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Hypofysehyperplasie bij primaire hypothyreoidie

J.M.TH. DRAAISMA, M. SLUZEWSKI, W.J.J. VAN ROOIJ EN B.}. OTTEN

SAMENVATTING

Gepresenteerd wordt een 13'/, jarig meisje met een afbui-
eende groeicurve, vergroting van de hypofyse en destructie
van de sella turcica als gevolg van hypofysehyperplasie bij
primaire hypothyreoidie. Behandeling met thyroxine deed
de hyperplasie verdwijnen. Herkenning van primair emnd-
orgaanfalen bij een vergrote hypofyse of destructie van de
sella turcica is van het grootste belang om onnodige neu-
rochirurgische interventie te voorkomen,

SUMMARY

We present a 13'/, year old girl with growth retardation, en-
largement of the pituitary gland and destruction of the sel-
la turcica due to pituitary hyperplasia secondary to prima-
ry hypothyroidism. The pituitary hyperplasia returned to
normal after treatment with thyroxine. Recognition of this
condition which is due to primary end organ failure is im-
portant to avoid unneccary neurosurgery.

Bij afbuiging van een aanvankelijk normaal verlo-
pende groeicurve 1s de groeistoornis meestal het ge-
volg van een gastro-intestinale, metabole of endo-
criene stoornis. Rond de leeftijd van 8 jaar dient hier-
bij ook craniofaryngiocom als oorzaak te worden over-
wogen. Dat vergroting van de hypofyse met destruc-
tie van de sella turcica niet altijd door een craniofa-
ryngeoom veroorzaakt hoeft te worden, wordt aan de
hand van de beschreven patiént besproken.

ZIEKTEGESCHIEDENIS

Patiént A, een meisje van 13"/, jaar, werd verwezen met de
vraag of er iets te doen zou ziyn aan de te geringe lengte-
groel. Er bleek sprake van een afbuigende groeicurve van-
af de leeftijd van 7'/, jaar. Tot op dat moment bevond haar
lengte zich op de 4oe percentiel (P40); daarna daalde deze
tot onder de P3. Haar gewicht naar lengte nam daarbij {oe
van de P3 naar de P8o. Anamnestisch was er geen gezichts-
velduitval, polyurie, polydipsie of galactorroe. Ze was nor-
maal actief en had een normaal defecatiepatroon, maar zou
weinig eten en het regelmatig koud hebben. Ze had 3 weken
tevoren haar menarche gehad.

By lichamelyjk onderzoek werd een meisje gezien met een
lengte van 141,1 cm (4 cm onder de P3) en een gewicht van
36 kg (P80 gewicht naar lengte). Ze had een opvallend lage
stemn en hypertrichose van rug en armen. De vetverdeling
was normaal en zij had geen poppengezicht, hetgeen de kli-
nische diagnose groethormoondeficiéntie onwaarschinlijk
maakte. Evenmin waren er kenmerken passend bij het syn-
droom van Turner. De schildklier was niet vergroot. Pu-
berteitsstadium volgens Tanner was A+, M4, P4. Bij neu-
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rologisch onderzoek werden normale papillen en normale
reflexen gevonden. Er was geen gezichtsvelduitval, De ske-
letleeftijd bedroeg 10 jaar. De tijdens het eerste polikliniek-
bezoek gemaakte en beoordeelde rontgenopname van de
sella turcica vertoonde een vergrote sella met erosie van het
dorsum sellae; er was geen kalk zichtbaar. Kernspinreso-
nantie (MR1) van het crebrum toonde op de T1-gewogen op-
names een bolvormig vergrote hypofysevoorkwab met noi-
male signaalintensiteit. De uitbolling van het diafragma aan
beide zijden van de hypofysesteel was symmetrisch. De hy-
polysesteel eindigde normaal aan de voorzide van de hy-
pofyse en bevond zich exact in de mediaanlijn. De hypofy-
seachterkwab was naar dorsaal verplaatst. Na mtravencu-
ze toediening van gadolinium-DTPA was er een homogene
aankleuring van de hypofysevoorkwab (lig. 1).

Relevante laboratoriumutslagen waren: thyroxine 10
nmol/l, vrije thyroxine < 1,3 pmol/l, T3 < 0,8 nmol/l {allen
sterk verlaagd), TsH 377 mU/l (n < § mU/l), cholesterol
11,2 mmol/l, cPK 364 U/l (n < 150 U/]), Er werden schild-

klierantistoffen aangetoond tegen colloid, cytoplasma en

thyroid. De basale groeihormoonspiegel bedroeg 5 mU/I;
het insulinlike growth factor-1 (IGF-1) was met 144 ng/mj
sterk verlaagd. Op basis van deze gegevens werd de diagnose
gesteld op primaire auto-immuunthyreoiditis met hyper-
plasie van de hypofyse, en werd zi) behandeld met thyroxi-
ne in een dosering van 0,1 mg/dag. Hiermee trad een in-
haalgroei op tot de P10, het gewicht nam af, zij had het min-
der koud en werd opvallend actiever. Bovendien werd haar
stem hoger. Biochemisch werd een goede instelling bereikt
(T4 110 nmol/l, TSH 0,22 mU/l). De IGF-1 normaliseerde.
Een vier maanden later gemaakte controle-MRr1 van het ce-
rebrum liet een duidelijk in grootte afgenomen hypofyse-
voorkwab zien met verdwining van de suprasellaire uit-
bochting (fig. 2).

BESCHOUWING

Vergroting van de hypofyse met destructie van het
dorsum sellae by kinderen met een afwijkende groei-
curve 15 zeer verdacht voor een craniofaryngioom.’
Deze kinderen kunnen zich presenteren met tekenen
van verhoogde intracraniéle druk, zoals hoofdpin,
misselijkheid en braken. Een afbuigende groeicurve
wordt byj circa 30% van de kinderen aangetroffen.?
Vergroting en destructie van de sella turcica kun-
nen echter ook optreden als gevolg van een macro-
adenoom van de hypofyse, granulomen, lymfocytai-
re hypotysitis, en hypolysehyperplasie ten gevolge van
primaire hypothyreoidie of langdurig onbehandeld
primair hypogonadisme zoals bij de syndromen van
Turner en Klinefelter.3® Een abnormale vergroting
van de sella turcica zou zelfs by 81% van de patiénten
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met primaire hypothyreoidie kunnen worden aange-
troffen.” Met computertomografie kan de hypolyse
coed gevisualiseerd worden, maar de bevindingen zijn
niet specifiek.’4 Ook met MRI 1s het vaak niet moge-
lijk om te differenti&ren tussen een neoplastische aan-
doening (adenoom, granuloom, germinoom), lymfo-
cytaire hypofysitis en hyperplasie.®

De diagnose hypofysehyperplasie kan slechts door
middel van endocrinologisch onderzoek gesteld wor-
den. Een vergrote hypofyse bij hypothyreoidie kan ui-
ting zijn van een primair hypofysair proces en van se-
cundaire hypofysaire hyperplasie. Primaire hypothy-
reoidie gaat gepaard met een verhoogde TsH-spiegel,
terwijl secundaire hypothyreoidie ten gevolge van een

Tijdschr Kindergeneeskd 1997,65: nr 3

5

B,

-

WDk e T Tt s e e

A ok ¥ ek

. '
[ P,

T AaTi el

e w
Pl

o

Fig. 1. Laterale sella {a), sagittale T 1-gewogen MR1 na intraveneu-
ze toediening van gadolinium-DTPA (b), en coronale TIi-gewogen
MRI na intraveneuze toediening van gadolinium-pTPA voor behan-
deling met thyroxine, Zie voor beschrijving tekst.

hypotfyseaandoening gepaard gaat met een verlaagde
TSH-spiegel. Een hypolfyseadenoom kan een verhoog-
de TSH-spiegel vercorzaken, maar dan in combinatie
met hyperthyreoidie.

De herkenning van primair eindorgaanfalen by pa-
ti€nten met een symmetrisch vergrote hypofyse of de-
structie van de sella turcica 1s van het grootste belang
ter voorkoming van onnodige neurochirurgische m-
terventie.4® De diagnose hypofysehyperplasie staat
vast als bij adequate substitutie de grootte van de hy-
pofyse afneemt, zoals ook bij onze patiénte het geval
was.%9 Meestal echter zal de diagnose primaire hypo-
thyreoidie uitgaande van het klinisch onderzoek en de
bepaling van T4, T3 en TSH alsmede van schildklier-
antistoffen, voor en onder substitutie therapie, gesteld
worden. De begeleidende hypofysehyperplasie bij lan-
ger bestaande primaire hypothyreoidie 1s, zoals be-
schreven, uit de literatuur bekend en hoeft niet gedo-

cumenteerd te worden.
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