport de calcium normal
[45,40,58,111].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’un traitement par

vitamine D.

3. Radiologie interventionnelle :

a. Alcoolisation de I'adénome sous contrdle échographique:

L’injection d’éthanol au sein d’une tumeur provoque sa nécrose. Ainsi, depuis
plusieurs années, I'injection d’éthanol a été proposée pour le traitement de tumeurs
rénales, hépatiques, de varices ocesophagiennes, voire de nodules thyroidiens
toxiques. De la méme facon, certaines équipes ont développé le traitement de
I’adénome parathyroidien par alcoolisation sous controle échographique [113].

L’alcoolisation de |'adénome parathyroidien sous controle échographique
apparait comme un traitement relativement efficace et parfaitement bien supporté,
et constitue une alternative intéressante a l’abstention thérapeutique, chez les
patients a risque opératoire élevé. Ainsi, chez des patients ayant une contre-
indication au traitement chirurgical [111,112].

Le traitement par alcoolisation a permis d’obtenir une normalisation de la
calcémie, et donc de I’état clinique dans 93,5 % des cas, avec normalisation du taux
plasmatique de PTH dans 64,5 %. L’amélioration clinique chez ces sujets agés a été
particulierement appréciable, rendant possible un retour a domicile ou une
rééducation qui n’aurait pas pu étre envisagée avant le traitement de

I’hyperparathyroidie [111,112].
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A noter que, la normalisation compléte du taux plasmatique de PTH apres
alcoolisation ne signifie pas obligatoirement une guérison définitive. En effet, une
remontée tardive des valeurs de PTH est possible. Celle-ci est vraisemblablement
lite a la persistance d’'une petite zone d’adénome non nécrosée. Ce risque
d’augmentation tardive des taux de PTH, explique la nécessité d’une surveillance du
bilan phosphocalcique et de la PTH au long cours. Une telle surveillance permet ainsi
de dépister une élévation de la PTH, avant que ne survienne une hypercalcémie
franche, et de proposer une nouvelle alcoolisation [113].

Néanmoins, cette technique a ses limites. Il est indispensable, avant
d’envisager un traitement par alcoolisation, d’avoir repéré formellement I’adénome
parathyroidien [113].

En dehors de rares cas de dysphonie transitoire, les effets secondaires sont
rares. L’échec thérapeutique de I'alcoolisation de I’adénome parathyroidien est
surtout lié a un mauvais repérage de I’adénome parathyroidien [111,113].

b. L’embolisation de I'adénome :

L’ablation par voie endovasculaire d’un adénome parathyroidien difficilement
accessible a la chirurgie ou actuellement, chez des patients ne tolérant pas les
calcimimétiques, a été décrite dans les années 1970—1980, notamment par des
équipes francaises et surtout américaines avec des résultats satisfaisants a long
terme. Le matériel d’embolisation était principalement de I'alcool absolu ou des
agents de contraste ionique, hyperosmolaires. Actuellement, I’évolution du matériel
de cathétérisme (sondes dédiées, microcathéters, guides), d’acquisition de I'image
(angiographie numérisée avec des capteurs plans, acquisitions rotationnelles
tridimensionnelles), et du matériel d’embolisation (microcoils, particules calibrées)

rendent le geste plus facile et fiable, avec moins de risques. L’artériographie permet
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ainsi de mettre en évidence les pédicules nourriciers de I'adénome, pas toujours
visibles sur le scanner et d’effectuer I’embolisation (fig.64) [114].

Les risques sont ceux d’une ponction artérielle (avec la mise en place d’un
désilet 5 Fr), et les risques emboliques lors du cathétérisme et pendant
I’embolisation, qui restent cependant exceptionnels. Le controle de [I'efficacité
radiologique est immeédiat, et clinico-biologique tres précoce [114].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d’un traitement

d’adénome parathyroidien par alcoolisation ou par embolisation de I’adénome.

fig.64 [114] . Artériographie, apres mise en place de coils dans I'artere mammaire

interne droite et les pédicules nourriciers de I'adénome parathyroidien médiastinal,

et controle post-embolisation montrant la dévascularisation complete du nodule.
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4. Traitement chirurgical :

L’indication chirurgicale est formelle en cas d’adénome parathyroidien
symptomatique et en absence de contre-indication a la chirurgie.

a. Chirurgie endoscopique :

La parathyroidectomie endoscopique est un acte chirurgical peu invasif
initialement décrite par Miccoli et al. Cette stratégie ciblée remplace de plus en plus
la traditionnelle cervicotomie exploratrice bilatérale des aires de migration
parathyroidiennes [36].

Classiquement, I’exploration des 4 glandes par cervicotomie autorise une
guérison dans 96 a 98 % des cas, résultat en fait comparable a la chirurgie ciblée.
Une étude prospective a comparé chez les mémes patients une chirurgie ciblée
suivie d’une exploration des 4 glandes aprés échographie, scintigraphie au
Sestamibi et dosage rapide de PTH peropératoire : le taux d’échec potentiel est de
16 %. En fait, les échecs vrais de la chirurgie ciblée varient de 1,7 % a 4 %. Une
maladie multiglandulaire par adénome double, peut étre parfaitement controlée par
la voie d’abord endoscopique médiane. L’échec de détection de [I'imagerie
préopératoire n’est pas une contre-indication a I’exploration endoscopique [36].

v Les avantages :

La parathyroidectomie endoscopique sans insufflation est une stratégie de
choix lorsqu’une concordance d’imagerie préopératoire est notée [36].

v Les inconvénients :

L’inconvénient théorique de la parathyroidectomie endoscopique est d’ignorer
la présence d’adénome double, mais le dosage rapide de la PTH peropératoire peut y
répondre [36].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d'un traitement

chirurgical d’adénome parathyroidien par chirurgie endoscopique.
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b. Chirurgie sous anesthésie locale:

L’exérése des adénomes parathyroidiens sous anesthésie locale est une
méthode fiable pour les traiter. Les résultats sont immédiatement favorables dans
90% des cas, et la méthode n’empéche nullement le passage a I'anesthésie générale
si celle-ci s’avere nécessaire. 98% de guérisons sont obtenues par cette technique
rejoignant ainsi la technique classique [115].

A noter que, la localisation de I'adénome parathyroidien doit étre faite en
préopératoire, et que le patient doit accepter les modalités de I'intervention et les
contraintes d’anesthésie locale, ainsi que le risque d’échec (5 a 10%) [115].

v Technique chirurgicale :

> Installation, anesthésie locale et incision (fig.65): I'intervention suit une
technique réglée dans une ambiance calme et paisible. Le patient perfusé est installé
en décubitus dorsal, téte droite ou en légére extension. Pour I’anesthésie locale,
I'opérateur infiltre la peau, le tissu sous cutané et les plans profonds. L’incision est
de 5 a 6 cm dessinant la partie latéralisée d’une cervicotomie horizontale

traditionnelle du coté de I'adénome [115].
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Fig.65 [115] : anesthésie locale et incision.
> Abord de la loge thyroidienne par voie externe (fig.66): incision faite, on
sectionne horizontalement le muscle peaucier du cou avec mise en place d’un
écarteur autostatique de Joll. On sectionne I’aponévrose cervicale antérieure en
avant du muscle sterno-cléido-mastoidien et on aborde la gouttiere jugulo
carotidienne. La veine jugulaire est visible ainsi que la branche descendante du XII
(qui doit étre infiltrée avant de la sectionner). On ouvre I'aponévrose cervicale

moyenne pour pénétrer dans la loge thyroidienne [115].

Fig.66 [115] : abord de la loge thyroidienne par voie externe.
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> Recherche de I’'adénome parathyroidien (fig.67) : qui doit étre rapide et
doux car I'anesthésie est locale de durée limitée et ne permet pas les gestes trop

appuyés, ce qui n’est pas évident [115].

Fig.67 [115] : recherche de 'adénome parathyroidien.
> Exérése de I’adénome parathyroidien (fig.68): de difficulté variable.
Facile si I’'adénome est superficiel, mais I'’exérese peut étre difficile. De toute facon,
la dissection de I’adénome doit étre faite a son contact sans le blesser, avec

hémostase de son pédicule par clips a sa découverte [115].

Fig.68 [115] : exérése de I'adénome.

Mlle. BADI MOUNIA 159



LES ADENOMES PARATHYROIDIENS ETUDE CLINIQUE ET PRISE EN CHARGE Thése N° 093-15

> Fermeture (fig.69) : la cervicotomie est fermée sans drainage, le
peaucier puis la peau en utilisant une colle type cyanoacrylate [115].
En cas de succes le patient peut quitter le service le soir du méme jour de

I'intervention diminuant ainsi la durée de I'hospitalisation [115].

A

>

Fig.69 [115] : fermeture.

Dans notre série, aucun de nos patients n’a bénéficié d'un traitement
chirurgical d’adénome parathyroidien par chirurgie sous anesthésie locale.

C. Chirurgie parathyroidienne conventionnelle sous anesthésie générale :

v Technique chirurgicale :

> Installation et anesthésie (fig.70): le patient est installé en décubitus
dorsal, I'intervention est menée sous AG, un baillot transversal est placé sous les
épaules, de maniere a défléchir le cou, alors la téte sera discretement relevée par un
anneau. L’instrumentation est celle de toute chirurgie cervicale complétée par un

écarteur autostatique de Joll et une coagulation bipolaire [8].
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Fig.70 : installation du malade (service ORL CHU Hassan II)

> Incision et décollement cutané (fig.71): I'incision, dite de cervicotomie
basse, réalisée au-dessus du relief de la téte des clavicules d’environ 2 cm.
Transversalement elle déborde de 1 a 2 cm de chaque c6té sur le relief des muscles
sterno-cléido-mastoidiens. Habituellement, I'incision est de 6 a 8 c¢cm, et sera
d’autant plus large que I'on suspecte un goitre multinodulaire associé, ainsi on
explorera mieux les aires parathyroidiennes. L’incision faite au bistouri froid
traverse la peau et le tissu sous cutané graisseux, ensuite, apres mise en traction de
la berge supérieure sur pince d’Allis, on poursuit le décollement du tissu sous-
cutanéograisseux par le bistouri électrique (mode coagulation). Latéralement le
bistouri électrique est également utilisé pour inciser sur environ 20 mm de chaque
coté les bords internes des muscles peauciers du cou. Le lambeau supérieur et
inférieur cutanéograisseux avec leur couche graisseuse sont relevés ensuite en
monobloc, les veines jugulaires antérieures sont découvertes et laissées en place a
la face superficielle des muscles sous hyoidiens, ce décollement est mené jusqu’au
bord supérieur du cartilage thyroidien pour le lambeau supérieur et le bord

supérieur de la fourchette sternale pour le lambeau inférieur, avec mise en place
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I’écarteur autostatique de Joll pour maintenir les lambeaux écartés, et donnant ainsi

la plaie opératoire losangique [8].

- “l

2 - o
N~ it \

Fig.71 : A : tracé de I'incision, B : incision et décollement myocutané (service ORL

CHU Hassan l1).

> Ouverture de la loge thyroidienne (fig.72) : en I'absence d’antécédents
chirurgicaux thyroidiens, la loge thyroidienne est toujours ouverte par incision
verticale de la ligne blanche, ce qui permet la dissection de chaque hémiloge et la
saisie du muscle sternohyoidien par 2 pinces d’Allis maintenus en traction, on libére
ensuite sa face profonde progressivement par bistouri électrique ce qui permet de
découvrir I'isthme thyroidien ; la libération sur toute sa hauteur de la face profonde
du muscle sternohyoidien met au jour la totalité des faces antérieure et externe du
lobe thyroidien homolatéral [8].

Pour une bonne exposition lors de I'ouverture latérale de la loge
thyroidienne, il faut s’aider d’écarteurs Farabeuf. Dans le fond du champ opératoire,
on devine le paquet vasculaire jugulocarotidien (le tronc carotidien permettra de
repérer le NLR), alors que la veine thyroidienne moyenne vient barrer le passage, et
qui sera sectionnée et ligaturée. Si le muscle sternohyoidien cravate la partie
supérieure du lobe thyroidien, il sera nécessaire de le sectionner [8].

Ces différents gestes nous amenes donc a exposer un espace ou se

dispersent les glandes parathyroides dans la majorité des cas [8].
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Fig.72 : Ouverture de la loge thyroidienne (service ORL CHU Hassan Il)

> Recherche des glandes parathyroides (fig.73): qui est indissociable de
celle des éléments contenus dans la partie profonde de la loge thyroidienne et qui
croisent la face postérieure de lobe thyroidien, a savoir NLR et ATI; les autres
éléments (ganglions lymphatiques, corne thymique, tissu graisseux, éléments
veineux) sont importants a reconnaitre pour les différencier des glandes
parathyroides. Il n’y pas de stratégie univoque pour rechercher les glandes
parathyroides, mais d’une facon pratique on découpe virtuellement l'aire de
recherche en 3 zones qui vont étre successivement explorées et qui sont: la face

postérieure du lobe thyroidien, le trajet du NLR, et la loge thymique [8].
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Fig.73 : extériorisation du lobe thyroidien, avec repérage de I’adénome
parathyroidien (service ORL CHU Hassan II)

> Exérése parathyroidienne: qui ne peut étre qu’aprés exploration
complete et identification de I'adénome parathyroidien, dans les cas les plus simples
et fréguemment retrouvés, I'adénome parathyroidien a été reconnu, on réalise
ensuite I'exérése pour étude histopathologique extemporanée. le principal piege a
éviter est celui d’une exérese partielle, il est alors particulierement important de ne
pas traumatiser cette glande pathologique et d’identifier sa capsule en contact de
laquelle se fait la dissection qui doit étre particulierement prudente au niveau des
zones de contact entre I’adénome et le NLR. Cette libération de proche en proche
aboutit a la mobilisation de I’'adénome qui reste pédiculé sur son hile vasculaire qui
sera sectionné, ainsi on coagule les veines parathyroidiennes qui se drainent
souvent vers des veines capsulaires thyroidiennes [8].

> Fermeture et drainage (fig.74): le temps d’exploration et d’exérese étant
terminé, la plaie opératoire va étre largement lavée au sérum tiede afin de pouvoir
vérifier la qualité de I’hémostase qui doit étre parfaite. Un ou 2 drains de Redon-Jost
sont mis en place dans la loge thyroidienne pour assurer un drainage aspiratif. Les

muscles sous hyoidiens sont suturés sur la ligne médiane, cette suture est menée de
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haut en haut et respecte une zone triangulaire, d’environ 3 cm de hauteur dite
triangle de sécurité qui fait communiquer la loge thyroidienne avec le plan de
décollement sous cutané pour éviter d’enfermer un éventuel hématome constitué
dans la loge profond. La fermeture cutané se fait en 2 plans : profond et superficiel

[8].

Fig.74 : fermeture avec drainage (service ORL CHU Hassan II).

v Variantes de techniques chirurgicales pour des cas particuliers :

> Chirurgie de récidive apreés traitement d’'un adénome parathyroidien :
c’est une situation relativement rare, généralement en rapport avec une
méconnaissance d’un adénome double. La réintervention doit étre précédée par un
bilan complet comprenant I'imagerie localisatrice. Il est recommandé de faire une
exploration unilatérale sauf cas particulier, pour éviter une éventuelle iatrogénie
grave (récurrentielle ou parathyroidienne). La situation la plus facile est celle ou I'on
intervient du c6té opposé a la loge déja exploré. La résection sera de plus adaptée
aux constatations peropératoires et aux gestes précédemment réalisés [8].

> Chirurgie des adénomes parathyroidiens médiastinaux : I’exploration du
médiastin par voie cervicale est forcément limitée, ou on aura recours a une

sternotomie ou a une médiastinoscopie. L’exploration médiastinale supérieure mené
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par une cervicotomie, intéresse les espaces pré et latérotrachéaux du haut vers le
bas, la dissection est menée vers le bas jusqu’au la face antérieure de la crosse de
I’aorte, le controle visuel et permanent du NLR permet de découvrir les reliquats
thymiques, ou on peut individualiser un éventuel adénome parathyroidien remonté
avec le thymus et sous la capsule. On continue I’exploration par un doigt passé dans
la loge de dissection qui reconnait la crosse de l'aorte et confirme I'absence de
masse palpable susceptible d’étre un adénome parathyroidien situé plus bas.
L’exploration médiastinale postérieure se fait en suivant La direction du NLR le long
du bord externe de I’;esophage, I’exploration au doigt permet quelques fois d’isoler
le pble supérieur d’'un adénome qui peut étre volumineux mais habituellement son
extériorisation vers le haut est sans difficulté [8].

La réalisation d’une sternotomie est une situation rare et dont la frégquence
diminue, et qui peut étre limitée en haut au niveau du 3éme espace intercostal.
L’exploration médiastinale antérieure est extrémement facile et on peut reconnaitre
sans aucune difficulté un adénome parathyroidien intrathymique, mais si on ne
retrouve pas I’adénome, on fait une dissection qui aboutit a I'’exérése du thymus et
du tissu cellulograisseux qui I’entoure jusqu’a la base inférieure de la glande
thyroide. Actuellement la sternotomie est remplacée par la médiastinoscopie qui
permet des suites opératoires identiques a celles d’une cervicotomie [8].

Dans notre série une parathyroidectomie sous anesthésie générale a été
réalisée chez tous nos malades.

v Suites opératoires et surveillance :

La surveillance postopératoire immédiate est réalisée avec le souci de
diagnostiquer un éventuel hématome de la loge thyroidienne qui peut évoluer vers
un hématome compressif et nécessiter une évacuation en urgence. On surveille donc
le pouls, la tension artérielle, I’état respiratoire, et I’état local [8].

Les drains sont enlevés le 2éme jour, et une laryngoscopie systématique est

réalisée le 3¢me jour pour confirmer la motricité laryngée [8].
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La surveillance biologique comporte un dosage quotidien de la calcémie
durant les 3 ou 4 jours de I’hospitalisation [8].

v Les complications :

> Locales : représentées par I’hématome de la loge thyroidienne, et la
paralysie laryngée par atteinte du NLR [8].

Dans notre série, aucun de nos patients n’a présenté une complication locale.

> Hypoparathyroidie postopératoire : la tétanie est la complication la plus
fréquente de la chirurgie des adénomes parathyroidiens, et qui se limite souvent a
des manifestations discretes de fourmillement de la face et des extrémités et d’un
signe de Chvostek, mais qui peut aller jusqu’aux crampes musculaires périphériques
et abdominales. Elle nécessite une thérapeutique vitaminocalcique (calcium par voie
orale associé a I'alphacalciférol). Les hypoparathyroidies vraies et définitives sont
exceptionnelles [8].

Dans notre série, une hypocalcémie transitoire a été retrouvée chez 02

patients.

5. Traitement des adénomes parathyroidiens asymptomatigues :

L’HPTP asymptomatique a fait l'objectif de nouvelles recommandations,
rédigées lors du 4e International Workshop réuni a Florence en septembre 2013 et
ont été présentées lors du 16eme Congres international d’endocrinologie en juin
2014 a Chicago. Le tableau 06 résume les indications de prise en charge chirurgicale
dans I'HPTP asymptomatique. Un seul critere suffit a indiquer la prise en charge
chirurgicale. La chirurgie peut aussi étre proposée chez les patients ne souhaitant
pas ou ne pouvant pas étre surveillés régulierement, s’il n’existe pas de contre-
indication a une chirurgie. Concernant la mesure de la DMO, l'utilisation du T-score
est recommandée, mais chez un homme jeune (<50 ans) ou une femme avant la

ménopause, l'utilisation du Z-score est préférable. Le tableau 07 résume les
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modalités de surveillance pour les patients ayant une HPTP asymptomatique non
opérés. Chez les patients surveillés non opérés, la carence en vitamine D doit étre
corrigée pour obtenir un niveau de vitamine D au moins au-dessus de 50 nmol/L

[45].
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Tableau.6 [116] : Indications de prise en charge chirurgicale devant une HPTP
asymptomatique : recommandations en 2014, 2009 et de la SFE en 2005.

Paramétre clinique SFE 2009 2014
ou biologique

Bévation dz la calcémie 2 11 mg/dl ou 2,75 mmol/L avec > 1 mg/dl (0,25 mmol/l) au-dessus > 1 mg/dl (0,25 mmol/L) au-dessus de 1a
protides normaux da la norme norme

Retentissement osseux =Tescore £2.5 quel que soitlesite = Tescore £ = 2,5 quel que soit =Tescore £ = 2,5 au niveau lombaire,
le sita hanche, col fémoral ou 1/3 distal du radius
=Présence d"une fracture vertébrale sur
- Antécédent de fracture de fragilité  une radiographie, un scanner, une IRM ou
par VFA

Retentissement rénal - DFGe < 60 ml/min = DFGe < 60 ml/min = DFGe < 60 ml/min
= Caleiurie > 400 mg/24 hou = Calciurie non indiquée = Caleiurie > 400 mg/j et augmentation
10 mmol/24 h des marqueurs biochimiques du risque da
lithiase urinaira
~Présence de lithiases urinaires ou de
signes dz néphrocalcinese 3 1'ASP, au
TDM ou & I"échographie

Age < 50 ans < 50 ans <50ans

RM : imagerie par résonnance magnétique, VFA @ vertebral fracture assessement, DFGe : déhit de filtration glomérulaire estimé, ASP : radiographie
da |"abdomen sans préparation, TDM : tomodensitométrie)

Tableau.7 [116] : Surveillance des patients ayant une HPTP asymptomatique non

opérée.

SFE 2009 2014

Surveillance dz a caledmie Annuelle Annuzllz Annuzlle

Evaluation du retentissement (stéodansitométie tous  (Ostéodznsitomémia annuelle outous  Ostéodansitométrie annualle ou tous las 2 ans
08521N les2 3 3anspuisselonla  les 2 ans (3 sites) (3 sitas)
pente évolutive VFA, radiographie ou TDM lombaire si
indication clinique

Evaluation du retentssement Clairance d la créatinine  Créatininémie annuslla Créatinindmie annualle ava estimation du
1énal anmuelle DFG
Si suspicion de lithiase : évaluation
biochimique du risque dz lithiase rénale sur les
urines de 24 h et imagerie abdominale

(SFE : Société francaise d'endocrinplogie, DFG : débit da filtration glomérulairs, VFA © wertebral fracture assessment, TDM : tomodznsitométrie)
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Les adénomes parathyroidiens sont des lésions communes représentant la
principale étiologie de I'HPTP, qui est une maladie endocrinienne caractérisée par
une sécrétion inappropriée de la PTH, conduisant alors a une perturbation de
I’lhnoméostasie calcique. L’age moyen de cette pathologie est situé dans la sixiéme
décennie avec une nette prédominance féminine.

Les manifestations cliniques sont variés (signes d’hypercalcémie, atteintes
ostéoarticulaires, atteintes rénale...), néanmoins, la découverte de cette pathologie
est le plus souvent fortuite.

Le diagnostic biologique de I'HPTP est défini par l'association hypercalcémie-
PTH plasmatique élevée, ou en discordance avec la calcémie.

L’imagerie, faite du couplage échographie-scintigraphie, a pour objectif la
localisation préopératoire de I’adénome parathyroidien, pour réaliser une chirurgie
ciblée et pour diminuer le temps opératoire. Elle permet également I'identification
des adénomes ectopiques, cause de 50 % d’échec de la chirurgie.

Le traitement médical est réservé aux patients chez qui la chirurgie n’est pas
indiquée ou possible, cependant la chirurgie demeure le traitement de choix, et
toujours indiquée en cas d’adénome parathyroidien symptomatique et en absence
de contre-indication a la chirurgie.

Les complications locales (a type d’hématome de la loge thyroidienne, ou
complication récurrentielle) et [I’hypoparathyroidie post-opératoire sont les
principales complications du traitement chirurgical des adénomes parathyroidiens.

L’HPTP asymptomatique a fait l'objectif de nouvelles recommandations,
rédigées lors du 4e International Workshop réuni a Florence en septembre 2013 et
ont été présentées lors du 16eme Congres international d’endocrinologie en juin

2014 a Chicago.
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RESUME :

L’objectif de notre étude est de déterminer le profil épidémiologique et

d’évaluer la prise en charge diagnostique et thérapeutique, ainsi que les
complications post-opératoires des patients atteints d’adénomes parathyroidiens.

Ce travail est basé sur une étude rétrospective. Elle se propose de faire le bilan
de 07 observations des patients opérés pour adénome parathyroidien au service
d’Otorhinolaryngologie CHU Hassan Il de Fes, durant une période de 04 ans allant
de Janvier 2010 a Décembre 2014, en se basant sur les données recueillies sur une
fiche d’exploitation des dossiers cliniques des malades.

L’age moyen de nos patients était de 48 ans avec des extrémes allant de 26 a
77 ans, avec une prédominance féminine (05 femmes et 02 hommes). Les
circonstances de découverte de la maladie étaient diverses telles que la découverte
fortuite lors d’une chirurgie cervicale ou lors d’un bilan étiologique d’une tumeur
osseuse. Les signes cliniques d’hypercalcémie ont été retrouvés chez 05 patients
(asthénie, vomissements, syndrome polyurie-polydipsie, céphalées et
amaigrissement) alors que les signes osseux n’ont été retrouvés que chez une
patiente, et les manifestations rénales chez une seule patiente également. La
calcémie chez nos malades variait entre 95 et 132 mg/l avec une moyenne de 108
mg/l. 06 patients présentaient une hyperparathormonémie avec une moyenne de
1281 pg/ml et des extrémes allant de 368 a 2264 pg/ml. L’échographie a objectivé
I’adénome parathyroidien dans 05 cas alors qu’elle était non concluante dans 02
cas. Quant a la scintigraphie, elle était concluante chez tous les patients ayant
bénéficié de cet examen. Tous nos malades ont bénéficié d’une parathyroidectomie
de la glande pathologique. En post opératoire, une hypocalcémie transitoire a été
noté chez 02 patients. L'évolution était marquée par une normalisation de la
calcémie et une baisse de la parathormonémie de 51,5% du taux initial en moyenne,

avec des extrémes allant de 36.1% a 77%.
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ABSTRACT:

The purpose of our study was the evaluation of epidemiological profile, the

diagnosis, the therapeutic management and post-operative complications for
patients suffering from parathyroid adenomas.

This work is based on a retrospective study. Its propose is to discuss the
results found of 07 patients operated for parathyroid adenoma at the department of
Otolaryngology at the Hassan Il University hospital of Fez, during a period of 04
years, from January 2010 to December 2014, based on the data collected from the
clinical files of the patients.

The average age of our patients was 48 with extremes of age of 26 and 77
years, with a female predominance (05 women to 02 men). The circumstances of
discovery for this disease were various: like the etiological assessment of a bone
tumor and the fortuitous discovery at the time of a cervical surgery. The clinical
signs of hypocalcemia were found among 05 patients (asthenia, vomiting, polyuria-
polydipsia syndrome, headache, and weight loss), while bone signs were found in 01
patient and renal events were found in 01 patient either. The value of blood-calcium
among our patients was between 95 and 132 mg / | with an average of 108 mg / I.
06 patients presented high levels of parathormone with an average to 1281 pg/ml
and extremes with 368 and 2264 pg/ml. The ultrasound revealed the parathyroid
adenoma in 05 cases while it was not decisive in 02 cases. On the other hand, the
scintigraphy was decisive for all the patients having benefited from this
examination. All our patients benefited from a parathyroidectomy of pathological
gland. 02 patients developed a transitory hypocalcemia. The evolution was marked
by a normalization of the blood-calcium, and also a decrease in the level of
parathormone estimated at 51,5 % compared to the initial average value, with

extremes of 36.1 % and 77 %.
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