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OZET

Amag¢: Primer hiperparatiroidizm paratiroid bezlerinin fazla miktarda
parathormon salgilamas1 ve buna bagl gelisen hiperkalsemi ile ortaya ¢ikan klinik
tablodur. Onceleri ¢ogunlukla agir kemik ve bobrek semptomlar: ile tan1 konulurken,
iyilesen kosullar nedeni ile giiniimiizde hastalarin biiyiikk bir kismi asemptomatik
donemde tani alabilmektedir. Cerrahi tedavi; paratiroid adenomu, hiperplazi ve
karsinomunun neden oldugu primer hiperparatiroidizmde oncelikli ve kiiratif bir tedavi
seklidir. Bu ¢alismamizda son 6 yillik primer hiperparatiroidi nedeniyle klinigimizde
tan1 alan, tedavi ve takipleri yapilan 38 hastada parathormon diizeyi ile lomber kemik

yogunlugu(KMY) arasindaki iliskinin retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglandi.

Gerec ve Yontem: Bu c¢alisma 2009 ile 2015 yillar1 arasinda Indnii Universitesi
Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari(Endokrinoloji) Ana Bilim Dali’nda primer hiperparatiroidi
nedeni ile tedavi edilen 38 hastada yapildi. Hastalarin yas, cinsiyet, DEXA yontemi ile
Olciilen lomber KMY degerleri, plazma kalsiyum ve fosfor diizeyleri, patoloji
degerlendirme raporlar1 incelendi. Hastalarin patoloji tanilarma goére PTH diizeyi ile

lomber KMY verileri degerlendirildi.

Bulgular: Bu ¢alismaya alinan 38 hastanin 4’1 erkek ve 34 kadm idi. Hastalarin
preop ortalama Ca++ diizeyi 11,51 mg/dl idi. Minimum Ca++ diizeyi 8,90 mg/dl iken
maksimum diizey 13,10 mg/dl idi. Ortalama fosfor diizeyi 2,43 mg/dl olan hastalarda
minimum diizey 1,20 mg/dl ve maksimum diizey 4,50 mg/dl idi. Bakilan PTH minimum
diizeyi 68,10 pg/ml ve maksimum diizeyi 1802 pg/ml iken ortalama 420,23 pg/mi
olarak tespit edildi. Hastalarm DEXA yOntemi ile bakilan lomber kemik yogunlugu
verilerine gore basvuru aninda 14 hastada osteopeni bulundu(%36). Osteoporozu olan
hasta sayis1 16 idi(%42). DEXA sonucu normal olan hasta sayis1 8 idi(%21). Adenom
patolojik tanis1 olan ve ortalama Cat++ degeri 11,43 mg/dl olan hastalarmm minimum
Cat++ diizeyi 9,60 mg/dl ve maksimum diizey 12,80 mg/dl olarak tespit edildi. Fosfor
ortalama olarak 2,46 mg/dl idi ve minimum diizeyi 1,30 mg/dl iken maksimum diizeyi

ise 4,50 mg/dl idi. Tiim adenom gruplarinda bakilan D vitamin diizeyi ortalamas1 16,51



ng/ml iken minimum 4,47 ng/ml ve maksimum 51,57 ng/ml olarak tespit edildi.
Hiperplazi grubunda bakilan Ca++ diizeyi ortalamasi 11,75 mg/dl iken minimum Ca++
diizeyi 10,40 mg/dl ve maksimum diizeyi ise 13,10 mg/dl olarak kaydedildi. Yine
hiperplazi grubunda bakilan fosfor diizeyi ortalamasi1 2,30 mg/dl idi. Fosfor minimum
diizeyi 2,0 mg/dl ve maksimum diizeyi de 2,60 mg/dl olarak tespit edildi. Yapilan
degerlendirmede paratiroid adenom ve hiperplazi tanili hastalarm PTH ve DEXA
verilerinin karsilastirilmasinda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmad.

Sonug¢: Bu ¢alismada paratiroid adenom ve hiperplazi tanisi olan hastalarda PTH
diizeyi ve lomber kemik yogunlugu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Anahtar sozciikler: hipokalsemi, kemik yogunlugu, primer hiperparatiroidi,

adenom, hiperplazi



ABSTRACT

Aim: Primary hyperparathyroidism is a clinical entity characterised by
hypercalcemia due to excessive production of parathormone from parathyroid glands.
Although previously diagnosed with mainly imposing heavy bone and kidney
symptoms, today due to improved conditions a majority of patients can be diagnosed in
asymptomatic patients. Surgical treatment is a primary form of treatment and curative
for primary hyperparathyroidism caused by hyperplasia, parathyroid adenoma and
carcinoma. In this study, we retrospectively evaluated 38 patients with primary
hyperparathyroidism who treated in our clinics in last 6 years.

Materials and Methods: A total of 38 patients with primary
hyperparathyroidism who treated in the Endocrinology department of Inonu University
Faculty of Medicine were included in this retrospective study. Age, gender, lumbar
spine bone mineral density, calcium, phosphorus and pathology laboratory findings of
these patients were evaluated. The relationship between PTH levels and bone mineral
density of the lumbar spine were evaluated retrospectively.

Results: Patients mean calcium level was 11.51 mg/dl. The minimum level of
calcium was 8.90 mg/dl and maximum level was observed as 13.10 mg/dl. The average
phosphorus level in patients was 2.43 mg/dl and maximum level was 4.50 mg/dl, while
the minimum level of 1.20 mg/dl phosphorus. PTH minimum level was 68.10 pg/ml.
PTH maximum level was 1802 pg/ml and the average PTH level was determined as
420.23 pg/ml. According to the DEXA bone density score, using WHO criterias, 14
patients were diagnosed as osteopenia, 16 patients were diagnosed as osteoporosis and
DEXA score of 8 patients were in normal limits. Average calcium level in patients with
pathological diagnosis of adenoma was 11.43 mg/dl. While the low calcium level in
these patients was found 9.60 mg/dl, maximum level of calcium was 12.80 mg/dl. The
average phosphorus level was 2.46 mg/dl and the lowest level of 1.30 mg/dl and the
maximum of phosphorus level was 4.50 mg/dl. The average level of vitamin D was
16.51 ng/ml, 1t was determined as minimum 4.47 ng/ml and maximum level 51.57
ng/ml. The average calcium level in patients with a diagnosis of hyperplasia was 11.75

mg/dl. While the lowest of calcium level was 10.40 mg/dl, and the highest level was



recorded as 13.10 mg/dl. The average level was 2.30 mg/dl of phosphorus detected in
hyperplasia group. The lowest phosphorus level was 2.0 mg/dl and the highest level
was 2.60 mg/dl. In statistical analysis; there were no significant difference between the
PTH levels and DEXA score in patients with parathyroid adenoma and hiperplasia.

Conclusion: Our results showed that there is no statistically significant
difference between parathyroid hiperplasia and adenoma as regard to PTH levels and
DEXA score.

Key words: Hypocalcemia, bone mineral densitometry, primary
hyperparathyroidism
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1. GiRIS

Primer hiperparatiroidi (PHPT), sik rastlanan endokrin hastaliklardan olup, bir
veya daha fazla sayida bezin asir1 parathormon salgilamasi ile olusan, klinik tablosu
asemptomatik PTH yiiksekliginden,agir hiperkalsemi ve Cat++ yiiksekligine bagl
gelisen ikincil bozukluklara kadar degisen yaygin bir endokrin bozukluktur. Kirk yasin
tizerinde her 500 kadindan birinde, 2000 erkekten de birinde rastlanir(1).

PHPT’s1 olan hastalarin (% 85-90) gibi cogunlugunda neden tek bir paratiroid
bezini tutan adenom, % 10-15 hastada hiperplazi ve % 1-2 hastada paratiroid
karsinomudur(2). PHPT de temel problem artmus parathormona (PTH) bagli goriilen
hiperkalsemidir. PHPT nin klinik belirti ve bulgular1 kronik hiperkalseminin ve yiiksek
seviyede seyreden PTH’ nin hedef organlar lizerindeki etkileriyle meydana gelir. PHPT
ilk donemler sadece kemik yapilarin hastaligi olarak goriilmiis olsada daha sonra yaygin
bir metabolik ve endokrin problem oldugu teyit edilmistir. Hiperparatiroidili hastalarin
klinik bagvurularinda genellikle halsizlik, yorgunluk, gii¢siizliik, yaygin kas ve kemik
agrist gibi hastaliga 6zel olmayan yakinmalar oldugundan, bu hastalar tan1 almadan
once farkli kliniklerde uzun siire mevcut yakinmalara yonelik medikal tedavi
gormektedir. Giliniimiizde serum Ca++ Ol¢liimiiniin rutin laboratuvar biyokimya
tetkiklerinde yer almasi hiperkalseminin erken dénemlerde ve klinik belirtilere yol
acmadan saptanabilmesine imkan saglamistir.

PHPT’de  cerrahi olarak  standart yaklasim ¢ift tarafli  boyun
explorasyonudur(CBE). Iki tarafli boyun eksplorasyonu ile ilk basarili paratiroidektomi
cerrahisi 1925 yilinda Felix Mandl tarafindan Viyana’da Primer Hiperparatiroidisi ve
Osteitis Fibroza Sistikast olan bir hastaya yapilmistir(3). Ancak ozellikle son yillarda
gelistirilen yeni teknik ve tedavi yaklasimlari nedeni ile iki tarafli boyun eksplorasyonu
Onerenlerin sayis1 azalir iken, basta Sestamibi sintigrafisi ve ultrasonografi(USG)
olmak iizere goriintiileme yOntemlerinin daha sik kullanilmasi ile morbidite ve
maliyetin daha diisiik oldugu tek tarafli boyun eksplorasyonu ya da direkt paratiroid
adenomuna yonelik girisim olan minimal invaziv cerrahi savunucularinin sayisi giderek

artmustir(4,22,59).



Hiperparatiroidizmin tani ve tedavisinin basarili olabilmesi multidispliner
yaklagim gerektirir. Bunun i¢in; endokrinoloji, radyoloji, niikleer tip ve genel cerrahi
birimlerinin ortak caligmasi1 gereklidir. Post-op donemde niiks ve inat¢i hiperkalsemi
gibi ciddi sorunlarla karsilasilmamasi i¢in ameliyat1 yapan cerrahi ekibin ozellikle
endokrin cerrahisinde deneyimli olmasi basarinin en 6nemli sartidir.

Primer hiperparatiroidide erken donemlerde kemik hastaligina ait bulgu
saptanmayabilir veya kemik tutulumlar1 hafif olabilir. Hastaligin erken donemlerinde
kalca ve vertebra kemik mineral yogunluklarinda belirgin diismeler gézlenmez ancak
ileri donemlerde hastalarda etkilenme daha belirgindir.

PTH ile kemik mineral yogunlugu arasindaki iliski konusunda halen net veriler
yoktur. Bu konuda tarigmalar halen devam ettigi i¢in bizde ¢alismamizda patolojik
olarak paratiroid adenom ve hiperplazisi sonucu primer hiperparatiroidi tanisi konmus
hastalarda PTH ile lomber kemik mineral yogunlugu arasindaki iligkiyi degerlendirmeyi
amagcladik.



2. GENEL BiLGILER

2-1.Tarihce

Paratiroid bezlerinin taninmast ve biyolojik 6zelliklerinin belirlenmesi, tiroid
bezinin tanimlanmasmdan sonra olmustur. Bundan dolay1 da bezin isimlendirilmesi
tiroid bezine dayanilarak yapilmistir. Paratiroid bezi, ondokuzuncu yiizyilin sonlarina
dogru kesfedildi (1855, Remak). 1864 yilinda Virchov, paratiroidlerin striiktiirlerini
yaymlamistir. 1880’de Sandstrom 4 paratiroid bezi ve onlarin tiroid ile iliskisini
betimlemis, bu bezlere ‘“Paratiroid” admi vermistir. Fakat paratiroidlerin tiroide ait
embriyolojik kalintilar oldugunu zannetmistir. 1891°de Gley paratiroidlerin fonksiyon
acisindan tiroidden farkli oldugunu gosterdi ve kopek, kedi gibi hayvanlarda
paratiroidlerin alimmasindan sonra O&liimciil olan tetanilerin ortaya ¢iktigmi, bu
durumdan korunmak i¢in de bu bezlerin ¢ikarilmamasi gerektigini gostermistir. 1904
yilinda Erdheirn paratiroidektomi yapilan farelerin kesici dislerindeki hatal
kalsifikasyonu gdostererek paratiroid bezleri ile kalsiyum metabolizmasi arasindaki
iligkiyi tanmimlamistir(5). 1907 yilinda Halsted ve Evans paratiroidlerin cerrahi
anatomisini detayli bigimde yayinlamislardir. Yaymlanan makalede paratiroidlerin end
arterle beslendikleri ve tiroid operasyonlarinda paratiroid infarktinin, hipokalsemi i¢in
potansiyel risk oldugunu ilk kez bildirmislerdir(6). Bilinen ilk paratiroidektomi

ameliyatin1 1925 yilinda Viyana’da Felix Mandl gergeklestirmistir(3).

2-2. Paratiroid Bezinin Anatomisi

Paratiroid bezlerin ortalama biiytikliikleri 5x3x1 mm. kadar olup, boyutlar
12x2x1 mm. ve 2x2x1 mm. arasinda degisir. Her bir bezin agirligi 10 mg. ile 80 mg.
arasinda degismekle beraber ortalama 35-40 mg’dir. Genellikle iist bezler alt bezlere
gore daha kiiciiktiir(7,8). Az sayida varyasyon bulunmakla beraber insanlarda
cogunlukla 4 paratiroid bezi vardir. Bezlerin genellikle ikisi altta, ikisi de iistte bulunur

(Sekil 1). Bez varyasyonlar1 sayisal ve lokalizasyonla iligkili olabilir. 527 otopsinin



calisildig1 bir seride Gilmour; vakalarm % 80’inde 4 paratiroid bezi, % 23’linde 3 bez
ve % 6’sinda 5 bez tespit ettigini bildirmistir(9). Wang 160 otopside % 1,9 oraninda 5
bez ve % 0,6 oraninda 6 bez tespit etmistir(10). Alveryd 354 otopsi tetkiki sonucu %
90,6 oraninda 4 bez ve % 3,7 oraninda 5 bez bulmustur(11). Ayrica mediasten gibi
ektopik yerlesimde goriilebilir(7).

Boyun orta hatti, trakea arkasi, farenks veya ¢ene kosesi gibi ektopik
yerlesimleri ¢ok nadirdir(%1). Paratiroid bezlerin arteriyel kanlanmalar1 inferiyor tiroid
arterinden saglanir. Ancak % 15 oraninda iist paratiroidler superior tiroid arterinden ya
da % 5 gibi bir oranda bu iki arterin anastomozlarindan kanlanir. Eger superiyor tiroid
arteri, iist paratiroidin kanlanmasini saglarsa mutlaka bezin posteriyorundan giris yapan
bir arter seklindedir. Vendz drenajlar1 superiyor, orta ve inferiyor tiroid venlerine olur.
Bu venler de derin juguler vene dokiiliirler. Lenfatik drenaji ise tiroid ve timus

bezlerinden gelenlerle birlikte derin servikal lenf nodlarina ve paratrakeal lenf

bezlerinedir.
Thyroid
gland
Parathyroid

glands

Back view

Sekil 1. Paratiroid bezlerinin normal anatomik yerlesimi (Gray’s anatomi)



2-3. Paratiroid Bezinin Embriyolojisi

Ust paratiroid bezleri embriyolojik hayatta 4. brankiyal keseden, lateral tiroid ile
beraber gelisir ve go¢ sirasinda tiroid median lobuna dogru yer degistirirler. Bundan
dolay1 st paratiroid bezi siklikla tiroid ile birlikte bulunur, nadiren tiroid parankimi

icerisinde yerlesebilir.

Embriyolojik olarak timus ile beraber alt paratiroid bezleri 3. brankiyal keseden
koken alir. Timus ile beraber PTH bezleri asagi dogru inerken boyun alt kisimlarinda
timustan ayrilir ve tiroid alt lobun yakinina yerlesir. Bazen bu inis gerceklesmez ve alt
paratiroid bezleri iist paratiroid bezleri gibi boynun tist bélgelerine yerlesebilir. Bazen
bezler inise devam ederek mediastinum i¢inde yer alabilirler (Sekil 2). Tiroidin
anterolateralinde yerlesim gosteren alt paratiroidler daha sik olarak kapsiil altinda
saptanabilir(12,13). Paratiroid bezleri mevcut embriyolojik gelisim siireci nedeni ile
ceneden mediastinuma kadar ¢ok genis bir alanda bulunabilmektedir.

Ancak cerrahi girisim sirasinda hastalarin yaklasik % 98’inde boyun cerrahisi ile

ulasilabilecek yerlesimde olup nadiren mediasten eksplorasyonu gerekir (7).

Ust paratiroid bezi

Alt paratiroid
bezi

Parafolikiler |
C hucresi @ ['1mus

VI ;7
barsak

Sekil 2. Paratiroid bezlerin embriyolojik goc yollar



2-4. Paratiroid Bezinin Histolojik Yapisi

Fibroz bir kapsiille boyundaki diger yapilardan ayrilmis olan paratiroid bezleri
olduk¢a wvaskiiler dokulardir. Paratiroidin bezinin parankimal yapisini olusturan
elemanlar1 esas hiicreler (Sef hiicreleri), degisik miktarlarda onkositik hiicreler (Oksifil

hiicreler) ve transizyonel onkositik hiicrelerdir(14,15).

2-4-1. Paratiroid Bez Makroskopik Yapisi

Renk degisikligi bezlerin igerdikleri yagdokusu miktarina, oksifilik hiicrelerin
sayisina ve kanlanmasima baglh olarak sari-kahverenginden, kirmizi-kahverengine kadar
olabilir. Paratiroid bezleri yumusak ve kivrilabilir bir yapidadir. Bu 6zelligi sert ve

elastik yapida olan lenf bezleri ve tiroid nodiillerinden ayrilmasina yardimci olur.

2-4-2. Paratiroid Bez Mikroskopik Yapisi

Paratiroid bezi, iki tipte hiicre ve stromal yapi igerir. Histolojik olarak hiicresel
yapisini esas (chief cells) ve saydam hiicreler (oxyphil cells ve clear cells) olusturur.
Stromada biiyiik oranda yagdokusu igerir (Sekil 3). Bezin hormonal fonksiyonundan
sorumlu baslica hiicre esas hiicrelerdir. Puberte ¢aginda goériilmeye baslanan saydam
hiicrelerin sayilari, artan yasla birlikte artar. Yag hiicreleri veya stromal yag, ¢ocukluk
caginda hi¢ bulunmaz, puberteden sonra belirmeye baslar, 40 yasina kadar artarak
devam eder, bu yastan sonra ayni seviyede kalir. Normal bezde artan stromal yag,
hiperparatiroidide biiyiik oranda azalir veya tamamen kaybolur. Mitotik aktivite normal
eriskin paratiroidinde goriilmez. Paratiroid bezin stromal igerigi ise ¢ogunlukla olgun

yag hiicreleri, kan damarlar1 ve degisik miktarlarda bagdokusudur(14,15).



Sekil 3. Paratiroid bezinin histolojisi

2-5. Fizyoloji

Oncelikle Collip tarafindan paratiroid bezlerin aktif ekstresi seklinde hazirlanan
Parathormon (PTH) ilk kez 1939°da purifiye edildi(16). PTH sef hiicreler tarafindan
prepro-PTH (115 aminoasitli bir protein) olarak endoplasmik retikuluma gonderilir. 25
amino asidin, molekiilin amino terminalinden ayrilmasi ile pro-PTH ortaya c¢ikar.
Molekiiliin amino terminalinden 6 amino asidin ayrilmasiyla son ve aktif {iriin olan PTH
hiicre tarafindan salgilanir. PTH 84 amino asitli bir peptid olup 9500 Da agirligindadir.
Dolasimda 2-3 dakika gibi kisa bir yarilanma 6mrii i¢inde amino terminali (1-34 amino
asitler) ve karboksi terminali olarak parcalanir. Paratiroid bezin hiicreleri hiicre disi
iyonize kalsiyum (Ca++) diizeyine olduk¢a duyarhidir. Ca++ diizeylerinde % 1-2’lik bir
azalma parathormon salgisi arttirir. Parathormon salgilanmasini ayarlayan en dnemli

mekanizma Plazma Ca++ seviyesi degisiklikleridir. Paratiroid hiicreleri hiicre zarinda



yer alan Cat+ algilayan reseptorler araciligi ile bu yanit1 gergeklestirirler. Bu
mekanizma iskelet sisteminde ve bobrekte direkt olarak, sindirim sisteminde ise indirekt
olarak etki eder. PTH bobreklerde kalsiyumun distal renal tubuluslardan geri emilimini
uyarir. Kemikler lizerine etkisi ise rezorbsiyonunu uyararak dolagima Ca++ ve fosfat (P)
gegmesini saglamaktir. PTH, D vitamininin aktif metaboliti olan 1,25 dihidroksi D
vitamin sentezini uyarwr. Bu nedenle dolayli olarak gastrointestinal sistemden Ca++ ve
P emilimini arttirir. Bunun sonucu olarak PTH ve 1,25 dihidroksi D vitamininin ortak
etkileri ile serum Ca++ diizeyi normal smirlarda tutulur. Hiicre dis1 iyonize Ca++
diizeyindeki artis PTH salgisin1 baskilar. Bu durum renal kalsiyum atilimim artirir.
Renal fosfat klirensinde, kemik dokusundan kalsiyum mobilizasyonunda ve barsak

Ca++ emiliminde azalmaya yol acarak iyonize Ca++ diizeyini normal sinirlarda tutar.

2-5-1. Parathormon Fizyolojik Kontrolu

2-5-1-1. Ekstraselliiler Kalsiyum Metabolizmasi

Parathormon sekresyon hizini etkileyen en 6nemli belirleyici kalsiyumdur. Ca++
diizeyindeki hafif diismeler bile PTH diizeyini arttirir. PTH diizeyi ile hipokalsemik
tablonun biiyiikliik ve siiresi arasinda anlamli diizeyde iliski vardir. Ilk saniyeler i¢inde
diisiik Cat++ diizeyine baslangi¢ yanit1 olarak depo graniiller i¢indeki preforme PTH
salinir. Devaminda 15-30 dakika i¢inde de PTH sentez hizinda artis olur. Eger
hipokalsemik uyar1 devam edecek olursa, PTH mRNA miktarinda ortalama bir artis
olur. Bu durum tiirler arasinda farklilik gostererek saatler ya da giinler iginde
gerceklesir. Uzamis hipokalsemi sonug olarak paratiroid hiicrelerinde, giinler ve haftalar

icinde proliferasyon ve hipertirofiyi baslatur.

2-5-1-2. Magnezyum Metabolizmasi

In vitro ve in vivo yapilan calismalarda, ekstraselliiler Mg konsantrasyonundaki
degisikliklerin, Ca++ degisiklerine benzer etkiler olusturdugu tespit edilmistir. Mg
diistik potansiyelli bir Ca++ reseptdr agonistidir. Mg kan diizeyinin kalsiyumdan diisiik
olmasma bagli olarak, Mg’ deki fizyolojik degisikliklerin PTH salinmasina etkisi ¢ok
azdir. Bobrek yetmezliginde yliksek Mg diizeyi PTH salinimini inhibe edebilir. Kronik



Mg diisiikliigii halinde paradoks bir hipoparatiroidi gelisir. Yapilan degerlendirmeler bu
durumun intraselliiler Mg eksikliginin, sekretuar mekanizmalarla iliskili olarak, PTH

salinimini engelledigini digiindiirmektedir.

2-5-1-3. D Vitamini Metabolizmasi

D vitamini viicutta iki sekilde temin edilir. Ya prekiirsor formda sindirim
yoluyla almir ya da deri alt1 yagdokusunda ultraviyole 151k etkisi ile 7-
dehidrokolesterolden sentezlenir. D vitamini yagda eriyen vitaminlerden biri olup aktif
hale gelmesi i¢in iki hidroksilasyon basamagindan gecer. Aktif formu Cat++
metabolizmasi iizerine etkilidir. Birinci hidroksilasyon basamagi 25. Karbon {izerinde
karacigerde, ikinci hidroksilasyon basamagi ise 1. Karbon {izerinde bobreklerde olur.
Hidroksilasyon sonucu ortaya c¢ikan aktif form 1,25 (OH) vit. D (vit.D3), kalsiyum ve
fosforun gastrointestinal kanaldan emilimini ve kemik resorbsiyonunu uyarir, kan Ca++

konsantrasyonlarini arttirir.

2-5-2. Parathormonun Etkileri

PTH’un temelde 3 hedef orgami vardir. Bunlar kemik, bdobrekler ve
bagirsaklardir(Sekil 4). Mevcut hedef organlarin her biri {izerine sonug etkisi hiicre disi
sivida Cat++ konsantrasyonunu arttirmaktir. Plazma Cat++ konsantrasyonunun

regiilasyonu iki farkli mekanizma ile meydana gelir.

» PTH’un yoklugunda, kemigin Cat+ deposu ile plazma arasindaki serbest
kalsiyum degisimi hormonal kontrol altinda degildir. Bu mekanizma
sonucunda plazma Cat++ degeri 7 mg/dl civarinda tutulur ve nadiren 6
mg/dI’nin altmna iner. Iskelet kalstyumunun yaklasik % 1°i hiicre dis1 siv1 ile
serbest degisim halindedir.

» PTH’un varliginda ise kemik iizerindeki etkisi ile Ca++ mobilizasyonu
sonucu serum kalsiyumu 10 mg/dl civarinda dengede tutulur.

PTH’un ekstraselliiler stvida kalsiyum arttiric etkisi dort yolla olur:

» [skelet Ca++’unun mobilize olarak plazmaya ge¢mesi,



= Kalsiyumun renal tubuler sividan reabsorbsiyonunu arttirmast,
= Renal 1-alfa hidroksilaz aktivitesini artirmasi,
= Renal tubuler sividan inorganik fosfatin reabsorbsiyonunu azaltmasi sonucu

fosfat konsantrasyonunun azalmasi.

2-5-2-1. Parathormonun Kemik Dokusu Uzerine Etkileri

Dolasimdaki PTH diizeyine bagli kemik dokusunda bifazik etki gosterir. Diisiik
konsantrasyonlarda PTH anabolik etki ile organik matriksin olusmasini ve
mineralizasyonu artirir.  Yapilan kemik kiiltiirlerinde diisiik dozlarda PTH’nun,
osteoblastlarin sayisin1 ve kollajen sentezini arttirdigi goriilmiistiir. PTH, bir
osteoblastik enzim olan ve aktivitesi kemik formasyonuyla paralellik gosteren alkalen
fosfatazin plazma diizeyini arttirr. PTH fizyolojik simirlarda, saglikli normokalsemik
Kisilerde hem kemik formasyonunu hem rezorbsiyonunu stimiile eder. Sonucta
formasyon, rezorbsiyona esit olarak kemik homeostazisi saglanir. PTH sekresyonunun
artmas1 durumunda kemik dokusunda katabolik, rezorptif aktivite hakim olur. Bu
katabolik etki iki sekilde olusur.

Oncelikle 2-3 saat icinde gozlenen siiratli fazdir ve baslica etkisi osteositlerin
aktivitesi sonucu Ca++ rezorbsiyonun olusmasidir ve osteositik osteolizis diye
adlandirilir. ikinci faz PTH’un daha uzun siireli yiiksekliginde, yaklasik 12-24 saat
sonra belirgin olan ¢ok daha yavas fazdir. Osteoklastlarin proliferasyonu ve aktivasyonu
sonucu kemigin osteoklastik rezorbsiyonuna bagli olarak PHPT’de hidroksiprolin ve
diger kollajen yikim tiriinlerinin idrarla atilim1 artar(16).

PTH’un kemik tizerindeki etkisi sadece demineralizasyon degil gercek kemik
rezorbsiyonudur. PTH kemik dokuda osteoblastik aktiviteyi de gecici olarak azaltir.
Fakat bir siire sonra kemigin osteoklastik rezorbsiyonu, osteoblastlarin sekonder olarak
stimiilasyonuna neden olur. Dolayisiyle, gec etkisi hem osteoklastik hem de osteoblastik
aktiviteyi arttrmasidir. Ge¢ donemlerde, kemik depozisyonundan daha ¢ok kemik
resorbsiyonu olur. Uzun siireli hiperparatiroidizm kemikte belirgin absorbsiyonla
sonuglanir ve osteoklastlarla dolu biiyilk kaviteler olusur. Osteoklastlarin
aktivasyonunun osteositler ve osteoblastlar tarafindan bazi endokrin veya parakrin

sinyallerle indirekt olarak saglanmasi muhtemeldir. Diger taraftan D vitamini
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yoklugunda PTH’un kemik flizerindeki rezorptif etkisi biiyiik Ol¢lide azalir, hatta
Onlenir. Bu etki olasilikla, 1,25 (OH)2 D3’iin hiicre membranlarindan Ca++

transportunu artirict etkisi sonucudur.

2-5-2-2. Parathormonun Bobrek Uzerine Etkileri

Bobreklerde PTH’ nun bilinen en temel fizyolojik etkisi, Ca++’un geri emilimini
artirmaktir. Bunu Henle kulpunun ¢ikan kolunda trans epitelyal voltaj gradienti
artrrarak, Ca++’un pasif transflizyonu yoluyla, distal tiibiiliisiin graniiler kisminda Ca++
kanallarinin hiicre yilizeyine ulagsmasini saglayip limendeki Ca++ gegisini saglayarak ve
toplayici tiibiillerde Na degisimini artirarak yapmaktadir. PTH, proksimal ve distal
tiibiiliisleri etkileyerek Na/Ca++ bagimli fosfat transportunu inhibe eder ve boylece P
sekresyonunu artirir. Bikarbonat klirensini artirir, bu yiizden proksimal renal tiibiiler
asidoza yol acar. Serbest su klirensini artirir. Bobrek proximal tiibiil hiicrelerinde 1a-
hidroksilaz aktivasyonu ile 25- hidroksi Vit D’nin 1,25-(OH)2vit D’e doniisiimiinii
artirir. Glomeriilden filtre olan Ca++’un % 98-99’u reabsorbe edilir. Reabsorbsiyonun
yaklasik % 90 gibi cogunlugu proksimal tiiplerde ve Henle kulpunun inen kolunda, geri
kalani ise distal tiiplerde olur. Distal tiibiiler reabsorbsiyon PTH tarafindan arttirilir yani
PTH kalsiyum klirensini azaltir. Bobrekler kan PTH undaki degisikliklere siiratle cevap
verir ve kan Ca++’nun ¢ok kisa siirede ayarlanmasini saglar. Hiperparatiroidide, Ca++
reabsorbsiyonundaki artmaya ragmen, idrarla Ca++ atilimmin artmis olmasi, filtre olan
kalsiyum miktarin artmis olmasindan kaynaklanmaktadir.

PTH ayn1 zamanda fosfor mekanizmasmi da diizenler. Hiicre dis1 sivisindaki
fosfor konsantrasyonunu iki mekanizmayla etkiler.

Bobrek tizerine direkt fosfatiirik etkiyle plazma fosfatin1 azaltmasi ve kemik
rezorbsiyonu ile aciga ¢ikan fosfatin plazma fosfatini yilikseltmesi. Glomeriilden filtre
olan inorganik fosforun % 85-90°’1 reabsorbe olur. Reabsorbsiyonun biiyiik kismi
proksimal tiiplerde aktif transport seklindedir ve bu aktif transportu PTH inhibe eder.
Paratiroid bezlerinin ekstrelerinin fosfatiirik etkisi 1911 yilindan beri bilinmektedir ve
PTH verilmesinden sonra 10-15 dakika i¢inde goriilen en erken etkisidir. PTH, fosfat
reabsorbsiyonuna paralel olarak proksimal tiiplerden sodyum, potasyum ve bikarbonat

reabsorbsiyonunu da inhibe eder; Magnezyum ve hidrojen reabsorbsiyonunu arttirir.
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Bikarbonat (HCO3) atilimimi arttirmasi, kemikte hidroksiapatit kristallerinin
parcalanmasit sirasinda agiga ¢ikan HCO3’in metabolik alkaloza neden olmasini
onleyebilir. Idrarla HCO3 atilimi uzun siire devam ederse hiperkloremik metabolik
asidoza yol acabilir. Bu bir ¢esit, endokrin orijinli renal tiibiiler asidozdur. Fakat bu asit-
baz dengesizligi agir ve hayati tehdit edici degildir. Ancak bikarbonatiirinin yol agtig1
asidoz var olan hiperkalsemiyi agirlastirabilir. Fosfatiiri, hiperfosfatemiyi onleyerek,
kalsiyum fosfat olugsmasma, boylece PTH un kalsiyumu artiric1 etkisinin azalmasina
engel olur. PTH iirik asitin renal klirensini azaltir. Bu nedenle hiperparatiroidide

hiperiirisemi ve gut goriilebilir.

2-5-2-3. Parathormonun Barsak Sistemi Uzerine Etkileri

Normalde giinde yaklasitk 1000 mg kalsiyum alinir ve 600 mg’t {ist
gastrointestinal sistemden absorbe olur. PTH dogrudan dogruya veya hipofosfatemik
etkisi ile renal tiibiiler 25(OH)D3-1-alfa hidroksilaz enzimini stimiile ederek, renal
kortikal hiicrelerde aktif vit D metaboliti olan 1,25- dihidroksikolekalsiferol sentezini
arttirr. PTH suprese oldugu zaman 25(OH)D3, vit D etkisi ¢cok az olan 24-
25(0OH)2D3’e doniisiir. 1,25(0OH)2D3 intestinal mukoza hiicresine girerek sitozolde
reseptore baglanir ve kalsiyum baglayict protein olusumunu saglar. Bu da diyet
kalsiyumunun intestinal imenden mukoza hiicrelerine girisini ve kana transportunu
kolaylastirir. PTH, 1-25(OH)2D3 sentezini arttirmak suretiyle barsaktan fosfat

absorbsiyonunu da arttirir.

2-5-2-4. Parathormonun Diger Etkileri

Karaciger ve bobrekte glikoneojenezi arttirabilir. Meme bezlerinde kalsiyum
konsantrasyonunu ve izole yag hiicrelerinde lipolizisi arttirir. PTH fazlaligi veya
eksikligi durumlarinda santral sinir sisteminin, periferal sinirlerin, kaslarin ve diger
endokrin bezlerin fonksiyonunda, serum kalsiyum konsantrasyonundaki degisikliklere

bagli olarak sapmalar goriiliir(16).
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2-6. Parathormon Fizyopatolojisi

Viicut sivilarinda bulunan Cat++, koagiilasyon, kemik formasyonu ve siit
iiretilmesine kadar pek cok fizyolojik olaya katilan bir elemandir. Kalsiyum viicut
agirhiginin yaklasik % 2’sini olusturur ve tamama yakini iskeletin yapisinda bulunur.
Normal plazma Cat++ diizeyi 8,5-10,5 mg/dl olup yarisi iyonize, yarist proteine bagli
olarak bulunur. % 5°i organik anyonlara, %801 albiimine bagldir. Ust gastrointestinal
sistemden normal bir diyetle giinde emilen inorganik kalsiyum miktar1 1 gr. kadardir.
Albiimin ve viicut sivisinin pH’s1 plazmada Ca++ dagilimimi belirleyen en onemli iki
faktordiir. H+ iyonu kalsiyum gibi baglandigindan, kalsiyumun baglandigi tim
baglayic1 yapilara baglanabileceginden devamli olarak Ca++ ile yaris halindedir.
Eriskin viicudunda ¢ogunlukla kemiklerde ve dislerde olmak tizere 700 gr fosfat (P)
bulunur. Plazma normal degeri 2,5-4,3 mg/dl’dir. Plazmada kalsiyum ve fosfat
seviyeleri birbirleri ile ters orantili olarak degisir. Hiicre i¢i sivinin ikinci 6nemli
katyonu olan magnezyum, esas olarak kemikte mineral fazda bulunur. Mg;
mitokondriyel regiilasyon, protein ve niikleik asit sentezinde fosforilizasyon ve ara

metabolizma i¢in gerekli enzimlerin aktivasyonunda énemli rol oynar.
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Sekil 4. Ca++, PTH ve Vitamin D arasindaki iliski ESS: Ekstraselliiler sivi
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2-7. Parathormonun Ol¢iim Metodlar

Parathormon 6l¢iimiiniin baslica yolu radioimmunassay (RIA)’dir. Bu metodla
PTH olgtimi ilk kez 1963’te Berson tarafindan tanimlanmistir. Yontem son yillarda
yaygm klinik uygulama bulmustur. Dolasimdaki PTH un heterojen tabiat1 ve uygun
spesifik antiserumlarm kisithiligr gibi bazi teknik problemler nedeni ile uygulamada
gecikmeler olmustur. Diger yandan, standart olarak kullanilan PTH preperatlarinin cinsi
ve saflig1 da serum intakt PTH degerlerinin klinikler arasinda farkli bulunmasina neden
olur. Son zamanlarda sentetik insan PTH veya fragmanlarmin kullanilmasina dayal
Olcim metodlar1 ile laboratuvar sonuglar1 daha giivenilir olmustur. Bugiin PTH
molekiiliiniin N-terminal, C-terminal veya midfragman aminoasitlerine karsi spesifik
antikorlarm kullanildig1 3 temel 6l¢tim vardir:

Mid- veya C- fragmanlarina kars1 antiserumlar biyolojik olarak inaktif mid- veya
C-fragmanlarimi, N-fragman antiserumu ise, biyolojik olarak aktif N-fragmani veya
PTH1- 84’1 olcer. Dolayisiyle plazma PTH o6l¢timleri, kullanilan spesifik antiseruma
gore, farkli sonuglar verir. Renal fonksiyonlar normal olmak sartiyla, C-fragmanmnin
Olgtimii, klirensi olduk¢a yavas oldugundan PTH salgilanmasmin olduk¢a iyi bir
gostergesidir. Klinik durumla en yakin korelasyon gosteren ve sensitivitesi en yliksek
olan ve bu nedenlerle klinik kullanimda en uygun olan N-terminal ol¢timiidiir.
Normalde serum PTH-N terminali konsantrasyonu olduk¢a disiiktiir (10-55 pg/ml) ve
yasla artar(17).

2-8. Paratiroid Bezi Hastaliklar:

Bu durum bezlerin normale gore daha fazla ya da az calismasiyla karakterize bir
grup hastalig1 ifade eder. Dolasiyla bezlerden biri ya da birkagi normale gore daha fazla
calisirsa hiperparatiroidi olarak adlandirilir. Klinik yaklasim olarak bu tablo primer,

sekonder ve tersiyer olmak lizere iice ayrilir.
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2-8-1. Primer Hiperparatiroidi Patofizyolojisi

Bu tablo paratiroid bezlerinden birinin veya birkagmin asir1 miktarda
parathormon salgilamas1 sonucu ortaya ¢ikar. PTH salimimini denetleyen fizyolojik
negatif geribildirim fonksiyonunun bozulmasi ile parathormon oto kontrolden kurtulur.
PTH kontrolsiiz bir sekilde fazla salgilanmasi sonucunda hastada hiperkalsemi gelisir.
Serum kalsiyum yiiksekligi temel olarak kemiklerden kalsiyum mobilizasyonu ile
ortaya ¢ikar(18). Serum PTH diizeyinin artmasi; bobreklerden fosfat atilimini artirir,
kalsiyum atilimin1 engeller, kemik rezorbsiyonunu uyararak dolasima kalsiyum ve
fosfat gegmesini saglar. Yiiksek serum PTH diizeyi 1-25(0OH)2 D3 vitamini sentezini
uyararak gastrointestinal sistemden kalsiyum ve fosfat emilimini arttirir. Primer
hiperparatroidi ayaktan basvuran hastalar arasinda hiperkalseminin en sik rastlanan
nedenidir. Yatan hastalarda ise hiperkalseminin genelde en sik nedeni
malignitelerdir(18). Genel olarak 1/500-1/1000 sikliginda goriilmekte olup kadinlarda
erkeklere oranla {i¢ kat daha fazla rastlanmaktadir. Menopoz dénemindeki kadinlarda

1/200 dolayinda goriilmektedir(1).

2-8-1-1 Etiyoloji

Primer hiperparatiroidi (PHPT) olgularinin yaklasik % 80’inde soliter paratiroid
adenomu vardir. Oldukca sik rastlanan bir endokrin hastaliktir. Paratiroid bezlerin
tamaminin katildig1 paratiroid hiperplazisi % 15-20, iki ya da ii¢ bezin katilimi ile
olusan ¢oklu adenom ise % 3-10 arasinda goriilmektedir. Genelde ¢oklu bez hastaligina
60 yas iistii olgularda ve ailesel hiperparatiroidi ve MEN tip I, MEN tip IIA’ da daha
cok rastlanir(19). Etiyolojisi tam olarak bilinmemekle beraber bazi kaynaklar etiyolojik
neden olarak cocukluk cagmda boynun radyasyona maruz kalmasmi gostermektedir.
Paratiroid adenomlar: ile ilgili genetik ¢alismalarda PRAD-1 adinda bir onkogen
tanimlanmigtir. PRAD-1 onkogenin paratiroid adenomlarinin bazilarinin etiyolojisinden
sorumlu oldugu tahmin edilmektedir. PHPT nedeni olan lezyonlarin patolojik
incelemesinde ¢ogunlukla esas hiicrelerin, ender olarak da oksifil hiicrelerin egemen

oldugu gozlenir. Adenomlar, tek odakta yogunlasan esas hiicrelerin egemenliginde bir
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lezyondur. Adenom kenarinda ise sikismig normal paratiroid dokusu bulunur.
Hiperplazide ise mikroskobik olarak berrak hiicrelerin diffiiz proliferasyonu vardir.
Paratiroid adenokarsinomun selim adenomdan ayrilmasi olduk¢a zordur. Bu
ayirimda girisim sirasinda ¢evre dokulara karsinom invazyonun saptanmasi dnemlidir.
Ancak karsinom tanisinda en gilivenilir belirte¢ lenf ganglionlarina, akcigere ve
karacigere uzak metastaz ya da lokal invazyon varligidir. Ayrica paratiroid
karsinomunda serum kalsiyum ve PTH diizeyi diger hiperparatiroidi olgularina gore ¢ok

daha yiiksek olup, klinik bulgular daha agir seyreder.

2-8-1-2. Klinik Bulgular

Hastaligin klinik bulgular1 farkli sistemlerde kendini gosterir. Bunlar; iskelet
sistemi bulgulari, bobrek-gastrointestinal sistem bulgulari, néromuskuler bulgular ve
psikiyatrik  bulgulardir. Ancak bazi hastalar hastaligmm erken donmelerinde
asemptomatik olabilmektedir. Tiirkiye’de hastalarn biiyiik bolimii tekrarlayan bobrek
taslar1 veya kemik lezyonlar: ile klinik tani alir(20). Gelismis iilkelerde PHPT tanisi
konulan hastalarmm ¢ogunlugu asemptomatik olup sadece rutin laboratuvar
incelemelerinde hiperkalsemi saptanir. Klinik olarak hiperkalseminin yol agti§1 en
belirgin semptom yorgunluktur. Bazen kas gii¢siizliigl, istahsizlik, bulanti, poliiiri ve
polidipsi gibi yakinmalar nedeniyle hastalara yapilan klinik incelemelerde bu belirtilerin
hiperparatiroidiye bagli oldugu anlasilir. Hiperparatiroidi ile birlikte olan
hipertansiyonun ~ varhigi aciklik  kazanamamistir.  Patogenezi tam  olarak
aydmlatilmamigtir. Hipertansiyon ve PHPT birlikteliginde, hipertansiyonun esansiyel
mi yoksa hiperparatiroidiye mi bagl oldugu ¢ogunlukla tespit edilememistir. Ancak
basarili bir paratiroidektomiden sonra takip edilen hastalarin ¢ogunda hipertansiyonun
diizeldigi veya geriledigi gozlenmistir(7). Diger semptom ve bulgular nonspesifik olup
PHPT’ye baglamak giictiir(21).
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2-8-1-2-1. Renal Bulgular

Bobrek tasi hastalarin  yaklasitk % 20-30’unda ve bobrek parankim
kalsifikasyonu ise % 5-10’unda goriiliir(22). Hiperkalsemi nedeniyle kalsiyumun iiriner
atilim1 artar. Yiiksek parathormon diizeyine bagli olarak fosfat ve fosfat iriinlerinin

atilimi da arttigidan {iriner alkaloz olusur. Bu durumda iiriner tas olusumu da hizlanir.

2-8-1-2-2. iskelet Bulgular

Hiperparatiroidide kemik patolojileri Onemlidir. Osteitis fibroza cystica
PHPT’de goriilen siddetli bir kemik hastaligi olup % 5’ten az olguda goriilmektedir(21).
Hastalarm % 5-15’inde kemik agrilar1 veya patolojik kiriklara neden olan iskelet
tutulumu izlenir. Bu nedenle PHPT nin rutin bakilmasi gereken tetkikleri arasinda
kemik dansite 6l¢limii olmalidir. Radyolojik olarak baslica kemik lezyonlari; patolojik
kiriklar, kemigin kortikal yiizeylerinde incelme, diffiiz demineralizasyon, brown
timorleri (kemik igindeki fibrotik genis kabarik lezyonlar), 3. ve 4. parmaklarm orta
falankslarinda goriilen subperiostal rezorbsiyon, kafatasinda subperiostal rezorbsiyon

sonucu tuz-biber goriiniimii izlenir.

2-8-1-2-3. Gastrointestinal Sistem Bulgular

Bulanti, kusma, kabizlik ve istahsizlik gibi bulgularin yaninda bazi hastalarda
peptik iilser veya pankreatit de saptanabilir. Hiperkalseminin mide asit salgisin1 uyarici
etkisi ile peptik iilser olusumunda rolii oldugu sanilmaktadir(21). Hiperparatiroidili
hastalarda yapilan c¢esitli degerlendirmelerde safradaki Ca++ konsantrasyonunun
yliksekligine bagli olarak safra tasi ve akut pankreatit siklig1 da normalden fazla olarak
goriilmiistiir(22). Ayrica bu hastalarda ilging bir bilgi olarak Helicobacter pylori

pozitifliginin normal populasyona oranla daha yiiksek oldugu saptanmistir(23).
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2-8-1-2-4. Noromuskiiler Bulgular

Semptomatik hiperparatiroidi hastalarinin nerdeyse hepsinde en Onemli
yakinmalar halsizlik, yorgunluk ve kas gligsiizliigiidiir. Bu durumun ana sebebi olarak
hiperkalsemi gosterilmekle beraber, klinik durum hiperkalseminin siddeti ve devam
etme siiresi ile dogrudan iliskilidir(24,26). Ozellikle alt ekstremite proksimal kas
gruplarinda daha belirgin olmak tizere viicuttaki tiim kaslar hiperkalsemiden etkilenir.
Etkilenen kaslar farkli oranlarda gii¢ ve fonksiyon kaybma ugrar. Bu etkilenme ise
elektromyelografi (EMG) veya cesitli kas kasilma gilici Olclim testleri ile
gosterilebilmektedir. Bu konuda bir¢gok c¢alismaya rastlamak miimkiindiir(27,28).
Halsizlik, yorgunluk, yaygin kas ve eklem agrilari, kaslarda gii¢siizliik ve yliriime
bozukluklar1 gibi néromuskuler semptomlarin paratiroidektomiyi takiben saglanan
normokalsemiden bir siire sonra geriledigi, hatta bir kisim hastada tamamen kayboldugu
bildirilmektedir(21,24,25).

2-8-1-2-5 Psikiyatrik Bulgular

Hiperparatiroidide hafif Kisilik degisikliklerinden, depresyon ve psikoza kadar
giden ¢esitli bulgular saptanabilir. Hastalarm % 5 kadarinda konfiizyon ve deliryum gibi
daha ciddi tablolar ortaya ¢ikabilir. Hiperparatiroidinin tedavisinden sonra

hiperkalsemiye bagl psikiyatrik bulgular kisa siirede diizelir(29,30).

2-8-1-3. Laboratuar Bulgulan

PHPT tanis1 klinik ve laboratuvar verilerine gore konur. Bunun i¢in yukarida
anlatilan bulgularin bir veya birka¢inin varhigina dayanarak kanda kalsiyum ve fosfor
diizeylerinin 6lgimiinden yararlanilir(31,32). PHPT tanisinda en degerli tani kriteri
serum Ca++ ve parathormon (IPTH) &lgiimleridir. Serum kalsiyum diizeyinin 10,4
mg/dl  ‘nin {izerinde bulunmast daima hiperkalsemi siiphesi uyandirmalidir.
Hipoalbuminemi veya asidoz durumlarinda hiperparatiroidiye ragmen total kalsiyum

diizeyleri normal olabilir. Ancak serum iyonize kalsiyum degerleri daima yiiksektir
(Tablo 2.1).
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Tablo 2.1. Primer hiperparatiroidide kimyasal profil(33)

Tanisal test Sonug

Kan testleri

Ca™ I
Klor
Fosfat {
Klor/fosfat orant
Magnezyum I (>33)
Urik asit =) veva
Alkalen fosfataz
Asit-baz durumu E (kemik hastahg1 varhgimda )
Ca® .Eeatinin orani Hafif metabolik asidoz
1.25(0H) vit.D >0.02
& Veya I
Idrar testleri
24 saat idrar Ca®* ‘l‘ Veya

Ca+2=Kalsiyum, 1,25(0OH) vit.D= vit D3

2-8-1-4. Primer Hiperparatiroidide Tam

Kesin tanida PTH tayini i¢in en yeni ve en hassas yontemler olan IRMA
(immunoradiometric assey) veya ICMA (Two-site immunochemiluminescent assey)
kullanilir. Tami i¢in PTH diizeyi yiiksekligine ek olarak hiperkalsemi olmasi da
gereklidir. Parathormon diizeyi ile hiperkalsemi diizeyi ve patolojik paratiroid bez
kitlesi arasinda bir iliski bulunur(21,34). PHPT’ nin klinik ve laboratuar tanisinda
onemli olan kriterler asagida swralanmistir. En 6nemli bulgu olarak serum kalsiyum ve
parathormon diizeyleri yliksektir. Serum fosfat(P) diizeyi genellikle normalin altindadir.
Idrar kalsiyumu normalin iizerindedir. 1,25 (OH) D normalin iizerinde olmakla beraber
tanida pek gerekli degildir. ALP yiikselir, kemik yapim ve yikim parametreleri artmigtir.

Kemik dansite 6l¢limii yapilmali ve tedavi sonrasi takipte kullanilmalidir. Kortikal
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kemikte (distal radius) dansite azalirken trabekiiler kemikte (vertebra) korunur. Ancak

femur boyun yapis1 kortikal ve trabekiiler kemik arasinda oldugundan yogunlugu da bu

iki kemik arasinda degisir.

2-8-1-5. Primer Hiperparatiroidide Ayirici1 Tan

PHPT nin ayirt edici tanis1 yapilirken, hem hiperparatiroidinin alt gruplar1 hem

de hiperperkalsemi yapan nedenler géz Oniine alinmalidir(35). Bundan hareketle

paratiroid dis1 hiperkalsemi nedenlerini, kemik demineralizasyonunu, nefrolitiyazisi ve

hipofosfatemiyi ayirict tanida goéz Oniinde bulundurmaliyiz. Bunlar Tablo 2.2°’de

gosterilmistir(36).

Tablo 2.2. Hiperkalsemi nedenleri

Hiperparatiroidi

Ambulatuar hastalarda en sik neden

Vitamin D toksisitesi

50 000IU/giin ya da tizeri alim

Sarkoidoz Vitamin D3 diizeyindeki yiikselme ve gastrointestinal Ca++
absorbsiyonu artigi

Tiyazid diiiretikler Genellikle hafif yiikselme olur, diiiretigin kesilmesi ile diizelir

Paget Hastaligi Hareketsizlikle birlesen hiperkalsemi

Malignite Kemige metastaz yapan maligniteler (6rn: prostat, meme ve
tiroid)

Immobilizasyon Anlamli hareketsizlik halinde osteoporoz

Idiyopatik/yalanci Kan alim1 sirasinda uygun olmayan teknik/
Postmenapozal kadinlarda hafif Ca++ artis1

Hipertiroidi Ciddi tirotoksikoz olgulari

Hipokalsiiiri Ailesel hipokalsiiiriik hiperkalsemi

Aliiminyum toksisitesi | Genellikle kronik diyaliz hastalarinda goriiliir

Vitamin A toksisitesi

50 000IU/giin ya da tizeri alim

Siut-alkali sendromu

Bikarbonat ve siit aliminin fazla olmasi
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2-8-2. Sekonder ve Tersiyer Hiperparatiroidi

Bu tabloda sorun paratiroid bezinde degildir. Paratiroid bezlerinin kendisi
disinda gelisen bir anomaliye karsi gostermis oldugu adaptasyon sonucu sekonder
hiperparatiroidi gelisir. Kronik bobrek yetmezliginin sik goriilen bir komplikasyonudur
ve bobrek transplantasyonu ile sekonder hiperparatiroidi diizelebilir. Paratiroid
bezlerinden birinin otonomi kazanmasi ile tersiyer hiperparatiroidi gelisebilir. Her iki
durumda da ortak etiyolojik Ozellik serum iyonize kalsiyumunun diiserek

hipokalseminin ortaya ¢ikmasi ve parathormonun asir1 salgilanmasidir.

Sekonder hiperparatiroidi nedenleri:

= Elektrolit inbalans1 (hipomagnezemi),

= Hiperkalsiiiri,

= Kronik bobrek yetmezligi,

= Psddohipoparatiroidi,

= Osteomalazi ve/veya D vitamini eksikligi,

= 1,25 OH D3 diizeyi diisiikliigii ile birlikte osteoporoz,

= Rasitizm,

= Vitamin D ve kalsiyumun intestinal absorbsiyonunu azaltan nedenler; ince
barsak hastaliklari, kisa barsak sendromu, postgastrektomi sendromu,

= Fenobarbital ve kolestramin gibi ilaglar,

2-8-3. Hipoparatiroidi ve Etiyolojisi

Hipoparatiroidinin en sik goriilen sebebi, tiroid ameliyatlar1 sirasinda iatrojenik
olarak paratiroid bezlerin hasara ugratilmasidir. Cerrahi girisim sonrasi eger 4 paratiroid
bezde de kalict hasar meydana gelirse hipoparatiroidi kagmilmaz olarak gelisir. Nadir
goriilen diger bir sebep ise idiyopatik hipoparatiridi olup etyolojide otoimmiin
hastakliklar suglanmaktadir. Hipoparatiroidizmin klinik etkileri hipokalsemiye baglidir.
Bu durum iskelet noromiiskiiler kavsakta irritabiliteye neden olur ve duyu

fonksiyonlarinda degisiklikler meydana gelir. Distal ekstremitelerde ve agiz ¢evresinde
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parestezi, Chvostek ve Trousseu belirtileri, kas kramplari, laringospazm, tetani ve nobet

gorliir.

2-9. Paratiroid Bezlerinin Preoperatif Lokalizasyonu

Primer hiperparatirodinin tanisinda ¢ogu zaman non-invaziv yontemler yeterli
olmakla beraber, bazi hastalarda invaziv islemler gerekebilir. Non-invaziv yontemler
olarak USG, BT, MR, SPECT ve sintigrafik yontemlerdir.

2-9-1.Non-invaziv Yontemler

USG: Duyarlihig: diisiiktiir, % 60-70 arasinda degisir ve basaris1 biiyiik dlglide
yapan Kisinin deneyimine baghdir(37). Ancak gerek uygulama kolaylig1 ve ¢abuklugu

ve gerekse de ulasilabilirligi ve diisiik maliyeti nedeni ile yaygin olarak kullanilir.

BT ve MRG: USG ile kiyaslandiginda maliyetli yontemlerdir. Genellikle
ektopik paratiroid lezyonlarinin saptanmasinda daha degerlidir. BT ve MR goriintiileme
tekniklerinin tek baslarina duyarliklar1 % 60 ile % 80 arasinda degismektedir. Bu
goriintiileme teknikleri mediastinal yerlesimli oldugu diisiiniilen paratiroid glandlar i¢in

99mTc-Sestamibi sintigrafiye tamamlayici olarak bagvurulan yontemlerdir(7).

Paratiroid Sintigrafisi (Th-Tc): Bu yontem talyumun hem tiroid hem de
paratiroid tarafindan tutulmasi, teknesyumun ise yalnizca tiroid tarafindan tutulmasi
prensibine dayanir. Teknik olarak teknesyum goriintiileri talyum goriintiilerinden
bilgisayar yardimi ile ¢ikartilarak paratiroid goriintiileri elde edilir. Ancak tek basina

kullanildiginda duyarlilig1 diger goriintiileme yontemlerinden daha diisiiktiir(37,38).

Teknesyum-99m Sestamibi Sintigrafisi: Paratiroid lokalizasyon c¢alismalari
icinde 99mTc isaretlenmis sestamibi sintigrafisi % 80’den fazla duyarlilik ile en fazla
kullanilan ve en uygun yontemdir. Elde edilen verinin dogrulugu uygulayan kisinin
deneyimi ve ilgili klinige bagimmli olarak degisir. Yalanci pozitif sonuclar genelde tiroid

nodiilleri nedeniyle ve yalanci negatif sonuclar da kistik paratiroid adenomlar:
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nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir. Bu yiizden sestamibi sintigrafileri ultrason ile kombine
edilerek yapilir. USG ile beraber her ikisi de ayn1 goriintiiniin adenom oldugu kanisia
varirsa duyarlik % 96’ya ulagsmaktadir. Uygulama olarak baslangigta ve enjeksiyondan
iki saat sonra kalan aktivitenin tayinine bakilir. Sestamibi hem tiroid hem de paratiroid
dokular tarafindan tutulur. Tiroid iki saatte bu maddeden hizla temizlendiginden kalan
aktivite paratiroide ait olmaktadir. Talyum-Teknesyum subtraction sintigrafisine gore
tek radyoaktif madde kullanilmasi, kisa yar1 dmiir, yiiksek enerji profili, yan oblik ve {i¢
boyutlu goriintii elde edilebilmesi gibi {iistiinliiklerinin yani swra son yillarda yapilan

caligmalarda % 95’e ulasan oranlarda dogru lokalizasyon sonuglar1 saptanmistir(29).

Single Photon Emission Computed Tomography (SPECT): Paratiroid
patolojilerinin goriintiilenmesinde kullanima yeni giren bir yontemdir. Diizlemsel
99mTc-Sestamibi sintigrafiye, SPECT eklenirse paratiroid adenomu goriintiilenme
olasilig1 artmaktadir. Bu tarama yonteminin Ozellikle boyunda derin planlarda ya da
mediastende yerlesmis ektopik paratiroid adenomunu gostermede daha basarili oldugu
goriilmektedir. Ozellikle adenomun 6n ya da arka mediastende yerlesmis oldugunu ayirt
edebilmektedir. Adenomlar igin pozitif prediktif degeri, Nordin ve arkadaslarinin
calismasinda % 95 olarak bulunmustur. 338 vakalik bir seride spesivitesi % 87 iken,
sadece soliter adenomlarda ise % 96 olarak bildirilmektedir. Ozellikle reeksplorasyon

yapilacak olan hastalarda kullanilmasi 6nerilmektedir(29).

2-9-2. invaziv Yontemler

Parathormonun selektif venoz kataterizasyon ile ol¢iimii: Selektif venoz
kataterizasyon, Onceden boyun ameliyati gecirmis, Ozellikle diger lokalizasyon
caligmalarmim sonu¢ vermedigi niiks hiperparatiroidi olgularinda 6nem kazanan bir
yontemdir. Kateterizasyon bolgesindeki vendz parathormon diizeyinin periferdekinden

iki kat fazla olmasi tanisal deger tasir.
Intraoperatif hizh parathormon tayini: Son yillarda intraoperatif PTH

Olclimii, yapilan cerrahi girisimin yeterliligini gostermek ic¢in basvurulan bir yontem

olmustur. Eger PTH diizeyi cerrahi oncesi yiiksek degerinin <% 50’sine diiserse test
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pozitif kabul edilip cerrahi islem basarili kabul edilir ve sonlandirilir. Test 10-15 dakika
icinde sonlandirilabilmektedir. 1996 yilindan beri cerrahi islem esnasinda kullanilmaya
baslanmig bir yontemdir. Ameliyat islemi sirasinda adenom oldugundan siiphelenilen
glandm arteri baglanmadan 6nce de bir 6rnek alinip incelenmelidir (post-disseksiyon,
pre-eksizyon PTH diizeyi). Burda ama¢ manipulasyonlar swrasinda PTH diizeyinde
gecici yiikselmeler olacaginin diisiiniilmesidir. Bu durum ameliyat Oncesi temel
degerden farklilik ortaya cikarabilir. Ancak ¢ift adenom olmasi durumunda bu test
yaklasik % 50 uygunluga gerilemektedir. Bu nedenle bazi merkezlerde 5-10 dakika ara
ile 1iki ayr1 Ornek daha toplanmaktadir. Bakilan araliklarda diisiisiin siirmesi
gerekmektedir. Eger beklenen diisiis saglanmazsa, ikincil bir adenomun varligni
aramak i¢cin ameliyata devam edilmektedir. 2002’deki yapilan cerrahi toplantisinda
alman ortak karar ile minimal invaziv girisimler i¢in intraoperatif parathormon
bakilmasinin anlamli oldugu, iki tarafli boyun eksplorasyonunda ise gerekli olmadigi
sonucuna varilmistir. Ameliyat sonrasi birinci giin yapilan PTH 6l¢iimiiniin ameliyati

konfirme eden daha giivenilir bir parametre oldugunu iddia eden yazarlar da vardir(39).

Intraoperatif ultrasonografi: Ameliyat esnasinda paratiroid adenom yerininin

daha kolay saptanmasini saglar.

Intraoperatif gama prob kullammm: Gama prob aracilifi ile 6l¢iim yapilarak
anormal paratiroid bezi lokalize edilebilir. Intraoperatif lokalizasyon tekniklerinin
lezyonu saptamadaki basarisi birbirine yakin olup ¢esitli serilerde % 75-80 olarak
bildirilmektedir(38,40). Bu yontemler ameliyat Oncesi incelemeler ile birlikte
degerlendirildiginde basari orani artar. Ancak birden fazla bezin hasta oldugu hallerde

en yliksek tedavi basarisi tiim bu yontemlere ragmen iki tarafli boyun eksplorasyonu ile
elde edilir(40).

2-10. Paratiroid Hastahiklarimin Tedavisi

Primer, sekonder ve tersiyer hiperparatiroidide tedavi yaklasimi etyoloji
nedenlere gore degisir. Tedavi karari hastanin genel durumu ve klinigi, lezyonun

lokalizasyonu ve cerrahi ekibin tecriibesine gore farkliliklar gosterebilmektedir. Tedavi
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secencekleri ise; medikal tedavi, cerrahi tedavi ve yeni tedavi yaklasimlaridir. Cesitli

hasta gruplarina gore tedavi yaklasimlar1 belirlenmistir.

2-10-1. Medikal Tedavi

PHPT’nin esas tedavisi cerrahidir. Burada asil Onemli nokta cerrahi dis1
yaklagimin belirlenmesidir. Hastalarin ¢ogu opere edilerek tedavi olur. Fakat ek
hastaliklardan dolay1 cerrahi kontrendikasyonu olan hastalarda ve bazi durumlarda
hastalar medikal tedavi ile takip edilebilirler. Paratiroid krizi denilen akut hiperkalsemi
durumunda medikal tedavi ile hiperkalsemi baskilansa bile muskuloskeletal sisteme ait
harabiyet gizli bir sekilde devam etmektedir. Bu nedenle asemptomatik bile olsa cerrahi
icin kontrendikasyon yoksa ileride gelisecek olan kas ve iskelet sistemi harabiyetini
engellemek amaciyla paratiroidektomi Onerilmektedir(41). Cerrahi endikasyonu
olmayan hastalara genellikle cerrahi tedavi tavsiye edilmez. Bu hastalarda cesitli
medikal tedavi segenekleri ile normokalsemi saglanabilir. Ancak bu hastaligi tedavi
etmez ve ¢cogunlukla semptomatik iyilesme saglayabilir. Asemptomatik PHPT’li cerrahi
kriterleri karsilamayan hastalar konservatif olarak tedavi edilirler. Asemptomatik

PHPT’li hastalarm medikal izlem kriterleri Tablo 2.3 de 6zetlenmistir(42).

Tablo 2.3. Asemptomatik PHPT’li hastalarda medikal tedavi ile izlenme

kriterleri

= Serum Ca++ diizeyleri orta diizeyde artmig hastalar

* Onceden hayat1 tehdit eden hiperkalsemi epizodu gegirmemis olanlar

= Bobrek patolojisi olmayanlar (CrCI>% 70 ve nefrokalsinozis veya
nefrolitiazis olmayanlar)

= Kemik yogunlugu normal olanlar (Lomber vertebra, 6nkol ve kalgada T-
skoru >-2,5)

Cerrahi kriterlere uymayan olgular Amerika birlesik Devletlerinde olgularin %

40-50 sini olusturmaktadir. Ortak karar rehberlerinde bu olgular i¢in izlem protokolleri

olusturulmustur (Tablo 2.4). Diizenli idrar kalsiyumu Ol¢iimlerine gerek olmaksizin bu
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olgularin 6 ayda bir serum kalsiyum diizeylerine bakilmalidir. Lomber omurga, kalca
kemigi ve radiusun distal 1/3 {inde kemik mineral yogunlugu yilda bir kez 6l¢iilmelidir.
Tiyazid grubu diliretik kullanan hastalara ilaglari kesmeleri ve yeterli su almalari

gerektigi soylenmelidir.

Tablo 2.4. Cerrahi uygulanmayan PHPT hastalarinda izlem rehberlerinin
kiyaslanmasi (43)

Olciim Eski rehberler(1990 kilavuzu) Yeni rehberler (2002 kilavuzu)
Serum kalsiyumu Alt1 ayda bir Alt1 ayda bir

24 saat idrar kalsiyumu Yilda bir Onerilmez

Kreatinin klerensi Yilda bir Onerilmez

Serum kreatinin Yilda bir Yilda bir

Kemik mineral yogunlugu  Yilda bir Yilda bir

Abdominal radyoloji Yilda bir Onerilmez

Medikal tedavide diger segenekler ise;

Bifosfonat kullanimi: Hiperkalseminin diizelmesi uzun zaman almakta ve

ayrica parathormon diizeyini yiikseltebilmektedir.

Oral fosfatlar: Serum kalsiyum miktarmi 1 mg/dl disiirebilir. Ancak
gastrointestinal yan etkileri, serum parathormon diizeyinin daha da yilikselmesi ve

yumusak doku kalsifikasyonlar1 uzun siireli kullanimini engeller.

Ostrojen: PHPT li postmenapozal kadimnlarda dstrojen tedavisi ile serum Ca++
miktarmda 0,5 mg/dl’lik bir azalma meydana gelir. Ostrojen tedavisinde serum PTH

diizeyinde degisiklik olmamakla birlikte kemik rezorbsiyonu azalmaktadir.

Kalsimimetikler: Yeni ve en etkili ilag gurubu olan kalsimimetikler diger
ilaglarm kemik rezorbsiyonunu Onleyici etkisinin aksine paratiroid bezinin kalsiyumu

algilama mekanizmasi {izerine reseptor diizeyinde etkilidir. Hiicre dis1 kalsiyumun
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etkisine benzer etki gostererek, paratiroid bezde Ca++ reseptorlerine baglanarak PTH
salgisini baskilar. Bu nedenle kalsimimetik ilaglarin gelecekte hiperparatiroidide cerrahi

tedaviye alternatif olma sansi aragtirilmaktadir.

2-10-2.Cerrahi Tedavi

[k paratiroidektomi ameliyati 1925 yilinda Dr.Felix Mandl tarafindan Viyana’da
gerceklestirilmistir. Hemen hemen sifira yakin mortalite ve % 1-3 morbidite ile halen

basarilt bir sekilde uygulanmaktadir(3).

Asemptomatik hastalarda cerrahi endikasyonlar: Sayilar1 giderek artan
asemptomatik hasta grubunda tedavi yontemleri halen tartismalidir. Bu hastalarda
ileride geri doniisiimsiiz komplikasyonlar gelisebilecegine iliskin somut kanitlar
olmamakla birlikte hastaligin prognozu bilinmemektedir. Asemptomatik hastalardaki
bircok bulgunun primer hiperparatiroidi nedeniyle olustugu ancak bu bulgularin
paratiroidektomi sonrasi gerilemesi ile anlasilmaktadir. Ozellikle menopoz sonrasi
kadin grubunda saptanan jeneralize osteopeninin asemptomatik hastaliktan nasil ayirt
edilecegi heniiz netlik kazanmamustir. 2002 yilinda yaymlanan “National Institutes of
Health” (NIH)(44) konsensus kriterlerinden bazilarmin bulunmasi halinde hasta

asemptomatik olsa bile cerrahi tedavi uygulanmasi gerektigini ifade eder.

Bu kriterler:

= Serum kalsiyumunun normal degerlerden > 1 mg/dl bulunmasi,

= 24 saatlik idrar kalsiyum atilim1 > 400 mg/24 saat olmast,

= Kreatinin klirensinin %30’un altina diismesi,

= Aynt yagve cinsteki normallerle Karsilastirildiginda kortikal kemik
dansitesinde belirgin azalma (T-skoru < -2,5),

= 50 yasalt1 hastalar,

= Doktor takibi olmayan hastalar,
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2-10-3.Cerrahi Girisim ve Amag

Amag paratiroid bezdeki patolojiyi tanimlamak ve normokalsemiyi saglamaktir.
Bezlerin ektopik yerlesim gosterebilmesi, bazen sayilarinin dortten fazla olabilmesi ve
girigim sirasinda rekiirren sinir yaralanma riski nedeniyle cerrahi iglemin deneyimli bir
cerrah tarafindan yapilmasi gereklidir. Paratiroid cerrahisinde ilk uygulamada sonug
alinmas1 ¢ok oOnemlidir. Ikinci ve sonraki cerrahi girisimlerde basar1 orani diiser,
komplikasyon orami artar. Paratiroid bezlerinin bilateral eksplorasyonu asimetrik
paratiroid hiperplazisi veya c¢ift paratiroid adenomlu olgularda cerrahi tedavinin
basarisini arttirir. Ameliyat dncesi ve ameliyat esnasinda uygulanan goriintiileme
yontemleri ve yardimci tekniklerle tek paratiroid adenomu tanis1 kesinlesmis hastalarda
tek tarafli eksplorasyon uygulanabilir, ancak siipheli olanlarda ise iki tarafli
eksplorasyon yapilmas: daha giivenlidir(40). Tim yerlesim yerlerinin arastirilmasi
sonucu 3 veya 4 paratiroid bezi bulunmus ancak biiylime saptanmamissa 0 zaman su
olasiliklara bakilmalidir.

Odak; timus icinde, tiroid i¢inde, karotis kilifi i¢inde ve karotis kilifinin dis
yaninda bulunabilir. Biitiin bu bdlgeler arastirildiktan sonra ameliyat sonlandirilir ve bir
kural olarak ilk cerrahi girisimde sternotomi yapilmaz. Bu hastalarda detayli ve
gerekirse invazif lokalizasyon ¢alismalar1 ile ektopik yerlesim yeri saptanarak tekrar
cerrahi girisim uygulanir. Tek bez hastaliginda adenom eksize edilir. Girisim sirasinda
normal goriiniimdeki bezlere biyopsi yapilmaz. Frozen section uygulamasi ile normal ve
hastalikli bez arasinda her zaman aymrim yapilamayabilir ancak ¢ikarilan dokunun
paratiroid olup olmadigi kesinlik kazanir. Bu noktada normal ve patolojik bez
arasindaki makroskopik 6zellikler deneyimli bir cerrah karari ile ayirt edilebilir.

Niikleer tip ve radyolojik goriintiileme yontemlerindeki gelismeler minimal
invazif paratiroidektomi islemine olanak saglamistir. Ameliyat esnasinda gama prob
kullanim1 ile lezyonun yeri saptanarak bu bolgeden yapilan kiiclik bir kesi ile
paratiroidektomi uygulanabilir. Kozmetik {istiinliigli ve ameliyat siiresinin kisalig1 gibi
avantajlar1 olmasma ragmen multiple bez tutulumunda cerrahi tedavi sonrasi niiks riski

vardir(45,46).
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Dort bezin hastalikli oldugu durumlarda subtotal paratiroidektomi (3,5 bez)
cikarilir. Bazen total paratiroidektomi yapilir ve 6n kola ototransplantasyon uygulanir.
Subtotal paratiroidektominin istiinliigii birakilan yarim bezde kanlanma sorununun
olmamasidir. Ototransplantasyon sonrasi ise niiks hiperparatiroidi durumunda lokal
anestezi ile ulasim kolaylig1 saglar. Ailevi sendromlarla birlikte olan hiperparatiroidide

niiks olasilig1 yiiksek oldugundan ototransplantasyon 6nerilmektedir.

2-10-4. Konvansiyonel Eksplorasyon

Boyun transvers servikal kesi ile genel anestezi altinda agilir. Ameliyat 5-6
cm’lik insizyonla yapilmasina ragmen daha kiigiik insizyonla da (2,5-4 cm)
yapilabilir(47). Subplatismal flepler kaldirildiktan sonra orta hattan strep kaslar ayrilir,
strep kaslar tiroidden ayrilir, tiroid yukar1 dogru c¢ekilir ve mediale g¢evrilir. Orta tiroid
ven ayrilir, tiroid karsi kulak tarafina cevrilir. Ozefagusa basing uygulanarak
eksplorasyon saglanir. Bu islem trakeodzefagial ¢ukuru cerraha gosterir ve dikkatlice
eksplorasyon saglar. Tiroid lobunun inferiorundaki rekiirren laringeal sinir ve inferior
tiroid arter eksplore edilir. Cogu hastada rekiirren laringeal sinir trakeodzefagial
cukurda ilerler. Sag rekiirren laringeal sinir sag subklavyan arteri donmeden (non
rekiirren) vagustan ayrilabilir. Mobilizasyon sirasinda bu sinire zarar vermemeye dikkat
edilmelidir. Ust paratiroidler kolaylikla bulunur ve tiroid iist 2/3’{inde lokalizedir. Alt
bezler {ist bezlerden biiyiik olabilir ve lokalizasyonu degiskendir, tiroid iist yarisindan
mediastene dek bulunabilir. Alt paratiroidler iist paratiroidlere gore daha Onde
yerlesimlidir(48). Dort ya da daha fazla anormal paratiroid olabilir. Anomalilerde en
giivenilir kriter cerrahin bezi degerlendirmesidir (boyut, agirlik yoniinden)(49).
Hiperparatiroidi i¢in yapilan eksplorasyonda paratiroid bulunamaz ise cerrah paratiroid
anatomisini tekrar degerlendirip bunun esliginde eksplorasyona devam etmeli, ¢ogu
paratiroidler genelde normal anatomik pozisyonundadir. Dikkatli reeksplorasyon ile
doku viziialize edilir. Ust bezler inferior tiroid arterin siiperiorundadir ve rekiirren
laringeal sinirin posteriorundadir. Alt paratiroidler inferior tiroid arterin altinda ve
rekiirren laringeal sinirin 6niindedir. Eger bezler normal lokalizasyonunda bulunamazsa,
ektopik yerlesim yerleri eksplore edilmelidir. Paratiroidler biiyilkkse bez normal

lokalizasyonundan daha otede bulunabilir. Bu da eksplorasyonu daha fazla
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zorlastirabilir. Bunun en iyi 6rnegi ¢ok biiylimiis iist bezlerdir, inferior tiroid arterin
lizerine veya Ozefagus lateraline dek uzanabilir(48). Buna ek olarak, ektopik bezler
embriyolojik lokalizasyonlarinda da bulunabilir. Bezler karotis kilifi iginde, tiroid
iizerinde olmasina ya da farinks posteriyorunda olmasina ragmen iist bezler tiroid C
hiicreleri yakinindan gelisir. Bundan dolay1 bezler tiroidin yakininda lokalizedir. Alt
paratiroidler timus gelisiminde migrasyona ugrar ve traktin herhangi bir yerinde durur.
Ektopik alt paratiroidler anterior mediastende bulunabilir. Ek olarak, alt bezler normal
siiperior bez lokalizasyonunun iizerinde olabilir. Ipsilateral tiroid bezi ultrasonografi ile
muayene edilebilir. Ust mediasten, retrodzefagial bdlge, karotis kilifi ve tiroid iyice
eksplore edilmesine ragmen bulunamazsa mediastinostomi planlanmalidir. Cogu cerrah
bu islemi geciktirir(maniplasyon esnasinda hiperfonksiyonel bezin damarsal yaralanma
riskinden dolay1). Digerleri ise negatif boyun eksplorasyonunda mediastenin de
eksplore edilmesi gerektigini savunmaktadir(50,51).

2-10-5. Paratiroid Rezeksiyonu

Hiperparatiroidinin cerrahi tedavisi bliylimiis bezlerin sayisia baghdir. Eger tek
bez biiyiik ve digerleri normal ise anormal bezin rezeksiyonu hemen daima kiir saglar.
Iki ya da ii¢ paratiroid biiyiimiis ise, paratiroid hiperplazisi varsa cerrahi daha zor olur
ve postoperatif sonuglar daha az tatmin edici olur(48). Bu durumlarda generalize
paratiroid biiyiimesinde Radikal Subtotal (3,5 bez) paratiroidektomi yapilir, alternatif
bir segenekse Total Paratiroidektomi ve ototransplantasyondur. Bu ameliyat rekiirren
hiperparatiroidide reeksplorasyon icin daha avantajlidir. Bu yaklasim MEN
Sendromuna bagl hiperparatiroidide ya da sekonder hiperparatiroidide daha sik
uygulanir(48).

2-10-6. Video-Assisted Paratiroidektomi ve Laparoskopik Girisim

Ozellikle preoperatif lokalizasyonu net olarak belirlenmis ve tekli adenomu olan
hastalarda bir¢ok cerrahi alaninda oldugu gibi paratiroid cerrahisinde de minimal
invazif —ameliyat yOntemleri giindemdedir. Videoskopik paratiroidektominin

komplikasyonlar1 acik cerrahi yontemden farkli olmamakla birlikte kozmetik sonucu
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daha istlindiir. Ancak ameliyat Oncesi lokalizasyonu tam olarak yapilamamis veya
multiple bez tutulumu siiphesi olan hastalarda bilateral eksplorasyon vazgecilmez
yontemdir(52,53).

2-11.Yeni Tedavi Yaklasimlar:

Uygulamada yeni olan iki ©6nemli yontemi vurgulamak gerekir. Ilki
“Ultrasonografik Lazer Ablasyonu” ve ikincisi ise “Perkiitan Ablasyon”dur.
Ultrasonografi kilavuzlugunda perkiitan interstitial lazer fotokoagiilasyon (ILP)
yontemiyle hastalikli paratiroid bezi bulunarak ablasyon yapilmasi 6zellikle cerrahi
girisimin  kontrendike oldugu ve ciddi hiperkalsemiye sebep olan paratiroid
adenomlarinda bagvurulabilecek alternatif bir tedavi metodudur(54). Paratiroid
adenomunun igerisine perkiitan ya da anjiografik olarak etanol enjekte edilerek yapilan
ablasyon yontemi ise 6zellikle yetersiz cerrahi sonrasi ya da persistan hiperkalsemiyle
seyreden paratiroid adenomu olgularinda heniiz deneme asamasinda olan yeni bir

yontemdir(55).

2-12. Cerrahi Komplikasyonlar1 ve Postoperatif izlem

Hiperparatiroidinin cerrahi tedavisinden sonra ortaya cikabilecek en Onemli
komplikasyonlar vokal kord paralizisi ve kalict hipoparatiroididir. Ancak deneyimli
merkezlerde bu komplikasyonlarin orani1 % 1’in altinda olup, genis serilerin sunuldugu
pek ¢ok ¢alismada bu komplikasyonlarin hi¢ gelismedigi goriilmektedir(8,56,57).

Ameliyat sonrasit serum kalsiyum degerleri sik araliklarla takip edilmelidir.
Ayrica agiz cevresinde, el ve ayak parmak uglarinda uyusma ve karincalanma,
hiperaktif tendon refleksleri, pozitif Chvostek bulgusu, karpopedal spazmli tetani gibi
klinik bulgular da hipokalsemi hakkinda bilgi verici olabilir.

Ameliyat esnasinda cikarilan anormal bez veya bezler disindaki bezlerin
fonksiyonu baskilanmig oldugundan, ameliyattan sonra ortaya ¢ikan hipoparatiroidinin
diizelmesi bezlerin tekrar normal islevlerini kazanmasma baghdwr. Bu siire iginde
hastalara serum Ca++ diizeyini 7 mg/dl’nin {izerinde tutacak sekilde kalsiyum glukonat

inflizyonu yapilmalidir. Bu tedaviye ek olarak oral yoldan kalsitriol ve kalsiyum
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karbonat uygulanir. Daha sonra serum Cat++ diizeylerine gore infiizyon azaltilarak
kesilir, ancak oral tedaviye serum kalsiyumu 8,5-9,0 mg/dl arasinda olacak sekilde
gerektigi siire kadar devam edilir.

Agir kemik lezyonlarinda (A¢ Kemik Sendromu) olusan ve yasami tehdit eden
hipokalsemi ameliyat sonrasi gecici hipoparatiroididen farklidir. Burada hem kalsiyum
hem fosfor mineralizasyon isleminin parcast olarak birlikte kemige gegeceklerinden,
serum fosforu diisiiktiir. Bu durum genellikle birka¢ giin veya hafta devam eder.
Siklikla kalsiyum infiizyonu ve yiikksek miktarda D vitamini gerektirir. Bir defa
normokalsemi sagladiktan sonra serum kalsiyumuna 1, 3, 6 ve 12. aylarda bakilir,

ardindan yillik takibe alinir.
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3.GEREC ve YONTEM

Bu klinik ¢alismada, 2009-2015 tarihleri arasinda Inénii Universitesi Tip
Fakiiltesi-Turgut Ozal Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklari(Endokrinoloji) AD poliklinik
birimine basvuran 265 hastanin verileri bilgisayar ortaminda tarand1 ve kriterlere uyan
38 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Paratiroid hiperplazi ve adenom patolojik tanisi olan

hastalarda parathormon diizeyi ile lomber kemik yogunlugu iliskisi degerlendirildi.

3-1. Cahsma Modeli

Bu ¢alismaya Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi (1.U.T.F) Etik Kurulu’ndan onay
alinarak baslandi. Calisma retrospektif olarak tek merkezde yiiriitildi. Calismada
paratiroidektomi olmus hastalarin patolojik tani, lomber kemik yogunlugu ve serum

parathormon diizeyi sonuglar1 degerlendirildi.

3-2. Hastalar

Bu calisma patolojik olarak paratiroid hiperplazi ve adenom tanisi alan, yaslar1
18 ile 80 arasinda degisen 38 hastada yapildi. Patolojik tanisi, DEXA ile degerlendirilen
lomber kemik yogunlugu verileri ve PTH degerleri olmayan hastalar ¢alismaya dahil
edilmedi. Tim hastalar endokrinoloji klinigi tarafindan degerlendirilerek primer

hiperparatiroidi tanis1 almis ve tedavi olarak cerrahi yapilmis hastalardi.

3.3. Patolojik Inceleme

Cikartilan tiim paratiroid lezyonlardan ameliyat swrasinda frozen kesit tanisi
yapilmisti. Boylelikle c¢ikartilan lezyonlarin paratiroid dokusu olup olmadiklar
histopatolojik olarak dogrulanmig ve tanit konmustu. Frozen kesitten 6nce lezyonlarin
agirhigr ve boyutlar: 6l¢lilmiistii. Daha sonra makroskopik 6zellikleri; lezyonun belirgin

kapsiiliiniin olup olmamasi, kesit ylizeyinin 6zellikleri (rengi, nekroz varligi, nodiilarite
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varlig1 vb.) degerlendirilmisti. Hematoksilen-Eozin boyama sonrasi hastanin klinik ve

laboratuar bulgular1 1s131nda mikroskopik degerlendirme yapilmisti.

3.4. istatistiksel Analiz

Aragtirma verilerinin istatiksel degerlendirilmesinde SPSS for Windows Version
17.0 yazilimi kullanildi. Olgiimlerde hastalarm PTH diizeyleri, patolojik tanilari,
Lomber DEXAL-4 degerleri alindi. Nicel degisken verilerin tanimlanmasinda
Ortanca(Min-Max), Aritmetik ortalama (X)+Sandart Sapma(SD); nitel degisken
verilerin tanimlanmasinda ise say1 ve yiizde kullanildi. Nicel degisken verilerin Shapiro
Wilk Normallik Testi ile normal dagilim gdstermedigi saptandi(p<0,05). Bu nedenle
nicel degiskenler arasindaki iliski Spearman Sira(Rank) Korelasyon Analizi ile test
edildi. Gruplar arasindaki karsilastrma ise Mann-Whitney U Testi ile test edildi.
Istatiksel olarak p<0,05 degeri anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Bulgular

Bu ¢alismaya dahil edilen 38 hastanin 4’i erkek(%10,5), 34’1 kadindi(%89,5).
Tim hastalarda yas ortalamasi 53,18 olarak tespit edildi. Minimum yas 20 ve
maksimum yas 69 idi. 38 hastanin bakilan ortalama Ca++ seviyesi 11,51 idi. Minimum
Ca++ seviyesi 8,90 mg/dl iken maksimum seviye 13,10 mg/dl olarak goriildii. Ortalama
fosfor seviyesi 2,43 mg/dl olan hastalarin minimum seviye 1,20 mg/dl ve maksimum
seviye 4,50 mg/dl idi. Bakilan PTH minimum seviyesi 68,10 pg/ml ve maksimum
seviye 1802 pg/ml iken ortalama olarak 420,23 pg/ml olarak tespit edildi. PTH hormon
icin Sandart Sapma(SD) 362,30 pg/ml olarak kayit altina alindi. 38 hastanin 25’inde
bakilan D vitamini ortalama seviyesi 15,7 ng/ml idi. D vitamini minimum seviyesi 1,90
ng/ml iken maksimum seviye 51,5 ng/ml ve SD 11,6 ng/ml olarak izlendi.

Hastalarin DEXA ile degerlendirilen lomber kemik yogunlugu verilerine gore
basvuru aninda 14 hasta osteopeni ile uyumlu idi( %36). Osteoporozu olan hasta sayis1
16 idi(%42). KMY sonucu normal olan hasta sayis1 8 idi(%21).

Ayr1 ayr1 gruplarda yapilan degerlendirmelerde erkeklerde yas ortalamasi 53,70
ve en diisiik yas 27,00 iken en biiyiik yas 64,00 idi. SD 17,80 olarak kayit altina alind1.
Ortalama Ca++ seviyesi erkeklerde 11,60 mg/dl ve minimum seviye 11,3 mg/dl iken
maksimum seviye 12,2 mg/dl idi. Fosfor ortalamas1 2,37 mg/dl olan erkek grubunda
minimum fosfor seviyesi 2,0 mg/dl ve maksimum fosfor seviyesi 2,8 mg/dl olarak tespit
edildi.

Kadinlarda ortalama yas 53,1 ve SD 13,37 olarak goriildii. En diisiik kadin yas1
20,0 ve en biiylik kadin yas1 da 69,0 olarak kayit altma alindi. 34 kadin hastanin
ortalama Ca++ seviyesi 11,50 mg/dl iken minimum seviye 8,9 mg/dl ve maksimum
seviye 13,10 mg/dl olarak izlendi. Fosfor ortalama olarak 2,44 mg/dl ve minimum
seviyesi 1,20 mg/dl ve maksimum seviyesi 4,50 mg/dl olarak tespit edildi.

Ayrica toplam 4 hastanin patolojik tanisi hiperplazi olarak raporlanmis olup

toplam hastalarm %10,5’ini olusturmaktaydi. Hiperplazi tanisi olan tiim hastalar kadin
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hastalardi. Adenom patolojik tanisi olan hasta sayis1 34 olup toplam hastalarin

%89,5’ini olusturuyordu.

Adenom patolojik tanist olan hastalarin 4’ erkek idi(%11,8). Yine adenom
patolojik tanisi olan hastalarin 30’u kadm hasta olup bu hasta grubunun %88,2’ini
olusturuyordu. Tiim adenom grubunda mevcut olan 34 hastanin bakilan ortalama PTH
seviyesi 422 pg/ml idi. Minimum PTH seviyesi 68 pg/ml iken maksimum seviye 1802
pa/ml olarak kayit altma alindi. SD 381,90 pg/ml olarak goriildii. Ortalama Cat+
seviyesi 11,43 mg/dl olan hastalarin minimum Ca++ seviyesi 9,60 mg/dl ve maksimum
seviye 12,80 mg/dl olarak tespit edildi. Fosfor ortalama olarak 2,46 mg/dl idi ve
minimum seviyesi 1,30 mg/dl ve maksimum seviyesi ise 4,50 mg/dl idi. Yine tiim
adenom gruplarinda bakilan D vitamini ortalamasi 16,51 ng/ml iken minimum 4,47
ng/ml ve maksimum 51,57 ng/ml olarak tespit edildi.

Toplam 4 hasta paratiroid hiperplazi hastasi olup, tiimii kadin hastalardan
olusmaktaydi. Bu grupta bakilan PTH ortalama seviyesi 943,0 pg/ml idi ve minimum
seviye 340,0 pg/ml iken maksimum seviyesi de 1546,0 pg/ml olarak goriildii. PTH igin
istatistiksel olarak bakilan SD ise 852,0 pg/ml olarak izlendi. Ortalama D vitamin
seviyesi 7,55 ng/ml ve minimum seviye 1,90 ng/ml ve maksimum seviye 13,2 ng/ml idi.
Hiperplazi grubunda bakilan Ca++ ortalamasi 11,75 mg/dl iken minimum Ca++
seviyesi 10,40 mg/dl ve maksimum seviyesi ise 13,10 mg/dl olarak kaydedildi. Yine
hiperplazi grubunda bakilan fosfor ortalamasi 2,30 mg/dl idi. Fosfor minimum seviyesi
2,0 mg/dl ve maksimum seviyesi de 2,60 mg/dl olarak tespit edildi.

Bizim c¢alismamizda bakilan tiim hastalarda yapilan Spearman Sira(Rank)
Korelasyon Analizi sonucunda PTH ile lomber kemik dansitometri degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon izlenmemistir(r=-0,296).

Paratiroid adenomu ve  hiperplazisi olanlarm  PTH  degerlerinin
karsilastirilmasinda  her 1iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir(p=0,812).  Diger bir parametre olarak bakilan kemik yogunlugu
verilerinin karsilastirilmasinda da her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark

bulunmamistir(p=0,121).
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Tablo 4.1. Cerrahi Sonras1 Patoloji Sonuglar

Patolojik Analiz Sonucu n %
Adenom 34 89,5
Hiperplazi 4 10,5
Toplam 38 100.0

Tablo 4.2. Tamimlayici Istatistiksel Analiz Sonuglan

n Minimum  Maksimum Mean Std.Deviasyon
PTH 38 68,10 1802,00 420,2395 362,31736
DEXA1-4 38 -4,10 0,10 -2,0000 1,12682

Tablo 4.3. Spearman Sira(Rank) Korelasyon Analizi Sonuglari

PTH
DEXA1-4 r p n
-0,296 0,071 38

r: Korelasyon Katsayis1
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Tablo 4.4. Paratiroid Adenom Tamsi Olan Hastalarin Tamimlayic Istatiksel

Analiz Sonuclarn

PTH DEXA1l-4
Mean 429,0912 -1,9000
Std.Deviasyon 381,08836 1,11898
Minimum 68,10 -4,10
Maksimum 1802,00 ,10
n 34 34

Tablo 4.5. Paratiroid Hiperplazi Tamis1 Olan Hastalarin Tanimlayici

Istatiksel Analiz Sonuclan

PTH DEXA1l-4
Mean 345,0 -2,850
Std.Deviasyon 114,44067 0,90
Minimum 241,0 -3,90
Maksimum 458,0 -2,10
n 4 4
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Tablo 4.6. Paratiroid Adenom ve Hiperplazi Hastalarinda Mann-Whitney U

Test ile Gruplar Arasinda iliskinin Degerlendirilmesi

Gruplar Pth DEXA1-4
X+SD X+SD
Adenom(n=34) 395,59+327,55 -2,055+1,116
Hiperplazi(n=4) 629,75+611,08 -1,52+ 1,26
p 0,812 0,121
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5. TARTISMA

Primer hiperparatiroidizm paratiroid bezlerinin bir veya birden fazla adenomu,
hiperplazisi veya c¢ok nadir olarak karsilagilan karsinomu sonucu asir1 miktarda
parathormon (PTH) salgilanmasi ile ortaya g¢ikan bir klinik tablodur(2). Poliklinik
hastalarinda hiperkalseminin en sik nedeni primer hiperparatiroidi iken hastanede yatan
hastalarda siklikla malignitelerdir. Genel olarak 1/500-1/1000 siklhiginda goriiliir.
Kadinlarda erkeklere oranla ii¢ kat daha fazla oranda izlenir(1l). Bizim ¢alismamizda
hastalarin 4 (% 10,5)’1 erkek, 34 (%89,5)’1 kadin olup kadin/erkek orami yaklasik 9/1
idi. Calismaya dahil olan hastalarimizin 4 (% 10,5)’i paratiroid hiperplazisi, 34
(%89,5)’1 paratiroid adenom patolojik tanis1 mevcuttu.

Primer hiperparatiroidizm rutin laboratuar tetkiklerinde kalsiyumun daha sik
istenmesi nedeni ile giinlimiizde tan1 sikligi giderek artmmstir. Hekimler hastalik
hakkinda artik daha fazla bilgi sahibidir. PHPT tanis1 alan hastalarin % 50’1 kadari
asemptomatik hastalardir(59). Yaklasik tigte birlik kismmi bobrek semptomu olan
hastalar olustururken, kemik hastaligi olan hastalarin orani giderek azalarak % 5-10
seviyesine inmistir(59). Bunun disinda kalan hasta grubunda ise peptik ilser, HT,
yorgunluk, kilo kaybi, kas agrisi, bas agrisi, psikoz, kalp blogu gibi hiperkalsemiye
bagl diger semptomlar goriiliir(60). Tiirkiye’de yapilan bir¢ok ¢alismada ise hastalarin
tan1 aldiklar1 anda genelde kemik ya da bobrek ile ilgili semptomlari oldugu
izlenmistir(61). Bizim ¢alismamizda basvuru aninda ortalama Ca++ degeri 11,51 mg/dl
idi ve tiim hastalarin bagvuru aninda renal fonksiyonlar1 normal idi.

PHPT hastalarinin semptomlarinin baslamasi zaman olarak hastadan hastaya
farklilik gosterebilir. Nitekim tan1 ve tedavi arasinda gecen siireyi inceleyen bir
caligmada Flint ve ark. bu siireyi en az 8 giin en fazla 10 yil arasinda bulmuslardir ve
ortalama olarak semptomlarin baglama zamani 2 yil olarak tespit edilmistir(62). Bizim
calismamizda bagvuru aninda tiim hastalar semptomatik hastalardan olusmaktayd.
Semptomlarin baglama siiresi degerlendirmeye alinmadi.

PHPT tanisinda anamnez ve fizik muayenenin yeri kisithidir. Klinik tan1 daha
cok biyokimyasal parametreler (serum Ca++, P, ALP, PTH, 24 saatlik idrarda

Cat+atilimi) ve radyolojik goriintiileme yontemlerine (USG, 99mTc-sestaMiBi
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sintigrafisi, gereginde BT ve MR inceleme) dayanilarak konur(62). Bizim ¢alismamizda
hastalara radyolojik olarak USG ve niikleer tip yontemi olarak da Paratiroid Cikarma
Sintigrafisi ile tan1 konmus ve cerrahi sonrasi patolojik degerlendirme esas alinmustir.

PHPT tanisinda serum Ca++ diizeyleri cogunlukla yiliksek olarak tespit
edilir(63). Ancak PHPT olmasma ragmen hastalarmm %10’unda serum Ca++ diizeyi
normal olabilir(64). PTH yiiksekligi tan1 i¢in tek basma yeterli degildir, ek olarak
hiperkalsemi ile birlikte olmasi tan1 i¢in 6nemlidir(65). PHPT’li hastalarin yaklasik %
50’sinde serum P diizeyi diisiik iken, %30 gibi bir oranda da normalin alt sinirinda
izlenir(66). Hastalarin % 10’unda, serum ALP diizeyleri yiiksek bulunur(67). Yaklasik
% 75 PHPT’li hastada hiperkalsiiiri tespit edilirken hiperkloremi yaklagik olarak
hastalarin % 40’inda goriiliir(68). Bizim c¢aligmamizda bagvuru aninda ortalama Ca++
seviyesi 11,51 mg/dl idi. Minimum Ca++ seviyesi 8,90 mg/dl iken maksimum seviye
13,10 mg/dl olarak goriildii. Bagvuru aninda Ca++ seviyesi normal olan hasta sayis1 5
idi(%13).

PHPT dogal seyrini degerlendiren uzun vadeli bir ¢alismada toplam 121 hasta
1984 yilindan baslanarak bir kismi 1999’a kadar, bir kismi da 2008’¢ kadar 15 yil
boyunca izlenmis. Calismaya 116 (25 erkek ve 91 kadm ) hasta alinmis. Hastalarin
%85’ bagvuru aninda asemptomatik olarak degerlendirilmis. Takip siirecinde %51
hastaya paratiroidektomi yapilmis, kalan hastalar cerrahi olmadan izlenmis. ilk 8 yillik
takipte iskelet sisteminde belirlenen bolgelerde kemik yogunlugunda belirgin bir
degisiklik gozlenmemis. Lomber vertebra kemik yogunlugu post menopozal kadinlarda
stabil seyretmig(69). Bizim c¢alismamizda basvuru aninda toplam 38 hastada KMY
verileri degerlendirildi. Hastalarm lomber KMY verilerine gore 14 hasta osteopeni ile
uyumlu idi(%36). Osteoporozu olan hasta sayisi 16 idi(%42). KMY sonucu normal
olan hasta sayisi1 8 idi(%21). Ancak bizim g¢aligmamizda hasta sayisinin az olmasi
nedeni ile bu konuda daha genis sayida hasta katiliminin oldugu caligmalara ihtiyag
vardir.

PHPT’de semptomatik hasta grubunda tedavi yontemi paratiroidektomidir.
Bunun diginda kalan asemptomatik ya da hafif semptomu olup rutin kontrolde
hiperkalsemi saptanan hastalarin cerrahi ya da medikal tedavi yapilip yapilmayacagi ise

tartigmali bir konudur.
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6. SONUC ve ONERILER

1. Primer hiperparatiroidi ayaktan basvuran hastalarda hiperkalseminin en sik
nedenidir. Genel popiilasyonda % 0,1-0,3 oraninda goriilmektedir. Insidans
yasla birlikte artmaktadir. Kadmnlar erkeklere oranlara 2-4 kat daha fazla

etkilenmektedir.

2. Guniimiizde laboratuar tetkiklerinde Ca++’un rutin olarak istenmesi,
goriintiileme yontemlerinde izlenen belirgin teknik iyilesme, hem hastalarin
hem de hekimlerin hastalik konusunda daha fazla bilgi sahibi olmalar1 nedeni
ile PHPT agir klinik bulgularla seyreden bir hastalik olmaktan ¢ok

asemptomatik seyreden bir endokrin hastalik haline gelmistir.

3. Asemptomatik hastalik terimi PHPT i¢in tartisilabilir bir durumdur. Ciinkii
tespit edilen bir hiperkalsemi olsun ya da olmasmn PHPT hastalari, genellikle
halsizlik, istahsizlik, kemik agrilar1 gibi yakmmalara sahiptirler. Benign
klinik bulgularina ragmen, hiperparatiroidiye bagli olarak hedef organlarda
semptom vermeyen patolojilere sebep olmus olabilir. Bu nedenle hastalar tani
aldiklarinda dikkatlice arastirilmalidir. Renal fonksiyonlarina ve kemik

dansitelerine bakilmalidir.

4. PHPT’si olan hastalarin (% 85-90) gibi ¢ogunlugunda neden olarak tek bir
paratiroid bezini tutan adenom mevcuttur. Dolayisiyla dort paratiroid bezinin
eksplorasyonu hastalarin ancak % 10’luk bir kisminda gerekli olmaktadir.
Glinlimiizde radyolojik goriintiileme yontemleri ile niikleer tip alanindaki
gelismeler patolojik paratiroid bezinin preoperatif lokalizasyonunu oldukga
kolaylastirmistir. PHPT nin cerrahi tedavisi minimal invazif cerrahi olarak

daha da kolaylastirmustir.

5. USG ve sestamibi sintigrafisi ayni1 lokalizasyonu gosteriyor ise baska

lokalizasyon calismasina gerek olmadan tek tarafli cerrahi yaklasim ile
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patolojik  bezin  ¢ikarilmasi uygun olacaktir. Ancak lezyonun
gorlintiilenemedigi, ektopik yerlesimli oldugu disiiniilen veya rekiirren
hastalarda, BT ve MRG gibi ilave goriintileme yontemleri ve ameliyat

esnasinda gama-prob uygulamasi yapilmalidir.

. Cerrahi islem esnasinda bulunan paratiroid bezlerinin patolojik olup olmadigi
cerrah tarafindan makroskopik olarak degerlendirilip patolojik olarak frozen

section ile taninin dogrulanmasi gerekir.

. PHPT ye eslik eden tiroid karsinomu siklig1 farkl yazarlar tarafindan % 3-15
arasinda rapor edilmistir. Bundan dolay1 paratiroid ameliyatlar1 sirasinda
tiroid bezindeki lezyonlar degerlendirilip gerekirse ayni seansta tiroidektomi

de yapilmaldir.

. Ameliyat Oncesi yiiksek ALP, Serum Ca++, PTH ve kemik dansitometri
Olgtimlerinde diisik kemik mineral yogunlugu degerleri ameliyat sonrasi
gelisebilecek hipokalseminin siddeti hakkinda uyarici olmalidir. Cerrahi
sonras1 gelisebilecek hipokalsemi dikkatle takip edilmelidir. Hipokalsemi
varliginda hastalara parenteral ve/veya oral olarak uygun sekilde tedavi

verilmelidir ve hastalar klinikte yakin ve yeterince takip edilmelidir.

. PHPT hastalarinin ¢ogunun asemptomatik olarak bildirilmesine ragmen
lilkemizde tan1 alan hastalarin tamamma yakini gecikmis tani sebebiyle
semptomatiktir. Ulkemiz kosullar1 géz oniine alindiginda asemptomatik
hastalarda olusabilecek komplikasyonlarla ugrasmak ve hastalar takip etmek

zor olacagindan cerrahi tedavi 6ncelikle tercih edilmelidir.

Paratiroid hiperplazi ve adenoma bagli PTH hormon yiiksekligi dnemli bir klinik

tablodur. PTH ile kemik mineral yogunlugu arasindaki iliski konusunda net veriler

yoktur ve bu konuda tartismalar devam etmektedir. Sonug olarak paratiroid adenom ve

hiperplazi tanis1 olan hastalarda PTH diizeyi ile lomber kemik yogunlugu arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmada.
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