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OZET

Son Donem Bobrek Yetmezligi Nedeniyle Tedavi Goren ve Son 10 Yilda
Hastanemizde Paratiroidektomi Yapilan Hastalarin Sonuclarinin Retrospektif
Olarak Degerlendirilmesi

Dr. Batuhan Kadir Kanat, Uzmanlk Tezi, Konya, 2023

Amac: Sekonder hiperparatiroidi, kronik bdbrek yetmezligi tanili hastalarda gelisen,
morbidite ve mortalitenin artisina neden olan bir durumdur. Kronik bobrek yetmezligine
bagli mineral ve kemik bozukluklar1 kapsaminda degerlendirilir. Calismamizda sekonder
hiperparairoidi nedeniyle Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi hastanesinde opere
olan hastalarin, demografik ozellikleri, laboratuvar, goriintiilleme ve patoloji sonuglari,
operasyon tipleri ve erken-ge¢ donem komplikasyonlar1 degerlendirilerek hastalarin
operasyon basarilarina etki eden faktorlerin arastirilmasi amaglanmastir.

Yontem: Ocak 2013 ve Ocak 2023 arasinda hastanemizde sekonder hiperparatiroidi
nedeniyle paratiroidektomi olan son donem bobrek yetmezligi tanili hastalarin parathormon
ve rutin laboratuvar tetkikleri elde edilmistir. Boyun ultrasonografisi, paratiroid sintigrafisi,
bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans ile gergeklestirilen goriintiilemelerin sonuglari
toplanmistir. Hastalarin ameliyat raporlari ve patoloji raporlar1 incelenmistir. Elde edilen
bulgular SPSS 18.0 paket progami kullanilarak analiz edilmistir.

Bulgular: Bu siiregte toplamda 78 hasta sekonder hiperparatiroidi nedeniyle
paratiroidektomi operasyonu gecirmistir. Bu hastalarin 11 adedi veri yetersizligi nedeniyle
calisma dis1 birakilarak 67 hasta lizerinden analizler gerceklestirilmistir. 45 hastada (%67,1)
ultrasonografi ve sintigrafi kombine kullanilarak goriintiileme yapilmistir. 20 hastada
(%29,8) adenom saptanirken 47 hastada (%70,1) hiperplazi saptanmistir. Toplamda 43
hastada postoperatif hipokalsemi izlenmistir ve bu hastalardan 24’iinde ilerleyen donemde
kalic1 hipokalsemi goriilmiistiir. 7 hasta ikinci defa operasyon gegirmis olup bu hastalarin
6’s1 persistan hiperparatiroidi nedeniyle opere olurken 1 hastada niiks izlenmistir.

Sonu¢: Son 10 yilda kullanimi yayginlasan kalsimimetik tedavilerle birlikte
paratiroidektomi ihtiyact ertelenebilse de medikal tedaviye direngli vakalarda
paratiroidektomi, sekonder hiperparatiroidi tedavisi acgisindan hala gegerli bir segenektir.
Hastalarin kombine goriintiileme yontemleri ile tetkik edilmesi goriintiileme basarisini
arttirmaktadir. Erken donemde hipokalsemi bu hastalarda operasyon sonrasinda izlenen
onemli bir komplikasyondur. En sik izlenen uzun donem komplikasyon ise kalici
hipoparatiroidi olup bu agidan hastalar erken ve ge¢ donemde yakin izlenmelidirler.

Anahtar Kelimeler: Kronik Bobrek Yetmezligi, Hiperparatiroidi, Paratiroidektomi



ABSTRACT
Evaluation of the Results of Parathyroidectomy in Patients Undergoing Treatment
Due to End-Stage Renal Failure and Treated in Our Hospital for the Last 10 Years:
A Retrospective Analysis
Dr. Batuhan Kadir Kanat, Speciality Thesis, Konya, 2023
Objective: Secondary hyperparathyroidism is a condition that develops in patients with
chronic kidney disease, leading to increased morbidity and mortality. It is considered within
the scope of mineral and bone disorders associated with chronic kidney disease. In our study,
the aim was to investigate factors affecting the surgical success of patients undergoing
surgery at Necmettin Erbakan University Faculty of Medicine Hospital due to secondary
hyperparathyroidism by evaluating the demographic characteristics, laboratory, imaging,
and pathology results, types of operations, and early-late complications.
Method: Parathyroidectomy was performed on patients with end-stage renal failure due to
secondary hyperparathyroidism in our hospital between January 2013 and January 2023.
Parathormone and routine laboratory tests of these patients were obtained. The results of
imaging studies performed with neck ultrasound, parathyroid scintigraphy, computed
tomography, and magnetic resonance imaging were collected. The patients' surgical and
pathology reports were reviewed. The obtained data were analyzed using the SPSS 18.0
package program.
Results: During this period, a total of 78 patients underwent parathyroidectomy due to
secondary hyperparathyroidism. Eleven of these patients were excluded from the study due
to insufficient data, and analyses were performed on 67 patients. Imaging was performed
using a combination of ultrasound and scintigraphy in 45 patients (67.1%). Adenoma was
detected in 20 patients (29.8%), while hyperplasia was found in 47 patients (70.1%).
Postoperative hypocalcemia was observed in 43 patients, and 24 of them experienced
persistent hypocalcemia in the later period. Seven patients underwent a second operation,
with six of them undergoing surgery due to persistent hyperparathyroidism, and one patient
experienced recurrence.
Conclusion: Despite the increasing use of calcimimetic therapies in the last decade,
parathyroidectomy remains a valid option for the treatment of secondary
hyperparathyroidism in cases resistant to treatment. The use of combined imaging methods
improves imaging success. Early hypocalcemia is a significant complication observed in
these patients after surgery. The most commonly observed long-term complication is
permanent hypoparathyroidism, and patients should be closely monitored in both the early
and late periods in this regard.

Key Words: Chronic Kidney Failure, Hyperparathyroidism, Parathyroidectomy
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1. GIRIS VE AMAC

Bobrekler, temel fonksiyonu viicuttaki homeostatik dengenin korunmasini
saglanmak olan organlardir. Bu durumun saglanabilmesi, elektrolitlerin, soliitlerin ve suyun
selektif olarak emilimi ve atilimi ile miimkiin olmaktadir. Bobreklerin islevini yerine
getirememesi halinde bobrek hastalifindan bahsedilir. Bu durum akut ve kronik bobrek
hastalig1 olarak ikiye ayrilir. Kronik bobrek hastaligi, bobrek yapisi veya fonksiyonunda en
az 3 ay boyunca mevcut olan fonksiyonel ve yapisal anormallikler olarak tanimlanir.

GFR’nin (Glomeriiler filtrasyon orani) 15ml/dk/1,73m? altinda oldugu durum, evre
5 KBH (kronik bobrek hastaligi) olarak adlandirilir. Bu hastalar ayn1 zamanda son donem
bobrek yetmezligi tanist ile takip edilirler. Bu hastalarin bir kismi renal replasman tedavileri
alirken bir kismu1 ise heniiz bu tedavilere baslamamais olabilirler. Renal replasman tedavileri,
periton diyalizi, hemodiyaliz ve renal transplantasyon olarak siniflandirilabilir.

ABD’de 2018 yilinda SDBY (son donem bobrek yetmezligi) insidanst her 1 milyon
kisiye karsilik 390.2 olup, prevalansi yine 1 milyon kisi basina 242 olarak saptanmuistir.
Ulkemizde ise 2021 yilinda son dénem bobrek yetmezligi tanisi ile takip edilen ve renal
replasman tedavisi (RRT) ihtiyact duyma insidanst milyon niifus basina (mnb) 149,5 olarak
hesaplanmistir. Erkeklerde (178 mnb) kadinlardan (120,9 mnb) daha yiiksek olup, insidans
yas ilerledik¢e artmaktadir. Bu hastalar aldiklar1 RRT’ye gore ayr1 ayri incelendiginde ise
yillik insidans hemodiyaliz (HD) i¢in 112,4 mnb, periton diyalizi (PD) i¢in 15 mnb ve
transplantasyon i¢in 22,3 mnb olarak saptanmaistir.

KBH hastalarinda sekonder hiperparatiroidi gelisimi renal fonksiyonlar ile negatif
korelasyon gostermektedir. Renal fonksiyon azaldikga PTH (parathormon) sentezi artma
egilimi gosterir. Bu artis baglangicta renal fonksiyonun azalmasina sekonder olarak artan
fosfor veya azalmis kalsiyum seviyeleri ile birlikte yine azalmis 1a hidroksilaz aktivitesine
sekonder azalmis serum 1,25-dihidroksivitamin D seviyelerine bagli olarak gergeklesir.
Fakat KBH progresyonu ile birlikte bir siire sonra PTH sekresyonu dis faktorlerden bagimsiz
olacak sekilde otonom hale de gelebilir. Biitiin bunlarin sonucunda hastanin serum PTH
seviyeleri yiikselir ve hiperparatiroidi gelisir.

KBH ile takipli, 6zellikle de SDBY tanis1 olan hastalarda hiperparatiroidi gelisiminin
bazi 6nemli sonuglar1 olmaktadir. Bunlar kas-kemik agrilari, artmis ateroskleroz yatkinligi
ile kardiyovaskiiler hastaliklar, néromiiskiiler hastaliklar, artmis kirik riski, osteopeni,
osteoporoz, yiiksek dongiilii kemik hastalig1 ve kalsiflaksi gibi morbidite ve mortaliteyi ciddi
oranda etkileyen sonuglardan s6z edilebilmektedir.

Sekonder hiperparatiroidi olarak tanimlanan bu durumu 1iyi tespit edip tedavisini
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etkin sekilde yiiriitmek gerekir. Medikal tedavi ilk secenektir. Medikal tedaviye direncli
olgularda ise cerrahi tedavi secenekleri giindeme gelmektedir. Etkin cerrahi tedavi
saglayabilmek amaciyla cerrahi tedavi Oncesi patolojik dokunun lokalizasyonu ve olasi
ektopik dokularin saptanabilmesi amaciyla boyun ultrasonografisi ve sintigrafik
goriintiilemeler yapilmaktadir. Bunlara ek olarak boyun bdlgesinin manyetik rezonans
yontemi ile goriintiilemesi veya selektif vendz 6rnekleme gibi goriintiileme tetkikleri de
kullanilabilmektedir.

Medikal tedavi segenekleri, fosfor baglayicilar, aktif D vitamini analoglar1 ve
sinakalset olarak siniflandirilabilmektedir. Sinakalset ile konvansiyonel medikal tedaviye
direncli seyreden vakalarda dahi bagarili sonuglar alinabilmektedir.

Cerrahi tedavide ise paratiroid bezlerinin bir kisminin veya tamamu ile bazen timusun
da rezeksiyonun yapildigi farkli prosediirler mevcuttur. Operasyonu gergeklestirilecek
hastanin klinik, laboratuvar ve goriintiileme yOntemleri esliginde uygun cerrahi tedavisi
planlanmalidir.

Bu ¢aligmada Son Dénem Bobrek Yetmezligi Nedeniyle Tedavi Goren ve Son 10
Yilda Hastanemizde Paratiroidektomi Yapilan Hastalarin operasyon oncesi ve sonrasindaki
laboratuvar sonuglari, operasyon oncesindeki goriintiileme tetkikleri, ameliyat raporlari ve
cikartilan materyallerin patoloji raporlar1 incelenmistir.

Hastalarin demografik 6zellikleri, kronik bobrek yetmezligi siireleri, renal replasman
tedavisi gordiikleri siireler renal replasman tedavisi tipleri, operasyon oOncesinde ve
sonrasinda laboratuvar parametrelerinin karsilagtirilmasi, kullanilan goriintiileme yontemleri
ve basarilari, patoloji raporlarimin  hiperplazi ve adenom dagilimi agisindan
degerlendirilmesi, hastalarda a¢ kemik sendromu ve kalict hipokalsemi oranlari, hastalarin
takibinde erken ve ge¢ donemde operasyonun basarist ve bunu etkileyen faktorler ile
persistan hiperparatiroidi, kalic1 hipoparatiroidi veya niiks gibi ge¢ donemde gelisen

komplikasyonlar ve bunlari etkileyen faktorler arastirilmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1.Son Donem Bobrek Yetmezligi

Bobrekler, temel fonksiyonu viicuttaki homeostatik dengenin korunmasini
saglanmak olan organlardir. Bu durumun saglanabilmesi, elektrolitlerin, soliitlerin ve suyun
selektif olarak emilimi ve atilimi ile miimkiin olmaktadir (1). Bobreklerin islevini yerine
getirememesi halinde bobrek hastalifindan bahsedilir. Bu durum akut ve kronik bobrek
hastalig1 olarak ikiye ayrilir (1).

Kronik bobrek hastaligi, bobrek yapisi veya fonksiyonunda en az 3 ay boyunca
mevcut olan fonksiyonel ve yapisal anormallikler olarak tanimlanir (2).

Kronik bdbrek hastaliginin evrelendirilmesi glomeriiler filtrasyon orani (GFR) ve
albuminiiri miktarina gore yapilir. Tablo-2.1 ve Tablo-2.2’de bu evrelendirme gosterilmistir
(2).

Tablo 2.1: GFR’ye gore KBH siniflanmasi, GFR kategorisi (1).

GFR Kategorisi (evre) GFR (ml/dk/1.73 m?) Tanim
El >90 Normal veya yiiksek*
E2 60-89 Hafif azalmig* = **
E3a 45-59 Hafif-orta azalmis
E3b 30-44 Orta- agir azalmis
E4 15-29 Agir azalmis
ES <15 Bobrek yetmezligi

* Bobrek hasarimi gosteren ek bulgular olmalidir
**QGeng erigkine gore.

Tablo 2.2: Albuminuriye gore KBH smiflamasi (1).

Kategori AER* ACR** (yaklasik esdegeri) Tamm
mg/24sa mg/g
Al <30 <30 Normal-hafif artmig
A2 30-300 30-300 Orta derecede artmig™***
A3 >300 >300 Agir derecede
artmig****

*AER: Albumin atilim orant

** ACR: Albumin kreatinin orani

***Geng erigkine gore.

*#%* Nefrotik sendrom dahil (albumin atilimi genelde >2200 mg/24sa)



KBH 6nemli bir halk sagligi sorunudur. GFR degerinin 60ml/dk/1,73m? oldugu
durumlarda azalmis GFR séz konusuyken, 15ml/dk/1,73m? degerinin altma bdbrek
yetmezligi denmektedir. Bu hastaliktan etkilenen bireylerin hayat kalitesi 6nemli Slgiide
diismektedir. Endokrin ve metabolik komplikasyonlar, artmis kardiyovaskiiler olay riski,
enfeksiyonlar gibi pek ¢ok morbidite ve mortaliyeti arttirici etmen izlenebilmektedir (2).

GFR’nin 15ml/dk/1,73m? altinda oldugu durum, evre 5 KBH olarak adlandirilir. Bu
hastalar ayn1 zamanda son donem bobrek yetmezIligi tanisi ile takip edilirler. Bu hastalarin
bir kismi1 renal replasman tedavileri alirken bir kismi1 ise heniiz bu tedavilere baslamamais
olabilirler (3). Renal replasman tedavileri, periton diyalizi, hemodiyaliz ve renal
transplantasyon olarak smiflandirilabilir (3). Diinya capinda KBH prevalansinin %13,4
(%11.7-15.1) seviyelerinde oldugu tahmin edilmektedir. SDBY hastalarinin sayisinin ise
4,9 ve 7 milyon kisi arasinda oldugu diisliniilmektedir. Bu yoniiyle KBH hem olas1
kardiyovaskiiler risk artisi, hem de SDBY’ye ilerlemesi ile kisiye, topluma ve devletlere
ciddi bir morbidite ve mortalite yiikli getirmektedir (4).

2021 yilinda Tiirkiye’de son donem bobrek yetmezligi tanisi ile takip edilen ve renal
replasman tedavisi (RRT) ihtiyact duyma insidanst milyon niifus basina (mnb) 149,5 olarak
hesaplanmistir. Erkeklerde (178 mnb) kadinlardan (120,9 mnb) daha yiiksek olup, insidans
yas ilerledik¢e artmaktadir. Bu hastalar aldiklar1 RRT’ye gore ayr1 ayri incelendiginde ise
yillik insidans hemodiyaliz (HD) i¢in 112,4 mnb, periton diyalizi (PD) i¢in 15 mnb ve
transplantasyon i¢in 22,3 mnb olarak saptanmistir (5).

SDBY hastalarinda bir¢ok komorbid durum izlenebilmekte olup bunlardan birisi de
mineral dengesi ve kas-iskelet sistemi bozukluklaridir. Bu hastalarda siklikla izlenmekte
olan hiperparatiroidizm, kendisini hiperkalsemi ve hiperfosfatemi ile gosterebilmektedir ve
bu durumun uygun tedavisi hastanin siirveyine olumlu katki saglamaktadir. Tedavi agisindan
oncelikle medikal tedavilerin giindeme gelmesiyle birlikte bazi direncgli vakalarda cerrahi

veya perkiitan olarak paratiroid bezine miidahale gerekebilmektedir (6).

2.2.Paratiroid Bezi

2.2.1. Embriyoloji
Paratiroid bezleri intrauterin 5. haftada gelisimine baglar. Ust paratiroid bezleri
dordiincii, alt paratiroid bezleri ise liclincii brankiyal yariktan koken alir. Alt paratiroid
bezleri koken olarak ortak gelistigi timiis ile gelisimini siirdiirlirken boyun bdlgesinde

timustan ayrilir. Ilerleyen asamalarda uzun bir migrasyon ile tiroid alt lobuna gelir. Bu



durum da alt paratiroid bezlerinin anatomik lokalizasyonunun varyasyon gostermesine
neden olur. Ust paratiroid bezlerinde ise bu migrasyon ¢ok daha kisa olmaktadir. Bu bezler
tiroid bezleri ile gelisimlerini siirdiirtir ve lateralden mediale dogru migrasyon gosterirler.
Genellikle tiroid bezi ile birlikte bulunurlar, nadiren tiroid parankimi igerisinde de
konumlanabilirler. Embriyogenez siirecinde endodermden koken aldigi kabul edilir ve 14.

haftadan sonra aktif bir sekilde ¢alismaya basladiklar1 diistintiliir (7,8).

2.2.2. Anatomi

Paratiroid bezlerinde varyasyon oldukga sik goriilen bir durum olup, bezlerin sayisi
veya yerlesim yerleri degisiklik gosterebilmektedir. Bu durum hiperparatiroidi cerrahisi
oncesinde patolojik bezin bulunmasini giiglestirmektedir (8).

Anatomik olarak normal bir paratiroid bezinin boyutlar1 0,9%0,4*0,2 boyutlarinda
olup agirlig: ise yaklasik 40 miligramdir. Morfolojik olarak yassi, diizglin sinirlt ve oval
goriinlimdedir. Renkleri genellikle sari-turuncu arasindadir. Bezler kivam olarak yumusak
olup, operasyon sirasinda kanama olmasi durumunda sert ve koyu kirmizi olarak
izlenebilirler. Anormal bezlerde ise morfolojik olarak altta yatan nedene bagh olarak cesitli
farkliliklar gozlenebilmektedir (9).

Sayisal agidan incelendiginde hastalarin biiyiik bir kisminda (%90-97) genellikle
ikisi altta ve ikisi listte olmak iizere 4 adet paratiroid bezi bulunmakla birlikte sayisal
varyasyonlar da goriilebilmektedir. Erigkinlerin %2-6,5 kadarinda dortten fazla paratiroid
bezi bulunmaktadir. Bu bezler ise genellikle timiis icerisinde izlenmektedirler (10).

Ust paratiroid bezler lokalizasyon olarak en sik (%77) krikotiroid bileskede
posteriorda veya rekiirren larengeal sinir ile inferior tiroid arterin kesistigi bolgenin tistiinde
yer alir. Bunun ardindan gelen diger yerlesim yeri (%22) tiroid {ist poliiniin arkasidir. Eger
bu lokalizasyonda yerlesim gosteriyorsa, siklikla tiroid kapsiiliiniin i¢inde bulunurlar (7,8).

Alt paratiroid bezlerinde ise daha ¢ok varyasyon goriilmesi ile birlikte
lokalizasyonun tespiti daha karmasiktir. En sik bulunduklar yerler tiroid alt pol ile timiis
arast olup, yukarida hyoid kemige asagida ise perikardiyuma kadar izlendigi vakalar
bildirilmistir. Vakalarin %42-61’inde alt tiroidin her iki yaninda veya jukstatiroidal bolgede
bulunurlar. Yerlesim yeri olarak genis bir alanda varyasyon gostermelerine ragmen alt

paratiroid bezleri vakalarin %80’inde simetrik yerlesim gostermektedir (8,10).

2.2.3. Histoloji
Normal bir paratiroid bezi, kendilerini tiroid dokusundan ayiran ince fibroz bir kapsiil

ile ¢evrilidir. Kapsiilden koken alan ince septalar ile paratiroid bezi, lobiillere boliiniir (9).
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Paratiroid bezinin beslenmesi bir arter ve bir ven ile meydana gelmekte olup, yogun
kanlanan bir dokudur. Bu yapilar bezin vaskiiler kutbunda bulunurlar. Esas hiicrelere (chief
cells) yakin noronlar da izlenir ki bu da bezin otonomik innervasyonunun varliginin bir
gostergesidir (10,11).

Paratiroid bezleri yas, cinsiyet gibi ¢esitli faktorler ile degisebilecek oranda yag doku
icerirler ve yas ile birlikte yag orani artis gostermektedir. Saglikli bir bireyle yag orami
ortalama %50 kadardir (9). Paratiroid bezinde fonksiyonel olarak aktif olan hiicrelerde lipid
igeriginin azaldigr goriilir. Bu durumdan histopatolojik incelemeler sirasinda bezde
herhangi bir patoloji olup olmadiginin tespiti esnasinda faydalanilabilmektedir. Fakat lipid
iceriginin varyasyon gosterebilmesi de bu sirada goz onilinde bulundurulmalidir (11,12).

Bir diger histopatolojik degerlendirme kriteri ise bezlerin agirliklaridir. Bezlerin
embriyonik donemde olusumundan, eriskin hayata kadar agirlik artis1 diizenli olarak 30-40
yaslarina kadar siirer. Bir bezin agirligi 30 ile 70 mg arasinda degisiklik gosterebilir.
(Ortalama 35-55). Bezlerin kendi aralarinda kiyasinda ise alt paratiroid bezlerinin daha agir
olduklar1 izlenir. Paratiroid bezinin patolojilerinde bezlerin agirliklarinda degiskenlikler
goriilmektedir (9,10,13).

Paratiroid bezinde epitel hiicreleri temel olarak esas (chief) hiicrelerden meydana
gelir. Esas hiicreler disinda parankim epitelinde oksifil hiicreler ve clear (agik) hiicreler gibi
farkli hiicreler de bulunabilirler. Bu hiicrelerin, esas hiicrelerin farklilasmis formlar1 oldugu
diistiniilmektedir. Esas hiicreler intraselliiler lipid icerigi yiiksek olan hiicrelerdir ve temel
gorevleri PTH salgi ve sekresyonudur. Bundan dolayr bu hiicrelerde golgi aygiti ve
endoplazmik retikulum gelismis olarak izlenir. Clear hiicreler ise histolojik olarak glikojen
yoniinden zengin yapidadirlar. Oksifil hiicreler ise cocukluk caginda paratiroid bezinde
izlenmezken, puberte sonrasinda goriilmeye baslarlar. Histolojik olarak mitokondriden

zengin hiicreler olup fonksiyonlar1 konusunda belirsizlik mevcuttur (11,12).

2.2.4. Parathormon
Parathormon, paratiroid parankiminde esas hiicrelerden salgilanan peptid yapili bir
hormondur. Temel gorevi, kalsitriol ile birlikte viicutta kalsiyum ve fosfat dengesinin
saglanmasidir. Yar1 dmrii kisa bir molekiildiir. Dolasima katilmasiyla birlikte 2-4 dakika
icerisinde azot terminali (N-Terminal), karboksi terminal (C-terminal) ve orta bdlgeden
pargalarma ayrilir. Inaktif parathormon fragmanlar karaciger ve bobrek tarafindan elimine
edilirler (6,14).

PTH, kemiklerde resorpsiyona neden olarak kandaki kalsiyum ve fosfor miktarin



arttiriken, bobrekler lizerinde de etki saglayarak kalsiyumun tiibiillerden geri emilimine
pozitif etki yapar. Bu sirada fosforun tiibiiler sekresyon ile atilimini indiikler. Ek olarak renal
la-hidroksilaz enzim aktivitesini arttirir ve bu enzimler birlikte kalsitriol olusumu artar. Bu
sayede de gastrointestinal kalsiyum ve fosfor emiliminin artisin1 saglar. Kalsiyum

homeostazisi sekil-2.1’de gosterilmektedir (6,14,15).

Calcium Homeostasis
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Sekil 2.1: Kalsiyum Homeostazisi

PTH sekresyonunun diizenlenmesinde goérev alan faktorler: iyonize kalsiyum
miktar1, kandaki fosfat diizeyi, kalsitriol ve FGF23 olarak sayilabilir. Iyonize kalsiyum
paratiroid esas hiicrelerinin membraninda bulunan kalsiyuma duyarl reseptorler (CaSR)
araciligiyla parathormon mRNA sentezinin inhibisyounu ve sentezlenen PTH’in
sekresyonunun blokajini saglar. FGF23 molekiilii ise yine ayni sekilde membranda bulunan
FGFR1-Klotho kompleksine baglanarak parathormon mRNA sentezini inhibe eder.
Kalsitriol ise esas hiicrelerin niikleusundan bulunan vitamin D reseptorii ile bu sentezi bloke
eder. Fosfatin da PTH {iretimi iizerinde etkisi oldugu bilinmektedir fakat bu regiilasyonun
nasil saglandigi net olarak bilinmemektedir.(6,14)

PTH sekresyonu sekil-2.2°de gosterilmektedir.
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Sekil 2.2: PTH salgisinin sematik anlatimi.

Kalsiyum, CaSR reseptorleri lizerinden, FGF23 ve 1,25-dihidroksivitamin D kendi
reseptorleri iizerinden PTH mRNA sentezini azaltirlar. CaSR ek olarak sentezlenen
parathormonun salinimini da bloke eder. Fosfor direk paratiroid bezi iizerine etkili olup
mekanizmasi hentiz net olarak bilinmemektedir (6).

2.3.Paratiroid Hastahklari

2.3.1. Primer Hiperparatiroidi

Primer hiperparatiroidizm herhangi bir altta yatan neden olmaksizin paratiroid
bezinin spontan olarak PTH iiretimi ve salgilamasidir. Iyonize kalsiyum tarafindan
regililasyonun saglanamamasi nedenniyle serum kalsiyumu ytiksek (11-18mg/dl) seyreder.
Isvegte yapilan bir calismaya gore Avrupa bdlgesinde yaygin ve asemptomatik seyreden
primer hiperparatiroidi, kadinlarin  %1,6’sinda  gortiliirken, erkeklerin  %0,3’iinde
goriilmektedir. Daha sonrasinda Ingiltere ve Iskogya temelli baz1 arastirmalar da bu verileri
dogrular nitelikte sonuglar saptanmigtir. Her yasta goriilebilmekle birlikte en sik goriilme
yas1 50-60 yaslaridir. Kalsiyumun giiniimiizde rutin kontrollerde daha sik kontrol edilen bir
parametre olmasi nedeniyle bu hastalarin ¢cogu asemptomatik donemde rutin kontrol

sirasinda tan1 alir. Etiyolojisi net olarak bilinmemekle birlikte, ¢ocukluk ¢aginda boyun



bolgesine radyasyon maruziyeti, eriskin donemde niikleer kaza 6ykiisii, MEN sendromlari
gibi genetik yatkinlik olan durumlar, uzun dénem lityum terapileri gibi gesitli faktorler
mevcuttur (16).

En sik formu soliter bening adenomdur (%85-90). Daha az siklikla birden ¢ok
adenom veya tiim paratiroid bezlerinde hiperplazi goriilebilmektedir %(5-10). Cok nadiren
ise paratiroid karsinomu veya ektopik bir tiimorden paratiroid salgilanmasi

goriilebilmektedir (16).

2.3.1.1.Paratiroid Adenomu

Primer hiperparatiroidi olan vakalarda en sik goriilen form olup yaklasik hastalarin
%85-90 kadarini olusturmaktadir (16). Cogunlukla tek bir paratiroid bezinde goriiliirler ve
alt paratiroid bezlerinde daha siklikla bulunurlar (16). Kadinlarda erkenlerden 3 kat daha sik
olarak izlenirler (17).

Cogunlukla paratiroid adenomlar1 koken aldiklari paratiroid bezi ile iliskili konumda
bulunsalar da, boyutlarindan dolay1 bazen daha asagida da yerlesim gosterebilirler. %10
kadar1 ektopik yerlesim gosterir. Bu adenomlar tiroid parankimi igerisinde, timiis i¢erisinde,
mediastinal bolgede, retrofarengeal veya retrodzefageal alanda goriilebilirler (16,17).

Tiroid parankimi icerisinde izlenen ektopik yerlesimli adenomlar1 siklikla tist
paratiroid bezlerinden kdken alirken, timiis ve mediastinal yerlesim gosterenler embriyolojik
kokenleri geregi siklikla alt paratiroid bezlerinden koken alirlar (17).

Literatiirde ¢ift veya iic adenom olan vakalar da mevcut olup bu vakalarin temelde
paratiroid adenomu olmayip, nodiiler tipte asimetrik paratiroid hiperplazisi olduklar1 tespit
edilmistir. Gergek ¢ift adenom oldukga nadir bir durumdur (17).

Histopatolojik olarak incelendiginde adenomu olusturan parankim hiicresinin
cogunlukla, lipid icerigi diisiik esas hiicreler olduklar1 goriiliir. Bunlarin arasinda ise siklikla
oksifil hiicreler de izlenebilir. Oksifil hiicreler diffiiz olarak adenom igerisinde daginik
olarak bulunabilecekleri gibi, kendi aralarinda kii¢iik gruplar halinde de izlenebilirler. Clear
hiicrelerin ise adenomlarin iginde goriilmesi olduk¢a nadir bir durumdur (16,17). Normal
paratiroid bezindeki esas hiicrelere gore, adenom igerisinde bulunan esas hiicrelerin
niikleuslarinda pleomorfik degisiklikler gortilebilir ki bu da adenom-hiperplazi ayriminin
ikinci 6nemli kriteridir. Bu durum adenom-karsinom ayrimi agisindan bakildiginda ise ayrici
tanida fayda saglamamaktadir. Mitozda artis beklenen bir bulgu olmayip bu durumun

izlenmesi adenomdan ziyade karsinom ag¢isindan daha kuvvetli bir bulgudur (17).

2.3.1.2.Paratiroid Hiperplazisi



Paratiroid hiperplazisi, paratiroid bezinde esas ve oksifil hiicrelerin kontrolsiiz
cogalmasi ile karakterize bir durumdur. Primer hipertiroidi vakalarinin %15 kadarini
olusturdugu diistiniilmektedir (16).

Histopatolojik olarak ekstraselliiler ve intraselliiler lipid igerigi azalmis paratiroid
dokusu izlenir ve bu dokuda siklaikla esas hiicreler baskin olarak izlenirler. Nadiren oksifil
hiicrelerin basik oldugu hiperplaziler de bildirilmistir. Boyut ve agirlik olarak artmig
paratiroid bezleri ile karakterizedir. Diffliz ve nodiiler hiperplazi olarak iki ayr1 histolojik alt
tipi mevcuttur. Fibrozis hemorajik ve sistik degisiklikler de izlenebilmektedir. Etrafindaki
paratiroid dokusu ise vakalarin %90’1nda atrofik olarak gozlenir (18).

Paratiroid hiperplazisi olan vakalarin %25°1 kadarinda ailesel bir paratiroid hastaligi
veya MEN sendromu gibi genetik yatkinliga neden olan bir durum mevcuttur. Diinya Saglik
Orgiitii 2022 smiflandirmasinda bu patolojiye paratiroid hiperplazisi yerine primer
hiperparatiroidizm ile iligkili ¢oklu paratiroid bezi hastalig1 terimini uygun gormiistir.
Paratiroid hiperplazisi kavraminin sekonder hiperparatiroidi i¢in daha uygun bir kavram
oldugunu belirtmistir (18).

Etyolojinin aydinlatilmasi amaciyla yapilan bazi calismalarda ise paratiroid
hiperplazisi olan vakalarda, VDR ve CaSR gibi iyonize kalsiyum ve 1,25-dihidroksivitamin
D gibi molekiiller ile iyonize kalsiyumun homeostazisinin regiilasyonundan sorumlu olan
reseptorlerin ekpresyonunun azaldigi ve bu reseptorlerin ekspresyonun azalmasinin da
paratiroid bezi hiicrelerinin kontrolsiiz ¢ogalmasi ve durumun hiperplaziye ilerlemesi ile

alakal1 olabilecegi bildirilmistir (19,20).

2.3.1.3.Paratiroid Karsinomu

Paratiroid karsinomu primer hiperparatiroidi vakalarimin %1-5 kadarini olusturan
oldukca nadir bir endokrin malignitedir. Cogunlukla sporadik vakalar olarak goriiliirler.
Daha nadir olarak da MEN sendromlar gibi ailesel yatkinlik i¢eren genetik anomalilerin bir
parcasi olarak da izlenebilmektedirler. Yapilan son ¢alismalarin 1s181inda sporadik vakalarin
%30’unda CDC73 mutasyonu saptanmis olup DSO 2022 yilinda belirttigi kriterlerde
paratiroid karsinomu ile takipli olan hastalardan CDC73 testinin ¢alisilmasinin faydali
olacagini belirtmistir (18).

Asemptomatik olan bening durumlarin aksine karsinom ile gelen hastalar cogunlukla
yuksek kan kalsiyum degerleri ile genellikle semptomatik olarak bagvururlar. Bu hastalarda
politiri, polidipsi, kemik agrilari, bulanti-kusma, kilo kaybi, bobrek tas1 gibi semptomlar

olabilirken, fizik muayenelerinde boyunda tiroid nodiilii ile karisabilecek bir kitlesel lezyon
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da izlenebilir (16,18).

Ileri yaslarda siklig1 artan bening patolojilerin aksine paratiroid karsinomu erken
yaslarda daha siktir. Kadin ve erkeklerde esit oranda izlenirler. Genellikle cerrahi tedavi
sonrasi rekiirrens siktir. Cogu hasta ilk cerrahisinin ardindan 2 ile 4 yil arasinda niiks ile
gelir. Hastalarin %20’sinde bagvuruda lenf nodu metastaz1 izlenirken, uzak organ
metastazinda bu oran %1 seviyelerindedir.

Tedavisi genis cerrahi eksizyon ve kemoterapidir. Radyoterapinin etkinligi sinirhidir.
5 yillik siirvey %76-85 araliginda, 10 yillik survey ise %49-77 arasindadir.

Histopatolojik tanist i¢in DSO’niin 2022 yilinda belirledigi kriterler sunlardir:
Vaskiiler invazyon, lenfatik izvazyon, perinoral invazyon, ¢evre dokulara invazyon ve
yapisiklik, belgelenmis uzak organ metaztazinin varligi. Bu kriterlere ek olarak artmis mitoz,
hiicresel pleomorfizm, nekroz da malignite lehine bulgulardandir fakat bu bulgularin
paratiroid hiperplazisi ve adenomunda da belirli oranlarda izlenebilmesi histopatolojik taniy1
olduk¢a giiclestirmektedir. Tani i¢in en Onemli bulgular operasyon sirasinda cerrahin
bolgeyi eksplore etmesi ile elde edilir. Rezeksiyonu yapilacak dokunun ¢evre doku ile iliskisi

ve morfolojik bulgulari paratiroid karsinomu agisindan en 6énemli bulgulardandir (18).

2.3.1.4.MEN Sendromlari
MEN sendromlar1 arasinda Tip-1 ve Tip-2’de paratiroid patolojileri izlenmektedir.
Tip-1’de adenomatdz veya psddoadenomatdz yapida esas hiicre hiperlazisi izlenirken, tip-
2’de diffiiz paratiroid hiperplazisi izlenir. Bazen bu tek bezde olur ve paratiroid adenomu ile

karistirilabilir (21).

2.3.2. Sekonder Hiperparatiroidizm

Serum kalsiyum seviyesinin herhangi bir nedene bagli olarak diigmesi ve bunun
sonucunda kompansatuvar yanit olarak artan parathormon sekresyonu sekonder
hiperparatiroidizm olarak tanimlanir (15). Kronik bdbrek yetmezliginin sik bir
komplikasyonu olup morbidite ve mortaliteyi arttiran bir durumdur. Morfolojik olarak
genellikle hiperplazi seklimde izlenir. KBH’da sekonder hiperparatiroidi gelismesinin temel
patogenezinin fosfat retansyionu ve buna bagli PTH sekresyonunun artmasi oldugu
diisiiniilmiis olup daha sonralar1 bu durumun patogenezi agiklamada yetersiz kaldig:
goriilmiistiir. Azalmis kalsitriol {iretiminin de bu patogenezin bir yolagi oldugu saptanmustir.
Bunlara ek olarak FGF23 isimli bir peptidin de bu patogenezde rol aldigi saptanmistir.
Histopatolojik olarak PHPT ile benzerlik gostermekle birlikte mitotik aktivite SHPT de
(sekonder hiperparatiroidi) daha fazla olabilmektedir (15,16,22).
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2.4.Paratiroid Patolojilerinin Tespiti

2.4.1. PTH Ol¢iimii
Paratiroid patolojilerinin tanisi i¢in PTH diizeyi esansiyel olup, hastaligin takibi,

tedavi basarisi ve rekiirrensi agisindan da bilgilendiricidir (16).

2.4.1.1.Radioimmunoassayler
PTH 6l¢iimii ilk defa hormonun karboksi terminali ve orta boliimiindeki epitoplarina
yonelik olarak tasarlanmig poliklonal antikolarlarin radyoimmunoassay (RIA) yontemiyle
Olctlilmesi ile yapilabilmistir. Bu yonteme birinci-nesil assay denmektedir. Fakat bu yontem
ile PTH hormonunun biyolojik olarak inaktif formlar1 da olc¢lilmektedir. Bu da testin

hassasiyetini olumsuz etkilemektedir. Bundan dolay1 artik tercih edilmeyen bir yontemdir

(6).

2.4.1.2.PTH Tespiti icin Immunometrik Assaylar IMA)

Bu yontem RIA’ya gdre daha hassas ve 6zgiil sonuglar vermektedir. Sandvi¢ assay
olarak da bilinir. Bu yontemde iki farkli antikor kullanilir. C-terminale yonelik bir antikor
ile kandaki 1-84 PTH ve PTH fragmanlar tespit edilir. Biyolojik olarak aktif formlarin
tespiti amaciyla ikinci bir antikor N-terminali hedef alir. Bu yonteme ise intakt PTH assay
(iPTH) ya da ikinci-nesil assay olarak adlandirilir. Yalnizca 1-84 PTH ol¢limii yapan
yonteme ise biyoaktif veya biyointakt PTH assay denilir ve bu da tigiincii-nesil assay olarak
adlandirilir. Ugiincii-nesil testlerin gerceklestirilebilmesi i¢in karmasik manuel islemler
yapilmaktadir. Bu nedenle {igiincii-nesil testler heniliz otomatize degildir. Giiniimiizde rutin
laboratuvar testlerinde ikinci-nesil testler kullanilmaktadir (6).

IMA’larda toplumun %11 kadarinda bulunan heterofilik antikorlar ile interferans ve
bunun sonucunda da yanlis pozitiflik goriilebilmektedir. Giiniimiizde c¢esitli tedavilerde
monoklonal antikorlarin kullaniminin siklagsmastyla birlikte bu oranda artis gézlenebilir (6).

PTH 6l¢iim metodlar1 ve bu metodlarin hangi parathormon epitolarinin dl¢tiigii, bu

Ol¢timlerin klinik anlamlar tablo-2.3te gosterilmistir.
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Tablo 2.3: Ug nesil PTH assaylerinin genel 6zellikleri (6).

Nesil | Assayin adi 1113 Ikinci  [Belirlenebilen PTH Yorum
Antikorun| Antikorun molekiilii
epitopu epitopu
Birinci C-PTH 53-84 Yok 1-84 PTH ve Duyarlilig1 diisiik
Orta-PTH | 44-68 multipl PTH
fragmanlar1
Ikinci Intakt PTH 39-84 13-34 1-84 - 7-84 PTH 7-84PTH ile capraz
reaksiyon gdstermesine
ragmen giinimiizde en
sik kullanilan yontem.
Ugiincii Tiim, 39-84 1-4 1-84 PTH 1-84PTH igin en
bly;)}rﬁakt 1-5 N-PTH spesifik test
Manuel prosediirler
nedeniyle kullanim
alan1 sinirh

2.4.2. Paratiroid Patolojilerinin
Belirlenmesi

Radyolojik ve Sintigrafik Yontemlerle
2.4.2.1.Ultrasonografi

Boyun ultrasonografisi (USG) hiperparatiroidizm goriintiilemesinde en yaygin
kullanilan yontemdir. Paratiroid adenomlari, homojen olmalari, hipoekoik goriiniimleri ve
doppler inceleme sirasinda tiroid dis1 vaskiiler yapr ile periferal vaskiilarite gostermeleri gibi
belirleyici sonogafik 6zelliklere sahiptirler. Ek olarak ultrasonografi non-invaziv, pratik,
ucuz ve deneyimli ellerde oldukg¢a hassas bir yontemdir. Iyonize radyasyon igermemesi de
bir diger onemli avantajidir. Ek olarak USG goriintiilemenin yaninda ince igne aspirasyonu
planlanan vakalarda ve ablasyon planlanan durumlarda yol gosterici olarak
kullanilabilmektedirler (23—-25). USG’nin sestamibi sintigrafisi ile birlikte kullanimi ile
paratiroid adenomlarinin preoperatif tespitinde daha basarili sonuglar alindigini (%79-95)
gosteren ¢aligmalar mevcuttur, fakat bu yine de istenilen seviyede degildir. Coklu paratiroid
bezlerinde patoloji olmasi halinde ise bu iki yontem beraber kullanilsa dahi istenilen tespit
basarisi saglanamamaktadir (23,24).

Tiroid nodiilii olan hastalarda sintigrafik yontemlerde ve USG incelemede paratiroid
adenomunun lokalizasyonu gii¢lesir ve yontemin duyarlilig1 diiser. Primer hiperparatiroidi
hastalarmin yaklasik %30°u kadarinda ayni zamanda tiroid bezine ait bir patoloji de
mevcuttur. Bundan dolay1 bu hastalarda USG duyarlilig1 daha diisiik olur (24).

USG, yapan kisiye bagimli bir yontem olmasi, kiiciik paratiroid bezlerinde
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duyarliliginin azalmasi, obez bireylerde degerlendirmenin giliclesmesi ve mediastinal
bolgede bulunabilecek ektopik bezlerin saptanamamasi agisindan ise dezavantajli olarak

sayilabilir (24).

2.4.2.2.Paratiroid Sintigrafisi

Tarihsel olarak bakildiginda paratiroid sintigrafisinde ilk tercih edilen molekiiller
37Co-siyanokobalamin ve "°>Se-selenometiyonindir. Bu molekiiller dokuda tutulumu diisiik
olup, bundan dolay1 istenilen kalitede goriintii alinamiyordu. Ek olarak hastanin maruz
kaldig1 radyoaktif yiik fazla oluyordu (25).

Giiniimiizde ise inceleme sirasinda metoksiizobutilizonitril (MIBI) isimli lipofilik bir
molekiil *™Tc ile isaretlenir. Bu ajan, Teknesyum-99-sestamibi veya sadece MIBI olarak
adlandilir ve intravendz yol ile inceleme yapilacak hastaya enjekte edilir. Bu molekiil hizli
bir bicimde biyolojik olarak aktif olan hiicrelere ulasir. Bu hiicrelerin mitokondrilerinde
birikim gostermeye baslarlar. Daha sonrasinda metabolize olma siirecleri organdan organa
dokudan dokuya farklilik gosterir. Sintigrafik incelemede kullanilan degisik protokoller
mevcuttur (24).

Sintigrafik incelemenin tanisal agidan uygulama endikasyonu olmayip sadece

biyokimyasal olarak tani1 almis olan hastalarda kullanilmas1 gerekmektedir (24).

2.4.2.2.1. Dual Faz Protokolii

Dual faz protokolii paratiroid ve tiroid bezlerindeki MIBI tutulumunun farkliligina
dayanarak calisir. Enjeksiyon sonrasinda MIBI biyolojik olarak aktivitesi yiiksek olan
paratiroid bezinde daha uzun siire boyunca bulunurken, tiroid bezinde daha kisa siire bulunur
ve dokudan klirensi saglanir (wash-out). Bu durumun paratiroid dokudaki mitokondriden
zengin oksifilik hiicrelerden kaynaklandig: diistiniilmektedir. Gortintiilemeler enjeksiyondan
15 dakika kadar sonra erken donem ve tiroid dokuda MIBI metabolizasyonunun ardindan
(1-3 saat) gec donem olacak sekilde iki defa alinir. Lezyonlarin goriilmesi ise paratiroid ve
tiroid dokunun aktivite farkliligima ve lezyonlarin lokalizasyonlarina bagli olarak
degiskenlik gosterir (24,26).

Bu yontem uygulama olarak kolay bir yontem olmakta birlikte MIBI molekiiliiniin
hizl1 bir sekilde metabolize oldugu paratiroid adenomlarinda yetersiz kalabilmektedir. Tiroid
nodiilii olan vakalarda bu nodiiller hassasiyeti diiiirebilir. Paratiroid hiperplazisi olmasi ve
coklu paratiroid bezinde patoloji olmasi halinde ise bu yOntemin yine hassasiyeti
azalmaktadir (24).

Hastanin PTH diizeyi ne kadar yiiksek ise sintigrafik incelemenin basar1 sansinin
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hem PHPT hem SHPT vakalarinda o kadar yiiksek oldugu goriilmiistiir (27).

2.4.2.2.2. Substraksiyon Protokolii

Bu protokol temel olarak tiroid dokunun ve paratiroid dokunun ayr1 ayri isaretlenip
dijital ortamda birbirlerinden ¢ikarilmasi temellerine dayanir. MIBI ile birlikte tiroid dokuya
spesifik olan *™TcO4 veya '?*I kullamilabilir. '*’I hastaya MIBI enejksiyonundan 2-4 saat
kadar dnce oral yol ile verilirken, ™TcO4 MIBI’den dnce veya sonra intravendz enjeksiyon
ile verilir. Elde edilen goriintiiler dijital ortamda iglenir. Bu yontemde hastanin iki ayr1 izotop
ile ayr1 ayr1 goriintiilerinin alinmasia baglh olarak hasta hareketine bagli artefaktlar
hassasiyeti ciddi miktarda diisiirmektedir.(28) Tiroid hormon replasmani amaciyla tedavi
alan hastalarin tedavilerinin sintigrafiden en az 14 giin Once kesilmesi gerekmektedir.
Hastalarin son 6 hafta igerisinde iyotlu konstrast madde oykiisii de sorgulanmalidir ¢ilinkii
bu maddeler *™TcOs ve '2)I molekiillerinin tiroid dokuya gecisini onemli &lgiide
azaltmaktadirlar. Olas1 ektopik paratiroid patolojileri agisindan goriintiiler mediastinal
bolgeyi de igerecek sekilde yapilmalidir. Substraksiyon protokoliiniin paratiroid
patolojilerinin tespitinde dual faz protokoliine gore daha hassas oldugu cesitli caligmalarda

saptanmustir (28).

2.4.2.2.3. Tomosintigrafi (SPECT ve SPECT/BT)

Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi (single photon emission computed
tomography — SPECT) ii¢ boyutlu ve yiiksek rezoliisyonlu tarama yapilmasini saglayan bir
goriintiileme yontemidir. MIBI ile birlikte bu yontem kullanilmas1 halinde MIBI
hassasiyetinin arttig1 tespit edilmistir. MIBI tek basina patolojik bezin lokalizsyonu ve ¢evre
dokular1 hakkinda bilgi verme konusunda yetersiz kalirken, SPECT bu agilardan
gorlintiileme yontemini daha basarili hale getirebilmektedir. SPECT dezavantaji ise her

merkezde bu goriintiileme tetkikinin yapilamiyor olmasidir (24).

2.4.2.3.Manyetik Rezonans (MR) Goriintiileme
MR sekanslarinda paratiroid adenomlar T1’de hipointens izlenirken, T2’de daha
hiperintens olarak goriiliirler. Lenf nodlarinin MR goriintiileri de benzer olmasi nedeniyle
paratiroid adenomunun MR ile tespiti giictiir. Tiroid nodiilleri ve lenfadenit dokular1 da
benzer sinyal 6zellikler gdsterebilirler. Non-invaziv olmasi, iyonizan radyasyon icermemesi
ve iyotlu kontrast madde gerektirmemesi agisindan avantajli bir yontemdir fakat hassasiyet
%40-85 arasinda degismektedir. USG ve sintigrafiye gore patolojik paratiroid dokusunun

tespitinde belirgin bir iistiinliigli saptanamadigini belirten yayinlar mevcut olmasina ragmen,
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Amerikan Bas ve Boyun Dernegi Endokrin Cerrahi boliimiiniin 2019 yilinda yaptig
calismalarin sonucunda konvansiyonel goriintiileme yontemleri ile patolojik paratiroid
bezinin lokasyonu tespit edilemeyen hastalarda ve daha dnce opere olan, tekrar cerrahi plani
yapilan hastalarda MR incelemesinin ek faydalar saglayabilecegi belirtilmistir (25,28).
KBH ile takipli olan paratiroid patolojisi olan vakalarda gadolinum i¢eren kontrast
maddelerin kullanimi1 da ek baz1 komplikasyonlar dogurabileceginden bu hastalarda MR

goriintiilemenin yeri kisithdir (28).

2.4.2.4.Diger

Selektif vendz O6rnekleme veya arteriyografi gibi invazif prosediirler de patolojik
paratiroid dokusunun lokalizasyonunu saptama amactyla kullanilabilen tetkiklerdir (24).

Paratiroid patolojilerinin goriintiilemelerinin kiyaslamasinin yapildigi 2019 yilindan
bir ¢alismada, USG incelemenin tek adenomlardaki duyarlilifi ve dogrulugu %88,9 ve
%87,2; Tc-99m MIBI planar sintigrafi + SPECT/BT incelemenin duyarlilii ve dogrulugu
ise %96,3 ve %94,5 olarak bulundu. ki ydntemin kombine kullanimmin ise tim tek
adenomlar1 saptadigi goriildii. Tek adenom veya multiple gland patolojisi bulunan vakalarda
ise USG, Tc-99m-MIBI planar sintigrafi + SPECT/BT, ve bu yontemlerin kombinasyonu
strast ile %86,6, %90, ve %96,6 oranda patolojik paratiroid bezinin lokalizasyonu dogru
sekilde saptamistir (29).

Genis capli, ¢cok sayida vakanin tarandigi bir derlemede ise 1995-2003 yillar
arasinda, toplamda 20.225 adet PHPT vakasinda **™Tc-MIBI sintigrafisi ve Boyun USG
hassasiyetleri karsilastirilmistir. Tek adenomun bulundugu vakalarda sirasityla basari
oranlar1 %88 ve %78 olarak tespit edilmisken, ¢oklu paratiroid bezlerinde hiperplazi
varliginda bu oranlar yine sirasiyla %44 ve %34 seviyelerine kadar gerilemistir. Cift
adenomun s6z konusu oldugu vakalarda ise basar1 oranlarinin daha da gerileyerek %29 ve
%16 seviyelerine kadar geriledigi gézlemistir (30).

SPECT ile bilgisayarli tomografi (BT) kombinasyonu SPECT ile elde edilen
fonksiyonel verilerin BT ile elde edilen anatomik veriler ile birlestirilmesine olanak verir.
Bu sayede goriintilleme tetkikinin basaris1 artar ve patolojik paratiroid bezinin
lokalizasyonunu ve cevresi ile iligkisini daha net gosterir. Tan1 dogrulugunun artmasinin
yan1 sira, takip ve tedavi silirecinde de daha basarili sonuglar alinir. Fakat bu yontem ile
hastanin daha fazla radyoaktiviteye ve kontrast maddeye maruz kalacagi asikardir (24).

Cerrahi eksplorasyon ile patolojik paratiroid bezlerinin saptanma oranlarinin

yiiksekligi nedeniyle bu prosediir standart bir cerrahi yaklasim haline gelmistir. Deneyimli
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bir cerrahin yaptig1 inceleme ile bu yontemin basar1 oran1 %95-98 seviyelerindedir. Bu
yontemde basarisizliginin en sik nedeni mediastende yerlesim gosteren ektopik paratiroid
bezleridir (<%?2) (24).

Cerrahi  sirasinda yapilan eksplorasyonun basar1 oran1 g6z Onilinde
bulunduruldugunda PHPT veya SHPT ile opere olmasi planlanan vakalarda operasyon
oncesinde goriintiilemelerin yapilmas: hem tibbi hem de ekonomik agidan hala tartisma
konusu olmaktadir. Basarili olarak yapilan goriintiileme tetkikleri sayesinde minimal invazif
bir cerrahi yapilabilir. Cerrahinin basar1 oraninin artmasi, komplikasyonlarinin ise azalmasi
saglanabilir. Bir diger yandan ise goriintiileme tetkiklerinin yeterli olmayan hassasiyetleri,
0zellikle de birden ¢ok paratiroid bezlerinin tutuldugu durumlardaki yetersizlikleri minimal
invazif olarak planlanmis olan bir cerrahi prosediiriin bagar1 sansini diisiirebilmektedir (26).

Goriintiileme tetkiklerinde yasanilan yalanci pozitif sonuglarda en sik sebep tiroid
nodiilleridir. Hastada tiroid nodiilii yoksa sintigrafinin spesifitesi ¢ok yiiksektir. Diger
yalanci pozitiflik nedenleri arasinda, reaktif veya malign lenf nodlari, tiroid adenomlar1 ve
karsinomlar1 sayilabilir. Yalanci negatiflik nedenleri ise kiigiik paratiroid bezlerinde,
kanama, nekroz, tiroid hiperplazisi, multiglandiiler hastalik olarak sayilabilir (25). Hastanin
kullanmakta oldugu kalsiyum kanal blokérii grubu medikasyonlar da **™Tc-MIBI
sintigrafisinin lezyonlar1 saptamadaki basarisin1 azaltabilmektedir. Bundan dolayr bu
tedavilere ara verilmesi agisindan hastanin degerlendirilmesi gerekmektedir (31). Paratiroid
hastaliklarinda Dual Faz sintigrafide yanlhs pozitiflik ve negatiflik sonuglari tablo-2.4’te

verilmistir.

Tablo 2.4: Dual-Faz sintigrafide yanlis pozitiflik ve negatiflik sonug nedenleri (25).

Yanhs Pozitiflik Yanhs Negatiflik
e Tiroid Malignitesi e Kiiciikk Adenom
e Tiroid Bening Lezyonlari e Lezyonun Yeri
e Metastatik Tiroid Karsinomu e Hiicresel Fonksiyonel Durum
e Inflamatuvar Tiroid Hastaliklari e Diffiiz Hiperplazi
e Hipo-hiperfonksiyone Tiroid Nodiilleri e Kanama alanlan
o Kolloidal Tiroid Nodiilleri e Nekrotik Alanlar
e Kahverengi Yag Dokusu e Kistik Lezyon
e Sarkoidoz e Tiroid Hiperplazisi
e Malign veya inflamatuvar Lenf Doku e Multiglandiiler Hastalik
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Sintigtafik incelemenin ek bir faydasi metabolik aktivite agisindan paratiroid
bezlerinden hangilerinin daha ¢ok, hangilerinin daha az fonksiyon gosterdigini saptayarak,
yapilacak subtotal paratiroidektomi operasyonunda bu bezlerden daha az aktif olanin geride

birakilacak sekilde cerrahi plani yapilmasini saglayabilmesidir (23).

2.5.Primer Hiperparatiroidizm ve Tedavisi

Primer hiperparatiroidizm herhangi bir altta yatan neden olmaksizin paratiroid
bezinin spontan olarak PTH iiretimi ve salgilamasidir. Cogunlukla bu vakalar asemptomatik
olarak tan1 alirlar ve tanida hiperkalsemik olarak izlenirler. Bazen normokalsemik vakalar
da goriilebilmektedir. Histopatolojik olarak, en sik formu soliter bening adenomdur (%85-
90). Daha az siklikla birden ¢ok adenom veya tiim paratiroid bezlerinde hiperplazi
goriilebilmektedir (%5-10). Cok nadiren ise paratiroid karsinomu veya ektopik bir tdmorden
paratiroid salgilanmas1 goriilebilmektedir (16). Bu hastalarda 6n planda artmis olan PTH’a
sekonder hiperkalsemi bulgular1 goriiliir. Bunlar arasinda en 6nemlisi, nefrolitiazis, poliliriye
sekonder renal hacimde azalma, nefrokalsinoz ve renal vazokonstriksiyona sekonder olarak
renal kan akiminda azalma ve renal yetmezliktir. Diger belirtiler arasinda, proksimal renal
tiibiiler asidoz, mental degisiklikler, anemi, istahsizlik, osteopeni, osteoporoz sayilabilir.
Gilinlimiiziin mevut laboratuvar imkanlar1 bu belirtilerin ¢ogu ortaya ¢ikmadan hastaligin
teshisinin imkanini saglamistir (16,30).

PHPT i¢in ayric1 tanist saglanmasi gereken en 6nemli durum, takip ve tedavi tipinin
degisikligi agisindan sekonder hiperparatiorididir (SHPT). Kronik bobrek yetmelizgi tanili
hastalarda, sekonder hiperparatiroidi sik goriilen bir komplikasyondur fakat KBH
hastalarinda da PHPT goriilebilmektedir. ilerleyen PHPT vakalarinda, PHPT sekonder
olarak KBH gelisebilecegi de unutulmamalidir (6). SHPT de morfolojik olarak genelde
coklu paratiroid bezi patolojileri izlenirken, PHPT de ise daha yiiksek oranda tek paratiroid
bezinde adenom izlenmektedir (30). Biyokimyasal olarak, Primer hiperparatiroid tanili
hastalarda hiperkalsemi ve hipofosfatemi 6n planda goriiliir. Sekonder hiperparatiroidi tanisi
olan bir KBH hastasindan ise kalsiyum seviyeleri normal-diisiik, fosfat seviyeleri ise normal-
yiiksek seklinde saptanirlar (6).

Semptomatik olan PHPT hastalar1 i¢in tercih edilen tedavi tiirii cerrahidir. Basarili
olarak gergeklestirilmis bir paratiroid operasyonu sonrasinda hastalarda nefrolitiazis
sikliginin azaldigi, kemik mineral dansitesinin normale geldigi, mental agidan duygu-durum
degisikliklerinin normale dondiigii, kardiyovaskiiler risklerin azaldigi bildirilmistir (32).

Fakat giiniimiizde erken taninin saglanabilmesi ile, PHPT saptanan hastalarin ¢ok biiyiik bir
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kism1 asemptomatik olarak tani almaktadirlar ve bu hastalar i¢in acil cerrahi endikasyonu
yoktur. Bundan dolay1 asemptomatik hastalarda paratiroidektomi yapilip yapilmamasi veya
yapilacaksa ne zaman yapilmasi gerektigi konusunda tartismalar mevcuttur (32,33).
Cerrahi yapilmayacak veya ameliyat olmak istemeyen hastalarda ise yakin medikal
takip Onerilmektedir. Bifosfonat veya sinekalset tedavileri bu durumlarda gbéz Oniinde
bulundurabilecek seceneklerdir. Bifosfonatlar ile serum kalsiyum seviyelerinde diislis ve
kemik mineral yogunlugunda artis oldugu belirtilmistir. Sinekalset tedavisinde ise kan
kalsiyum seviyleri normal seviyelere gelirken kemik mineral yogunlugu tizerindeki etkisi

konusunda arastirmalarda farkli sonuglara ulasilmistir (34).

2.6.Sekonder Hiperparatiroidizm ve Tedavisi

2.6.1. SHPT ve Patofizyolojisi

Serum kalsiyum seviyesinin herhangi bir nedene bagli olarak diismesi ve bunun
sonucunda kompansatuvar yanit olarak artan parathormon sekresyonu sekonder
hiperparatiroidizm olarak tanimlanir. Kronik bdbrek yetmezliginin sik bir komplikasyonu
olup morbidite ve mortaliteyi arttiran bir durumdur (15). Genel olarak renal fonksiyon ve
PTH sekresyonu arasinda ters orantili bir iligki izlenir. Renal fonksiyon azaldik¢a PTH
sentezi artma egilimi gosterir. Bu artig baslangicta renal fonksiyonun azalmasina sekonder
olarak artan fosfor veya azalmis kalsiyum seviyeleri ile yine azalmis la hidroksilaz
aktivitesine sekonder azalmis serum 1,25-dihidroksivitamin D seviyelerine bagli olarak
gerceklesir. Fakat KBH progresyonu ile bir siire sonra PTH sekresyonu dis faktorlerden
bagimsiz olacak sekilde otonom hale de gelebilir (6,22). KBH hastalarinda da primer
hiperparatiroidi gibi paratiroid hiicrelerinin kendi patolojileri bulunabilir ve bu patolojiler de
yine KBH’a neden olabilir. Bundan dolay1 hiperparatiroidi ile takipli tiremik hastalarda
primer-sekonder ayrimi ¢ok 1y1 yapilmalidir (6).

Hastaligin ilk tanimlandigi donemlerde artmis kan fosfor miktar1 ve azalmis 1,25-
dihidroksivitamin D seviyelerinin hastaligin patogenezinde etkili olan temel olaylar oldugu
diistiniilmiistiir. Fakat daha sonralari, KBH’1n erken sathalarinda, daha fosfat retansiyonu
goriilmeden dahi 1,25-dihidroksivitamin D seviyelerinde azalma oldugu izlenmesiyle
birlikte hastaligin patogenezinde farkli yolaklarin da olabilecegi giindeme gelmistir (6).

FGF23 isimli peptid yapida bir hormonun kesfi ile, KBH 1n erken evrelerinde SHPT
gelisimi agisindan 6nemli bir yol katedildi. FGF23 osteosit ve osteoblastlar tarafindan
sentezlenir. Sodyum-Fosfat kotransporteri iizerinde inhibe edici etki gdsterir ve idrar ile

fosfat atilimini arttirir. Ek olarak 1o hidroksilaz aktivitesini azaltir, 24-hidroksilazi aktive
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eder bu sayede 1,25-dihidroksivitamin D sentezini de baskilar (6,22). Biitiin bu etkiler klotho
isimli FGFR1 reseptoriinii FGF23 reseptoriine doniistiiren ve FGF23’iin baglanmasini
saglayan bir membran proteini sayesinde gerceklesir. Bu metabolik yolaklar ile erken donem
KBH hastalarinda fosfat homeostazisinin saglanabilmesi ve fosfat atilimi saglanabilmesi
icin 1,25-dihidroksivitamin D’den feragat edilir (22).

Ilerleyen sathalarda renal fonksyonlarin azalmasi ve FGF23’iin fosfatiirik etkilerine
ragmen kalsiyum ve fosfat diizeylerinin uygun kosullarda tutulamamasi ve diisiik 1-25
dihidroksivitamin D diizeyleri sekonder olarak PTH yiiksekligi ile sonuglanir. PTH
sekresyonunin fizyolojik diizeylerin iizerinde olmasi nedeniyle, normal morfolojik ve
histolojik yapida olan paratiroid parankim hiicrelerinin bu duruma cevabi hiperplazi seklinde
olur (22).

Hiperplazinin histopatolojik olarak ilk formu, poliklonal difiiz hiperplazidir. Bu
asamay1 takiben PTH sekresyon ihtiyacinin siirmesi halinde monoklonal hiicre
adaciklarindan olusan nodiiler hiperplazilerin gelistigi evre izlenir. Nodiiler hiperplazi
gelismis olan hiicrelerde CaSR ve vitamin-D reseptdrlerinin ekpresyonlar1 azalir. Ayni
sekilde bir diger inhibitor molekiil olan FGF23’lin reseptorii olan klotho-FGFR1
reseptoriiniin de ekspresyonu azalmaya baglar. Bu durum da bu hiicreler iizerinde inhibisyon
yolaklarinin etkisinin azalmasi ile sonuglanir. Bu hiicrelerde hiperplazinin olugmasina katki
saglayan transforming biiylime faktorii-a ve epidermal biiylime faktorii gibi molekiillerin
ekspersyonlarinda ise artis meydana gelir (6,22).

Tiim bu biyokimyasal degisiklikler sonunda olusan nodiiler hiperplazi adaciklari,
reseptorlerin ekpresyonlarinin degismesi ile medikal tedaviye direngli hale gelirler. Nodiiler
hiperplazi asamasindan itibaren paratiroid bezlerinin histopatolojik yapisinin ve morfolojik
ozelliklerinin irreversible olarak degistigi kabul edilir. Bu asamadan sonra bu nodiiler
hiperplazi adaciklar1 kalsiyum, fosfor ve 1-25 dihidroksivitamin D gibi regiilatuvar
degisikliklerden etkilenmeksizin PTH sekresyonu yapmaya baslarlar ve otonomi kazanirlar.
Bu duruma ise tersiyer hiperparatiroidi denilir (6,15,22,35). KBH hastalarinda sekonder

hiperparatiroidinin gelisim mekanizmasi sekil-2.3’te anlatilmistir.
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Sekil 2.3: Kronik bobrek hastaliginda sekonder hiperparatiroidi gelisiminin patofizyolojisi (15).

Sekonder ve tersiyer hiperparatiroidinin gelisim basamaklar1 sekil-2.4’te

anlatilmistir.
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Sekil 2.4: Sekonder ve tersiyer hiperparatiroidi patogenezi (36)

KDIGO kilavuzunda 2017 yilinda yapilan son revizyonlar ile yetigkin hastalarda

KBH evre-3a, pediatrik hastalarda ise evre-G2 sonrasinda hastalarda serum kalsiyum, fosfor,
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PTH ve ALP diizeylerinin izlemine baglanmas1 dnerilmektedir. Evre-3a ve 5D arasinda ise
bu izlemlerin sikliginin evreye ve hastanin kronik bobrek hastaliginin seyrine gore uygun
sikliklarda devam etmesinin uygun oldugu ifade edilmistir. Son donem bobrek yetmezligi
olan bir hastada; serum kalsiyum ve fosfor diizeyleri 1-3 ayda bir, PTH ise 3-6 ayda bir
izlemi uygundur. ALP diizeyinin izleminin ise 12 ayda bir yapilmasi, PTH diizeyi ¢ok
yiiksek ise daha sik araliklarla izlenmesi gerekmektedir. Bu izlemler sirasinda hastalarda
kronik bobrek hastaligina bagli mineral ve kemik bozuklugunun biyokimyasal bulgularina
rastlanmasi halinde, bozuklugun seyrini, tedavi takibi ve yan etki takibinin yapilabilmesi
acisindan izlem siklig1 arttirilabilir (37).

Serum 25(OH)D seviyelerinin izleminin ise yine son donem bdbrek yetmezligi tanisi
olan hastalarda uygun sikliklar ile izlemi Onerilmistir. Bu hastalarda Vitamin D eksikligi
veya yetersizligi saptanmasi halinde uygun sekilde tedavi planit yapilarak 25(OH)D
seviyelerinin normal diizeylere ulastig1 goriilmelidir (37).

Hastalarin tek bir biyokimyasal degerinden ziyade elde bulunan degerlerin tiimiiyle
biitiinciil sekilde KBH-MKB agisindan degerlendirilmesi gerekmektedir (37).

Yine KDIGO kilavuzunda KBH-MKB tanisinin kemik {izerindeki etkileri ve takip
tedavi Onerileri belirtilmistir. Bu 6neriler dogrultusunda, SDBY hastalarinda kirik riskinin
degerlendirilmesi i¢in ve sayet elde edilen sonuglar tedavi kararini etkileyecekse hastalara
KMD testi onerilmektedir. Yine bu hastalarda renal osteodistrofinin tipinin tespiti tedavi
kararini etkileyecekse kemik biyopsisi yapilabilir. PTH ve kemik spesifik ALP tetkikleri
kemik dongiisiiniin takibi acisindan klinik anlamda anlamli sonuglar verebilir. Kollajen
sentez ve yikim iirlinleri olan, prokollajen tip I C-terminal propeptid, piridinolin veya
deoksipiridinolin gibi {irlinlerin dl¢limii rutin tetkik planina dahil degildir. Pediatrik hasta
grubunda ise boy 6l¢limii 6nemli bir bulgudur. Yakin takibi hastanin komorbiditesi agisindan
onem arz etmektedir (37).

KBH-MKB’nin vaskiiler komplikasyonlarinin tani ve takibinde ise; yan abdominal
grafi ve ekokardiyografi gibi tetkiklerin oncelikli tercih olmalidir. Bilgisayarli tomografi
gibi tetkiklerin ileri tetkik olarak planlanmasi gerekmektedir. KBH-MKB tanili olup
valviiler veya vaskiiler kalsifikasyonu saptanan hastalar bu gruptaki en yiiksek riskli hasta
gruplaridir. Tetkik ve tedavide bu bulgularin varliginin degerlendirilmesi ve silirecin bu
bilgiler 1s1¢1nda planlanmas1 gerekmektedir (37).

Sekonder hiperparatiroidili hastalarda oncelikli olarak tercih edilen tedavi tiirii
medikal tedavidir. Medikal tedaviler temel olarak PTH sentez ve sekresyonunda regiilasyon

rolii olan kalsiyum, fosfat ve 1,25-dihidroksivitamin D diizeylerine odaklanirlar. SDBY
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tanili hastalarda serum PTH degeri normalin {ist sinirmin 2-9 kat arasinda tutulmasi
hedeflenir. Renal trasplantasyon yapilan hastalarda ise renal fonskiyonlar tamamen normal
seviyelerde ise normal araliklar gecerlidir. Fosfateminin azaltilmasi i¢in, diyet uygulamalar1
ve fosfat gelatorleri kullanilabilir. Aktif vitamin-D ve analoglar1 ile VDR reseptori
tizerinden inhibisyon amaglanabilir. Kalsimimetik ajanlarla yine CaSR reseptorii iizerinden
allosterik etki saglanarak kalsiyum duyarlili§inin arttirilmasi ile PTH baskilanmast miimkiin
olabilir. Biitiin bu tedavilerin belirli bir asamaya kadar kullaniminda basarili sonuglar elde
edilse de henliz medikal tedavi ile kiir miimkiin degildir. Bu tedavilere direng¢li olan

vakalarda perkiitan girisimler veya cerrahi tedaviler giindeme gelmektedir (6,15,22,37).

2.6.2. Medikal Tedavi
SHPT patogenezinde etkili olan temel faktoriiler olan kalsiyum, fosfor ve 1,25-
dihidroksivitamin-D iizerinden etkili olan farmakolojik ajanlar ve kalsimimetik ajanlar

kullanilmaktadir (15).

2.6.2.1.Fosfor Diizenleyiciler

Hiperfosfatemi SHPT nin kompleks patofizyolojisinde onemli bir yere sahiptir.
Bundan dolay1 medikal tedavide fosfat diizenleyicilerin yeri de kritik 6nem tagimaktadir.
KBH hastaliginin erken evrelerinde hastanin diyet ile fosfor alimimi kisitlamasi yeterli
olurken, ilerleyen evrelerde hastalar ek tedavi seceneklerine ihtiya¢ duymaktadirlar.
Hastalarin giinliikk fosfor alimi 900mg ile kisitlanmalidir. Diyet kisitlamasi ve diyaliz
uygulamalarina ragmen kan fosfat seviyesi 5,5mg/dl iizerinde seyreden hastalara fosfat
baglayici tedaviler baglanmalidir (15). Hedef fosfor diizeyi bu hastalarda normal araliklar
olarak belirlenmistir ve tedaviye baglarken serum fosfat seviyesindeki yilikselmenin asamali
m1 kalict m1 oldugu degerlendirilmelidir (37). Bu tedavilerin sonucunda hastalarin PTH
degerlerinde anlaml diisiisler izlenmektedir. Fosfat diizeyi normal olsa dahi bu ajanlarin
kullanilmasi ile PTH degerlerinin geriledigi izlenmistir (15,38). Normal fosfat diizeyine
sahip olan bu hastalarda PTH disiisiiniin, FGF23 iligkili yolaklarin etkisi ile oldugu
diistiniilmektedir. Yapilan bir ¢calismada evre-3 ve evre-4 KBH hastalarinin, diyet ile fosfor
alimin1 azaltmas1 ve fosfat selatorii olarak lantanyum karbonat kullanmalar1 halinde serum
FGF23 diizeylerinde anlaml1 bir diisiis oldugunun saptandig1 belirtilmistir (39). Aliiminyum
toksikasyonu riskine karsi aliiminyum igeren fosfat baglayicilar bu hastalarda dikkatli
kullanilmahidir. Hiperkalsemi, adinamik kemik hastalifi veya arteriyel kalsifikasyon
varliginda ise kalsiyum igeren fosfat baglayicilarin dozlarinin kisitlanmasi gerekmektedir

(37).
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2.6.2.2.Aktif D Vitamini

Sekonder hiperparatiroidi gelisiminde etkisi olan bir diger yolak ise 1,25-
dihidroksivitamin D diisiikliigii ve bu diisiikliik nedeniyle VDR reseptoriiniin inhibisyon
etkisinin yitirlmesidir. Bunun saglanmasi agisindan hastalara aktif D vitamini veya
analoglar1 verilmektedir. Bu tedaviler genel olarak etkin ve giivenli olmakla birlikte,
gastrointestinal kalsiyum ve fosfor absorbsiyonunu arttirmalar1 nedeniyle hiperkalsemi ve
hiperfosfatemiye neden olabilirler. Ozellikle kalsiyum igeren fosfat baglayicilar kullanan
hastalar i¢in hiperkalsemi ¢ok daha belirgin bir bulgu olabilmektedir. Bu hastalarda aktif D
vitamini tedavisi olarak, parikalsitol veya maksakalsitol gibi bagirsaktan kalsiyum emilimi
lizerine daha az etkisi olan ajanlar tedavide kullanilabilir (6,15).

CaSR ve VDR ekspresyonunun azaldigi durumlarda bu ajanlarin etkisi de
azalmaktadir. Yapilan calismalarda USG ile dl¢iim yapildiginda paratiroid hacminin
500mm? veya iizerinde oldugu vakalarda aktif D vitamini tedavilerine direncin daha fazla
oldugu izlenmistir. Buradan, paratiroid hiperplazisinin ilerleyen evrelerinde degisen
hiicresel ekpresyonlarin medikal tedavi agisindan direng gelisimine neden oldugu sonucu
c¢ikarabilir (20,35,40).

Vitamin-D; veya Vitamin-D3 preparatlarinin da PTH diizeylerinde ilimli bir digiis
saptadigin belirten ¢alismalar mevcuttur. Bu durum bobrek disi 1a-hidroksilaz aktivitesine
veya bu molekiillerin VDR {izerine direk baglanmasi ile agiklanmistir. SHPT de standart

tedavide yeri olup olmadig1 konusunda ise goriis birligi yoktur (6).

2.6.2.3.Kalsimimetik Ajanlar

Kalsimimetikler CaSR reseptoriinde kalsiyumu taklit eden veya kalsiyumun etkisini
arttiran ligandlardir. Tip-1 ve tip-2 olmak iizere iki ayr1 grupta incelenirler. Tip-1
kalsimimetikler agonist etki gosterirler ve polivalan katyonlar gibi dogal ligandlar igerirler.
Tip-2 kalsimimetikler pozitif allosterik ligandlardir. L-amino asitleri ve sentetik bir amino
alkol bilesigi olan Sinakalsetin bulundugu gruptur (25).

Sinakalset kalsimimetiklerin prototipi olup tip-2 kalsimimetik grubunda bulunur.
CaSR reseptorii ile allosterik olarak etkilesime girer ve kalsiyumun reseptor iizerindeki
etkinligini arttirir. HD hastalarinda uygulandiginda kalsiyum, fosfor ve FGF23 seviyelerinde
azalma saglar. Paratiroid hiperplazisine gidisi yavaslatir. Paratiroidektomi ihtiyacini
erteleyebilir. Kronik bobrek hastaligina sekonder mineral ve kemik bozukluklar1 agisindan
anlamli iyilesmeler saglar. En sik yan etkileri bulanti-kusma gibi gastrointestinal bulgular

ve hipokalsemidir (15,25,41).
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2004 yilinda ABD’de, 2010 yil1 Ekim ayinda ise lilkemizde kullanilmaya baslanan
sinakalset, tek basina veya diger medikal tedaviler ile kombine olarak kullanilabilmektedir
(42). Fosfat diizenleyiciler veya aktif D vitamini analoglar ile tedaviye direngli olan, ciddi
hiperplazisi olan olgularda dahi sinakalset tedavisi etkin bulundugunu bildiren ¢alismalar
mevcuttur. Bu nedenle se¢ilmis vakalarda cerrahi tedavinin alternatifi olabilmektedir.
Sinakalset tedavisi altinda hastalarin paratiroid bezlerinin hacimlerinde azalma da
izlenmektedir. Bu durumun, hiicresel diizeyde hacim azalmasina veya apoptozise sekonder
olarak gelistigi diistiniilmektedir (6,43).

2009 yilinda; 9 hastanin katilimi ile yapilan 24-30 ay boyunca siiren bir prospektif
calismada, hastalara konvansiyonel medikal tedaviye ek olarak sinakalset tedavisi de verildi.
Bu siirecte hastalarin baslangic PTH diizeyleri ve paratiroid bezlerinin baslangigtaki
morfolojisi kaydedildikten sonra her 6 ayda bir dl¢iimler tekrarlandi. Aragtirmanin sonunda
sinakalset tedavisinin hiperplaziye ugramig paratiroid bezlerinin boyutlarinda azalma
yoniinde etki ettigi goriildi. Ek olarak hastalarda PTH, Ca ve P degerleri de normal
seviyelere yaklastig1 goriildii (44).

20 hemodiyaliz hastasi ile yiiriitiilen bir bagka ¢alismada ise hastalarin tamaminin 48
hafta boyunca, 6 hastanin ise 120 hafta boyunca takip edilmistir. Bu hastalarda paratiroid

bezi volimii> 0,5 cm?

olanlarin nodiiler hiperplazi evresinde olduklar1 kabul edilmistir.
Hastalara takibinde 25mg/giin dozundan baslanarak PTH seviyeleri 250pg/ml seviyelerine
gerileyene kadar doz titrasyonu ile 100mg/giin dozuna ulasacak sekilde sinalakset tedavisi
verilmistir. Bu siirecte bu hastalarin ilk 48 haftada tamaminda PTH, Ca, P ve kalsiyum-fosfor
trtinii (CaxP) degerlerinde belirgin bir diisiis izlenmistir fakat nodiiler hiperplazisi olan
hastalarda bu diisiis hedef degeri yakalamak icin yeterli seviyede olamamigtir. Calismanin
devaminda 120 hafta boyunca takip edilen 2’si nodiiler hiperplazi evresinde olan 6 hastada
ise, yine nodiiler hiperplazili hastalarda bu degerlerin belirgin sekilde yiiksek seyrettigi
izlenmistir. Bu ¢alisma ile 6zellikle nodiiler hiperplazi evresinde veya daha ileri evrelerde
olan hastalarda uzun dénemde sinakalset etkinligi yeterli bulunmamustir (45).

Sinakalset tedavisinin ilk kullanilmaya baslandig1 donemlerde yapilan arastirmalar,
medikasyonun kardiyovaskiiler mortalite de dahil olmak {iizere tiim nedenlere baglh
mortalitede anlamli azalma izlendigi yoniinde olmustur (46). Daha sonra yapilan
caligmalarda ise genis katilimli randomize calismalarda sinakalsetin, kardiyovaskiiler
komplikasyonlar1 veya mortaliteyi istasiktiksel olarak azaltmadigi saptanmistir. Giiniimiiz
klinik yaklasimi da bu yonde devam etmektedir (47). Diger yandan ise direngli

hiperparatiroidi ile takipli hastalarda yapilan paratiroidektominin hastanin uzun dénem
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surveyine katki sagladigi bilinmektedir (48).

Sinakalset tedavisinin maliyetinin de g6z Oniinde bulundurulmas ile, sinakalset
tedavisinin su asamada ancak secilmis vakalarda cerrahiye bir alternatif olabilecegi
diisiiniilmektedir. Japonya’da gerceklestirilen bir ¢alismada; sekonder hiperparatiroidi ile
takipli olan hastalar, paratiroidektomi yapilan ve ¢esitli nedenler ile operasyon yapilamayan
hastalar olarak iki ayr1 grupta incelenmistir. Bu calismanin sonucunda maliyet etkinlik
acisindan sinakalset tedavisinin paratiroid cerrahisine gore maliyet etkin bir tedavi olmadig,
yalnizca paratiroidektomi operasyonuna uygun olmayan hastalarda maliyet etkin oldugu
saptanmugstir (49).

Bir diger tip-2 kalsimimetik olan etelkasetid 2017 yilinda erigkin hemodiyaliz
hastalarinda SHPT tedavisi igin onay almistir. Intravendz yol ile uygulanir. CaSR {izerinde
sinakalsete benzer sekilde allosterik pozitif allosterik modiilasyon ile kalsiyumun CaSR
ligand iizerindeki etkinligini arttirir. CaSR {izerinde sinakalsetten farkli bir alana baglanarak
etki eder (25).

Bir baska tip-2 kalsimimetik ajan olan Velcalcetide (AMG416) ise heniiz klinik

arastirma safhasindadir (25).

2.6.3. Cerrahi Tedavi

2.6.3.1.Paratiroidektomi Endikasyonu

Hastalarin medikal tedaviye diren¢li olmasi halinde cerrahi tedavi giindeme
gelmektedir. Medikal tedavi segeneklerinin artmasina ragmen her yil hastalarin %1-2’s1
kadarina cerrahi paratiroidektomi gerekmektedir. Basarili bir cerrahi rezeksiyon ile
hastalarda mineral ve kemik metabolizmasi ile ilgili morbidite ve mortalitede azalma izlenir.
Kemik agris1 ve kasint1 geriler, patolojik kirik riski azalir, kalsiyum fosfor ve parathormon
diizeyleri diiser, kardiyovaskiiler olay riski anlamli sekilde azalir (15,50).

Nadiren cerrahi tedavi endikayonu olup cerrahi tedaviye uygun olmayan hastalarda
sinakalset tedavisi ilk tercih olabilmektedir. Bu durumlar, mediastinal yaklasim gerektiren
ve anestezi riski yiiksek olan vakalar, paratiroid bezinin lokalize edilemedigi durumlar,
hastanin cerrahi tedaviyi kabul etmedigi durumlar olarak sayilabilir (15).

Cerrahi tedavi endikasyonlari tablo-2.5’te gosterilmistir.
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Tablo 2.5: SHPT vakalarinda paratiroidektomi endikasyonlar1 (15,36).

e 6 ay veya daha uzun siire medikal tedaviye ragmen yiiksek PTH (PTH>800 pg/mL) ile;
o Hiperkalsemi (>10.2 mg/dl)
ve/veya
o Hiperfosfatemi (>5,5 mg/dl)

e Paratiroid bezi voliimii>500 mm? veya en genis ¢apt > 1 cm

e Uzun yasam beklentisi olan semptomatik SHPT hastalarinda;
o Osteopeni/Osteoporoz

Tedaviye direngli kemik agrisi

Patolojik kemik kirig1

Ektopik kalsifikasyon

Vaskiiler kalsifikasyon

Mental durum degisiklikleri

Kasinti

Kalsiflaksi

Eritropoetine direngli anemi

Diastolik kardiyomiyopati

O 0O O OO O O 0 O

Belirtilen durumlar cerrahi tedavi endikasyonlar1 olmasina ragmen, bu kriterler ile
ilgili goriis birligi yoktur. Temel olarak medikal tedaviye diren¢ varligi 6nemli bir
endikasyondur. Kalsifkalsi paratiroidektomi yapilan hasta grubunun %4 kadarini
olusturmaktadir ve cerrahi tedavi i¢in dnemli bir endikasyon olarak goriilmektedir. Bu
hastalarda yiiksek serum fosfat diizeyleri, serum kalsiyuma baglanir ve ektopik
kalsifikasyonlara neden olur. Mortalitesi yiiksek bir durumdur ve uygun cerrahi tedavi
sonrast hastalarda klinik diizelme ve mortalite degerlerinde diisiis izlenir (51,52).

Paratiroid bezinin voliimiiniin 500mm? veya en genis ¢apmin 1 cm’den daha fazla
olmast halinde ise bu hastalarda nodiiler hiperplaziden s6z edilebilmektedir ki bu durumda
medikal tedaviye direng de siklikla goriilmektedir. Bu hastalarda da cerrahi tedavinin uzun

donem surveyde medikal tedaviye {istiin oldugu goriilmistiir (15).

2.6.3.2.Cerrahi Uygulama
Paratiroidektomi i¢in literatiirde 4 farkli teknik mevcuttur. Bunlar:
e Subtotal paratiroidektomi ve servikal timektomi
e Total paratiroidektomi ile birlikte ototransplantasyon ve bilateral servikal timektomi
e Total paratiroidektomi
e Total paratiroidektomi ve bilateral servikal timektomi olarak siniflandirilabilir (15).
Subtotal paratiroidektomi operasyonunda hastanin boyun ekplorasyonu sonrasinda
morfolojik olarak normal goriiniime en yakin olan paratiroid bezinin tamami veya bir kismi
geride birakilir. Geride birakilan dokunun vaskiilarizasyonunun yeterli olup oldugu kontrol

edilir (15). Hipoparatiroidi riskinin en diisiik oldugu operasyon tiiriidiir fakat bu operasyonda
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da rekiirrens riski en yliksektir. Gegirilecek ikinci bir cerrahinin olasi riskleri ve dnceki
cerrahide olusmus olan yapisikliklarin bu riskleri ve komplikasyonlar1 arttirabilecegi de bu
operasyon tercih edilirken goz 6niinde bulundurulmalidir (50,53,54).

Total paratiroidektomi ve otoimplantasyon yonteminde ise, yapilan boyun
ekplorasyonu sonrasinda saptanan tiim paratiroid bezleri ¢ikarilir. Daha sonra ¢ikarilan
paratiroid bezleri arasinda morfolojik olarak en normal goriineninden 1mm?® boyutlarinda
10-20 adet parga elde edilir. Elde edilen bu pargalar hastanin viicuduna reimplante edilirler.
Reimplantasyon i¢in siklikla brakioradial kas, sternokleidomastoid kas, 6n kol yumusak
doku alanl1 veya karin bolgesinde cilt alti yumusak doku alanlari tercih edilir. Olasi bir ikinci
cerrahi agisindan reimplantasyon yapilan dokular metal klipsler veya siiturlar ile
isaretlenirler (15,55,56). Bu yontem ile total paratiroidektomi operasyonunda siklikla
yasanan hipoparatiroidinin 6nlenmesi amaglanir. Ek olarak bu hastalarda olas1 rekiirrens
durumunda boyun ekplorasyonu ihtiyact olmaksizin lokal anestezi altinda tekrar cerrahi
yapilabilme imkani saglanir fakat bu rekiirrensin servikal bolgede kalan bir paratiroid
bezinden veya ektopik bir dokudan da kaynaklanabilecegi unutulmamalidir (15,50,55,57).

Ototransplantasyonsuz total paratiroidektomi, cerrahi olarak tiim paratiroid
bezlerinin eksizyonu gercgeklestirilir. Gergeklestirilen boyun eksplorasyonunda tek tarafta
2’den az paratiroid bezi veya intraoperatif degerlendirme sirasinda hastanin timiis
dokusunda patolojik palpasyon bulgular1 olmasi halinde operasyona timektomi de
eklenebilir (15). Intratimik paratiroid dokusu oranlari cesitli calismalarda %14-%45
aralifinda izlenmis olup bu nedenle bazi cerrahlar timektomi islemini standart cerrahi
prosediir olarak gerceklestirirler (58). Almanya’da yiiriitilen ¢alismada ise sekonder
hiperparatiroidi ile opere olan ve timektomi gerceklestirilen hastalar prospektif olarak takip
edilmistir. Bu hastalarin timektomi materyallerinde %44,5 oraninda paratiroid dokusu
saptanmistir. Tlim hastalarin %39,3’iinde ektopik bir paratiroid dokusu bulunmustur. Sonug
olarak bu calisma elde ettigi veriler 1s181nda, boyun ekplorasyonu sirasinda dortten az
paratiroid bezi bulunmasi, paratiroid dokularin lokalize edilememesi halinde bilateral
servikal timektominin rutin olarak uygulanmasi gerektigini dnermektedir (58).

Ototransplantasyonsuz total paratiroidektomi ve servikal timektomi operasyonunda
ise viicutta bulunabilecek tiim paratiroid dokunun tek operasyonda eksizyonu
amaclanmaktadir. 4 paratiroid bezinin tamami ve en sik ektopik lokalizasyon olarak one
c¢ikan timiis bilateral eksize edilir. Bu operasyon sonrasinda hipoparatiroidi ve hipokalsemi
sik goriilen bir komplikayondur ve bundan dolay1 bu yontem agisindan ¢ekinceler mevcuttur.

Bu operasyon gerceklestirildikten sonra takip edilen 23 hastadan olusan bir seride medikal
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takipte giicliik olmadigini ve hastalarda adinamik kemik hastalig1 gelismedigini bildirmistir.
Fakat bu konuda daha ileri arastirmalar yapilmasi gerekmektedir (15,59).

Hangi operasyon tipinin tercih edileceginden bagimsiz olarak, goriintiilleme
yontemlerinin 6zellikle ¢oklu gland hastaliklarinda veya hiperplazide yeterli hassasiyete
sahip olmamasi, kii¢iik adenomlarin tespitinde yetersiz kalmasi nedeniyle tiim hastalarda
genis ve detayli bir intraoperatif boyun eksplorasyonu yapilmas: gerekmektedir. Ozellikle
sekonder hiperparatiroidi ile opere olacak olan hastalarda hiperplazi ve ¢oklu gland hastalig1
primer hiperparatiroidiye gore daha sik oldugu i¢in bu hastalarda boyun eksplorasyonu
muhakkak gergeklestirilmelidir (50,57).

Boyun eksplorasyonunda standart yaklagim olarak, oncelikle hastanin goriintiilleme
bulgularinda pozitif sonug veren taraftan incelemeye baslanir. Inferior tiroid arter ve
rekiirren laringeal sinir bulunur ve korunur. Bu yapilarin etrafindan ekplorasyona baslanir.
Anatomik varyasyon gostermeyen vakalarda cogunlukla hem alt hem de {iist paratiroid
bezleri bu bolgeye yakin konumlanmistir. Bunun ardindan tiroid bezinnin ¢evresi, anterior
ve Ust mediasten, Ozefagus ve trakea etrafi ile paravertebral fasya ekplore edilir.
Eksplorasyondan elde edilen veriler ve hastanin klinik laboratuvar ve goriintiileme bulgulari
esliginde hastaya cerrahi prosediirlerden en uygun olani segilerek isleme baglanir.

Cerrahi sirasinda paratiroid dokunun, tiroid doku, yag doku veya lenf nodlar ile
karisma ihtimali mevcuttur. Cerrahi basarisini arttirmak i¢in ¢ikarilan dokularin frozen
incelemeleri gerceklestirilmelidir. Frozen inceleme dokunun paratiroid olup olmadigin1 ayirt
etmekte faydali olabildigi gibi, lipid igerigi ile patolojik doku olup olmadig1 hakkinda da
fikir verebilir ancak bu durum kesin tani olarak goriilmez (57).

Intraoperatif gériintiileme yontemleri ve parathormon &lgiimii de operasyon
basarisini arttirmak i¢in kullanilabilen diger yontemlerdendir (57,60).

Bu cerrahi prosediirlerin birbirlerine iistiinliigli agisindan elimizdeki veriler ile net
bir goriis birligi yoktur. Hastanin klinigine gore cerrahin uygun gordiigii yontem ile hastanin
operasyonu yapilmaktadir (15,61,62). Yalnizca renal transplant ihtimali olan hastalar i¢in
subtotal paratiroidektomi, hastanin transplantasyon sonrasinda hipoparatiroidi ve
hipokalsemi ihtimalinin azalmasi i¢in 6n planda tercih edilebilir. Ek olarak postoperatif
donemde gecici hipoparatiroidi sirasinda greft kanlanmasinin azalmasi ve transplante
bobrege zarar verebilme ihtimaline kars1 yine renal transplantasyon dykiisii olan hastalarda

subtotal paratiroidektomi ilk tercihtir (15,63,64).

2.6.3.3.Cerrahi Komplikasyonlar
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En sik komplikasyonu uzamis hipokalsemidir. Bunun nedeni ise normal seviyelere,
hatta normalin alt sinirina diisen PTH diizeyleri ile birlikte kemik mineralizasyonunun
artmasidir. Bu duruma ag¢ kemik sendromu adi verilir. Bu durumun izlendigi vakalarda oral
veya parenteral kalsiyum replasmani, aktif d vitamini tedavisi veya yiiksek kalsiyum igerikli
diyalizat ile hemodiyaliz gibi secenekler ile kalsiyum seviyeleri korunmaya calisilmalidir.
Bazi vakalarin post operatif donemde bu komplikasyondan dolay1 intravendz tedavi ihtiyact
siirmesi nedeniyle hastane yatislar1 uzayabilmektedir. Bu durum nadiren kalic1 hipokalsemi
ile sonuglanabilmektedir. Serum magnezyum seviyesinin geriledigi vakalarda (<1,5mg/dl),
hastaya magnezyum replasmani da planlanmalidir. A¢ kemik sendromunun proflaksisi
amaciyla hastalara preoperatif donemde kalsiyum ve kalsitriol tedavileri baslanabilir
(15,56,62).

Hastalarda hipokalsemi riskinin en fazla oldugu dénem post operatif 4 ve 9. giinler
arasinda olup bazi vakalarda bu siire 3 haftaya kadar uzayabilmektedir. Paratiroidektomi
operasyonunun ardindan hipokalsemi gelisen vakalar i¢in net bir tan1 kriteri olmayip serum
kalsiyum seviyesinin 8,4mg/dl degerinin altinda olmasi veya iiremik hastalarda 7,5mg/dl
degerinin altinda olmas1 tani krileri olarak kabul edilebilir. Bir diger kriter ise hastalarin
postoperatif donemde intravendz uzun siireli kalsiyum replasmani ihtiyact olarak
diisiiniilebilir (65-67).

Paratiroidektomi cerrahisinde operasyon alanina yakin seyri nedeniyle, rekiirren
larengeal sinir veya siiperior larengeal sinir hasari gibi komplikasyonlar da nadiren
goriilebilmektedir. Deneyimli bir cerrahin gerceklestirdigi operasyonda bu risk %1
seviyesinin altindadir. Anesteziye sekonder komplikasyonlar, kanama, yara ayrigmasi gibi

daha nadir cerrahi komplikasyonlar da gelisebilmektedir (62,67).

2.6.4. Perkiitan Enjeksiyonlar

Cerrahi girisimi kabul etmeyen veya cerrahi operasyon agisindan yiiksek riskli olan
hastalarda perkiitan girisimler diisliniilebilmektedir. Bu islemlerin lokal anestezi altinda daha
kisa siirede yapilabilmesi gibi avantajlart mevcuttur. Perkiitan enjeksiyonda en sik tercih
edilen {iriin etanoldiir (68).

Patolojik olarak saptanan paratiroid bezine etanoliin enjeksiyonu prensibine dayanir.
Bu hastalarda ¢ogunlukla istenilen diizeyde PTH diisiisii saglanmamaktadir. Hipoparatiroidi
riski diisiik bir islemdir. Ektopik yerlesimli paratiroid odaklarimin tedavisi i¢in yetersiz
kalmaktadir. Ek olarak etanoliin paratiroid dis1 dokuya ge¢mesi halinde, lokal agri, sislik,
enflamasyon ve dokularda yapisiklik gibi komplikayonlar da goriilebilmektedir. Bu durum
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da hastada olas1 bir rekiirrens veya istenilen tedavi cevabinin yakalanamamasi halinde
planlanacak bir cerrahi operasyonun basarisinin diismesine ve komplikasyonlarinin
artmasina neden olmaktadir. Bundan dolay1 hiperparatiroidi nedeniyle operasyon planlanan
hastalarda perkiitan etanol enjeksiyonu 6n planda 6nerilmemektedir (68).

Perkiitan etanol enjeksiyonuna bir alternatif olarak, aktif D vitamini enjeksiyonunun
uygulandigi ¢alismalar da mevcut olup sinirli vakada olumlu sonuglar da alinmistir. Etanolde
goriilen ¢evre dokuya hasar verme durumu aktif D vitamininde izlenmemektedir. Fakat ileri

derecede hiperplazinin izlendigi vakalarda yetersiz kalmaktadir (69).

2.7.Persistan ve Rekiirren Hiperparatiroidi

Persistan hastaligin en sik sebebi ilk cerrahinin uygun teknik ile yapilmamasidir.
Ektopik atlanmig bir doku veya 5. bir paratiroid bezinin varlig1 s6z konusu olabilmektedir.
Bu vakalarda tekrar cerrahi tedavi gerekmektedir (62). Subtotal paratiroidektomi veya total
paratiroidektomi ve otoimplantasyon cerrahisi gerceklestirilen vakalarda, renal
transplantasyon ile renal replasman tedavisi yapilmamasi halinde bu hastalarda rekiirren
hiperparatiroidi gelismesi ihtimal dahilindedir (15).

Bu vakalarda tekrar cerrahi planlanirken, dnceki goriintilleme sonuclari, ameliyat
raporlari, patoloji raporlar ve yeni goriintiilemelerin sonuclar1 birlikte degerlendirilmeli ve
patolojik paratiroid odagin yeri konusunda preoperatif donemde ayrintili bilgi edinilmelidir.
Gorilintiileme acisindan en az boyun USG ve sestamibi SPECT-BT yapilmalidir. Buna ek
olarak se¢ilmis vakalarda boyun ve mediasten MR, metionin PET-BT veya selektif venoz
ornekleme dahi diisiiniilebilir. En diigiik komplikasyon ile cerrahinin miimkiin ve ihtiyag
olduguna karar verilen vakalarda tekrar cerrahi tedavi yapilmasmin endike oldugu

konusunda genel fikir birligi mevcuttur (56,70,71).

2.8.Renal Transplantasyon Sonrasi Persistan Hiperparatiroidi

Basarili bir renal transplantasyon sonrasinda diizelen bobrek fonksiyonlar: ile
hastalarda kalsiyum ve fosfat metabolizmas1 normal hale gelmeye baglar. 1a-hidroksilaz
aktivitesi artar ve serum kalsitriol seviyeleri de normal seviyelere ulasir. Biitiin bu
degisiklikler ile hastalarda PTH diizeylerinde de operasyonu takiben 3-6 ay icerisinde
gerileme olmasi beklenir. Bu siiregte bu hastalarda, nakil sonrasi donemde serum kalsiyum
ve fosfat stabil degerlere ulasana dek haftalik olarak Slgiiliir. Gerekli hallerde daha sik veya
daha uzun siireli 6l¢tim periyodlar: hastalarin transplant sonrasi renal fonksiyonlarina gore
planlanir. PTH, ALP ve 25(OH)D seviyeleri de hastanin transplant sonrasi renal
fonksiyonlarina gore uygun siklikta ve siirede planlanabilir. KBH-MKB agisindan kirik riski
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varliginda bu hastalarda da KMD (kemik mineral dansitesi) testi veya tanisal agidan kemik
biyopsisi ile birlikte gereklilik halinde uygun tedaviler planlanabilir (37,50).

Fakat tiim vakalarda PTH normal seviyelere donmemektedir. Bunun nedeni
paratiroid bezlerinin histopatolojik olarak monoklonal nodiiler hiperplazi evresini gegmis ve
otonomi kazanmis olmas1 veya transplantasyon sonrasinda renal fonksiyonlarin beklendigi
kadar iyilesmemesidir. Otonomi kazanmis olan paratiroid bezlerinde kalsiyum fosfor ve
kalsitriol gibi regiilatuvar goérevi géren molekiillerin inhibitor etkileri yoktur ve bu paratiroid
dokular1 PTH salinimina devam ederler. Yapilan ¢aligsmalar tersiyer hiperparatiroidi (THPT)
sikligin1 %17-30 seviyelerinde saptamistir (50).

THPT goriilen hastalarda paratiroidektomi endikasyonu vardir. Hiperkalsemi
bulunmasi cerrahi agisindan 6nemli bir endikasyondur. Renal transplant hastalarinda en sik
hiperkalsemi nedeni persistan hiperparatiroidizmdir ve bu durum hastalarda vaskiiler
kalsifikasyonlara hatta buna sekonder greft disfonksiyonuna dahi neden olabilmektedir
(6,50). Diger paratiroidektomi endikasyonlar1 ise; hipofosfatemi, osteopeni, osteoporoz,
paratiroid bezinin kiitlesinin 500mg iistiinde hesaplanmasi, kasinti, agr1 ve patolojik kemik
kiriklar olarak sayilabilir (50).

Renal transplantasyon sonrasinda paratiroid bezinin fonskiyonlarinin ne zaman
normale gelecegi, operasyon agisindan ne kadar beklenmesi gerektigine dair net bir veri
yoktur. Genelde 12 ay kadar beklenmektedir fakat baz1 ¢caligmalarda 3 ay igerisinde normal
seviyelere ulagsmayan PTH diizeylerinin ilerleyen siiregte de normal seviyelere
ulagamayacagini belirtmis ve 3 aylik beklemenin yeterli oldugunu 6ne siirmiistiir (50,57).

Renal transplantasyon geciren hastalarda paratiroidektomi operasyonu planlanmast
halinde Oncelikle subtotal paratiroidektomi yapilmasi diisiiniilmelidir. Paratiroidektomi
operasyonu sonrasinda renal fonksiyonlarda bozulma goriilmesi olasidir. Subtotal
paratiroidektomi operasyonunda bu fonksiyon kaybinin daha diisiik seviyelerde olacagi
diisiiniilmektedir. Kreatinin degerlerinin 12 aylik silire boyunca bazal seviyenin iizerinde
seyrettigi vakalar bildirimistir. Operasyon 6ncesinde PTH diizeyleri yiiksek olan veya bazal
kreatinin degeri 2mg/dI’den daha yiiksek olan hastalarda postoperatif donemde renal
fonkisyon kaybi daha fazla olabilmektedir (50,63,64,72). Renal fonksiyon kaybinin,
preglomeriiler arterlerde PTH 1n vazodilator etkisi ve paratiroidektomi sonrasinda ani PTH
diisiisii ile vazokonstriksiyon gelismesine sekonder oldugu diisiiniilmektedir (64,73).

Bu hastalarda takip edilen siiregte paratiroidektomi operasyonunun greft surveyine
olumsuz etkisi agisindan yapilan ¢aligsmalarda operasyonun surveyi diisiirdiigii yoniinde

anlamli bir bulgu saptanmamistir. Bundan dolayr bu hastalarda paratiroidektomi
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endikasyonu olmasi halinde operasyonun uygun teknik ile gerceklestirilmesi 6nerilmektedir

(50).

2.9.Paratiroidektomi Sonrasi Kalic1 Hipoparatiroidi

Paratiroidektomi operasyonunun uzun dénemdeki en énemli komplikasyonu kalici
hipoparatiroididir. Total paratiroidektomi yapilan ve ototransplantasyon yapilmayan
vakalarda sik goriilmektedir (55,74).

Hipoparatiroidinin KBH hastalarinda 6nemli bir komplikasyonu diisiik dongiili
(adinamik) kemik hastaligidir. Tedavide kalsiyum kisitlamasi, aktif D vitamini
kullanilmamas1 gibi segenekler degerlendirilebilmektedir. Rekombinant 1-34 PTH olan
teriparatid ve CaSR reseptorlerinin inhibisyonu ve buna sekonder PTH sekresyonunun
aktivasyonunu amaglayan kalsilitikler de tedavide kullanilabilen ajanlardandir (6).

Sekonder hiperparatiroidi tanili hastalarda paratiroidektominin surveye katki
sagladig1 bilinmektedir (15). Hastalarin postoperatif PTH diizeylerinin survey ile iligkisi
acisindan ise yeterli caligma mevcut olmayip 235 hastanin 1990-2007 yillar1 arasinda 235
paratiroidektomi operasyonu geciren evre-5 KBH hastasinin incelendigi bir calismada PTH
diizeyleri en diisiik olan grupta mortalitenin daha yiiksek oldugu saptanmistir. Bu konuda

daha genis hasta gruplari ile ek aragtirmalar gerektigi de vurgulanmistir (74).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1.Hasta Secimi

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesinde son donem bobrek yetmezligi
tanili, sekonder hiperparatiroidi nedeniyle paratiroidektomi olan tiim hastalarin elektronik
dosyalar1 hastane otomasyon sisteminden retrospektif olarak incelendi. Ocak 2013
tarihinden Ocak 2023 tarihine kadar hastanemizin patoloji laboratuvarina “paratiroid bezi”
kodu ile kaydedilen biitiin sonuglarin dokiimii alindi. Daha sonra bu sonuglar tizerinden ilgili
hastalarin son donem bobrek yetmezligi tanilar1 olup olmadigi tek tek kontrol edildi.

Hastalarin bir kisminin operasyon Oncesi anamnezleri, laboratuvar sonuglari,
goriintiileme sonuglar1 eksikti. Bazi hastalarda ise operasyon sonrasi takiplerde eksiklikler
mevcuttu. Bazi hastalarda bu tetkikler dis merkezlerde gerceklestirilmisti. Bu eksiklikler
hastalarin farkli polikliniklerdeki anamnezlerinden, el yazisi ile yazilip sisteme tarayici
cihazlarda taratilip yliklenmesi saglanan verilerden, medulla sistemi iizerinden ilag raporlari
cikarilirken kaydedilen verilerden ve E-Nabiz sisteminden elde edildi. Bazi hastalarin ise
kayitli olduklart hemodiyaliz merkezlerine gidilerek oradan gerekli veriler toplandi. Telefon
ile aranip 0grenilebilecek c¢esitli demografik veriler i¢in hastalar aranarak bilgi alinmistir.
Biitiin cabalara ragmen bazi hastalarin ilgili verilerinde eksiklikler mevcut olup bu
eksiklikler ilgili tablolarda belirtildi.

Son donem bobrek yetmezligi nedeniyle sekonder hiperparatiroidi gelisen ve
paratiroidektomi operasyonu olan hastalarin cinsiyet, ameliyat tarihindeki yaslari, ameliyat
yillar, kronik bobrek yetmezliginin siireleri, renal replasman tedavisine baglama siireleri ve
renal replasman tedavisi alan hastalarin hangi tiir renal replasman tedavisi aldiklari
kaydedilmistir. Buna ek olarak hastalarin o donemki boy ve kilo degerleri de sistemden elde
edilmeye calisilip elde edilemeyen hastalardan ise telefon yolu ile bilgi alinmigtir. Hastalarin
operasyon Oncesi parathormon, kreatinin, kalsiyum, fosfor, CaxP {iriinii, magnezyum,
HbAIC, total protein, albiimin ve alkalen fosfataz degerlerinden elde edilebilen veriler
kaydedilmistir. Ameliyat sonrasinda ise birinci hafta, tiglincii ay, altinct ay, birinci y1l, ikinci
yil ve lglincii y1l parathormon degerleri ve postoperatif ilk hafta igerisindeki kreatinin,
kalsiyum, fosfor, CaxP iiriinii, albiimin ve alkalen fosfataz degerleri kaydedilmistir.

Hastalara yapilan goriintiileme yontemleri ve goriintiileme yontemlerinde paratiroid
histopatolojisi acisindan yapilan yorumlar ile hastalarin patoloji sonuglari da yine
kaydedilmistir. Hastalara yapilan paratiroidektomi tipi ise ameliyat raporlarindan elde

edildigi sekilde calismaya dahil edilmistir.
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Hastalarin operasyon sonrasinda hipokalsemi siireleri de yine elde edilmeye
calisilmis ve hipokalsemi olup olmadigi ile, hipokalsemi olmas1 halinde hipokalsemi stireleri
calismaya eklenmistir. 6 aydan daha kisa stiren hipokalsemi “gecici hipokalsemi”, 6 ay veya
daha uzun siiren hipokalsemi ‘“kalici hipokalsemi” seklinde kaydedilmistir. Kalic
hipokalsemi hastalar1 ayn1 zamanda uzun donem komplikasyonlar agisindan “kalici
hipoparatiroidi” gelisen vakalar olarak kaydedilmistir. Hastalarin calismanin yapildig: yillar
icerisinde ka¢ defa paratiroidektomi operasyonu gecirdigi ve eger yapildiysa diger
operasyonun nedeni, operasyon tipi, iki operasyon arasi gecgen siire ve operasyon patolojileri
de kaydedilmistir. Takiplerinde uzun dénemde gelisen komplikasyonlar yine hasta bazli
olarak tek tek kaydedilmistir.

Yapmis oldugumuz calismanin retrospektif bir calisma olmasi nedeniyle ¢esitli
kisitlayict yonleri vardir. Bazi hastalarin geriye doniik verilerinde eksiklikler mevcuttu.
Anamnez, ila¢ kullanim &ykiileri, daha once gecirilen operasyonlari, servis epikrizleri,
postoperatif komplikasyonlar1 yeterli diizeyde kayit altina alinmayan hastalar vardi. Cogu
hastada veriler calismamizda tetkiklerin analiz edildigi zaman dilimlerine uygun olsa da baz1
hastalarda istenilmesi gereken tetkikler calismamizda hedefledigimiz zaman dilimlerinden
Once veya sonra istenmisti. Laboratuvar ve goriintiilleme tetkikleri dis merkezlerde yapilan
hastalar mevcuttu. Bu tetkikler de miimkiin oldugunda elde edilerek ¢aligmamiza uygun
sekilde standardize edildi ve ¢alisma verilerine eklendi. Calismamizin 10 yillik bir periyodu
kapsamasi nedeniyle bu siiregte yapilan biyokimyasal ve goriintiileme tetkiklerinde farkl
cithazlar kullanilmis ve goriintiileme tetkikleri farkli kisilerce yorumlanmistir. Patoloji
verilerinde paratiroid bezlerinin agirlig1 hakkinda yeterli veri bulunamamaistir. Postoperatif
donemde c¢ogu hasta uygun sekilde takiplerine gelse de bazi hastalar takiplerine dis
merkezlere gitmis veya kontrollerine gelmemislerdir, bu nedenle 3 yillik parathormon
takiplerine erisilemeyen hastalar mevcuttur. Bu hastalarda erisilebilen veriler uygun sekilde
calismaya dahil edilmistir.

Calismaya dahil edilen hastalar 1. hafta PTH degerlerinin 200ng/ml altinda veya
istlinde olmasina gore erken donemde operasyon basarist agisindan gruplandi. 200 ng/ml
altinda olan hastalar erken donemde operasyon basarisi agisindan basarili olarak kabul
edildi.

1. y1l ve tizerindeki takiplerinde; kalic1 hipokalsemi, kalict hipoparatiroidi, persistan
hiperparatiroidi, niiks hiperparatiroidi gibi komplikasyonlar olmayan, 2. operasyona gerek
duyulmayan ve PTH diizeyi diyaliz hastalar1 i¢in 150-600 ng/ml (normalin 2-9 kati),

transplantasyon hastalarinda GFR normal aralikta ise 15-65 ng/ml araliginda olan hastalarin
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operasyonlar1 uzun dénemde basarili olarak kabul edildi

Bu calisma icin Necmettin Erbakan Universitesi flag ve Tibbi Cihaz Disi
Aragtirmalar Etik Kurulu’na bagvurulmustur, 15 Eyliil 2023 tarihli 182 sayili toplantida
2023/4534 karar sayist ile etik kurul onay1 alinmastir.

3.2.Laboratuvar

Hastalarin ilgili laboratuvar verilerinin biiyiilk bir kismi hastanemizde rutin
analizorler ile rutin metodlarla spektrofotometrik yontemler ile gergeklestirilmistir. Bazi
operasyon oOncesi ve sonrasindaki laboratuvar verileri kayitli olduklar1 hemodiyaliz
tinitelerinin anlasmal1 laboratuvarlarinda veya bagka hastanelerin laboratuvarlarinda elde
edilmistir. Hastanemizde son yillarda kullanilan otoanalizér Roche markasinin C8000
modelidir. Rutin biyokimya testleri i¢in cobas ¢702 modiilii kullanilmaktadir.

Parathormon diizeyleri hastanemiz laboratuvarinda ikinci nesil yontemler ile Roche
markasinin C8000 modelinin cobas €801 modiili ile ¢calisilmis ve tetkik sonuglari intakt-
PTH olarak verilmistir.

Hastalarin kaydedilen kalsiyum verileri, albiimin diizeylerine gore diizeltilmis
kalsiyum degerleridir. Serum normal albiimin diizeyi 4mg/dl olarak kabul edilmis ve
albiimin degerinde her 1mg/dl diistise karsilik dl¢iilmiis serum kalsiyum diizeyine 0,8 mg/dl
ilave edilerek veriler kaydedilmistir. Hesaplamalar bu formiil kullanilarak bilgisayarda
gergeklestirilmistir (75).

Operasyon Oncesi ve sonrast istenilen tetkikler her hastada ayni diizende
istenmemisti. Operasyon Oncesi tetkikler gogunlukla operasyondan dnceki 1 hafta icerisinde
alinmisti. Bu sekilde olmayan hastalarda ise elde edilen en yakin veriler alindi. Operasyon
sonrasinda ise yine ilk hafta igerisinde Olgiilen degerler c¢alisma i¢in kaydedildi.
Hastanemizde takibi devam eden hastalarin biiyilik kisminin hormon ve biyokimya degerleri
otomasyon sisteminde mevcuttu. Hastane sisteminde bulunamayan sonuglar ise hemodiyaliz
tiniteleri, medulla sistemi ve E-Nabiz sistemi {lizerinden elde edilip ¢calismaya kaydedildi.

Operasyon sonrasinda diizeltilmis kalsiyum diizeyi 8mg/dl degerinin altina diisen
hastalar postoperatif hipokalsemi olarak kabul edildi. Operasyon sonrasindaki ilk hafta
icerisindeki en diigiik kalsiyum degeri c¢alismaya “post-op kalsiyum” degeri olarak
kaydedildi.

HbAIC degeri 6,5mg/dl ve iizerinde olan hastalar Diabetes Mellitus tanili olarak
kaydedildi.

3.3.Radyolojik incelemeler
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3.3.1. Ultrasonografi
Yiiksek frekansli lineer ultrasonografi problari ile boynun anteriorunda iki tarafli
incelemeler gerceklestirilmistir. Oval ve hipoekoik goriinlimlii lezyonlar paratiroid
hiperplazisi veya adenomu olarak kaydedilmistir. Baz1 hastalarda lezyonun operasyon
sirasinda tespitinin kolaylagmasi acgisindan operasyon Oncesi ultrasonografi ile isaretleme

yapilmistir.

3.3.2. Bilgisayarh Tomografi
Bilgisayarli tomografi ile gerceklestirilen goriintiilemelerde; mandibula ile karina
diizeyi aras1 Imm’lik ardisik kesitler ile kontrastsiz ve kontrastli dinamik seriler ile
taranmustir. Intravendz kontast madde enjeksiyonu sonrasinda 30, 60 ve 90. saniyelerde

goriintiiler alinmistir.

3.3.3. Manyetik Rezonans Goriintiileme
Manyetik rezonans goriintiilemede, kontrast 6ncesi ve sonrasinda T1 agirlikli aksiyel

ve koronal imajlar ile T2 agirlikli aksiyel ve koronal planda sekanslar elde edilmistir.

3.3.4. Paratiroid Sintigrafisi

Sintigrafik incelemelerin biiyiik bir kism1 hastanemizde operasyon dncesi donemde
gerceklestirilmis olup bazi hastalarda farkli merkezlerde yapilmis olan sintigrafi sonuglar
elde edilmistir. Hastalarin elde edilen tiim tetkiklerinde tiim hastalara *Tc MIBI intravendz
yoldan verilmistir. Enjeksiyonu takiben 15. ve 120. dakikalarda statik goriintiilemeler
alinmistir. 120. dakikada ise SPECT calismast gergeklestirilmistir. SPECT caligmasi ile 3
boyutlu goriintiiler elde edilmistir. Hastanemiz Niikleer Tip biriminde Siemens firmasi
tarafindan iretilen gama kamerast kullanmilmigtir. Ektopik paratiroid adenomlarinin
saptanabilmesi acisindan goriintiileme alanlarina mediasten de dahil edilmistir. Sintigrafi ve

SPECT sonuglar1 ¢calisma igerisinde paratiroid sintigrafisi olarak kaydedilmistir.

3.4.Cerrahi islem
Hastalarin ameliyat notlar1 incelenerek; operasyonun tipi, paratiroidektominin total
veya subtotal olarak gerceklestirilme durumu, ototransplantasyon yapilip yapilmadigi

arastirilmis ve kaydedilmistir.

3.5.Patoloji
Operasyonda eksize edilen materyaller hastanemiz patoloji laboratuvari bilinyesinde

calisgtlmigtir. Paratiroid bezlerinin patolojik tanilar1 hiperplazi veya adenom olarak
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belirtilmistir. Baz1 vakalarda adenom ve hiperplazi ayni hastada rapor edilmistir. Birkag
raporda ek histopatolojik veriler mevcut olmasina ragmen geri kalan biitiin raporlarda
hiperplazinin diffiiz veya nodiiler olup olmadigir hakkinda bilgi bulunamamustir. Patoloji
sonucu nodiiler hiperplazi olan hastalar mevcut olup bu hastalar hiperplazi olarak kaydedildi.
Hem adenom hem de hiperplazi olarak verilen hastalar ise adenom olarak kaydedildi.

Paratiroid bezlerinin agirliklar1 hakkinda veri bulunamamustir.

3.6.Verilerin Analizi

Arastirmada elde edilen veriler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for
Social Sciences) 18.0 paket programi kullanilarak analiz edildi.

Tanimlayici analizlerde kategorik veriler say1 (n) ve yiizde (%) kullanilarak, sayisal
veriler ise ortalama+standart sapma, ortanca (minimum-maximum) kullanilarak gosterildi.

Kategorik verilerin karsilastirilmasinda Pearson ki-kare ve Fisher’in Kesin Ki-kare
testi kullanildu.

Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ve Shapiro
Wilk testleri ile incelendi. Bagimsiz iki gruptaki normal dagilan sayisal veriler independent
Samples T Testi ile, normal dagilmayan sayisal verilerin dagilimi Mann Whitney U Testi ile
incelendi. Normal dagilima uymayan bagimli iki grupta verilerin dagilimi Wilcoxan testi ile
degerlendirildi.

Normal dagilmayan iki sayisal degisken arasindaki iliski Spearman Korelasyon
analizi ile incelendi. Korelasyon iliskileri: r=0,05-0,30 ise diisiik korelasyon, r=0,30-0,40 ise
diisiik-orta derecede korelasyon, r=0,40-0,60 ise orta derecede korelasyon, r=0,60-0,70 ise
Iyi derecede korelasyon, r=0,70-0,75 ise cok iyi derecede korelasyon, r=0,75-1,00 ise
miikemmel korelasyon olarak kabul edildi.

Sonuglar %95°1ik giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim
Dal1 Klinigi’nde yapilan bu arastirma kapsaminda kronik bobrek hastaligi (KBH) olan ve
sekonder hiperparatiroidi nedeniyle hastanemizde ameliyat edilen 78 hasta degerlendirildi.
Bu hastalarin arasindan veri eksikligi nedeniyle 11°1 calisma dis1 birakildiktan sonra 67 hasta
ile caligma ytritiildii. Hastalarin demografik ve hastalik 6zellikleri Tablo 4.1°de verildi.
Calismaya alinan hastalarin 43’1 (%64,2) erkekti. Hastalarin beden kitle indeksi (BMI)
ortalamas1 24,05+5,30 kg/m? olarak belirlendi. Paratiroidektomi olma yas ortalamasi
46,13+12,40 yi1l, KBH siiresi ortalamasi 10,54+5,21 yi1l olarak kaydedildi. 53 Hasta (%79,1)
hemodiyaliz (HD), 11 hasta (%16,4) renal transplantasyon ve 3 hasta (%4,5) periton diyalizi

ile tedavi géormekteydi.

Tablo 4.1: Hastalarin Demografik ve Kronik Bobrek Hastalig1 iliskili Verilerinin
Dagilimlari

Degiskenler Sonugclar (n=67)
Cinsiyet; n(%)
Erkek 43 64,2
Kadin 24 35,8
Ortalama £+ SS Ortanca (min-
max)
Boy (cm) 165+8,72 164,0 (140,0-185,0)
Agirhik (kg) 65,59+15,44 64,0 (32,0-108)
BMI (kg/m?) 24,05+5,30 23,0 (13,1-39,5)
Ameliyat Olma Yasi (y1l) 46,13+£12,40 46,0 (19,0-70,00)
Kronik Bobrek Hastahigi Siiresi (y1l) 10,5445,21 10,0 (3,0-27,0)
Renal Replasman Tedavi Siiresi (y1l) 8,85+£5,46 8,0 (1,0-27,0)
Renal Replasman Tedavisi Tiirii; n(%)
Hemodiyaliz 53 %79,1
Transplantasyon 11 %16,4
Periton Diyalizi 3 %4,5

Kronik bobrek hastalarinda hiperparatiroidi nedeniyle yapilan goriintiileme ve
ameliyat verilerinin dagilimi Tablo 4.2°de sunuldu. Hastalarin %67,1’inde (n=45)
ultrasonografi (USG) ile birlikte sintigrafi, %17,9’unda (n=12) yalniz sintigrafi, %6,0’inda
(n=4) yalmiz USG, %3,0’inda (n=2) USG ile birlikte magnetik rezonans (MR) ile
gorlintiileme yapildig1 belirlendi. Goriintiileme sonucu hastalarin %61,1’inde (n=41)
paratiroid adenomu, %28,4’tlinde (n=19) paratiroid hiperplazisi bulunmaktaydi. Hastalarin

%091,0’1mna (n=61) subtotal paratiroid eksizyonu, %6,0’1na (n=4) total paratiroid eksizyonu,
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%3,0’1na (n=2) total eksizyon ve otoimplantasyon yapildig1 belirlendi. Yapilan ameliyat
sonucu paratiroid dokusuna ait patoloji sonuglar1 degerlendirildiginde hastalarin 47’sinde

(%70,1) hiperplazi, 20’sinde (%29,9) adenom varlig: tespit edildi.

Tablo 4.2: Hastalarin Goriintiileme ve Ameliyat Verilerinin Dagilimlari

Degiskenler Sonuclar (n=67)
Goriintiilleme Yontemi; n(%)

USG+ Sintigrafi 45 67,1
Sintigrafi 12 17,9
USG 4 6,0
MR+ Sintigrafi 2 3,0
USG+ MR 1 1,5
MR+ USG+ Sintigrafi 1 1,5
BT+ USG+ Sintigrafi 1 1,5
Yok 1 1,5
Goriuntiilleme Morfolojisi; n(%)
Adenom 41 61,1
Hiperplazi 19 28,4
Normal 6 9,0
Yok 1 1,4
Ameliyat Tipi; n(%)
Subtotal Eksizyon 61 91,0
Total Eksizyon 4 6,0
Total Eksizyon+ Otoimplantasyon 2 3,0
Patoloji; n(%)
Hiperplazi 47 70,1
Adenom 20 29,9

Hastalarda hiperparatiroidi nedeniyle yapilan ameliyat sonrasi verilerin dagilimi
Tablo 4.3’te 6zetlendi. Hastalarin %64,2’sinde (n=43) postoperatif donemde hipokalsemi
tespit edildi. Postoperatif hipokalsemi olan hastalarin %55,8’inde (n=24) hipokalseminin
kalic1 oldugu ve hastalarin %10,4’line (n=7) ikinci ameliyat yapildig1 belirlendi. Ikinci
ameliyat yapilan hastalarin %85,7’sine (n=6) persistan hiperparatiroidi nedeniyle ameliyat
yapildigi, %71,4tine (n=5) total eksizyon yapildigi, %85,7’sinin patolojisinin adenom
oldugu belirlendi. Hastalarin %40,3’tinde (n=27) ameliyat sonrasinda kalic1 hipoparatiroidi,

%11,9’unda (n=8) persistan hiperparatiroidi gelistigi kaydedildi.
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Tablo 4.3: Hastalarin Postoperatif Verilerinin Dagilimlari

Degiskenler n %o
Postoperatif Hipokalsemi; 43 64,2
Hipokalsemi Siiresi (n=43);

Kalic1 24 55,8

Gegici 19 44,2
2. operasyon geciren; 7 10,4
2. operasyon Nedeni (n=7);

Persistan Hiperparatiroidi 6 85,7

Niiks 1 14,3
2. operasyon Tipi;

Total Eksizyon 5 71,4

Subtotal Eksizyon 1 14,3

Subtotl Eksizyon+ Otoimplantasyon 1 14,3
2. operasyonun Patoloisi;

Adenom 6 85,7

Hiperplazi 1 14,3
Uzun Donem Komplikasyon;

Yok 30 44,8

Kalic1 Hipoparatiroidi 27 40,3

Persistan Hiperparatiroidi 8 11,9

Niiks 2 3,0

Calismaya dahil edilen hastalar renal replasman tedavisi transplantasyon ve
hemodiyaliz + periton diyalizi olarak gruplandirildi. Renal replasman tedavi gruplarina gore
preoperatif laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.4 ile verildi. Diyaliz ile renal
replasman tedavisi olan hastalarda preoperatif parathormon (PTH), kreatinin, fosfor,
kalsiyum*fosfor, alkalen fosfataz (ALP) diizeyleri renal transplant yapilan hastalara kiyasla
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek, albumin diizeyi ise anlamli derecede diisiik
belirlendi (p degerleri sirastyla; p=0,001; p<0,001; p<0,001; p<0,001; p=0,046; p=0,004).
Magnezyum ve total protein diizeyleri transplant ve diyaliz hastalarinda benzer tespit edildi

(p>0,05).
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Tablo 4.4: Hastalarin Renal Replasman Tedavi Tiiriine Gore Preoperatif Laboratuvar
Parametrelerinin Dagilimi (n=67)

Preop Degerleri Renal Hemodiyaliz- Test p
Transplantasyon Periton Diyalizi Degeri
(n=11) (n=56)

PTH 819,274+955,04 1738,11+947,60 3,385* 0,001
Kreatinin 1,57+1,09 7,22+2 .47 5,062* <0,001
Kalsiyum 10,48+1,22 10,06=1,01 1,872%* 0,061
Fosfor 2,95+1,25 5,88+1,13 4,648*  <0,001
Kalsiyum*Fosfor 29,87+8,97 59,17£12,51 7,382**  <0,001
Magnezyum 2,08+0,72 2,22+0,35 1,878* 0,060
HbA1C 5,72+1,37 5,37+0,78 0,773%* 0,440
Total Protein 7,03+0,49 7,05+0,67 0,105%* 0,916
Albumin 4,46+0,21 4,06+0,42 2,975%* 0,004
ALP 165,82+96,25 319,184297,26 1,997* 0,046

Ortalama+Standart Sapma
*: Mann Whitney U Testi
**: Bagimsiz Gruplarda T Testi

Calismaya dahil edilen hastalarin renal replasman tedavi gruplarina gore postoperatif
laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.5 ile 6zetlendi. Diyaliz ile renal replasman
tedavisi olan hastalarda postoperatif kreatinin, fosfor, kalsiyum*fosfor diizeyleri renal
transplant yapilan hastalara kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek, kalsiyum ve
albumin diizeyi ise anlamli derecede diisliik belirlendi (p degerleri sirastyla; p<0,001;
p=0,005; p=0,009; p<0,001; p<0,001). Farkli zamanlarda 6l¢iilen PTH diizeyleri transplant
ve diyaliz hastalarinda istatistiksel olarak benzer tespit edildi (p>0,05). Istatistiksel olarak
benzer olmakla birlikte elde edilen bulgular incelendiginde tiim zaman dilimlerinde, renal
transplantasyon grubunun PTH seviyelerinin hemodiyaliz-periton diyalizi grubundan daha

diisiik oldugu saptandi.
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Tablo 4.5: Hastalarin Renal Replasman Tedavi Tiiriine Gore Postoperatif Laboratuvar
Parametrelerinin Dagilimi

Postop Deger]eri Renal Hemodiyaliz- Test p
Transplantasyon Periton Diyalizi Degeri
(n=11) (n=56)

1. hafta PTH 217,09+237,41 258,89+362,12 0,952* 0,341
(n=64)

3.ay PTH (n=51) 184,00+208,64 438,61+£586,82 0,036* 0,972
6. ay PTH (n=53) 243,54+292,21 339,79+565,13 0,833* 0,405
1. yil PTH (n=55) 253,10+£357,92 296,01+440,71 0,295%* 0,768
2.yl PTH (n=57) 249,40+358,78 296,01+440,71 0,567* 0,571
3.yil PTH (n=43) 169,00+£263,84 341,11+550,68 0,559%* 0,595
Kreatinin (n=67) 1,88+1,71 7,30+2,48 4,808* <0,001
Kalsiyum (n=67) 8,96+1,44 7,50+1,08 3,860%* <0,001
Fosfor (n=67) 3,274+0,95 4,45+1,27 2,902%* 0,005
Kalsiyum*Fosfor 28,26+4,30 33,78+11,54 2,737%* 0,009
(n=67)

Albumin (n=67) 4,47+0,25 3,92+0,43 5,674*%* <0,001
ALP (n=67) 144,36£125,60 277,98+318,89 1,930* 0,054

Ortalama+Standart Sapma
*: Mann Whitney U Testi
**: Bagimsiz Gruplarda T Testi

Kronik bobrek hastalarindan renal transplantasyon yapilan hastalarda preoperatif ve
postoperatif PTH degisimleri incelendi. Tiim PTH o6l¢iimlerinin arasinda istatistiki olarak
fark tespit edilmezken (p=0,129) preoperatif donemde 6lgiilen PTH diizeyi postoperatif tim
Olctimlere gore daha yiiksek (p=0,001) ve postoperatif 1. hafta PTH diizeyi postoperatif 3.
aya gore daha yiiksek (p=0,042) kaydedildi (Tablo 4.6).

Tablo 4.6: Renal Transplantasyon Yapilan Hastalarda Preoperatif ve Postoperatif
Donemdeki PTH Diizeyleri

Preop® Postop Postop 3. Postop 6. Postop 1. Postop 2. Postop 3.
1.Hafta” Ay* Ay* Yil¢ Yilf Yil®
819,27+ 217,09+ 184,00+ 243 54+ 253,10+ 249,40+ 169,00+
955,0 2374 208,6 2922 3579 358,7 263,8
Test Degeri= 9,898* p= 0,129

a-b=0,001 a-c=0,001 a-d=0,001 a-e=0,001 a-f=0,001 a-g=0,001
b-c= 0,042

Ortalama+Standart Sapma
*: Friedman Testi

Kronik bobrek hastalarindan renal transplantasyon yapilan hastalarda preoperatif ve
postoperatif PTH disindaki laboratuvar parametrelerinin degisimleri incelendi. Renal

transplant yapilan hastalarda 6l¢iilen kalsiyum ve kalsiyum*fosfor dl¢limleri postoperatif
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donemde anlamli diizeyde azaldig: tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p=0,008; p=0,003).
Diger laboratuvar parametrelerinde anlamli diizeyde bir degisme kaydedilmedi (p>0,05)

(Tablo 4.7).

Tablo 4.7: Renal Transplantasyon Yapilan Hastalarda Preoperatif ve Postoperatif Erken
Doénem Laboratuvar Degerleri

Preop Degerleri Postop Degerleri Test

Renal Degeri* p
Transplantasyon

Kreatinin 1,57+1,09 1,88+1,71 1,356 0,175
Kalsiyum 10,48+1,22 8,96+1,44 2,670 0,008
Fosfor 2,95+1,25 3,27+0,95 1,113 0,266
Kalsiyum*Fosfor 29,87+8,97 28,26+4,30 2,934 0,003
Albumin 4,46+0,21 4,47+0,25 0,001 1,000
ALP 165,82+96,25 144,36+125,60 1,689 0,091

Ortalama+Standart Sapma
*: Wilcoxan Isaretli Sira Testi

Kronik bobrek hastalarindan diyaliz hastalarinda preoperatif ve postoperatif PTH
degisimleri incelendi. Calismada farkli zamanlarda 6l¢iilen PTH sonuglarinin dagiliminda
istatistiki olarak fark tespit edildi (p<<0,001). Bu fark preoperatif donemde ol¢iilen PTH
diizeyinin postoperatif tiim Olglimlere goére daha yiiksek (p=0,001) olmasindan
kaynaklanmaktayd1 (p=0,001) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8: Diyaliz Yapilan Hastalarda Preoperatif ve Postoperatif Donemdeki PTH

Diizeyleri
Preop® Postop Postop 3. Postop 6. Postop 1. Postop 2. Postop 3.
1.Hafta® Ay* Ay* Yil¢ Yilf Y1l
1738,11+ 258,89+ 438,61+ 339,79+ 296,01+ 296,01+ 341,11+
947,60 362,12 586,82 565,13 440,71 440,71 550,68
Test Degeri= 53,516* p <0,001

a-b=0,001 a-c= 0,001 a-d=0,001 a-e=0,001 a-f=0,001 a-g=0,042

Ortalama+Standart Sapma
*: Friedman Testi

Kronik bobrek hastalarindan diyaliz hastalarda preoperatif ve postoperatif PTH
disindaki laboratuvar parametrelerinin degisimleri Tablo 4.9’da incelendi. Diyaliz
hastalarinda olgiilen kalsiyum, fosfor, kalsiyum*fosfor, albumin ve ALP Ol¢limlerinin
postoperatif donemde anlaml1 diizeyde azaldig1 tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p<0,001;
p<0,001; p<0,001; p=0,010; p=0,002 ).
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Tablo 4.9: Diyaliz Yapilan Hastalarda Preoperatif ve Postoperatif Erken Donem
Laboratuvar Degerleri

Hemodiyaliz- Preop Degerleri Postop Degerleri Test

Periton Diyalizi Degeri* p
Kreatinin 7,22+2,47 7,30+2,48 0,524 0,600
Kalsiyum 10,06+1,01 7,50+1,08 6,471 <0,001
Fosfor 5,88+1,13 4,45+1,27 5,422 <0,001
Kalsiyum*Fosfor 59,17£12,51 33,78+11,54 6,354 <0,001
Albumin 4,06+0,42 3,92+0,43 2,591 0,010
ALP 319,18+£297,26 277,98+318,89 3,161 0,002

Ortalama+Standart Sapma
*: Wilcoxan Isaretli Sira Testi

Hastalarin ameliyat yasi, KBH siiresi, renal replasman tedavisi ve ameliyat tiirlerine
gore paratiroidektomi sonrasi erken donemde hipokalsemi goriilme oranlarinin dagilimi
Tablo 4.10’da sunuldu. Ameliyat yasi, KBH siiresi ve ameliyat tipine gore postop
hipokalsemi gelisme oranlarinin dagilimi benzer bulundu (p>0,05). Renal transplantasyon
yapilan hastalarda diyaliz hastalarina gore postoperatif hipokalsemi goriilme orani

istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik tespit edildi (p<0,001).

Tablo 4.10: Postoperatif Erken Donemde Hipokalsemisi Olan ve Olmayan Hastalarin
Karsilastirilmasi

Postop Postop Test
Hipokalsemi Var  Hipokalsemi Yok  Degeri p
(n=43) (n=24)
Ameliyat Olma Yasi 44,67+12,63 48,75+11,78 1,296%* 0,199
(y1)
Kronik Bobrek 10,00+4,63 11,50+6,10 0,715%* 0,475
Hastaligx Siiresi (y1l)
Renal Replasman 8,49+5,21 9,50+5,94 0,499%** 0,618
Tedavi Siiresi (y1l)
Renal Replasman
Tedavisi Tiirii; n(%)
Transplantasyon 19,1 10 (90,9) 17,373***  <0,001
Periton Diyalizi+HD 42 (75,0) 14 (25,0)
Ameliyat Tipi; n(%)
Subtotal Eksizyon 39 (63,9) 22 (36,1) 0,018*** 1,000
Total Eksizyon 4 (66,7) 2 (33,3)

Ortalama+Standart Sapma

*: Bagimsiz Gruplarda T Testi
**: Mann Whitney U Testi
**%: Fisher Exact Testi

Hastalarin ameliyat yasi, KBH siiresi, renal replasman tedavisi ve ameliyat tiirlerine
gore paratiroidektomi sonrast kalici veya gecici hipokalsemi goriilme oranlarinin

dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark belirlenmedi (p>0,05) (Tablo 4.11)
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Tablo 4.11: Postoperatif Gegici ve Kalict Hipokalsemi Gelisen Vakalar1 Karsilastirilmasi

Postop Kahici Postop Gegici Test
Hipokalsemi Hipokalsemi Degeri p
(n=24) (n=19)
Ameliyat Olma Yasi 45,00+12,45 44,26+13,18 0,188* 0,852
(yi)
Kronik Bobrek 9,13+3,82 11,11+5,39 1,408* 0,167
Hastahg Siiresi (y1l)
Renal Replasman 7,71+4,69 9,47+5,77 1,106* 0,275
Tedavi Siiresi (y1l)
Renal Replasman
Tedavisi Tiirii; n(%)
Transplantasyon 0(0,0) 1(5,3) 1,293%* 0,442
Periton Diyalizi+HD 24 (100,0) 18 (94,7)
Ameliyat Tipi; n(%)
Subtotal Eksizyon 21 (87,5) 18 (94,7) 0,658*** 0,618
Total Eksizyon 3(12,5) 1(5,3)

Ortalama+Standart Sapma
*: Bagimsiz Gruplarda T Testi
**: Fisher Exact Testi

Renal transplantasyon yapilan hasta grubu ve diger tedavi grubundaki hastalarda
albumin ile PTH diizeyleri arasinda anlamli diizeyde korelasyon tespit edilmedi (p>0,05).

BMI, ameliyat olma yasi, KBH siiresi ve renal replasman tedavi (RRT) siireleri ile
preoperatif laboratuvar parametreleri arasi iligki Tablo 4.12°de verildi.

Ameliyat olma yasi ile preoperatif HbA1C diizeyi arasinda pozitif yonlii diigiik-orta
diizeyde, preoperatif ALP ile negatif yonlii diisiik derecede anlamli iligski bulundu (r ve p
degerleri sirasiyla; r=0,365; p=0,002; r=-0,265; p=0,030).

KBH siiresi ile preoperatif fosfor diizeyi arasinda negatif yonlii diisilk derecede
anlaml iligki bulundu (r ve p degerleri sirasiyla; -0,263; p=0,032).

RRT siiresi ile preoperatif kreatinin diizeyi arasinda negatif yonlii diisiikk derecede

anlaml iligki bulundu (r ve p degerleri sirastyla; r=-0,290; p=0,017).
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Tablo 4.12: Demografik Ozellikler ile Preoperatif Laboratuvar Parametrelerinin iliskisi

BMI Ameliyat KBH RRT

Yagsi Siiresi Siiresi

r* -0,070 -0,199 -0,069 -0,065

PTH p 0,634 0,107 0,580 0,600
Kreatinin r¥* 0,026 0,061 -0,366 -0,290
= p 0,861 0,626 0,002 0,017
T Kalsiyum r* 0,240 0,161 0,058 0,100
53 p 0,097 0,192 0,639 0,420
i Fosfor r¥* -0,001 -0,100 -0,263 -0,203
5 p 0,992 0,422 0,032 0,099
& HbAIC r* 0,197 0,365 -0,018 0,021
p 0,176 0,002 0,885 0,866

ALP r* -0,205 -0,265 0,144 0,150

p 0,158 0,030 0,245 0,227

*: Spearman Korelasyon Testi

BMI, ameliyat olma yasi, KBH siiresi ve RRT siireleri ile postoperatif laboratuvar

parametreleri arasi iliski Tablo 4.13’te verildi.

BMI ile ALP postoperatif ALP diizeyi arasinda negatif yonlii diisiik-orta derecede

anlamli iligki bulundu (r ve p degerleri sirasiyla; r=-0,305; p=0,033).

Ameliyat olma yast ile postoperatif kalsiyum diizeyi arasinda pozitif yonli diisiik

diizeyde, postoperatif ALP ile negatif yonlii diislik-orta derecede anlamli iliski bulundu (r ve
p degerleri sirastyla; r=0,298; p=0,014; = -0,317; p=0,009).

KBH siiresi ile postoperatif kreatinin diizeyi arasinda negatif yonlii diislik-orta

derecede anlaml iligki bulundu (r ve p degerleri sirasiyla; -0,392; p=0,001).

RRT siiresi ile postoperatif kreatinin diizeyi arasinda negatif yonlii diigiik-orta

derecede anlaml1 iliski bulundu (r ve p degerleri sirastyla; r=-0,333; p=0,006).

Tablo 4.13: Demografik Ozellikler ile Postoperatif Laboratuvar Parametrelerinin iligkisi

BMI  Ameliyat KBH RRT

Yasi Siiresi Siiresi

1. hafta PTH r* -0,168 -0,153 0,193 0,125

p 0,265 0,226 0,126 0,324

3.yl PTH r* -0,165 0,081 0,201 -0,011

E p 0,359 0,604 0,197 0,943
T Kreatinin r* -0,010 0,041 -0,392 -0,333
’g” p 0,948 0,743 0,001 0,006
= Kalsiyum r* 0,296 0,298 0,171 0,135
S p 0,039 0,014 0,167 0,277
&£ Fosfor r* -0,130 -0,089 -0,084 -0,126
p 0,375 0,473 0,498 0,308

ALP r* -0,305 -0,317 0,117 0,093

p 0,033 0,009 0,344 0,455

*: Spearman Korelasyon Testi
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Hastalarin cinsiyet, BMI, ameliyat yasi, KBH siiresi, renal replasman tedavi siiresi
ve renal replasman tedavi tiirline gore patoloji sonuglarinin dagilimi Tablo 4.14’te 6zetlendi.
KBH siiresi daha uzun olan hastalarda patoloji sonucunun adenom olma orani istatistiki
olarak daha yiiksek tespit edildi (p=0,038). Cinsiyet, BMI, ameliyat yas1 ve renal replasman

tedavi tiiriine gore patoloji sonug¢larinin dagilimi benzer kaydedildi (p>0,05).

Tablo 4.14: Patolojisi Adenom ve Hiperplazi Olan Vakalarin Karsilastirilmasi
Adenom (n=20)  Hiperplazi (n=47) Test

Degeri p

Cinsiyet; n(%)

Erkek 11 (55,0) 32 (68,1) 1,045% 0,307

Kadmn 9 (45,0) 15(31,9)
BMI (kg/m?) 24.37+5,92 23,93+5,14 0,251** 0,803
Ameliyat Olma Yasi 45,25+12,27 46,51+12,56 0,378** 0,706
(yiD
Kronik Bobrek 12,55+6,17 9,68+4,55 2,116** 0,038
Hastaligx Siiresi (y1l)
Renal Replasman 10,50+6,37 8,15+4,93 1,633** 0,107
Tedavi Siiresi (y1l)
Renal Replasman
Tedavisi Tiirii; n(%)

Transplantasyon 6 (54,5) 5(45.5) 3,833*** (0,072

Periton Diyalizi+HD 14 (25,0) 42 (75,0)
n (%); Ortalama+Standart Sapma
*: Pearson Ki-kare Testi
**: Bagimsiz Gruplarda T Testi
**%: Fisher Exact Testi

Kronik bobrek hastalarinda paratiroidektomi patoloji sonucuna gore preoperatif
donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.15’te incelendi. Patoloji sonucu
adenom olan hastalarda preoperatif kreatinin diizeyi anlami derecede diisiik tespit edildi
(p=0,014). Diger preoperatif laboratuvar parametrelerinin dagiliminda istatistiksel olarak

anlaml diizeyde bir fark izlenmedi (p>0,05).
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Tablo 4.15: Patolojisi Adenom ve Hiperplazi Olan Vakalarin Preoperatif Laboratuvar

Sonuglarinin Karsilastirilmasi

Adenom (n=20) Hiperplazi (n=47) Test
Degeri p
PTH 1550,90+1292,13 1602,72+866,15 0,164* 0,871
= Kreatinin 4,87+3,03 6,90+2,98 2,534* 0,014
= _Kalsiyum 10,12+1,17 10,13+1,01 0,024* 0,981
¥ Fosfor 4,98+1,74 5,58+1,49 1,435* 0,156
E: Kalsiyum*Fosfor 49,60+16,71 56,39+15,71 1,588* 0,117
s Magnezyum 2,21+0,59 2,19+0,34 0,082* 0,936
é’. HbA1C 5,3940,62 5,44+1,00 0,564** 0,573
g2 Total Protein 6,86+0,60 7,13+0,64 1,638* 0,106
" Albumin 4,24+0,50 4,08+0,38 1,336* 0,186
ALP 321,05+389,27 282,49+222,09 1,261** 0,207

Ortalama+Standart Sapma
*: Bagimsiz Gruplarda T Testi
*%: Mann Whitney U Testi

Kronik bobrek hastalarinda paratiroidektomi patoloji sonucuna goére postoperatif

donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.16’da sunuldu. Patoloji sonucu

adenom olan hastalarda postoperatif 2. yi1l PTH diizeyi anlamli derecede yiiksek tespit edildi

(p=0,07. Diger postoperatif laboratuvar parametrelerinin dagiliminda istatistiksel olarak

anlaml diizeyde bir fark izlenmedi (p>0,05). Istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte

elde edilen bulgular incelendiginde tiim zaman dilimlerinde, patoloji sonucu adenom olan

grubun PTH seviyelerinin hiperplazi grubundan daha yiiksek oldugu saptandi.

Tablo 4.16: Patolojisi Adenom ve Hiperplazi Olan Vakalarin Postoperatif Laboratuvar

Sonuglarinin Karsilastirilmasi

Adenom (n=20) Hiperplazi (n=47) Test

Degeri p

1. hafta PTH 307,33+378.,97 226,42+326,35 1,717 0,086
3.ay PTH 425,68+554,48 371,77+543,51 1,320% 0,187

= _6.ay PTH 359,68+516,38 302,57+526,86 1,308* 0,191
T 1.yil PTH 389,06+529,59 246,96+362,97 1,334* 0,182
E” 2. yil PTH 574,06+627,88 176,13+243,66 2,709* 0,007
= 3.yil PTH 590,40+853,29 205,75+252,70 1,544* 0,127
& Kreatinin 5,13+3,11 6,96+2,98 2,259%* 0,027
£ Kalsiyum 7,83+1,55 7,71+1,12 0,355%* 0,724
2 Fosfor 3,98+1,05 4,37+1,38 1,152%% 0,254
& Kalsiyum*Fosfor 31,04+9,28 33,66+11,48 0,900%* 0,371
Albumin 4,10£0,41 3,98+0,47 0,961*%* 0,340
ALP 271,90+372,19 249,30+266,86 0,692* 0,489

Ortalama+Standart Sapma

*: Mann Whitney U Testi **: Bagimsiz Gruplarda T Testi
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Gorilintiileme yontemlerinin paratiroid bezinde hiperplazi varligin1 saptama basarist
Tablo 4.17°de sunuldu. USG ile goriintiilenen hastalarda goriintiileme sonuglar1 arasinda
hiperplazi sonucu olmadigi i¢in pozitif prediktif deger hesaplanamadi. Sensitivite %0,
spesifite %100 ve negatif prediktif deger %25 olarak hesaplandi. Paratiroid sintigrafisi
grubunda; sensitivite %50, spesifite %50 pozitif prediktif deger %83 ve negatif prediktif
deger %16 olarak hesaplandi. USG + Sintigrafi grubuunda; sensitivite %38, spesifite %92,
pozitif prediktif deger %92 ve negatif prediktif deger %40 olarak hesaplandi.

Tablo 4.17: Paratiroid sintigrafisi ve USG’nin Paratiroid Bezinde Hiperplazi Varliginm
Gosterme Basarisi

Sensitivite Spesifite Pozitif Negatif
Prediktif Prediktif
Deger Deger
USG (n=4) %0 %100 - %25
Paratiroid Sintigrafisi %50 %50 %83 %16
(n=12)
USG + Sintigrafi (n=45) %38 %92 %92 %40

Goriintilleme yontemlerinin paratiroid bezinde adenom varligini saptama basarisi
Tablo 4.18’de sunuldu. USG grubunda; sensitivite %100, spesifite %33, pozitif prediktif
deger %33 ve negatif prediktif deger %100 olarak hesaplandi. Paratiroid sintigrafisi
grubunda; sensitivite %0, spesifite %60 pozitif prediktif deger %0 ve negatif prediktif deger
%75 olarak hesaplandi. USG + Sintigrafi grubuunda; sensitivite %92, spesifite %45, pozitif
prediktif deger %43 ve negatif prediktif deger %93 olarak hesaplandi.

Tablo 4.18: Paratiroid sintigrafisi ve USG’nin Paratiroid Bezinde Adenom Varligini
Gosterme Bagarisi

Sensitivite Spesifite Pozitif Negatif
Prediktif Prediktif
Deger Deger
USG (n=4) %100 %33 %33 %100
Paratiroid Sintigrafisi %0 %60 %0 %75
(n=12)
USG + Sintigrafi (n=45) %92 %45 %43 %93

Calismaya alinan hastalardan BT+USG+Sintigrafi yapilan 1 hastanin goriintiilemesi
ve patolojisi adenom olarak raporlanmisti. MR+ Sintigrafi yapilan 2 hastanin goriintiilemesi
adenom iken bu hastalarin 1’inin patolojisi adenom, 1’inin patolojisi hiperplaziydi.

MR+USG+Sintigrafi ile goriintiileme yapilan 1 hastanin goriintiilemesi adenom, patolojisi
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hiperplazi olarak raporlandi. Sadece sintigrafi ile goriintiileme yapilan 12 hastanin 4’iiniin
goriintiilemesi adenom ve bu hastalarin tamaminin patolojisi hiperplazi olarak raporlanmisti.
Sadece sintigrafi yapilan 6 hastanin goriintiilemesi hiperplazi bu hastalarin 1’inin patolojisi
adenom, 5’inin patolojisi hiperplaziydi. Sintigrafi yapilan 2 hastanin goriintiilemesi normal,
bu hastalarin 1’inin patolojisi hiperplazi, 1’inin patolojisi adenom olarak kaydedildi.
Gorlintiileme sonucu adenom olan 41 hastanin %61,0’1nin (n=25) patolojisi hiperplazi
olarak raporlanmisti. Goriintiilemesi hiperplazi olan 19 hastanin %10,5’inin (n=2) patolojisi
adenom olarak, goriintiilemesi normal olan 6 hastanin %33,3 iiniin (n=2) patolojisi adenom,

%66,7’sinin (n=4) patolojisi hiperplazi olarak raporlanmist1 (Tablo 4.19).

Tablo 4.19: Goriintilleme Morfolojisine Gore Patoloji Sonuglarinin Dagilimi

Patoloji
Adenom Hiperplazi
= _Adenom 16 (39,0) 25 (61,0)
= o Hiperplazi 2 (10,5) 17 (89,5)
£ 5 Normal 2(333) 4(66.7)
O Yok 0 (0,0) 1 (100,0)
n (%)

Hastalarin cinsiyet, BMI, ameliyat yasi, KBH siiresi, renal replasman tedavi siiresi,
renal replasman tedavi tiiri ve patoloji sonucuna goére ameliyat tipinin dagiliminda

istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 4.20).
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Tablo 4.20: Subtotal ve Total Paratiroidektomi Yapilan Vakalarin Karsilagtirilmasi

Subtotal Total Test
Paratiroidektomi  Paratiroidektomi  Degeri p
(n=61) (n=6)
Cinsiyet; n(%)
Erkek 41 (67,2) 2 (33,3) 2,727 0,177
Kadin 20 (32,8) 4 (66,7)
BMI (kg/m?) 23,95+5,11 24,91+7,47 0,727** 0,489
Ameliyat Olma Yasi 45,52+12,16 52,33+14,30 1,341** 0,189
(y1)
Kronik Bobrek 10,48+5,18 11,17+5,94 0,352%* 0,740
Hastaligx Siiresi (y1l)
Renal Replasman 8,92+5,60 8,17+3,97 0,044 ** 0,974
Tedavi Siiresi (y1l)
Renal Replasman
Tedavisi Tiirii; n(%)
Transplantasyon 11 (100,0) 0 (0,0) 1,294 0,579
Periton Diyalizi+HD 50 (89,3) 6 (10,7)
Patoloji; n(%)
Adenom 17 (27,9) 3 (50,0) 1,278%* 0,353
Hiperplazi 44 (72,1) 3 (50,0)

n (%); Ortalama+Standart Sapma
*: Fisher Exact Testi
**: Bagimsiz Gruplarda T Testi

Kronik bobrek hastalarinda paratiroidektomi ameliyat tiiriine gore preoperatif
donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.21°de incelendi. Subtotal eksizyon
yapilan hastalarda total eksizyon yapilan hastalara kiyasla preoperatif kreatinin diizeyi daha
yiiksek, preoperatif fosfor diizeyi daha diisiik tespit edildi (p degerleri sirastyla; p=0,020;
p=0,045). Diger preoperatif laboratuvar parametrelerinin dagiliminda istatistiksel olarak

anlaml diizeyde bir fark izlenmedi (p>0,05).
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Tablo 4.21: Subtotal ve Total Paratiroidektomi Yapilan Vakalarin Preoperatif Laboratuvar

Degerlerinin Karsilastirilmasi

Subtotal Total Test
Paratiroidektomi Paratiroidektomi  Degeri p
(n=61) (n=6)
PTH 1526,89+934,79 2201,00+£1507,13 1,208* 0,238
Kreatinin 6,30+3,21 6,20+2,06 0,154* 0,889
'E Kalsiyum 10,21£1,04 9,25+0,72 2,275% 0,020
= Fosfor 5,30+1,60 6,50+0,83 1,999* 0,045
¥ Kalsiyum*Fosfor 53,81+16,74 59,98+7,51 0,856* 0,407
i Magnezyum 2,21+0,44 2,03+0,21 1,235* 0,229
§ HbA1C 5,45+0,93 5,18+0,43 0,606* 0,555
A&~ Total Protein 7,07£0,63 6,85+0,32 0,770* 0,458
Albumin 4,16+0,42 3,86+0,32 1,752* 0,081
ALP 283,52+279,61 400,50+283,98 1,405* 0,165

Ortalama+Standart Sapma

*: Bagimsiz Gruplarda T Testi **: Mann Whitney U Testi

Kronik bobrek hastalarinda paratiroidektomi ameliyat tiiriine gore postoperatif

donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.22°de sunuldu. Subtotal eksizyon

yapilan hastalarda total eksizyon yapilan hastalara kiyasla albumin diizeyi daha yiiksek tespit

edildi (p=0,014). Diger postoperatif laboratuvar parametrelerinin dagiliminda istatistiksel

olarak anlamli diizeyde bir fark izlenmedi (p>0,05).

Tablo 4.22: Subtotal ve Total Paratiroidektomi Yapilan Vakalarin Postoperatif Laboratuvar
Degerlerinin Karsilastirilmasi

Subtotal Total Test
Paratiroidektomi Paratiroidektomi  Degeri p
(n=61) (n=6)
1. hafta PTH 272,76+£353,21 48,15+50,92 1,486* 0,140
3.ay PTH 401,60+559,73 269,84+357,38 0,348* 0,747
6. ay PTH 348,21+544,18 97,40+120,28 0,983* 0,342
'E 1.yl PTH 290,74+426,47 257,12+338,78 0,357* 0,743
E 2.yil PTH 295,85+437,03 181,57+208,59 0,594* 0,577
)é.o 3.yl PTH 301,93+526,49 542,00+£86,26 1,557* 0,142
= Kreatinin 6,42+3,19 6,38+2,27 0,198* 0,856
*g Kalsiyum 7,85+1,20 6,65+1,37 1,934* 0,053
A~ Fosfor 4,29+1,33 3,93+0,89 0,659* 0,527
Kalsiyum*Fosfor 33,48+10,87 26,77+9,61 1,427* 0,161
Albumin 4,05+0,44 3,61+0,33 2,390* 0,014
ALP 239,72+284.20 422.00:42120  1.340% 0,189

Ortalama+Standart Sapma

*. Bagimsiz Gruplarda T Testi **: Mann Whitney U Testi

Calismaya alinan kronik bobrek hastalarindan ikinci paratiroidektomi ameliyati

yapilma durumuna gore postoperatif hipokalsemi, uzun dénem komplikasyon oranlarinin
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dagilim1 incelendi. Ikinci operasyon olan 7 hastanin %57,1’inde postoperatif erken donemde
hipokalsemi, ikinci operasyon gegirmeyen hastalarin ise %65,0’inda postoperatif erken
donemde hipokalsemi mevcuttu. Bu oranlarin dagilimi istatistiki olarak benzerdi (p>0,05).
Ikinci operasyon olan hastalarin 4’iinde (%57,1), ikinci operasyon gecirmeyen hastalarin ise
33’tinde (%55) uzun dénem komplikasyonlar izlenmistir. Bu oranlarin dagiliminda anlamli
diizeyde istatistiki fark izlenmedi (p>0,05). Ikinci operasyonu olan vakalardan 3 hastada
kalic1 hipoparatiroidi (%42,9), 1 hastada ise uzun dénemde niiks izlenmistir (%14,3). ikinci
operasyonu gecirmeyen vakalarda ise 24 hastada kalic1 hipoparatiroidi (%40), 8 hastada
persistan hiperparatiroidi (%13,3), 1 hastada niiks izlenmistir (%1,7).

Kronik bobrek hastalarindan ikinci paratiroidektomi ameliyati yapilan hastalara ait
ozelliklerin dagilimi incelendi. Ikinci operasyon olan hastalarin 6’s1 (%85,7) persistan
hiperparatiroidi nedeniyle ameliyat olurken 1 vaka (%14,3) niiks nedeniyle opere olmustur.
Bu hastalarin  5’ine  (%71,4) total eksizyon, 1 hastaya (%14,3) total
eksizyon+otoimplantasyon, 1 hastaya ise subtotal eksizyon (%14,3) yapilmistir. ki
operasyon arasi siiresi en az 5 ay en fazla 4 yil olarak tespit edildi. Hastalarin 6’siin (%85,7)
patolojisi adenom olarak raporlanirken, 1 hastanin patolojisi (%14,3) hiperplazi olarak
raporlanmistir.

67 hastadan 64 tanesinde 1. hafta PTH degeri mevcuttu. Bu hastalardan 42’si (%65,6)
erken donemde basarili olarak saptanirken, 22 (%34,4) hasta ise erken donemde basarisiz
olarak saptandi. Hastalarin cinsiyet, BMI, ameliyat yasi, KBH siiresi, renal replasman tedavi
siiresi, renal replasman tedavi tiirli, patoloji sonucu, ameliyat tipine gore erken donem
operasyon basarisinin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark bulunmadi
(p>0,05). Kalict hipokalsemi olan hastalarda erken donem operasyon basarisi gegici

hipokalsemi olan hastalara gore istatistiki olarak yiiksek bulundu (p<0,001) (Tablo 4.23).
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Tablo 4.23: Erken Donemdeki Operasyon Basarisina Etkili Olan Faktorler

Erken Donem Erken Donem Test Degeri
Operasyon Operasyon P
Basarih Basarisiz
(n=42) (n=22)
Cinsiyet; n(%)
Erkek 28 (66,7) 14 (33,3) 0,059* 0,808
Kadin 14 (63,6) 8 (36,4)
BMI (kg/m?) 24,114+4,79 24.27+6,46 0,095%* 0,924
Ameliyat Olma Yasi 47,38+11,77 42,82+12,72 1,432%** 0,157
(1)
Kronik Bobrek 10,02+5,26 11,05+4,91 0,808*** 0,419
Hastahg Siiresi (y1l)
Renal Replasman 8,24+5,24 9,32+5,53 0,553 *** 0,580
Tedavi Siiresi (y1l)
Renal Replasman
Tedavisi Tiirii n(%)
Transplantasyon 7 (63,6) 4(36,4) 0,023**** 1,000
PD+HD 35 (66,0) 18 (34,0)
Ameliyat Tipi; n(%)
Subtotal Eksizyon 36 (62,1) 22 (37,9) 3,468**** (0,086
Total Eksizyon 6 (100,0) 0 (0,0)
Patoloji; n(%)
Adenom 13 (65,0) 7 (35,0) 0,005* 0,943
Hiperplazi 29 (65,9) 15 (34,1)
Postoperatif
Hipokalsemi; n(%)
Var 30(73,2) 11 (26,8) 2,880* 0,090
Yok 12 (52,2) 11 (47.8)
Hipokalsemi Siiresi
(n=43); n(%)
Kalict 24 (100,0) 0 (0,0) 21,224%%*%  <(,001
Gegici 6 (35,3) 11 (64,7)

n (%); Ortalama+Standart Sapma
*: Pearson Ki-kare Testi

**: Bagimsiz Gruplarda T Testi
*#%: Mann Whitney U Testi
*#%%: Fisher Exact Testi

Kronik bobrek hastalarinda erken donem operasyon basarisina gore preoperatif
donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.24’te incelendi. Preoperatif
laboratuvar parametrelerinin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark

izlenmedi (p>0,05).
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Tablo 4.24: Erken Donem Operasyon Basarisina Gore Preoperatif Laboratuvar Degerleri

Erken Donem Erken Donem Test
Operasyon Operasyon Degeri p
Basarih Basarisiz
(n=42) (n=22)
PTH 1620,74+1040,85 1579,41+995,774 0,198* 0,843
Kreatinin 6,51+3,34 5,91+2,85 0,718** 0,475
Kalsiyum 10,08+1,05 10,21£1,12 0,870* 0,384
Fosfor 5,33+1,67 5,48+1,49 0,343** 0,733
Kalsiyum*Fosfor 53,24+16,64 55,91+16,43 0,613** 0,542
Magnezyum 2,14+0,41 2,29+0,48 1,221* 0,222
HbA1C 5,45+0,87 5,46+1,01 0,674* 0,500
Total Protein 7,08+0,68 6,96+0,54 0,706** 0,483
Albumin 4,12+0,47 4,12+0,34 0,009** 0,992
ALP 300,714+270,17 274,45+302,77 0,311* 0,756

Ortalama+Standart Sapma
*: Mann Whitney U Testi,
**: Bagimsiz Gruplarda T Testi

Kronik bobrek hastalarinda erken dénem operasyon basarisina gore postoperatif

donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.25’te sunuldu. Erken dénem

operasyon basarisi olan hastalarda 3. Ay PTH, 6. Ay PTH, 1. Yil PTH, 2. Y1l PTH, 3. Yil

PTH ve postoperatif kalsiyum diizeyleri erken donem operasyon basaris1 olmayan hastalara

kisyasla istatistiki olarak daha diisiik tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p<0,001; p<0,001;

p<0,001; p<0,001; p=0,002; p=0,022). Diger postoperatif laboratuvar parametrelerinin

dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark izlenmedi (p>0,05).
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Tablo 4.25: Erken Donem Operasyon Basarisina Gore Postoperatif Laboratuvar Degerleri

Erken Donem Erken Donem Test
Operasyon Operasyon Degeri p
Basarih Basarisiz
(n=42) (n=22)
3.ay PTH 104,70+£173,74 869,12+488,87 5,266 <0,001
6. ay PTH 86,62+121,27 770,78+514,69 4,516* <0,001
1. yil PTH 120,42+177,36 651,88+560,92 4,155% <0,001
2. yil PTH 90,78+130,25 668,15+545,15 4,747%  <0,001
3.yil PTH 128,28+181,52 590,17+717,94 3,165 0,002
Kreatinin 6,65+3,50 6,07+£2,47 0,694** 0,490
Kalsiyum 7,48+1,09 8,24+1,47 2,349*%* 0,022
Fosfor 4,09+1,39 4,49+1,10 1,549* 0,121
Kalsiyum*Fosfor 30,69+11,40 36,27+8,86 2,000** 0,050
Albumin 4,03+0,45 4,01+0,47 0,126** 0,900
ALP 253,33+312,44 278,50+296,54 1,435* 0,151

Ortalama+Standart Sapma
*: Mann Whitney U Testi,

**: Bagimsiz Gruplarda T Testi

Kronik bobrek hastalarinda erken donem operasyon basarisina goére postoperatif

hipokalsemi, hipokalsemi siiresi, 2. Operasyon, uzun donem operasyon basarisinin dagilimi

Tablo 4.26’da verildi. Erken donem operasyon basarisi olan hastalarda basar1 olmayan

hastalara gore kalic1 hipokalsemi gelisme oranm1 daha yiiksek, 2. Operasyon olma orani ise

anlamli diizeyde diisiik tespit edildi (p<<0,001). Postoperatif hipokalsemi ve uzun dénem

operasyon basarisinin erken dénem operasyon basarisina gére dagiliminda istatistiki fark

bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 4.26: Erken Donem Operasyon Bagsarisi ile Hipokalsemi, 2. Operasyon Varligi ve
Uzun Dénem Operasyon Basarisinin Dagilimi

Erken Donem Erken Donem Test
Operasyon Basarih ~ Operasyon Degeri p
(n=42) Basarisiz
(n=22)
Postoperatif
Hipokalsemi; n(%)
Var 30 (71,5) 11 (50,0) 2,880*% 0,090
Yok 12 (28,6) 11 (50,0)
Hipokalsemi Siiresi
(n=43); n(%)
Kalict 24 (80,0) 0 (0,0) 21,224* <0,001
Gegici 6 (20,0) 11 (100,0) *
2. operasyon; n(%)
Evet 0(0,0) 6 (27,3) 12,639% <0,001
Hayir 42 (100,0) 16 (72,7) *
Uzun Donem
Operasyon Basarisi
Yok 25 (59,5) 14 (63,6) 0,103* 0,749
Var 17 (40,5) 8 (36,4)

*: Pearson Ki-kare Testi, **: Fisher Exact Testi

Arastirmada uzun donem operasyon basarisi agisindan hastalar gruplandi. 67

hastadan 27’si (%40,2) operasyon ag¢isindan uzun donemde basarili olarak saptanirken, 40

hasta (%59,8) uzun donemde basarisiz olarak saptandi. Hastalarin; cinsiyet, BMI, ameliyat

olma yas1, KBH siiresi, renal replasman tedavi siiresi, replasman tedavi tiirli, ameliyat tipi,

patoloji sonucu, postoperatif hipokalsemi varlig1, postoperatif hipokalseminin kalici-gecici

olmast durumuna gore uzun dénem komplikasyon varligir dagilimi1 Tablo 4.27°de incelendi.

Postoperatif donemde hipokalsemisi olan hastalarda hipokalsemi olmayan hastalara kiyasla

uzun donem komplikasyon gelisme orani daha yiiksek belirlendi (p=0,006). Postoperatif

donemde kalic1 hipokalsemisi olan hastalarda gegici hipokalsemi olan hastalara kiyasla uzun

donem komplikasyon gelisme oran1 daha yiiksek belirlendi (p<0,001).
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Tablo 4.27: Uzun Dénem Operasyon Basarisina Etkili Olan Faktorler

Uzun Dénem Uzun Donem Test
Operasyon Operasyon Degeri p
Basarih (n=27) Basarisi1z (n=40)
Cinsiyet; n(%)
Erkek 16 (37,2) 27 (62,8) 0,476* 0,490
Kadin 11 (45,8) 13 (54,2)
BMI (kg/m?) 22.794+4,77 25,00+5,56 1,461%* 0,151
Ameliyat Olma Yasi 46,78+10,99 45,70+13,38 0,347** 0,730
(yi)
Kronik Bobrek 10,41+£5,72 10,63+4,90 0,327*** 0,744
Hastaligx Siiresi (y1l)
Renal Replasman 8,74+5,62 8,92+5,41 0,353*** (0,724
Tedavi Siiresi (y1l)
Renal Replasman
Tedavisi Tiirii; n(%)
HD+ PD 20 (35,7) 36 (64,3) 2,979%*** (0,103
Transplantasyon 7 (63,6) 4(36,4)
Ameliyat Tipi; n(%)
Subtotal Eksizyon 25 (41,0) 36 (59,0) 0,133**** 1,000
Total Eksizyon 2 (33,3) 4 (66,7)
Patoloji; n(%)
Adenom 9 (45,0) 11 (55,0) 0,262* 0,609
Hiperplazi 18 (38,3) 29 (61,7)
Postoperatif
Hipokalsemi; n(%)
Var 12 (27,9) 31(72,1) 7,661* 0,006
Yok 15 (62,5) 9 (37,5
Postoperatif
Hipokalsemi; n(%)
Kalic1 0 (0,0) 24 (100,0) 21,025*  <0,001
Gegici 12 (63,2) 7 (36,8)

n (%); Ortalama+Standart Sapma

*: Pearson Ki-kare Testi

**: Bagimsiz Gruplarda T Testi
*#%: Mann Whitney U Testi

***%*. Fisher Exact Testi

Kronik bobrek hastalarinda uzun donem operasyon basarisina gore preoperatif

donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.28de incelendi. Uzun dénemde

komplikasyonu olmayan basarili operasyonu olan hastalarda ALP diizeyi uzun dénemde

operasyonu basarili olmayan hastalara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik

bulundu (p=0,003). Diger preoperatif laboratuvar parametrelerinin dagiliminda istatistiksel

olarak anlaml diizeyde bir fark izlenmedi (p>0,05).
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Tablo 4.28: Uzun Dénem Operasyon Bagarisina Gore Preoperatif Laboratuvar Degerleri

Uzun Donem Uzun Donem Test
Operasyon Basarili Operasyon Degeri p
(n=27) Basarisiz (n=40)
PTH 1404,41+982,33 1710,67+1008,53 1,393* 0,164
Kreatinin 5,76+3,56 6,65+2,77 1,144** 0,257
Kalsiyum 10,30-+0,90 10,01+1,14 1,085%* (0,282
Fosfor 4,97+1,92 5,70+1,25 1,950* 0,051
Kalsiyum*Fosfor 50,53+18,65 56,94+13,95 1,608** 0,113
Magnezyum 2,07+£0,39 2,28+0,44 1,694* 0,090
HbA1C 5,62+1,20 5,29+0,60 0,661%* 0,509
Total Protein 7,01+0,67 7,08+0,63 0,457** 0,649
Albumin 4,11+0,46 4,14+0,40 0,307** 0,760
ALP 182,70+126,45 369,13+£327 3,011* 0,003

Ortalama+Standart Sapma

*: Mann Whitney U Testi , **:Bagimsiz Gruplarda T Testi

Kronik bobrek hastalarinda uzun donem operasyon basarisina gore postoperatif

donemdeki laboratuvar parametrelerinin dagilimi Tablo 4.29°da sunuldu. Uzun dénem

operasyon basarisi olan hastalarda 3. Ay PTH, 6. Ay PTH, 1. Y1l PTH diizeyleri uzun dénem

operasyon basarist olmayan hastalara kiyasla istatistiki olarak daha yiiksek; 2. Yil PTH

diizeyleri ise uzun donem operasyon basarisi olmayan hastalara kiyasla istatistiki olarak daha

diisiik tespit edildi. 3. yil PTH degeri de yine uzun donemde basarili olan grupta diisiik olarak

izlense de istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. (p degerleri sirastyla; p=0,036; p=0,009;

p=0,004; p=0,030; p=0,074). Diger postoperatif laboratuvar parametrelerinin dagiliminda

istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark izlenmedi (p>0,05).

Tablo 4.29: Uzun Dénem Operasyon Basarisina Gore Postoperatif Laboratuvar Degerleri

Uzun Donem Uzun Donem Test
Operasyon Bagarili Operasyon Degeri p
(n=27) Basarisiz (n=40)
3.ay PTH 403,00+418,67 380,19+609,76 2,094* 0,036
6. ay PTH 349,23+428 93 300,51£576,96 2,619* 0,009
1.yil PTH 362,59+394,12 238,77+432,23 2,843* 0,004
2.yil PTH 259,00+220,92 307,34+522 .38 2,164* 0,030
3.yil PTH 270,36+216,96 346,92+669,05 1,785* 0,074
Kreatinin 5,73£3,51 6,87£2,76 1,483** 0,143
Kalsiyum 7,95+1,12 7,60+1,33 1,784* 0,074
Fosfor 4,25+1,12 4,26+1,42 0,024** 0,981
Kalsiyum*Fosfor 33,66+9,24 32,35+11,92 0,482** 0,631
Albumin 4,04+0,51 4,00+0,42 0,389** 0,699
ALP 166,85+£136,55 316,25+360,56 1,898* 0,058

Ortalama+Standart Sapma
*: Mann Whitney U Testi,

**: Bagimsiz Gruplarda T Testi
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Calismaya dahil edilen kronik bobrek hastalarinda yapilan paratiroidektomilerin
yillara gore dagilimi analiz edildi. Hastalarin %16,4’line (n=11) 2014 yilinda, %14,9’una
(n=10) 2017, %14,9’una (n=10) 2019 yilinda paratiroidektomi yapildig1 belirlendi. 2020 y1l1

ve sonrasinda 18 vakaya (%26,9) paratiroidektomi operasyonu yapilmistir.
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5. TARTISMA

SHPT tanil1 hastalarda patolojik paratiroid bezinin saptanmasi, diger dokulardan ve
olas1 diger patolojilerden ayrimi agisindan bilgi vermesi i¢in ¢esitli goriintiileme yontemleri
kullanilmaktadir. Ultrasonografi, sintigrafi, tomografi, manyetik rezonans, selektif venoz
ornekleme bu yontemler arasinda sayilmaktadir (23,25,26,28). Calismamizda hastalara
goriintiileme yontemi olarak USG, sintigrafi, bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans
goriintiileme tetkikleri gergeklestirilmistir. Bu yontemler arasinda en ¢ok kullanilant %67,1
oran ile USG ve sintigrafi kombinasyonu olmustur. Bunu da tek basina yapilan sintigrafi ve
USG izlemistir. Diger goriintiileme yontemleri ile kombinasyonlar daha az oranda tercih
edilmiglerdir. Bir hastada ise herhangi bir goriintiileme yontemi kaydi bulunamamuistir.
Literatiirde en sik kullanilan yontem de yine ultrasonografik ve sintigrafik yontemler olup
bu ac¢idan ¢alisgmamiz diger calismalar ile uyumludur.

Hastanemizde goriintiileme yontemi olarak tek basina ve kombine olarak kullanildigi
hastalar1 ayr1 ayr1 toplarsak en cok tercih edilen goriintilleme yOntemi ultrasonografi
olmustur. Kolay ve hizli bir tetkik olmasi, invaziv ve radyoaktif maruziyet igermeyen yapisi
ve ekonomik olusu bu durumda etkili olmustur. Fakat ultrasonografinin olas1 ektopik
patolojileri degerlendirmede, tiroid nodiilii ve lenfadenopati gibi farkli patolojilerin ayrimi
konusunda zayif kalacagi akilda tutulmalidir (23).

Calismamizda ultrasonografi, sintigrafi ve ikisinin kombine kullanimlarinin
paratiroid bezindeki hiperplazi ve adenomu tespit edebilme basaris1 hesaplanmigtir.
Hiperplazinin tespit basarisi acisindan goriintilleme yoOntemleri incelendiginde; USG
sensitivite %0, spesifite %100 ve negatif prediktif deger %25 olarak hesaplandi. Paratiroid
sintigrafisi grubunda; sensitivite %50, spesifite %50 pozitif prediktif deger %83 ve negatif
prediktif deger %16 olarak hesaplandi. USG + Sintigrafi grubuunda; sensitivite %38,
spesifite %92, pozitif prediktif deger %92 ve negatif prediktif deger %40 olarak hesaplandi.
Adenomun tespit basaris1 agisindan ise; USG grubunda, sensitivite %100, spesifite %33,
pozitif prediktif deger %33 ve negatif prediktif deger %100 olarak hesaplandi. Paratiroid
sintigrafisi grubunda; sensitivite %0, spesifite %60 pozitif prediktif deger %0 ve negatif
prediktif deger %75 olarak hesaplandi. USG + Sintigrafi grubuunda; sensitivite %92,
spesifite %45, pozitif prediktif deger %43 ve negatif prediktif deger %93 olarak hesaplandi.
Elde edilen sonuglar birlikte degerlendirildiginde; hastalarin ultrasonografi ve sintigrafi
yontemlerinin kombine edilerek goriintiilenmesi halinde hem hiperplazi hem de adenom
tespiti acisindan daha tutarli sonuglar elde edilebilir. Analiz yapilan goriintiileme gruplarinda

hasta sayilarinin esit olmamasi, hastalarin hesaplamalar i¢in gercek pozitif-negatif, yalanci
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pozitif-negatif olarak ayrilmasi ve bu sekilde yapilan hesaplamalarda bu alt gruplarda hasta
sayisinin az olmasi hesaplamalarda hata payinin arttirmaktadir. Bu nedenle goriintiilleme
yontemleri agisindan benzer sayida hasta iceren ve daha genis hasta gruplarinda yapilacak
caligmalarda daha farkli degerler elde edilebilir. Calismamiz goriintiileme yontemlerinin
kombine kullanimlarinin daha tutarli sonuglar elde edilmesine imkan saglayacagi konusunda
literatlirdeki diger ¢alismalar ile uyumludur.

Calismamizda goriintiileme tetkikleri ile adenom oldugu belirtilen 41 vakanin
16’sinda (%39) histopatolojik incelemeler ile adenom tanis1 dogrulanmistir. Goriintiileme
ile hiperplazi saptanan 19 hastanin ise 17’s1 (%89) histopatolojik olarak da hiperplazi tanisi
almistir. Arastirmamizda goriintiilleme yontemlerinin hiperplaziyi saptama basarisi daha
yiiksek bulunmustur. Bu ac¢idan ¢alismamiz literatiirde bu konu ile ilgili yapilan diger
calismalardan farkli bir sonu¢ vermistir. Bu durum, iki grup arasindaki hasta sayisinin esit
olmamasi veya adenom grubundaki hasta sayisinin hiperplazi grubuna gore daha az vaka
icermesi ile ilgili olabilir.

Wakamatsu ve arkadaglarinin yaptigi, PHPT ve SHPT hastalarimi igeren bir
caligmada ultrasonografinin hassasiyetinin adenomlarda %71 ve hiperplazisi olanlarda %50
seviyelerinde oldugu goriilmiistiir. Sintigrafik incelemenin hassasiyetinin ise adenomu olan
hastalarda %50, hiperplazisi olan hastalarda %39,7 seviyelerinde oldugu gortilmistiir (28).

Vulpio ve arkadaglar1 tarafindan 21 sekonder hiperparatiroidi tanili hasta
ultrasonografik ve sintigrafik olarak degerlendirilmistir. Daha sonra hastalara subtotal veya
total paratiroidektomi uygulanarak 78 adet paratiroid dokusu eksize edilmistir.
Paratiroidektomi sonrasinda ultrasonografi ile goriilebilen ve goriilemeyen bezlerin
boyutlar1 karsilagtirilmistir ve ultrasonografik inceleme ile goriintiilenebilen bezlerin
maksimum c¢aplarinin 12+0,7mm, goriintiilenemeyen bezlerin ise maksimum caplarinin
9,3+0,8mm oldugu izlenmistir. Ektopik patolojilerde ise ultrasonografinin yetersiz kaldigi
goriilmiistiir (23).

Ayni ¢alismada SHPT tanili hastalarda goriintiilleme yontemi olarak ultrasonografi
ve sintigrafinin kombine kullaniminin faydalari da arastinlmistir ve goriintiileme
hassasiyetinin sintigrafi i¢in %62’den %75’e, ultrasonografi i¢in ise %55 seviyelerinden
%75 seviyelerine ¢ikarabilecegini belirtmislerdir. Bu ¢alismada tetkik siralamasi olarak 6nce
sintigrafinin yapilmasi1 ardindan silipheli alanlara ultrasonografi ile ileri inceleme yapilmasi
gerektigi iistiinde durulmustur (23).

Weiss ve arkadaglarinin PHPT tanili hastalarda yapmis olduklari bir bagka ¢alismada

ise yine sintigrafi ve ultrasonografinin kombinasyonlarinin tek basina kullanimlarindan daha
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etkili olduklar1 saptanmistir. SPECT incelemenin de eklenmesi ile hassasiyetin arttigi
saptanmigstir (26).

Goriintiileme sonucu adenom olan 41 hastadan 25’inin patolojisi hiperplazi olarak
raporlanmistir. Gorilintiilleme sonucu hiperplazi olan 19 hastanin ise 17’si hiperplazi olarak
saptanmistir. Goriintiilemesi normal olan 6 hastanin ise 2’sinin patolojisi adenom ve 4’iiniin
patolojisi hiperplazi olarak sonuclanmistir. Bu veriler ile yola c¢ikarak goriintiilleme
tetkiklerinin kullaniminin taniya yardimci olmasinin yaninda hiperplazi ve adenom ayrimi
konusunda etkin olmadiklar1 s6ylenebilir.

Calismaya dahil edilen 67 hastanin 61’ine (%91) subtotal paratiroidektomi
operasyonu yapilmigtir. 4 hastada (%6) total paratiroidektomi 2 hastada (%3) ise total
paratiroidektomi ve ototransplantasyon prosediirii uygulanmistir. Calismamizda total
paratiroidektomi yapilan hastalarin sayisinin azlig1 nedeniyle ototransplantasyon olgulari ile
total paratiroidektomi olgular1 beraber degerlendirildi. Operasyon tipine gore yapilan
istatistiksel ~ analizlerde postoperatif —komplikasyonlar ag¢isindan  belirgin  fark
saptanamamasinda temel neden hasta sayis1 azligindan dolay1 istatistiksel degerlendirme
icin yeterli sayida hasta olmamasidir. Ayr1 ayr1 degerlendirildiginde; ¢alismamiza dahil
edilen 4 total paratiroidektomi operasyonu geciren hastalardan 3’iiniin uzun dénemde kalici
hipoparatiroidi komplikasyonu gelismistir. 1 hastada ise total paratiroidektomiye ragmen
parathormon degerleri gerilememistir. Bu hastada ektopik odak veya dortten fazla paratiroid
bezi ihtimalleri diisiiniilebilir. Total paratiroidektomi ve ototransplantasyon yapilan 2
hastada ise uzun dénem takiplerinde komplikasyon izlenmemistir. 67 hastanin 61’ine (%91)
subtotal paratiroidektomi yapilmasina ragmen bu hastalarin 21’inde (%34.,4) kalici
hipoparatiroidi goriilmesi ile ilgili yapilabilecek ek arastirmalar bu hususta faydali bilgiler
elde edilmesini saglayabilir.

Stracke ve arkadaslarinin 2009 yilinda yapmis oldugu sekonder hiperparatiroidi tanil
total paratiroidektomi operasyonu yapilan vakalarin postoperatif uzun donem sonuclarinin
degerlendirildigi 46 hastalik bir seride hastalarin %92’sinde parathormon diizeyi 20 pg/ml
seviyesinin altina indigi saptanmistir. Bu hastalar total paratiroidektomi operasyonu
acisindan basarili olarak kabul edilmistir. Total paratiroidektomi ile kalic1 hipoparatiroidi
arasinda anlaml bir iligki saptanmistir (54). Bu acidan diger calismalar ile ¢aligmamizin
sonuclar1 uyumludur.

Calismamizda 47 hastanin patoloji sonucu hiperplazi olarak saptanmistir. 20 hastada
ise adenom bulunmustur. Adenom orani %29,8 olarak saptanmis olup bu deger literatiirde

belirtilmis olan diger ¢alismalarin verileri ile kiyaslandiginda daha yiiksek saptanmistir. Bu
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durumun temelde nodiiler hiperplazi ve adenom ayriminin zorluguna bagli oldugu
distiniilmistiir.

Vulpio ve arkadaglarinin yapmis oldugu sekonder hiperparatiroidi nedeniyle
paratiroidektomi operasyonu yapilan 21 hastaya ait 78 paratiroid bezinin analiz edildigi bir
derlemede hastalarin paratiroid bezleri arasinda adenoma hig rastlanmamustir. %19 oraninda
diffiiz ve %81 oraninda nodiiler hiperplazi izlenmistir (23). Farkli ¢calismalarda da sekonder
hiperparatiroidi ile takip edlien hastalarda agirligi 0,5 gramin iizerinde olan paratiroid
bezlerinin %85’inde nodiiler hiperplazi izlendigi belirtilmistir (10).

Calismaya dahil edilen 67 hastanin 43’iinde (%64,2) postoperatif hipokalsemi
(Diizeltilmis Ca<8mg/dl) gelismistir. Bu 43 hastanin ise 24’iinde daha sonrasinda ilerleyen
donem takiplerinde kalic1 hipoparatiroidi gelistigi izlenmistir. Calismamizda hemodiyaliz ve
periton diyalizi grubunun renal transplantasyon grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
diizeyde daha fazla sekilde postoperatif hipokalsemi riskine maruz kaldigi goriildii. Bu
durum diyaliz grubunda bulunan hastalarin transplantasyon grubuna goére a¢ kemik
sendromu agisindan daha fazla risk altinda olmasi ile agiklanabilir.

Ameliyat yas1 ile postoperatif kalsiyum degeri arasinda diisiik-orta diizeyde
korelasyon izlendi. Yani gen¢ hastalarin postoperatif hipokalsemi agisindan daha riskli
grupta oldugu izlendi. Bu acgidan g¢alismamizin sonuglari literatiir ile uyumlu olarak
sonuclanmistir.

Goldfarb ve arkadaslarinin 2012 yilinda yaymnladiklar1 bir calismada sekonder
hiperparatiroidi nedeniyle paratiroidektomi yapilan 79 hasta incelenmis ve bu hastalarda
%27,8 oraninda a¢ kemik sendromu gelistigi tespit edilmis. Bu vakada oranin daha diistik
olmasinin temel nedeni kalsiyum degeri 7,5mg/dl altinda olan hastalar1 a¢ kemik sendromu
olarak degerlendirilmeleri olabilir (67).

Latus ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir baska calismada ise 84 SDBY tanili
sekonder hiperparatiroidi nedeniyle paratiroidektomi yapilan hasta incelenmis ve burada da
a¢ kemik sendromu oranm1 %51,2 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada a¢ kemik sendromu ile
ilgili olarak postoperatif kalsiyum degeri ve erken ameliyat yas1 disinda anlamli parametre
bulunamamastir (65).

2004 yilinda hemodiyaliz hastalar1 ile ilgili yapilan bir calismada kan albiimin diizeyi
ile parathormon diizeyi arasinda pozitif korelasyon saptanmis olup ¢alismamizda albiimin
ve parathormon arasinda anlaml iligki tespit edilmemistir (76).

Hastalarin patoloji sonuglari, demografik ozellikler ile iligskisi ve preoperatif ve

postoperatif tetkik sonuglar ile incelendiginde; daha uzun siire KBH tanisi olan hastalarin

65



patoloji sonuglarinda daha fazla adenom saptandig: goriildi. Ek olarak patolojisi adenom
olan hastalarin postoperatif 2. yil parathormon diizeyleri hiperplazi olanlara gére daha
yuksek bulundu. Bu durum uzun siiredir kronik bobrek yetmezligi olan ve patolojisinde
adenom saptanan hastalarda uzun donemde niiks ihtimalinin fazla oldugu seklinde
yorumlanabilir. Patofizyolojik siiregte hastalarda adenom gelisimi hiperplaziye gore daha
uzun siire gerektirmektedir. Caligmamizda da yapilan analizler neticesinde alinan sonuglar
bu duruma uygun olarak bulunmustur (15,22).

Calismamizda; operasyon tipine gore postoperatif laboratuvar parametrelerini
kiyasladigimizda, subtotal eksizyon yapilan hastalar ve total eksizyon yapilan hastalarin
parathormon seyirleri ve kalsiyum seviyeleri arasinda anlamli fark olmadigi izlendi. Bu
durumun daha Once bahsedildigi gibi total eksizyon ve total eksizyonla birlikte
otoimplantasyon yapilan hastalarin, hasta sayist yetersizligi nedeniyle ayni grupta analiz
edilmesi ile ilgili oldugu diisiintildii. Daha genis gruplar ile yapilacak calismalarda bu
parametrelerde anlamli farkliliklar saptanabilir.

67 hastanin arasinda 7 hasta 10 yillik takibi siiresince ikinci defa operasyon
gecirmisti. Ikinci operasyonu geciren hastalarin tamamu ilk operasyonda subtotal eksizyon
yapilan hastalardi. Calismamizda total eksizyon ve total eksizyonla birlikte otoimpantasyon
yapilan hastalarin sayica az olmasi nedeniyle operasyon tipinin, ikinci operasyon ile iliskisi
analiz edilememistir. Bu hastalar incelendiginde; 7 hastanin operasyon nedenlerinin %85,7
oraninda persistan hiperparatiroidi, 1 hastanin ise operasyon nedeninin %14,3 ile niiks
oldugu gozlendi. Hastalarin ikinci operasyonlarinda; 5 hastada (%71,4) total eksizyon, 1
hastada (%14,3) subtotal eksizyon ve 1 hastada ise (%14,3) total eksizyon ile birlikte
otoimplantasyon yapildig1 goriildii. Hastalarin altisinda (%385,7) patoloji sonucu adenom
olarak raporlanirken bir hastada (%14,3) hiperplazi goriildii.

Richards ve arkadaglari tarafindan 2006 yilinda; 1983-2004 yillar1 arasinda sekonder
hiperparatiroidi nedeniyle paratiroidektomi operasyonu yapilmis ve ilerleyen siirecte
persistans veya niiks nedeniyle tekrar opere edilen 501 hasta ile bir literatiir taramasi
yapilmistir. Hastalardan 495 adedinin ilk operasyonlarinin tipine ulasilabilmistir. 495
hastanin %63,6’s1 total eksizyon ile birlikte otoimplantasyon prosediirii ile opere oldugu
izlenmistir. Hastalarin %36,4’1i subtotal paratiroidektomi operasyonu yapilmistir. (77).

Bu taramada 485 hastanin ikinci operasyonlarinin nedenlerine ulagilmistir ve 82
hastanin persistan hiperparatiroidi (%16,9), 403 hastanin ise niiks (rekiirren) hiperparatiroidi
nedeniyle opere oldugu anlagilmistir (77). Ayni c¢alismada 478 hastanin operasyon

bulgularina ulagilmistir. Buna gore hastalarin %49’unda otogreft hiperplazisi, %20’sinde
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dortten fazla paratiroid bezi varligi, %17’sinde operasyon sonrasinda birakilan dokunun
hiperplaziye ugradig: izlenmistir. Yapilan analizler sonucunda operasyon dncesinde uygun
goriintiileme yontemleri ile paratiroid dokulariin lokalize edilmesi ve operasyon sirasinda
yeterli eksplorasyonun yapilmasinin operasyon basarisini etkileyen 6nemli faktorler oldugu
belirtilmistir. Otogreft hiperplazisinin yiiksekliginin, ototransplantasyonla birlikte total
eksizyon yapilan hastalarin sayisinin yiiksekligi ile iligkili olabilecegi vurgulanmistir (77).
Ikinci operasyon nedenlerinin c¢alismamiz ile farkli sonuglanmis olmasi, Richards ve
arkadaslarinin derlemesinde hastalarin biiyiik ¢ogunlugunun ototrasnplantasyonla birlikte
total eksizyon prosediirii ile opere olurken bizim g¢aligmamizda c¢ogunlugun subtotal
eksizyon prosediirii ile opere olmasi olabilir. Daha farklt merkezler ile daha genis hasta
sayisina ulagilarak yapilacak ¢alismalar bu konuda daha ayrintili veriler verebilir.

Calismamizda renal transplantasyon yapilmig olarak opere olan 11 hasta,
hemodiyaliz ve periton diyalizi ile renal replasman tedavisi gormekte olan 56 hasta ile
preoperatif ve postoperatif laboratuvar parametreleri ile karsilastirildi. Normal veya normale
yakin renal fonksiyona sahip olan bu hastalarda preoperatif PTH ve fosfor degerleri
hemodiyaliz ve periton diyalizi grubu ile anlamh diizeyde farkli saptandi. Renal
fonksiyonlarindan dolay1 bu hastalarda laboratuvar bulgulari primer hiperparatiroidiye
benzer olarak goriildii. Transplantasyon hastalarinin dncesinde hemodiyaliz veya periton
diyalizi Oykiileri olmast ve bazi hastalarda transplantasyon oOncesinde de yliksek
parathormon degerleri olmas1 nedeniyle bu hastalar da sekonder hiperparatiroidi olarak
kabul edildi.

Postoperatif donem bulgulari renal transplantasyon hastalar1 ve hemodiyaliz-periton
diyalizi grubunun laboratuvar parametreleri incelendiginde; renal transplantasyon grubunun
laboratuvar parametrelerinin normal araliklara daha yakin oldugu, hastalarda postoperatif
hipokalseminin daha az goriildiigii izlendi. Caligmaya alinan 56 diyaliz hastasinin 42’sinde
postoperatif hipokalsemi gelisirken renal transplantasyon ile opere olan 11 hastadan sadece
1 hastada postoperatif hipokalsemi gelismistir. Bu durum bu hastalarin normal veya normale
yakin renal fonksiyonlara sahip olmalari ile ilgili olabilecegi gibi transplantasyon grubunun
sayica diger gruba gore daha az hasta ile analiz edilmesi ile de ilgili olabilir.

Renal transplantasyon grubundaki 11 hasta incelendiginde bu hastalardan 8’inin
paratiroidektomi operasyonlarinin, transplantasyonu takip eden ilk 3 yil igerisinde olduklari
goriilmiistiir. Bu vakalarda transplantasyon sirasinda da sekonder hiperparatiroidi tanisi
oldugu sdylenebilir. Ik 3 yil igerisinde opere olan hastalarm ise 3’ii canli vericiden nakil

olmustur. Bu tip hastalarda paratiroidektomi operasyonunun transplantasyondan once
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yapilacak sekilde planlanmas1 greft fonksiyonlar1 agisindan daha olumlu sonuglar
saglayabilir.

Calismamizda renal transplantasyon yapilan hastalarin preoperatif ve postoperatif
donemde bobrek fonskiyonlarinin analizleri agisindan kreatinin degerleri kaydedilmistir.
Yapilan analizlerde renal transplantasyon grubunun preoperatif kreatinin ortalamast 1,57
olarak bulunurken, postoperatif donemde bu deger 1,88 seviyesine yiikselmistir. Aradaki
degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmazken, akut bobrek hasari agisindan RIFLE
kriterlerine gore degerlendirildiginde de akut bobrek yetmezligi agisindan anlamli bir artig
olmadig1 goriilmiistiir (78). Akut bobrek hasari tanimina uygun bir renal fonskiyon kaybi
izlenmese dahi glomeriiler filtrasyon hizinda diislis oldugu soylenebilir. Bu sekilde
degerlendirildiginde paratiroidektominin renal fonskiyonlar1 postoperatif donemde olumsuz
etkiledigini sdyleyebiliriz ancak renal fonskiyonlarda azalma operasyona sekonder nedenler
ile de gerceklesmis olabilir. Uzun donemde greft sagligi agisindan hastalarin takiplerine
diizensiz gelmeleri ve hasta sayisi yetersizligi nedeniyle yorum yapilamamastir.

Schwarz ve arkadaglar1 tarafindan 2007 yilinda yayinlanan; 1997-2003 yillar
arasinda paratiroidektomi operasyonu yapilan 76 renal trasplantasyon hastasinin
degerlendirildigi bir calismada; paratiroidektomi sonrasinda hastalarin %47’sinin kreatinin
klirensinden %20 veya daha fazla bir azalma oldugu saptandi. Takip eden siiregte kreatinin
degerleri progrese olan hastalar ile olmayan hastalarin 10 yillik greft sagkalimi agisindan
anlamli istatistiksel fark olmadig1 saptanmustir (64).

Evenepoel ve arkadaglar tarafindan 2007 yilinda yayimlanan bir calismada ise;
1989-2004 yillar arasinda paratiroidektomi yapilan 90 hasta degerlendirilmistir. Hastalarin
preoperatif kreatinin degerlerinin ortalamasi 1,76mg/dl olarak bulunmusken, postoperatif
donemde bu deger 1,91 olarak saptanmistir. Aradaki artis renal fonksiyonlarda gerileme
acisindan anlamli kabul edilmistir. Bu ¢alismada da bobrek fonksiyonlarinda gerileme olan
hastalar ile olmayan hastalarin uzun donem greft sagkalimlari arasinda anlamli fark
saptanmamustir (72).

Yapilan ¢aligmalarda parathormon diizeyi ile glomertiler filtrasyon hizi arasinda
pozitif korelasyon saptanmis olup renal transplantasyon hastalarinda paratiroidektomi
operasyonu planlanmas1 halinde hastalara greft fonksiyonlarinin korunmasi agisindan
subtotal paratiroidektomi yapilmasinin ilk tercih oldugu belirtilmistir (50,63,64,72).
Caligmamizda da hastanemizde opere olan tiim renal transplantasyon hastalarina subtotal
eksizyon yapilmistir.

Renal transplantasyon hastalarinin patoloji verileri incelendiginde bu hastalarda
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%354,5 oraninda adenom ve %45,5 oraninda hiperplazi saptanmistir. Literatiirde renal
transplantasyon yapilan hastalarda goriilen sekonder veya tersiyer hiperparatiroidi ile
yapilan operasyonlarda histopatolojik olarak paratiroid hiperplazisinin daha sik rastlanan bir
bulgu oldugunu belirten ¢alismalar mevcuttur. Bu konu ile ilgili daha fazla sayida hasta ile
arastirma yapilmasi gerekmektedir (50).

Calismamizda, HbA1C degerleri 6,5mg/dl {izerinde olan 6 hasta (%8,9) mevcuttu.
Bu hastalarin 5’1 hemodiyaliz hastasiyken, 1 hasta renal transplantasyon hastastydi. Tiirk
Nefroloji Dernegi’nin “registry” kayitlarin incelendiginde 2019 yilinda prevalan
hemodiyaliz hastalarinda %39, periton diyalizi hastalarinda %23, renal transplantasyon
hastalarinda %20 oraninda diyabetes mellitus varligi SDBY etyolojisi olarak tespit edilmistir
(79). Diabetes mellitus tanili hastalarin son dénem bobrek yetmezligi tanisi olan hastalar
igerisindeki orani ile ¢alismamizda paratiroidektomi olan hastalardaki diabetes mellitus
orani1 arasinda belirgin bir farklilik mevcuttur. Bu bize diabetes mellitus varliginin
hiperparatiroidi ile negatif korelasyonu oldugunu gosterebilir. Literatiirde diabetes mellitus
tanist olan son dénem bdbrek yetmezligi hastalarinda parathormon diizeylerinin DM tanisi
olmayan hastalara gore daha diisiik oldugunu gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (80,81). Bu
konu ile ilgili daha detayli arastirmalar yapilmasi ek bilgiler saglayabilir.

Erikoglu ve arkadaslarinin, Meram Tip Fakiiltesi hastanesi genel cerrahi kliniginde
Ocak 2001 ve Mart 2005 tarihleri arasinda sekonder hiperparatiroidi nedeniyle opere edilen
14 hasta ile ilgili yapmis oldugu c¢aligmada; tiim hastalara subtotal paratiroidektomi
uygulanmistir. Bu hastalardan 5’inde adenom saptanmis digerlerinde hiperplazi
saptanmistir. Postoperatif donemde hipokalsemi disinda belirgin bir komplikasyon
izlenmemis ve bu da gecici olmustur. Bu ¢aligsma ile subtotal paratiroidektominin sekonder
hiperparatiroidi tanili cerrahi tedavi ihtiyact olan hastalar i¢in uygun cerrahi tedavi oldugu
vurgulanmistir (82).

Ocak 2006 ve Haziran 2013 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan Universitesi Meram
Tip Fakiiltesi Hastanesinde son donem bobrek yetmezligi tanili olup paratiroidektomi
operasyonu yapilan hastalarin degerlendirildigi bir tez ¢aligmasinda toplamda 76 hasta
degerlendirilmis ve analiz edilmistir. Bu hastalardan 3 tanesi persistan hiperparatiroidi
nedeniyle iki defa opere edilmistir. Yapilan operasyonlarin tamami subtotal eksizyon
prosediirii ile gerceklestirilmistir. Hastalarin %44,3’linde adenom saptanirken %350,6
kadarinda hiperplazi saptanmigstir. 4 hastada patoloji sonucu normal olarak sonuc¢lanmaigtir.
Bu ¢alismada ise ultrasonografinin diger goriintiileme yontemlerine iistiin oldugu ve medikal

tedaviye direncli olan sekonder hiperparatiroidi hastalar1 i¢in cerrahi tedavinin dncelikli
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olarak disiiniilmesi gerektiginden bahsedilmistir. Postoperatif hipokalsemi ile diisiik
ameliyat yas1 arasinda korelasyon bu ¢alismada da anlamli olarak tespit edilmistir (57).

Sekonder ve tersiyer hiperparatiroidi operasyonlari i¢in kesin olarak kabul goren bir
operasyon tiirii yoktur. Hastaya gore en uygun yontem ile birlikte, preoperatif siirecte uygun
goriintiileme yontemleri ile patolojik paratiroid bezlerinin lokalize edilmesi, operasyon
sirasinda muhakkak detayli bir sekilde ekplorasyon yapilmasi ve gerekli hallerde
intraoperatif frozen inceleme ve ek goriintiilemeler gibi yardime tetkiklere bagvurularak
patolojik paratiroid dokusunun miimkiin olan en fazla miktarda eksizyonunun saglanmasi
basaril1 bir cerrahi tedavi i¢in kabul goren onerilerdir (50).

Hastanemizde bu konu ile ilgili daha dnce yapilan ¢aligmalar degerlendirildiginde,
Ocak 2001 ve Mart 2005 arasinda 4 y1l 3 aylik siiregte toplamda 14 hastaya paratiroidektomi
operasyonu gergeklestirilmistir. Takibinde Ocak 2006 ve Haziran 2013 arasinda 7 y1l 6 aylik
bir sliregte 76 hasta opere edilmistir (57,82). Ortalama yillik opere edilen hasta sayisi
neredeyse 2 kat artmistir. Calismamizda ise Ocak 2013 ve Subat 2023 yillar1 arasinda opere
olan hastalar degerlendirilmistir. Toplamda 10 y1l 2 aylik siirecte 78 hastanin opere edildigi
goriilmiis olup bu hastalarda 11 tanesinin preoperatif ve postoperatif donemde verilerine
ulasilamamas1 nedeniyle hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir. Bu veriler 1s1ginda 2000’11
yillarin bagina gore paratiroidektomi sayilarinin arttigini fakat son 10 yilda bir miktar
azaldigimi soylemek miimkiin olabilir. Fakat bu verinin dogrulanmasi i¢in farkl
merkezlerden de veriler temin edilerek bu konuda ek aragtirmalar yapmak gerekmektedir.
2000’11 yillarin bagina gore paratiroidektomi sayilarindaki artisin nedenleri arasinda;
hastalarin sagkalim siirelerinin uzamasi, hekimlerin sekonder hiperparatiroidi tanit ve
tedavisi konusunda daha bilgili ve dikkatli olmalar1 veya o donemde kullanilmaya baglanan
medikal tedavilerin cerrahi tedavi ihtiyacini ertelemesi gibi faktorler sayilabilir.

Yillara gore operasyon sayilar1 degerlendirildiginde operasyon sayisinin diizenli bir
dagilimi olmadigr izlenmistir. 2023 yilinin sadece ilk ay1 degerlendirildigi i¢in diislik
bulundu. 2020 yilinda 7, 2021 yilinda 6 ve 2022 yilinda 2 hastanin opere olmasi, Covid-19
pandemisinin sliregelen etkileri nedeniyle azalan hastane bagvurularindan kaynakli olabilir.

Kalsimimetik tedavilerin sekonder hiperparatiroidi tanili haastalarda 2007 yilindan
bu yana kullanilmaktadir. Sinakalset bu grup ilaglarin ilk 6rnegi olup 2010 yili Ekim ay1
itibariyle geri 0deme kapsamina alinarak iilkemizde sekonder hiperparatiroidi tanili
hastalarin tedavisinde kullanimi yayginlasmistir (42). Tiirk Nefroloji Dernegi Registry
raporlar1 incelendiginde sekonder hiperparatiroidi tanili hastalarda kalsimimetik kullanim

oraninin; 2013 yilinda hemodiyaliz hastalarinda %14,01 ve periton diyalizi hastalarinda
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%11,03, 2016 yi1linda HD hastalarinda %24,37 ve PD hastalarinda %18,49, 2019 yilinda HD
hastalarinda %29,23 ve PD hastalarinda %16,94 oldugu goriilmiistiir (79,83,84). Her yil bir
onceki yila gore daha fazla oranda kalsimimetik tedavi kullanim oraninin olmasi
paratiroidektomi sayilarinin 2006-2013 yillarin arasinda yapilan ¢alismaya gore daha diisiik
¢ikmast ve 2020 yilindan sonra paratiroidektomi sayilarinin ¢aligmamizda onceki yillara
gore daha diisiik ¢ikmasini agiklayabilecek bir diger neden olabilir.

Kalsimimetik tedavi kullanim oranlarinin, hemodiyaliz hastalarinda periton diyalizi
hastalarina gore daha yiiksek bulunmus olmasi; hemodiyaliz hastalarinin periton diyaliz
hastalaria gore ¢ogunlukla daha uzun siire boyunda kronik bobrek hastaligi tanisi olan
hastalar olmasi olabilir. Yine de bu hususta ileri aragtirmalar yapilmasi faydali olabilir.

Heniiz 2017 yilinda kullanim1 onaylanan ve 2021 yilinda geri 6deme kapsamina
alinmis olan intravendz formda bir tip-2 kalsimimetik olan etelkasetid ile ilgili heniiz yeterli
veri yoktur. Ilerleyen dénemlerde tedavinin yayginlagmasi ile etelkalsetid molekiiliiniin
etkinligi ve sinekalset ile karsilagtirilmasi iizerine ¢alismalar yapilabilir. Bir baska tip-2
kalsimimetik ajan olan Velcalcetide (AMG416) ise heniiz klinik arastirma sathasindadir ve
yine ilerleyen yillarda yapilacak olan ¢alismalarda degerlendirilebilir (25).

Kalsimimetik tedavilerin yaygin kullanimi, hastalar i¢in daha ge¢ opere olma imkant
taniyabilecekken, daha ge¢ operasyonun kronik bobrek hastaligina baglh kemik ve mineral
bozukluklar1 agisindan ek komorbiditelere neden olup olmayacagi konusu ile ilgili daha fazla
arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Calismamiz kapsaminda hastalar 1. hafta PTH degerleri iizerinden erken donem
operasyon basaris1 agisindan degerlendirildi. Parathormon diizeyi 1. haftada 200pg/ml ve
altinda olan hastalar erken donemde basarili olarak kabul edildi. Bu kapsamda yapilan
degerlendirmede 1. hafta parathormon sonucu olan 64 hastadan 42’si (%65,6) erken
donemde basarili 22 hasta ise (%34,4) erken donemde basarisiz operasyon olarak
degerlendirilmistir. Istatistiksel olarak demografik veriler, pre-operatif ve post-operatif
laboratuvar sonuglari, ameliyat tipleri ve patoloji sonuglar1 analiz edildiginde; erken
donemde basarili operasyon geciren hastalarda, uzun donemde kalici hipoparatiroidi
gelistigi goriilmiistiir. Pre-operatif laboratuvar bulgularinda istatistiksel olarak anlamli
farkliliklar saptanmazken, postoperatif bulgularda erken donemde basarili olarak
degerlendirilen hasta grubunda post-operatif kalsiyum ve parathormon takiplerinin tamami
anlamli olarak diisiik izlenmistir. Buradan erken donemde operasyon basarisinin paratiroid
bezindeki patolojik dokunun tamaminin veya tamamina yakininin eksizyonu ile ilgili oldugu

yorumu yapilabilir. Calismamizda total paratiroidektomi ve ototransplantasyon ile total
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paratiroidektomi yapilan hastalar birlikte analiz edilmesinden kaynakli olarak operasyon tipi
ve erken donem operasyon basarisi arasinda anlamli fark bulunmadig diisiiniilmektedir. Bu
konuda daha genis hasta gruplar ile yapilacak ¢alismalarda bu agidan daha farkli sonuglar
alabilir.

Erken donemde basarili olan 42 hastanin 30’unda postoperatif donemde hipokalsemi
gelismistir ve bu hastalardan 24’tinde ise uzun donemde kalict hipoparatiroidi
komplikasyonu ger¢eklesmistir. 1 hasta ise takibinde niiks gelistigi izlenmistir. Erken
donemde basarisiz olan operasyonlar incelendiginde 22 vakadan 14’4 (%63,6) uzun
donemde de cerrahi tedavi agisindan basarisiz bulunmustur. Bu vakalarda en sik izlenen
uzun donem komplikasyon ise persistan hiperparatiroidi olmustur. Bu vakalardan 6’s1
takiplerinde ikinci defa operasyon gecirmistir. Erken donemde basarisiz olarak
degerlendirilen 8 vaka ise uzun donem takiplerinde hedeflenen parathormon seviyelerinde
bulunduklar1 i¢in, uzun dénemde basarili olarak degerlendirilmistir. Bu vakalardan 6’s1 igin
ek veri bulunmamakta olup 2 vakanin paratiroidektomiyi takip eden siiregte renal
transplantasyon ge¢irdigi ve bu noktadan sonra parathormon seviyelerinin hedeflenen
araliga geldigi bilinmektedir.

Calismamizda hastalarin uzun donem operasyon basarilarinin degerlendirilmesi
amaciyla hastalar uzun donem komplikasyonlarina gore gruplandi. Herhangi bir
komplikasyon izlenmeyen ve ikinci operasyon ihtiyact olmayan hastalarin operasyonlari
uzun donemde basarili olarak kabul edildi. Bu sekilde yapilan analize gdre hastalarin kronik
bobrek hastaligr siiresi, renal replasman tedavisi stiresi ve ¢esidi, gecirdikleri operasyonun
tipi ve patoloji sonuglarinin operasyon basarist ile anlamli iligkisi olmadigi izlendi.
Postoperatif erken donem hipokalsemi ve kalici hipokalsemi varlifi uzun donem
komplikasyon varligi ile iliskili bulundu. Bunun nedeni ise, bu hastalarda ilerleyen donemde
kalic1 hipoparatiroidi gelismis olmasidir. 67 hastanin 27 sinde (%40,2) operasyon basarili
bir sonuca ulagsmis ve herhangi bir uzun donem komplikasyon (niiks, persistans,
hipoparatiroidi) izlenmemistir. Komplikasyonlar izlenmis olan 40 hastada ise en sik goriilen
komplikasyon 24 hasta ile kalic1 hipoparatiroidi olmustur. 7 hasta ikinci defa operasyon
gecirdigi icin uzun donemde basarisiz olarak degerlendirilmiglerdir. Total eksizyon
grubunun, otoimplantasyonla birlikte total eksizyon yapilan hastalar ile degerlendirilmesi de
operasyon tipi ile uzun donem komplikasyon varligi arasinda anlaml iligki
bulunamamasinin nedeni olabilir. Ayr1 ayr1 degerlendirilmesine olanak saglayacak daha
genis hasta gruplarinda daha farkli sonuglar alinabilir.

Uzun donem operasyon basarisinin, preoperatif ve postoperatif laboratuvar
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parametreleri ile analizlerinde ise; uzun donemde operasyonu basarili olan hastalarin
postoperatif ilk 1 yil icerisinde PTH degerlerinin istatistiki olarak anlamli sekilde ytiksek
oldugu izlendi. 1. yildan sonra yapilan takiplerde ise operasyonu basarisiz olan grupta PTH
degeri anlamli olarak yiiksek olarak izlendi. Bu durumun sebebi; operasyonu basarisiz olarak
kabul edilen hasta grubunda kalici hipoparatiroidi, niiks, persistans ve 2. defa opere olan
hastalarin bir arada bulunmasi olabilir.

Ilk operasyonun ardindan kalici hipoparatirodi gelisen 24 hasta erken dénemde
basaril1 olarak degerlendirilmistir fakat bu hastalar uzun dénemde kalic1 hipoparatiroidi
komplikasyonu ile karsilasmistir. Bundan dolayr uzun donemde basarisiz olarak
degerlendirilmislerdir. Sekonder hiperparatiroidide cerrahi tedavinin amacinin parathormon
diizeylerinin diistisiinii saglamak oldugu g6z Oniine alinarak bu hastalar1 da sekonder
hiperparatiroidinin cerrahi tedavisi agisindan basarili kabul edecek olursak bu durumda 67
hastadan 51°1 (%76,1) basaril1 bir cerrahi tedavi gec¢irmis yorumu yapilabilir. Bu 51 hastanin
41°1 erken donemde basarili operasyon geciren hastalardir. 2 hastanin erken donem
parathormon diizeyi olmadigr i¢in erken donem operasyon basarist acisindan
degerlendirilememislerdir. 2 hasta ise erken donemde hedef parathormon degerine
ulasamamustir fakat paratiroidektomiden sonra 1 yil iginde renal transplantasyon operasyonu
gecirmiglerdir. Daha sonra bu hastalarin parathormon diizeyleri takipte hedeflenen
seviyelere ulagmistir. Diger 6 hasta ile ilgili ek veri mevcut degildir fakat bu hastalarin da 3
yillik takiplerinde hedeflenen parathormon diizeylerinde bulunduklar goriilmiistiir.

Bu veriler esliginde, cerrahi tedavi basarisi ile ilgili en onemli faktor kalict
hipoparatiroidi ve persistans durumunu 6nleme acgisindan patolojik goriinlimlii paratiroid
dokusunun uygun sekilde tespit edilip, uygun teknikle opere edilmesi oldugu sdylenebilir.
Cerrahi tedavi 6ncesinde uygun goriintiileme yontemleri ile patolojik bezlerin saptanmasi,
operasyon sirasinda genis ve detayli eksplorasyon gerceklestirilmesi, gerekli hallerde
intraoperatif yardimci teknikler ile cerrahi teknigin desteklenmesi ve operasyon sonrasi
donemde hastalarin hipokalsemi ve komplikasyonlar1 agisindan yakin takip edilmesi ve
ilerleyen takiplerinde bu hastalarin kalici hipoparatiroidi agisindan takibi ciddi 6nem

tagimaktadir (15).
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6. SONUC VE ONERILER

Son 10 yilda hastanemizde son donem bobrek yetmezligi tanili hastalarda, sekonder

hiperparatiroidi nedeniyle gergeklestirilen paratiroidektomi operasyonlar1 analiz edilmistir

Sonug ve Oneriler asagida 6zetlenmistir:

Calismamizda; goriintiileme sonuclar1 baz alindiginda 67 vakanin 41’inde (%61,1)
adenom varlig1 raporlanmustir.

Yapilan histopatolojik incelemede ise 67 vakanin 20’sinde (%29,8) adenom tespit
edilmistir.

Goriintiileme tetkikleri ile adenom oldugu belirtilen 41 vakanin 16’sinda (%39)
histopatolojik olarak da adenom saptanmistir. Hiperplazi oldugu belirtilen 19
vakanin ise 17’si (%89) histopatolojik olarak hiperplazi ile uyumlu bulunmustur.
Operasyon sonrasinda hasta gruplarinin tamaminda; parathormon, kalsiyum ve CaxP
degerlerinin anlamli olarak geriledigi izlenmistir.

Patoloji sonucu adenom olarak saptanan vakalarin ortalama KBH siireleri, hiperplazi
saptanan hastalara gore anlamli derecede daha uzun bulunmustur (p=0.038).
Patoloji sonucu adenom olarak saptanan vakalarin postoperatif donemde
parathormon seyirlerinin hiperplazi grubuna gore daha yiiksek oldugu izlenmistir.
Bu hastalarin niiks ve persistans agisindan yakin takibi gerekmektedir.
Paratiroidektomi yapilan 67 vakanin sadece 6’sinda (%8,9) diyabet oldugu tespit
edilmistir. Bu oran SDBY hastalar1 arasindaki diyabet oranina gore ¢ok diistiktiir.
Buradan yola ¢ikilarak, diyabeti olan vakalarda paratiroidektomi ihtiyacinin daha az
oldugu yorumu yapilabilir.

Hemodiyaliz ve periton diyalizi hastalarinda, transplantasyon hastalarina oranla
postoperatif hipokalsemi siklig1 istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek
izlenmistir. Kalic1 hipoparatiroidi oranlar1 her iki grupta benzer bulunmustur.
Hemodiyaliz ve periton diyalizi hastalar, transplantasyon hastalar1 ile
karsilagtirildiginda, postoperatif donemde parathormon seyirlerinin transplantasyon
grubunda daha diisiik oldugu izlenmistir.

Postoperatif donemde hipokalsemi sik goriilen bir bulgu olup (%61,1), hemodiyaliz
hastalar1 bu siiregte 1,75 mmol/L Ca*? diyalizat ile hemodiyalize alinmalidir.
Hastalarin kronik bobrek hastalig: siireleri ve renal replasman tedavisi siireleri ile
postoperatif hipokalsemi ve kalic1 hipoparatiroidi arasinda iligski saptanmamastir.

Geng hastalarda yapilan paratiroidektomilerde postoperatif hipokalsemi daha sik

74



izlenmistir. Geng¢ hastalar hipokalsemi ag¢isindan bu nedenle daha yakin takip
edilmelidir.

Calismamizda 43 vakada (%64,1) postoperatif erken donemde hipokalsemi
goriilmiis olup bu vakalardan 24’iinde (%35,8) a¢ kemik sendromu uzamis ve kalici
hipoparatiroidi komplikasyonu gelismistir.

Paratiroidektomi yapilan 11 renal transplantasyon vakamizdan, 8’1 transplantayonu
takiben ilk 3 y1l igerisinde opere olmuslardir. i1k 3 y1l igerisinde opere olan 8 vakadan
3’1 canlidan nakil olmustur. Bu vakalarin paratiroidektomi operasyonlar1 nakil
Oncesi planlanmasi greft fonksiyonlari agisindan daha uygundur.

Renal transplantasyon yapilan hastalarda total paratiroidektomi kontraendikedir.
Calismamizda transplantasyon hastalarinin tamamina subtotal paratiroidektomi
yapilmistir. Transplantsyon hastalarinda yapilan paratiroidektomi sonrasinda renal
fonksiyonlarin takibi 6nem arz etmektedir.

Hastalarin 61’ine (%91) subtotal paratiroidektomi yapilmasina ragmen, bu hastalarin
21’inde (%34,4) kalic1 hipoparatiroidi komplikasyonu gelismistir.

Vakalarin 7’sine (%10,4) ikinci defa operasyon yapilmistir. Bu vakanin 6’s1
persistans, 1’1 niiks nedeniyle opere olmustur. Bu operasyonlardan 5’1 total
rezeksiyon yontemi ile gerceklestirilmistir ve histopatolojik olarak vakalarin 6’sinda
adenom saptanmustir.

Paratiroidektomi yapilan hastalarin tamami kalic1 hipoparatiroidi agisindan risk
grubunda olup bu hastalara yakin kalsiyum fosfor ve parathormon takibi
planlanmalidir.

Erken ve uzun déonemde operasyon basarisi i¢in en dnemli faktor; patolojik paratiroid
dokusununun tespiti, persistans ve kalic1 hipoparatiroidiye neden olmayacak uygun

teknik ile dokunun rezeksiyonudur.
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