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OZET

Sekonder hiperparatiroidi, kronik bobrek yetmezlikli hastalarda gok sik goriilen bir
komplikasyondur ve hastaligin progresyonunu yavaslatmaya yonelik uygulanan medikal
tedaviye ragmen yillik paratiroidektomi insidansi yaklasik %2.5’tir.

Calismamizda, klinigimizde sekonder hiperparatiroidizm olgularina uygulanan
subtotal  paratiroidektomi  ve  kriyoprezervasyonsuz total paratiroidektomi ve
ototransplantasyon cerrahi yontemlerinin erken ve ge¢ dénem sonuglarini ve etkinliklerini
karsilastirmay1 amagladik.

Calismaya 2003-2009 yillar1 arasinda, paratiroidektomi yapilan 68 sekonder
hiperparatiroidizmli hasta dahil edildi ve hastalar retrospektif olarak degerlendirildi.
Subtotal paratiroidektomi yapilan hastalar grup 1 olarak, total paratiroidektomi ve
ototransplantasyon yapilan hastalar grup 2 olarak smiflandirildi. Hastalarin demografik
Ozellikleri, ameliyat siiresi, hastalikli bez sayisi, hastalara es zamanli uygulanan
tiroidektomi ve timektomi ve frozen patoloji kullanim bilgileri ve ameliyat sonrasi do-
nemde de, 48. saat, 1. hafta, 3., 6. ve 12. aylarda kontrol amacl bakilan serum kalsiyum,
fosfor, parathormon ve alkalen fosfataz diizeyleri degerlendirildi.

Ameliyatta, grup 1’de 8 hastaya (%14.9), grup 2’de 17 hastaya (%76.2) es zamanli
timektomi yapildi. Grup 1°de goriilen persistan hiperparatiroidi oram1 %14.9 (n=7) iken,
grup 2’de %4.8 (n=1) idi. Rekdirren hiperparatiroidi grup 2’de goértilmezken, grup 1’de
%10.6 oraninda (n=5) goriildii. Tiim hastalar degerlendirildiginde, persistan veya rekurren
hiperparatiroidi gelisen hastalarin %69.2’sinde (n=9) neden, ektopik veya stipernumara bez
varligiydi.

Subtotal paratiroidektomi tekniginde, artmis paratiromatozis ve artmis remnant
doku hiperplazisi goriilme sikligi, rekiirren hiperparatiroidizmden sorumludur. Secilecek
cerrahi teknige bilateral servikal timektominin eklenmesi, ektopik veya slipernumara bez
varligia bagli gelisen rekiirren ve persistan hiperparatiroidi insidansini azaltabilir. Son
donem bobrek yetmezlikli sekonder hiperparatiroidizm tanili hastalara, bilateral servikal
timektominin eklendigi, kriyoprezervasyonsuz total paratiroidektomi ve ototransplantasyon

teknigi, giivenli ve etkili bir cerrahi se¢enek olarak uygulanabilir.

Anahtar kelimeler: Sekonder hiperparatiroidi, total paratiroidektomi ve ototransplantasyon,

subtotal paratiroidektomi, servikal timektomi.



ABSTRACT

Long Term Results of Total Parathyroidectomy/Auto Transplantation

Without Cryopreservation in Secondary Hyperthyroidism

Secondary hyperparathyrodism, is a common complication in patients with chronic
renal failure, and the incidence is 2,5 % despite the medical therapy for reducing the
progression of the disease . In our study, we aimed to compare the efficacy and early-late
results of subtotal parathyroidectomy and total parathyroidectomy/auto transplantation
without cryopreservation.

Between 2003-2009, 68 patients with secondary hyperparathyrodism who had
parathyroidectomy were analysed retrospectively. In groupl subtotal parathyroidectomy, in
group2 total parathyroidectomy/auto transplantation without cryopreservation were
performed in our clinic. Patients demographic characteristics, duration of the operation,
number of glands with the disease, features of concurrent thyroidectomy, thymectomy and
frozen pathology, and postoperative calcium, phosphor, parathormone and alkaline
phosphatase levels (at the 48th hour, first week, third month, sixth month and twelfth week
of the operation) were evaluated.

In groupl 8 patients (14.9%), in group2 17 patients (76.2%) had concurrent
thymectomies. The rates of persistant hyperparathyrodism in groupl and group2 were
14.9% (n=7), 4.8% (n=1) respectively. In group2 no recurrent hyperparathyroidism was
seen, in group2 10.6% (n=5) of the patients had recurrent hyperparathyroidism. The
reasons of persistant and recurrent hyperparathyroidism were ectopic or supernumerary
glands in 69.2% (n=9) of the patients.

In subtotal parathyroidectomy technique, increased rate of parathyromatosis and
remnant tissue hyperplasia are responsible for recurrent hyperparathyroidism. Concurrent
bilateral thymectomy in surgical procedure can decrease incidence of persistant and
recurrent hyperparathyroidism in the presence of ectopic and supernumerary glands. In
patients with end stage renal failure and secondary hyperparathyrodism, bilateral cervical
thymectomy concurrent with  total parathyroidectomy/auto transplantation without
cryopreservation can be applied as a safe and efficant surgical procedure.

Key words: secondary hyperparathyrodism, total parathyroidectomy/auto transplantation,

subtotal parathyroidectomy, bilateral cervical thymectomy.
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1. GIRIS ve AMAC

Hiperparatiroidi, paratiroid bezlerinin en sik goriilen fonksiyon bozuklugudur ve
paratiroid bezlerinden asir1 parathormon salinimi sonucu ortaya ¢ikan klinik bir tablodur.
Onceleri seyrek goriilen bir hastalik oldugu diisiiniiliirken, giinimiizde poliklinikte tespit
edilen hiperkalsemilerin en sik sebebi oldugu bilinmektedir (1). Hastalik kendini; bobrek
tasi, bobrek yetmezligi, osteoporoz ve patolojik kiriklar gibi ciddi renal ve iskelet sistemi

belirtileri ile gosterir.

Hiperparatiroidi ilk tanimlandiginda kemiklerin hastaligi olarak kabul edilmekle
birlikte, daha sonra bu hastalikta, semptomlarin ¢ok genis bir spektrum olusturdugu
saptanmistir. Semptomlar tam olarak tanimlandiktan sonra tedavi sonuglar1 da olumlu
yonde gelisme gostermistir. Onceleri hastalik ¢ok ileri evrelerde saptandigindan tedavi
sonuglar1 yiiz giildiiriicii olmamakta iken, giiniimiizde teshis edilen hiperparatiroidili
olgulariin ¢ofu asemptomatiktir. Erken teshis modern tibbin bir basaris1 olsa da

asemptomatik hastalarin tedavis terapotik bir ikilemdir.

Hiperparatiroidi, paratiroid bezlerinin asir1 hormon salgilamasi sonucu primer,
hipokalsemiye neden olan diger hastaliklar nedeniyle sekonder veya paratiroid bezlerinin

otonomi kazanmasi sonucu tersiyer hiperparatiroidi seklinde ortaya ¢ikar.

Sekonder hiperparatiroidi, baska bir sebebe bagl parathormon diizeyi yiiksekligidir.
Sekonder hiperparatiroidiye en sik yol acan nedenler, vitamin D eksikligi ya da kronik
bobrek yetmezligidir. Sekonder hiperparatiroidide en iyi tedavi yontemi; fosfor kontrold,
yeterli vitamin D destegi gibi Onleyici tedavidir ancak tibbi tedavinin basarili olmadig
durumlarda cerrahi tedavi diistiniilmektedir. Cerrahi yaklagimlar, subtotal paratiroidektomi
ya da total paratiroidektomi ve normal goziken bir bezin sternokleildomastoid kas ya da

onkol brakioradyal kasi igerisine ototransplantasyonudur.

Bizim g¢alismamizda, klinigimizde sekonder hiperparatiroidi olgularina uygulanan
subtotal paratiroidektomi  ve  kriyoprezervasyonsuz total paratiroidektomi ile
ototransplantasyon cerrahi yoOntemlerinin erken ve ge¢ donemde sonuglarini ve

etkinliklerini karsilastirmak amaglanmastir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihce

Unlii ingiliz anatomist Sér Richard Owen, 1852 yilinda paratiroid bezlerinin
varligim kamitlayan ilk bilim adamidir (2,3). Isvegli tip 6grencisi Ivar Sandstrom 1877
yilinda bir kopekte tiroid bezine bitisik durumda cap1 kiiciik farkli bezlerin oldugunu
aciklad1 ve iki yil igcinde diger memeli hayvanlarda da benzer bulgulara rastladi. 1880
yilinda insanlarda da buna benzer bir organin varligini agikladi ve bu orgam "tiroidin alt
kenarimin her iki tarafinda bulunan ve onun dis yiizeyinden baslayan, bir lenf bezi veya aksesuar
bir tiroid bezi gibi goziikmeyen, histolojik incelemede alisiimadik bir yapida olan kiiciik bezelye
oOlculerindeki bir organ” olarak betimledi (3).

1891 yilna kadar, Fransiz fizyolog Eugene Gley tarafindan paratiroid bezleri
korundugunda tiroidektomili deney hayvanlarinda tetaninin olmadig1 gdsterilene kadar
paratiroid bezlerinin muhtemel rolii bilinmemekteydi (3). 20 yil sonra MacCallum ve
Voegtlin paratiroidektomi sonras1 gelisen hipokalsemiyi ve kalsiyum inflizyonunun

tetaniyi Onledigini gostermislerdir (4).

Patoloji uzmam Friedrich Schlagenhaufer, 1915 yilinda hiperparatiroidili hastalara
uyguladigi otopsilere dayanarak, hiperparatiroidi ile kemik hastalig1 arasinda baglanti

kurdu (3,5).

Ik basarili paratiroidektomi, 1925 yilinda Felix Mandl tarafindan ilerlemis kemik
hastaligi olan 38 yasinda bir kadin hastada gercgeklestirildi ve bu modern paratiroid

cerrahisinin baslangici olarak kabul edildi (5).

1927 yilinda "Massachusetts General Hospital" Cerahi Boliim Bagkani Dr. Edward
Richardson, ileri derecede paratiroid kemik hastalig1 gelismis Ingiliz gemi kaptani olan
Charles Martell’1 ameliyat etti, ancak patolojik paratiroid bezi saptamadi, 1932 yilinda yine
ayni hastanede Martell’1n yedinci ameliyatin1 Dr. Edward Churcill ve Dr. Cope, sternotomi

ile yapt1 ve mediastenden paratiroid adenomunu basarili bir sekilde ¢ikartti (5).

Bu yillarda 6nce Hanson, daha sonra Collip sigir paratiroid bezinden saf
parathormon ekstresi elde etti ve Collip bir hastaya uygulayarak tetani gelisimini 6nledi

(6,7).



2.2. Embriyoloji

Insanlarda superior paratiroid bezleri, tiroid bezinin de koken aldigi dérdiincii
brankiyal keseden gelisir. Ugiincii brankiyal keselerden ise inferior paratiroid bezler ve
timus olusur (Sekil 2.1). Superior paratiroid bezlerinin pozisyonu daha stabildir ve bu
bezlerin %74’ U krikoid kikirdak diizeyinde, iist ve orta tiroid loblarinin posterior yiiziiniin
kenarinda bulunur ve rekiirren laringeal sinirin dorsalinde yer alir (8) (Sekil 2.2). Ektopik
superior paratiroid bezler ender gorulir ancak; aortopulmoner pencerede, orta ya da
posterior mediastinumda bulunabilir, superior bezlerin yaklasik %1°1 paradzofageal ya da

retrodzofageal boslukta bulunur. (8).

Embriyogenez sirasinda, timus ve inferior paratiroid bezler, boyunda mandibula
kosesinden perikardiyuma dogru goc ederler. Inferior bezlerin pozisyonu, go¢ yollarinin
daha uzun olmasindan dolay1 daha degiskendir. En sik goriildiigii yer, inferior tiroid arter
ve rekiirren laringeal sinirin kesistigi noktadan 1 cm uzaklikta, rekiirren laringeal sinirin
ventralinde yer alir (8), %15-20'si timus icinde bulunur (Sekil 2.2). inmemis inferior
bezler; kafatasi tabaninin kenarinda, mandibula acisinda ya da inmemis timusla beraber

superior paratiroid bezlerin daha tistiinde bulunabilir.

Intratiroidal bez goriilme sikligi ise literatiirde %0,5 - %3 arasinda degisir.
Embriyolojik iliskinin yakinlig1 nedeniyle, superior paratiroid bezlerin intratiroidal olma

olasilig1 daha fazladir (9).
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Sekil 2.1. Tiroid, paratiroid ve timusun embriyolojik gelisimi.
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Sekil 2.2. Superior ve inferior paratiroid bezlerinin anatomik dagilim bdlgeleri.

2.3. Anatomi ve Histoloji

Insanlarin ¢ogunda dort adet paratiroid bezi bulunur. Normal paratiroid bezleri
gridir ve yenidoganlarda yar1 saydamdir, erigkinlerde altin sarisi ile kahverengi goriiniir.
Paratiroid bezlerinin rengi, seliilarite, yag icerigi ve vaskiilarite gibi etmenlere baglhdir.
Normal paratiroid bezleri oval yapidadir. Biiytikliikleri 5-7 mm ve her biri 40-50 mg
agirh@indadir. Paratiroid bezleri kanlanmalarinin ¢ogunu inferior tiroid arterin dallarindan
saglamakla birlikte, superior tiroid arterden, a.tiroidea ima, trakea, farenks, 6zefagus ve
mediasten arterlerinden veya bunlar arasindaki kollaterallerden de kanlanabilir. Paratiroid

bezleri ayn1 taraftaki superior, ortave inferior tiroid venlere drene olurlar.

Paratiroid bezleri esas olarak adipoz hiicrelerinden olusan bir stroma iginde,
trabekiiller seklinde yer alan "esas" ve "oksifil" hiicrelerden olugmustur (Sekil 2.3 A).
Bebek ve cocuklarin paratiroid bezleri asil olarak esas hiicrelerden koken alir ve bunlar
paratiroid hormonu (PTH) Uretir. Asidofilik, mitokondriden zengin oksifil hicreler, esas
hiicrelerden koken alir ve eriskinlerde sayilarn artar. Ugiincii hiicre grubu "water-clear”
hicrelerdir, bunlar da esas hiicrelerden koken alir, glikojenden zengindirler. Timii
olmamakla birlikte oksifil ve water-clear hiicrelerin ¢ogu PTH salgilayabilse de islevsel
Onemleri bilinmemektedir.
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Sekil 2.3. (A) Normal paratiroid histolojisi, yag hiicreleri ile birlikte esas hiicreler. (B) Hiperplastik paratiroid
histolojisi, stromal yag hiicreleri azalmus.

Yag hiicreleri veya stromal yag, ¢ocukluk ¢aginda hi¢ bulunmaz, puberteden sonra
belirmeye baslar. 40 yasina kadar artarak devam eder, bu yastan sonra kiside ayn1 seviyede
kalir. Hiperparatiroidizmde, stromal yag biiyiik oranda azalir veya tamamen kaybolur,

buna karsin normal bezde artar (Sekil 2.3 B).
2.4. Paratiroid Bezlerinin Fizyolojis ve Kalsiyum Homeostazisi

Kandaki butin iyonlar, intraseliiler sinyalden kaslarin kasilmasina kadar her
faaliyette onemli rol oynarlar. Bunlardan en hassas sekilde regiile edilenlerden birisi
kalsiyumdur. Serum kalsiyum degerlerindeki diislise tiim kompansatuar mekanizmalarin
yanit vermesi nedeniyle, hiperkalsemi bulgusu olan hastaliklar, hipokalsemi bulgusu olan
hastaliklara gore daha sik goriiliir. Belirgin klinik belirtileri veya semptomlar1 olmayan
paratiroid bez hastaliklarina daha iyi tan1 koyabilmek ve bu hastaliklar1 daha iyi tedavi
edebilmek i¢in parathormon salgisi ve diizenlenmesinde rol alan faktorlerin net olarak

bilinmesi 6nem tasir.
2.4.1. Kalsiyum

Insanlarda en fazla bulunan katyon kalsiyumdur. Ekstraseliiler kalsiyum diizeyleri,
intraselUler kalsiyum diizeylerinden 10 000 kat daha yiiksektir ve her ikisi de ¢ok siki
kontrol altindadir. Ekstraseliiler kalsiyum; kas dokularinda eksitasyon-kontraksiyon
iligkisi, sinir sisteminde sinaptik transmisyon, koagiilasyon ve diger hormonlarin
salgilanmasi agisindan énemlidir. Intraseliiler kalsiyum ise; hiicre béliinmesi, motilitesi,

membran gegisi ve salgilamanin diizenlenmesinde 6nemli ikincil habercidir.



Ekstraseliiler kalsiyum, yaklasik 900 mg’dir ve biiyiik cogunlugu iskelet sisteminde
tutulan kalsilyum deposunun yaklasik %1’ini olusturur (Sekil 2.4). Serum kalsiyumunun
%50’s1 1yonize bi¢imdedir ve bu aktif bilesendir, geriye kalanlar albumine (%40) ve
organik anyonlara (%10) baglanir. Total serum kalsiyum diizeyleri 8,5 — 10,5 mg/dL (2,1 —
2,6 mmol/L) ve iyonize kalsiyum duzeyleri 4,4 — 5,2 mg/dL (1,1 — 1,3 mmol/L) arasinda
degisir. Total serum kalsiyum diizeyleri degerlendirilirken plazma protein diizeyleri,

Ozellikle de serum albumin diizeyi dikkate alinmalidir.
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Sekil 2.4. Kalsiyum dengesi ve akist.

2.4.2.Kalsiyum Reseptorleri

Kalsiyum, PTH sekresyonunun anahtar diizenleyicisidir ve bu sekresyonu G protein
iliskili, yedi boliimlii transmembran reseptdr ailesine ait olan kalsiyum algilayan reseptor
(CaSR: calcium sensing receptor) araciligi ile yapar (10) (Sekil 2.5). Kalsiyum reseptorleri,
paratiroid bezindeki esas hiicrelerin yani sira, tiroid bezindeki C hiicrelerinde, bobrek,
kemik hiicreleri, kartilaj, barsak, plasenta, beyin, akciger ve keratinositlerde de bulunur
(11,12). Paratiroid dokusu cok yiksek dizeylerde kalsiyum reseptéri bulundurur ve
kalsiyumun reseptorlerine baglanmasi, PTH salgilanmasinin baskilanmasina neden olur.
Bu etkiyi, fosfoinozitid C (PIPLC) ve protein kinaz C (PKC) aktivasyonu ve ayni1 zamanda

inhibitor protein G aktivasyonu sonucu adenilat siklaz inhibisyonu ve siklik adenozin



monofosfat (CAMP) diizeylerindeki diismeyle saglar (13). Ca homeostazisi ve PTH un
sistemik etkileri Sekil 2.6’da gosterilmistir.

Disulfit baglan

Kalsiyum baglanma

5 2 Kalsiyum baglanma
bolgeleri

balgeleri

Sekil 2.5. Kalsiyum algilayan reseptor (CaSR).

Son zamanlarda, kalsiyum reseptorlerine baglanarak PTH salgilanmasini hem
inhibe eden (kalsimimetik), hem de aktive eden (kalsilitik) bazi ilaglar gelistirilmistir
(14,15). Kalsimimetik ilaglar PTH sekresyonunu azalttigi i¢in, primer veya sekonder
hiperparatiroidi ve paratiroid karsinomu tedavisinde kullanilabilmektedir (16,17). Kalsilitik
ilaclar ise kalsiyumun, reseptdrlerine baglanmasini bozarak PTH sekresyonunu arttirir, bu

etkisiyle osteoporoz tedavisinde kullanilabilir (15).
2.4.3. Parathormon

Paratiroid bezleri, serum kalsiyum diizeyini algilayarak (CaSR araciligi ile) PTH
salgilanmasini diizenler (Sekil 2.3). Ayrica 1,25-dihidroksi vitamin D diizeyinin azalmasi,
katekolaminlerde azalma ve hipomagnezemi PTH salgilanmasini uyarir. PTH geni 11.
kromozom iizerinde yer alir. PTH, esas htcrelerin endoplazmik retikulumunda oncelikle
preprohormon (115 aminoasitli) olarak, daha sonra golgi cisimciginde nihayi sekli olan 84
aminoasitli PTH olarak sentez edilir. PTH, karacigerde aktif N-terminal bilesenine (1-34
amino pargasi) ve gorece inaktif C-terminal bilesenine (35-84 karboksi-terminal kiriklari)
metabolize edilir. C-terminal bileseni bobreklerden atilir ancak kronik bobrek yetmezligi
varliginda C-terminal bileseni viicutta birikir. PTH etkisini, G proteini ile iliskili yedi
bolimlG transmembran reseptorii (PTHIR) araciligr ile N-terminal bileseni ile gosterir
(18).



PTH; bobrek proksimal tubtilinde, fosfat (P) ve bikarbonat (HCOs3) geri emilimini
azaltir, distal tiibiilde kalsiyum geri emilimini arttirir ve proksimal tiibiil mitokondrisinde
25-hidroksi vitamin D’nin hidroksilasyonunu saglayanal -hidroksilaz enzim aktivitesini
arttirir (19). Bobrekteki etkileri nedeniyle primer hiperparatiroidizmde en yaygin elektrolit

bozuklugu, hipofosfatemi, hiperkalsemi ve hiperkloremik metabolik asidozdur.

PTH, osteoklastik aktiviteyi stimiile ederek kemik rezorbsiyonunu arttirir ve
kalsiyum ile fosfatin dolasima salinmasini saglar. Diger yandan PTH, osteoblast
apopitozunu azaltarak osteoblastlarin sayisini ve insiilin benzeri biiylime faktori-1 (IGF-1)

gibi biliylime faktorlerinin tiretimini arttirir (20,21).
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2.4.4. Kalsitonin

Kalsitonin, 32 aminoasitten yapilmis peptid yapida bir hormon olup, baslica tiroid
bezinin parafolikiler C hicrelerinde Uretilir. Osteoklastik aktiviteyi engelleyerek serum
kalsiyum diizeyini diisiiriir. Kalsitonin salinimi, hiperkalsemi varliginda artar. Serum
kalsitonin diizeyleri hiperkalsemiye neden olan hastaliklarin pek ¢cogunda artmigtir. Ancak
nedeni bilinmemekle birlikte primer hiperparatiroidiye bagli hiperkalsemide normal
sinirlar igerisindedir. Ayrica parathormondan bagimsiz olarak sodyum ve fosfatin idrarla

atilmasini saglar.
2.4.5. Fosfat

Fosfat, kemiklerin ana yapisal elemanlarindan birisidir. Fosfatin ekstraseltler
duizeyi, sirkadyan ritme, biiyiime ¢agina ve yemeklere bagli olarak degismektedir. Fosfatin
hiicre icine gegisine ve fosfat esterleri olusmasina yol agtigindan, karbonhidrat alinmasi
serum fosfat diizeylerini akut olarak azaltir. Besinlerle alinan fosforun %80-90°1 sindirim
sisteminden emilir. Bu nedenle gastrointestinal emilimin yetersiz olusuna bagli gelisen
hipofosfatemi, bazi asitlerin kullanimi disinda enderdir. Serum fosfat diizeyi baslica
bobrekler tarafindan ayarlanmaktadir. Glomeriillerden siiziilen fosfatin %80-95'i proksimal
tubuluslarda geri emilir. Bu geri emilim islevini parathormon ve "parathormon related
peptid" (PTHrP), ortak bir PTH/PTHrP reseptorii araciligi ile diizenler. Hipofosfatemi
durumunda, 1,25-dihidroksi vitamin D sentezi arttirilarak, gastrointestinal sistemden
kalsiyum ve fosfat emilimi, kemik dokusundan kalsiyum ve fosfat salinimi saglanir.
Boylece serum fosfat diizeyinin normal smirlara getirilmesine ¢aligilir. Hiperfosfatemi
durumunda, PTH salinimi, iyonize kalsiyum diizeyindeki ve renal 1 -hidroksilaz enzim
aktivitesindeki azalma sonucu artar. PTH artisi, serum fosfat diizeyini normale getirecek

sekilde renal fosfat klirensini artirir (19).
2.4.6. Vitamin D

Vitamin D’nin baglica gorevi barsaklardan kalsiyum ve fosforun emilimini
saglamaktir. Vitamin D, viicuda iki kaynaktan saglanir. Bunlardan biri bitkilerde bulunan
ergosteroldiir, digeri de kolesteroliin deride ultraviyole 1sinlarin etkisiyle vitamin D’ye
doniismesiyle olusur. Vitamin D’nin inaktif sekli olan 25-hidroksi vitamin D’nin, aktif
sekli olan 1,25-dihidroksi vitamin D’ye hidroksilasyonu, proksimal renal tubuluslarda yer
alan lo-hidroksilaz enzimi tarafindan yapilmaktadir. Bu enzimin aktivitesini,

hipokalsemiye yanit olarak artan parathormon uyarmaktadir. Artmis 1,25-dihidroks



vitamin D, negatif geri besleme etki ile 1a-hidroksilaz enzim aktivitesini engeller. Renal
la-hidroksilaz enziminin aktivitesi, ekstraseliler kalsiyum ve fosfat dizeyindeki azalma
ile dogrudan da uyarilmaktadir, bu iyonlarin diizeyinin artis1 ile de enzim aktivitesi

dogrudan engellenir.
2.5. Paratiroid Bezlerinin Fizyopatolojis

Paratiroid bezleri, parathormon sagilayan ve kalsiyum homeostazisini saglayan
endokrin bir organdir. Bu bezlerin fonksiyonlar1 basit goziikse de, paratiroid bezlerinin
fonksiyon bozuklugu olan hastalar1 dogru teshis etmek ve yeterli tedavi uygulayabilmek

icin atta yatan fizyopatolojiyi kapsamli olarak arastirmak gerekmektedir.
2.5.1. Hiperparatiroidizm

Paratiroid bezlerinin en sik goriilen fonksiyon bozuklugu hiperparatiroidizm (HPT)
ad1 verilen asir1 parathormon tiretimidir. Hastalik kendini, bobrek tasi, bobrek yetmezligi,
osteoporoz ve patolojik kiriklar gibi ciddi renal ve iskelet sistem belirtileri ile gdsterir.
Hiperparatiroidi, etyoloji ve eslik eden belirtilere gdre; primer, sekonder veya tersiyer
olarak tige ayrilir. Primer hiperparatiroidizm (pHPT), anormal paratiroid bezlerinden PTH
Uretiminin artmasindan kaynaklanir ve serum kalsiyumunun normal geri besleme
kontroliiniin bozulmas1 sonucu ortaya ¢ikar. Sekonder hiperparatiroidi, vitamin D eksikligi
veya kronik bobrek yetmezligi gibi baska nedenlere bagl olarak gelisen PTH diizeyi
yuksekligidir. Sekonder hiperparatiroididen etkilenerek otonomi kazanan ve feedback
mekanizmalariyla kontrol edilemeyen durumlar ise tersiyer hiperparatiroidi olarak

adlandirilir.
2.5.1.1. Primer Hiperparatiroidizm

pHPT, disfonksiyonel bir bez ya da bezlerden asir1 PTH {iretimine sekonder olarak
gelisen hiperkalsemi olup ayaktan takip edilen hastalarda goriilen hiperkalseminin en sik
sebebidir. pHPT eriskin niifusun yaklasik %1’ini etkiler ve insidansi yasla birlikte artar.
Kadinlarda erkeklerden 2-3 kat daha fazla gordlir (22-24). pHPT, tek bir adenom
(olgularin %80-88'1), dort bez hiperplazisi (%8-10), cift adenom (%4-6) ve nadiren
paratiroid karsinomu (<%1) kokenli olabilir (25-28).

pHPT gelisimindeki gercek faktdr bilinmemektedir, ancak diisiik dozda iyonize
radyasyona maruz kalma, ailesel yatkinlik, beslenme bigimleri, aralikli olarak gilinese

maruz kalma, bobreklerden kalsiyum atiliminin artmasi, yasla bobrek islevlerinin

zayiflamasi nedenler arasinda sayilabilir. Ailesel olmayan paratiroid adenomlarinda iki
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spesifik genetik mutasyon bildirilmistir, genetik degisiklige sahip adenomlar, hiperseliiler
ve diizglin ¢alismayan CaSR’e sahiptir (29). Ayrica adenomatdz hiicrelerde, hem CaSR
konsantrasyonu azdir, hem de ayar noktalar1 farklidir, bu da normal ya da yiiksek kalsiyum

seviyelerine ragmen PTH iiretiminin artmasina neden olur (30).

Klinik olarak pHPT, ¢oklu organ sistemlerini kapsar. Hastalar 6nceden, bobrek tas,
kemik agrisi, abdominal sikayetler, psisik yakinmalar ve agsir1 bitkinlik gibi klasik
sikayetlerle bagvururken, 1970’1i yillarin baslarindan itibaren otomatik kan analizdrlerinin
ortaya ¢ikmasi ve yaygin olarak kullanimiyla, daha ¢cok asemptomatik evrede saptanmaya
baslandilar. Halen hastalar, halsizlik, poliiiri, polidipsi, kemik ve eklem agrisi, kasinma,

depresyon gibi nonspesifik sikayetlerle bagvurmaktadirlar.
Uriner Sistem Bulgular:

En sik belirtiler bobreklerle ilgili olup, dnceden hastalarin %80’inde belli 6l¢iilerde
bobrek islev bozuklugu saptanirken, giiniimiizde %?20-25 hastada bobrek belirtileri
saptanmaktadir. Bobrekle ilgili komplikasyonlarin tamamina yakinimni bdbrek taglari
olusturmaktadir. Hiperkalsemi nedeniyle, kalsiyumun {riner atilimi artar. Yiiksek
parathormon diizeyine bagli olarak fosfat ve fosfat iirlinlerinin atilimi da arttigindan, liriner
alkaloz olusur. Bu iki faktor tag olusumu i¢in uygun bir ortam hazirlar. Hastalarin %5’inde
parankimal kalsifikasyon (nefrokalsinozis) mevcuttur, bu durumun bobrek islev

bozukluguna yol agma olasilig1 daha fazladir.
Iskelet Sistemi Bulgulari

pHPT nin iskelet belirtileri insidans bakimindan renal komplikasyonlardan sonra
ikinci siradadir. Gegmiste hiperparatiroidinin sik bulgulari olan, brown timorleri (Sekil 2.7
A), subperiostal rezorbsiyon, kemik kistleri, distal falankslarda g¢ikintilar ile karakterize
osteoitis fibroza sistika (Sekil 2.7 B) ve kiriklarin yerini giiniimiizde erken teshis
sayesinde, osteopeni, jeneralize kemik demineralizasyonu ve kemik agrilar1 almistir.
Hiperparatiroidi, kemik yogunlugunu kortikal kemikte, trabekiiler kemige gore daha fazla
azaltir bu yiizden en sik etkilenen kemik radyus distalidir. Plazma alkalen fosfataz
diizeyinin yiiksekligi, kemik yikim ve yapimimin arttiginin gostergesidir. Giinlimiizde,
erken teshis nedeniyle direk grafilerle kemik kaybinin saptanmasi miimkiin degildir, bu
ylzden kemik yogunlugunu o6lgmek amaciyla DEXA (dual enerjili  X-151n1
absorbsiometrisi) taramasi kullanilir. Kemik yogunlugu, T skoru seklinde ifade edilir, bu

da yogunlugun normalden standart sapmasini gosterir ve -2.5'in altinda T skoru saptanan
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hastal arda osteoporozdan bahsedilebilir. Kirik, bu hastalarda ¢ok siktir ve paratiroidektomi

sonrast kirik insidansi bir y1l sonra azalmaya baslar (22).

Sekil 2.7. (A) Brown tumoru ile uyumlu radyolisen alan, (B) Osteoitis fibroza sistika igin karaktertistik olan
subperiostal kemik rezorbsiyonu, (C) HPT’li hastada kafatasinda karakteristik olarak gozlenen zimba deligi
seklinde litik lezyonlar

Noromuskiler Bulgular

Semptomatik hiperparatiroidili hastalarin 6nde gelen sikayeti halsizlik, yorgunluk
ve kas gucsizliigiidiir. Kaslardaki bu fonksiyon ve gii¢ kaybinin ana sebebi olarak
hiperkalsemi gosterilmektedir ve hiperkalseminin siddeti ve devam etme siiresi ile
dogrudan iliskilidir (31-33). Ozellikle alt ekstremite proksimal kas gruplarinda daha
belirgin olmak Uzere, vicuttaki tim kaslar hiperkasemiden etkilenmekte, ¢esitli oranlarda
giic ve fonksiyon kaybi yasanmaktadir. Bu fonksiyon kaybi, elektromyelografi (EMG) ile
kolaylikla gosterilebilmektedir (34,35). Noromuskiiler semptomlarin, paratiroidektomiyi
takiben geriledigi, hatta bir kisim hastada tamamen kayboldugu bildirilmektedir
(31,32,36).

Gastrointestinal Bulgular

pPHPT’li hastalarda pankreatit, peptik iilser hastaligi, kabizlik, bulanti ve kusma
bildirilmistir. Peptik {lser gelisiminde hipergastrineminin serum kasiyum diizeyinden

bagimsiz olarak, mideyi besleyen kan damarlarina PTH infiizyonu sonucu olustugu deney
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hayvanlarinda gosterilmistir. Pankreatitin ise daha ¢ok ciddi hiperkalsemili hastalarda

olustugu goriilmektedir.
Psikiyatrik Bulgular

Depresyon, algilama bozuklugu, halsizlik, bitkinlik, uyku diizensizligi, ve iritabilite
gibi nonspesifik bulgular hiperparatiroidiye eslik edebilir ve altta yatan hiperparatiroidinin
duzeltilmesini takiben kaybolurlar (22,37-39).

Diger Bulgular

Yumusak dokularin kalsifikasyonuna bagli olarak, ellerin proksimal falankslari
arasindaki eklemlerde artralji karakteristiktir. Ayrica ender olarak kondrokalsinoz, kasinti,

kirilgan tirnak, kalp kalsifikasyonlari, korneada bant keratopati gelisebilir.
Biyokimyasal incelemeler

Y Uksek serum kalsiyum ve yiiksek intakt PTH (intact PTH: iPTH) ya da iki yanl
PTH (two-site immunochemiluminometric assay) diizeylerinin varligi, pHPT igin kesin
tan1 koydurucudur. Tiim hiperkalsemi olgularinin %90’dan fazlasindan pHPT ve
maligniteler sorumludur. Toplumdaki hiperkalsemilerin ana nedeni hiperparatiroidi iken,
hastanede yatan hastalarda hiperkalseminin ana nedeni malignitelerdir. Maligniteye eslik
eden hiperkalseminin nedenleri; kemik metastazlari, akciger, meme, bobrek, over gibi solid
tumorlerde kemik metastazi olmaksizin ve multiple myelom gibi hematolojik kanserlerle
iliskili olabilir. Tiazid grubu diiiretik kullanim1 da bobrek kalsiyum klerensini azaltarak
hi perkal semiye neden olabilir.

24 saatlik idrarda kalsiyum ve kreatinin dizeylerinin 6lcimu de 6nemlidir, ¢tinki
hiperkalsemi ile PTH yiisekliginin de bulundugu ailesel hipokalsiiirik hiperkalsemi (AHH),
hem paratiroid bezlerinde hem de renal tibulllerde bulunan CaSR’ lerde defekte neden olan
otozomal dominant gegisli bir hastaliktir (40,41). 24 saatlik idrarda, AHH’li hastalarda,
kalsiyum atilim miktar1 100 mg’in altinda iken, pHPT’li hastalarda 200 mg’1n iizerindedir.
Kalsiyum/kreatinin klerens orant AHH’li hastalarda 0,01’in altindadir (42,43), PHPT’li
hastalarda bu oran 0,02'nin Uzerindedir. AHH’li hastalar paratiroidektomiden fayda
gbrmemektedir.

Idiyopatik hiperkalsiiirili hastalarda tiazid grubu diiiretikler kullanilarak ayiric1 tani

yapilabilir. Idiyopatik hiperkalsiiirili hastalarda, idrarla kalsiyum atilimi diiser, kan PTH
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duzeylerindeki sekonder artis normale doner ancak hiperparatiroidili hastalarda idrar

kalsiyum ve kan PTH diizeyleri yiiksekligini korur, kan kalsiyum diizeyi artar.

pPHPT’li hastalarda, serum fosfat diizeyleri diisiiktiir. Hafif hiperkloremik metabolik
asidoz bulunur, klor/fosfat orani yiikselmistir. Yiiksek alkalen fosfataz diizeyi hastalarin
yaklasik %10’unda mevcuttur, bu da kemik yapim-yikiminin arttigi kemik hastaliginin

varliginin gostergesidir.
Radyolojik Incelemeler

Vitamin D yetersizligi ile iliskili pHPT ya da agir hiperkalsemisi bulunan ve
yuksek alkalen fosfataz dizeyleri olan hastalarda el ve kafatasi direk grafileri osteoitis
fibroza sistikay1 (Sekil 2.7 B,C) ve Brown tumorlerini (Sekil 2.7 A) ortaya koyabilir.
Kemik mineral yogunlugu incelemeleri, hiperparatiroidinin kemikler Uzerindeki etkilerini
degerlendirmede faydalidir. Abdominal USG, bobrek taslarinin tespitinde kullanilabilir.
Paratiroid bezlerine yonelik yapilan radyolojik incelemeler, tan1yr dogrulamaktan ziyade,

bezlerin lokalizasyonunu belirlemede faydalidir.
Tedavi

PHPT nin klinik tablosu ilk tammlandigi giinden beri c¢ok degismistir. Ilk
tanimlandigi donemde hastalarin biiyiik boliimii, bobrek tasi, kemik agrisi, karin agrisi,
psisik yakinmalarla bagvururken, giiniimiizde ciddi semptomu olan hastalar, tan1 almig
hastalarin = %30-40’1 olarak tahmin edilmektedir (22), geri kalan hastalar ya
asemptomatiktir ya da depresyon, halsizlik, kemik agris1 gibi nonspesifik semptomlari
vardir. Semptomatik hastalarin tedavi edilmesi gerekliligi, kabul gérmektedir ancak hangi
asemptomatik hastanin tedavi edilecegi ikilem yaratmaktadir. Yapilan calismalarda
asemptomatik hastalarda, kardiyovaskiiler hastalik sikliginin arttigi ve hastalarin %23—
62’sinin 10 y1l i¢cinde semptomatik hale geldigi gosterilmistir (22). Bunlardan dolayi, 1990
yilinda Ulusal Saglik Enstitiisii (National Institutes of Health) tarafindan diizenlenen
toplantida, asemptomatik hiperparatiroidili hastalara yaklasim tartisild1 ve bu toplantida
Oone sirillen fikirler 2002 yilindaki toplantida tekrar gozden gegcirildi, glnumize
uyarlanarak konsensus kilavuzu yaymlandi. Bu toplanti sonunda yayinlanan konsensus
kilavuzundaki kriterlerden herhangi birisinin bulunmasi durumunda, asemptomatik
hastalarin tedavi edilmesi 6nerildi (44). Bu kriterler; serum kalsiyumunun normal sinirin
1.0 mg/dL’nin iizerinde olmasi, 24 saatlik idrarda 400 mg’dan fazla kalsiyum bulunmasi,

50 yasindan geng hastalar, normal yasa gore kreatinin klerensinde %30 azalma olmasi,
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hastanin takiplere gelmemesi, ciddi noropsikiyatrik bozukluk olmasi, nefrokalsinoz ya da

osteoporoz saptanmasidir (Tablo 2.1).

Bu kriterler, cerrahi miidahaleye karar verme asamasinda bir bakis agis1 olustursalar
da kesin ve genel kani1 degildirler, ancak asemptomatik ya da nonspesiik semptomlari olan
hastalara uygulanan medikal tedavi ya da uzun siireli izlemin etkinligini gdsteren de bir
calisma yoktur ve bu hastalara uygulanan ilaglar altta yatan problemi tedavi etmeden,
hiperparatiroidinin etkilerini hedefler. Bu amacla; kemik mineral yogunlugunu arttirmak
icin Bifosfonatlar (45), postmenopozal kadinlarda kemik kaybini stabilize etmek i¢in
Ostrojen replasmani (46), akut olarak hiperkalsemiyi diizeltmek amaciyla Furosemid,
CaSR iizerinde negatif geri besleme ile etki ederek, PTH seviyesini diisiiren ve serum
kalsiyum diizeyini normallestiren Kalsimimetik ilaclar (Cinacalcet) kullanilabilir (47).
pHPT'li hastalar medikal olarak tedavi edilecekse klinik takip; senede iki defa serum
kalsiyum, senelik serum kreatinin ve senelik kemik dansitometri 6lguimiine gereksinim
vardir. pHPT’li hastalarin birka¢ yillik medikal tedavi ve takip maliyetlerinin, basarili bir
cerrahi tedavi maliyetinden daha fazla oldugu gosterilmistir (48). Tiim bu nedenlerden

otiirti yukaridaki kriterlere uyan hastalarda, cerrahi miidahale 6nerilmektedir.

Tablo 2.1 2002 ‘National Institutes of Health’ (Ulusal Saglik Engtitiisl]) kilavuzuna gore
asemptomatik hastalarda paratiroidektomi endikasyonlari.

Parametre Endikasyon
Serum kalsiyumu Normal sinirin >1.0 mg/dL olmasi
24 saatlik idrarda kalsiyum >400 mg/24 saat
Yas <50 yas
Kreatinin klerensi Yasla uyumlu kontrollerdekinin %30’un alt1
Osteoporoz T skoru <-2.5 standart sapma (6n kol)
Kompliyans Diisiik uyum
Noropsikiyatrik bulgular Ciddi noropsikiyatrik bozukluk
Rena komplikasyonlar Nefrokal sinoz
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2.5.1.2. Sekonder Hiperparatiroidizm

Hipokalsemi veya vitamin D eksikligine yol agan herhangi bir bozukluk, PTH
duzeylerini yUkselterek sekonder hiperparatiroidiye (sHPT) yol acar. Genel olarak bu
durum, kronik bobrek yetmezligi ve buna bagh vitamin D, fosfor ve kalsiyumdaki
degisiklikler sonucu ortaya ¢ikar. Renal fonksiyon azaldikca;ol -hidroksilaz enzim kaybi
olur, buna bagl olarak 25-hidroksi vitamin D’nin hidroksilasyonu azalir, aktif vitamin D
seviyesi azalir, hiperfosfatemi ve hipokalsemi gelisir. Bu durum glomeriiler filtrasyon
orant (GFR) 60 ml/dk’nin altina inince s6z konusu olmaya baslar, 30 ml/dk’nin altinda
PTH diizeylerinde ciddi yiikselmeler olur, 20 ml/dk’nin altinda ciddi hiperfosfatemi gelisir
(44,49). Gelisen hiperfosfatemi ve vitamin D eksikligi, PTH diizeylerini daha da arttirir.
Kronik uyarim, zamanla paratiroid bezlerinde hiperplaziye yol agar, sekonder
hiperparatiroidili hastalarin ¢ikarilan paratiroid bezlerinin histolojisi nodiiler ya da diffiiz

hiperplazi ile uyumludur (49).

Hastalar genellikle, spontan fraktiirler, kemik agrilari, radyografik kemik
lezyonlari, iskelet dis1 kalsifikasyonlar gibi belirtilerle saptanirlar. pHPT de oldugu gibi
SHPT'li hastalarin da giinimiizde ciddi semptomlar1 yoktur. Kalsifilaksis, koroner arter
kalsifikasyonu, psikondrolojik bozukluklar, bu hastaligin ciddi semptomlari arasinda
sayilabilir (50).

Kalsifilaksis, sistemik bir hastaligin vaskiiler ve doku belirtisidir. Kalsifik tiremik
arteriolopati, iiremik kiiciik damar hastali§i, liremik gangren sendromu olarak da
adlandirilabilir. Asil olarak SHPT ve KBY’li hastalarda gordltr, ancak alkolik siroz,
vitamin D intoksikasyonu, pHPT, multiple myelom ve malignite hiperkasemisi gibi
durumlarda da olusabilir (51,52). Klinik olarak doku iskemisi ve nekroz s6z konusudur,
agrili, kasintili nodller ve plaklarla kendini gosterir, skar dokusu birakan nekrotik iilserler
tipiktir (Sekil 2.8 A). Prognozu belirleyen, siiperenfeksiyon gelisimidir, 6liim orani1 %60 —
87 arasinda olup, hastalar genellikle inat¢1 enfeksiyonlara yenik diiserler (53). Diyaliz
hastalarinin %4 kadarinda goriiliir (54). Kronik bdbrek yetmezliginde diisiik vitamin D
duizeyi, kalsiyumun intestinal emiliminin azalmasina, buna bagl olarak PTH diizeylerinin
artmasina, en nihayetinde artmis PTH diizeylerine cevap olarak kan kalsiyum ve fosfat
dizeylerinin artmasma neden olur. Artan kalsiyum, yumusak dokularda ve vaskiiler
yapilarda kalsifikasyonlara neden olur. Yumusak doku ve vaskiiler kalsifikasyon gorilme

olasiligi, kalsiyum ve fosfat carpimi ile ilintilidir. Bu ¢arpimin 70’in {izerinde olmasi,
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kalsifilaksis gelisme olasiligini arttirir (52,53,55). Doku biyopsisi ile arteriollerde, medial
kalsifikasyon ve intimal hiperplazi goriildiigiinde tan1 kesinlesir (Sekil 2.8 B) (55).

_;j ITTRIRTTTRT T LTOT PO

Sekil 2.8. (A) Kalsifilaksis lezyonu, (B) Doku biyopsisi, dermiste kal sifikasyon alanlari.

Kronik bobrek yetmezligine bagh gelisen HPT de en iyi tedavi, 6nleyici tedavidir.
Diisiik fosforlu diyetler, emilimi Onleyici fosfor baglayici ilaglar, vitamin D destegi
uygulanabilir. Kemikler ic¢in toksik sayilan aliiminyum iceren fosfor baglayicilar
kullanilmamalidir. Kalsiyum-fosfat ¢arpimi, 55’in altinda ise kalsiyum igeren fosfor
baglayicilar1 kullanilabilir, ¢arpim 55’in iizerine ¢ikarsa ve serum kalsiyum diizeyi 10,2
mg/dL’nin tizerindeyse, kalsiyum igeren baglayicilar yerine sevelamer (sevelamer HCI:
non-aluminium, non-calcium containing hydrogel, RenaGel®) kullanilmalidir (56).
Buradaki amag kalsiyum-fosfat ¢arpimini 70’in altinda tutmaktir. Vitamin D analoglari
(kalsitriol), paratiroid bezleri iizerine etki ederek PTH diizeyini diisiirebilir ancak fosfat ve
kalsiyum diizeylerinin artmasi gibi yan etkileri bulundugu icin serum fosfat diizeyi 6
mg/mL’nin altinda oldugunda onerilmektedir. Son yillarda PTH diizeylerini hizli diisiiren
ve hiperkalsemi yan etkisi daha az olan vitamin D analoglar1 iiretilmistir (22-oxacalcitriol,
parikalsitol ve doxercalciferol) (57). Kasimimetik ilaglar (cinacalcet), paratiroid bezlerine
negatif geri besleme ile etki edereck PTH sekresyonunu azaltir, kalsiyum Uzerine etkisi
yoktur, ancak klinik kullanilabilirliginin degerlendirilebilmesi i¢in uzun ddénemli

calismalara ihtiyag¢ vardir.

SHPT de cerrahi endikasyonlar, pHPT deki kadar net degildir. SHPT' de, ameliyat
endikasyonu i¢in ti¢ onemli kriter bulunmaktadir; birincisi, belirgin dlgiide PTH yiiksekligi
ya da PTH diizeylerinin hizli yiikselmesi, ikincisi, biiylimiis paratiroid bezlerinin

gOriintiileme yontemleri ile saptanmasi, iiclinciisii ise, direk grafilerle osteitis fibroza
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sistikanin saptanmasi ya da yiiksek kemik yapim-yikiminin (yiiksek doniisiim hizli kemik
hastaligl) laboratuar bulgulariyla saptanmasi. Bu {i¢ kriter hastalarda gosterildiyse,
Uygulanan medikal tedavinin sonuclari iyi degerlendirilmelidir. Hastalarda bulunan;
hiperkalsemi, kontrol edilemeyen hiperfosfatemi, ciddi semptomlarin varligi (kemik-eklem
agris1, kasinti, kas giicslizliigli gibi), osteitis fibroza sistikaya bagl ciddi kemik
deformiteleri, yumusak doku kalsifikasyonlarinda artis, kemik yogunlugunda azalma ve
eritropoetine direncli anemi varligi tedaviye yanitsizigin gdstergeleridir. Ug major kriterin
varlig1 ve medikal tedaviye ragmen yukaridaki semptom ve bulgulardan birinin gelismesi
paratiroidektomi i¢in endikasyon olusturur (58) (Tablo 2.2). Yumusak doku
kalsifikasyonlarinda artis, kalsifilaksis ve ciddi semptomlarin varligi ameliyat endikasyonu
koymada Onemlidir. Hastalarda gelisen damar ve kalp kapak kalsifikasyonlari, kemik
yogunlugunda masif azalma ve iskelet deformiteleri paratiroidektomi sonrasi diizelmedigi

icin ameliyatin zamanlamas1 SHPT'|li hastalarda onemlidir.

Tablo 2.2. Sekonder hiperparatiroidili hastalarda paratiroidektomi endikasyonlari.

Major Kriterler

1. Belirgin PTH yiiksekligi ya da PTH diizeylerinin hizl1 yiikselmesi
2. Paratiroid bezlerinin normalden biiyiik saptanmasi

3. Direk grafilerde osteitis fibroza sistika saptanmasi ya da yiliksek doniisiim hizli kemik hastalig

varligi

Medikal Tedaviye Yanitsizlik Kriterleri

1. Hiperkasemi

2. Kontrol edilemeyen hiperfosfatemi

3. Ciddi semptomlar (kemik-eklem agrisi, kasinti, kas gii¢siizliigii vb.)
4. Ciddi iskelet deformiteleri

5. Progresif kemik yogunlugu kaybi1

6. Progresif yumusak doku kalsifikasyonu

7. Eritropoetine direncli anemi
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2.5.1.3. Tersiyer Hiperparatiroidizm

Tersiyer hiperparatiroidi nadir goriilen, siklikla uzun siireli bobrek fonksiyon
bozuklugu bulunan ve basarili bobrek nakli sonrasinda da paratiroid bezlerinin otonomi
kazanmasi sonucu HPT nin devam etmesidir. Tersiyer hiperparatiroidi, pHPT de oldugu
gibi, patolojik kiriklar, kemik agrisi, bobrek tasi, peptik iilser hastalii, pankreatit ve
mental durum degisiklikleri gibi semptom ve bulgulara neden olur. Hastalarda PTH,
kalsiyum ve fosfat dizeyleri yiiksektir. Semptomatik hastalik varliginda, bobrek naklinden

sonra 1 yil1 agkin siireden beri otonom PTH salgis1 s6z konusuysa cerrahi tedavi endikedir.
2.5.1.4. Multiple Endokrin Neoplazi Sendromlari

pHPT olgularmin ¢ogu sporadik olmakla birlikte multiple endokrin neoplaziler
(MEN) ve AHH’de oldugu gibi kalitimsal hastaliklarla da birlikte goriilebilir. Bu
sendromlarin tiimii otozomal dominant gecislidir. MEN sendromlari, endokrin organlarin
karakteristik semptomlarina yol acan hormonlar1 {iireten, fonksiyonel tUmorlerle
karakterizedir. MEN-I (Wermer Sendromu), MEN-IIA (Sipple Sendromu), MEN-IIB
(MEN-III olarak da bilinir) olarak siniflandirilirlar. Hiperparatiroidi, MEN-1 ve MEN-
1A’ da gdzlenirken, MEN-IIB’nin hastalik bileseni i¢inde yer almaz.

MEN-I"de, pankreatik néroendokrin timorler, hipofiz adenomu ve daha seyrek
olarak adrenokortikal tiimdrler, lipomlar, deri anjiomlart ve brons, timus ve midede
karsinoid tiimorlere yatkinlik vardir (59). pHPT, MEN-I’e en 6zgili 6zellik olup 40 yasina
kadar bu hastalarin tama yakininda pHPT semptomlar1 ortaya c¢ikar, dolayisiyla
hiperparatiroidi MEN-I’in en erken belirtisidir (59). Sporadik olgularda hastalik ileri
yaslarda ortaya ¢ikar ve daha ¢ok tek bir adenoma baglidir, MEN-I'li hastalarda ise birden
fazla bezde patoloji s6z konusudur (60,61). Coklu bez hiperplazisi nedeniyle MEN-I’de
cerrahi yaklasim pHPT olgularindan farklidir.

MEN-II"nin ii¢ alt grubu vardir; MEN-IIA, MEN-IIB ve MEN-IIA’ nin bir varyanti
olan ailevi mediiller tiroid kanseri (FMTK). Uciiniin de ortak 6zelligi mediiller tiroid
karsinomudur. MEN-I1A, hiperparatiroidi, feokromasitoma ve meduiller tiroid karsinomu
ile karakterizedir. Hiperparatiroidi sadece MEN-IIA’da g6zlenir, hastalarin %10 — 25'inde
mevcuttur, MEN-I’deki hiperparatiroididen daha hafif seyirli ve asemptomatiktir (62,63).
MEN-I"de oldugu gibi hastalik multiglandiilerdir ve cerrahi yaklasim MEN-I ile aynidir
(64,65). MEN-IIA olgularmin yaklasik %40’inda feokromasitoma mevcuttur, mediiller

tiroid karsinomu saptanan ya da MEN-II tanis1 alan hastalarda mutlaka serum ve idrar

19



katekolamin taramasi yapilmasi gerekir, ¢linkii tiroidektomi ya da paratiroidektomi
planlanan hastalarda feokromasitoma saptanirsa Oncelikle bunun cerrahi tedavisi

yapilmalidir (66).
2.5.1.5. Paratiroid Karsinomu

Paratiroid karsinomu, primer hiperparatiroidi olgularmin yaklasik %1 inden
sorumludur. Kadin ve erkeklerde esit oranda gorilUr ve ortalama tan1 koyulma yas1 55°tir.
Etyoloji ve patogenez hakkinda ¢ok az bilgi vardir, kronik bobrek yetmezligi ve diyalizle
ve MEN-I ve MEN-IIA’y1 igeren ailesel hiperparatiroidizm sendromlar1 ile
iligskilendirilmistir (67-69). Semptomlar, benign pHPT  deki gibidir ancak serum kalsiyum
ve PTH duzeyleri daha yuksektir (kalsiyum >14 mg/dL, PTH 3-4 kat artmig) (70). Timor
cap1 adenomlardan daha biiyiik olup ortalama 2-6 cm civarindadir, hastalarin yarisinda
boyunda palpe edilebilen kitle vardir. Hastalarin yaklasik Ucte birinde de servikal
lenfadenopati mevcuttur. intraoperatif olarak, cevre dokulara yapisiklik ya da invazyon,
fibrozis, nodularite, endirasyon saptanir, tiimoral dokunun sari-kahverengi adenomdan
farkli olarak gri renkte olmasi karsinoma &zgiidiir. Intraoperatif yapilan donuk kesit (frozen
section) incelemesinin giivenilir olmamasi, eksplorasyon bulgularinin 6nemini daha da
arttirmaktadir. Hastaligin prognozu koétii olup, bes yillik sag kalim %50 civarindadir,
hastalar lokal rekirrens ya da metastazlardan ziyade, kontrol edilemeyen hiperkal semi
nedeniyle kaybedilirler (71).

2.5.1.6. Goruntuleme ve L okalizasyon Teknikleri

Onceleri pHPT nin konvansiyonel tedavisi, bilateral boyun eksplorasyonu, tim
paratiroid bezlerinin eksplorasyonu ve normal gorinen paratiroid bezinden biyopsi
yapilarak veya yapilmadan, patolojik bliylimiis bezlerin ¢ikarilmasi seklinde idi (72).
pHPT’ nin nedeninin, %85-90 oraninda soliter paratiroid adenomu, %10-15 hiperplazi ve
%1-2 oraninda karsinom oldugu anlasildigindan beri, adenoma baglhh pHPT de etkilenmis
olan bezin ¢ikarilmasi yeterli olarak goriilmektedir (72,73). Normal paratiroid bezlerinin
gereksiz eksplorasyonundan, komplikasyon oranint arttirmast nedeniyle kaginilmasi
gerektigi disliniilmekte, lokalizasyon c¢alismalar1 yardimi ile unilateral cerrahi yaklagim
kabul edilmektedir (74,75). Lokalizasyon c¢alismalar1 i¢in kullanilan goriintiileme
yontemleri arasinda; yiiksek rezoliisyonlu USG, SPECT ile beraber veya tek basina
sestamibi sintigrafisi, BT ve MRI sayilabilir (76). Sestamibi sintigrafisi ve USG

operasyondan dnce yapilmasi tavsiye edilen lokalizasyon ¢alismalaridir (76).
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Y Uksek rezoltsyonlu USG, 1 cm’den buyuk adenomlarda %95 spesifite ve %75-80
sensitiviteye sahiptir (72). pHPT'li hastada paratiroid adenomunun USG gorintisl, Sekil
2.9 A’da gosterilmistir. USG, intratiroidal adenomlarin tespit edilmesinde oldukga basarili
olmasma ragmen, Ozellikle retrotrakeal, retro6zofageal veya mediastinal yerlesimli
adenomlarin varliginda basarisiz olmaktadir (72,73). Tiroid bezi hastaliklarinda 6zellikle

multinodiiler guatrda sensitivitesi ve spesifitesi azalmaktadir (72).

Sekil 2.9. (A) pHPT'li hastada paratiroid adenomunu gosteren boyun USG goéruntisti, (B) pHPT'li hastada
sol atta hiperselUler paratiroid bezinde aktivite retansiyonunu gosteren Tc-99m sestamibi sintigrafisi.

Sestamibi sintigrafisinin, preoperatif paratiroid lokalizasyonu acisindan altin
standart olarak kabul edilmesine ve sensitivitesi %75 ve spesifitesi %90 olmasina ragmen,
es zamanli tiroid bezi patolojilerinde sensitivite ve spesifitesinin diistiigii, multinodiiler
guatr varhiginda yanlis negatif veya yanlis pozitif sonuglara neden oldugu bilinmektedir
(76). Dogru uygulanan sestamibinin dnemli bir tiroid hastalig1 yokken basarisiz olmast,
sporadik difftiz hiperplazinin guglu bir gostergesidir (77). Bununla birlikte ektopik
lokalizasyonlu adenomlar1 tespit etmekte olduk¢a basarihidir (72,77). pHPT'li hastada,
paratiroid bezinde aktivite retansiyonu izlenen Tc-99m sestamibi sintigrafi goriintiisti Sekil

2.9 B’ de gosterilmistir.

pHPT de, BT nin sensitivites %75'tir ve retrodzofageal, retrotrakeal ve mediasten
lokalizasyonlu adenomlar1 tespit edebilme agisindan oldukca basarilidir (75). BT-MIBI
gibi sintigrafik metodlar ile BT gibi yuksek rezollsyonlu gorintileme yontemlerinin
kombinasyonu dogruluk oranini arttirabilmektedir (75). BT-MIBI’nin, ¢zellikle ektopik
lokalizasyonlu adenomlar ile daha ©nceden gecirilmis boyun cerrahisi nedeniyle
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anatominin bozuldugu hastalarda yiliksek dogruluk oranina sahip oldugu gosterilmistir

(74,75).

Bu lokalizasyon caligsmalari ile basar1 saglanamaz ise MRI yapilabilir. MRI ile 0.8
cm’lik kitleler saptanabilir, kas ve damar yapilarindan, tiimér ve lenfoid doku kolayca
ayrilabilir, ancak dogruluk oranmin %65 olmasi akilda tutulmalidir (76). Eger tiim bu
lokalizasyon c¢aligsmalarinin kombinasyonu ile anormal paratiroid bezi saptanamiyorsa
selektif venoz kateterizasyon yapilabilir, ancak bu invaziv yontemin komplikasyonlari

olabilir ve oldukca pahal1 bir yontemdir (75).

Son on yilda saglanan diger bir gelisme ise, hizli intra-operatif paratiroid hormon
(IPTH) 6lcUmUnUn yapilabilmesi olmustur (78). Bu test ile, ameliyat sirasinda serum PTH
duzeyi 15 dakika icinde belirlenebilmektedir. Literatirde, pHPT'li hastalarda ameliyat
Onces paratiroid lokalizasyon calismalart yaninda, ameliyat sirasinda iPTH Olglimii
kullanarak yapilan tek tarafli boyun eksplorasyonunun yiiksek basari oranlarmni bildiren
caligmalar yaymlanmistir (79,80). iPTH 6l¢cimu, insizyondan hemen Once ve adenom
cikarildiktan sonra yapilir. EKSizyon sonrasi iPTH diizeyinde %50’den daha fazla bir diisiis
varsa, cerrahi basarili olarak kabul edilir, %50°’den daha az diisiislin saptandig1 durumda
ise, bilateral boyun eksplorasyonu ile anormal paratiroid bezinin tanimlanmaya calisilmasi
Onerilmektedir (81). iPTH kullanimi ile, minimal invaziv paratiroidektomi tekniginde
%95-100 oraninda basar1 bildirilmektedir (81-83). Bununla birlikte, literattrde bu testin
gerekliligi de sorgulanmaktadir. Literattrde, iPTH 6lcimi kullanilmadan yapilan minimal
invaziv paratiroidektomi ameliyatlarinda %95-98 oraninda basart bildirilmistir (84,85).
Minimal invaziv paratiroidektomi ameliyati sirasinda iPTH kullanimi, ameliyat maliyetinin
artmasina ve test sonucunun beklenmesi sirasinda ameliyat siiresinin uzamasina neden
olmaktadir. Ulkemizde hizli iPTH 6l¢iim maliyeti, olgu basia ilave olarak yaklasik 500
dolardir. Ameliyat dncesi donemde MIBI ile lokalize edilemeyen 2. bir adenom olasilig1 ve
ameliyat sirasinda frozen patolojide yapilabilecek yanlighiklar iPTH testinin gerekli
oldugunu diisiindiirebilir, fakat bunlar literatiirde olduk¢a nadir bildirilen basarisizlik
nedenleridir (85), aym1 zamanda iPTH testi ile minimal invaziv paratiroidektomi

cerrahisindeki basarisizligin tamamen engellenemedigi de gosterilmistir (86).

Sonug olarak, paratiroid adenomlarinda, her ne kadar eslik eden tiroid hastaligi
varliginda USG’nin ve Tc 99m sestamibi sintigrafisinin sensitivitesi diisiik olsa da, eger
USG ve sestamibi sintigrafisi ayni1 lokalizasyonu gosteriyorsa, baska lokalizasyon

calismasina gerek olmadan tek tarafli cerrahi yaklasim ve fokal eksplorasyon ile patolojik
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bezin ¢ikarilmasi uygundur. Ancak persistan veya rekiirren HPT olgularinda SPECT ile

beraber sestamibi sintigrafisi, BT ve MRI gibi ilave goriintiileme yontemleri yapilmalidir.

Sekonder ve tersiyer hiperparatiroidide, kronik uyarima baglh tiim paratiroid
bezlerinde hiperplazi s6z konusu oldugundan dort bezin de eksplore edilmesi gerekir, bu

yiizden ameliyat dncesi lokalizasyon ¢alismalar1 yapilmasina gerek yoktur.
2.5.1.7. Hiperparatiroidizmin Cerrahi Tedavis
Cerrahi Stratgi

Hiperparatiroidili hastalara cerrahi girisim gerektiren endikasyonlar, pHPT’li
hastalar ile bobrek kaynakli hiperparatiroidi hastalar1 i¢in farklilik gosterir. Ameliyat
oncesi disiiniilmesi gereken en onemli faktdrler, ameliyatin uzun donem faydalar1 ve
tedavi etkinligidir. pHPT’li hastalarda hiperparatiroidi, biiyiik olasilikla tek bir adenoma
bagli oldugu icin bu hastalara uygulanan adenom eksizyonu %95’in lizerinde basari
saglamaktadir. Hiperparatiroidi hastalarinin yaklasik %10-12'sinde primer sporadik
hiperplazi gorilmektedir. Hiperplazi nedeniyle ameliyat edilecek hastalara subtotal
paratiroidektomi ya datotal paratiroidektomi ve ototransplantasyon uygulanabilir. Subtotal
paratiroidektomi uygulanan hastalarda remnant dokunun aktivite potansiyeli, total
paratiroidektomi ve ototransplantasyon yapilan hastalarda transplante edilen dokunun
aktivite potansiyeli bu ameliyatlarin uzun dénem sonucunu belirler, bu nedenle adenomlu

hastalara gore basar1 oran1 daha diistiktiir (87).

Metabolik komplikasyonlar1 olan pHPT’li hastalarda ve medikal tedavinin yetersiz
kaldigi ilerleyici SHPT'li hastalarinda cerrahi miidahale karar1 agiktir, ancak asemptomatik
ya da minimal semptomlari olan hastalarda cerrahi karar asamasi belirsizdir. Bu tlr
hastalarda ameliyat karar1 alinirken, ortaya ¢ikabilecek komplikasyonlarin riski ve 6zellikle
cerrahin tecriibesi g6z Oniinde bulundurulmalidir. Ameliyatin basar1 oram1  ve
paratiroidektomiden sonra gelisebilecek komplikasyon olasiligi, cerrahin tecriibesine bagl

olarak biiyiik oranda ¢esitlilik gostermektedir.

Hiperparatiroidi tedavisindeki en iyi cerrahi yaklasim, rekiirren larengeal sinirin
yaralanmasi, ameliyat sonrasinda hipokalsemi ve tekrar ameliyat gerektiren rekiirren
hiperparatiroidi gibi cerrahi komplikasyonlarin oranini en aza indiren ve normokalsemiyi
saglayan bir yaklasimdir. Seg¢ilen yontem, her hastaya ve hastalifa gore ayr1 ayri
duzenlenmelidir. pHPT’li hastalarin ¢ogunda hiperfonksiyone tek bir adenom goriildigi

icin ideal yaklasim, anormal olan tek bezin en az invaziv yolla direkt olarak alinmasidir.
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Boynun tek tarafli eksplorasyonunun, iki tarafli eksplorasyona birkag istiinligii vardir,
bunlar; rekiirren larengeal sinir hasari ve hipoparatiroidizm gibi komplikasyonlarin daha az
gorilmesi ve ameliyat slresinin daha kisa olmasidir (89), ancak bu yontemin
uygulanabilmesi i¢in ameliyat 6ncesi lokalizasyon ¢alismalarinin yapilip adenomun yerinin
dogru belirlenebilmesi ve ameliyat esnasinda ¢ikarilan dokunun, paratiroid dokusu olarak
dogrulanmasi gerekmektedir, ayrica c¢ift adenom varligi ve diffiiz paratiroid bezi

hiperplazisi gibi ¢oklu bez hastalig1 olasilig1 akildan ¢ikarilmamalidir.

Radyo-guided paratiroidektomi tekniginin esasi, paratiroid tiimorlerinin sestamibiyi
tutabilme yetenegine dayanir ve bir el gama probu yardimiyla sestamibiyi tutan bezin
saptanmast ilkesine dayanir. Bir¢ok c¢alismada bu teknigin uygulanabilirligi gosterilmis
olmakla birlikte; ameliyat oncesi yapilan sestamibi sintigrafisine {istiinliigiiniin az olmasi,
ameliyat siresini uzatmasi, multiglandiiler hastaligin varligini gostermede dogruluk
oraninin diigiik olmasi, biiyiik tiroid kitlesi bulunan hastalarda, boyun ameliyati gecirmis
ve radyoterapi almis olan hastalarda yararli olmamasi nedeniyle kullanimi sinirlidir. En
belirgin avantaji, mediastinum gibi ektopik alanlarda tiimorleri bulunan hastalarda goriiliir

(89).

Iki tarafli boyun eksplorasyonu; paratiroid lokalizasyon incelemeleri ya da ameliyat
sirasinda parathormon Ol¢iimii mevcut degilse, lokalizasyon c¢alismalart hastalarda
herhangi bir anormal paratiroid bezini saptamada basarisiz kalirsa ya da birden g¢ok
anormal bez saptanirsa, iki tarafli eksplorasyonu gerektiren es zamanli tiroid patolojisi
varsa planlanir. Tek tarafli eksplorasyonda, lokalizasyon ¢aligsmalariyla gosterilen bolgede
minimal diizeyde anormal paratiroid bezi saptanmast durumunda da iki tarafli boyun

eksplorasyonuna gec¢ilmeli veya ayni taraftaki diger bezin normal oldugu gosterilmelidir.
Paratiroidektomi Teknigi

Paratiroidektomi genellikle genel anestezi altinda gerceklestirilir. Hasta ameliyat
masasina sirt {istii yatirilir, boyun ekstansiyona getirilir, kollar her iki yanda sabitlenir. Iki
tarafli eksplorasyonda, krikoid kikirdagin hemen altindan yaklasik 3-4 cm’lik kesi yapilir,
bu kesi sternokleidomastoid kaslarin 6n kenarlarin1 gegmemelidir. Orta hatta strep kaslar
ayrildiktan sonra eksplorasyon i¢in boynun bir tarafi secilir. Miidahale edilen taraftaki
tiroid lobu, tiroid lobunun arkasindaki visserovertebral agi olarak bilinen potansiyel
bosluga girebilmek i¢in anteromediale dogru cekilir. Paratiroid bezlerinin saptanabilmesi

icin kansiz bir diseksiyon onemlidir ve tiroid bezinin retraksiyonu sirasinda hemostazi
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saglayabilmek icin orta tiroid venin baglanmasi, visserovertebral bdlgeye ulagmayi
kolaylagtirir. Tiroid bezi ve karotis kilifim1 baglayan pretrakeal fasya agilarak,
parabzofageal bolgeye girilir. Bu bolgede rekirren larengeal sinir (RLN) saptanarak

eksplorasyon esnasinda RLN’in zedelenmesi 6nlenmis olur.

Paratiroid dokusu, normal ya da kahverengi yag dokusu, tiroid nodiilleri, lenf
nodlart ve ektopik timus ile karistirilabilir. Lenf nodlar1 genellikle agik bej, beyazimsi gri
renktedirler, tiroid nodiilleri, damarli, daha sert, koyu ya da kirmizimsi kahverengidir.
Normal paratiroid bezleri, agik bej rengindedir ve sadece komsu yag dokusundan biraz
daha koyu ya da daha kahverengindedir. Hiperselller paratiroid bezleri genellikle daha
koyu renkli ve serttir, normal bezlerden daha damarlidir. Hiperseliiler bezlerin yag icerigi

normal bezlerden daha az oldugu i¢in serum fizyolojik i¢erisinde batma egilimindedirler.

Alt paratiroid bezlerinin pozisyonu, go¢ yollarinin daha uzun olmasindan dolayi
daha degiskendir, bu yiizden yerlerini tespit etmek daha zor olabilir. Genellikle tiroid
bezinin alt kutbuna yakin, inferior tiroid arter ve RLN’nin ventralinde ve medialinde yer
alirlar ya da tiroidin altinda tirotimik ligaman iginde bulunabilirler. Ust paratiroid bezlerin
lokalizasyonu daha tutarlidir, genellikle krikoid kikirdak diizeyinde, tiroid bezinin iist ve
orta licte birlik kisimlarinin birlesme noktasinda, RLN’nin dorsalinde yerlesiktir. Ektopik
superior bezler; karotis kilifinda, trakeodzofageal olukta ya da retrofzofageal yerlesimli
olarak bulunabilir. Paratiroid bezleri siklikla yag ile kaphdir. Paratiroid bezlerinin
lokalizasyonuna uyan bdlgelerdeki yag dokusunu kaplayan zayif fasya acilarak baski
uygulanmasi, paratiroid bezlerinin ortaya c¢ikmasini saglar. Paratiroid bezlerinin yag
lobdlleri ile cevrili olmasi, tiroid bezinin etrafindaki gercek tiroid kapsiilii boyunca
paratiroid bezlerine hareket olanagi saglar, bunun aksine, paratiroid bezlerine benzeyen
tiroid nodiilleri bu hareketliligi gésteremez ve tiroid bezi ile arasinda herhangi bir klivaj ve

vaskiiler pedikiil olmadan tiroid lobuna siki sekilde yapisik durumdadir.

Ameliyat sirasinda normal ve anormal paratiroid bezlerin vaskiiler anatomisine
dikkat edilmelidir. Genelde inferior tiroid arterden kaynaklanan paratiroid damarlarina
zarar vermekten kag¢inmak amaciyla superior paratiroid bezlerin diseksiyonuna bezin
lateral kenarindan baslanmalidir. Inferior paratiroid bezlerini besleyen arterler, bezlerin

superiorundan girdigi i¢in diseksiyona bezin kaudalinden baglanmalidir.

Anormal bir bez saptandiginda eksize edilir ve donuk kesit inceleme icin patolojiye

gonderilir. Ayni taraftaki ikinci bez aranir, bulundugunda bundan da biyopsi yapilir.
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Biiyiimiis bez hiperseliiler, ikinci bezin biyopsisi normal ya da baskilanmig gelirse, bundan
sonra ameliyatin gidisini cerrahin tercihi belirler, tek tarafli eksplorasyon ya da geleneksel
bilateral eksplorasyon yapilabilir. Eger ikinci bulunan bez biiyiik goriiniir ya da biyopsi
sonucu hiperseliiler gelirse, bilateral eksplorasyon yapilmasi ve dort bezin de histolojik
olarak degerlendirilmesi gerekmektedir. Bu durumda olasi patoloji hiperplazidir.
Hemostaza dikkat edildigi siirece, normal ve hiperfonksiyone bezlerin goriiniimi,

aralarindaki farki tespit etmeyi saglayabilir.

Adenom oldugundan siiphe edilen bir bezin saptanamamasi ya da hiperplazi
varliginda biitiin bezlerin saptanamamasi durumunda, ektopik yerlesimli paratiroid bezini
bulmak i¢in ayrintili bir diseksiyon yapmak sarttir. Hangi bezin bulunamadigini bilmek ve
bu bezin olasi yerlesim yerlerinin sistematik muayenesini yapmak gerekir. Cerrahi
diseksiyon, list mediastendeki timus dokusununun alinmasi, retrodzofageal boslugun,
hiyoid kemik ile karotis kilifinin muayenesi ve eger gerekliyse tiroid lobektomiyi de igine

alan servikal bir yaklagim ile ulasilabilecek biitiin alanlara yonelik olmalidir.

Tiim anormal yerlesimli bezlerin kii¢iik bir boliimiinii (% 0.2), mediasten iginde ve
timus seviyesinin altinda yer alan ektopik paratiroid bezleri olusturur (90). Ancak
reoperasyon gerektiren olgularda, mediastinal yerlesimli ektopik adenom bulunma olasiligi
%18 — 20 olarak gosterilmistir (90,91). Mediastinal yerlesimli tiim olgularda bu durum
embriyolojik gelisim nedeniyle timusla iligkilidir. Ektopik adenomun mediasten i¢indeki
yerlesimi, segilecek cerrahi yontemi belirler, bu olgularda ameliyat dncesi |okalizasyonu
belirleyen kombine lokalizasyon c¢alismalari yapilmalidir. Bu amagla, sestamibi
sintigrafisinin BT veya MRI gibi anatomik gorintileme yontemleri ile beraber
kullanilmasi, ektopik bezin saptanmasinda fayda saglar. Mediasten yerlesimli bezlerin
eksplorasyonu i¢in kullanilan cerrahi yontemler; iist mediastinal bezler i¢in sternumun 6ne
cekilmesi ile yapilan timektomiyle birlikte transservikal ve substernal yaklasimlar, 6n, orta
ve arka mediastene dogrudan ulasilabilen mediastinotomi, alt mediastinal kompartmanin
arkasinda yerlesen bezler i¢in posterolateral torakotomi ve mediasten i¢inde selektif olarak
odaklanmis eksplorasyon i¢in endoskopik minimal invaziv torakoskopik mediastinal

diseksiyondur (92-94).

Bobrek yetmezligine bagh hiperparatiroidide cerrahi tedavi, dort bezin bilateral
eksplorasyonu, dort bez bulunduktan sonra ya morfolojik olarak normale en yakin ve
kanlanmasi en iyi olan bezin 1/2 — 1/3’i ve diger ii¢ bezin ¢ikarilmasiyla subtotal

paratiroidektomi ya da dort bez de cikarildiktan sonra normale en yakin bezin otogreft
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olarak seg¢ildigi total paratiroidektomi ve ototransplantasyondur. Subtotal tiroidektomi
sonrasi remnant doku, metal cerrahi klip ile isaretlenir. Subtotal paratiroidektominin
basarisi, remnant dokunun canliligima ve biiylikliigline baghdir. Total paratiroidektomi
yapilirsa, ototransplantasyon igin segilen bez; oncelikle +4°C soguk serum fizyolojik
icinde bekletilir, daha sonra 1 — 1,5 mm> 1k parcalar halinde 15 — 20 dilim paratiroid
dokusu baskin olmayan kolun brakiyoradial kasi icerisine, hemostaz saglandiktan sonra
yerlestirilir. Bu bolge, her iki kol antekiibital veninden alinan vendz 6rneklerde PTH
Olclimii yapilarak greft fonksiyonunu degerlendirmeye olanak saglar. Ototransplantasyonlu
total paratiroidektominin etkinligi, greft olarak kullanilan bezin nodiilaritesine, implante
edilen parcalarin biiyiiklik ve sayisina ve greft dokusunun revaskiilarizasyonuna baglidir.
Anjiogenezisi, paratiroid dokusunun uyardigi vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF)
saglar (95). Subtotal paratiroidektominin avantaji, postoperatif hipokalsemi gelisme
riskinin daha az olmasidir, asil dezavantaji ise remnant dokunun hiperfonksiyonel hale
gelmesi ve reoperasyon gerekliligidir, bu durumda komplikasyon orani artmaktadir.
Ototransplantasyonlu total paratiroidektominin avantaji ise, niiks olgularda brakiyoradial
kas icine implante edilmis dokunun, lokal anestezi ile minimal komplikasyonla parsiyel
cikarilabilmesidir (96), bdylece servikal eksplorasyonun potansiyel komplikasyonlar
Onlemis olur. Postoperatif remnant ya da greft dokusunun fonksiyonunun belirsiz oldugu
durumlarda (subtotal paratiroidektomi sonrasinda intraoperatif dl¢iilen iPTH diizeyinin 10
pg/mL’nin altinda oldugu ya da ototransplantasyonlu total paratiroidektomi sonrasi
normokalsemi gelismemis olgularda) paratiroid dokusunun kriyoprezervasyonu yardimei
bir ydntemdir. Kriyoprezervasyon yénteminde, 1 mm®liik paratiroid parcalari, glutamin ve
penisilin-streptomisin eklenmis %80’lik RPMI 1640 (Moore ve arkadaslarinin ‘Roswell
Park Memorial Institute’da gelistirdigi, aminoasit ve vitamin igceren sollisyon), %10’ luk
otolog serum ve %10’luk dimetilsiilfoksitten (DMSO) olusan kriyoprotektif bir soliisyona
yerlestirilir. Bu solUsyon dakikada 1°C olmak Uzer®@ 0°C’ye kadar sogutularak sivi
nitrojen igerisinde saklanir. Saklanan doku ototransplantasyondan once su kiivetinde
37°C’ye 1sitilir ve transplantasyondan dnce %4’liilk Waymouth ortaminda yikanir. Islevsel
olarak, saklanarak ototransplante edilen dokunun %50 — 60°inda PTH salinimi azalsa da
kalsiyum homeostazint sagladigi bildirilmistir (97). Ototransplante edilmis paratiroid
dokusunun islev kazanmasi birkag hafta ile birkag ay siirebilir, hastalara bu donmede oral
kalsiyum ve vitamin D replasmanlar1 yapilmalidir, bu destek fizyolojik paratiroid ve

kalsiyum homeostazi saglandiktan sonra kademeli olarak kesilebilir.
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Erken yasta saptanan hiperparatiroidi veya c¢oklu bez hastaligina sahip biitiin
olgularda MEN-I akla getirilmelidir. MEN-I’e bagli hiperparatiroidi, dort paratiroid
bezinin diffiiz hiperplazisi sonucu ortaya ¢ikar (98), bu yilizden bilateral boyun
eksplorasyonu yapilmasi gerekmektedir. Yapilan ¢alismalarda, subtotal paratiroidektomi
ve total paratiroidektomi ile ototransplantasyon yapilan MEN-I'li hastalarda, sporadik dort
bez hiperplazisi bulunan, subtotal paratiroidektomi ve total paratiroidektomi ile
ototransplantasyon yapilmis hastalara goére daha ¢ok niiks saptanmis, niiks insidansindaki
artisin nedeninin ise subtotal paratiroidektomi yapilan hastalarda remnant dokunun, total
paratiroidektomi yapilan hastalarda da greft dokusunun hiperplazisi oldugu saptanmistir
(98,99). Remnant ya da greft hiperplazisine ise MEN-I'li hastalarda humoral faktorlerin
neden olabilece8i diisiiniilmektedir (100). MEN-IIA’I1 hastalarin hemen tamaminda
mediiller tiroid karsinomu vardir, hastalarin %10 — 25’inde hiperparatiroidi saptanir.
Hastalik MEN-I"de oldugu gibi multiglandiilerdir, MEN-I"den daha hafif seyirli ve
ameliyat sonrasi niiks olasiligi daha diisiiktiir. MEN-ITIA ile iligkili hiperparatiroidide
cerrahi tedavi basar1 sans1 ¢ok yiiksektir (101).

Paratiroid kanserinin tedavisi, tumorin ve loka invazyon potansiyeli olan veya
bolgesel metastazli alanlarin bir biitiin olarak ¢ikarilmasiyla saglanir. Tiroid lobu,
trakeodzofageal yumusak dokular ve lenfatikleri de igeren ipsilateral santral boyun
yapilarinin bir biitlin halinde c¢ikarilmasiyla yapilan diseksiyon sirasinda paratiroid
kapstliiniin biitlinliigii korunmalidir. RLN, 06zofagus duvari ve strap kaslarda timor
invazyonu varsa bu yapilar da ¢ikarilmalidir, bu islem lokal niiksii ve timoriin yayilma
riskini azaltacaktir. Niiks gelisen olgularda agir hiperkalsemiyi 6nlemek amaciyla agresif

rezeksiyon onerilmektedir (102).
Minimal invaziv Paratiroidektomi

pPHPT’li hastalarda ilk girisimin sekli preoperatif lokalizasyon c¢alismalari
sonuglarina, eslik eden tiroid hastalifi veya aile Oykiisii olup olmamasina ve cerrahin
tercihine gore degisir. Bilateral eksplorasyonun sonuglari miikemmeldir ve her zaman
cerrahi girisim i¢in bir se¢enektir, ancak minimal invaziv paratiroidektomi; ameliyat 6ncesi
yapilan sestamibi sintigrafisi ve USG ile aynmi lokalizasyonda ve tek adenomla uyumlu
bulgu saptanan ve ailevi paratiroid hastaligi, cerrahi gerektiren tiroid patolojisi, lityum
tedavisi, multiglandiiler hastalik gibi 6zellikleri tasimayan hastalara uygulanabilir. Bu
yontemler; agik minimal invaziv paratiroidektomi, video yardimli minimal invaziv

paratiroidektomi, minimal invaziv endoskopik paratiroidektomidir.
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Acik minimal invaziv paratiroidektomi, goriintiileme sonugclar ile saptanan adenom

yerlesim yerine uygun olarak yapilan kesi ile direk goriis altinda yapilir.

Video yardimli minimal invaziv paratiroidektomi, sternal ¢entik hizasinda yapilan
1,5 cm’lik kesiden uygulanir, ameliyat sahasi kiint diseksiyonla ve ekartorlerle agilir,
diseksiyon endoskopik goriis altinda yapilir. Tedavi sonuglart ve komplikasyon orant,
bilateral eksplorasyona gore farkli degildir, kozmetik sonuglar1 ise daha iyidir, ancak
ameliyat esnasinda fazla cerrah gereklidir, ameliyat siiresi daha uzundur, 6grenme egrisi

diktir ve deneyim gerektiren islemlerdir.

Minimal invaziv endoskopik paratiroidektomi; aksiller, servikal veya gogiis on
duvarindan yapilan yaklasimlarla uygulanabilir. Endoskopik paratiroidektominin, tedavi
sonuglar1 ve komplikasyon orani, bilateral eksplorasyona gore farkli degildir. Bu girigimin,
hiperkarbi, subkutan amfizem gibi komplikasyonlar1 olabilir, ameliyat siiresi ve hastanede

kalis siiresi daha uzundur ve girisim i¢in 6zel aletler gereklidir.

Minimal invaziv paratiroidektomi yontemlerinin niks ve komplikasyon agisindan
birbirine istiinliikleri yoktur, agik minimal invaziv paratiroidektomi bu yontemler arasinda
en cok tercih edilen yontemdir. Onemli olan nokta, minimal invaziv paratiroidektomi
uygulanacak hasta grubunu segerken bilateral eksplorasyon ve selektif paratiroidektomi
kriterleri her hasta icin ayr1 ayr1 degerlendirilmeli, dogru hastaya dogru cerrahi girisim

sekli uygulanmalidir.
Paratiroid Cerrahisi Komplikasyonlari

Paratiroid cerrahisi, deneyimli cerrahlar tarafindan yapildiginda basari oran1 %95'in
tizerinde, mortalite ve morbiditesi ise ¢ok diisiiktiir. Komplikasyon oranlar1 %1 kadardir.
Genel komplikasyonlar; kanama, seroma, enfeksiyondur. Spesifik komplikasyonlar ise;
gegici veya kalic1 vokal kord paralizisi ve hipoparatiroidizmdir. Hipoparatiroidizm daha
cok, bilateral boyun eksplorasyonu yapilan hastalarda, subtotal paratiroidektomi yapilip
yetersiz remnant doku birakilan hastalarda, ototransplantasyonlu total paratiroidektomi
yapilan ve greft disfonksiyonu gelisen hastalarda goriilir. Ameliyat Onces yuksek
dontisiim hizli kemik hastaligi bulunan hastalarda ameliyat sonras1 hipokalsemi goriilme
olasilig1 fazladir. RLN hasarina bagl vokal kord paralizisi goriilebilir, bu durum 6 aydan

fazla surerse kalic1 olarak nitelendirilir.
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Persistan ve Reklrren Hiperparatiroidi

Persistan hiperparatiroidizm, paratiroidektomiden sonra dizelmeyen hiperkal semi
olarak tanimlanir ve en az alt1 aylik biyokimyasal olarak belgelenmis bir normokalsemiden
sonra hiperparatiroidizm olusmasini ifade eden rekiirren hiperparatiroidizmden daha sik
goriiliir (103). Bu iki durumun en sik nedenleri; yanlis tan1 sonucu gereksiz ameliyat
uygulanmasi, endike cerrahinin yetersiz uygulanmasi ve cerrahi teknigin basarisiz

olmasidir. Persistan veya rekirren hiperparatiroidi nedenleri, Tablo 2.3’te gosterilmistir.

Persistan ve rekiirren hiperparatiroidizmin en sik sebebi, hastalikli veya biiylimiis
bezin lokalizasyonunun saptanamamasi ve ¢ikarilmasindaki basarisizliktir. Persistan veya
rekiirren hiperparatiroidizm i¢in reoperasyon yapilan olgularin degerlendirildigi ¢caligmalar
sonucu, hastalarin % 22 — 44’linde ektopik yerlesimli adenom oldugu tespit edilmistir
(104,105). Ektopik adenomlarin en yaygin yerlesim yerleri, %18 hastada mediasten ve
timustur (104). %7 — 10 hastada ise intratiroidal adenom tespit edilmistir (104,105).
Persistan ve rekiirren hiperparatiroidizm tanisindan siiphelenildiginde, biyokimyasal testler
ile tan1 dogrulanmali ve kombine lokalizasyon ¢alismalar1 yapilmalidir. Tiimorleri
lokalizasyon caligsmalar1 ile belirlenemeyen ve yiliksek anestezi riski tasiyan hastalar,
kalsimimetik ilaglar ya da anjiografik embolizasyon gibi ameliyat dis1 yontemlerden fayda
gorebilirler. Kombine lokalizasyon ¢aligmalarinin rekiirren ya da niiks olgularda dogruluk
oraninin yaklasik %85 oldugu bildirilmistir, bu ¢alismalarin sonucu, kuskulu ya da negatif
gelirse selektif vendz kateterizasyon yapilabilir. Persistan veya rekiirren hastalarda
komplikasyon riskini azaltmak i¢in, intraoperatif PTH 6l¢iimii yapilmalidir, ¢linkii 6nceki
ameliyata bagli gelisen skar dokusu, dokularin morfolojik olarak taninmasini

zorlagtiracaktir.

Tablo 2.3. Persistan veya rekirren hiperparatiroidi nedenleri.

Yanlis Tan Y etersiz Cerrahi Basarisiz Cerrahi
e Ailevi Hipokalsitrik e  Coklu Bez Hiperplazisi e Adenomun
Hiperkal semi e Birden Cok Adenom Bulunamamasti
e Paratiroid Kanseri e Ektopik Adenomun
e Paratiromatozis Bulunamamasti

e Normalden Fazla Sayida
Bezin Olmas
(Stpernumara Bez)
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2.5.2. Hipoparatiroidizm

Hipokalsemi; vitamin D eksikligi, sepsis, hipoalbiiminemi, flor zehirlenmesi gibi
bircok farkli sebepten otiirii ortaya ¢ikabilir. PTH iiretiminde azalma ya da PTH’ya direng
sonucu da ciddi hipokalsemi gelisebilir. Hipoparatiroidi, hiperparatiroididen ¢ok daha
siktir ve konjenital oldugu kadar edinsel de olabilir. Timik gelisme eksikligi ve buna bagl
lenfoid sistem yoklugu ile birlikte olan DiGeorge sendromunda paratiroid bezlerin aplazisi
s6z konusudur (106). Gebe kadinlarda var olan hiperparatiroidizm, fetlisin paratiroid
bezlerini baskilayarak yenidoganda hipoparatiroidizme neden olabilir.
Psodohipoparatiroidi; hipokalsemi ve hiperfosfatemiye, yiikksek PTH diizeylerinin eslik
ettigi, hedef organlarin PTH’nin etkilerine direng gosterdigi bir durumdur. Tim bu
durumlar hipoparatiroidiye neden olsa da en sik hipoparatiroidi nedeni, tiroid ve paratiroid

cerrahisine bagli gelisen iyatrojenik hipoparatiroidizmdir (106).
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3. MATERYAL ve METOD

Bu ¢alisma, Ocak 2003 ile Aralik 2009 tarihleri arasinda Baskent Universitesi T1p
Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’nde, kronik bobrek yetmezligine bagli gelisen SHPT tanisi
almig ve paratiroidektomi yapilmis hastalarin, retrospektif olarak degerlendirilmesi ile
yapildi. Subtotal paratiroidektomi yapilan (Grup 1) hastalar ve kriyoprezervasyonsuz
ototransplantasyonlu total paratiroidektomi yapilan (Grup 2) hastalar ayr1 ayrn

degerlendirildi.

SHPT tanisi, kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda yiiksek serum PTH diizeyi
varlig1 ile koyuldu. Takiplerinde, yiiksek doniisim hizli kemik hastalifi gelismesi
nedeniyle yliksek ALP diizeyleri saptanan, yapilan USG’de biiylimiis paratiroid bezleri
saptanan, medikal tedaviye ragmen direngli hiperfosfatemi, kasinti, kemik-eklem agrisi,
kas giicsiizliigii gibi ciddi semptomlar1 bulunan hastalara ameliyat endikasyonu koyuldu.
Calismamiza subtotal paratiroidektomi (SPTP) yapilmis 47 hasta ve kriyoprezervasyonsuz
ototransplantasyonlu total paratiroidektomi (TPOT) yapilmis 21 hasta dahil edildi. Hasta
dosyalarindan; yas, cinsiyet, KBY siiresi, varsa ameliyat oncesi hastalik semptomlari,
serum kalsiyum (Ca), parathormon (PTH), fosfor (P) ve akaen fosfataz (ALP) dizeyi
bilgileri edinildi. Daha sonra ameliyat notlarindan tiim hastalarin; ameliyat siiresi,
hastalikli bez sayisi, hastalara es zamanli uygulanan tiroidektomi ve timektomi ve frozen
patoloji kullanim bilgileri degerlendirildi. Ameliyat sonras1 dosnemde de, 48. saat, 1. hafta,
3., 6. ve 12. aylarda kontrol amagl bakilan serum Ca, P, PTH ve ALP diizeyleri bilgisayar
kayitlarindan elde edildi. PTH diizeyleri ‘iki yonlii kemiliiminesan immiinometrik’
yoéntemle (Immulite® 2000 Intact PTH, Siemens), Ca ve ALP diizeyleri ‘kaorimetrik’
yontemle (Roche/Hitachi® Modular), P diizeyleri ‘endpoint method with sample blanking’
yontemiyle (Roche/Hitachi® Modular) dlctildi. Serum PTH diizeyleri 12-65 pg/mL (1.3—
6.8 pmol/L), serum Caduzeyleri 8.5-10.2 mg/dL, serum P dizeyleri 2.7-4.5 mg/dL, serum
ALP dizeyleri 15270 U/L arasinda normal olarak kabul edildi.

TUm hastalara USG ve Tc99m sestamibi sintigrafisi ile lokalizasyon ¢aligmalari
yapildi. USG (Antares, Erlangen, Siemens, 13.5 Mhz) ile, paratiroid bezlerinin sekli, yapisi
ve biiylikliigii ile birlikte her iki tiroid lobu da yapisal olarak degerlendirildi. USG ile es
zamanl tiroid hastalig: tespit edilen hastalarda, nodiil biiyiikliigii, hasta hikayes ve USG
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goriintiileme bulgular1 esas alinarak, hastalara tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi

uygulanarak patolojik inceleme yapildi.

Tc-99m metoksiizobitilizonitril (MIBI) ile dua faz paratiroid sintigrafisi icin,
hastalara 15 mCi Tc-99m MIBI’ nin (Polatom, Polonya) intravendz olarak enjeksiyonundan
15 dakika, 2 saat ve 3 saat sonra gamma kamera (e-Cam, Simens) ile anterior pozisyonda
boyun ve mediasten bolgesinden 5’er dakikalik statik goriintiiler alindi. Alinan erken ve

gec goriintiiler aktivite retansiyonu agisindan viziiel olarak degerlendirildi.

Subtotal ya da total paratiroidektomi karari1 cerrah tarafindan verildi. Hastalar,
ameliyat masasina alindiktan sonra tiim hastalara supin pozisyonda genel anestezi
uygulandi, anestezi indiiksiyonunda benzer ilaglar kullanildi. Hastalarin baglari
ekstansiyona getirilerek pozisyon verildi. Krikoid kikirdak altindan yapilan 3-4 cm’lik
servikal insizyonla subplatismal alan ve strep kaslar gecilerek tiroid lojuna girildi. Tiroid
bezi retrakte edildikten sonra visserovertebral bolge diseksiyonu yapildi, tiim hastalarda
RLN gorulerek korundu. Bilateral paratiroid bezleri eksplore edildi, makroskopik ve donuk
kesit inceleme ile paratiroid bezleri tanimlandiktan sonra grup 1’deki hastalara, morfolojik
olarak normale en yakin goriinen ve kanlanmasi en iyi durumda olan bezin yaklagik 50
mg’1 kalacak sekilde (bezin yaklagik 1/2 - 1/3’ii) subtotal paratiroidektomi yapildi, remnant
doku metal cerrahi klip ile isaretlendi. Grup 2’deki hastalara, total paratiroidektomi
uygulandi, morfolojik olarak normale en yakin goriinen bez +4 °C serum fizyolojik iginde
sogutulduktan sonra yaklasik 20-30 adet, 1 mm>liik parcalara ayrildi, baskin olmayan
onkol brakioradiyal kasi icerisine yerlestirildi. Grup 1°de 24 hastaya, grup 2’de 12 hastaya
tiroid bezi patolojisi nedeniyle es zamanli tiroidektomi, grup 1°de 8 hastaya, grup 2’de 17

hastaya es zamanl timektomi yapildi.

Tiim hastalarda, serum Ca ve PTH diizeylerine ameliyat sonras1 2. giinde bakildi.
Hastalar ora kalsiyum ve vitamin D (Rocaltrol®) ile taburcu edildi. ileri derecede
hipokalsemi semptomlar1 olan ve serum Ca diizeyi 7,5 mg/dL’nin altinda olan hastalara
intravendz kalsiyum replasmani yapildi, serum Ca diizeyleri ve hipokalsemi semptomlari
diizelen hastalar oral kalsiyum ve vitamin D ile taburcu edildi. Tiim hastalarin sonraki
takipleri 3., 6. ve 12. aylarda yapildi. PTH diizeyinin 10 pg/mL’nin altinda olmasi ve 3 ay
ve daha fazla hipokalsemi tedavisinin sirdirilmes persistan hipoparatiroidi, 6. ayda PTH
diizeyinin 300 pg/mL’nin iizerinde olmasi persistan hiperparatiroidi, 6 aydan sonra PTH
diizeyinin tekrar 300 pg/mL’nin iizerine ¢ikmasi rekiirren hiperparatiroidi olarak

degerlendirildi. Persistan veya rekiirren hiperparatiroidi gelisen hastalara lokalizasyon
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calismalari tekrarlandi ve bu hastalar tekrar ameliyat edildi. Ikinci ameliyatinda, remnant
doku lokalizasyonunda ¢ok sayida nodiiler lezyon bulunan ve bu dokularin histopatolojik
olarak incelenmesi sonucu paratiroid bezi noduler hiperplazisi saptanan, reoperasyon
sonrasi hiperparatiroidizm semptom ve bulgular1 devam eden hastalara paratiromatozis

tanis1 koyuldu.
Istatistiksel Analiz

Sonuglar ortalama + SD ve ylizde olarak verildi. Gruplarin karsilagtirilmasinda
parametrik veriler icin Student-T testi kullanildi. Parametrik olmayan veriler i¢in gruplarin

karsilagtirilmasinda Anova testi kullanildi. P<0.05 degeri istatistiksel anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Klinigimizde Ocak 2003 — Aralik 2009 tarihleri arasinda, SHPT nedeniyle ameliyat
edilen 68 hasta calisma gruplarimizi olusturdu. 47 hastaya subtotal paratiroidektomi
(STPT) yapildi, bu hastalar grup 1’1 olusturdu. 21 hastaya kriyoprezervasyonsuz total
paratiroidektomi ve ototransplantasyon (TPOT) yapildi, bu hastalar grup 2’yi olusturdu.
Grup 1’ deki hastalarin 14’i kadin, 33’1 erkek ve ortalama yaslar1 41.9 + 15.5, grup 2’ deki
hastalarin 7’si kadin, 14’1 erkek ve ortalama yaslar1 44.7 = 14.6 idi (Tablo 4.1, Grafik 4.1).
Grup 1’deki hastalarin KBY tanist aldiktan sonra ameliyat giiniine kadar gecen ortalama
sureleri 87.4 £ 43.9 ay, grup 2’deki hastalarin ise ortalama 77.1 + 42.3 aydi1 (Tablo 4.1,
Grafik 4.3).

Tablo 4.1. Gruplarin demografik 6zellikleri.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) p
Yas 419+ 155 447+ 146 0.484
Cinsiyet (K/E) 14/33 7114 0.770
KBY siiresi 87.4+ 439 77.1+423 0.407

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli.
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Grafik 4.1. Hasta gruplarinin yas ortalamasi.
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Grafik 4.2. Hasta gruplarinin cinsiyete gore dagilimi.
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Grafik 4.3. Hasta gruplarinin KBY siireleri (ay).
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Ameliyat 6ncesi ortalama serum Ca duzeyleri; grup 1'de 10.4 £ 0.7 mg/dL, grup
2'de 10.1 + 0.6 mg/dL iken, ortalama PTH dizeyleri; grup 1'de 1779.5 £ 559.4 pg/mL,
grup 2'de 1963.3 £ 895.5 pg/mL idi, P dizeyleri ise; grup 1'de ortalama 6 + 1.6 mg/dL
iken, grup 2'de 6.8 + 1.1 mg/dL idi. ALP dizeyleri; grup 1'de ortalama 662 + 649.2 U/L
olarak, grup 2'de 775.4 = 861.4 U/L olarak 6l¢uldl. Gruplarin ameliyat 6nces laboratuar
degerleri Tablo 4.2, Grafik 4.4, Grafik 4.5, Grafik 4.6’da gosterilmistir.

Tablo 4.2. Gruplarin ameliyat 6ncesi laboratuar bulgulari.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Ca(mg/dL) 104+ 0.7 10.1+ 0.6 0.190
PTH (pg/mL) 1779.5 + 559.4 1963.3 £ 895.5 0.795
P (mg/dL) 6+1.6 6.8+1.1 0.056
ALP (U/L) 662 + 649.2 7754+ 8614 0.770

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli.
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Grafik 4.4. Hasta gruplarinin ameliyat 6ncesi ortalama Ca ve P diizeyleri.
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Grafik 4.5. Hasta gruplarinin ameliyat 6ncesi ortalama PTH diizeyleri.
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Grafik 4.6. Hasta gruplarinin ameliyat 6ncesi ortalama ALP diizeyleri.
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Ameliyat oncesi klinik degerlendirmede; grup 1’de 36 hastada (%76.6) kemik-

eklem agrisi1 varken, grup 2’de 14 hastada (%66.7) vardi, kas giigsiizliigii-halsizlik grup
1’de 46 hastada (%97.9), grup 2’de 20 hastada (9%95.2) vardi, kasint1 grup 1°de 34 hastada
(%72.3), grup 2’de 15 hastada (%71.4) vardi, yumusak doku kalsifikasyonu ise grup 1°de 6
hastada (%12.8), grup 2’de 2 hastada (%9.5) saptandi. Hastalara ameliyat dncesi DEXA

taramasi yapildi, grup 1°de ortalama T skoru -2.5 &+ 1.5 saptanirken, grup 2’de ortalama T
skoru -2.4 + 1.3 olarak saptand1 (Tablo 4.3, Grafik 4.7).
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Tablo 4.3. Gruplarin ameliyat onces klinik degerlendirmeleri.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Kemik-eklem agrisi 36 (%76.6) 14 (%66.7) 0.391
Kas giigstizliigii-Hal sizlik 46 (%97.9) 20 (%95.2) 0.525
Kasint1 34 (%72.3) 15 (%71.4) 0.938
Yumusak doku kalsifikasyonlar1 6 (%12.8) 2 (%9.5) 1.0
T skoru 2515 -24+13 0.775

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli.

Grafik 4.7. Hasta gruplarimin ameliyat oncesi klinik degerlendirmeleri.
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USG ve MIBI sintigrafisi ¢aligma gruplarimizdaki tiim hastalara yapildi, ancak her
iki gorunttleme yontemiyle de ikiden fazla paratiroid bezi gorintilenemedi.
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Grup 1°deki hastalarin 24’tinde (%51.1), grup 2’deki hastalarin 12’'sinde (%57.1)
ameliyat oncesi yapilan USG ile, eslik eden tiroid nodiilleri saptandi. Bu 36 hastanin,
klinik 6zellikleri ve USG bulgular1 bir arada degerlendirildi ve es zamanl tiroidektomi
planlandi, grup 1°de 8 hastaya total, 5 hastaya sag lobektomi, 7 hastaya sol lobektomi, 4
hastaya subtotal tiroidektomi, grup 2’de 3 hastaya total, 3 hastaya sag lobektomi, 2 hastaya
sol lobektomi, 4 hastaya subtotal tiroidektomi yapildi.

Ameliyat sirasinda, c¢ikarilan tiim dokulara donuk kesit inceleme yapildi ve
hepsinin sonucu paratiroid bezi ile uyumlu olarak bildirildi. Kesin patoloji sonucunda ise,
tum spesmenler diffliiz ya da nodiler hiperplazi olarak rapor edildi. Cikartilan paratiroid
bezlerinin ortalama agirliklart grup 1’de 3.1 (0.3 - 64) gr, grup 2'de 2.9 (0.7 - 82) gr olarak

8l il dl.

Grup 1'de, ameliyatta 5 hastada (%10.6) 3 bez, 39 hastada (%83) 4 bez, 3 hastada
(%6.4) 5 bez saptandi, grup 2°de 1 hastada (%4.8) 3 bez, 17 hastada (%81) 4 bez, 3 hastada
(%14.3) 5 bez saptandi, grup 1°deki 8 hastaya (%14.9) es zamanli timektomi uygulanirken,
grup 2’deki 17 hastaya (%76.2) timektomi uygulandi (Tablo 4.4).

Ameliyat streleri; grup 1'de ortalama 198 + 70 dakika, grup 2'de 155 + 64 dakika
olarak saptandi (Tablo 4.8).

Tablo 4.4. Gruplarin ameliyat bulgulari.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Bulunan bez sayis1
3 5 (%10.6) 1(%4.8)
4 39 (%83) 17 (%81) 0.461
5 3 (%6.4) 3 (%14.3)
Tiroidektomi 24 (%51.1) 12 (%57.1) 0.643
Timektomi 8 (%14.9) 17 (%76.2) <0.001

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlaml

Ameliyat sonrasi erken donemde; grup 1°de 4 hastada (%8.5) seroma veya
hematom gorulirken, grup 2'de 2 hastada (%09.5) gortldi, grup 1’ de 3 hastada (%6.3) ses
kisikligi gelisti, grup 2°de 2 hastada (%9.5) gelisti, gegici vokal kord paralizisi grup 1’'de
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gorulmezken, grup 2'de 1 hastada (%4.7) gelisti, kalici vokal kord paralizisi higbir
hastamizda goriilmedi, hipokalsemi semptomlari grup 1°de 11 hastada (%23.4) gortlurken,
grup 2'de istatistiksel olarak anlamli daha fazla gorildi (19 hasta (%090.4), p<0.001)
(Tablo 4.5).

Grup 1'deki hastalarin postoperatif takip siireleri 36 + 18.3 ay idi, grup 2’ deki
hastalarin postoperatif takip siireleri, istatistiksel olarak anlamli, daha kisa saptandi (21.5 +

11.1 ay (p<0.002)).

Tablo 4.5. Ameliyat sonrasi erken komplikasyonlar.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Seroma,Hematom 4 (%8.5) 2 (%9.5) 1
Ses kisikligi 3 (%6.3) 2 (%9.5) 0.641
Vokal kord paralizisi (gegici) 0 1(%4.7) 0.309
Semptomatik hipokal semi 11 (%23.4) 19 (%90.4) <0.001

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlaml:.

Calismamizda hastalarin serum Ca, P, ALP, PTH dizeylerinin, 1. hafta, 6. ay ve 12.
aydaki diizeyleri dikkate alindi. Serum Ca diizeyleri grup 1°de; 1. haftada 8.14 £ 0.8
mg/dL, 6. ayda 9.2 + 1 mg/dL, 12. ayda 10 £+ 1.6 mg/dL iken, grup 2'de; 1. haftada 7.2 £
0.8 mg/dL, 6. ayda9 = 0.6 mg/dL, 12. ayda 9.1 + 0.5 mg/dL olarak él¢ildi, 1. haftave 12.
ay diizeyleri istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001) (Ortalama + SD).

Serum PTH duizeyleri grup 1'de; 1. haftada 373.1 + 309.7 pg/mL, 6. ayda 412.2 +
548.7 pg/mL, 12. ayda 503.0 + 619.2 pg/mL iken, grup 2'de; 1. haftada 73.2 + 246.4
pg/mL, 6. Ayda 106.7 + 316.6 pg/mL, 12. ayda 156.4 + 530.4 pg/mL olarak 6l¢uldu, grup
2'de PTHun l.hafta, 6.ay ve 12.ay dizeylerindeki diisiis, istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.001) (Ortalama+ SD).

Serum P duzeyleri grup 1'de; 1. haftada 4.3 £ 1.4 mg/dL, 6. ayda 5.4 + 1 mg/dL,
12. ayda 4.9 + 1.2 mg/dL iken, grup 2'de; 1. haftada 3.9 + 0.9 mg/dL, 6. ayda 4.3 + 0.8
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mg/dL, 12. ayda 2.5 £ 0.7 mg/dL olarak olculdd, 6. ay ve 12. ay duzeyleri istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.001) (Ortalama + SD).

Serum ALP duzeyleri grup 1'de; 1. haftada 754.9 + 655.7 U/L, 6. ayda 405 + 322.5
U/L, 12. ayda 294.2 + 306 U/L iken, grup 2'de; 1. haftada 878.9 + 539.8 U/L, 6. ayda
278.8 £ 222.3 U/L, 12. ayda 261 + 222.6 U/L olarak dl¢uldi (Ortalama + SD). Hastalarin
ameliyat sonrasi laboratuar degerleri Tablo 4.6’da, serum Ca, P, PTH, ALP diizeylerinin
ameliyat oncesi ve sonrasi karsilastirmali degerleri Grafik 4.8, Grafik 4.9, Grafik 4.10,
Grafik 4.11°de gosterilmistir.

Tablo 4.6. Ameliyat sonrasi laboratuar takibi.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Takip suresi (ay) 36+ 18.3 215+111 0.002
Kalsiyum (mg/dL)
1.hafta 8.14+0.8 72+0.8 <0.001
6.ay 92+1 9+0.6 0.816
12.ay 10+1.6 9.1+05 <0.001
(Ortalama + SD)
PTH (pg/mL)
1.hafta 373.1+309.7 73.2+246.4 <0.001
6.ay 412.2 + 548.7 106.7 + 316.6 <0.001
12.ay 503.0 + 619.2 156.4 + 530.4 <0.001
(Ortalama + SD)
Fosfor (mg/dL)
1.hafta 43+14 39+09 0.391
6.ay 54+1 43+0.8 <0.001
12.ay 49+12 2507 <0.001
(Ortalama + SD)
ALP (U/L)
1.hafta 754.9 + 655.7 878.9 + 539.8 0.070
6.ay 405+ 322.5 278.8+222.3 0.128
12.ay 294.2 + 306 261 + 222.6 0.148
(Ortalama + SD)

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli

43




Grafik 4.8. Preoperatif ve postoperatif serum Ca diizeyleri.

11

10.5

N
S \N
TN\

e -
g

\ \ ——STPT
8.5 \ \/ / -B-TPOT
3 8.1
\ /A
7.2
7 T T T 1
pre Ca 1.hafta Ca 6.ay Ca 12.ay Ca
Grafik 4.9. Preoperatif ve postoperatif serum PTH diizeyleri.
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Grafik 4.10. Preoperétif ve postoperatif serum P duizeyleri.
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Grafik 4.11. Preoperatif ve postoperatif serum ALP dizeyleri.
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Hastalarin  takiplerinde, grup 2'deki 2 hastada postoperatif persistan

hipoparatiroidizm gelisti. Hastalardan birinin tUg¢unct ay kontrol PTH duzeyi 10 pg/mL,

digerinin 7 pg/mL o6lc¢lldd, iki hastada da hipokalsemi bulgusu ortaya ¢ikmadi, iki hastanin
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da postoperatif 12. aydaki kontrol PTH diizeyleri normal olarak saptandi. Grup 1’de higbir
hastada persistan hipoparatiroidi gelismedi.

Grup 1°de 5 hastada (%10.6) ektopik bez nedeniyle persistan HPT gelisti, bu
hastalarin tamaminda ilk ameliyatta ¢ikarilan bez sayis1 3’tii. Grup 2’de 1 hastada (%4.8)
ektopik bez nedeniyle persistan HPT gelisti, bu hastada da ilk ameliyatta ¢ikarilan bez
say1s1 3’°tii. Grup 2’de baska persistan HPT tanis1 alan hasta olmazken, grup 1’de 2 hastada
da (%4.2) supernumara bez nedeniyle persistan HPT gelisti (Tablo 4.7, Tablo 4.8).

Tablo 4.7. Persistan hiperparatiroidizm nedenleri.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Ektopik Bez 5 (9610.6) 1(%4.8) 0.461
Slipernumara Bez 2 (%4.2) 0 0.337

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli.

Rekiirren HPT, grup 2’de saptanmazken, grup 1°de 5 hastada (%10.6) saptandi.
Rekiirren HPT gelisen hastalarin ikisinde tan1 remnant doku hiperplazisi (hasta 1, hasta 2),
birinde slpernumara bez (hasta 3), diger ikisinde de paratiromatozisti (hasta 4, hasta 5).
Remnant doku hiperplazisi nedeni ile rekiirren HPT tanisi alan hastalardan birine, ameliyat
sonrasi 36. ayda girisimsel radyologlar tarafindan alkol enjeksiyonu yapildi, enjeksiyon
sonras1t PTH diizeyi 450 pg/mL’ye geriledi ancak takiplerinde tekrar yiikselmeye basladi,
ameliyat sonrast 51. ayda ameliyata alinarak total paratiroidektomi ve ototransplantasyon
yapildi. Hasta 2, ameliyat sonrasi 32. ayda tekrar ameliyata alindi, total paratiroidektomi ve
ototransplantasyon yapildi. Hasta 3, ameliyat sonras1 12. ayda tekrar ameliyata alindi,
bilateral servikal timektomi, total paratiroidektomi ve ototransplantasyon yapildi.
Paratiromatozis tanisi alan iki hastadan birinin ilk bir y1l iginde PTH diizeyi 257 pg/mL’ye
geriledi ancak takip eden alt1 ay i¢inde PTH diizeyi ylikselmeye basladi, 19. ayda PTH
duzeyi 1320 pg/mL Ol¢lldl, bunun tizerine lokalizasyon c¢alismalar1 yapildi, basarili
olunamadi, ameliyata alindi. ilk ameliyatta sag iist, sag alt, sol iist paratiroid bezlerinin
tamami, sol alt paratiroid bezinin yaris1 ¢ikarilan hastanin ikinci ameliyatinda remnant

paratiroid dokusunun oldugu bélgede cok sayida nodiiler lezyon saptandi. Nodiiler
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lezyonlarin, donuk kesit incelemesi histolojik olarak paratiroid dokusuyla uyumlu gelmesi
tizerine bu bolge genis olarak, remnant sol alt paratiroid dokusu, sol tiroid lobu ve timusu
icerecek sekilde eksize edildi. ikinci ameliyat sonras1 uygulanan Kalsitriol ve sevelamer
tedavilerine ragmen PTH dizeyleri yiksek seyreden hasta ilk ameliyattan 29 ay sonra
iciincli kez ameliyata alindi, benzer ameliyat bulgular1 saptandi, c¢ikarilan dokular
histolojik olarak paratiroid dokusu idi ve malignite saptanmadi. Ugiincii ameliyat sonrasi
da PTH diuzeyleri yiksek seyretmeye devam etti. Paratiromatozis tanisi alan diger hastanin
ise yaygin kemik agrilarinin tekrarlamasi iizerine tetkikleri yapildi, PTH diizeyi 1480
pg/mL 6l¢iildii, yapilan lokalizasyon ¢alismalari basarisiz oldu. Ilk ameliyattan 22 ay sonra
tekrar ameliyata alindi, benzer sekilde remnant paratiroid dokusunun oldugu bolgede ¢ok
sayida nodiiler lezyon mevcuttu, histolojik olarak paratiroid hiperplazisi saptandi, timusu
da igerecek sekilde genis eksizyon yapildi ancak ameliyat sonrasi, hastanin PTH diizeyleri

yuksek seyretti. (Tablo 4.8).

Persistan veya rekiirren hiperparatiroidizm tanisi ile reoperasyon yapilan toplam 13
hastanin (%19.1) takiplerinde, paratiromatozis tanis1 alan 2 hasta disinda PTH diizeyleri

normale dondd.

Tablo 4.8. Persistan veya rekiirren HPT gelisen hasta sayilari.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Persistan HPT 7 (%14.9) 1(%4.8) 0.419
Rekirren HPT 5 (%010.6) 0 0.314

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli.

Calismamizda, hasta gruplarinda ektopik bez insidansi %8.8 (n=6), siipernumara
bez insidansi ise %13.2 (n=9) olarak bulundu. Grup 1°de 3 hastada (%6.4) ve grup 2’de de
3 hastada (%14.3) ilk ameliyatta 5 adet paratiroid bezi saptandi, bu supernumara bezlerin 3
tanes intratimik, 1 tanesi Karotis kilifi igi, 1 tanesi retrodzofagial, 1 tanesi de intratiroidal
yerlesimli idi. Grup 1'de 8 hastaya, grup 2'de 17 hastaya ilk ameliyatta es zamanh
timektomi uygulandi, ¢ikarilan timus ve g¢evre dokularin histopatolojik incelemesinde

toplam 7 adet intratimik yerlesimli paratiroid bezi oldugu saptandi. Rekirren ve persistan
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HPT tanis1 alan 13 hastanin %69.2’sinde (n=9) neden, siipernumara bez (%23) ya da
ektopik bez varligi idi (%46.2). Bu hastalara yapilan reoperasyonlarda, ektopik ya da
stipernumara bezlerin lokalizasyonlari; 4 hastada intratimik, 2 hastada stiperior mediasten,
1 hastada intratiroidal, 1 hastada karotis kilifi i¢i, 1 hastada da retrodzofagial olarak
saptandi. Tiim hastalar degerlendirildiginde, intratimik yerlesimli paratiroid bezi saptanan
hasta sayis1 14 (%20.2), intratiroidal yerlesimli paratiroid bezi saptanan hasta sayist 2
(%2,9), karotis kilift i¢i yerlesimli paratiroid bezi saptanan hasta sayis1 2 (%2,9), siiperior
mediasten yerlesimli paratiroid bezi saptanan hasta sayist 2 (%2.,9), retrodzofagial

yerlesimli paratiroid bezi saptanan hasta sayisi 2 (%2,9) olarak saptandi (Grafik 4.12).

Grafik 4.12. Paratiroid bezi lokalizasyonlari.
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Rekiirren ve persistan HPT gelisen toplam 13 hastadan 10’ una ameliyat 6ncesi Tc-
99m sestamibi sintigrafisi yapildi, 7 hastada (%70) patolojik bezler lokalize edilebildi
(Sekil 4.1), 1 hastada ise SPECT ile tan1 koyuldu (Sekil 4.2). Paratiromatozis tanisi alan 2

hastada reoperasyon dncesi yapilan lokalizasyon c¢alismalar1 basarisiz oldu.
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Sekil 4.1. (A) Grup 1’de rekiirren HPT gelisen hastanin ameliyat sonrasi 12. aydaki Tc-99m sestamibi
sintigrafisi gorintust, mediastinal ektopik bez. (B) Eksize edilen paratiroid dokusu.
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Sekil 4.2. Grup 2’de ektopik bez nedeniyle persistan HPT gelisen hastanin SPECT bulgulari.

49



Hastalarin ameliyat sonras1 hastanede yatis siireleri; grup 1’de ortalama 4.8 + 3 gln,

grup 2'de 5.2 £ 2.4 giin olarak saptandi (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Ameliyat ve postoperatif hastanede yatis siireleri.

Grup 1 (n=47) Grup 2 (n=21) P
Ameliyat sliresi (dakika) 198+ 70 155+ 64 0.078
Yatis siiresi (giin) 48+3 52+24 0.600

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlaml1
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5. TARTISMA

Paratiroid bezleri salgiladigi parathormon araciligi ile, renal tiibiil hiicrelerine,
iskelet sistemindeki kalsiyum depolarma ve vitamin D aktivasyonu ile indirekt olarak
gastrointestinal sistem tizerine etki gostererek; kas dokularinda eksitasyon-kontraksiyon
iliskisi, sinir sisteminde sinaptik transmisyon, koagiilasyon ve diger hormonlarin
salgilanmasi, hiicre boliinmesi, motilitesi, membran gecisi ve salgilamanin
diizenlenmesinde 6nemli rolleri olan kalsiyumun homeostazisini saglar. Asir1 parathormon
uretimi ile sonuglanan HPT, paratiroid bezlerinin en sik goriilen fonksiyon bozuklugudur
ve ilk olarak 1920°li yillarda tanimlanmistir. SHPT nin KBY ile iliskili oldugu ise ilk
olarak 1934 yilinda Albright tarafindan fark edilmistir (107). Giiniimiize kadar gecen
zaman iginde sHPT’nin patofizyolojisi daha iyi anlasilmistir ve KBY olan hastalarda,
bobrek yetmezliginin dogal seyri nedeniyle SHPT nin progresyon gdsterdigi ve mortalite

ve morbiditeye neden oldugu gosterilmistir.

Hipokalsemi ve vitamin D eksikligine yol acan herhangi bir bozukluk, PTH
duzeylerini yukseltecek ve sHPT’ye neden olacaktir. Klasik olarak bu durum, KBY’ne
bagli ortaya ¢ikar. Bobrek fonksiyonunun azalmasiyla, 25-hidroksivitamin D’nin
hidroksilasyonu azalir, aktif vitamin D seviyeleri diiser. Glomeriiler filtrasyon orani 20
mL/dakika’nin altina diistiiglinde ciddi hiperfosfatemi gelisir (49). Hiperfosfatemi ve aktif
vitamin D diizeyindeki diismeye bagl gelisen hipokalsemi, PTH diizeylerinin artmasina
neden olur. Kronik uyarim, zamanla paratiroid bezlerinde hiperplaziye yol acar. sHPT
nedeniyle paratiroidektomi yapilan hastalarin paratiroid bezlerinin histolojik incelemesi,
nodiiler ya da diffiiz hiperplaziyi gosterir (49). Her iki tiir hiperplazide de azalmig CaSR
(Calcium sensing receptor) gosterilmistir, fakat nodiiler hiperplazide bu durum daha
belirgindir (40).

SHPT’in klasik belirtileri arasinda; kemik yogunlugunda azalma, spontan frakturler,
kemik agris1, radyolojik olarak gosterilebilen kemik lezyonlar1 (subperiostal kemik
rezorbsiyonlart ve eklem erozyonlari), iskelet disi kalsifikasyonlar ve psikonorolojik
bozukluklar sayilabilir. Kalsifilaksis ve koroner arter kalsifikasyonunun, artmig kalsiyum-
fosfor carpimu ile iliskili oldugu gosterilmistir. Bu carpimin 70 mg®dL? nin (izerinde

olmast, sozii edilen 6liimciil komplikasyonlarin gelismesinde riskin artmasina neden olur
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(108). Hiperparatiroidiye bagli fosfor retansiyonu ve diisikk aktif vitamin D diizeyleri,

hemodiyaliz hastalarinin osteoporoz patogenezinde rol oynamaktadir (19).

SHPT, kronik bobrek yetmezliginin en sik goriilen komplikasyonudur ve hastaligin
progresyonunu azaltmaya yonelik uygulanan medikal tedaviye ragmen, diyaliz
programinda olan KBY hastalarinda, kasinti, kemik-eklem agrisi, patolojik kiriklar ve
metabolik komplikasyonlarin gelismesi nedeniyle, yillik paratiroidektomi insidansi

yaklagik %2.5°tir (58,110).

Stanbury ve arkadaslarinin(111) 1960 yilinda subtotal paratiroidektomiyi (SPTP),
Alveryd’in (112) de 1969 yilinda total paratiroidektomi ve ototransplantasyonu (TPOT)
SHPT’de tanimlamalarindan giinlimiize, ameliyat teknikleri ve ameliyat endikasyonlar
daha fazla netlesmistir. Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda; belirgin PTH yiiksekligi ya
da PTH diizeylerinin hizli yiikselmesi, paratiroid bezlerinin normalden biiyiik saptanmasi
ve direk grafilerde osteitis fibroza sistika saptanmasi ya da yiiksek doniisiim hizli kemik
hastalig1 varlig1 ile birlikte medikal tedaviye yanitsizlik s6z konusu ise paratiroidektomi
gerekliligi  savunulmaktadir (58). Hastalarda; hiperkalsemi, kontrol edilemeyen
hiperfosfatemi ve eritropoetine direngli anemi saptanmasi, ciddi semptomlarin varlig
(kemik-eklem agrisi, kasinti, kas giigsiizligii vb.), ciddi iskelet deformiteleri, progresif
kemik yogunlugu kaybi ve progresif yumusak doku kalsifikasyonlarinin bulunmasi,
medikal tedaviye yanitsizlik gostergeleridir. Bizim ¢aligmamiza dahil edilen 68 hastanin
ameliyat oncesi; kemik-cklem agrisi, kas gii¢siizliigii, halsizlik, kasint1 gibi yakinmalari,
PTH, Ca, P, ALP duzeyleri, kemik minera dansitometre olgiimleri degerlendirildi, bu
degerlendirme sonucu hastalara paratiroidektomi endikasyonu koyuldu. Calismamiza dahil
edilen tiim hastalarin ameliyat oncesi klinik 6zellikleri degerlendirildiginde, her iki grupta
daen sik yakinma, kas gii¢stizliigii idi (grup 1’de %97.9 hastada, grup 2’de %95.2 hastada)
ve yapilan kemik mineral dansitometre 6l¢timleri sonucu, grup 1’deki hastalarin %57’sinde
osteoporoz, %43’ {inde osteopeni saptanirken, grup 2'deki hastalarin %59 unda osteoporoz,
%A41’inde osteopeni saptandi. Spindler ve arkadaslarinin c¢alismasinda, hemodiyaliz
hastalarinda kas giicii ve kemik mineral yogunlugu arasinda kuvvetli bir iliski oldugu
gosterilmistir (109), bizim ¢alismamizda da tiim hastalarin kemik mineral yogunlugunun
azalmis olmasi ve hastalarda en sik goriilen sikayetin kas giigsiizliigii olmasi1 bu bulguyu
destekler niteliktedir.

Silverberg ve arkadaslarinin, ‘HPT tanili hastalarda paratiroidektominin gerekliligi’

sorusuna yanit aradigt 10 yillik prospektif caligmalarinda; paratiroidektomi yapilan
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hastalarda biyokimyasal parametrelerin diizeldigi, kemik mineral dansitelerinde artis
saptandig1 ve ameliyat edilmeyen hastalarin yaklagik %25’inde hastalifin progresyon
gosterdigini vurgulamislardir (113). Damar duvarlarinda ve kalp kapakgiklarinda gelisen
kalsifikasyonlar, iskelet deformiteleri ve kemik yogunlugunda masif azalma geri
doniistimsiizdiir ve bu komplikasyonlarin gelistigi hastalar paratiroidektomiden fayda

gormezler, bu yiizden paratiroidektominin zamanlamasi ¢ok 6nemlidir (58).

Bobrek yetmezligine baglh gelisen hiperparatiroidizmde uygulanacak cerrahi,
primer hiperparatiroidide uygulanan, ameliyat 6ncesi yapilmis lokalizasyon calismalari
1s181inda  gerceklestirilen minimal invaziv operasyonlarin aksine dort bezin bilateral
eksplorasyonudur. Ameliyat oncess sHPT'li hastalara USG ve Tc-99m sestamibi
sintigrafisi  yapilabilir. GorUntileme yontemleri, pHPT de adenomu lokalize etmede
yuksek spesifite ve sensitiviteye sahiptir ancak, hiperplazik bezlerin gorintilenmesinde
ayni basariya sahip degillerdir (142). USG, c¢ogu zaman paratiroid bezlerinin
goriintiilenmesinde ek yardimci goriintiileme yontemi olarak kullanilmaktadir. Paratiroid
bezleri, ylksek rezoliisyonlu USG cihazlarinda dikkatli olarak aranmadiklar1 takdirde,
gozden kacabilecek kadar kiiclik ve ¢ok farkli sekillerde solid yapilar seklinde goriintiiler
olusturabilmektedir. intratiroidal paratiroid bezlerinin tespitinde oldukca basarili olmasina
ragmen, Ozellikle retrotrakeal, retro0zofagea ve mediasten lokalizasyonlu paratiroid
bezlerinin varhiginda basarisiz olmaktadir (114,115). USG’nin diger kullanim nedeni ise,
bilindigi gibi 6zellikle endemik bolgelerde HPT li hastalarin %20-75’inde eslik eden bir
tiroid hastaligi olmasidir (114). USG, bu hastalarda eslik eden tiroid hastaliklarinin tespit
edilmesine, mevcut tiroid nodiillerinin malignite acisindan degerlendirilmesine imkan
vermektedir ve ameliyat tekniginin belirlenmesinde 6nemli rolii vardir. Eslik eden tiroid
nodiillerinin bir 6nemi de, ameliyat 6ncesi uygulanan lokalizasyon ¢alismalarinin dogruluk
oranlarinda azalmaya neden olmasidir (114). Tc-99m sestamibi sintigrafisinde temel pren-
sip, erken gorunttlerde tiroid, normal paratiroid dokusu ve patolojik paratiroid dokusunda
aktivite tutulumu izlenirken, ge¢ gorunttlerde tiroid ve norma paratiroid dokusunda
aktivite tutulumunun kaybolmasi, buna karsilik patolojik paratiroid dokusunda aktivite
tutulumunun devam etmesidir. sHPT'de sintigrafinin basarisi, paratiroid bezlerinin
biiytikligiine, agirligina, yerlesim yerine, fonksiyon diizeyine, varsa eslik eden tiroid
hastaliginda nodiillerin say1 ve biyiikliigiine bagli olarak degismektedir (115,141).
Gotthardt ve arkadaslarinin, SHPT’de hiperplazik paratiroid bezlerinin lokalizasyonuna

yonelik yaptigi calismalarinda, Tc-99m sestamibi sintigrafisinin sensitivitesini %39,
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spesifitesini ise %40 olarak bildirmislerdir (143). Jorna ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada
da benzer sekilde, sekonder HPT tanisi ile 26 hastaya TPOT yapilmig, ameliyatta toplam
93 tane hiperplastik paratiroid bezi eksize edilmis, ameliyat Oncesi yapilan Tc-99m
sestamibi sintigrafisinde ise toplam 38 tane paratiroid bezi lokalize edilebilmis, bu
bulgularla sHPT'de ameliyat ©Oncesi yapilan sintigrafinin sensitivitesini %41 olarak
bildirmislerdir (148). Bir diger calismada, eslik eden tiroid hastaligi olanlarda, patolojik
paratiroid bezlerinin lokalize edilebilmesinde dogruluk orani; USG icin %53, MIBI sin-
tigrafi igin ise %73 olarak bildirilmistir (116). Bizim c¢alismamizda, her iki grupta da
ameliyat Oncesi tiim hastalara USG ve MIBI sintigrafisi yapildi. Grup 1°deki hastalarin
%51.1'inde, grup 2’deki hastalarin %57.1’inde ameliyat 6ncesi yapilan USG ile, eslik eden
tiroid nodiilleri saptandi ve hastalarda ikiden fazla paratiroid bezi goértntilenemedi.
SHPT' de, dort bezin bilateral eksplorasyonunun gerekliligi ve lokalizasyon ¢alismalarinin
diisiik sensitivite ve spesifiteye sahip olmasi nedeniyle, ameliyat 6ncesi goruntileme

yontemlerinin yapilmasi gerekmedigini diislinmekteyiz.

sHPT de cerrahi secenekleri; subtotal paratiroidektomi, total paratiroidektomi ile
ototransplantasyon  (kriyoprezervasyonlu veya kriyoprezervasyonsuz) ve totad
paratiroidektomidir  (kriyoprezervasyonlu  veya  kriyoprezervasyonsuz).  Subtotal
paratiroidektomide, rekiirren hastalik insidansinin %5-20 olmasi nedeniyle tekrarlanacak
boyun eksplorasyonunun yiliksek morbiditeye sahip olmasi, total paratiroidektomide,
ototransplante edilen greftin fonksiyon kazanmamasi nedeniyle 6zellikle kalici
hipoparatiroidizm gelisme riski olmasi, kriyoprezervasyon yonteminin 06zel teknik,
donanim ve maliyet gereksinimi olmasi1 nedeniyle sekonder hiperparatiroidizmli hastalarda
ideal cerrahi tedavi hala tartismalidir. Rothmund ve arkadaslari, bobrek yetmezligine bagl
hiperparatiroidizmi  olan 40 hastada yaptiklar1 prospektif randomize ¢alismada,
ototransplantasyon  ile  birlikte  yapilan total  paratiroidektominin,  subtotal
paratiroidektomiye gore semptomlart kontrol etmede daha iistiin oldugunu rapor
etmiglerdir (117). Hastalarin ameliyat sonrasi ortalama 4 yil boyunca takip edildigi bu
caligmada, subtotal paratiroidektomi uygulanan dort hastada niiks gorilmiistiir. Total
paratiroidektomi ile birlikte ototransplantasyon yapilan, ameliyat oncesi kemik agrisi
sikayeti olan hastalarin sikayetlerinin biiyiik oranda azaldigi bildirilmistir. Retrospektif
olarak yapilan farkli {i¢ ¢calismada da her iki teknik karsilastirilmis ve benzer sonuglar elde
edilmistir (118-120). Sadece total paratiroidektomi ameliyati yapan merkezler ise,

kalsiyum ve vitamin D tedavisi uygulandiginda herhangi bir sorunla karsilasilmadigini
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bildirmektedirler. Saunders ve ark.’nin yaptiklari ¢calismada 54 hasta ve ortalama 29 aylik
izlem sonucunda total paratiroidektominin klinik ve biyokimyasal sonuglarinin oldukga
tatminkar oldugunu belirtmektedirler (139). Ancak ilkemizin sartlart g6z Oniine
alindiginda biiyiik kent merkezleri disinda bu hastalarin bakim, takip ve tedavisi oldukca
zor olacagindan ototransplantasyonsuz total paratiroidektomi yapilmasinin uygun olmadigi
kanisinday1z.

STPT’nin basarisi, geride birakilan remnant dokunun canliligina ve biiyiikliigiine
baglidir. Remnant dokunun nodiiler yapida olusu, niiks HPT ile daha fazla ilintilidir. STPT
uygulanan hastalarda remnant dokunun fonksiyonuna devam etmesi nedeniyle hipokal semi
daha az goruldr, bu durum avantg) olarak gorilse de geride kalan dokunun hiperfonksiyone
hale gelmesi durumunda yapilacak reoperasyonlarda komplikasyon gelisme riski daha
fazladir (120,121). Ototransplantasyonla birlikte yapilan total paratiroidektominin etkinligi
ise greft olarak kullanilacak dokunun nodiilaritesine, implante edilecek parcalarin agirlik
ve sayisina baglidir. STPT sonrasi gelisen niikslerde oldugu gibi, TPOT uygulanan
hastalarda da implante edilen dokuda, nodiiler hiperplazi olusu niiks oranmi ii¢ kat
arttirmaktadir (122). TPOT tekniginin en O6nemli avantaji ise HPT niiks ederse, lokal

anestezi altinda, implante dokularin minimum komplikasyonla eksize edilebilmesidir.

Yapilan otopsi serilerinde 3, 4 ve 4’ten fazla paratiroid bezi saptanma oranlar
strastyla %3.4, %84.4 ve %13 olarak bildirilmistir (8), bizim sonuclarimiz da bu oranlarla
benzer sekildeydi (sirasiyla; %8.8, %82.3, %8.8). Tum bezlerin histolojik incelemeleri
sonucu nodiiller ya da diffiiz hiperplazi olarak raporlandi. Timektomi rutin olarak
uygulanmadi, timektomi yapilan hastalarda; tiroid inferioru, karotis arter ve innominate
arter arasindaki dokular, timus ile beraber ¢ikarildi. SHPT nedeniyle yapilan ameliyatlarda,
gereksiz eksplorasyon ve servika timektominin dnlenmesi, bdylece ameliyat slrelerinin
kisaltilmas1 ve morbiditenin azaltilmast amaciyla intraoperatif intakt PTH (iPTH)
Ol¢iimlerine dayanan c¢aligmalarda; Lokey ve Bossard, azalmig glomeriiler filtrasyon
oraninin, dolagimdaki PTH nin yar1 émriinii uzattiin1 ve bu nedenle ameliyat esnasindaki
Olctimlerde yanlis olarak yiliksek PTH seviyelerinin Olglilmesine neden oldugunu
bildirmiglerdir (123,124). Clary ve Seechofer bu sonucu elestirmis ve karacigerde
metabolize olan PTH un aktif N-terminal ucunun iPTH o6lcimi ile tespitinin, kalan
paratiroid dokusunun fonksiyonunu basarili bir sekilde gosterdigini vurgulamislardir
(125,126). Baz1 arastirmacilar, ameliyat 6ncesi degerlere kiyasla belirgin diislis gosteren

intraoperatif iPTH degerlerinin, olas1 ektopik ya da siipernumara bezlerin ¢ikarilmasini

55



amaclayan genis diseksiyon ve servikal timektomiyi basarili bir sekilde engelledigini
belirtmislerdir (127,128). Pitt ve arkadaslari, SHPT tanisi ile ameliyat edilen hastalarin
%94’iinde intraoperatif olglilen iPTH seviyelerinde %50’den fazla diisiis saptamis, ancak
bu diisiisiin bobrek klerensindeki azalmaya bagli olarak paratiroid bezleri ¢ikarildiktan
sonra 30 dakikaya kadar uzayabildigini ve sonucun uygulanacak cerrahi stratejiyi
degistirmedigini vurgulamislardir (141). Secilecek cerrahi teknik ve ameliyat strategjisini
degistirmemesi, bobrek klerensinin diisiik olmasi nedeniyle serum PTH seviyelerinin
yuksek olabilmesi, ameliyat siresinde kisalmaya neden olmamasi ve maliyeti nedeniyle

calismamizda intraoperatif iPTH 6l¢limii yapmadik.

Calismamizda postoperatif erken donemde semptomatik hipokalsemi, grup 1'de
%23.4 oraninda, grup 2’de %90.4 oraninda goézlendi, istatistiksel olarak anlamli bu fark,
STPT yapilan grupta remnant dokunun fonksiyonunun devam etmesinin ve TPOT yapilan
grupta ise ototransplante edilen dokunun fonksiyonunun ge¢ baslamasinin gostergesidir.
Postoperatif gelisen hipokalseminin, yapilan cerrahinin basarisin1 gostermedigini ancak
hipokalseminin gelismemesinin eksik rezeksiyonu gosterebilecegini, Cruz ve arkadaslari
yaptiklar1 c¢alismada ortaya koymustur (129). Bizim c¢alismamizda da, benzer sekilde
ameliyat sonrast normokalsemik ya da hiperkalsemik seyreden hastaarda PTH
diizeylerinde hizli distisin = olmadigr  goriildii. Calismamizda, tiim hastalar
degerlendirildiginde; ektopik bez insidanst %9, silipernumara bez insidanst %13 olarak
saptandi, persistan HPT %11.7 (grup 1’de %14.9, grup 2°de %4.8), rekiirren HPT %7.3
(grup 1’de %10.6, grup 2’de %0) oraninda goriildii. TUm hastalar degerlendirildiginde,
persistan veya rekiirren hiperparatiroidi gelisen hastalarin %69.2'sinde (n=9) neden,
ektopik veya slipernumara bez varligiydi. Bu bulgular, ameliyat sonrasi hiperkalsemik ya
da normokalsemik seyreden ve PTH diizeylerinde hizli diisiis saptanmayan hastalarda
eksik rezeksiyona bagl persistan HPT gelisebilecegini gostermektedir.

Phitayakorn ve arkadaglarimin yaptigi ¢aligmada, ameliyat edilen 231 hastanin
%16’sinda ektopik bez saptamislar, saptanan ektopik bezlerin %65'inin, inferior paratiroid
bezleri oldugunu ve bunlarin %35’inin intratimik yerlesimli oldugunu bildirmislerdir
(145). Pattou ve arkadaslar1 ise SHPT nedeniyle ameliyat edilen 290 hastay1 inceledikleri
caligmalarinda, hastalarin %30’unda siipernumara bez saptadiklarini ve bunlarin biiyiik
¢ogunlugunun intratimik yerlesimli oldugunu bildirmislerdir (146). sSHPT nedeniyle STPT
veya TPOT yapilan hastalarda en sik goriilen komplikasyon, rekirren ya da persistan HPT
gelismesidir ve literatiirde bu komplikasyon hastalarin yaklasik %10-15’inde bildirilmistir
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(133-136). Bu oran renal transplantasyon yapilmayan hastalarda, 10 yillik izlemde %30’ a
kadar c¢ikmaktadir (147,148). Ektopik veya slipernumara bezlerin varligindan dolay:
yapilan eksik rezeksiyon, remnant doku ya da ototransplante edilen dokularin hiperplazisi
ve paratiromatozis reklrren ve persistan HPT den sorumludur. Cattan ve arkadaslari,
sekonder HPT tanis1 ile ameliyat edilen, persistan veya rekiirren HPT tanist almis 89
hastay1r inceledikleri calismalarinda, 36 hastaya (%40) ilk ameliyatlarinda TPOT, 53
hastaya (%60) ilk ameliyatlarinda STPT wuygulandigim1i ve STPT yapilan grupta,
rekiirrensin baglica nedeninin remnant doku hiperplazisine bagli oldugunu, TPOT yapilan
grubun yarisinda transplante edilen dokunun hiperplazisine bagl rekiirrens gelistigini,
diger yarisinda ise ektopik ya da slipernumara bez varlifi nedeniyle persistans veya
rekirrens gelistigini  bildirmislerdir (137). Yumitama ise, TPOT sonrasi gelisen
rekiirrensin, hastalarin %80’inde greft hiperplazisine, %?20’sinde ise ecktopik ya da
supernumara bezlere baglh oldugunu bildirmistir (144). Inferior paratiroid bezlerin,
embriyolojik gelisimi sirasinda 3. brankial keseden timus ile beraber gelismesi, anatomik
lokalizasyonlarina kadar olan go¢ yollarinin daha uzun olusu nedeniyle inferior paratiroid
bezlerin ektopik yerlesimli olma olasiligi daha fazladir ve ektopik veya siipernumara
bezlerin intratimik yerlesimli olma olasilig1 literatirde %15-50 arasinda bildirilmistir
(8,130). Bizim ¢alismamizda, intratimik yerlesimli paratiroid bezi saptanan hastalarin orani
%20.2 olarak saptandi ve literatiirle uyumlu oldugu goriildii.

Calismamizda, %8.8 oraninda ektopik yerlesimli bez nedeniyle, %4.4 oraninda
slipernumara bez nedeniyle, %2.9 oraninda remnant doku hiperplazisi nedeniyle, %2.9
oraninda paratiromatozis nedeniyle rekiirren ya da persistan HPT gelismistir. TPOT
grubunda hastalarin takipleri boyunca, greft hiperplazisine baglh rekiirrens goériilmemistir.
TPOT grubunda sadece bir hastada persistan HPT gorilmesi ve bu grupta servikal
timektominin, istatistiksel olarak anlamli, daha fazla yapilmis olmasi (grup 1’de %14.9,
grup 2de %76.2, (p<0.001)), secilecek cerrahi yonteme servikal timektominin
eklenmesinin, persistan HPT nin 6nlenmesinde etkili olacagini gostermistir.

Paratiromatozis, genellikle subtotal paratiroidektomi sonrasi goriilen, total
paratiroidektomi sonrasi, ototransplante edilen dokularda da gelisebilen, medikal tedavinin
ve tekrarlayan cerrahilerin basarisiz oldugu rekiirren HPT nedenidir (138). Stehman-Breen
ve arkadaslarinin paratiromatozis tanili 5 vakalik sunumlarinda, hastalarin takipleri
boyunca toplam 35 defa ameliyat edildigi ancak sonu¢ alinamadigi ve 2 hastanin

paratiromatozis komplikasyonlar1  sonucu  oldigi  bildirilmistir  (138). Bizim
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paratiromatozis tanisi alan 2 hastamiza da ilk ameliyatta subtotal paratiroidektomi yapildi
vetoplamda5 kez ameliyat edildi, ancak HPT semptomlar1 devam etti.

Hayvan calismalarinda, remnant doku ya da transplante doku hiperplazisini stiprese
etmede, serum fosfor seviyelerinin kontroli ve vitamin D replasmaninin  6nemi
belirtilmistir (139). Caligmamizda grup 2’deki hastalarin 6. ve 12. ay fosfor diizeylerindeki
azaligin istatistiksel anlamli olmas1 ve TPOT grubunda ortalama 21 aylik takip siirecinde
rekirrens gorilmemesi, uzun dénem sipresif tedavinin ve fosfor dizeyi kontroltnin,
rekirrensi Onleyebilecegini diisiindiirmektedir. Ayrica daha once yapilan calismalarda,
nodiler hiperplazinin her iki cerrahi yontemde de rekiirrensten sorumlu oldugu

bildirilmistir, ancak bizim ¢alismamizin sonuglar1 bu bulguyu destekler nitelikte degildir.

Persistan veya rekiirren HPT gelisen hastalarda etyolojiye yonelik yapilan
lokalizasyon g¢alismalari, 6zellikle de MIBI sintigrafisi ayiric1 tanida yardimci olabilir ve
sintigrafide tespit edilen yliksek aktivite tutulumu olas1 bir reoperasyonun gerekliligine
isaret edebilir. Richards ve arkadaslari, SHPT de ilk ameliyat oncesi yapilan Tc-99m
sestamibi sintigrafisinin sensitivite ve spesifitesinin diisitk olmasina ragmen rekiirren ve
persistan vakaarda ikinci ameliyat 6ncess USG'nin sensitivitesini %68, sintigrafinin
sensitivitesini ise %84 olarak bildirmislerdir (150). Calismamizda rekiirren ve persistan
HPT tanist alan 13 hastada yapilan MIBI sintigrafis ile lokalizasyon basaris1 %70 idi. Bir
hastada mediastinal yerlesimli ektopik paratiroid bezi SPECT ile lokalize edildi.
Paratiromatozis tanist koyulan iki hastamizda, preoperatif lokalizasyon ¢aligsmalari

basarisiz oldu.

Hem gegici hem persistan hipokalsemi, STPT ya da TPOT sonras1 goriilebilir ve
asil olarak paratiroid bezinde olusan iskemik hasara bagli gelisir. Ameliyat dncesi ALP
diizeylerinin ¢ok yiiksek olmasi, kemik yapim ve yikiminin arttiinin gostergesidir ve
ameliyat sonrasi kemiklerde olusan remineralizasyon nedeniyle de hipokalsemi gelisebilir.
Ototransplante edilen paratiroid dokularinin, PTH {irettigini ve salgiladigimi ilk olarak
Wells ve arkadaslar1 gosterdi ve greftin %93’liikk canlilik yiizdesi ile klinik, histolojik ve
fizyolojik olarak ameliyat sonras1 fonksiyon kazandigini yaptiklari ¢alismayla dogruladi
(151). Ototransplante dokularin canliliginin devami, PTH {iretimi ve kalsiyum
homeostazisini saglamalari, dokularin revaskiilarizasyonuna baglhdir ve anjiogenez,
transplante dokularda birkag hafta veya birkag ay strebilir (152). Bu slrecte hipokal semi
gorulebilir ve medikal tedavi gerektirir. Bizim ¢alismamizda, persistan hipoparatiroidizm,

grup 1'de hi¢ gordlmedi, grup 2’de %9.5 oraninda goruldl. Persistan hipoparatiroidizm
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gelisen iki hastada da semptomatik hipokalsemi gelismedi ve PTH duzeyleri birinci yil
sonunda normal seviyelerde Olclldi. Bu bulgular bize, transplante edilen dokularin

fonksiyon kazanmasinin uzun siireler alabilecegini diistindiirdii.

Sonug olarak, son dénem bobrek yetmezlikli, SHPT tanili hastalarda uygulanan her
iki cerrahi teknikte de benzer klinik gelismeler olmakla beraber, STPT tekniginde; artmis
paratiromatozis riski ve uzun donem dializ siiresine bagli remnant doku hiperplazisi
gelismesi, rekiirrensten sorumlu tutulmaktadir. Ektopik ve supernumara bez varligi her iki
grupta da 6zellikle persistan hiperparatiroidizmden sorumlu gorinmektedir. Timus, ektopik
ya da siipernumara bezlerin en sik bulundugu lokalizasyondur. TPOT grubunda persistan
hiperparatiroidizmin istatistiksel olarak anlamli daha az gértlmesinin nedeni, bu grupta
servikal timektominin istatistiksel olarak anlamli daha fazla yapilmis olmasi olabilir. SHPT
olgularina segilecek cerrahi yonteme, bilateral servikal timektominin eklenmesi ile ektopik
ya da siipernumara bez varligma baglh rekiirren ve persistan HPT olgular1 onlenebilir.
Hastalar ve maliyet acisindan diisiiniildiiglinde, rekiirren ve persistan HPT nedeniyle
planlanan reoperasyonlar oncesi yapilacak lokalizasyon calismalarinin yuksek Ucretleri,
reoperasyonlarin ilk ameliyata gore diisiik basari oranina ve yiUksek morbiditeye sahip
olmalari, sekonder HPT de ilk ameliyatta segilecek cerrahi teknigin 6nemini daha da
arttirmaktadir. Tim bu bulgular 1s18inda, son donem bobrek yetmezlikli sekonder
hiperparatiroidizm tanili  hastalara, bilateral servikal timektominin eklendigi,
kriyoprezervasyonsuz total paratiroidektomi ve ototransplantasyon teknigi, giivenli ve

etkili bir cerrahi secenek olarak uygulanabilir.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

Calismamiza dahil edilen sHPT olgularinin bir kismina STPT, bir kismina ise

TPOT yapilmis olup, STPT yapilan grupta persistan ve rekiirren HPT daha fazla

goriilmiistiir. Buradan hareketle;

1)

2)

3)

4)

5)

6)

STPT tekniginde, paratiromatozis ve remnant doku hiperplazisi riskleri mecuttur.
Paratiromatozis ve remnant doku hiperplazisi rekirrensten sorumludur.

Ektopik ve siipernumara bezler en sik timus iginde yerlesiktir, ektopik ve
stipernumara bez varlig1 her iki teknikte de persistanstan sorumludur.

Servikal timektominin total paratiroidektomi grubunda daha fazla yapilmis olmasi,
persistan HPT’ nin bu grupta daha az gorilmesinde etkendir.

Secilecek cerrahi yonteme servikal timektominin eklenmesiyle, persistan ve
reklrren HPT gelisme insidansi azalacaktir, bu da reoperasyonlara bagh yiiksek
morbiditeyi ve yiiksek ameliyat maliyetlerini azaltacaktir.

sHPT’li hastalarda ameliyat Oncesi yapilacak USG ve sintigrafinin paratiroid
bezlerini goriintiilemede sensitivitesi ve spesifitesi diisiiktiir. sHPT’li hastalarda
paratiroid bezlerininin lokalize edilmesindeki en O©nemli faktér cerrahin
tecriibesidir.

Son dénem bobrek yetmezlikli sHPT tanili hastalara uygulanan, bilateral servikal
timektominin  eklendigi, kriyoprezervasyonsuz total paratiroidektomi ve
ototransplantasyon teknigini, guvenli ve etkili bir cerrahi secenek olarak
gormekteyiz ancak, vaka sayilar1 arttirtlmis c¢alismalar ile bu bulgu ve sonuglar

daha da ayrintilandirilmalidir.
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