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Hypercalcemia and multiple Pathologic Bone Fracture in Acute Lymphoblastic Leukemia
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Ozet

Hiperkalsemi,  bazi lenfoproliferatif hastaliklarda sik¢a
goriilmesine ragmen ¢ocukluk ¢agr akut lenfoblastik 16semilerinde
nadir bir komplikasyondur. Bu yazida hiperkalsemi ve ¢ogul patolojik
kemik kiriklari ile bagvuran ve akut 16semi tanisi konulan 8 yaginda
bir erkek olgu sunulmustur. Hiperkalsemi etkeni olabilecek tiim ned-
enler aragtirildi ve laboratuar testler normal bulundu. Hiperkalsemi,
intravenoz izotonik sodyum kloriir, furosemid, steroidler ve bifos-
fonatlar ile tedavi edildi. Hiperkalsemi, ¢ocukluk ¢ag1 akut lenfoblas-
tik 16seminin baglangi¢ laboratuvar bulgusu olabilir. Tekrarlayan
laboratuvar ve periferik yayma incelemeleri hiperkalseminin ayiric
tanisinda onemlidir.

Anahtar Kelimeler: Akut lenfoblastik 16semi, hiperkalsemi, patolojik
kirik

Abstract

Hypercalcemia is common in some lymphoproliferative dis-
orders, but is a rare complication of acute lymphoblastic leukemia in
childhood. We report a 8-year-old boy who presented with hypercal-
cemia and multiple pathologic bone fracture was diagnosed to have
acute lymphoblastic leukemia. All the disorders that could be the
reason of hypercalcemia and the laboratory tests were within normal
limits. Hypercalcemia was treated with intravenous isotonic sodium
chloride solution, furosemide and biphosphonates. Hypercalcemia
may be a presenting laboratory finding of acute lymphoblastic leuke-
mia in childhood. Repeat laboratory and peripheral blood smear ex-
aminations are important for differential diagnosis of hypercalcemia.

Key Words: Acute lymphoblastic leukemia, hypercalcemia, patholog-
ic fracture

GiRIS

Cocuklarda hiperkalsemi hastanin yasina gore
ve laboratuvar referans araligina gore degisebilmekle
birlikte serum kalsiyum dizeyinin 11 mg/dl veya
iyonize kalsiyum diizeyinin 5,5 mg/d| tGzerinde olmasi
durumudur. 10.5-12 mg/dl arasi hafif hiperkalsemi
olarak kabul edilirken, 14mg/dl Uzeri hayati tehdit
edebilecek dizey olarak kabul edilmektedir.
Hiperkalseminin en sik nedenleri paratiroid adenomu,
paratiroid hiperplazisi, sekonder veya tersiyer olarak
ise kronik bobrek yetmezligi ve D vitamini eksikligidir.
Ayrica granulamatoz hastaliklar (tiberkuloz, sarkodoz,
hodgkin lenfoma), hipofosfotemi, maligniteler de diger
hiperkalsemi nedenleriarasinda sayilmaktadir (1). Klinik
olarak hiperkalsemi; kas gli¢stizligu, nefrolitiyasiz,
poliliri, polidipsi, patolojik kiriklar, istahsizlik, bulanti,
kusma, dehidratasyon, konfiizyon, stupor ve komaya
kadar degisen durumlarla karsimiza cikabilmektedir
(2). Cocuklarda hiperkalsemi acil bir durum olup bircok
hastaligin klinik bulgusu olarak goérulebilir. Bu yazida
hiperkalsemiyle basvuran ¢oklu kemik fraktirl olan ve
yapilan tetkikler sonucu akut lenfoblastik 16semi (ALL)
tanisi konulan 8 yasindaki erkek olguyu paylasmak
istedik.

OoLGU

8 yasinda erkek hasta 1,5 ay once yuksekten

disme sonucu dis merkeze basvurdugu ve
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vertebralarda 6 adet deplese olmayan fraktlr saptanip,
korse ve yatak istirahati onerildigi 6grenildi. Sirt ve
sol bacakta agn olmasi Uzerine, bakilan tetkiklerinde
serum kalsiyumu (Ca) 13,5 mg/ dL saptanan hasta
tarafimiza sevk edildi. Hastanin 6zge¢misinde; saghkh
annenin 1.gebeliginden 1.saglikli cocuk olarak normal
vajinal yolla dogdugu ve 6ncesinde bilinen ek hastahgi
olmadigr 6grenildi. Anne -baba 2.dereceden akraba
olup diger kardesler saglikliydi. Hastanin yapilan
fizik muayenesinde; vicut agirhgi27 kg (50-75p),
boy:118cm (25-50p), TA:100-70 mm Hg, nabiz: 95
atim/dk, torakal bolgede vertebralarda palpasyonla
hassasiyet, sol bacakta hareket esnasinda agr olup
diger sistemik muayenelerinde ek patolojik bulguya
rastlanmadi. Biyokimyasal parametrelerinde serum
kalsiyumu yuksek (12,88 mg/dL), parathormon dizeyi
dusuik (00 pg/mL) saptandi. HGB 10.5 g/dL, beyaz kiire
sayisi 4.580/mm3, notrofil sayisi 1.960/mm3, trombosit
sayisl 222000/mm3, LDH 240 U/L, fosfor 4.9 mg/dL,
urik asit 6 mg/dL , kreatinin 0.41 mg/dL, alkalenfosfataz
108 U/L, diger elektrolit degerleri, D vitamin diizeyi ve
tiroid fonksiyon testi normal sinirlarda geldi. Cekilen el
bilegi, iki yonli akciger grafisi, kafa grafisinde osteolitik
lezyona rastlanmadi.  Batin  ultrasonografisinde
patolojik bulguya rastlanmadi. Hastaya 3500 cc/
gin % izomiks, furosemid inflizyonu baslandi, 12
saat sonra Ca 13,2 mg/dl gelen hastanin tedavisine
alendronat eklendi, takipte Ca diizeyi normale geldi.
Olguya spontan sol bacak fraktiiri olmasi nedeniyle
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periferik yayma yapildi; eritrositler hipokrom ve 1 adet
atipik hicre (blast?) saptanmasi Ulzerine kemik iligi
aspirasyonu yapildi ve %90 (cogunlugu L2 tipi yer yer
L1 tipi ) blastlar goriildu ve hastaya ALL tanisi konuldu
(Sekil 1). Olgunun takip ve tedavisi devam etmektedir.

Resim 1: Hastanin kemik iligi aspirasyonu yayma
goriintiisii.

TARTISMA

Hiperkalsemi eriskinlerin aksine cocukluk ¢agi
kanserlerinin nadir gorilen bir bulgusudur. Kanserli
¢ocuklarin % 1'den azinda tani sirasinda hiperkalsemi
gorilar. Akut losemi cocuklarda en sik goriilen
malignitedir (3). Cocuklarda hiperkalsemi ile iliskili
maligniteler; 16semi, lenfoma, rabdomyosarkom,
hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma, beyin tiimorleri ve
noroblastomdur (4). Lésemili cocuklarda hiperkalsemi
az sayida hastada bildirilmistir (5-8). St. Jude
hastanesinde izlenen 2 816 I6semisi olan ¢ocugun
sadece 171'inde hiperkalsemi oldugu gosterilmistir (9).
Literaturdeki hiperkalsemi ile basvuran ALL hastalarina
bakildiginda ortalama yasinin sekiz oldugu, hastalarin
¢ogunun basvuru sirasinda kan sayimlarinin normal
oldugu ve yine buiyik kisminda periferde blast olmadigi
dikkat cekmektedir.

Malignite kaynakli hiperkalseminin iki temel
mekanizma oldugu bilinmektedir. Birinci yolda timor
hicreleri kemige metaztaz yaparak osteoklastlari aktive
eder ve kemik yikiminina sebep olur. Diger mekanizma
ise  timor hicrelerinden salgilanan osteoklastik
etmenlerin etkisidir. Osteoklastik kemik yikimini aktive
eden en oOnemli etmen paratiroid hormonu (PTH)
benzeri proteindir. Paratiroid hormon benzeri protein,
aynen PTH gibi osteoklastik kemik yikimini arttirnp hem
de distal tibillerden kalsiyum geri emilimini artinr
(11). Hiperkalsemiye neden olan diger malignite ile
iliskili maddeler kalstriyol, interlokin 1 ve 6, TGF-f ve
timor nekroz etmenidir (9).

Hiperkalsemi ile basvuran ALL olgularinda
¢oguna osteolitik lezyonlar eslik etmektedir (5,8,
10). Losemi hastalarinda kemik agrsi ve patolojik
kiriklar sik goruldr. Bizim olgumuzda yaygin kemik

agrilari olsa da osteolitik lezyonlar saptanmadi.
Cocukluk caginda hiperkalseminin nedenlerinden
biri de immobilizasyondur. Hastamizin bir suredir
kirklarindan  dolayr yatak istirahatinde olmasi
hiperkalseminin immobilizasyona bagli oldigunu ilk
etapta dusundurebilir. PHT dizeyinin sifir olmasi bizi
paratiroid bezi kaynakl patolojilerden uzaklastirmistir.

Hiperkalsemi tedavisinde; ilk basamak tedavi
hastanin hidrate edilmesi olup ayrica; furosemid
ve bifosfonatlar kullanilabilir. Furosemid idrardan
kalsiyum atilimi arttirarak tedaviye yardimci olurken,
bifosfonatlar ise osteoklastik etkiyi inhibe ederek kemik
yikimini engeller ve bdylece kalsiyumu diizeyini azaltir
ve diliretik tedavisine yanit vermeyen hiperkalsemi
tedavisinde kullanilirlar. Bifosfonatlara klinik yanit
12-24 saat sonra gozlenir (11). Bizim olgumuzda
da kalsiyum diizeyi, damardan sivi, furosemid ve
pamidronat tedavileri ile normal sinirlarina gerilemistir.

Akut lenfoblastik 16semi daha c¢ok anemi
semptomlari ve kanama bozuklugu gibi laboratuvar
bulgulariylabirlikte klinik bulgu verse de bazenilk bulgu
olarak hiperkalsemi ve spontan fraktirlerle karsimiza
¢ikabilmektedir. Cocukluk c¢aginda hiperkalsemi
etyolojisinde en sik nedenlerden malignitenin ekarte
edilmesi gerektigi unutulmamalidir.

Yazarlar arasinda herhangi bir ¢ikar ¢atismasi
bulunmamaktadir.
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