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OZET

Primer Hiperparatiroidili Hastalarin, Retrospektif Olarak; Antropometrik,

Laboratuvar, Radyoloji ve Patoloji Sonuclarinin Degerlendirilmesi
Dr. Emine Oztiirk, Uzmanlk Tezi, Konya, 2022

Amag: Primer Hiperparatiroidi (PHPT); paratiroid bezlerinden kontrolsiiz parathormon
(PTH) salgilanmasi ve PTH ile uyumsuz kalsiyumun yiiksek ya da normal olmasi ile ortaya
cikan klinik tablodur. Genellikle tedavisiz erken mortalite ile iliskilidir. Iskelet
demineralizasyonu ve kiriklari, hiperkalsiiiri ve bobrek tasi olusumu, kardiyovaskiiler
tutulum ve biligsel islev bozuklugu nedeniyle 6nemli mortalite ve morbiditeye neden olur.
Uygun hastalarda anormal paratiroid bezlerinin cerrahi olarak ¢ikarilmasi genellikle primer
hiperparatiroidizmi iyilestiren kesin tedavi yontemidir. Sintigrafi ameliyat 6ncesi
lokalizasyon igin sik kullanilsa da, her zaman paratiroid lezyonunu lokalize edemez. Bu tlr
hastalarda ultrasonografi (USG) siipheli lezyonu gorsellestirebilir ve paratiroid ince igne
aspirasyon (IIAB) PTH yikama analizi, paratiroid dokusunu dogrulamak igin
kullanilabilir. Calismamizda; PHPT tamli, paratiroid {TAB-PTH yikama analizi yapilan
hastalarm; retrospektif olarak ve laboratuvar, radyoloji, patoloji sonuglarini ve paratiroid
adenomunun lokalizasyon tespitinde en sik kullanilan USG ve sintigrafi ile paratiroid IIAB-

PTH yikama analizinin karsilastirilmasi amaclandi.

Gere¢ ve Yontem: Cahismaya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Endokrinoloji Anabilim Dali’nda son 8 y1l (01 Nisan 2012— 31 Aralik 2020) icerisinde klinik
ve laboratuvar degerlendirme sonrasi primer hiperparatiroidisi oldugu diisiiniilen ve
ultrasonografi esliginde paratiroid [IAB-PTH yikama analizi yapilan, 18-80 yas aras1, kronik
bobrek yetmezligi olmayan 348 hasta dahil edildi. Hastalara ait arsivdeki kayitlar ve hastane
veri tabanindan ulasilan; biyokimya, radyoloji, sintigrafi, paratiroid [IAB-PTH yikama
degerleri ve patoloji verileri retrospektif olarak incelendi. Elde edilen veriler istatistiksel

analizler ile degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarimizin yas ortalamasi 58,10 + 11,70 y1l olup, %83’ kadindi. PHPT tanili
hastalarda %16,40’inda nefrolitiazis goriilmiis olup erkek cinsiyette belirgin olarak sik
saptandi. Osteoporoz agisindan degerlendirilen hastalarda osteoporoz orani en sik %56,10
ile kortikal kemik olan distal radiusta gortldu. PHPT tanili hasta grubunda %37,10 ile D
vitamin eksikliginin de sik oldugu goriildii. Hastalarin ortalama BKI 29,36 + 5,13 olup PHPT



hastalarinda %42,9’unda obezite goruldi. Ultrasonografi ile en sik adenom yerlesimi
%30,50 ile sag inferiordu ve opere olan hastalarn %86,53’Unde paratiroid adenomu
saptandi. Hastalarda %64,40 ile ciddi oranda eslik eden boyun patolojisi (tiroid nodilu,
lenfadenopati) mevcuttu. Lezyonun lokalizasyonu icin USG %72,50 ve sintigrafi %65
sensivitede iken paratiroid IIAB-PTH yikama analizi %91,30 duyarlikla diger iki yonteme
ustiin bulundu. Eslik eden nodil varligr ve 1 cm’den kiglk noduller icin lokalizasyon
tekniklerinin duyarlihg: karsilastirildi, paratiroid [IAB-PTH yikama analizinin duyarlilig

Ustdn bulundu.

Sonug: Primer hiperparatiroidi 3. siklikta goriilen endokrin patolojidir ve tedavi edilmezse
onemli morbidite nedenidir. Tek kesin kiratif tedavisi cerrahidir. Cerrahinin basaris1 ise
dogru lokalizasyon tespitine baglidir. Adenom lokalizasyonunda en sik kullanilan
goruntuleme yontemleri USG ve sintigrafi de olsa iki yontemde de eslik eden nodiil
varliginda ve kiiciik nodiil olmas1 durumunda duyarlilig1 azalmaktadir. Paratiroid IIAB-PTH
yikama analizi ile siipheli nodiillerde lezyonun paratiroid kaynakli olup olmadigi ve

lokalizasyonu kolaylikla tespit edilebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Primer Hiperparatiroidi, hiperkalsemi, PTH-IIAB



ABSTRACT

Retrospective Evaluation of Anthropometric, Laboratory, Radiology and Pathology
Results of Patients with Primary Hyperparathyroidism

Dr. Emine Oztiirk, Specialty Thesis, Konya,2022

Objective: Primary hyperparathyroidism; is a clinical condition that occurs with
uncontrolled secretion of parathormone from the parathyroid glands and high or normal
calcium incompatible with parathormone. It is often associated with early mortality without
treatment. Skeletal demineralization and fractures cause significant mortality and morbidity
due to hypercalciuria and the formation of kidney stones, cardiovascular involvement and
cognitive dysfunction. Surgical removal of abnormal parathyroid glands in eligible patients
is usually the definitive treatment method that improves primary hyperparathyroidism.
Although scintigraphy is often used for preoperative localization, it can not always localize
the parathyroid lesion. In such patients, ultrasonography can visualize the suspected lesion,
and parathyroid fine needle aspiration and PTH analysis can be used to confirm the
parathyroid tissue. In our study, it was aimed retrospectively to compare the parathyroid
FNA-PTH washout analysis with USG and scintigraphy. Laboratory, radiology, pathology
results and localization detection of parathyroid adenoma, and parathyroid FNA-PTH

washout analysis of patients diagnosed with PHPT.

Materials and Methods: In the study, 348 patients were included that were treated in
Necmettin Erbakan University Meram Medical Faculty, Department of Endocrinology.
Patients were retrospectively recuireted in the last 8 years (between 01 April 2012 to 31
December 2020). Patients aged 18-80 years, without chronic renal failure were selected. The
records of the patients in the archive and the pathology data obtained from the hospital
database; biochemistry, radiology, scintigraphy, parathyroid FNA-PTH washing values and
pathologic data were retrospectively analyzed. The obtained datas were evaluated by

statistical analyses.

Results: The mean age of our patients was 58.10 + 11.70 years and 83% of them were
female. Nephrolithiasis was observed in 16.40% of patients diagnosed with PHPT, and it
was detected more often in the male sex. In patients evaluated for osteoporosis, the most
common site of osteoporosis was 56.10% in the distal radius, which is the cortical bone.

Vitamin D deficiency was also found to be common in the group of patients diagnosed with

iv



PHPT with 37.10%. The mean BMI of the patients was 29.36 + 5.13 and obesity was
observed in 42.9% of the patients with PHPT. Ultrasonography revealed the most common
adenoma location with 30.50% on the right inferior and parathyroid adenoma was detected
in 86.53% of the operated patients. There was serious concomitant neck pathology (thyroid
nodule, lymphadenopathy) in 64.40% of the patients. While USG was 72.50% sensitive and
scintigraphy was 65% sensitive for the localization of the lesion, parathyroid FNA-PTH
washing analysis was superior to the other two methods with 91.30% sensitivity. The
sensitivity of localization techniques for the presence of accompanying nodules and nodules
smaller than 1 cm was compared, and the sensitivity of the parathyroid FNA-PTH washout

analysis was found to be superior.

Conclusions: Primary hyperparathyroidism is the third most common endocrine pathology
and is an important cause of morbidity if left untreated. The only definitive curative
treatment is surgery. The success of the surgery depends on the correct localization of the
adenoma. Although the most commonly used imaging methods for adenoma localization are
USG and scintigraphy, both methods have a reduced sensitivity in the presence of
concomitant nodules and in the case of small nodules. Parathyroid FNA-PTH washout
analysis can easily detect whether the lesion is of parathyroid origin and its localization in

suspicious nodules.

Key Words: Primary Hyperparathyroidism, hypercalcemia, PTH-FNA



ICINDEKILER

TESEKKUR .....cooiiiiiiiitieieeeeeeee ettt n sttt ettt et n s s st et taae s i
L 4 N S SUR S PPPPPPRRPR i
A B S T R A T e e e e — e e e e e e \Y;
| (08 100) 01 36 1 35 ) 2 RO vi
SIMGELER VE KISALTMALAR ........coooiiiiiieeeeeeeeeeee et viii
TABLOLAR ..t e e e et a e e e e a e e e e e a e aan iX
SEKILLER.........cooooiiiioeieeeee oottt ettt e ettt r e Xi
LL.GIRIS VE AMAC ..ottt ettt en et en st en st st aene s 1
2.GENEL BILGILER .........c.cciviiiiiiiicieee et 3
2.1 TARTHCES ...ttt 3
2.2 ANATOMI VE EMBRIYOLOJI .....cooviviiieeceecee et 3
TN S VA '€ 0) 516 ) ) ES U 5
2.4.PARATIROID BEZI HASTALIKLARI ......ccociviiiieierceeeseee et 7
2.4. 1. HIPOPARATIROIDI .....cooovitiieiicececeeeeeeee ettt 7
2.4.2.SEKONDER HIPERPARATIROIDI (SHPT).....cccevevireiiecietectee e 7
2.4.3.TERSIYER HIPERPARATIROIDI.......ccoviviiciiiiieeceecee e 8
2.4.4 PRIMER HIPERPARATIROIDIZM .......coocviiiiiiiieiceecee e 8
20 Q5 011 1 OO SPRRRRRTR 10
2.5. 1. Kemik BUulUIari.........oooiiiiiiiiiic e 10
2.5.2.ReNal BUIQUIAT .......oeeeiii et 11
2.5.3.Gastrointestinal BulQuIAr: .............ccoveiiiie i 11
2.5.4.Kardiovaskuler Bulgular: .............ooee oo 12
2.5.5.NOrolojik BUIQUIAT: .........coiieeeee e 12
2.6.LABORATUVAR VE RADYOLOJI BULGULARI ......c.coveiiiieieeeeee e 12
2.7 AYTRICT TANI Lot te e e raesreenneas 13
2.8 TEDAV...oiiiiieieiee ettt 14

2.9 TAKIP ..ottt 16
2.10.LOKALIZASYON TESBITI.....cociiiiiiiiiieieisicse e 16
2.10.2.URrason0grafi ........ooooiiiiiei ittt 17



2.00. 2. SINEIGIATT ..eeeeiieee et 17

2.10.3.Bilgisayarli Tomografi (BT) .......cccooiuiiiiiiiieiiieiie e 18
2.10.4.Manyetik Rezonans (IMR) ........oooiiiriiiie e 18
2.10.5.Single Photon Emission Computed Tomography (SPECT) ......cccccevivviieineene. 19
2.10.6.Paratiroid Ince igne Aspirasyon Yikama PTH Analizi.........c.cccccceevevevieenanen. 19
3.GEREC VE YONTEM .....ocoitiiiiiiiietetetee ettt 20
3.1.Materyal V& IMELOM. ........ooeiiiiieiie et 20
RIN (1 Ve < c) BN 171 £ ST 22

A BULGULAR. ...ttt ettt ettt 23
S.TARTISMA ...ttt e e e e e s et r e e e e e e s e a bt bbb e e e aeeeeaans 36
B.SONUGC ...ttt bbbt R ekt e bt R bbbttt 44
TIAYNAKLAR Lot ettt ettt et 46

vii



SIMGELER VE KISALTMALAR

BKi:
BT:
Ca:
DEXA:
EKG:
FGF23:
FHH:
IIAB:
KMY:

KBY:

MEN:

MR:

P:
PHPT:
PTH:
PTHrP:
SHPT:

SPECT:

Tc 99Mm-MIBI:

USG:

Beden Kitle indeksi

Bilgisayarli Tomografi

Kalsiyum

Dual Enerji X-ray Absorpsiometri
Elektrokardiografi

Fibroblast Biyume Faktorii 2
Familyal Hipokalsilrik Hiperkalsemi
Ince igne Aspirasyon Biyopsisi
Kemik Mineral Yogunlugu

Kronik Bobrek Yetmezligi

Multipl Endokrin Neoplazi

Manyetik Rezonans

Fosfor

Primer Hiperparatiroidi

Parathormon

Parathormon Iliskili Peptid

Sekonder Hiperparatiroidi

Single Photon Emission Computerized Tomography
Teknesyum-99m Sestamibi Sintigrafisi

Ultrasonografi

viii



TABLOLAR

Tablo 1: Sekonder Hiperparatiroidi Nedenleri ... 7
Tablo 2: Sekonder Hiperparatiroidili Hastalarda Paratiroidektomi Endikasyonlari............. 8
Tablo.3 PHPT Radyoloji Bulgulari..........cccocueiiiiiiiiiiciiec e 12
Tablo 5: Hiperkalsemi NedeNIeri.........c.coooviiiiiiiiii e 14
Tablo 6: Asemptomatik Primer Hiperparatiroidi’de Cerrahi Endikasyonlari.................... 15
Tablo 8: Hastalarda Demografik Ozelliklerin, Tedavi ve Eslik Eden Durumlarin Dagilim1
........................................................................................................................................ 24
Tablo 9: Hastalarda Adenom ile Tlgili Ozelliklerin Dagilimi.............cccoevevevererirrerierinnen, 25
Tablo 10: Hastalarda Patoloji Sonuglarin Dagilimi.........ccccoeiiiiiiiiiiniiieiicnccee 25
Tablo 11:Hastalarda Laboratuvar Olgiimlerinin Dagilimi ..........cccccvcveeveeviveeiricieennes 26
Tablo 12: Paratiroid IIAB-PTH Yikama Sonuglarinin Adenom Boyutu ve Laboratuvar
Parametreleri 116 TTSKIST .v..veveviiiiieiieeiee ettt sttt ettt ettt e b e ere s 27
Tablo 13:Diizeltilmis Kalsiyum Sonuglarinin Demografik Ozelliklere, Tedavi ve Eslik
Eden Durumlara GO1e Dagilimi........eeiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee sttt 28
Tablo 14:Diizeltilmis Kalsiyum Sonug¢larinin Adenom Boyutu ve Laboratuvar
Parametreleri 116 THSKIST ....cvivieveeeeiee ittt ettt et se et s st e st e e e sre e 28
Tablo 15: Adenom Boyutunun Laboratuvar Parametreleri ile Tliskisi..........cc.coevevvrviuennnn. 29
Tablo 16: Renal Tas Varligina Gére Cinsiyet, Kalsiyum ve 24 Saatlik Idrar Kalsiyum
Degerlerinin DaGIlImI ........cooiiiiiiiiiiiiiceeces e 29
Tablo 17: Patoloji Sonucuna Goére Adenom ve Paratiroid IIAB-PTH Yikama ile Ilgili
Sonuclarin Karsilastirtlmast .............ccccciiii 30

Tablo 18: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Paratiroid IIAB-PTH Yikama ile Ilgili
SonuGlarin DaGIlmI .......eeiiiiiic s 31

Tablo 19: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda PTH Yikama/Serum Yikama Oranima
Gore Adenom Boyutu, Adenom Hacmi, Eslik Eden Kitle Varligi ve Diizeltilmis Kalsiyum
Diizeylerinin Karstlastirtlmasi..........cooiieiiioiiiiiiie et 32

Tablo 20: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG’de Adenom Varligma Gore
Adenom Boyutu ve Eslik Eden Kitle Varliginin Karsilagtirilmast.........coooocvviieiiiinnennnee, 32

Tablo 21: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Sintigrafide Adenom Varligina Gore
Adenom Boyutu ve Eslik Eden Kitle Varligimin Karsilastirtlmasi..........ccccoocveeiiieeiinnnne 33



Tablo 22: PTH Yikama Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Patoloji Sonucuna Gore Post-op
PTH ve Post-op Kalsiyum Diizeylerinin Karsilagtirtlmasi ............occooveeiiiiiiiiniiiicniii. 34

Tablo 23: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG, Sintigrafi, PTH Yikama ve
Sintigrafi/PTH Yikama PozitifliZi Oranlart ..........cccoccveiiiiiiiiieiiiicic e 34

Tablo 24: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG ve Sintigrafi Negatifliginde PTH
Yikama ile Saptanan Hasta SAYIST.......ceveiiiiiiiiiiiiiiiiic e 34

Tablo 25: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Nodiil Capi<l cm iken USG, Sintigrafi,
PTH Yikama ve Sintigrafi/PTH Yikama Pozitifligi Oranlart .............cccceevviiiiiiincnn 35

Tablo 26: Opere Edilen Hastalarda Patoloji Sonucuna Gére USG, Sintigrafi ve PTH
Yikama Sonuclarinin Dagilimi..........ooooiiiiiiii 35



SEKILLER

Sekil 1:Paratiroid bezlerinin Iokalizasyonu............ccccooviiiiiiiiiiiii e 4
Sekil 2:Paratiroid adenom I0KaliZaSyonU ...........c.cooveiiiiiiiiiiei e 5
Sekil 3: Paratiroid hormon tarafindan mineral metabolizma kontrolii ................cccveeee... 6
Sekil 4: Subperiostal kemik rezorbSIYONU............cooviiiiiiiieiii e 11
SeKil 5: OSteitis fiDroSa SISLICA. ........eeivireiiiie e 11

Xi



1.GIRIS VE AMAC

Primer Hiperparatiroidi (PHPT), paratiroid bezlerin asir1 parathormon (PTH)
salgilamasi sonucu kalsiyum-fosfat metabolizma bozuklugu ve buna bagl bulgular ile
karakterizedir. %0,1-0,3 orani ile diyabet ve hipotiroididen sonra 3. siklikta goriilen endokrin
patolojidir. Her yil yaklasik 100.000 yeni hasta eklenmektedir[1]. Yas ile sikligi artmakla
birlikte en sik kadinlarda goriilmektedir[2].

Hastalarda uzun sureli serum PTH ve kalsiyum yiiksekligine bagl olarak bobrek ve
kemik tutulumu ve nonspesifik gastrointestinal, ndéromuskiler belirtiler ile birlikte
hipertansiyon, bozulmus glukoz intoleransi, obezite, dislipidemi ve dolayisiyla artmis
kardivaskiler mortalite ve morbidite nedenidir[3, 4]. Tipik tutulumu olan osteitis fibrosa
sistika, kemik Kistleri, brown tiimor gibi agir tutulumlar1 giinlimiizde tarama tetkiklerinin

artmasi ile azalmistir. Artik en sik karsimiza asemptomatik klinik ile gelmektedir.

Hastalarin %85’inde neden tek bez adenomudur[5]. Paratiroidektomi ise kalsiyum
ve parathormonu normal araliga getiren ve hastaligin kemik ve bobrek komplikasyonlarini
dizeltebilen tek kesin ¢6zimdur. Dogru lokalizasyon tespiti ile deneyimli cerrahlarda basar1
sanst %95-98 oranindadir [6]. Guniimuzde ameliyatlarda bilateral servikal eksplorasyon
yerine minimal invaziv cerrahi tercih edilmektedir. Boylece ameliyat slresi ve yara yeri
iyilesme siiresi kisalmis ve cerrahi komplikasyonlar azalmistir. Ancak cerrahinin basarisi

icin preoperatif bezlerin dogru lokalizasyon tespiti Gnemlidir.

Gorintiileme yontemleri tan1 amagli kullanilmaz. Ancak potansiyel cerrahi dncesi
paratiroid adenom tespitinde kullanilir. Ultrasonografi (USG) ve Teknesyum-99m sestamibi
sintigrafisi(Tc99m-MIBI) paratiroid adenom lokalizasyonunda en sik kullanilan
goriintiileme yontemleridir. USG genelde ucuz, radyasyon temas: olmadan ses dalgalari
prensibi ile ¢alisan ve ilk tercih edilen yontemdir. Ayni1 zamanda tiroid ve boyunda eslik
eden patolojileri de degerlendirme imkani1 vardir. Ancak USG basarist degerlendiren kisinin
tecriibesine baghdir. Hastada multinodiiler guatr olmas1 ve paratiroid adenom boyutunun
kiiclik olmas1 durumunda basar1 oran1 diismektedir. Lenf bezi veya tiroid nodiilii varliginda

paratiroid bezinden ayrimi giiclesmektedir[7].

Sintigrafide verilen madde erken asamada hem tiroid hem de paratiroid bezinde
tutulmaktadir. Ancak biiyiimiis ya da hiperfonksiyone paratiroid bezinde daha yogun ve daha

uzun siire kalmaktadir. Tc99m-MIBI’de hastaya ilac1 verdikten sonra 15. dakika ve 2. saatte

1



goriintiiler alinir. 15. dakikada iki bezde de tutulum olurken, 2. saatte tiroiddeki tutulum
azalir, paratiroidde yogun tutulum devam eder. Ancak ¢ift bez adenom ve coklu bez
hastaliginda sintigrafinin de duyarlilig1 diismektedir[8]. Folikller ve Hurtle hicreli tiroid
neoplazmlarinda sestamibi tiroidde uzun sire kalabilir[9]. Yine inflamatuar tirodit ve
lenfadenopati varliginda yanlis pozitiflik olabilir. Adenom boyutu kiiciildiigiinde ise yanlis
negatiflik siktir[10]. USG’nin aksine sintigrafide es zamanl tiroid degerlendirilemez ve

diisiik de olsa radyasyon temasi vardir.

USG ve sintigrafinin birbiri ile uyumsuz oldugu ya da negatif oldugu siipheli
hastalarda; USG esliginde goriintiilenen siipheli lezyondan yapilan aspirasyon yikama da
PTH analizi ile siipheli lezyonun paratiroid kaynakli olup olmadig1 ve lokalizasyon

kolaylikla tespit edilebilir.

Bu ¢alismada PHPT tanili hastalarin klinik, laboratuvar radyoloji, patoloji verilerini
degerlendirmek ve bu hastalarda primer hiperparatiroidinin birgok etkisini ortadan kaldiran
ve tek kiratif tedavi olan cerrahi tedavi dncesi; lokalizasyon tekniklerinden bugiine kadar
ihmal edilmis olan paratiroid IIAB-PTH yikama analizinin sik kullanilan yontemler ile

karsilastirilmasi1 amaclandi.



2.GENEL BIiLGILER

2.1 TARTHCESI

Insanda son kesfedilen organ paratiroid bezleridir. Tarihte ilk kez 1850 yilinda,
Ingiliz anatomi profesorii Sir Richard Owen gergedanda yaptig1 otopside tespit etmistir.
Owen gordigli bu yapilar1 ‘‘tiroide bagh kiigiik, sar1 glandiiler cisimler’” olarak
tanimlanmustir [11]. 1880 yilinda 25 yasindaki Isvecli tip 6grencisi Sandstrém tiroid bezinin
embriyolojik  kalintist  olarak  degerlendirip  ‘‘glandulae  parathyroidea’> olarak
isimlendirilmesinde 6ncli olmustur. Daha paratiroid bezinin fonksiyonunun bilinmedigi bu
yillarda Weiss tetaninin tiroit cerrahisine sekonder gelistigini one stirmistiir. 1891 yilinda
ise Gley paratiroit bezlerinin tiroid bezinden farkli fonksiyonu oldugunu ve tiroidektomi
operasyonlarinda paratiroid bezi korundugunda tetaninin dnlenebilecegini géstermistir [11,
12].

2.2 ANATOMI VE EMBRIYOLOJi

Paratiroid bezi, yag igerigine bagl olarak rengi agik saridan kahverengiye kadar
degisen kiiclik oval, yass1 fibroz kapsiille ¢evrili yapilardir. Ortalama boyutlar1 5x3x1 mm
olup her bir bez yaklasik 35-40 gr agwhigmdadir. Milimetrik boyutlarda olan bezler
biiyiimedigi takdirde sintigrafi ve USG ile géruntulenmesi zordur [13].

Genel populasyonda tiroid posterioruna yerlesmis, 2 altta ve 2 Ustte olmak Uzere 4
adet paratiroid bezi bulunur (sekil 1). Siklikla st bezler alt bezlerden kicuktir. Az da olsa
lokalizasyon ve sayi ile iligkili varyasyonlar bulunabilir. Bu durum embriyolojik gelisim

sirasinda farkli derecelerde goce bagl degiskenlik gosterebilir [14].
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Sekil 1:Paratiroid bezlerinin lokalizasyonu[15].

Superior paratiroid bezler dérdiinct brankiyal keseden lateral tiroid ile birlikte
gelismekte, tiroid median lobuna dogru goc¢ etmektedir. Bu nedenle superior paratiroid

bezleri genellikle tiroid bezi ile birlikte bulunmaktadir. Ektopik yerlesim nadir rastlanir [16].

Inferior paratiroid bezler {igiincii brankiyal keseden, timiis ile birlikte gelismekte ve
farinks duvarina kadar birlikte go¢ etmektedir. Farenks duvarinda timusdan ayrilip kaudal
ve mediale dogru goc eder. Inferior paratiroidin; timiis ile baglantis1 ve gé¢ yolunun daha

uzun olmasindan dolay1, ektopik yerlesimi daha siktir [17, 18].

Beklenmedik yerlerde lokalize paratiroid bezleri PHPT’nin cerrrahi tedavisinde
bezlerin tespitini zorlagtirmaktadir. En sik anatomik varyasyonlar; tiroide gémiilii, boyun ve
Ust mediastende ve ek fazladan bez olmasidir. Ektopik paratiroid bezleri, hyoid kemikten alt

mediastene kadar genis bir alanda bulunabilir [19, 20].
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Sekil 2:Paratiroid adenom lokalizasyonu[21].

2.3.FiZYOLOJi

Paratiroid bezinin temel gorevi PTH salgilamak ve iyonize kalsiyum seviyesini
dizenlemektir. Kalsiyumun ekstraselller konsantrasyonu hayati 6neme sahiptir. Kalsiyum
kalp kas, iskelet kasi, diiz kas, sinir iletisi ve koagiilasyon sistemi gibi kritik fonksiyonlar1
vardrr. 8.5-11,5 mg/dl olan total kalsiyum degeri hassas bir sekilde korunmaktadir. Kanda
biyokimyasal yontemlerle tespit bile edilemeyen iyonize kalsiyum konsantrasyon azalmasi
aninda PTH salgilanmas1 uyarir yada tam tersi iyonize kalsiyum konsantrasyonunun artmasi
PTH salgilanmasmi baskilar. PTH kalsiyum arasindaki bu ters sigmoidal iliski kalsiyum
algilayan reseptor tarafindan diizenlenir [22]. PTH salmiminin diger ana diizenleyicisi ve
PTH konsantrasyonu ile ters iligkili olan 1-25 dihidroksi vitamin D konsantrasyonudur [23].
Fosfat konsantrasyonu ise kalsiyum iizerinden dolayli etki ile PTH salgilanmasini etkiler.
Ayrica FGF23 (Fibroblast Blyume Faktorii 23 ) PTH tizerine baskilayic1 etkisi

gosterilmistir.



FGF23; fosfat atilimimni artirmak ve vitamin D sentezini baskilamak i¢in; kemikten
uretilen, bobrek (zerinden etki eden, fosfatiirik bir hormondur. Yapilan ¢aligmalarda

paratiroid tizerinden PTH salinimini dogrudan azalttig1 gosterilmistir [24].

PTH kemikte osteoblast, osteosit ve osteoklast iizerinden etki eder. Kemigin

osteoklastik rezorbsiyonu ile agiga ¢ikan kalsiyum ve fosfat plazmaya gecer [25].

Bobrekte; kalsiyum konsantrasyonunu artirmak igin; kalsiyum emilimini artirip
fosfat atilimini artirmay1 hedefler. Ancak bu fizyolojiye gore bu hastalarda hiperkalsiiiri
olmamalidir. Ancak bu durum bobregin koruma kapasitesini asan filtrelenmis kalsiyum

yukiinden kaynaklanir [26].

PTH bobrekte 1-a hidroksilaz aktivasyonu ile aktif D vitamin formu olan 1-25
dihidroksikolekalsiferole doniigsiimiinii saglar. Aktif formu ise bagirsaklardan kalsiyum

emilimini saglar boylece PTH bagirsak {izerine indirekt etki etmis olur [27].

( 4 Serum Ca?* )

25(0OH)D
Calcium and phosphate efflux Phosphate secretion
Calcium reabsorption
v
Calcium

absorption

Sekil 3: Paratiroid hormon tarafindan mineral metabolizma kontrolG[28].



2.4 PARATIROID BEZi HASTALIKLARI

2.4.1. HIPOPARATIROIDI

Hiperparatiroidizme gore nadir goriilir. Baslica nedenleri; cerrahi, otoimmin
hipoparatiroidi, konjenital yokluk (di George Sendromu), radyasyona bagli yikim, uzun siire
hipomagnezemide ve primer hiperparatiroidili annelerin bebeklerinde neonatal saptanabilir
[29].

2.4.2. SEKONDER HiPERPARATIROIDI (SHPT)

Kalsiyum diisiikliigiine neden olan patolojilere sekonder olarak, paratiroid bezlerinin
kronik uyarilmasi sonucu kompansatuar hiperplaziye ugramasi ve fazla hormon salgilamasi
ile karakterize klinik tablodur. En sik nedeni kronik bobrek yetmezligidir (KBY) (tablol).
Sekonder nedenlerin tedavisi ile kontrol altina alinabilir. Medikal tedaviye ragmen ilerleyici

SHPT stz konusu ise paratiroidektomi diistiniilmelidir (tablo2)[30].

Kronik Bobrek yetmezligi(en sik) Hipokalsemi, Bozulmus kalsitriol iiretimi,
Hiperfosfatemi,

Vitamin D Eksikligi

Malabsorbsiyon Colyak hastaligi, Pankreas hastaligi,

Idiopatik Hiperkalsiiiri
Metabolik Kemik hastaliklar1 Osteomalazi, Osteoporoz, Rikets
Lityum ve tiazid diuretikleri

Bifosfanat ve Denosumab tedavisi



e 6 aydan uzun siiren tedaviye ragmen PTH>500-800 pg/ml olmas ile birlikte;
» Tedaviye direncli kalsiyum (Ca) yiiksekligi (>10-10,2 mg/dl)
» Tedaviye direncli fosfor (P) yiiksekligi (>6-6,5 mg/dl) (CaxP>70)

e Paratiroit bez volimi>500 cm? veya capr>1 cm

e Semptomatik SHPT’li hastalar

Patolojik kemik kirig1

Ciddi osteitis fibrosa sistika

Kemik mineral dansitesinde progresif diisme
Ektopik yumusak doku kalsifikasyonu
Ciddi vaskuler kalsifikasyon

Mental durum degisikligi

Kasmt1

Kalsifleksi

Eritropoetine direncli anemi
Diyastolik kardiyomiyopati

VVVVVVVVYY

2.4.3. TERSIYER HIPERPARATIROIDI

Sekonder hiperparatiroidinin komplikasyonudur. Uzun suredir hiperplazik olan
bezlerin otonomi kazanarak, uyar1 olmaksizin PTH salgilamaya devam etmesidir. Bu
hastalarda PTH belirgin yuksektir (>1000 pg/ml) [31].

2.4.4 PRIMER HIiPERPARATIROIDIZM

Paratiroid bezlerinden bir veya daha fazlasimin asir1 ¢alismasi sonucu Kkalsiyum
yiiksekligi ve PTH’nin uyumsuz olarak normal veya yiiksek olmasi ile karakterize
durumdur. Yas ile siklig1 artmaktadir. En sik 50-60 yas araliginda goriiliip, kadinlarda 3-4
kat daha fazladir [32].

PHPT en yaygin nedeni (%80) paratiroid adenomudur ve genellikle tek bez adenomu
olarak karsimiza ¢ikar. %15-20 Paratiroid hiperplazisi ve %1 oraninda paratiroid kanseri
goriilir. Nadir de olsa malign hastaliklarda (akciger, meme, renal hiicreli karsinom) PHT

benzeri polipeptid (PTHrP) salinimima bagli benzer klinik ile karsimiza gikabilir [33].



PHPT hastalarin ¢cogunda sporadiktir. PHPT gelisimi ig¢in ongoriilen risk faktorlerti;
radyasyon, tiyazid diiiretikler ve lityum yer alir [34, 35]. Nadiren ailesel gecis goriilmektedir.
MEN TiP1 (Multipl Endokrin Neoplazi) (Paratiroid hiperplazisi, Pankreas timért, Hipofiz
adenom), MEN TIP-2A (Paratiroid hiperplazisi, feokromositoma, mediiller tiroid kanseri)
en sik kalitsal formlaridir [36].

PHPT tanili hastalarda yaklasik %1-18 oraninda MEN-1 gorulmektedir. Ancak daha
erken yaslarda goriilmesi, erkeklerde daha sik olmasi, multiglandiiler tutulum olmasi ve

cerrahi sonrasi niiksiin stk olmast MEN-1 i diisiindiiren bulgulardir [37]

PHPT nin klinik yansimas1 biyokimyasal tarama testlerinde kalsiyum bakilmasimnin

artmasi ile oldukca degismistir ve bu durum yeni tanimlar1 dogurmustur.
-2.4.4.1. Asemptomatik Primer Hiperparatiroidizm

Yaygim taramalar PHPT nin insidansinda 4-5 kat artisa neden oldu ancak bu durum
en sik klinik prezentasyonun semptomatik hastaliktan asemptomatik hastaliga donmesine de
neden oldu[5]. Asemptomatik PHPT; laboratuvar testleri ile taninan ancak hastaligin hedef
organ tutulumuna bagli semptomlar1 olmayan hasta grubunu kapsamaktadir. PHPT de

asemptomatik hasta oran1 1960’ larda %18 iken ginimizde %80 Uzerine ¢ikmustir [5, 38].
-2.4.4.2.Semptomatik Primer Hiperparatiroidizm

PTH ve kalsiyum yiiksekligi olan ve PHPT’ye ait hedef organ tutulumu ve
semptomlar1 olan hasta grubunu karsilar. PHPT nin potansiyel komplikasyonlarinin en sik
tutulumu; bobrek ve iskelet sistemidir. Biyokimyasal taramanin sik olmadigi Cin, Hindistan

gibi tilkelerde hala hedef organ tutulumu klinige hakimdir [39].
-2.4.4.3.Normokalsemik Primer Hiperparatiroidizm

Laboratuvar tahlillerinin artmasi sonucu, hastaligin prezentasyonunun degismesi ile
birlikte PTH yuksek olan ancak kalsiyum diizeyleri normal aralikta olan hastalar raporland:.
PTH yiiksekliginin sekonder nedenleri; kronik bobrek yetmezligi, D vitamin eksikligi,
emilim bozuklugu, metabolik kemik hastaliklari, idiopatik hiperkalsiiiri, lityum ve tiyazid
ditiretikleri de PTH salinimini indiikleyebileceginden diglanmasi gerekir. Ayrica osteoporoz
icin bifosfanat veya denosumab tedavisi alan kigilerde de PTH yiiksekligi olabilir. Sekonder

nedenler ekarte edildikten sonra normokalsemik PHPT tanis1 konulabilir [40, 41].



2.5 KLINIiK

PHPT’nin yaygin kemik agrisi, iskelet deformitesi, bobrek tasi ve psikiyatrik
yakinmalar ile gelen klinik yansimasi giiniimiizde ¢ok nadir goriilmektedir. Hastalar rutin
tetkiklerde kalsiyum yiiksekligi saptanmasi ile tani1 almaktadir ve hastalarin ¢ogu
asemptomatiktir. Ancak asemptomatik hastalar ayrintili sorgulandiginda; halsizlik, kas
iskelet agrisi, depresyon, kabizlik gibi nonspesifik semptomlar ile karsilasilabilir.
Semptomatik hastalarda ise hiperparatiroidizmin hedef organi olan bobrek (nefrolitiziazis)
ve kemik (osteoitis fibrosa cystica, patolojik kirik) tutulumuna ve hiperkalsemiye (poliuri,

polidispsi, konstipasyon, bulanti) bagli bulgular goriliir [42, 43].

2.5.1. Kemik Bulgulan

Ostetitis fibrosa sistica; ileri PHPT’nin patognomik iskelet tutulumudur. Tipik
radyolojik tutulumu; kafatasinda tuz biber goriiniimii, distal falankslarda subperiostal
rezorbsiyon, kemik Kistleri ve brown tiimordiir. Bu radyolojik 6zelliklerin klinik yansimasi
yaygin kemik agrisi, iskelet deformiteleri ve patolojik kiriklari igerir. Kemigin uzun siire
yliksek PTH’ya maruz kalmasi ile olusur. Gelismemis ve gelismekte olan iilkelerde hala
bildirilmektedir. Asemptomatik PHPT’de ise iskelet tutulumu yalnizca kemik mineral

yogunlugu (KMY) ile gorulur [44].

PHPT’de gorilen yaygin kemik demineralizasyonu ile postmenopozal osteoporoz
karigabilir. Levine ve arkadaslar1 yaptigi c¢alismada; PHPT’de kortikal kemik,
postmenopozal osteoporozda ise trabekiiler kemik tutulumunun oncelikli oldugunu
gostermistir [45]. PHPT de daha ¢ok kortikal kemik tutulumu olsada son yapilan ¢alismalar
hem kortikal hem trabekiiler kemigin etkilendigini gostermistir. KMY’de kortikal kemik
olan distal Radius ve trabekiiler kemik olan vertebral alan degerlendirilmelidir [46]. Vertebra
kirigr slphesi olan hastalarda radyolojik olarak degerlendirilebilir. Paratroidektomi ile
KMY’de belirgin diizelme goriilmiistiir [43, 47].
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Sekil 4: Subperiostal kemik rezorbsiyonu[48]. Sekil 5: Osteitis fibrosa sistica[49].

2.5.2.Renal Bulgular

Gunumiizde sikligi azalmis olsa da PHPT nin en sik organ tutulumu bébreklerdir.
Bobrege gelen kalsiyum ve fosfat miktarindaki artis bobrekte tas olusumunu artirir.
Nefrolitiazis (bobrek tas1) %20-30 nefrokalsinozis (renal parenkimde kalsiyum ¢ékmesi)
%5-10 oraninda goriiliir. Nefrokalsinozis sik gériilmese de irreversible bobrek yetmezligine
neden olabilir. Ayrica hiperkalsemiye bagli idrarin konsantre edilememesi sonucu poliliri,

polidipsi, nokturi gérulebilir [50, 51].

Semptomatik bobrek tasi sikligi 50 y1l dnce %60 iken glinimuzde guncel tahminlere
gore %20’ye kadar diigmiistiir. Buna kargin asemptomatik hastalarda goriintiilemelerde hatir
sayilir oranda nefrolitizis ve nefrokalsinozis saptanmis bu da hasta asemptomatik bile olsa

hedef organ tutulumu agisindan taranmasinin 6nemini ortaya koymustur [52].

2.5.3.Gastrointestinal Bulgular: Baslica semptomlar; Karin agrisi, konstipasyon,

istahsizlik, bulant1, kusma. Peptik iilser, akut pankreatit klinigi ile de karsimiza ¢ikabilir.
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PHPT de peptik Ulser sikligi normal popiilasyonla benzer bulunmus, daha cok MEN

1, MEN 4 sendromu olanlarda tespit edilmistir. Benzer sekilde akut pankreatit

hiperkalsemiden bagimsiz tutuldugunda PHPT ile baglantis1 kurulamamustir [43, 53, 54].

2.5.4.Kardiovaskiler Bulgular: Hastalarda hipertansiyon, erken ateroskleroz, sol ventrikul

hipertrofisi, kapak kalsifikasyonu ve aritmiler (EKG’de QT kisalmasi) bildirilmistir[55].

2.5.5.Norolojik Bulgular: Psikoz, depresyon, deliryum, halsizlik, yorgunluk, proksimal kas

giicsiizligii [43].

2.6.LABORATUVAR VE RADYOLOJi BULGULARI

e Direk grafide kraniyel goriintilemede demineralizasyona bagli tuz-biber
gOrinimu

25-OH D vitamin

PHPT

Normokalsemi

k PHPT

D vitamin
Eksikligi olan
PHPT
SHPT

Malignite
Familyal

Hipokalsitrik
Hiperkalsemi

PTH

Yiiksek/norm
al
Yuksek

Yiksek

Yiiksek

Diistik
(20pg/ml)
Normal/Hafif
Yiksek

Serum
Kalsiyum
Yiksek

Normal

Normal/Ylksek

Normal/Diisiik

Yiksek

Yiksek

Distal falankslarda subperiostal rezorbsiyon
Uzun kemiklerde kemik Kisti (Brown timor)
Renal gorintiilemelerde nefrolitiazis veya nefrokalsinozis
Dislerde lamina dura kaybi
Dual Enerji X-ray Absorpsiometri (DEXA) da kemik dansitesinde azalma

Idrar Kalsiyumu

(mg/24saat)

Yiiksek/Normal

Normal

Normal/Diisiik
(<200)

Diistik

Genellikle
Yiksek

Genellikle Diisiik

(<100)

Normal/Diisiik
Normal

Diistik (20 ng/ml)

D vit eksikligine
bagl ise diisiik
(20 ng/ml)
Normal/Diistik/Y
Uksek

Normal
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2.7.AYIRICI TANI

PHPT semptomatik siddetli hiperkalsemiden; normokalsemik, asemptomatik
PHPT ye kadar atipik klinikler ile karsimiza ¢ikabilir. PHPT nin atipik formlarin1 malignite,
ailesel hipokalsitrik hiperkalemi (FHH), ilaglar, sekonder hiperparatiroidi gibi nedenlerden
ayirmak dnemlidir. PHPT en sik asemptomatik hiperkalsemi ile karsimiza ¢iktigindan ayirici

tanida hiperkalsemi yapan nedenlerin bilinmesi 6nemlidir (Tablo 5) [57].

PHPT ve FHH’de kalsiyum ve PTH yiiksek olurken diger hiperkalsemi nedenlerinde
genellikle PTH baskili olur. Malignite ve PHPT hiperkalseminin en sik nedenleridir.
Maligniteye bagli hiperkalsemide kalsiyum seviyesi, PHPT ye gdre belirgin ylksektir ve
malignitede PTH seviyesi genellikle baskili olur [58].

Tiazid diiiretikleri idrar ile kalsiyum atilimini azaltir ve hafif hiperkalsemiye neden
olur. Tiazid kullanan hastada hiperkalsemi saptanmasi halinde ilag kesilmeli ve 3 ay sonra

kalsiyum ve PTH seviyesi 6lctlmelidir [59].

Ailesel hipokalsitrik hiperkalsemi(FHH) kalsiyum-kreatinin klirensinin diisiik
(<0.01) oldugu, kalsiyum algilayic1 reseptor gende otozomal dominant mutasyon ile
karakterize bir hastaliktir. Genetik mutasyona sahip bireyler 30 yasindan dnce hiperkalsemik
hale gelir. Ancak hastarda genellikle hiperkalsemi semptom ve bulgular1 yoktur. Hastalarda
PTH seviyesi normal olsa da %15-20 hasta hafif yiiksek PTH ile karsimiza ¢ikabilir.
Asemptomatik PHPT’li hastalardan ayrimi 6nemlidir. Cinkid FHH paratiroidektomi
gerektirmeyen benign kalitsal bir hastaliktir. Hiperkalsemik, diisiik kalsiyum-kreatinin
klirensi olan, ailede hiperkalsemi veya basarisiz paratiroid cerrahi ge¢misi olan geng
bireylerde akla gelmelidir [60, 61].
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Paratiroid aracili PHPT

SHPT

Tersiyer hiperparatrodizm
MEN sendromlari
Hematolojik maligniteler (multipl
myelom, lenfoma, l6semi)
o Kemik metastazi olan solid
tumarler(meme karsinomu)
D vitamin intoksikasyonu
Graniilomat6z hastaliklar
Sarkoidoz

Tiyazidler

Lityum

Teriparatid

Asirt A vitamini
Hipertiroidi

Akromegali

Adrenal yetmezlik
Feokromasitoma

Ailevi hipokalsilrik hiperkalsemi
Konjenital laktaz eksikligi
Immobilizasyon

Sut alkali sendromu
Parenteral beslenme

Paratiroid aracili olmayan (PTHrP iligkili)

Vitamin D aracili

[laglar

Diger Endokrin Nedenler

Konjenital nedenler

Diger

2.8. TEDAVI

Semptomatik PHPT olan hastalarda kontrendike bir durum olmadik¢a 6nerilen tedavi
yaklagimi cerrahidir. Yapilan calismalarda ameliyat sonrasi hastalarda biyokimya, bobrek
tasi, kemik mineral yogunlugu ve kirik riskinde iyilesme gozlemlenmistir. Tartismali olan
asemptomatik PHPT’si olan hastalarin tedavisinde cerrahinin roliidiir. Asemptomatik olan
hastalarda semptom olmasa da bazi hedef organ(iskelet-bobrek) tutulumu olabilir. Bu
yiizden hastalar hedef organ tutulumu agisindan kapsamli degerlendirilmelidir ve tablo 6 da

belirtilen kriterlerden biri bile olmas1 halinde paratiroidektomi onerilir [62, 63].
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e Kalsiyum konsantrasyonu iist limitin 1 mg/dl iistiinde olmas1

e Kemik dansitometrisinde herhangi bir alanda T skoru <-2.5 olmasi

e Gortintiileme yontemleri ile kanitlanmig vertebra kirigi varlhigi

e Kreatinin Klerensinin <60 ml/dk olmasi

e 24 Saatlik idrar kalsiyum diizeyi >400mg/giin olmasi (artmus renal tas riski)

e Goriintilleme yontemleri ile kanitlanmig nefrolitiazis veya nefrokalsinoz varligi

e 50 yasindan kii¢iik olmas1

2.8.1. MEDIKAL TEDAVI

Cerrahi plani olmayan hastalarin takibinde beslenme 6nemlidir. Sanilanin aksine bu
hastalarda kalsiyum alimmnm kisitlanmasina gerek yoktur. Tersine kalsiyum alimi
kisitlandig1 takdirde ilave PTH salinimini uyaracaktir. Diger 6nemli konu D vitamini
alimidir. D vitamini diisiik olan hastalar aktif hastalik i¢in risk altindadir. Diisiik D vitamini
diyetde kalsiyum emiliminin azalmasma ve PTH salgilanmasinda artisa neden olur. Bu
hastalarda dnerilen plazma 25 hidroksivitamin D konsantrasyonu 50 nmol/l (20 ng/ml) den
yiiksek olmalidir [64, 65].

Hastalarin takipte uzun stireli immobilize olmamalar1 ve oral hidrasyonu 6nemlidir.
Lityum ve tiyazid diiiretiklerden uzak durulmalidir. Farmakolojik tedavide spesifik ajan
olmamakla; oral bifosfanat, kalsimimetikler ve 0Ostrojen tedavileri uygun hastalarda
kullanilabilir[66].

Ostrojen PHPT de ilk kullanilan ajanlardan biridir. Yiiksek dozlarda kalsiyum

diizeyinde diigmeye nedeni olur.

Sinakalset; kalsiyum algilayici reseptor bolgelerine baglanir ve PHT sentez ve
salgilanmasini azaltir. Sinakalset PHPT ve paratiroid kanserinde kullanimi onaylanmustir.
Yapilan c¢aligmalar sinakalsetin kalsiyum konsantrasyonunu normallestirdigi PTH’da
diismeye neden oldugunu gosterilmistir [67]. Ancak sinakalsetin kemik mineral yogunlugu

Uzerine etkisi gosterilememistir. Sinakalsetin aksine bifosfanat (aledronat), hem kadinlarda
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hem erkeklerde kalsiyum konsantrasyonuna etkisi olmazken kemik mineral yogunlugu
Ozellikle lomber vertebrada iyilesme saglamaktadir. Sinakalset ve aledronat kombinasyonu
ile yapilan caligmalarda kemik yogunlugunda artis ve serum kalsiyum konsantrasyonunda

azalma gosterilmistir [68, 69].

2.9. TAKiP

Cerrahi olmayan hastalarda takip sirasinda, cerrahi i¢in gerekli kriterlerden birini bile

karsilasa kontrendike bir durum olmadik¢a ameliyat onerilmelidir [62].

Rubin ve arkadaslar1 yaptigi calismada asemptomatik PHPT 1i hastalarin takipte ilk
10 yilda %25, ilk 15 yilda %37’°sinde hastaligin semptomatik PHPT ye déndiigiinii kalan
kismimn stabil gittigini géstermistir. Bu calisma asemptomatik hastalarda diizenli takibin

onemini gostermistir [70].

Serum Kalsiyum Yilda 1 kez
Serum kreatinin Yilda 1 kez
Uriner kalsiyum-kreatinin klirensi Rutin takip dnerilmez(klinik siiphe varsa)
Abdominal USG ve radyolojik Rutin takip onerilmez(klinik siiphe varsa)

gorintileme

2.10.LOKALIZASYON TESBITi

Goruntuleme PHPT’ nin tanist i¢in degil; klinik, biyokimyasal olarak ispatlanmis
PHPT de cerrahi 6ncesi adenomun lokalizasyon tespiti i¢in kullanilmalidir. Goriintiilemenin
tanida, ekartasyonda, cerrahi endikasyon koymada, takipte yeri yoktur. Cerrahi endikasyonu
olmayan hastalarda goruntiilemenin yeri yoktur. Ancak; PHPT nin en sik nedeni adenom ve
kesin tedavisi cerrahidir. Komplikasyonu daha az olmasi nedeni ile giinimuzde tercih edilen
cerrahi yontemi minimal invaziv cerrahidir ve islemin basarisi i¢in lokalizasyon tespiti
onemlidir. Dogru lokalizasyon tespiti; cerrahi diseksiyon boyutunu en aza indirmeye,

ameliyat siiresinde kisalmaya, cerrahi komplikasyonlarda azalmaya yardimei olur[71].
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2.10.1.Ultrasonografi

Goriintiileme yontemleri arasinda en sik kullanilan, maliyeti en diisiik yontemdir.
Ancak bakan kisinin tecriibesine baglidir ve retromanubrial ve mediastinal alanlari
degerlendirmede, obez kisilerde ve adenom boyutu kiigiikse (<1 cm) yetersiz kalabilir.
Normal boyuttaki paratiroid bezleri kiigiik olmasi nedeni ile ultrasonografide
goruntulenemez. Paratiroid adenom veya hiperplazileri; tiroid dokusuna gére kompakt
hiicresel 6zellikleri nedeni ile nispeten hipoekojenik gorundr. Paratiroid adenomlari
genellikle iyi smirli oval sekilde ve tiroid dokusuna goére hipoekojenik ve doppler
goruntulemede periferik vaskulariteye sahiptir. Doppler gorinttleme tiroid ve lenf bezinden
ayrimi saglar. Artmig periferik vaskiilerite ve asimetrik kan akisi ile tiroidden; ekstratiroidal
besleyici arterin goriilmesi ile hiler kan akimi olan lenf bezinden ayrimi saglanir. USG’nin
paratiroid bezini saptama duyarliligi %70-80 arasinda degismektedir. Adenom boyutu
kiicukse, ekstratiroidal yerlesimde, obez hastada ya da multinodiler guatr durumunda yanls
negatiflik, eslik eden tiroid nodiilii, servikal lenf nodu olmasi durumunda ise yanlis pozitiflik

gorilebilir [72, 73].

2.10.2.Sintigrafi

Daha 6nceden miyokard perflizyonunu degerlendirmek i¢in kullanilan Tc-99m
MIBI, guniimiizde paratiroid patolojilerini tespit i¢in kullanilan standart farmasoétik haline
gelmistir. Paratiroid patolojisini tespitte; iki farkli farmasotik tek gorintileme (Tc-99m
MIBI ve ¢ikarma ajani perteknetat veya 1-123) ya da tek farmasotik (Tc-99m MIBI) dual

goriintiileme alinir.
-dual faz géruntileme (Tc-99m MIBI)

99mTc sestamibi tiroid ve paratiroid dokusundaki mitokondrilerce tutulur. Ancak
paratiroid dokusundaki mitokondriden zengin oksifil hiicrelerde tiroid dokusuna gore daha
uzun tutulur. 99mTc-sestamibi enjeksiyonundan kisa siire sonra ve tekrar 2 saat sonra
goriintiiler ahnir. Ik ¢ekimde patolojik paratiroid bezi ve tiroidde tutulum olurken, geg
cekimde paratiroidde yavas washouta (bosalmaya) bagh tutulum devam ederken tiroidde
tutulum olmaz. Ancak %15-40 oraninda paratiroid adenomda hizli bosalma olabilir ve bu

durum tespiti zorlastirir[32].
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99mTc sestamibi taramast adenomu olan hastalarin yaklagik %12-25 inde negatif
geldiginden, negatifligi PHPT tanisini ekarte ettirmez. Coklu adenom ve eslik eden tiroid

hastalig1 varliginda da yaniltici olabilir[74].

Paratiroid hiicrelerinin izotop tutumunu engelleyen kalsiyum kanal blokerleri yanlis
negatif sonuca neden olabilir. Ayn1 zamanda en 6nemli dezavantaji adenom boyutundan

etkilenir ve 600-800 mg’dan kiiglik bezlerde yanlis negatiflik artar [10].
-dual izotop goruntileme (Tc-99m MIBI ve ¢cikarma ajam perteknetat veya 1-123)

Bu yéntemde hastaya Tc-99m perteknetat verildikten 15 dk sonrasi ve Tc-99-MIBI
sonrasi goriintii alinir. Tiroid dokusunda yiiksek diizeyde perteknetat tutulumu tiroidin segici

goriintiilenmesini saglar.

Benzer ¢ikarma yontemi Tc-99m MIBI ve 1-123 ile de yapilabilmektedir ancak 1-123

ile islem daha uzun siirmekte ve pahali olmasi nedeni ile ¢ok tercih edilmemektedir.

2.10.3.Bilgisayarh Tomografi (BT)

Anormal yerlesimli adenom tespitinde; paratiroid adenomun hizli kontrast tutulumu
ve washoutundan yararlanarak lokalizasyon tespitinde kullanilir. Dezavantaji; yiliksek
radyasyon, konstrast maruziyeti ve maliyetidir. Radyasyona bagl tiroid kanser riskinden
dolay1 gen¢ hastalarda kullanimda daha secici olunmalidir. Cogu protokolde kontrasth

¢ekimden sonra kontrassiz goriintiiler alinir[75].

2.10.4.Manyetik Rezonans (MR)

Anormal paratiroid bezlerinin saptanmasi igin kullanilan diger yontemde MR’dir.
Paratiroid adenomlar1 ¢evre yapilara gore izointenstir. T1 agirlikli goriintiilerde hipointens,
T2 agirhikli goriintiilerde hiperintenstir. Servikal lenf diigimii de benzer gériiniimde olmasi
nedeni ile MR dogrulugunu sinirlar. Hiperfonksiyone paratiroid bezi T1 agirlikli
goriintiilerde yogun kontrast tutulumu gosterir. Radyasyon maruziyeti olmamasi nedeni ile
BT’ye tercih edilmektedir. Ancak maliyetinin yiiksek olmasi ve kapali alan fobisi olan
hastalarda kisitliligi dezavantajidir. MR’in anormal paratiroid bezini tespit etmede
duyarlilig1 %43-71 olarak bildirilmistir [76].

Tiroid hastaligi varlig1 veya eslik eden servikal lenf nodu olmasi durumunda yanlis
pozitiflik olabilir. MR hiperplastik bezlerin tespitinde, paratiroid adenoma kiyasla

duyarlilig1 ve 6zgiilligi disiik bulunmustur [77].
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2.10.5.Single Photon Emission Computed Tomography (SPECT)

SPECT goriintiilemede hastanin etrafinda 360 derece donen 15-30 saniyede 1
gorlintlii olan kamera kayitlarmin bilgisayar ortaminda 3 boyutlu tomografik gorinime

cevrilmesidir. Ektopik yerlesimli adenomu saptamada tercih edilir[78].

2.10.6.Paratiroid ince igne Aspirasyon Yikama PTH Analizi

PHPT’siolan hastalari %20-30°da es zamanli tiroid patolojisi vardir ve goriintiileme
yontemlerinin duyarliligmi diisiiren 6nemli bir sorundur. Bu hastalarda USG esliginde
stipheli lezyondan yapilan aspirasyon yikamadan PTH diizeyi analizi siipheli lezyonu
paratiroid dis1 patolojilerden ayirmada 6nemlidir ve bu yontem simultane cerrahiyi %30 dan
%06’ya diistirebilir [79].

USG, BT ya da sintigrafide siipheli lezyonu olan hastalarda USG esliginde ince igne
aspirasyon biyopsisinden gelen aspirat 1 cc serum fizyolojik ile dilue edilip, yitkama mayi
orneginden PTH Olclimii yapilarak lezyonun paratiroid kaynakli olup olmadigi
degerlendirilmektedir. Ancak paratiroid adenom ya da karsinom ayrimi yapamamaktadir.

Mayo kliniginde yapilan ¢aligmalarda duyarlilig1 %84 6zgiilliigii %100 olarak bulunmustur
[80].
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3.GEREC VE YONTEM

3.1.Materyal ve Metod

Calismaya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Endokrinoloji
Anabilim Dali’nda 01 Nisan 2012— 31 Aralik 2020 tarihleri arasinda, 18 yas tstii klinik ve
laboratuvar degerlendirme sonrasi primer hiperparatiroidisi oldugu disiiniilip ve USG
esliginde IIAB paratiroid yikama yapilan erkek ve kadm toplamda 363 hastaya ait arsivdeki
ve hastane veri tabanindaki hastalarin kayitli verileri retrospektif olarak incelenmistir. 363
hastadan 15’i kronik bobrek yetmezligi olmasi nedeni ile ¢alisma dis1 birakilmistir.
Toplamda 348 hasta biyokimya, radyoloji, sintigrafi, paratiroid [IAB-PTH yikama degerleri
ve patoloji verileri retrospektif olarak incelenmistir. Son olarak takipte paratiroidektomi

yapilan 245 hastanin patoloji verileri ve lokalizasyon yontemleri karsilastirilmistir.

Hastalarin USG bulgulari, sintigrafi sonuglari, kemik mineral yogunluk ol¢iimlersi,
ameliyat raporlari, patoloji raporlari, biyokimyasal parametreler(serum kalsiyum, fosfor,
PTH, albtimin, kreatinin, alkalen fosfataz, vitamin D, 24 saatlik idrar kalsiyumu) icin
dosyalarda anamnez, laboratuvar sonuglari, konsey notlari, bilgisayar veri tabani

incelenmistir.

Hastalarin vitamin D durumu serum 25 hidroksi (OH) vitamin D diizeyi ile
degerlendirildi. Serum 25 (OH) vitamin D diizeyi>30 ng/ml olmasi durumunda yeterli, 10-

30 ng/ml vitamin D yetersizligi, <10 ng/ml vitamin D eksiklik olarak degerlendirildi.

Batm USG sonuglarina gére normal ve nefrolitiazis olarak kategorize edildi.

On kol, femur boynu ve lomber vertebra KMY 6lgiimlerinde hastalar T skoruna gore
degerlendirildi. T skoru -1 ve (zeri normal, -1 ile -2.5 aras1 osteopeni, -2.5 ve alt1 ise

osteoporoz olarak smiflandirildi.

Patoloji raporlar1 ise; paratiroid adenomu, paratiroid hiperplazisi, paratiroid dokusu,

paratiroid karsinomu, reaktif lenf nodu olarak smiflandirildi.

Calisma icin Necmettin Erbakan Univeristesi Meram T1p Fakiiltesi Etik Kurulundan
05 Subat 2021tarih ve 2021/3088 sayili onay almmustir.
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Asagidaki durumlardan herhangi birine sahip olan hastalar calisma dis1 birakildi
I. 18 yas alt1 hastalar
Il. Kronik bobrek yetmezligi olan hastalar

I1l. Paratiroid bezinden USG esliginde IIAB-PTH analiz degerlendirmesi

yapilmayan hastalar
Diizeltilmis Kalsiyum Degeri Hesaplamasi

Serum kalsiyum seviyesi i¢in albiimin diizeyine gore diizeltilmis kalsiyum formiilii

kullanild
Diizeltilmis Kalsiyum=Total Serum Kalsiyumu(mg/dL)+0,8 x[4-Serum Albumin(g/dl)]
Beden Kitle indeksi Hesaplamasi

Olgtimler sonucu elde edilen santimetre cinsinden boy bilgileri once metreye

cevrildi (cm/100) ve bu degerin karesi alind1 (m2 ). Agrhk (kg) degeri, hesaplanan m?

degerine boliinerek (kg/m? ) katilimcilarin beden kitle indeksi degerleri saptandi.
BKi= Agrrlik (kg) / Boy (m?)
Hastalar BKI (kg/m?) ne gére 2 gruba ayrildi:
e BKI <30 olanlar obez olmayan

e BKIi >30 obez olanlar
Paratiroid Ince igne Aspirasyon Yikama Yontemi

Radyoloji USG diginda da hastalar kidemli bir uzman endokrinolog tarafinca USG
ile degerlendirildi. Endokrinoloji kliniginde hastalarm USG ile goriintiilenen silipheli
lezyonu belirlendi. IIAB 6ncesi cilt povidon-iyodin solusyonu ile temizlendi. Tespit edilen
stipheli nodiilden USG esliginde 10 mL/22 gauge igne ile ileri geri hareketle hedef lezyondan
negatif aspirasyon yapildi. Aspire edilen materyal olan igneye 1 mL %0.09 NaCl ¢ekildi.

Yikama sivist PTH analizi i¢in tiipe aktarildi.
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Paratiroid IIAB-PTH yikama yapilan hastalarda PTH verileri kaydedildi. Paratiroid
igne aspirasyon yikama PTH seviyesi, serum PTH seviyesine oranlandi. Hastalar yikama
PTH/serum PTH oranina gore; 0,5 alt1, 0,5-1 ve 1 {istii olarak gruplandirildi. Bu oran 0,5’den
yuksek olanlarda yikama pozitif, 0,5’den kiiglik olanlarda yikama negatif olarak kabul edildi.
(Mayo verilerinde yikama degeri >1000 pg/ml veya paratiroid igne yikama serumdan yiiksek

seviyede olanlar pozitif kabul edilmistir[81].)

3.2 istatiksel Analiz

Aragtirmada elde edilen veriler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical
PackageforSocialSciences) 18,0 paket programi kullanilarak analiz edildi.

Tanimlayici analizler i¢in frekans verileri say1 (n) ve yiizde (%) kullanilarak, sayisal

veriler ise ortalamazxstandart sapma, ortanca (1-3. ¢eyrek) kullanilarak gosterildi.
Kategorik verilerinkarsilastiriimasinda Ki-kare ([12) testi kullanildi.

Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ve Shapiro
Wilk testleri ile incelendi. Bagimsiz iki gruptaki normal dagilmayan sayisal verilerin
dagilimi Mann Whitney U Testi ile incelendi. Bagimsiz ikiden fazla gruptaki normal
dagilmayan sayisal verilerin dagilimi Kruskal Wallis Testi ile incelendi. Kruskal Wallis test
sonucu anlamli bulunan degiskenlerin post hoc analizi Mann Whitney U testi ile

degerlendirildi ve Dunn Bonferoni diizeltmesi yapildu.

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

mukemmel korelasyon olarak kabul edildi.

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

Bu caligmaya primer hiperparatiroidisi olan 348 hasta dahil edildi. Hastalarin
demografik oOzelliklerinin tedavi ve eslik eden diger durumlarinin dagilimi Tablo 8’de
verilmigtir. Tiim hastalarin %83,00’1 (n=289) kadin ve %17,00°1 (n=59) erkekti. Hastalarin
yas ortalamasi 58,10+11,70 yil, BKI ortalamas1 29,36+5,13 kg/m? olarak tespit edildi.
BKI>30 olan %42,9 hasta tespit edildi. Hastalarm %70,40’min (n=245) opere edilerck tedavi
edildigi belirlendi. Hastalarin %64,40’inda (n=224) eslik eden nodiil ya da lenfadenopati
varligi tespit edildi. Yalnizca hastalarm %35,60’inda (n=124) eslik eden tiroid patolojisi
(lenf nodu, tiroid nodull) saptanmadi. Femur osteoporozu arastirilan hastalardan
%14,10’unda (n=30) osteoporoz, lomber osteoporozu arastirilan hastalardan %28,20’sinde
(n=60) osteoporoz, distal radius osteoporozu arastirilan hastalardan %56,10’unda (n=32)
osteoporoz tespit edildigi saptandi. Primer hiperparatiroidisi olan hastalarin %16,40’inda

(n=57) renal tas tespit edildi.

Primer hiperparatiroidisi olan hastalarin paratiroid adenomu ile ilgili 6zellikler Tablo
9’da sunuldu. Hastalarm %68,10’unda (n=237) ultrasonografide (USG) adenom tespit
edildi. Hastalarm %30,50’sinde (n=106) USG’de sag inferior yerlesimli adenom tespit
edildi. Endokrin USG’de en sik saptanan yerlesim ise %45,10 (n=157) ile sag inferior
bolgesiydi. Primer hiperparatroidisi olup sintigrafi ¢ekilen hastalarin %55,50’sinin (n=193)
sonucu pozitif olarak tespit edildi. Sintigrafide adenom yerlesimi en sik %30,70 (n=107) ile
sag inferior bolgesiydi. Hastalarda tespit edilen adenom boyutu ortalama 13,49+6,38 mm
olarak, adenom tani yas1 ise ortalama 54,23+11,49 yil olarak tespit edildi.
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Tablo 8: Hastalarda Demografik Ozelliklerin, Tedavi ve Eslik Eden Durumlarm Dagilimi

Yas (yiD)
Kadin Hastalarda Yas (yil)

Erkek Hastalarda Yas (y1l)
Boy (cm)

Kadin Hastalarda Boy (cm)
Erkek Hastalarda Boy (cm)
Agirhik (kg)

Kadin Hastalarda Agirhk (kg)
Erkek Hastalarda Agirhik (kg)
BKi (kg/m?)

Kadin Hastalarda BKI (kg/m?)
Erkek Hastalarda BKI (kg/m?)

Cinsiyet

Kadin

Erkek

Tedavi Sekli

Opere

Opere olmadi

Eslik Eden Boyun Patolojisi
Yok

Nodul/LAP

Eslik Eden Boyun Patolojisi
Yok

Nodiil

Milimetrik Nodil
Lenfadenopati

Femur Osteoporoz Bakilanlar
Femur Osteoporoz

Normal

Osteopeni

Osteoporoz

Lomber Osteoporoz Bakilanlar
Lomber Osteoporoz

Normal

Osteopeni

Osteoporoz

Distal Radius Osteoporoz Bakilanlar
Distal Radius Osteoporoz
Normal

Osteopeni

Osteoporoz

Renal Tas

Yok

Var

58,10+11,70
57,96+11,50
58,81+12,70
160,53+7,05
159,19+5,91
169,29+7,34
75,67+13,49
75,48+13,88
76,82+11,08
29,36+5,13
29,76+5,13
26,95+4,54

n

289
59

245
103

124
224

124
127
7
20
213

78
105
30
213

56
97
60
57

16
32

291
57

58,50 (51,00-67,00)
58,00 (51,00-66,00)
59,00 (47,00-70,00)
161,00 (155,00-165,00)
160,00 (155,00-163,25)
171,00 (163,00-174,50)
75,00 (67,00-83,00)
75,00 (67,00-82,25)
78,00 (67,50-85,00)
29,31 (25,91-32,43)
29,56 (26,00-33,24)
28,34 (23,37-29,71)

%

83,00
17,00

70,40
29,60

35,60
64,40

35,60
36,50
22,10
5,70
61,20

36,60
49,30
14,10
61,20

26,30
45,50
28,20
16,40

15,80
28,10
56,10

83,60
16,40
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Tablo 9: Hastalarda Adenom ile ilgili Ozelliklerin Dagilimi

USG’de Adenom

Var 237 68,10

Yok 111 31,90
USG’de Adenom Yerlesimi*

Sag Inferior 106 30,50

Sol inferior 89 25,60

Sol Superior 20 5,70

Intratiroidal 14 4,00

Sag Superior 8 2,30
Endokrin USG’de Adenom Yerlesimi*

Sag Inferior 157 45,10

Sol inferior 124 35,60

Sol Superior 25 7,20

Intratiroidal 23 6,60

Sag Superior 14 4,00
Sintigrafi*

Pozitif 193 55,50

Siipheli 81 23,30

Negatif 47 13,50
Sintigrafide Adenom Yerlesimi*

Sag Inferior 107 30,70

Sol inferior 103 29,60

Intratiroidal 29 8,30

Sol Superior 23 6,60

Sag Superior 13 3,70

Ortalama+SS Ortanca (1-3. ¢eyrek)

Adenom Boyut (mm) 13,49+6,38 12,00 (9,00-17,00)
Adenom Tam Yas1 (y1l) 54,23+11,49 55,00 (47,00-62,75)

*: Bazi hastalarm verileri mevcut degildi.

Primer hiperparatiroidisi olan ve opere edilen hastalarda en sik saptanan patolojik
bulgular sirasi ile %86,53 (n=212) ile paratiroid adenom, %6,53 (n=16) ile paratiroid
hiperplazisi, %4,90 (n=12) ile paratiroid dokusu ve %2,04 (n=5) ile reaktif lenf nodu olarak
belirlendi (Tablo 10).

Tablo 10: Hastalarda Patoloji Sonuglarin Dagilimi

Opere Edilen Hastalarda Patoloji

Paratiroid Adenom 212 86,53
Paratiroid Hiperplazisi 16 6,53
Paratiroid Dokusu 12 4,90
Reaktif Lenf Nodu 5 2,04
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Calismaya dahil edilen hastalarin kan, idrar ve biyokimya laboratuvar
parametrelerinin dagilimi Tablo 11 ile listelendi. D vitamini ortanca degeri 12,90 (7,43-
19,92) (ng/ml) olarak tespit edildi. Calismaya alinan hastalarin %38,80’inin (n=135) D
vitamin duzeyi yetersiz, %37,10’unun (n=129) D vitamin diizeyi eksik ve %23,60’min
(n=82) D vitamin diizeyi normal olarak belirlendi. Diizeltilmis kalsiyum ortalamasi
10,86+0,96 (mg/dl), PTH yikama ortalamas1 3111,454+14083,62 (ng/ml), postoperatif (post-
op) diizeltilmis kalsiyum seviyesi ortalamasi 8,60+0,68 (mg/dl) olarak tespit edildi.

Tablo 11:Hastalarda Laboratuvar Olgiimlerinin Dagilim1

Kalsiyum (mg/dl) 11,17+0,90 11,10 (210,70-11,50)
Albumin (g/dl) 4,39+0,36 4,40 (4,20-4,60)
Diizeltilmis Kalsiyum(mg/dl) 10,86+0,96 10,76 (10,30-11,28)
Fosfor (mg/dl) 2,7310,62 2,73 (2,32-3,12)
Parathormon (PTH) (ng/ml) 180,01+154,87 145,00 (101,52-217,62)
D vitamini (ng/ml) 15,39+11,42 12,90 (7,43-19,92)
D Vitamini n %

Eksik (<10) 129 37,10
Yetersiz (10-30) 135 38,80

Normal (>30) 82 23,60

ALP (U/L) 103,64+57,41 91,00 (72,00-116,50)
Kreatinin (mg/dl) 0,72+0,18 0,69 (0,60-0,80)

24 Saatlik idrar Kalsiyumu 321,12+221,05 273,80 (196,00-415,18)
(mg/gtin)

PTH yikama 3111,45+14083,62 1425,00 (207,25-3351,75)
Post-op Kalsiyum (mg/dl) 8,86+0,68 8,80 (8,43-9,16)
Post-op Albumin (g/dl) 4,33+0,34 4,35 (4,10-4,60)
Post-op Fosfor (mg/dl) 3,48+0,77 3,47 (2,90-3,96)
Post-op PTH (ng/ml) 60,22+37,40 54,00 (36,00-72,50)
Post-op Diizeltilmis Kalsiyum 8,60+0,68 8,48 (8,18-8,92)
(mg/dl)

Primer paratiroidisi olan hastalarin incelendigi bu ¢alismada paratiroid IIAB-PTH
yikama sonug¢larinin adenom boyutu ve 6l¢giilen laboratuvar parametreleri ile iligkisi Tablo
12°de verildi. PTH yikama diizeyi ile adenom boyutu, diizeltilmis kalsiyum ve PTH
seviyeleri arasmda pozitif yonli diisiik diizeyde anlamli korelasyon tespit edildi (r ve p
degerleri sirastyla; r=0,201 p<0,001; r=0,143 p=0,008; r=0,211 p<0,001). Paratiroid [{AB-
PTH yikama diizeyi ile fosfor ve kreatinin diizeyleri arasinda negatif yonlii diisiik diizeyde
anlamli korelasyon tespit edildi (r ve p degerleri swasiyla; r=-0,112 p=0,038; r=-0,128
p=0,018).
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Tablo 12: Paratiroid iIAB-PTH Yikama Sonuglarinin Adenom Boyutu ve Laboratuvar

Parametreleri ile {liskisi

Paratiroid IIAB-PTH Adenom Boyutu 0,201 <0,001*
Yikama Diizeltilmis Kalsiyum 0,143 0,008*
Fosfor -0,112 0,038*
PTH 0,211 <0,001*
D Vitamini -0,023 0,669*
ALP 0,071 0,189*
Kreatinin -0,128 0,018*
24 Saatlik idrar Kalsiyumu 0,001 0,987*

*: Spearman Korelasyon Testi

Calismaya alinan hastalarda diizeltilmis kalsiyum sonuglarmin demografik
ozelliklere, tedavi ve eslik eden durumlara gore dagilimi Tablo 13’de verildi. Cinsiyete gore
diizeltilmis kalsiyum diizeylerinin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmedi (p=0,207). Femur osteoporoz gruplarinda kalsiyum seviyesi istatistiksel olarak
anlamlh diizeyde farkli bulundu (p=0,010). Bu fark osteoporoz grubundaki diizeltilmis
kalsiyum seviyesinin osteopeni ve normal olan gruba gore yiliksek olmasindan
kaynaklaniyordu (p degerleri sirasiyla; p=0,021, p=0,009). Lomber osteoporoz gruplarinda
diizeltilmis kalsiyum seviyesi istatistiksel olarak anlamli diizeyde farkli bulundu (p=0,048).
Bu fark osteoporoz grubundaki diizeltilmis kalsiyum seviyesinin normal olan gruba gore
yiiksek olmasindan kaynaklaniyordu (p<0,05). Osteoporoz varliginda diizeltilmis kalsiyum
diizeyleri osteoporoz yokluguna gore istatistiksel anlamli diizeyde yiiksek tespit edildi

(p=0,002).

Calismaya alinan hastalarin diizeltilmis kalsiyum diizeyleri ile adenom boyutu ve
Olciilen laboratuvar parametreleri arasindaki iliski Tablo 14°de verildi. Diizeltilmis kalsiyum
diizeyi ile fosfor diizeyleri arasinda negatif yonlii PTH diizeyleri arasinda pozitif yonlii
diistik-orta derece anlamli korelasyon belirlendi (r ve p degerleri sirasiyla; r=-0,327 p<0,001;
=0,378 p<0,001). Diizeltilmis kalsiyum seviyeleri ile ALP, kreatinin, 24 saatlik idrar
kalsiyum seviyeleri arasinda pozitif yonlii diisiik diizeyde anlamli korelasyon tespit edildi (r
ve p degerleri sirasiyla; r=0,175 p=0,001; r=0,124 p=0,022; r=0,180 p=0,001).

27



Tablo 13:Diizeltilmis Kalsiyum Sonuclarmin Demografik Ozelliklere, Tedavi ve Eslik
Eden Durumlara Gore Dagilimi

Ortanca 1.ceyrek 3.ceyrek

Cinsiyet
Kadin 289 10,75 10,30 11,25 1,261 0,207*
Erkek 59 10,84 10,37 11,55

Femur Osteoporoz
Normal 78 10,76 10,29 11,25
Osteopeni 105 10,78 10,40 11,38 9,198 0,010**
Osteoporoz 30 11,21 10,71 11,86

Lomber Osteoporoz
Normal 56 10,69 10,24 11,33
Osteopeni 97 10,80 10,41 11,31 6,061 0,048**
Osteoporoz 60 10,99 10,62 11,44

Distal Radius Osteoporoz
Normal
Osteopeni 9 10,15 9,68 11,07 5,824 0,054**
Osteoporoz 16 10,90 10,67 11,22

32 10,92 10,60 11,67

Osteoporoz
Yok 131 10,72 10,29 11,26 3,077 0,002*
Var 92 10,97 10,62 11,47

Renal Tas
Yok 291 10,78 10,30 11,28 0,035 0,972*
Var 57 10,74 10,28 11,32

*: Mann Whitney U Testi
**: Kruskal Wallis Testi

Tablo 14:Diizeltilmis Kalsiyum Sonuglarinin Adenom Boyutu ve Laboratuvar

Parametreleri ile Iliskisi

Diizeltilmis Kalsiyum Adenom Boyutu 0,085 0,119*
Fosfor -0,327 <0,001*
PTH 0,378 <0,001*
D Vitamini -0,058 0,278*
ALP 0,175 0,001*
Kreatinin 0,124 0,022*
24 Saatlik Idrar Kalsiyumu 0,180 0,001*

*: Spearman Korelasyon Testi
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Bu calismada hastalardaki adenom boyutlari ile laboratuvar parametreleri arasindaki

iliski Tablo 15°de verildi. Adenom boyutu ile fosfor, PTH ve ALP diizeyleri arasinda pozitif

yonlii diisiik derecede anlamli korelasyon tespit edildi (r ve p degerleri sirastyla; r=0,173

p=0,001; r=0,201 p<0,001; r=0,155 p=0,004).

Tablo 15: Adenom Boyutunun Laboratuvar Parametreleri ile iliskisi

Adenom Boyutu Fosfor
PTH
D Vitamini
ALP
Kreatinin

24 Saatlik idrar Kalsiyumu

*: Spearman Korelasyon Testi

0,173
0,201
-0,068
0,155
-0,033
0,104

0,001*
<0,001*
0,213*
0,004*
0,546*
0,072*

Primer hiperparatiroidisi olan hastalarda yapilan bu ¢alismaya gore cinsiyete gore

renal tag dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark belirlendi (p<0,001). Bu fark kadin

cinsiyette erkeklere gore renal tasin daha az bulunmasindan kaynaklanmaktaydi. Renal tas

varliginda diizeltilmis kalsiyum ve 24 saatlik idrar kalsiyumu dagiliminda istatistiksel olarak

anlamli bir fark belirlenmedi (p>0,05) (Tablo 16).

Tablo 16: Renal Tas Varligina Gére Cinsiyet, Kalsiyum ve 24 Saatlik Idrar Kalsiyum

Degerlerinin Dagilimi1

Var (n=57)
n (%) /
Ortanca (1-3. ceyrek)
Cinsiyet
Kadin 33 (57,90)
Erkek 24 (42,10)
Diizeltilmis 10,74 (10,28-11,32)
Kalsiyum
24 Saatlik idrar 311,76 (252,00-470,00)
Kalsiyumu

*: Pearson Ki-kare Testi
**. Mann Whitney U Testi

Yok (n=291)
n (%) /
Ortanca (1-3. ceyrek)

256 (88,00)
35 (12,00)
10,78 (10,30-11,28)

266,00 (189,75-401,25)

Test
Degeri

30,626
0,035

1,927

<0,001*
0,972**

0,054**
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Opere edilen hastalarda patoloji sonucuna gore adenom ve PTH yikama ile ilgili

sonuglarin karsilagtirilmasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (Tablo 17).

Tablo 17: Patoloji Sonucuna Gore Adenom ve Paratiroid IIAB-PTH Yikama ile Ilgili

Sonuglarin Karsilagtiriimasi

Pozitif (n=240) Negatif (n=5) Test
Degeri p
Adenom Boyutu 13,00 (10,00-17,00) 15,00 (7,50-15,50) 0,373 0,709*
Adenom Hacmi 91,00 (50,00-150,00) 150,00 (30,00-155,00) 0,221 0,825*
PTH Yikama 1706,50 (450,75-3545,00) 2000,00 (374,00- 0,188 0,851*
5000,00)

PTH Yikama/Serum 9,25 (2,84-23,20) 11,76 (3,88-18,02) 0,134 0,893*
Yikama
PTH Yikama /Serum
Yikama
<0,5 21 (8,80) 1 (20,00)

0,5-1 10 (4,20) 0 (0,00) 0,927 0,629***
>1 209 (87,10) 4 (80,00)
USG’de Adenom

Var 174 (72,50) 4 (80,00) 0,139 1,000**

Yok 66 (27,50) 1 (20,00)
Sintigrafi

Pozitif 152 (65,00) 2 (40,00) 1,331 0,514***

Siipheli 55 (23,50) 2 (40,00)

Negatif 27 (11,50) 1 (20,00)

*: Mann Whitney U Testi
**: Fisher Exact Testi
**: Pearson Ki-kare Testi

Calismaya alman opere edilen ve patoloji sonucu pozitif olan hastalarda PTH yikama
diizeyleri ve PTH yikama gruplarmnin dagilimi Tablo 18’de incelendi. Patoloji sonucu pozitif
olan hastalarda PTH yikama diizeyi ortancast 1706,50 (450,75-3545,00), PTH
yikama/serum yikama diizeyi ortancast 9,25 (2,84-23,20) olarak bulundu. PTH
yikama/serum yikama diizeyi gruplanarak incelendiginde; patoloji sonucu pozitif olan

hastalarin %87,10’unda (n=209) PTH yikama/serum yikama diizeyi>1 olarak tespit edildi.
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Tablo 18: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Paratiroid IIAB-PTH Yikama ile Ilgili

Sonuglarin Dagilimi

Ortalama+SS Ortanca (1-3. gceyrek)
PTH Yikama 3875,90+16854,78 1706,50 (450,75-3545,00)
PTH Yikama/Serum Yikama 20,09+40,09 9,25 (2,84-23,20)
n %

PTH Yikama/Serum Yikama
<0,5 21 8,80

0,5-1 10 4,20
>1 209 87,10

Patoloji sonucu pozitif olan hastalarda PTH yikama/serum yikama oranina gore
adenom boyutu, adenom hacmi, eslik eden kitle varhigi ve diizeltilmis kalsiyum diizeyleri
Tablo 19°da karsilastirildi. Adenom boyutu ve adenom hacminin PTH yikama/serum yikama
gruplarina gore dagiliminda istatistiki fark belirlendi (p degerleri sirasiyla; p=0,014
p=0,025). Bu fark adenom boyutu ve adenom hacmi Ol¢liimlerinin PTH yikama/serum
yikama >1 olan grupta PTH yikama/serum yikama <0,5 olan gruba gore daha yiiksek
olmasindan kaynaklanmaktaydi (p degerleri sirasiyla; p=0,018, p=0,039).

Patoloji sonucu adenom gelen hastalarm %72,50’sinde (n=174) USG’de adenom
belirlenirken %27,50’sinde (n=66) USG’de adenom belirlenmedi. Patoloji sonucu pozitif
hastalarda USG’de adenom varligina gore adenom boyutu dagiliminda istatistiksel olarak
anlamli bir fark belirlenmedi (p=0,362). USG’de adenom varligma gore eslik eden kitle
oranlarinin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edildi (p=0,009). Bu fark
eslik eden kitlesi olmayan hastalarda adenom varligmin diger gruplara gére daha yiiksek
olmasindan kaynaklanmaktaydi. PTH yikama sonucunun USG’de adenom varligina gore

dagiliminda istatistiki fark bulunmadi (p=0,099) (Tablo 20).
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Tablo 19: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda PTH Yikama/Serum Yikama Oranina

Gore Adenom Boyutu, Adenom Hacmi, Eslik Eden Kitle Varlig1 ve Diizeltilmis Kalsiyum

Diizeylerinin Karsilastirilmast

<0,5 (n=21) 0,5-1 (n=10) >1 (n=209) Test
Degeri p
Adenom Boyutu 10,00 (7,00-14,50) = 15,00 (10,00-21,00) 13,00 (10,00- 8,564* 0,014
17,50)

Adenom Hacmi 50,00 (31,50- 150,00 (50,00- 96,00 (51,80- 7,417 0,025

130,00) 271,00) 152,50)
Eslik Eden Kitle
Yok 6 (28,60) 4 (40,00) 80 (38,30) 0,795** 0,672
Nodul/LAP 15 (71,40) 6 (60,00) 129 (61,70)
Diizeltilmis 11,00 (10,51-11,67) = 11,21 (10,93-11,76) 10,79 (10,41- 4,034* 0,133
Kalsiyum 11,38)

*: Kruskal Wallis Testi
**: Pearson Ki-kare Testi

Tablo 20: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG’de Adenom Varligina Gore

Adenom Boyutu ve Eslik Eden Kitle Varliginin Karsilagtirilmasi

Adenom Var (n=174) Adenom Yok (n=66) Test
Degeri p

Adenom Boyutu 13,00 (10,00-17,00) 11,00 (9,50-16,00) 0,911* 0,362
Eslik Eden Kitle

Y ok** 76 (43,70) 14 (21,20)

Nodul 51 (29,30) 31 (47,00) 11,561** | 0,009

Milimetrik Nodller 35 (20,10) 17 (25,80)

LAP 12 (6,90) 4 (6,10)
PTH Yikama

Pozitif 162 (93,10) 57 (86,40) 2,722%* 0,099

Negatif 12 (6,90) 9 (13,60)

*: Mann Whitney U Testi
**: Pearson Ki-kare Testi

*#%: Farkin Kaynaklandigi Grup




Patoloji sonucu adenom gelen hastalarin %63,30’unda (n=152) sintigrafide adenom
tespit edilirken, %?22,90’inda (n=55) sintigrafi sonucu silipheli, %11,30’unda (n=27)
sintigrafi sonucu negatif tespit edildi. Adenom boyutunun sintigrafi sonucuna gore
dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edildi (p=0,004). Bu fark sintigrafi
sonucu pozitif olan hastalardaki adenom boyutlarinin, sintigrafi sonucu silipheli gelen
hastalardaki adenom boyutlarina goére daha yiiksek olmasindan kaynaklanmaktaydi
(p=0,006). Eslik eden kitle ve PTH yikama sonuglarinin sintigrafi sonucuna gore
dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir fark belirlenmedi (p>0,05) (Tablo21).

Tablo 21: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Sintigrafide Adenom Varligina Gore

Adenom Boyutu ve Eslik Eden Kitle Varliginin Karsilagtirilmasi

Pozitif (n=152) Siipheli (n=55) Negatif (n=27) Test
Degeri
Adenom Boyutu 15,00 (10,00- 10,00 (8,00-15,00) 10,00 (8,00- 15,334*
19,75) 15,00)
Eslik Eden Kitle
Yok 55 (36,20) 19 (34,50) 14 (51,90)
Nodul 54 (35,50) 17 (30,90) 9 (33,30) 4,513**
Milimetrik Noddl 33 (21,70) 14 (25,50) 3(11,10)
LAP 10 (6,60) 5 (9,10) 1 (3,70)
PTH Yikama
Pozitif 144 (94,70) 23 (85,20) 47 (85,50) 5,986**
Negatif 8 (5,30) 4 (14,80) 8 (14,50)

*: Kruskal Wallis Testi
**: Pearson Ki-kare Testi

Calismaya alinan hastalarda PTH yikama sonucu pozitif olanlarda patoloji sonucuna
gore Post-op PTH ve Post-op diizeltilmis kalsiyum seviyelerinin dagilimi Tablo 22’de
verildi. PTH yikama sonucu ve patoloji sonucu pozitif olan hastalarda Post-op PTH
diizeyleri patoloji negatif olan hastalara gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde diisiik

bulundu (p=0,006).

Patoloji sonucu pozitif olan hastalarda USG, sintigrafi, PTH yikama ve
sintigrafi/PTH yikama pozitifligi oranlar1 Tablo 23’de verildi. Patoloji sonucu pozitif olup
USG’de adenom saptanan hasta oran1 %72,50 (n=174), sintigrafide adenom saptanan hasta
oran1 %65,00 (n=152), PTH yikama sonucu pozitif saptanan hasta oran1 %91,30 (n=219),
sintigrafi veya PTH yikama pozitif saptanan hasta oran1 ise %94,60 (n=227) olarak bulundu.
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Tablo 22: PTH Yikama Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Patoloji Sonucuna Gore Post-0p

PTH ve Post-op Kalsiyum Diizeylerinin Karsilastirilmasi

Pozitif (n=219) Negatif (n=4) Test
Degeri p
Post-op PTH 50,00 (33,00-68,00) 165,00 (101 2,734* 0,006
00-)
Post-op Diizeltilmis 8,46 (8,18-8,90) 10,72 (8,59-10,85) 1,833* 0,067
Kalsiyum

*: Mann Whitney U Testi

Tablo 23: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG, Sintigrafi, PTH Yikama ve
Sintigrafi/PTH Yikama Pozitifligi Oranlar1

USG’de Adenom+ 174 72,50
Sintigrafide Adenom+ 152 65,00
PTH Yikama+ 219 91,30
Sintigrafi / PTH Yikama+ 227 94,60

Patoloji sonucu pozitif olan hastalarda PTH yikama pozitifliginde USG’de adenom

saptanmayan hasta oran1 %26,00 (n=57) iken sintigrafide adenom saptanmayan hasta orani

%32,00 (n=70) olarak tespit edildi (Tablo 24).

Tablo 24: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG ve Sintigrafi Negatifliginde PTH

Yikama ile Saptanan Hasta Sayis1

USG Negatif (Adenom Yok)

57

26,00

Sintigrafi Negatif (Adenom Y ok-Siipheli)

70

32,00




Patoloji sonucu pozitif olan ve nodiil ¢capi<l cm olan hastalarda USG’de adenom
saptanma orani %77,80 (n=123), sintigrafide adenom saptanma orant %62,00 (n=98), PTH
yikama sonucunu pozitif saptama oranit %91,80 (n=145), sintigrafi sonucu negatif veya
stipheliyken PTH yikama sonucunu pozitif saptama orani ise %30,40 (n=48) olarak tespit
edildi (Tablo 25).

Tablo 25: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Nodiil Capi<l cm iken USG, Sintigrafi,
PTH Yikama ve Sintigrafi/PTH Yikama Pozitifligi Oranlar1

n %
USG’de Adenom+ 123 77,80
Sintigrafide Adenom+ 98 62,00
PTH Yikama+ 145 91,80
Sintigrafi Negatif veya Siipheli (+) PTH 48 30,40
Yikama+

Opere edilen hastalarda patoloji sonucuna gére USG, sintigrafi ve PTH yikama
sonuglarinin  sensivite degerleri hesaplandi. USG’nin primer hiperparatiroidisi olan
hastalarda patolojiye gore sensivitesi %72,50 olarak bulundu. Sintigrafinin primer
hiperparatiroidisi olan hastalarda patolojiye gore sensivitesi %64,95 olarak tespit edildi.

PTH yikamanin patolojiye gore sensivitesi %91,30 olarak olarak belirlendi (Tablo 26).

Tablo 26: Opere Edilen Hastalarda Patoloji Sonucuna Gore USG, Sintigrafi ve PTH

Yikama Sonuglarimim Dagilimi

USG
Pozitif 174 (%72) 4 178
Negatif 66 (%27.5) 1 67
Sintigrafi
Pozitif 152 (9%64) 2 154
Negatif/Siipheli 82 (%35) 3 85
PTH Yikama
Pozitif 219 (%91.25) 4 223
Negatif 21 (%8.7) 1 22
Toplam 240 5 245
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5.TARTISMA

PHPT, 3. en sik endokrin patolojidir ve ayaktan hiperkalsemi ile bagvuran hastalarda
en sik nedendir. Uygunsuz PTH salgilanmasina bagl kalsiyum regiilasyonunda bozulma ile
karakterizedir. En sik nedeni paratiroid adenomudur. Kadinlarda daha sik goriilmekle

beraber siklikla 5-6. dekatta gortilmektedir.

Bizim calisgmamizda da hastalarin biliyiik cogunlugunun kadimn cinsiyette (%83) ve
orta yas iizerinde (57,96) oldugu goriilmiistiir. Ilgili literatiir tarandiginda tiim verilerde
kadin cinsiyetin baskin oldugu goriilmektedir. Castellano ve arkadaslarmin 417 hasta
tizerinde yaptigi retrospektif bir ¢alismada hastalarin %77,7’si kadin, %22,3°U erkek ve
ortalama tani yasi 61 olarak bulunmustur[82]. Makay ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada
ortalama bagvuru yasi 54 olup kadin (%81,1) ¢ogunlukta bulunmustur[83].

Glenn ve arkadaslarmin 2016 yilinda yaptigi calismada PHPTli hastalarda ortalama
BKI 28,9 kg/m? bulunmus, BKI >30 kg/m? olan (obez) hasta oran1 %44 olarak bulunmustur.
Ayrica bu hastalarda ¢oklu adenom olabilecegi cilt alt1 yag dokusunda artma nedeni ile
lokalizasyon tespitini zorlastirabilecegi icin obezlerde iki tarafli boyun eksplorasyonu
Onerilmistir[84]. Jones ve arkadaslarmin PHPT’li hastalar tizerinde yaptigi retrospektif
calismada ortalama BKI 29+7.87 kg/m? olarak bulunmustur[85]. Bizim ¢alismamizda da
hastalarm ortalama BKI 29,36+5,13 olarak bulunmus BKI >30kg/m? olan hasta oran1 %42,9
olarak bulunmustur. PHPT hastalarinda normal popiilasyona gore daha yilksek obezite
prevalansi saptanmistir. Bu durum PTH uyarisia baglh hiicre i¢i kalsiyum miktarinda artis,
adipositlerde katekolamin kaynakli lipolizin inhibisyonuna bdylece artan yaglanma ve kilo

alimina neden olabilir[86, 87].

Calismamizda USG ile paratiroid adenomun lokalizasyonu incelendiginde; inferior
yerlesimin belirgin sekilde baskin oldugu ve en sik sag inferior yerlesimin goriildiigi dikkati
cekmektedir (sag inferior %45, sol inferior %35). Superior yerlesimli lezyonlarm oran1 %11
(sol %7, sag %4) oraninda goriilmektedir. Reid ve arkadaglarmin yaptigi bir ¢aligmada
cerrahi bulgularina gore en sik sag inferior(%40) ikinci siklikta sol inferior (%33) yerlesim
tespit edilmistir[88]. Kaur ve arkadaslarinin yaptigi retrospektif bir caligmada boyun
ultrasonunda en sik yerlesim sag inferior (%45) olarak bulunmustur[89]. Bulgularimiz

literatiir sonuclar1 ile benzer 6zellikteydi.
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PHPT’nin en sik nedeni paratiroid adenomudur. Bilezikian ve arkadaslarmimn 2000
yilinda yaptigi calismada PHPT’si olan hastalarda %80-85 tek adenom, % 15-20 hiperplazi,
%0,5’den azinda paratiroid karsinomu saptanmistir[90]. Makay ve arkadaslarinin 660 hasta
izerinde yaptigi retrospektif bir calismada PHPT nedeni ile opere olan hastalarin %87’sinde
paratiroid adenom, %11,4 kadarinda paratiroid hiperplazisi, %1,3’lnde paratiroid kanseri
tespit edildi[83]. Bizim c¢alismamizda literattr ile uyumlu olarak, paratiroid adenom 6n
tanisiyla opere olan 245 hastanin  %86.53’linde paratiroid adenom, %6’sinda paratiroid
hiperplazisi, %4 paratiroid dokusu, %5 reaktif lenf nodu saptanmis paratiroid karsinomu hig

tespit edilmemistir.

Normal bir paratiroid bezinin kraniyokaudal uzunlugu 6 mm transvers uzunlugu 3-4
mm kadardir ve milimetrik boyutlarda oldugu igin gorintiileme yodntemleri ile tespit
edilemez[91]. Azizi ve arkadaslarinin paratiroid adenom nedeni ile opere edilen 57 hasta
iizerinde yaptig1 prospektif ¢alismada adenom boyutlar1 5,1-30,5 mm ortalama adenom ¢ap1
11,5 mm olarak bulunmustur[92]. Bizim ¢aligmamizda ortalama adenom boyutu 13,49+6,38
mm bulunmus olup yapilan ¢alismalardan daha biiyiik boyutlarda bulunmustur. Bu durum
calisma grubumuzda eslik eden D vitamin eksikligine bagli oldugu diisiiniilmiistiir. PHPT
hastalarinda eslik eden D vitamin eksikliginin daha siddetli klinik ve adenom boyutunda

artmaya neden olabilecegi gosterilmistir[93, 94].

Son calistayda PHPT hastalarinda D vitamin eksikliginin yaygin oldugu ve bu
hastalarda rutin olarak D vitamin diizeyi Olglilmesi Onerilmistir. Hastalarda D vitamin
seviyesi >20 ng/ml tistiinde olmasi hedeflenmistir[95]. PHPT’li hastalarda D vitamin
eksikligi %53-77 oraninda bildirilmistir[96, 97].

Silverberg ve arkadaslarinin Amerika’da yaptigi ¢alismada ortalama D vitamin
seviyesi 21+11 olarak bulunmus, hastalarin %53’Unde vitamin D seviyesi 20 ng/ml’den
diisiik olarak bulunmustur[98]. Castellano ve arkadaslarinin yaptigi ¢caligmada ortalama D
vitamin seviyesi 28,5£19,4 ug/L olarak, D vitamin eksikligi ise %36 oraninda
bulunmustur[82]. Ozbey ve arkadaslarmmn yaptig1 calismada vitamin D ortalamasi 23 +
20(5-80) ng/ml olarak bulunmustur. Hastalarin %55’inde D vitamin eksikligi(<15ng/ml)
bildirilmistir[99]. Bizim ¢alismamizda 25 OH D vitamin ortalamas: 15,39£11,42 ng/ml
olarak saptandi. Hastalari % 37°sinde D vitamin eksikligi, % 38’inde D vitamin yetersizligi

vardi. Sadece % 23°Unde D vitamin dizeyi normaldi. Bunun nedeni hasta grubumuzun

37



cogunlugu orta yas ve lizeri olmasi nedeni ile giines 151g1a yeterli maruz kalamama ve giyim

aliskanliklar1 olabilir.

Literatir incelendiginde Bindlish ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢calismada adenom
boyutu ve PTH degeri arasinda anlamli pozitif korelasyon saptanirken, fosfor degeri ile
adenom boyutu arasinda anlamli korelasyon saptanmamistir[100]. Filser ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢calismada ise adenom hacmi PTH ve kalsiyum ile pozitif, fosfat diizeyi ile negatif
yonde korele oldugu gosterilmistir[101]. Rao ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada paratiroid
bez agirligi ile D vitamini arasinda zayif negatif korelasyon. paratiroid bez agirlig1 ile serum
PTH, kalsiyum ve alkalen fosfataz arasinda anlamli pozitif korelasyon saptanmistir[93].
Bizim ¢alismamizda da adenom boyutu ile PTH, ALP, fosfor seviyesi arasinda pozitif yonli
diisiik derecede anlamli korelasyon gozlemlenmis, adenom boyutu ile kalsiyum, D vitamini

arasinda anlamli korelasyon saptanmamastir.

Biyokimyasal taramanin artmasi ile PHPT’de klinik tamamen degismis ve
cogunlukla asemptomatik hastalik olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Ancak hastalar
asemptomatik bile olsa hedef organ tutulumu olabilecegi belirtilmistir. Son Uluslararasi
Calistay’da PHPT’nin &zellikle en sik hedef organi olan kemik ve bobrek tutulumunun
degerlendirilmesinin  gerek cerrahi kararinda gerckse takipte Onemi iizerinde
durulmustur[62, 102].

PHPT’nin asemptomatik hastalarda kemik Uzerine en sik etkisi KMY’da azalma
saptanmasidir. Marques ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada hastalarin lomber bolgede
osteoporoz %46, femur bolgesinde osteoporoz %36 oraninda bulunmustur[103]. Castellano
ve arkadaslarinin PHPT’li hastalar iizerinde yaptigi ¢alismada lomber vertebra ve femur
boynu KMY 6l¢iimiinde osteoporoz saptanmayip, 6n kol KMY’de osteoporoz saptanan
hasta orani %11,2 olarak bulmus ve 6n kol KMY &l¢timiiniin 6nemini vurgulamigtir[104].
Calismamizda PHPT ile takip ettigimiz hastalardan; 6n kol KMY o6l¢iimii yapilan 57
hastadan 32 tanesinde (%56) osteoporoz, 16 tanesinde(%28) osteopeni saptandi. Lomber
vertebra KMY 06l¢limii yapilan 213 hastadan 60 tanesinde (%28) osteoporoz saptanirken,
femur boynu KMY 6l¢iimii yapilan 213 hastadan 30 tanesinde (%14) osteoporoz saptandi.
Hastalarda 6n kol 6l¢iimiinde daha yiiksek osteoporoz saptanmigtir. Bu durum PHPT de esas
olarak kortikal kemik tutulumu, trabekiiler bolgede nispi korunma ile iliskilidir[105].
Hastalarin tiimiinde KMY 6l¢lim sonuglarina ulasilmadigindan 6n kol ile lomber vertebra ya

da femur boynu 6l¢iimleri karsilastirilamadi.
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Calismamizda hastalarin diizeltilmis kalsiyum ve osteoporoz iligkisi incelendi.
Femur ve lomber osteoporozu olan hastalarda diizeltilmis kalsiyum diizeyi daha ylksek
saptanirken distal radius osteoporozu ile kalsiyum arasinda anlamli iliski goriilmedi. Dalemo
ve arkadaslarmin 381 katilimcidan olusan kohort ¢aligmasinda; serum kalsiyum seviyesi ile
KMY arasinda bir korelasyon olmadigi ancak 10 yil sonrasi yapilan kontrollerde kalsiyum

seviyesi yliksek olanlarda daha sik osteoporoz oldugunu gostermistir[106].

Calismamizda hastalar (348) PHPT’ye bagh gelisebilecek komplikasyonlardan
bobrek tast agisindan degerlendirilmis bobrek tasi sikligi %16 olarak bulunmustur. Makay
ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada %21 oraninda bobrek tasi tespit etmistir[83]. Amaral ve
arkadaglar1 ise yaptig1 ¢alismada bobrek tasi sikligmi %18,2-18,9 olarak bulmustur[107].
Reid ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada PHPT si olan hastalarin %13,9’unda bobrek tasi

tespit edilmistir[108]. Calisma verilerimiz literatiir ile benzer bulunmustur.

Calismamizda PHPT tanis1 olan hastalarda cinsiyete gore renal tas dagilimi
incelendiginde erkeklerde renal tas sikli§i1 anlamli derecede fazla bulundu. Literatiirde
yapilan caligmalar incelendiginde de erkeklerde nefrolitiazis riski kadinlardan fazla
bulunmustur[82, 109]. Bu durum erkeklerde daha yiiksek kas kitlesi ve artan metabolik
atiklarin yani sira prostat hipertrofisinin sonucu olarak mesane ¢ikisinda olas1 daralmaya

bagli olabilir.

Tiim hastalarin 309 tanesinde (%84) 24 saatlik idrar kalsiyum diizeyi bakilmisti.
Asemptomatik hastalarda cerrahi karar1 vermede ve FHH ayirici tanisi agisindan 6nemli olan
bu tetkikin tim hastalarda bakilmasi 6nerilmektedir[110]. Bobrek tasi ile serum kalsiyum ve
24 saatlik idrar kalsiyumu iliskisi degerlendirilmis anlamli bulunmamistir. Frokjaer ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada renal tasi olan ve olmayan hastalarin renal kalsiyum atilim1
arasinda anlamh fark bulunmamustir[111]. Baska bir ¢alismada ise hiperkalsiiirisi olan
hastalarin sadece %29’unda nefrolitiazis saptanmis, ancak kalsiyum atilimi tas1 olan grupta

daha yiiksek saptanmigtir[112].

Paratiroid adenomun tek kiiratif tedavisi cerrahidir. Cerrahi tedavinin basarisi ise
lokalizasyon ¢aligmalarinin basarisina baghidir. USG ve Tc-99m Sestamibi sintigrafi

lokalizasyon tespitinde yaygin olarak kullanilan yontemlerdir.

USG paratiroid adenom lokalizasyonunda yaygin olarak kullanilan ilk gorinttleme

yontemidir. USG’de radyasyona maruz kalmmamasi, eslik eden tiroid patolojisinin
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degerlendirilmesine olanak vermesi ve diisiik maliyetli olmas1 avantajidir. Ancak bakan
kisinin tecriibesine bagli olmasi ve obezite, ektopik nodiil varligi ve eslik eden boyun
patolojileri (tiroid nodull, lenf nodu) olmasi durumunda duyarliligi azalmaktadir.
Hindistan’da yapilan bir ¢alismada USG duyarlilig1 %77 olarak bulunmustur[113]. Bhansali
ve arkadaslarinin yaptigr calismada USG duyarliligi %73 olarak bulunmustur[114].
Calismamamizda literatdr ile uyumlu olarak USG duyarlilig1 %72,50 bulunmustur.

Sintigrafinin duyarliligi adenom boyutuna, eslik eden boyun patolojisine (tiroid
nodili, lenf nodu) mitokondri ve oksifil hiicre yogunluguna gore degisir[115]. Bu nedenle
sintigrafi duyarliliginin %54’den %96’ya kadar genis aralikta olmasi sasirtict degildir[116,
117]. Akbaba ve arkadaglarmin yaptigi ¢alismada sintigrafinin lokalizasyon tespitinde basar1
oran1 %67°dir[118]. Gopal ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada sintigrafi duyarliligi %86,9
olarak bulunmustur[113]. Bizim g¢alismamizda da sintigrafinin duyarlihigi %64 olarak
bulunmustur. PTH yikama yapilan ¢alisma grubumuzda sintigrafi duyarliigmin diisiik
olmasi hastalarm siipheli lezyonu olan ve genellikle eslik eden tiroid nodili olan hasta

grubundan olusmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Calismamizda hastalarim %64 ’tiinde (224) eslik eden boyun patolojisi (tiroid nodli,
lenfadenopati) tespit edilmistir. Cuhaci ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada PHPT’li
hastalarin %66,7’sinde en az bir tiroid noduli eslik ettigini gostermistir[119]. Morita ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada paratiroidektomi yapilan hastalarin %51’inde eslik eden
tiroid nodulu saptanmistir[120]. PHPT’li hastalarda eslik eden tiroid nodulleri %20-60
arasinda degismektedir[121-123]. Eslik eden boyun patolojilerinin yiiksek prevalansi goz

Oniine alindiginda lezyonun paratiroid dis1 orjinlerden ayrimi 6nem kazanmaktadir.

PHPT tanisinda yaygin olarak USG ve sintigrafi kullanilsa da adenomu her zaman
lokalize edemez. Bu durumlarda USG ile goriintiilenen siipheli lezyonun paratiroid dokusu
oldugunu dogrulamak i¢in; slipheli lezyondan USG esliginde ince igne aspirasyonu yapilan
hastalarda yikama rneginden PTH analizi yapilabilir. Calismamizin amaci paratiroid IIAB-

PTH yikama analizinin adenom lokalizasyonunu saptamadaki dogrulugunu arastirmaktir.

Caligmamiza paratiroid IIAB-PTH yikama analizi yapilan 348 hasta dahil edildi.
Hastalardan 245’1 opere olmus olup, opere olanlarm patoloji sonuglari ile yikama sonuglar1

karsilagtirildi.
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Calismamizda paratiroid IIAB-PTH yikama yapilan ve opere olan 245 hasta
degerlendirilmis, paratiroid ilAB-PTH yikamanin sensivitesi %91,30 olarak bulunmustur.
Mayo Klinikte 67 hasta iizerinde yapilan retrospektif bir calismada paratiroid IIAB-PTH
yikamanm duyarhiligt %84 bulunmustur[81]. Obolonczyk ve arkadaslarinin yaptigi
caligmada paratiroid IIAB-PTH yikamanm duyarliigi %95,6 olarak bulunmustur[124].
Pekkolay ve arkadaslarinm 49 hasta Uzerinde yaptigi ¢alismada paratiroid {IAB-PTH
yikamanin duyarliligt %95,91 olarak bulunmustur[125].

Calismamizda USG ve sintigrafi yapilan 219 hastadan radyoloji USG’sinde
paratiroid adenom tespit edilmeyip, paratiroid IIAB-PTH yikama ile tan1 konulan hasta
say1st 57 (%26) olarak bulundu. Bancos ve arkadaslarinin yaptig1 calismada da tek basma
paratiroid iIAB-PTH yikama USG den iistiin bulunmustur[81]. Yine ¢alismamizda sintigrafi
sonuglar1 negatif/siipheli olan 70 (%32) hastaya paratiroid IIAB-PTH yikama yontemi ile
tan1 konuldu. Cansu ve arkadaslarmin PHPT tanili sintigrafisi negatif 22 hasta Uzerinde
yaptig1 cahismada paratiroid IIAB-PTH yikama ve sitoloji sonuglarmi karsilastirmis
lokalizasyon tespitinde paratiroid hormon igne aspirasyon yikama daha ({istiin
bulunmustur[126]. Giusti ve arkadaslarmin yaptig1 calismada paratiroid iIAB-PTH yikama
ameliyat sonras1 pozitif prediktif deger acismndan karsilastirilmis, paratiroid [IAB-PTH
yikama igin %94 sintigrafide ise %71 duyarlilik saptanmigtir[127].

Erbil ve arkadaslarmin yaptig1 calismada paratiroid IIAB-PTH yikama adenom
tespitindeki duyarhiligi USG ve sintigrafiden tstiin bulunmustur. Eslik eden tiroid nodul
varligt USG ve sintigrafi duyarhligmi diisiiriirken paratiroid [IAB-PTH yikamanin
duyarliligmi azaltmadigi gosterilmistir[128]. Kebap¢1 ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
genel popiilasyonda USG duyarlilig1 %84 sintigrafi duyarliligi %73 olarak bulunmusken
eslik eden tiroid hastalig1 olan hastalarda bu oran USG’de %78 ye diiserken, sintigrafide
%70 olarak bulunmustur[129]. Calismamizda hastalar eslik eden tiroid patolojisine gore ve
adenom boyutuna gore degerlendirilmistir. Eslik eden tiroid patolojisi varligi; paratiroid
[IAB-PTH yikama ve sintigrafide adenom tespitini anlaml diizeyde etkilemezken USG’de

eslik eden boyun patolojisi varliginda adenom tespit orani azalmstur.

Caligmamizda hastalar paratiroid adenom boyutuna gore adenom tespiti agisindan
degerlendirildiginde USG boyuttan anlamli derecede etkilenmezken sintigrafide ve
paratiroid IIAB-PTH yikamada boyut kiigiildiikge adenom tespitinde azalma saptanmistir.

Paratiroid adenom nedeni ile opere olan hastalardan paratiroid nodul ¢ap1 <1 cm olan 158
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hastay inceledik. USG’nin adenom tespit oram1 %77,80, sintigrafi %62, paratiroid IIAB-
PTH yikama %91,80 olarak bulundu. (Paratiroid adenom nedeni ile opere olan 240 hastada
USG, sintigrafi, paratiroid IIAB-PTH yikamanm adenomu saptama orani sirasi ile; %72,50,
%65, %91,30 olarak bulunmustur.) 1 cm’den kii¢lik nodiillerde sintigrafi duyarlilig1 azaldig:
saptanmustir. Carral ve arkadaglarmin PHPT tanili sintigrafisi negatif hastalar1 incelemis 1
cm altinda adenomu olan hastalarda negatiflik oraninin arttigmni gdstermistir[130]. Ilgili
literatiir incelendiginde sintigrafi duyarliliginin adenom boyutu ve hacminden etkilendigi ve

boyut kiigiildiik¢e tespit oranin azaldigi gosteren yaymlar mevcuttur[130-132].

Paratiroid ITAB-PTH yikama yapilan ve patoloji pozitif gelen 240 hastadan yikama
yanlis negatif gelen hasta sayis1 21 (%8,7) dir. Bu hastalar incelendiginde yanlis negatif
gelen grupta adenom boyutu ve hacmi anlamli diizeyde diisiik bulunmustur. Bu durum
adenom boyutu kicildikge adenom iginden yeterli aspirasyon yapilamamasina bagl
olabilir. Abraham ve arkadaslar1 yaptig1 calismada adenom boyutu ile paratiroid [IAB-PTH
yikama degerleri arasinda pozitif korelasyon bulmustur[133]. Calismamizda da paratiroid
[IAB-PTH yikama ile adenom boyutu ve laboratuvar degerleri karsilastirilmis PTH yikama
ile adenom boyutu, PTH seviyesi ve kalsiyum diizeyi arasinda diisiik diizeyde anlamli
korelasyon tespit edilmistir. PTH yikama ile PTH ve kalsiyum arasindaki korelasyonun
adenom boyutuna bagli oldugunu diisiinmekteyiz. Hamidi ve arkadaslarmin yaptigi
calismada da adenom agirligi ile serum PTH ve kalsiyum diizeyi arasinda anlaml1 korelasyon

saptanmustir[134].

Calismamizda paratiroid IIAB-PTH yikama sonucu pozitif gelip opere olan 223
hastadan 219’unda patolojide pozitif gelirken 4 hastada patoloji reaktif lenf nodu olarak
gelmistir. Bu 4 hastanin postoperatif takiplerine bakildiginda hastalarda kalsiyum ve PTH
yuksekligi devam etmekteydi.

Paratiroid IIAB-PTH yikama prosediirii ile ilgili kisith ¢calisma vardir ve pozitiflik
icin kesin bir esik deger onerilemedi. Bazi ¢aligmalarda onerilen esik degerler olsa da
uygulanan yontemler ve testler arasinda teknik farkliliklar nedeni ile bu degerler kuruma
0zgli deger olup genellenememektedir. Genel kabul olarak yikama sivisindaki PTH
degerinin serum PTH degerinden yiiksek olmasi halinde lezyon paratiroid kaynakli kabul
edilmektedir[135]. Calismamizda yikama PTH’nin serum PTH’ya oranina gore hastalar 3
gruba ayrildi. Bu oran 0,5’den diisiik olan grup negatif olarak kabul edildi. 1 tGstu 209 (%87)
hasta, 1-0,5 arasinda 10 (%4) hastaya tan1 konuldu.
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Paratiroid [IAB-PTH yikama yontemi ile adenom lokalizasyonunda basar1 orani
artmistir. Boylece dogru lokalizasyon ile minimal invaziv cerrahi se¢imi artmakta ve
hastalarda operasyona bagli komplikasyon azalmakta yara yeri iyilesmesi hizlanmakta
reoperasyon ihtiyact azalmaktadir. Calismamizda PHPT On tanisiyla opere olan 245
hastadan hig birinin patoloji sonucu paratiroid karsinomu olarak gelmedi. Paratiroid iIAB-
PTH yikama yontemi paratiroid karsinomu olan hastalarda tiimor yayilmasina neden
olabilir. Paratiroid karsinomu telkin eden ¢ok yuksek kalsiyum, ¢ok yiksek PTH seviyesi
olmas1 ve goriintillemede invazyon bulgular1 olan hastalarda Paratiroid iIAB-PTH yikama

yontemi ve minimal invaziv cerrahi 6nerilmemektedir[136].

Paratiroid [IAB-PTH yikama analizinin en biiyiik kisitlamas1 USG ile potansiyel bir
paratiroid adenomun tanimlanmasina duyulan ihtiyactir. Ayrica islem sirasinda igne yolu

boyunca ekilme, paratiromatozis ad1 verilen sekonder paratiroid lezyonlarina neden olabilme

ihtimali vardir[137].

Calismamiz PHPT’de cerrahi 0Oncesi lokalizasyon tespitinde gorintileme
yontemlerine ragmen siipheli nodiilleri olan hastalarda paratiroid IIAB-PTH yikama
analizinin dogrulugu Uzerine yol gostericidir. Yikama PTH analizi ihmal edilen ve yeterli
calisma yapilmayan bir konudur ve bu konuda yapilan caligmalar incelendiginde hasta sayis1
calismamizin avantajidir. Calismamizin en biiyiik kisitlamasi retrospektif ve tek merkezli
calisma olmasidir. Hastalarin dosya ve sistem taramasi ile ulasilmayan verileri mevcuttu.
Eksik veriler nedeni ile biitiin hastalar1 kapsayan sonuglara ulasilmadi. Bazi karsilastirmal
istatistikler icin yeterli hasta bulunamadi ve kiyaslamalar yapilamadi. Diger tilkeler ve etnik
gruplardaki PHPT hastalarma genellenemez. USG esliginde paratiroid biyopsisi islemi
yapan kisinin hem USG bilgisi hem el becerisine baglhidir. PHPT’li hastalar1 daha iyi
degerlendirebilmek ve dogru veriler elde etmek i¢in ¢ok merkezli ve prospektif caligmalar

ile desteklenmesi gerektigi diistiniildii.
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6.SONUC

PHPT paratiroid bezinin fazla ¢alismasi ve klinik etkileri ile karakterize ayaktan
hastalarda hiperkalseminin en sik nedeni olan endokrin patolojidir. En sik kadin cinsiyette

ve 5-6. dekatlarda gorilmektedir.

Giliniimiizde hastaligin en sik prezentasyonu asemptomatik hastada kalsiyum
yiiksekliginin tespiti ile tan1 konulmasidir. Ancak hastalar asemptomatik bile olsa bobrek ve
kemik tutulumu agisindan incelenmelidir. Asemptomatik hastalarda semptom olusturmayan
hedef organ patolojilerine neden olabilir. Ilk tani aninda hastalar KMY &l¢iimii ve

nefrolitiazis acgisindan goriintiilemeler ile incelenmelidir.

Kalsiyum yiiksekligi ile tetkik edilen hastalarda D vitamin seviyesi de istenmelidir.
D vitamin eksikligi sekonder hiperparatiroidiye neden olabilecegi gibi PHPT ye de eslik
edebilir. D vitamin eksikligi durumunda mutlaka replasmani yapilmalidir. Replasman
sonrasi hala PTH yiiksek ise PHPT agisindan ileri tetkik edilmelidir. Calismamizda PHPT
hastalarinda %37 oraninda D vitamin eksikligi saptanmis olup bu hastalar normokalsemik
olarak da karsimiza ¢ikabilecegini unutmamaliyiz. PHPT ye eslik eden D vitamin eksikligi

durumunda daha agir klinik ile karsimiza ¢ikabileceginden replasmandan kaginmamaliyiz.

PHPT 06n tanisiyla tetkik edilen hastalarda; mutlaka kretinin klerensi ve 24 saatlik
idrar kalsiyum miktar1 istenmelidir. Bu tetkik hem FHH ekartasyonu hem de PHPT tanili

hastalarda cerrahi endikasyonu agisindan 6nemlidir.

PHPT’nin en sik nedeni (%80) paratiroid adenomdur ve kesin kuratif tedavisi
cerrahidir. Tim semptomatik hastalar ve asemptomatik hastalarda cerrahi endikasyonu olan
hastalar paratiroidektomi adayidir. Giiniimiizde PHPT 'nin cerrahisinde operasyon suresinin,
yara iyilesmesinin kisa olmas1 ve komplikasyonun daha az goriilmesi nedeni ile minimal
invaziv cerrahi oOncelikli tercih edilmektedir. Bu durumda preoparatif lokalizasyon
yontemleri tekrar 6nem kazanmustir. Eslik eden tiroid hastaligi (lenf nodu, tiroid nodili) ve
kiglk nodil olmasi durumunda goriintiileme yOntemlerinin duyarlihigi diismektedir.
Paratiroid IIAB-PTH yikama analizi ile siipheli lezyonun paratiroid dis1 kaynakli
lezyonlardan ayrimi kolaylikla yapilabilmektedir. Boylece lezyonun kesin lokalizasyonunu
saptama orani artmakta bu da minimal invaziv cerrahiyi kolay bir segcenek haline
getirmektedir. Paratiroid IIAB-PTH yikama analizi, USG ve sintigrafiye gére daha yiiksek

sensiviteye sahiptir. Paratiroid IIAB-PTH yikama analizi segilmis, siipheli lezyonu olan
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hastalarda paratiroid adenom lokalizasyonunda yol gosterecek énemli ve birincil yontem

olma potansiyeline sahiptir.
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	ŞEKİLLER
	1.GİRİŞ VE AMAÇ

	Primer Hiperparatiroidi (PHPT), paratiroid bezlerin aşırı parathormon (PTH) salgılaması sonucu kalsiyum-fosfat metabolizma bozukluğu ve buna bağlı bulgular ile karakterizedir. %0,1-0,3 oranı ile diyabet ve hipotiroididen sonra 3. sıklıkta görülen endo...
	Hastalarda uzun süreli serum PTH ve kalsiyum yüksekliğine bağlı olarak böbrek ve kemik tutulumu ve nonspesifik gastrointestinal, nöromusküler belirtiler ile birlikte hipertansiyon, bozulmuş glukoz intoleransı, obezite, dislipidemi ve dolayısıyla artmı...
	Hastaların %85’inde neden tek bez adenomudur[5]. Paratiroidektomi ise kalsiyum ve parathormonu normal aralığa getiren ve hastalığın kemik ve böbrek komplikasyonlarını düzeltebilen tek kesin çözümdür. Doğru lokalizasyon tespiti ile deneyimli cerrahlard...
	Görüntüleme yöntemleri tanı amaçlı kullanılmaz. Ancak potansiyel cerrahi öncesi paratiroid adenom tespitinde kullanılır. Ultrasonografi (USG) ve Teknesyum-99m sestamibi sintigrafisi(Tc99m-MIBI) paratiroid adenom lokalizasyonunda en sık kullanılan görü...
	Sintigrafide verilen madde erken aşamada hem tiroid hem de paratiroid bezinde tutulmaktadır. Ancak büyümüş ya da hiperfonksiyone paratiroid bezinde daha yoğun ve daha uzun süre kalmaktadır. Tc99m-MIBI’de hastaya ilacı verdikten sonra 15. dakika ve 2. ...
	USG ve sintigrafinin birbiri ile uyumsuz olduğu ya da negatif olduğu şüpheli hastalarda; USG eşliğinde görüntülenen şüpheli lezyondan yapılan aspirasyon yıkama da PTH analizi ile şüpheli lezyonun paratiroid kaynaklı olup olmadığı ve lokalizasyon kolay...
	Bu çalışmada PHPT tanılı hastaların klinik, laboratuvar radyoloji, patoloji verilerini değerlendirmek ve bu hastalarda primer hiperparatiroidinin birçok etkisini ortadan kaldıran ve tek küratif tedavi olan cerrahi tedavi öncesi; lokalizasyon teknikler...
	2.GENEL BİLGİLER
	2.1 TARİHÇESİ


	İnsanda son keşfedilen organ paratiroid bezleridir. Tarihte ilk kez 1850 yılında, İngiliz anatomi profesörü Sir Richard Owen gergedanda yaptığı otopside tespit etmiştir. Owen gördüğü bu yapıları ‘‘tiroide bağlı küçük, sarı glandüler cisimler’’ olara...
	2.2 ANATOMİ VE EMBRİYOLOJİ

	Paratiroid bezi, yağ içeriğine bağlı olarak rengi açık sarıdan kahverengiye kadar değişen küçük oval, yassı fibröz kapsülle çevrili yapılardır. Ortalama boyutları 5×3×1 mm olup her bir bez yaklaşık 35-40 gr ağırlığındadır. Milimetrik boyutlarda olan b...
	Genel popülasyonda tiroid posterioruna yerleşmiş, 2 altta ve 2 üstte olmak üzere 4 adet paratiroid bezi bulunur (şekil 1). Sıklıkla üst bezler alt bezlerden küçüktür. Az da olsa lokalizasyon ve sayı ile ilişkili varyasyonlar bulunabilir. Bu durum embr...
	Superior paratiroid bezler dördüncü brankiyal keseden lateral tiroid ile birlikte gelişmekte, tiroid median lobuna doğru göç etmektedir. Bu nedenle superior paratiroid bezleri genellikle tiroid bezi ile birlikte bulunmaktadır. Ektopik yerleşim nadir r...
	İnferior paratiroid bezler üçüncü brankiyal keseden, timüs ile birlikte gelişmekte ve farinks duvarına kadar birlikte göç etmektedir. Farenks duvarında timusdan ayrılıp kaudal ve mediale doğru göç eder. İnferior paratiroidin; timüs ile bağlantısı ve g...
	Beklenmedik yerlerde lokalize paratiroid bezleri PHPT’nin cerrrahi tedavisinde bezlerin tespitini zorlaştırmaktadır. En sık anatomik varyasyonlar; tiroide gömülü, boyun ve üst mediastende ve ek fazladan bez olmasıdır. Ektopik paratiroid bezleri, hyoid...
	2.3.FİZYOLOJİ

	Paratiroid bezinin temel görevi PTH salgılamak ve iyonize kalsiyum seviyesini düzenlemektir. Kalsiyumun ekstraselüler konsantrasyonu hayati öneme sahiptir. Kalsiyum kalp kası, iskelet kası, düz kas, sinir iletisi ve koagülasyon sistemi gibi kritik fon...
	FGF23; fosfat atılımını artırmak ve vitamin D sentezini baskılamak için; kemikten üretilen, böbrek üzerinden etki eden, fosfatürik bir hormondur. Yapılan çalışmalarda paratiroid üzerinden PTH salınımını doğrudan azalttığı gösterilmiştir [24].
	PTH kemikte osteoblast, osteosit ve osteoklast üzerinden etki eder. Kemiğin osteoklastik rezorbsiyonu ile açığa çıkan kalsiyum ve fosfat plazmaya geçer [25].
	Böbrekte; kalsiyum konsantrasyonunu artırmak için; kalsiyum emilimini artırıp fosfat atılımını artırmayı hedefler. Ancak bu fizyolojiye göre bu hastalarda hiperkalsiüri olmamalıdır. Ancak bu durum böbreğin koruma kapasitesini aşan filtrelenmiş kalsiyu...
	PTH böbrekte 1-α hidroksilaz aktivasyonu ile aktif D vitamin formu olan 1-25 dihidroksikolekalsiferole dönüşümünü sağlar. Aktif formu ise bağırsaklardan kalsiyum emilimini sağlar böylece PTH bağırsak üzerine indirekt etki etmiş olur [27].
	2.4.PARATİROİD BEZİ HASTALIKLARI
	2.4.1.HİPOPARATİROİDİ


	Hiperparatiroidizme göre nadir görülür. Başlıca nedenleri; cerrahi, otoimmün hipoparatiroidi, konjenital yokluk (di George Sendromu), radyasyona bağlı yıkım, uzun süre hipomagnezemide ve primer hiperparatiroidili annelerin bebeklerinde neonatal saptan...
	2.4.2.SEKONDER HİPERPARATİROİDİ (SHPT)

	Kalsiyum düşüklüğüne neden olan patolojilere sekonder olarak, paratiroid bezlerinin kronik uyarılması sonucu kompansatuar hiperplaziye uğraması ve fazla hormon salgılaması ile karakterize klinik tablodur. En sık nedeni kronik böbrek yetmezliğidir (KBY...
	2.4.3.TERSİYER HİPERPARATİROİDİ

	Sekonder hiperparatiroidinin komplikasyonudur. Uzun süredir hiperplazik olan bezlerin otonomi kazanarak, uyarı olmaksızın PTH salgılamaya devam etmesidir. Bu hastalarda PTH belirgin yüksektir (>1000 pg/ml) [31].
	2.4.4.PRİMER HİPERPARATİROİDİZM

	Paratiroid bezlerinden bir veya daha fazlasının aşırı çalışması sonucu kalsiyum yüksekliği ve PTH’nin uyumsuz olarak normal veya yüksek olması ile karakterize durumdur. Yaş ile sıklığı artmaktadır. En sık 50-60 yaş aralığında görülüp, kadınlarda 3-4 k...
	PHPT en yaygın nedeni (%80) paratiroid adenomudur ve genellikle tek bez adenomu olarak karşımıza çıkar. %15-20 Paratiroid hiperplazisi ve %1 oranında paratiroid kanseri görülür. Nadir de olsa malign hastalıklarda (akciğer, meme, renal hücreli karsinom...
	PHPT hastaların çoğunda sporadiktir. PHPT gelişimi için öngörülen risk faktörleri; radyasyon, tiyazid diüretikler ve lityum yer alır [34, 35]. Nadiren ailesel geçiş görülmektedir. MEN TİP1 (Multipl Endokrin Neoplazi)  (Paratiroid hiperplazisi, Pankrea...
	PHPT tanılı hastalarda yaklaşık %1-18 oranında MEN-1 görülmektedir. Ancak daha erken yaşlarda görülmesi, erkeklerde daha sık olması, multiglandüler tutulum olması ve cerrahi sonrası nüksün sık olması MEN-1 i düşündüren bulgulardır [37]
	PHPT’nin klinik yansıması biyokimyasal tarama testlerinde kalsiyum bakılmasının artması ile oldukça değişmiştir ve bu durum yeni tanımları doğurmuştur.
	Yaygın taramalar PHPT’nin insidansında 4-5 kat artışa neden oldu ancak bu durum en sık klinik prezentasyonun semptomatik hastalıktan asemptomatik hastalığa dönmesine de neden oldu[5]. Asemptomatik PHPT; laboratuvar testleri ile tanınan ancak hastalığı...
	PTH ve kalsiyum yüksekliği olan ve PHPT’ye ait hedef organ tutulumu ve semptomları olan hasta grubunu karşılar. PHPT’nin potansiyel komplikasyonlarının en sık tutulumu; böbrek ve iskelet sistemidir. Biyokimyasal taramanın sık olmadığı Çin, Hindistan g...
	Laboratuvar tahlillerinin artması sonucu, hastalığın prezentasyonunun değişmesi ile birlikte PTH yüksek olan ancak kalsiyum düzeyleri normal aralıkta olan hastalar raporlandı. PTH yüksekliğinin sekonder nedenleri; kronik böbrek yetmezliği, D vitamin e...
	2.5.KLİNİK

	PHPT’nin yaygın kemik ağrısı, iskelet deformitesi, böbrek taşı ve psikiyatrik yakınmalar ile gelen klinik yansıması günümüzde çok nadir görülmektedir. Hastalar rutin tetkiklerde kalsiyum yüksekliği saptanması ile tanı almaktadır ve hastaların çoğu ase...
	2.5.1.Kemik Bulguları

	Ostetitis fibrosa sistica; ileri PHPT’nin patognomik iskelet tutulumudur. Tipik radyolojik tutulumu; kafatasında tuz biber görünümü, distal falankslarda subperiostal rezorbsiyon, kemik kistleri ve brown tümördür. Bu radyolojik özelliklerin klinik yans...
	PHPT’de görülen yaygın kemik demineralizasyonu ile postmenopozal osteoporoz karışabilir. Levine ve arkadaşları yaptığı çalışmada; PHPT’de kortikal kemik, postmenopozal osteoporozda ise trabeküler kemik tutulumunun öncelikli olduğunu göstermiştir [45]...
	2.5.2.Renal Bulgular

	Günümüzde sıklığı azalmış olsa da PHPT’nin en sık organ tutulumu böbreklerdir. Böbreğe gelen kalsiyum ve fosfat miktarındaki artış böbrekte taş oluşumunu artırır. Nefrolitiazis (böbrek taşı) %20-30 nefrokalsinozis (renal parenkimde kalsiyum çökmesi) %...
	Semptomatik böbrek taşı sıklığı 50 yıl önce %60 iken günümüzde güncel tahminlere göre %20’ye kadar düşmüştür. Buna karşın asemptomatik hastalarda görüntülemelerde hatırı sayılır oranda nefrolitizis ve nefrokalsinozis saptanmış bu da hasta asemptomatik...
	2.5.3.Gastrointestinal Bulgular: Başlıca semptomlar; karın ağrısı, konstipasyon, iştahsızlık, bulantı, kusma. Peptik ülser, akut pankreatit kliniği ile de karşımıza çıkabilir.
	PHPT’de peptik ülser sıklığı normal popülasyonla benzer bulunmuş, daha çok MEN 1, MEN 4 sendromu olanlarda tespit edilmiştir. Benzer şekilde akut pankreatit hiperkalsemiden bağımsız tutulduğunda PHPT ile bağlantısı kurulamamıştır [43, 53, 54].
	2.5.4.Kardiovasküler Bulgular: Hastalarda hipertansiyon, erken ateroskleroz, sol ventrikül hipertrofisi, kapak kalsifikasyonu ve aritmiler (EKG’de QT kısalması) bildirilmiştir[55].
	2.5.5.Nörolojik Bulgular: Psikoz, depresyon, deliryum, halsizlik, yorgunluk, proksimal kas güçsüzlüğü [43].
	2.6.LABORATUVAR VE RADYOLOJİ BULGULARI
	2.7.AYIRICI TANI

	PHPT semptomatik şiddetli hiperkalsemiden; normokalsemik, asemptomatik PHPT’ye kadar atipik klinikler ile karşımıza çıkabilir. PHPT’nin atipik formlarını malignite, ailesel hipokalsiürik hiperkalemi (FHH), ilaçlar, sekonder hiperparatiroidi gibi neden...
	PHPT ve FHH’de kalsiyum ve PTH yüksek olurken diğer hiperkalsemi nedenlerinde genellikle PTH baskılı olur. Malignite ve PHPT hiperkalseminin en sık nedenleridir. Maligniteye bağlı hiperkalsemide kalsiyum seviyesi, PHPT’ye göre belirgin yüksektir ve ma...
	Tiazid diüretikleri idrar ile kalsiyum atılımını azaltır ve hafif hiperkalsemiye neden olur. Tiazid kullanan hastada hiperkalsemi saptanması halinde ilaç kesilmeli ve 3 ay sonra kalsiyum ve PTH seviyesi ölçülmelidir [59].
	Ailesel hipokalsiürik hiperkalsemi(FHH) kalsiyum-kreatinin klirensinin düşük (<0.01) olduğu, kalsiyum algılayıcı reseptör gende otozomal dominant mutasyon ile karakterize bir hastalıktır. Genetik mutasyona sahip bireyler 30 yaşından önce hiperkalsemik...
	2.8.TEDAVİ

	Semptomatik PHPT olan hastalarda kontrendike bir durum olmadıkça önerilen tedavi yaklaşımı cerrahidir. Yapılan çalışmalarda ameliyat sonrası hastalarda biyokimya, böbrek taşı, kemik mineral yoğunluğu ve kırık riskinde iyileşme gözlemlenmiştir. Tartışm...
	2.8.1.MEDİKAL TEDAVİ

	Cerrahi planı olmayan hastaların takibinde beslenme önemlidir. Sanılanın aksine bu hastalarda kalsiyum alımının kısıtlanmasına gerek yoktur. Tersine kalsiyum alımı kısıtlandığı takdirde ilave PTH salınımını uyaracaktır. Diğer önemli konu D vitamini al...
	Hastaların takipte uzun süreli immobilize olmamaları ve oral hidrasyonu önemlidir. Lityum ve tiyazid diüretiklerden uzak durulmalıdır. Farmakolojik tedavide spesifik ajan olmamakla; oral bifosfanat, kalsimimetikler ve östrojen tedavileri uygun hastala...
	Östrojen PHPT de ilk kullanılan ajanlardan biridir. Yüksek dozlarda kalsiyum düzeyinde düşmeye nedeni olur.
	Sinakalset;  kalsiyum algılayıcı reseptör bölgelerine bağlanır ve PHT sentez ve salgılanmasını azaltır. Sinakalset PHPT ve paratiroid kanserinde kullanımı onaylanmıştır. Yapılan çalışmalar sinakalsetin kalsiyum konsantrasyonunu normalleştirdiği PTH’da...
	2.9.TAKİP

	Cerrahi olmayan hastalarda takip sırasında, cerrahi için gerekli kriterlerden birini bile karşılasa kontrendike bir durum olmadıkça ameliyat önerilmelidir [62].
	Rubin ve arkadaşları yaptığı çalışmada asemptomatik PHPT’li hastaların takipte ilk 10 yılda %25, ilk 15 yılda %37’sinde hastalığın semptomatik PHPT’ye döndüğünü kalan kısmın stabil gittiğini göstermiştir. Bu çalışma asemptomatik hastalarda düzenli tak...
	2.10.LOKALİZASYON TESBİTİ

	Görüntüleme PHPT’nin tanısı için değil; klinik, biyokimyasal olarak ispatlanmış PHPT’de cerrahi öncesi adenomun lokalizasyon tespiti için kullanılmalıdır. Görüntülemenin tanıda, ekartasyonda, cerrahi endikasyon koymada, takipte yeri yoktur. Cerrahi en...
	2.10.1.Ultrasonografi

	Görüntüleme yöntemleri arasında en sık kullanılan, maliyeti en düşük yöntemdir. Ancak bakan kişinin tecrübesine bağlıdır ve retromanubrial ve mediastinal alanları değerlendirmede, obez kişilerde ve adenom boyutu küçükse (<1 cm)  yetersiz kalabilir. No...
	2.10.2.Sintigrafi

	Daha önceden miyokard perfüzyonunu değerlendirmek için kullanılan Tc-99m MIBI, günümüzde paratiroid patolojilerini tespit için kullanılan standart farmasötik haline gelmiştir. Paratiroid patolojisini tespitte; iki farklı farmasötik tek görüntüleme (Tc...
	99mTc sestamibi tiroid ve paratiroid dokusundaki mitokondrilerce tutulur. Ancak paratiroid dokusundaki mitokondriden zengin oksifil hücrelerde tiroid dokusuna göre daha uzun tutulur.  99mTc-sestamibi enjeksiyonundan kısa süre sonra ve tekrar 2 saat so...
	99mTc sestamibi taraması adenomu olan hastaların yaklaşık %12-25 inde negatif geldiğinden, negatifliği PHPT tanısını ekarte ettirmez. Çoklu adenom ve eşlik eden tiroid hastalığı varlığında da yanıltıcı olabilir[74].
	Paratiroid hücrelerinin izotop tutumunu engelleyen kalsiyum kanal blokerleri yanlış negatif sonuca neden olabilir. Aynı zamanda en önemli dezavantajı adenom boyutundan etkilenir ve 600-800 mg’dan küçük bezlerde yanlış negatiflik artar [10].
	Bu yöntemde hastaya Tc-99m perteknetat verildikten 15 dk sonrası ve Tc-99-MIBI sonrası görüntü alınır. Tiroid dokusunda yüksek düzeyde perteknetat tutulumu tiroidin seçici görüntülenmesini sağlar.
	Benzer çıkarma yöntemi Tc-99m MIBI ve I-123 ile de yapılabilmektedir ancak I-123 ile işlem daha uzun sürmekte ve pahalı olması nedeni ile çok tercih edilmemektedir.
	2.10.3.Bilgisayarlı Tomografi (BT)

	Anormal yerleşimli adenom tespitinde; paratiroid adenomun hızlı kontrast tutulumu ve washoutundan yararlanarak lokalizasyon tespitinde kullanılır. Dezavantajı; yüksek radyasyon, konstrast maruziyeti ve maliyetidir. Radyasyona bağlı tiroid kanser riski...
	2.10.4.Manyetik Rezonans (MR)

	Anormal paratiroid bezlerinin saptanması için kullanılan diğer yöntemde MR’dır. Paratiroid adenomları çevre yapılara göre izointenstir. T1 ağırlıklı görüntülerde hipointens, T2 ağırlıklı görüntülerde hiperintenstir. Servikal lenf düğümü de benzer görü...
	Tiroid hastalığı varlığı veya eşlik eden servikal lenf nodu olması durumunda yanlış pozitiflik olabilir. MR hiperplastik bezlerin tespitinde, paratiroid adenoma kıyasla duyarlılığı ve özgüllüğü düşük bulunmuştur [77].
	2.10.5.Single Photon Emission Computed Tomography (SPECT)

	SPECT görüntülemede hastanın etrafında 360 derece dönen 15-30 saniyede 1 görüntü olan kamera kayıtlarının bilgisayar ortamında 3 boyutlu tomografik görünüme çevrilmesidir. Ektopik yerleşimli adenomu saptamada tercih edilir[78].
	2.10.6.Paratiroid İnce İğne Aspirasyon Yıkama PTH Analizi

	PHPT’si olan hastaların %20-30’da eş zamanlı tiroid patolojisi vardır ve görüntüleme yöntemlerinin duyarlılığını düşüren önemli bir sorundur. Bu hastalarda USG eşliğinde şüpheli lezyondan yapılan aspirasyon yıkamadan PTH düzeyi analizi şüpheli lezyonu...
	USG, BT ya da sintigrafide şüpheli lezyonu olan hastalarda USG eşliğinde ince iğne aspirasyon biyopsisinden gelen aspirat 1 cc serum fizyolojik ile dilue edilip, yıkama mayi örneğinden PTH ölçümü yapılarak lezyonun paratiroid kaynaklı olup olmadığı de...
	3.GEREÇ VE YÖNTEM
	3.1.Materyal ve Metod


	Çalışmaya Necmettin Erbakan Üniversitesi Meram Tıp Fakültesi Endokrinoloji  Anabilim Dalı’nda 01 Nisan 2012– 31 Aralık 2020 tarihleri arasında, 18 yaş üstü klinik ve laboratuvar değerlendirme sonrası primer hiperparatiroidisi olduğu düşünülüp ve USG e...
	Hastaların USG bulguları, sintigrafi sonuçları, kemik mineral yoğunluk ölçümleri, ameliyat raporları, patoloji raporları, biyokimyasal parametreler(serum kalsiyum, fosfor, PTH, albümin, kreatinin, alkalen fosfataz, vitamin D, 24 saatlik idrar kalsiyum...
	Hastaların vitamin D durumu serum 25 hidroksi (OH) vitamin D düzeyi ile değerlendirildi. Serum 25 (OH) vitamin D düzeyi>30 ng/ml olması durumunda yeterli, 10-30 ng/ml vitamin D yetersizliği, <10 ng/ml vitamin D eksiklik olarak değerlendirildi.
	Batın USG sonuçlarına göre normal ve nefrolitiazis olarak kategorize edildi.
	Ön kol, femur boynu ve lomber vertebra KMY ölçümlerinde hastalar T skoruna göre değerlendirildi. T skoru -1 ve üzeri normal, -1 ile -2.5 arası osteopeni, -2.5 ve altı ise osteoporoz olarak sınıflandırıldı.
	Patoloji raporları ise; paratiroid adenomu, paratiroid hiperplazisi, paratiroid dokusu, paratiroid karsinomu, reaktif lenf nodu olarak sınıflandırıldı.
	Çalışma için Necmettin Erbakan Üniveristesi Meram Tıp Fakültesi Etik Kurulundan 05 Şubat 2021tarih ve 2021/3088 sayılı onay alınmıştır.
	Aşağıdaki durumlardan herhangi birine sahip olan hastalar çalışma dışı bırakıldı
	I. 18 yaş altı hastalar
	II. Kronik böbrek yetmezliği olan hastalar
	III. Paratiroid bezinden USG eşliğinde İİAB-PTH analiz değerlendirmesi yapılmayan hastalar
	Düzeltilmiş Kalsiyum Değeri Hesaplaması
	Serum kalsiyum seviyesi için albümin düzeyine göre düzeltilmiş kalsiyum formülü kullanıldı
	Düzeltilmiş Kalsiyum=Total Serum Kalsiyumu(mg/dL)+0,8 ×[4-Serum Albumin(g/dl)]
	Beden Kitle İndeksi Hesaplaması
	Ölçümler sonucu elde edilen santimetre cinsinden boy bilgileri önce metreye çevrildi (cm/100) ve bu değerin karesi alındı (m2 ). Ağırlık (kg) değeri, hesaplanan m²  değerine bölünerek (kg/m² ) katılımcıların beden kitle indeksi değerleri saptandı.
	BKİ= Ağırlık (kg) / Boy (m²)
	Hastalar BKİ (kg/m²) ne göre 2 gruba ayrıldı:
	 BKİ <30 olanlar obez olmayan
	 BKİ  >30 obez olanlar
	Radyoloji USG dışında da hastalar kıdemli bir uzman endokrinolog tarafınca USG ile değerlendirildi. Endokrinoloji kliniğinde hastaların USG ile görüntülenen şüpheli lezyonu belirlendi. İİAB öncesi cilt povidon-iyodin solusyonu ile temizlendi. Tespit e...
	Paratiroid İİAB-PTH yıkama yapılan hastalarda PTH verileri kaydedildi. Paratiroid iğne aspirasyon yıkama PTH seviyesi, serum PTH seviyesine oranlandı. Hastalar yıkama PTH/serum PTH oranına göre; 0,5 altı, 0,5-1 ve 1 üstü olarak gruplandırıldı. Bu oran...
	3.2 İstatiksel Analiz

	Araştırmada elde edilen veriler bilgisayar ortamında SPSS (Statistical PackageforSocialSciences) 18,0 paket programı kullanılarak analiz edildi.
	Tanımlayıcı analizler için frekans verileri sayı (n) ve yüzde (%) kullanılarak, sayısal veriler ise ortalama±standart sapma, ortanca (1-3. çeyrek) kullanılarak gösterildi.
	Kategorik verilerinkarşılaştırılmasında Ki-kare (ꭕ2) testi kullanıldı.
	Sayısal verilerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov-Smirnov testi ve Shapiro Wilk testleri ile incelendi. Bağımsız iki gruptaki normal dağılmayan sayısal verilerin dağılımı Mann Whitney U Testi ile incelendi. Bağımsız ikiden fazla gruptaki normal d...
	Normal dağılmayan iki sayısal değişken arasındaki ilişki Spearman Korelasyon analizi ile incelendi. Korelasyon ilişkileri: r =0,05-0,30 ise düşük korelasyon, r=0,30-0,40 ise düşük-orta derecede korelasyon, r=0,40-0,60 ise orta derecede korelasyon, r=0...
	Sonuçlar %95’lik güven aralığında, anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirildi.
	4.BULGULAR

	Bu çalışmaya primer hiperparatiroidisi olan 348 hasta dahil edildi. Hastaların demografik özelliklerinin tedavi ve eşlik eden diğer durumlarının dağılımı Tablo 8’de verilmiştir. Tüm hastaların %83,00’ı (n=289) kadın ve %17,00’ı (n=59) erkekti. Hastala...
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	Tablo 18: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Paratiroid İİAB-PTH Yıkama ile İlgili Sonuçların Dağılımı
	Tablo 19: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda PTH Yıkama/Serum Yıkama Oranına Göre Adenom Boyutu, Adenom Hacmi, Eşlik Eden Kitle Varlığı ve Düzeltilmiş Kalsiyum Düzeylerinin Karşılaştırılması
	Tablo 20: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG’de Adenom Varlığına Göre Adenom Boyutu ve Eşlik Eden Kitle Varlığının Karşılaştırılması

	Patoloji sonucu adenom gelen hastaların %63,30’unda (n=152) sintigrafide adenom tespit edilirken, %22,90’ında (n=55) sintigrafi sonucu şüpheli, %11,30’unda (n=27) sintigrafi sonucu negatif tespit edildi. Adenom boyutunun sintigrafi sonucuna göre dağıl...
	Tablo 21: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Sintigrafide Adenom Varlığına Göre Adenom Boyutu ve Eşlik Eden Kitle Varlığının Karşılaştırılması
	Tablo 22: PTH Yıkama Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Patoloji Sonucuna Göre Post-op PTH ve Post-op Kalsiyum Düzeylerinin Karşılaştırılması
	Tablo 23: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG, Sintigrafi, PTH Yıkama ve Sintigrafi/PTH Yıkama Pozitifliği Oranları
	Tablo 24: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda USG ve Sintigrafi Negatifliğinde PTH Yıkama ile Saptanan Hasta Sayısı
	Tablo 25: Patoloji Sonucu Pozitif Olan Hastalarda Nodül Çapı<1 cm iken USG, Sintigrafi, PTH Yıkama ve Sintigrafi/PTH Yıkama Pozitifliği Oranları
	Tablo 26: Opere Edilen Hastalarda Patoloji Sonucuna Göre USG, Sintigrafi ve PTH Yıkama Sonuçlarının Dağılımı
	5.TARTIŞMA

	PHPT, 3. en sık endokrin patolojidir ve ayaktan hiperkalsemi ile başvuran hastalarda en sık nedendir. Uygunsuz PTH salgılanmasına bağlı kalsiyum regülasyonunda bozulma ile karakterizedir. En sık nedeni paratiroid adenomudur. Kadınlarda daha sık görülm...
	Bizim çalışmamızda da hastaların büyük çoğunluğunun kadın cinsiyette (%83) ve orta yaş üzerinde (57,96) olduğu görülmüştür. İlgili literatür tarandığında tüm verilerde kadın cinsiyetin baskın olduğu görülmektedir. Castellano ve arkadaşlarının 417 hast...
	Glenn ve arkadaşlarının 2016 yılında yaptığı çalışmada PHPT’li hastalarda ortalama BKİ 28,9 kg/m² bulunmuş, BKİ ≥30 kg/m² olan (obez) hasta oranı %44 olarak bulunmuştur. Ayrıca bu hastalarda çoklu adenom olabileceği cilt altı yağ dokusunda artma neden...
	Çalışmamızda USG ile paratiroid adenomun lokalizasyonu incelendiğinde; inferior yerleşimin belirgin şekilde baskın olduğu ve en sık sağ inferior yerleşimin görüldüğü dikkati çekmektedir (sağ inferior %45, sol inferior %35). Superior yerleşimli lezyonl...
	PHPT’nin en sık nedeni paratiroid adenomudur. Bilezikian ve arkadaşlarının 2000 yılında yaptığı çalışmada PHPT’si olan hastalarda %80-85 tek adenom, % 15-20 hiperplazi, %0,5’den azında paratiroid karsinomu saptanmıştır[90]. Makay ve arkadaşlarının 660...
	Normal bir paratiroid bezinin kraniyokaudal uzunluğu 6 mm transvers uzunluğu 3-4 mm kadardır ve milimetrik boyutlarda olduğu için görüntüleme yöntemleri ile tespit edilemez[91]. Azizi ve arkadaşlarının paratiroid adenom nedeni ile opere edilen 57 hast...
	Son çalıştayda PHPT hastalarında D vitamin eksikliğinin yaygın olduğu ve bu hastalarda rutin olarak D vitamin düzeyi ölçülmesi önerilmiştir. Hastalarda D vitamin seviyesi >20 ng/ml üstünde olması hedeflenmiştir[95]. PHPT’li hastalarda D vitamin eksikl...
	Silverberg ve arkadaşlarının Amerika’da yaptığı çalışmada ortalama D vitamin seviyesi 21±11 olarak bulunmuş, hastaların %53’ünde vitamin D seviyesi 20 ng/ml’den düşük olarak bulunmuştur[98].  Castellano ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada ortalama D v...
	Literatür incelendiğinde Bindlish ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada adenom boyutu ve PTH değeri arasında anlamlı pozitif korelasyon saptanırken, fosfor değeri ile adenom boyutu arasında anlamlı korelasyon saptanmamıştır[100]. Filser ve arkadaşla...
	Biyokimyasal taramanın artması ile PHPT’de klinik tamamen değişmiş ve çoğunlukla asemptomatik hastalık olarak karşımıza çıkmaktadır. Ancak hastalar asemptomatik bile olsa hedef organ tutulumu olabileceği belirtilmiştir. Son Uluslararası Çalıştay’da PH...
	PHPT’nin asemptomatik hastalarda kemik üzerine en sık etkisi KMY’da azalma saptanmasıdır. Marques ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada hastaların lomber bölgede osteoporoz %46, femur bölgesinde osteoporoz %36 oranında bulunmuştur[103]. Castellano ve ar...
	Çalışmamızda hastaların düzeltilmiş kalsiyum ve osteoporoz ilişkisi incelendi. Femur ve lomber osteoporozu olan hastalarda düzeltilmiş kalsiyum düzeyi daha yüksek saptanırken distal radius osteoporozu ile kalsiyum arasında anlamlı ilişki görülmedi. Da...
	Çalışmamızda hastalar (348) PHPT’ye bağlı gelişebilecek komplikasyonlardan böbrek taşı açısından değerlendirilmiş böbrek taşı sıklığı %16 olarak bulunmuştur. Makay ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada %21 oranında böbrek taşı tespit etmiştir[83]. Amara...
	Çalışmamızda PHPT tanısı olan hastalarda cinsiyete göre renal taş dağılımı incelendiğinde erkeklerde renal taş sıklığı anlamlı derecede fazla bulundu. Literatürde yapılan çalışmalar incelendiğinde de erkeklerde nefrolitiazis riski kadınlardan fazla bu...
	Tüm hastaların 309 tanesinde (%84) 24 saatlik idrar kalsiyum düzeyi bakılmıştı. Asemptomatik hastalarda cerrahi kararı vermede ve FHH ayırıcı tanısı açısından önemli olan bu tetkikin tüm hastalarda bakılması önerilmektedir[110]. Böbrek taşı ile serum ...
	Paratiroid adenomun tek küratif tedavisi cerrahidir. Cerrahi tedavinin başarısı ise lokalizasyon çalışmalarının başarısına bağlıdır. USG ve Tc-99m Sestamibi sintigrafi lokalizasyon tespitinde yaygın olarak kullanılan yöntemlerdir.
	USG paratiroid adenom lokalizasyonunda yaygın olarak kullanılan ilk görüntüleme yöntemidir. USG’de radyasyona maruz kalınmaması, eşlik eden tiroid patolojisinin değerlendirilmesine olanak vermesi ve düşük maliyetli olması avantajıdır. Ancak bakan kişi...
	Sintigrafinin duyarlılığı adenom boyutuna, eşlik eden boyun patolojisine (tiroid nodülü, lenf nodu) mitokondri ve oksifil hücre yoğunluğuna göre değişir[115]. Bu nedenle sintigrafi duyarlılığının %54’den %96’ya kadar geniş aralıkta olması şaşırtıcı de...
	Çalışmamızda hastaların %64’ünde (224) eşlik eden boyun patolojisi (tiroid nodülü, lenfadenopati) tespit edilmiştir. Cuhaci ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada PHPT’li hastaların %66,7’sinde en az bir tiroid nodülü eşlik ettiğini göstermiştir[119]. Mo...
	PHPT tanısında yaygın olarak USG ve sintigrafi kullanılsa da adenomu her zaman lokalize edemez. Bu durumlarda USG ile görüntülenen şüpheli lezyonun paratiroid dokusu olduğunu doğrulamak için; şüpheli lezyondan USG eşliğinde ince iğne aspirasyonu yapıl...
	Çalışmamıza paratiroid İİAB-PTH yıkama analizi yapılan 348 hasta dahil edildi. Hastalardan 245’i opere olmuş olup, opere olanların patoloji sonuçları ile yıkama sonuçları karşılaştırıldı.
	Çalışmamızda paratiroid İİAB-PTH yıkama yapılan ve opere olan 245 hasta değerlendirilmiş, paratiroid İİAB-PTH yıkamanın sensivitesi %91,30 olarak bulunmuştur. Mayo klinikte 67 hasta üzerinde yapılan retrospektif bir çalışmada paratiroid İİAB-PTH yıkam...
	Çalışmamızda USG ve sintigrafi yapılan 219 hastadan radyoloji USG’sinde paratiroid adenom tespit edilmeyip, paratiroid İİAB-PTH yıkama ile tanı konulan hasta sayısı 57 (%26) olarak bulundu. Bancos ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada da tek başına para...
	Erbil ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada paratiroid İİAB-PTH yıkama adenom tespitindeki duyarlılığı USG ve sintigrafiden üstün bulunmuştur. Eşlik eden tiroid nodul varlığı USG ve sintigrafi duyarlılığını düşürürken paratiroid İİAB-PTH yıkamanın duyar...
	Çalışmamızda hastalar paratiroid adenom boyutuna göre adenom tespiti açısından değerlendirildiğinde USG boyuttan anlamlı derecede etkilenmezken sintigrafide ve paratiroid İİAB-PTH yıkamada boyut küçüldükçe adenom tespitinde azalma saptanmıştır. Parati...
	Paratiroid İİAB-PTH yıkama yapılan ve patoloji pozitif gelen 240 hastadan yıkama yanlış negatif gelen hasta sayısı 21 (%8,7) dir. Bu hastalar incelendiğinde yanlış negatif gelen grupta adenom boyutu ve hacmi anlamlı düzeyde düşük bulunmuştur. Bu dur...
	Çalışmamızda paratiroid İİAB-PTH yıkama sonucu pozitif gelip opere olan 223 hastadan 219’unda patolojide pozitif gelirken 4 hastada patoloji reaktif lenf nodu olarak gelmiştir. Bu 4 hastanın postoperatif takiplerine bakıldığında hastalarda kalsiyum ve...
	Paratiroid İİAB-PTH yıkama prosedürü ile ilgili kısıtlı çalışma vardır ve pozitiflik için kesin bir eşik değer önerilemedi. Bazı çalışmalarda önerilen eşik değerler olsa da uygulanan yöntemler ve testler arasında teknik farklılıklar nedeni ile bu değe...
	Paratiroid İİAB-PTH yıkama yöntemi ile adenom lokalizasyonunda başarı oranı artmıştır. Böylece doğru lokalizasyon ile minimal invaziv cerrahi seçimi artmakta ve hastalarda operasyona bağlı komplikasyon azalmakta yara yeri iyileşmesi hızlanmakta reoper...
	Paratiroid İİAB-PTH yıkama analizinin en büyük kısıtlaması USG ile potansiyel bir paratiroid adenomun tanımlanmasına duyulan ihtiyaçtır. Ayrıca işlem sırasında iğne yolu boyunca ekilme, paratiromatozis adı verilen sekonder paratiroid lezyonlarına nede...
	Çalışmamız PHPT’de cerrahi öncesi lokalizasyon tespitinde görüntüleme yöntemlerine rağmen şüpheli nodülleri olan hastalarda paratiroid İİAB-PTH yıkama analizinin doğruluğu üzerine yol göstericidir. Yıkama PTH analizi ihmal edilen ve yeterli çalışma y...
	6.SONUÇ

	PHPT paratiroid bezinin fazla çalışması ve klinik etkileri ile karakterize ayaktan hastalarda hiperkalseminin en sık nedeni olan endokrin patolojidir. En sık kadın cinsiyette ve 5-6. dekatlarda görülmektedir.
	Günümüzde hastalığın en sık prezentasyonu asemptomatik hastada kalsiyum yüksekliğinin tespiti ile tanı konulmasıdır. Ancak hastalar asemptomatik bile olsa böbrek ve kemik tutulumu açısından incelenmelidir. Asemptomatik hastalarda semptom oluşturmayan ...
	Kalsiyum yüksekliği ile tetkik edilen hastalarda D vitamin seviyesi de istenmelidir. D vitamin eksikliği sekonder hiperparatiroidiye neden olabileceği gibi PHPT’ye de eşlik edebilir. D vitamin eksikliği durumunda mutlaka replasmanı yapılmalıdır. Repla...
	PHPT ön tanısıyla tetkik edilen hastalarda; mutlaka kretinin klerensi ve 24 saatlik idrar kalsiyum miktarı istenmelidir. Bu tetkik hem FHH ekartasyonu hem de PHPT tanılı hastalarda cerrahi endikasyonu açısından önemlidir.
	PHPT’nin en sık nedeni (%80) paratiroid adenomdur ve kesin küratif tedavisi cerrahidir. Tüm semptomatik hastalar ve asemptomatik hastalarda cerrahi endikasyonu olan hastalar paratiroidektomi adayıdır. Günümüzde PHPT’nin cerrahisinde operasyon süresini...
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