BASKENT UNIVERSITESI

TIP FAKULTESI

Genel Cerrahi Anabilim Dah

KRONIK BOBREK YETMEZLIKLi OLGULARDA YAPILAN
RENAL TRANSPLANTASYONUN HiPERPARATIROIDIZM
UZERINE ETKILERI VE TERSIYER HIPERPARATIROIDIZME
YAKLASIM

UZMANLIK TEZI

Dr. Mehmet Aka

Ankara, 2012



BASKENT UNIVERSITESI

TIP FAKULTESI

Genel Cerrahi Anabilim Dah

KRONIK BOBREK YETMEZLIKLi OLGULARDA YAPILAN
RENAL TRANSPLANTASYONUN HiPERPARATIROIDIZM
UZERINE ETKILERI VE TERSIYER HIPERPARATIROIDIZME
YAKLASIM

UZMANLIK TEZi

Dr. Mehmet Aka
Tez Damismani: Dog¢. Dr. Feza Karakayah

Ankara, 2012



TESEKKUR

Cerrahi asistanlik egitimim boyunca tecriibe ve bilgi birikimi ile bana 151k tutan, basta
saygideger hocam Prof. Dr. Mehmet HABERAL olmak iizere, hocalarim; Prof. Dr. Esat
HERSEK, Prof. Dr. Hamdi KARAKAYALI, Prof. Dr. Sedat YILDIRIM, Dog¢. Dr. Yahya
EKICT ye

Bilimsel diisiinme ve ¢aliymayr bizlere ogreten, bakis acgisi ve durusuyla bize her zaman

ornek olan hocam Prof. Dr. Gokhan MORAY’ a

Sadece bilgi ve tecriibesini degil ayni zamanda iyi ve zor giinlerimizde manevi destegini de
bizlerden esirgemeyen ve bu ¢alismanin hayata gecirilmesinde, bana yol gosteren Dog. Dr.
Feza KARAKAYALI’ ya,

Genel cerrahi konusundaki engin bilgi ve tecriibelerini bana aktaran Baskent Universitesi

Genel Cerrahi Anabilim Dali 'min tiim ogretim iiyelerine,
Destek ve dostluklarini esirgemeyen asistan arkadaglarima,

Guveniyle, inanciyla, anlayisiyla, sabriyla ve her zaman sevgisiyle yanimda olan canim

esime,

ve umut kaynagim biricik ogluma,

Tesekkiir ederim.



OZET

Kronik Bobrek Yetmezlikli Olgularda Yapilan Renal Transplantasyonun
Hiperparatiroidizm Uzerine Etkileri ve Tersiyer Hiperparatiroidizme

Yaklasim

Sekonder hiperparatiroidizm (sHPT) kronik bobrek yetmezligi (KBY) olan
hastalarda sik goriilen, tedavi edilmedigi takdirde ciddi komplikasyonlari olan bir
hastaliktir. Tersiyer hiperparatiroidizm (tHPT) nadir goriilen, uzamis sHPT sonrasi otonom
hiperplazik paratiroid bezlerinin ortaya ¢ikmasi sonucu veya siklikla uzun siireli bobrek
fonksiyon bozuklugu bulunan hastalarda, basarili renal transplantasyon (RT) sonrasinda
paratiroid bezlerinin otonomi kazanmasi sonucu HPT’nin devam etmesidir.

Calismamizda, KBY olan hastalarda yapilan RT’nin sHPT (zerine etkilerini
arastirmak ve tHPT insidansim1 belirlemek ve bu vakalara cerrahi yaklagimi
degerlendirmeyi amacladik.

Bu ¢aligmada Ocak 1996- Mayis 2011 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Tip
Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’nde, RT yapilan 840 hasta geriye doniik olarak
degerlendirildi. Bunlardan ameliyat 6ncesi ve sonrasi tiim takip parametreleri olan ve greft
sagkalimi 12 aydan uzun olan 322 hasta c¢alismaya alindi. Hastalarin demografik
ozellikleri, RT Oncesi ve sonrasi, serum parathormon (PTH), kalsiyum, fosfor, alkalen
fosfataz, kreatinin degeri, paratiroid ultrasonografisi ve MIBI sintigrafisi, kemik mineral
dansitometrisi (KMD), bdbrek yetmezliginin etyolojisi ve siiresi, diyaliz tipi, greft
sagkalimi, RT Oncesi paratiroidektomi yapilan hastalar, tHPT tanis1 alan hastalar, tHPT
tanis1 alan hastalarin RT sonrasi tan1 aldigi aylar, tHPT nedeniyle paratiroidektomi yapilan
hastalar, birden fazla RT yapilan hastalar ve izlem siireleri kaydedildi.

RT Oncesi hastalarin PTH ortalama degeri 376 + 492,490 (27-2669) pg/ml iken RT
sonrasi 3. ayda bakilan PTH ortalama 50 + 51,649 (13-452) pg/ml olarak saptandi. RT
sonrast KMD skorlarinda belirgin artis oldugu goriildii. RT 6ncesi KMD sonuglarina gore
osteopeni ve osteoporoz varligt %53 ve %22 iken RT sonrast %35 ve %14’a geriledigi
goriildii. RT’ den ortalama 15,5 ay sonra greft fonksiyonlar1 iyi olan 4 hastada (%1,2)
serum PTH degerleri normal sinirlarin Gstinde bulundu[362 + 63,707 (304-452) pg/ml ]
tHPT tanis1 konulan, kemik ve eklem agrilar1 olan 1 (%0,3) hastaya ameliyat oncesi
paratiroid USG’ si ve MIBI sintigrafisi yapilarak minimal invaziv paratiroidektomi yapildi.

Ameliyatta patolojik paratiroid bezi, lokalizasyon ¢alismalariyla uyumlu olarak, tiroid bezi



sol lobu inferior komsulugunda bulundu. Paratiroidektomi sonrasi serum PTH ve kalsiyum
degerleri normal aralikta seyretti. Patoloji sonucu paratiroid adenomu olarak raporlandi.
RT’ nin, hasta yarar1 ve maliyet géz oniine alindiginda KBY ve sHPT i¢in en etkili
tedavi segenegi oldugu sdylenebilir.
RT sonrast gelisen tHPT’ nin tedavisinde, medikal tedaviye direng¢li hastalarda
paratiroidektomi gerekmektedir. tHPT igin genel kabul goren yaklasim bilateral boyun
eksplorasyonunu igeren ameliyatlar olsa da secilmis ve lokalizasyon c¢aligmalar1 yapilmis

hastalarda minimal invaziv paratiroidektomi basariyla uygulanabilir.

Anahtar  kelimeler:  Sekonder hiperparatiroidi, tersiyer hiperparatiroidi, renal

transplantasyon ve paratiroidektomi.



ABSTRACT

Effects of Renal Transplantation on Hyperparathyroidism in Chronic
Renal Failure Patients and Management Of Tertiary

Hyperparathyroidism

Secondary hyperparathyroidism (SHPT) is common in chronic renal failure patients
and if not treated can cause serious complications. Tertiary hyperparathyroidism (THPT) is
a rare condition, resulting from autonomous hyperplasic parathryoid glands secondary to
prolonged sHPT or long term renal malfunction, leading to autonomous parathyroid
glands after successful renal transplantation (RT).

In our study we aim to determine, effects of renal transplantation on sHPT in
chronic renal failure patients, incidence of tertiary hyperparathyroidism and surgical
approach in these cases.

In our study 840 chronic renal failure (CRF) cases performed RT at Baskent
University General Surgery Department were evaluated retrospectively between January
1996- May 2011. 322 of the 840 cases had over 12 months graft survival and with
complete pre- and post- surgery follow up parameters were selected for study. Patients’
demographic characteristics, pre- and post-RT serum PTH levels, calcium, alkaline
phosphatase, creatinine level, parathyroid ultrasonography and MIBI sintigraphy, Bone
Mineral Density (BMD), etiology of the renal failure and the duration of failure, type of
dialysis, graft survival, pre-RT parathyroidectomy cases, tHPT diagnoses, the month of
diagnoses after the RT, parathyroidectomy cases due to tHPT, cases with more than one
RT and follow up durations were recorded.

The average PTH levels in pre-RT patients was 376 + 492,490 (27-2669)pg/ml
while average PTH levels during the 3rd month after the RT were 50 + 52,649 (13-
452)pg/ml. There was significant increase in BMD scores after the RT. While osteopenia
and osteoporosis was seen in 53% and 22% of cases before the RT, therefore decrease was
found as 35% and 14% after the RT. Serum PTH levels were elevated [362 + 63.707 (304-
452) pg/ml] in 4 (1.2%) patients with still properly functioning graft approximately 15.5
months after the RT. 1 (0.3%) patient diagnosed with tHPT, had bone and joint aches,
underwent parathyroid USG and MIBI sintigraphy prior to minimally invasive

parathyroidectomy. Intraoperatively, pathological parathyroid gland was found inferior to



the left lobe of thyroid gland, consequent with localization studies. Serum PTH and
calcium levels were normal after parathyroidectomy. Permanent pathology report was as
parathyroid adenoma. RT, can be the most effective treatment modality in chronic renal
failure and sHPT patients considering cost effectivity and advantages for patients.

Medical treatment and parathyroidectomy in resistant cases is necessary in post-RT
tHPT. Though bilateral neck exploration surgery is the standard approach in tHPT cases
minimally invasive parathyroidectomy can be successfully done on selected localized

Ccases.

Key words: Secondary hyperparathyrodism, tertiary hyperparathyroidism, renal

transplantation and parathyroidectomy.
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1. GIRIS ve AMAC

Hiperparatiroidi (HPT), paratiroid bezlerinin en sik goriilen fonksiyon
bozuklugudur ve paratiroid bezlerinden asir1 parathormon (PTH) salinimi sonucu ortaya
c¢ikan klinik bir tablodur. Onceleri seyrek goriilen bir hastalik oldugu diisiiniiliirken,
giiniimiizde poliklinikte tespit edilen hiperkalsemilerin en sik sebebi oldugu
bilinmektedir (1). Hastalik kendini; bobrek tasi, bobrek yetmezligi, osteoporoz ve

patolojik kiriklar gibi ciddi renal ve iskelet sistemi belirtileri ile gosterir.

HPT, paratiroid bezlerinin asirt hormon salgilamasi sonucu primer
hiperparatiroidi (pHPT), hipokalsemiye neden olan diger hastaliklar nedeniyle sekonder
hiperparatiroidi (SHPT) veya paratiroid bezlerinin otonomi kazanmasi sonucu tersiyer

hiperparatiroidi (tHPT) seklinde ortaya ¢ikar.

SHPT, PTH’ nin metabolik etkilerine kismi diren¢ gelismesi sonucu PTH’nin
asir1 salinimi ile ortaya ¢ikan bir hastalik tablosudur. SHPT’ nin en sik nedenleri; kronik
bobrek yetmezligi (KBY) ve D vitamini eksikligidir. SHPT’de en iyi tedavi yontemi;
fosfor kontrold, yeterli D vitamini destegi gibi Onleyici tedavidir ancak tibbi tedavinin
basarili olmadigi durumlarda cerrahi tedavi disiiniilmektedir. Cerrahi yaklagimlar,
subtotal paratiroidektomi ya da total paratiroidektomi ve normal goziken bir bezin

sternokleidomastoid kas ya da 6nkol brakioradyal kasi i¢erisine ototransplantasyonudur.

KBY’ye bagli sHPT de tibbi ve cerrahi tedavi etyolojiye yonelik olmadigindan
sonuglar1 da her zaman yuz guldirmemektedir. Kronik boébrek yetmezligine bagh

hiperparatiroidizmin gercek ve kalici tedavisi renal transplantasyondur.

Bizim ¢aligmamizda, klinigimizde KBY’li olgularda yapilan RT’nin HPT
uzerine etkilerini arastirmak ve RT sonrasi gelisen tHPT insidansini ortaya koymak

amaglanmustir.

Beklentimiz, RT planlanan HPT’li hastalara gereksiz paratiroid cerrahisini
onlemek ve oncelikle RT’yi gergeklestirmektir. Ayrica RT sonrasi gelisen tHPT

insidansin1 belirlemek ve bu vakalara cerrahi yaklagimi degerlendirmektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kronik Bobrek Yetmezligi Tanimi

KBY ii¢ aydan uzun siiren objektif bobrek hasari1 ve/veya glomeriiler filtrasyon
hizinin (GFR) 60 ml/dk/1,73m* nin altina inmesi durumu olarak tanimlanmaktadir.
2002 yilinda National Kidney Foundation tarafindan KBY tanimi ve evrelemesine
iliskin K/DOQ1 (Kidney Disease Outcomes Quality Initiative) kilavuzu yaymlanmustir.
Bu kilavuz 2004 yilinda Kidney Disease Improving Global Outcome (KDIGO) tartigsma
konferansinda yeniden diizenlenmistir. K/DOQ1 kilavuzlarina gére KBY ’nin evreleri ve

bu evrelerdeki klinik yaklagim Tablo 2.1” de 6zetlenmistir.

Tablo 2.1. K/DOQI klavuzuna gére KBY evrelemesi

KBY KBY TANIM GFR SINIFLANDIRMA KLINIK
EVRESI (ml/dak) YAKLASIM
1 Y liksek/normal GFR’li >90 Albuminri / Tarama, KBY riskinin
bobrek hasari proteindri azaltilmas1
hematuri
2 Hafif diizeyde azalmis 60-89 Albuminari / [lerleme hizinin
GFR’ li bobrek hasari proteinuri / hematiri tahmin edilmesi
3 Orta diizeyde azalmis 30-59 Kronik bébrek Komplikasyonlarin
GFR’ li bobrek hasar yetmezligi tanimi ve tedavisi
4 Siddetli diizeyde 15-29 Kronik-ge¢ bobrek Bobrek yerine koyma
azalmig GFR yetmezligi tedavisi hazirlik
5 Bobrek yetmezligi <15 Son dénem bdbrek Bobrek yerine
yetmezligi, tiremi koyma tedavisi

Kronik bobrek hastaligi ve buna bagli gelisen KBY ulkemizde ve diinyada
giderek artmaktadir. Tirk Nefroloji Dernegi (TND)’nin Tiirkiye’de eriskin yas
grubunda Kronik Bébrek hastaligi prevalansini belirlemek igin yaptign CREDIT
calismasinin 2009 yilinda yayinlanan raporunda KBY prevalansi; %17.6 olarak
bildirilmistir. Yine TND’nin 2009 yili kayit sistemi raporunda; Tirkiye’de KBY
etiyolojisinde; birinci sirada diabetes mellitus (%27.,9), ikinci sirada hipertansiyon

(%26,4) ve liglincii sirada glomertiler hastaliklar (%8,7) yer almaktadir (2).



Akut bobrek hasari sonrasi, bobrek islevleri tekrar kazanilabilir, ancak bébregin
kronik hastaliklarinin %90’indan fazlast KBY ile sonuglanir. Son doneme gidisi
etkileyen birgok faktor vardir. Bunlar yas, altta yatan bobrek hastaliginin nedeni, aile
Oykisil, etnik koken ve 1wk, proteiniiri, cinsiyet, alkol ve uyusturucu bagimliligi,
analjezik kullanimi, diisiik sosyo ekonomik diizey, sigara, hiperlipidemi, hipertansiyon,
aneminin varligr ve siddeti gibi faktorlerdir. KBY bobrek fonksiyonlarmin geriye
dontistimstiz kayb ile karakterize ve hayati tehdit eden liremiden korunmak i¢in hastaya
devamli olarak bobrek yerine koyma (renal replasman) tedavilerinin uygulandigi klinik

bir tablodur (3).

Hayati risk olusturan {iremiden korunmak i¢in bdbrek yerine koyma
tedavilerinden (BYKT) birini uygulamak gerekmektedir. Gunimizde uygulanan
BYKT’ leri hemodiyaliz, periton diyalizi veya RT’dir. RT, KBY’li hastalar icin en iyi
tedavi yontemidir. Cunk( yeterli diyaliz alan hastalarda bile ilerleyici kardiovaskdiler
hastalik, periferik ve otonom noéropati, kemik hastaligi, seksiiel islev bozuklugu

yaygindir.

Tiirk Nefroloji Derneginin 2009 yili kayit raporuna gore, 52827 hasta KBY
nedeniyle BYKT almaktadir. Bunlarin %74,9’una (40264 hasta) hemodiyaliz, %9,6’sina
(5774 hastada) periton diyalizi uygulandigi, %14,4’tinede RT yapildig: bildirilmektedir

).
2.2. Kronik Bobrek Yetmezliginde Tedavi Yaklasimlari
2.2.1. Hemodiyaliz

Tium dinyada KBY’nin tedavisi icin 6nde gelen teknik, hemodiyaliz (HD) dir.
HD uygulama siresi 2.5-5 saat arasinda degismektedir. HD sirasinda soliitler,
ekstrakorporeal bir devre icinde dolasan kandan, diyalizor veya yapay bobrek icindeki

yar1 gegirgen bir membran vasitasiyla difiizyonla aritilirlar.
2.2.2. Periton Diyalizi

Peritonun, siv1 ve soliit gecirgenlik 6zelliklerinin endojen bir diyaliz membrani
olarak kullanmildig1 diyaliz yontemidir. Siirekli ayaktan periton diyalizi (CAPD) ya da
stirekli alet destekli periton diyalizi (CCPD) olarak yapilir. 1500-3000 ml arasinda 6zel
bir periton diyaliz sivisi, yercekimi etkisinde akim ile belirli siire kalmak {izere karin
bosluguna verilir. Periton yar1 gecirgen diyaliz membrani iglevi goriir ve soliit yiikiin

hiicre dis1 sividan difiizyonla periton bosluguna ge¢mesine izin verir. Periton diyalizi

3



(PD), hemodiyalizle karsilastirildiginda diisiik molekiil agirlikli soliitlerin gegisinde
daha az etkiliyken, yiiksek molekiil agirlikli soliitler i¢in daha etkili bir yontemdir .

2.2.3. Renal Transplantasyon

RT ilk kez 23 Aralik 1954’te Amerika Birlesik Devletleri’nin Boston sehrinde

Peter Bent Brigham Hastanesi'nde Dr. Joseph Murray ve ekibi tarafindan

gerceklestirilmistir. Bu ameliyatta kronik bobrek yetmezligi olan bir hastaya ikiz kiz

kardesinden alinan bobrek nakledilmis olup, bu ameliyat Dr Murray’a Nobel 6duli

kazandirmistir (4).

Turkiye’de basarili ilk RT, 3 Kasim 1975 yilinda Dr. Mehmet Haberal ve ekibi
tarafindan Hacettepe Universitesi Hastaneleri’nde bir anneden ogluna yapilan RT’dir.

Bunu 1978 yilinda ayni ekip tarafindan kadavradan yapilan RT izlemistir (5).

RT, KBY’nin en basarili tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir. RT
hastalarda hem yasam siiresini, hem de yasam kalitesini artirmaktadir. RT ile bir yillik
hasta sag kalim oran1 % 90-98, bes yillik hasta sag kalim orani ise % 80-90 dur. HD
hastalarinda birinci ve besinci yil sonunda hasta sag kalim oranlar1 %84 ve %55
bulunmustur. PD hastalarinda ise, birinci ve besinci yil sonunda sag kalim oranlar1 %93
ve %81 olarak bulunmustur (6). Ayrica yapilan aragtirmalar gosterilmistir ki, iilkemizde
ilk 1 y1l icinde RT maliyeti diyaliz maliyetine yakinken, ancak daha sonraki yillarda bu

maliyet giderek azalmaktadir ve % 50 daha ucuz olmaktadir (7)

RT’de giderek artan basarida en 6nemli etken yeni gelistirilen immunosupresif
ilaglardir. Immunosupresif ilaglar disinda basariy1 etkileyen faktdrler arasinda alicinin
yasl, vericinin yasi, dondriin kadavra veya canli olusu, HLA uyumu, kan grubu uyumu,

soguk iskemi zamani, altta yatan hastalik sayilabilir.
2.2.3.1. Renal Transplantasyonda Immiinoloji

Bagisiklik sisteminin gorevi kendinden olmayani fark etmek ve patojen olarak
algilamak, kendine ait olan hiicre ve proteinleri ise tanimaktir. Yabanci antijenler,
immun cevaba neden olurlar. RT’de en 6nemli immunolojik engeller sunlardir; major
histokompatibilite kompleksleri (MHC), minér histokompatibilite kompleksleri, ABO

kan grubu antijenleri, monosit endotelyal hiicre antijenleridir.



2.2.3.2. Renal Transplantasyonda Immunsupresif Tedavi

Organ transplantasyonunda kullanilan ¢ok sayida immiinosupresif ajan vardir.
Ilaglarm tek basina kullanimlar1 toksik etkilere neden olmaktadir. Farkli grup ilaglarin
birlikte kullanimlar1 hem immiinosupresif etkilerini arttirmakta, hem de doz azaltimim
kolaylastirarak toksik etkileri azaltmaktadir. Bdylece translant bobrek sag kalimi ve

hasta yagsam kalitesinde artis olmaktadir.

Immiinosupresif ilaglar kullanim amaglarina gore ii¢ gruba ayrilir. Bunlar;

1)induksiyon tedavisi, 2)idame tedavisi ve 3)akut rejeksiyon tedavisidir.
Bu amaglarla kullanilan ilaglar sunlardir;
1- Kortikosteroidler; prednizolon, metilprednizolon
2- Kalsindrin inhibitorleri; siklosporin, takrolimus
3- Antiproliferatif ajanlar; azatiyoprin, mikofenolat mofetil, mikofenalat sodyum
4- mTOR (mammalian target of rapamycin) inhibitorleri; sirolimus, everolimus

5-Antikorlar; poliklonal antikorlar (anti timosit globulini, anti lenfosit globulin),

monoklonal antikorlar (muromonab-CD3, daklizumab, basiliksimab) (8).
2.2.3.3. Akut Rejeksiyon

Akut rejeksiyon, selller (lenfosit) veya humoral (dolasan antikorlar)
mekanizmalar ile olusan greft hasarlanmasidir. Selliiler hasarda T-Lenfositleri primer
rol alirken humoral antikor aracilikli rejeksiyonda, anti-HLA ve damar-spesifik
antikorlar yer almaktadir. Akut seliller hasar siireci steroid tedavisi ile
baskilanabilmektedir. Tekrarlayan veya tedaviye yanit vermeyen vakalarda ise anti-
Tcell antikorlar, intravendz imminglobin, plazma-*’exchange’” tedavileri yer almakta

olup, akut rejeksiyon siirecinde 6nemli yol katedilmesini saglamislardir (9).
2.2.3.4. Kronik Rejeksiyon

Kronik rejeksiyon sireci renal intimal proliferasyon, intimal fibrozis ve damar
limeninde daralmanin olusturdugu renal iskemi, hipertansif tlbuler atrofi, interstisyel
fibrozis sonucunda olusan renal yetmezlik tablosunu kapsamaktadir. Etiyolojisinde HT,
kalsindrin inhibitérleri (CNI), kronik antikor araciligi ile olusan rejeksiyon,
enfeksiyonlar ve primer veya de novo bobrek hastaliginin tekrarlamasi bulunmaktadir

(10). Patofizyolojik 6zellikleri bilinmekle birlikte, tedavisi netlik kazanmamistir. Yavas



seyirli greft yetersizligi gergeklestirmekte ve RT hastalarindaki 6limlerin %50°sine

neden olmaktadir.
2.3. Paratiroid Hastaliklari
2.3.1. Tarihce

Paratiroid bezlerinin taninmasi ve fonksiyonlar: ile ilgili bilgilerin toplanmasi
19. yiizyila kadar uzanir. Unlii Ingiliz anatomist Sér Richard Owen, 1852 yilinda

paratiroid bezlerinin varligini kanitlayan ilk bilim adamidir (10, 11).

1891 yilina kadar, Fransiz fizyolog Eugene Gley tarafindan paratiroid bezleri
korundugunda tiroidektomili deney hayvanlarinda tetaninin olmadig1 gosterilene kadar
paratiroid bezlerinin muhtemel rolu bilinmemekteydi (10). 20 yi1l sonra MacCallum ve
Voegtlin paratiroidektomi sonras1 gelisen hipokalsemiyi ve kalsiyum inflizyonunun
tetaniyi onledigini gdstermislerdir (12). Ilk basarili paratiroidektomi, 1925 yilinda Felix
Mandl tarafindan ilerlemis kemik hastaligt olan 38 yasinda bir kadin hastada

gergeklestirildi ve bu modern paratiroid cerrahisinin baglangici olarak kabul edildi (13).

1927 yilinda "Massachusetts General Hospital" Cerahi Boliim Baskani Dr.
Edward Richardson, ileri derecede paratiroid kemik hastalign gelismis Ingiliz gemi
kaptani olan Charles Martell’1 ameliyat etti, ancak patolojik paratiroid bezi saptamadi,
1932 yilinda yine ayni hastanede Martell’in yedinci ameliyatin1 Dr. Edward Churecill ve
Dr. Cope, sternotomi ile yapti ve mediastenden paratiroid adenomunu basarili bir
sekilde c¢ikartti (13). Bu yillarda once Hanson, daha sonra Collip sigir paratiroid
bezinden saf PTH ekstresi elde etti ve Collip bir hastaya uygulayarak tetani gelisimini
Onledi (14,15). 1970°li yillarda otomatik analiz cihazlarinin devreye girmesi ile kan
kalsiyum diizeyinin belirlenmesi kolaylasti. Hastaneye yatan bircok hastada kalsiyum
diizeyleri arastirilmaya baslaninca pHPT insidansinin sanilandan ¢ok daha yiiksek
oldugu anlasild1 ve otomatik cihazlardan 6nce 10-15/100.000 olan pHPT oranmi kisa bir
sire iginde 100/100.000° e ¢ikti. (16). 1980’li yillarda intakt parathormon diizeyinin
saptanabilmesi ile pHPT nin ayirict tanis1 kolaylasti. Ameliyat sirasinda hizli PTH
Ol¢tim yonteminin kullanilmasi ile tek tarafli eksplorasyon ve minimal invaziv

yontemler kullanilmaya basland.
2.3.2. Embriyoloji

Insanlarda superior paratiroid bezleri, tiroid bezinin de kdken aldig1 dérdiincii

brankiyal keseden gelisir. Uclincli brankiyal keselerden ise inferior paratiroid bezler ve
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timus olusur (Sekil 2.1). Superior paratiroid bezlerinin pozisyonu daha stabildir ve bu
bezlerin %74’U krikoid kikirdak diizeyinde, list ve orta tiroid loblarinin posterior
yiiziiniin kenarinda bulunur ve rekirren laringeal sinirin dorsalinde yer alir (17). Alt
paratiroidler normal yerlerine go¢ ederken daha fazla yol aldigindan, daha genis bir alan
icerisinde yerlesebilmektedirler. Cogu kez tiroid alt kutbu civarinda veya tirotimik
ligaman icinde bulunurlar. Alt paratiroidlerde ektopik yerlesim {ist paratiroidlere gore
daha sik goriilebilmektedir (18). Inmemis inferior bezler; kafatas1 tabaninin kenarinda,
mandibula agisinda ya da inmemis timusla beraber superior paratiroid bezlerin daha

Ustiinde bulunabilir.

Intratiroidal bez goriilme sikhig1 ise literatiirde %0,5 - %3 arasinda degisir.
Embriyolojik iliskinin yakinligi nedeniyle, superior paratiroid bezlerin intratiroidal olma

olasilig1 daha fazladir (19).

— foramen ¢ekum

paratiroid —— firoglossal kanal

tiroid

3. brankial & =
kese /
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4. brankial
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5. brankial
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cisim
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|

Sekil 2.1. Tiroid, paratiroid ve timusun embriyolojik geligimi.

2.3.3. Anatomi ve Histoloji

Insanlarin ¢ogunda dort adet paratiroid bezi bulunur. Normal paratiroid bezleri
gridir ve yenidoganlarda yar1 saydamdir, eriskinlerde altin saris1 ile kahverengi goriiniir.
Buydkltkleri 5-7 mm ve her biri 40-50 mg agirhgindadir. Paratiroid bezleri
kanlanmalarinin ¢ogunu inferior tiroid arterin dallarindan saglamakla birlikte, superior

tiroid arterden, a.tiroidea ima, trakea, farenks, 6zefagus ve mediasten arterlerinden veya



bunlar arasindaki kollaterallerden de kanlanabilir. Paratiroid bezleri ayni taraftaki

superior, orta ve inferior tiroid venlere drene olurlar.

Paratiroidin parankimal elemanlar1 esas hicreler, onkositik (oksifil) hiicreler ve
transizyonel onkositik hicrelerdir (20) (Sekil 2.2 A). Bebek ve g¢ocuklarin paratiroid
bezleri asil olarak esas hiicrelerden koken alir ve bunlar PTH Uretir. Asidofilik,
mitokondriden zengin oksifil hiicreler, esas hiicrelerden koken alir ve erigkinlerde
sayilar artar. Ugiincii hiicre grubu "water-clear" hiicrelerdir, bunlar da esas hiicrelerden

koken alir, glikojenden zengindirler.

Hiperparatiroidizmde, stromal yag biiyiik oranda azalir veya tamamen kaybolur,

buna karsin normal bezde artar (Sekil 2.2 B).

Sekil 2.2. (A) Normal paratiroid histolojisi, yag hiicreleri ile birlikte esas hucreler. (B) Hiperplastik

paratiroid histolojisi, stromal yag hiicreleri azalmis.

2.3.4. Paratiroid Bezlerinin Fizyolojisi ve Kalsiyum Homeostazisi

Serum kalsiyum degerlerindeki diisiise tiim kompansatuar mekanizmalarin yanit
vermesi nedeniyle, hiperkalsemi bulgusu olan hastaliklar, hipokalsemi bulgusu olan
hastaliklara gore daha sik goriiliir. Belirgin klinik belirtileri veya semptomlari olmayan
paratiroid bez hastaliklarina daha iyi tan1 koyabilmek ve bu hastaliklar1 daha iyi tedavi
edebilmek igin parathormon salgisi ve diizenlenmesinde rol alan faktorlerin net olarak

bilinmesi 6nem tasir.



2.3.4.1. Kalsiyum

Insanlarda en fazla bulunan katyon kalsiyumdur. Ekstraseliiler kalsiyum
duzeyleri, intraseltler kalsiyum diizeylerinden 10 000 kat daha yiiksektir ve her ikisi de
cok siki kontrol altindadir. Ekstraseliiler kalsiyum; kas dokularinda eksitasyon-
kontraksiyon iligkisi, sinir sisteminde sinaptik transmisyon, koagiilasyon ve diger
hormonlarin salgilanmas: agisindan &nemlidir. Intraseliiler kalsiyum ise; hiicre
béliinmesi, motilitesi, membran gegisi ve salgilamanin diizenlenmesinde énemli ikincil

habercidir.

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

diizeyleri, 6zellikle de serum albumin diizeyi dikkate alinmalidir.
2.3.4.2. Parathormon

Paratiroid bezleri, serum kalsiyum diizeyini algilayarak (CaSR araciligi ile) PTH
salgilanmasin1  duzenler. Ayrica 1,25-dihidroksi vitamin D diizeyinin azalmasi,
katekolaminlerde azalma ve hipomagnezemi PTH salgilanmasin1 uyarir. PTH geni 11.
kromozom iizerinde yer alir. PTH, esas hiicrelerin endoplazmik retikulumunda 6ncelikle
preprohormon (115 aminoasitli) olarak, daha sonra golgi cisimciginde nihayi sekli olan
84 aminoasitli PTH olarak sentez edilir. PTH, karacigerde aktif N-terminal bilesenine
(1-34 amino pargasi) ve gorece inaktif C-terminal bilesenine (35-84 karboksi-terminal
kiriklar1) metabolize edilir. C-terminal bileseni bobreklerden atilir ancak kronik bobrek
yetmezligi varliginda C-terminal bileseni viicutta birikir. PTH etkisini, G proteini ile
iligkili yedi boliimlii transmembran reseptorii (PTHIR) araciligr ile N-terminal bileseni
ile gosterir (21). PTH; bobrek proksimal tlbulinde, fosfat (P) ve bikarbonat (HCO3)
geri emilimini azaltir, distal tiibiilde kalsiyum geri emilimini arttirir ve proksimal tiibiil
mitokondrisinde 25-hidroksi vitamin D’nin hidroksilasyonunu saglayan la-hidroksilaz

enzim aktivitesini arttirir (22).

PTH, osteoklastik aktiviteyi stimiile ederek kemik rezorbsiyonunu arttirir ve

kalsiyum ile fosfatin dolagima salinmasini saglar. Diger yandan PTH, osteoblast



apopitozunu azaltarak osteoblastlarin sayisini ve insiilin benzeri buyime faktori-1 gibi

blylme faktorlerinin tiretimini arttirir (23,24).
2.3.4.3. Kalsitonin

Kalsitonin, 32 aminoasitten yapilmis peptid yapida bir hormon olup, baslica
tiroid bezinin parafolikuler C hicrelerinde dretilir. Osteoklastik aktiviteyi engelleyerek
serum kalsiyum diizeyini diisiiriir. Kalsitonin salinimi, hiperkalsemi varhiginda artar.
Serum kalsitonin diizeyleri hiperkalsemiye neden olan hastaliklarin pek c¢ogunda
artmistir.  Ancak nedeni bilinmemekle birlikte primer hiperparatiroidiye baglh

hiperkalsemide normal sinirlar igerisindedir.
2.3.4.4. Fosfat

Fosfat, kemiklerin ana yapisal elemanlarindan birisidir. Fosfatin ekstraseliiler
dizeyi, sirkadyan ritme, biiylime c¢agma ve yemeklere bagh olarak degismektedir.
Serum fosfat diizeyi baslica bobrekler tarafindan ayarlanmaktadir. Glomeriillerden
stiziilen fosfatin %80-95°1 proksimal tubuluslarda geri emilir. Bu geri emilim islevini
parathormon ve “parathormon related peptid™ (PTHrP), ortak bir PTH/PTHTrP reseptori
araciligi ile diizenler. Hipofosfatemi durumunda, 1,25-dihidroksi vitamin D sentezi
arttirtlarak, gastrointestinal sistemden kalsiyum ve fosfat emilimi, kemik dokusundan
kalsiyum ve fosfat salinimi saglanir. Hiperfosfatemi durumunda, PTH salinimi, iyonize
kalsiyum diizeyindeki ve renal la-hidroksilaz enzim aktivitesindeki azalma sonucu
artar. PTH artis1, serum fosfat diizeyini normale getirecek sekilde renal fosfat klirensini

artirir (22).
2.3.4.5. Vitamin D

Vitamin D’nin baglica goérevi barsaklardan kalsiyum ve fosforun emilimini
saglamaktir. Vitamin D, viicuda iki kaynaktan saglanir. Bunlardan biri bitkilerde
bulunan ergosteroldiir, digeri de kolesteroliin deride ultraviyole 1sinlarin etkisiyle
vitamin D’ye doniismesiyle olusur. Vitamin D’nin inaktif sekli olan 25-hidroksi vitamin
D’nin, aktif sekli olan 1,25-dihidroksi vitamin D’ye hidroksilasyonu, proksimal renal
tubuluslarda yer alan la-hidroksilaz enzimi tarafindan yapilmaktadir. Bu enzimin
aktivitesini, hipokalsemiye yanit olarak artan parathormon uyarmaktadir. Artmis 1,25-
dihidroksi vitamin D, negatif geri besleme etki ile la-hidroksilaz enzim aktivitesini

engeller. Renal la-hidroksilaz enziminin aktivitesi, ekstraseltiler kalsiyum ve fosfat
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diizeyindeki azalma ile dogrudan da uyarilmaktadir, bu iyonlarin diizeyinin artig1 ile de

enzim aktivitesi dogrudan engellenir.
2.4. Paratiroid Bezlerinin Fizyopatolojisi

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

i¢in altta yatan fizyopatolojiyi kapsamli olarak arastirmak gerekmektedir.
2.4.1. Hiperparatiroidizm

Paratiroid bezlerinin en sik goriilen fonksiyon bozuklugu HPT adi verilen asir1
parathormon iiretimidir. Hastalik kendini, bobrek tasi, bobrek yetmezligi, osteoporoz ve
patolojik kiriklar gibi ciddi renal ve iskelet sistem belirtileri ile gosterir. HPT, etyoloji
ve eslik eden belirtilere gore; primer, sekonder veya tersiyer olarak iige ayrilir. pHPT,
anormal paratiroid bezlerinden PTH iiretiminin artmasindan kaynaklanir ve serum
kalsiyumunun normal geri besleme kontroliiniin bozulmasi sonucu ortaya ¢ikar. SHPT,
vitamin D eksikligi veya kronik bobrek yetmezligi gibi baska nedenlere baglh olarak
gelisen PTH diizeyi yiiksekligidir. SHPT’ den etkilenerek otonomi kazanan ve feedback

mekanizmalariyla kontrol edilemeyen durumlar ise tHPT olarak adlandirilir.
2.4.1.1. Primer Hiperparatiroidizm

pHPT, disfonksiyonel bir bez ya da bezlerden asir1 PTH {iretimine sekonder
olarak gelisen hiperkalsemi olup ayaktan takip edilen hastalarda gorilen
hiperkalseminin en sik sebebidir. pHPT eriskin niifusun yaklasik %1’ini etkiler ve
insidansi yasla birlikte artar. Kadinlarda erkeklerden 2-3 kat daha fazla gorulir (25,26).
pHPT, tek bir adenom (olgularin %80-88’1), dort bez hiperplazisi (%8-10), ¢ift adenom
(%4-6) ve nadiren paratiroid karsinomu (%1) kokenli olabilir (27,28).

pPHPT gelisimindeki gergek faktdr bilinmemektedir, ancak diisiik dozda iyonize
radyasyona maruz kalma, ailesel yatkinlik, beslenme bic¢imleri, aralikli olarak gilinese
maruz kalma, bobreklerden kalsiyum atiliminin artmasi, yasla bobrek islevlerinin

zayiflamasi nedenler arasinda sayilabilir.

Klinik olarak pHPT, coklu organ sistemlerini kapsar. Hastalar énceden, bobrek
tas1, kemik agrisi, abdominal sikayetler, psisik yakinmalar ve asir1 bitkinlik gibi klasik

sikayetlerle basvururken, 1970’li yillarin bagslarindan itibaren otomatik kan
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analizorlerinin ortaya ¢ikmasi ve yaygin olarak kullanimiyla, daha ¢ok asemptomatik
evrede saptanmaya baslandilar. Halen hastalar, halsizlik, politri, polidipsi, kemik ve

eklem agrisi, kasinma, depresyon gibi nonspesifik sikayetlerle bagvurmaktadirlar.
Biyokimyasal incelemeler

Yiksek serum kalsiyum ve yuksek intakt PTH (intact PTH: iPTH) ya da iki
yanli PTH (two-site immunochemiluminometric assay) diizeylerinin varligi, pHPT igin
kesin tan1 koydurucudur. Tiim hiperkalsemi olgularinin %90’dan fazlasindan pHPT ve
maligniteler sorumludur. Toplumdaki hiperkalsemilerin ana nedeni HPT iken, hastanede
yatan hastalarda hiperkalseminin ana nedeni malignitelerdir. Tiazid grubu ditretik

kullanim1 da bobrek kalsiyum klerensini azaltarak hiperkalsemiye neden olabilir

24 saatlik idrarda kalsiyum ve kreatinin duzeylerinin 6lclimi de 6nemlidir,
ciinkli hiperkalsemi ile PTH yiisekliginin de bulundugu ailesel hipokalsiiirik
hiperkalsemi (AHH), hem paratiroid bezlerinde hem de renal tibullerde bulunan
CaSR’lerde defekte neden olan otozomal dominant gegisli bir hastaliktir (29,30). 24
saatlik idrarda, AHH’li hastalarda, kalsiyum atilim miktar1 100 mg’in altinda iken,
pPHPT’li hastalarda 200 mg’in tizerindedir. Kalsiyum/kreatinin Kklirens oram1 AHH’li
hastalarda 0,01’in altindadir (31,32). PHPT’li hastalarda bu oran 0,02’nin zerindedir.
AHH’li hastalar paratiroidektomiden fayda gormemektedir.

Radyolojik Incelemeler

Vitamin D yetersizligi ile iligskili pHPT ya da agir hiperkalsemisi bulunan ve
yuksek alkalen fosfataz dizeyleri olan hastalarda tibia ve kafatasi direk grafileri
osteoitis fibroza sistikay1 (Sekil 2.3 B,C) ve Brown timorlerini (Sekil 2.3 A) ortaya
koyabilir. Kemik mineral yogunlugu incelemeleri, HPT’nin kemikler (zerindeki
etkilerini degerlendirmede faydalidir. Abdominal USG, bobrek taglarinin tespitinde
kullanilabilir. Paratiroid bezlerine yonelik yapilan radyolojik incelemeler, taniyi

dogrulamaktan ziyade, bezlerin lokalizasyonunu belirlemede faydalidir.
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Sekil 2.3. (A) Brown tiiméri ile uyumlu radyolisen alan, (B) Osteoitis fibroza sistika icin karaktertistik

olan subperiostal kemik rezorbsiyonu, (C) HPT’li hastada kafatasinda karakteristik olarak gézlenen zimba

deligi seklinde litik lezyonlar

Tedavi

Semptomatik hastalarin tedavi edilmesi gerekliligi, kabul goérmektedir ancak
hangi asemptomatik hastanin tedavi edilecegi ikilem yaratmaktadir. Yapilan
caligmalarda asemptomatik hastalarda, kardiyovaskiiler hastalik sikliginin arttigi ve
hastalarin %23-62’sinin 10 yil iginde semptomatik hale geldigi gosterilmistir (25).
Bunlardan dolay1, 1990 yilinda Ulusal Saglik Enstitiisii (National Institutes of Health)
tarafindan diizenlenen toplantida, asemptomatik HPT’li hastalara yaklasim tartisildi ve
bu toplantida one siiriilen fikirler 2002 yilindaki toplantida tekrar gézden gecirildi,
giintimiize uyarlanarak konsensus kilavuzu yayinlandi. Bu toplant1 sonunda yayinlanan
konsensus kilavuzundaki kriterlerden herhangi birisinin bulunmast durumunda,
asemptomatik hastalarin tedavi edilmesi 6nerildi (33). Bu kriterler; serum kalsiyumunun
normal smirin 1.0 mg/dL’nin iizerinde olmasi, 24 saatlik idrarda 400 mg’dan fazla
kalsiyum bulunmasi, 50 yasindan geng hastalar, normal yasa gore kreatinin klerensinde
%30 azalma olmasi, hastanin takiplere gelmemesi, ciddi ndropsikiyatrik bozukluk

olmasi, nefrokalsinoz ya da osteoporoz saptanmasidir (Tablo 2.2).
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Tablo 2.2. 2002 ‘National Institutes of Health’ (Ulusal Saglik Enstitiisii) kilavuzuna
gore asemptomatik hastalarda paratiroidektomi endikasyonlari.

Parametre Endikasyon

Serum Ca Normal sinirin >1.0 mg/dL olmasi

24 saatlik idrarda Ca >400 mg/24 saat

Yas <50 yas

Kreatinin klirensi Yasla uyumlu kontrollerdekinin %30’un alt1
Osteoporoz T skoru <-2.5 standart sapma (6n kol)
Kompliyans Diisiik uyum

Noropsikiyatrik bulgular Ciddi noropsikiyatrik bozukluk

Renal komplikasyonlar Nefrokalsinoz

Bu kriterler, cerrahi miidahaleye karar verme asamasinda bir bakis agisi
olustursalar da kesin ve genel kani degildirler, ancak asemptomatik ya da nonspesifik
semptomlar1 olan hastalara uygulanan medikal tedavi ya da uzun siireli izlemin
etkinligini gosteren de bir ¢alisma yoktur ve bu hastalara uygulanan ilaglar altta yatan
problemi tedavi etmeden, hiperparatiroidinin etkilerini hedefler. Bu amacla; kemik
mineral yogunlugunu arttirmak igin Bifosfonatlar (34), postmenopozal kadinlarda
kemik kaybin1 stabilize etmek igin Ostrojen replasmani (35), akut olarak hiperkalsemiyi
diizeltmek amaciyla Furosemid, CaSR uzerinde negatif geri besleme ile etki ederek,
PTH seviyesini diisiiren ve serum kalsiyum diizeyini normallestiren Kalsimimetik
ilaclar (Cinacalcet) kullanilabilir (36). pHPT li hastalarin birkag¢ yillik medikal tedavi ve
takip maliyetlerinin, basarili bir cerrahi tedavi maliyetinden daha fazla oldugu
gosterilmistir (37). Tim bu nedenlerden o6tiirti yukaridaki kriterlere uyan hastalarda,

cerrahi midahale 6nerilmektedir.

2.4.1.2. Sekonder Hiperparatiroidizm

SHPT, paratiroid bez ya da bezlerinin eksternal bir faktor tarafindan uyarilmasi
sonucu fazla PTH salgilamasi olarak tanimlanir (38). Bu uyar1 sonucu genellikle tiim

bezleri etkileyen glandiiler hiperplazi ortaya ¢ikmasina karsin bazen bu bezlerin ikisi
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hatta Ucu etkilenmeyebilir. Bu asimetrik tutulumun nedeni bilinmemektedir. SHPT ye
yol acan ¢esitli nedenler olmasina karsin en sik karsilasilan KBY sirasinda gelisen

HPT’dir. Bu nedenle sHPT renal HPT olarak da adlandirilir.

SHPT ilk kez KBY hastalarinda Albright ve ark. tarafindan tanimlanmistir (39).
Renal tiibiillerdeki fosfat absorbsiyonundaki anormallige bagli olarak viicuttan fosfor
atilmi azalir ve hiperfosfatemi gelisir. KBY hastalarinda renal 1-alfa hidroksilaz
aktivitesindeki ~ azalma  sonucu  bobrekte  25-hidrokolekalsiferolin ~ 1,25-
dihidroksikolekalsiferole (aktif D vitamini) doniisimiindeki bozukluk da hem
nefronlarda fonksiyonel azalmaya yol acar hem de kalsiyumun barsaktan emilimini
azaltir. Yiiksek serum fosfat diizeyi ve azalmig D vitamini iiretimi hipokalsemiye,
hipokalsemi de paratiroid bezlerde stimulasyona yol acar. Sonu¢ olarak PTH sentezi
artar ve SHPT gelisir. Bu gelisimde fosfatoninin (Fibroblast biiyiime faktorii-FGF23)
6nemli rolt olabilir (40). Yiiksek serum FGF23 diizeyleri hem hastalik prognozunu hem
de sag kalimi olumsuz etkilemekte; dahas1 D vitamini veya D vitamini analoglari ile
yapilan tedaviye PTH cevabini da azaltmaktadir. Sonucta hiperfosfatemi, diisiik 1,25
(OH),D ve intermittan hipokalsemi sonucu siirekli olarak uyarilan paratiroid bezlerinde
diffiiz hiperplazi gelisir. Zamanla kalsiyum ve D vitamini reseptOrlerinin
ekspresyonundaki degisiklikle nodiiler hiperplazi ve adenomatdéz degisiklikler ortaya
cikabilir. Hatta nadiren ger¢ek paratiroid adenomu da gelisebilir (41). Bu sekilde
otonomi kazanan paratiroid bezleri artmis serum kalsiyum dizeyi ya da Kkalsitriol
tedavisine yanit vermezler. KBY hastalarinin son donem diyaliz tedavisine girenlerinin
%90’inda sHPT gelismektedir (41).

Hastalar genellikle, spontan fraktiirler, kemik agrilari, radyografik kemik
lezyonlari, iskelet dis1 kalsifikasyonlar gibi belirtilerle saptanirlar. pHPT de oldugu gibi
SHPT’li hastalarin da giiniimiizde ciddi semptomlar1 yoktur. Kalsifilaksis, koroner arter

kalsifikasyonu, psikondrolojik bozukluklar, bu hastaligin ciddi semptomlar1 arasinda
sayilabilir (42).

SHPT’nin tedavisi primer olarak medikaldir. Amac¢ paratiroid bezlerin
stimulasyonunu 6nlemek ya da tedavi etmektir. Serum kalsiyum ve fosfor dizeylerini
kontrol etmek, serum PTH diizeylerini normal sinirlara ¢ekmek ve dolayist ile kemik
resorbsiyonunu engellemek hedeflenir (43). Son hali 2009 yilinda yayimnlanan ve
Turkge’ye “Kronik bobrek hastaligi-mineral ve kemik bozukluklari tani, degerlendirme,

onleme ve tedavi uygulama kilavuzu” olarak cevrilen Bobrek Hastaliklari: Kiiresel
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Sonuglarin lyilestirilmesi (Kidney Disease Improving Global Outcomes-KDIGO)
calisma grubunun yonergesinde medikal tedavi ilkeleri kanita dayali olarak ayrintili
sekilde sunulmaktadir (44). Kisaca ozetlemek gerekirse medikal tedavide kullanilan

ajanlar su basliklar altinda toplanabilir:
1- Hiperfosfatemi kontroli (oral fosfat aliminda kisitlama, fosfat baglayicilar)
2- Vitamin D ya da Vitamin D analogu replasmani
3- Kalsimimetik ajanlar (Cinacalcet) ve kalsiyum destegi

Kalsiyum-fosfat ¢arpimi, 55’in altinda ise kalsiyum igeren fosfor baglayicilar
kullanilabilir, ¢arpim 55’in iizerine ¢ikarsa ve serum kalsiyum diizeyi 10,2 mg/dL’nin
tizerindeyse, kalsiyum igeren baglayicilar yerine sevelamer (sevelamer HCI: non-
aluminium, non-calcium containing hydrogel, RenaGel®) kullanilmalidir (45). Buradaki
amac¢ kalsiyum-fosfat c¢arpimini 70’in altinda tutmaktir. Vitamin D analoglar
(kalsitriol), paratiroid bezleri lizerine etki ederek PTH diizeyini diisiirebilir ancak fosfat
ve kalsiyum diizeylerinin artmasi gibi yan etkileri bulundugu i¢in serum fosfat diizeyi 6
mg/mL’nin altinda oldugunda Onerilmektedir. Son yillarda PTH diizeylerini hizli
diisiiren ve hiperkalsemi yan etkisi daha az olan vitamin D analoglar1 iiretilmistir (22-
oxacalcitriol, parikalsitol ve doxercalciferol) (46). Cinacalset tedavisi serum
kalsiyumunu, PTH’y1 ve kalsiyum x fosfat sonucunu diisiirmede son derece etkili
bulunmustur (47). Cinacalcet paratiroid htcrelerinin ekstraselliler kalsiyuma
sensitivitesini artirmak i¢in direkt olarak kalsiyuma duyarli reseptorlerle etkilesir.
Boylece PTH salinimini azaltir. Fosfor baglayicilar ve D vitamini tedavisini igeren
standart tedavi ile cinacalcet’i karsilastiran bir dizi randomize kontrollii ¢alismada;
standart tedavi alanlarin %35-6’s1na karsilik cinacalcet alanlarin %41-43’0 PTH ve Ca x

P i¢in hedef degerlere ulasmistir (47,48).

SHPT hastalarinin biiyiik bir bolimii RT olana dek diyaliz, kalsiyum ve D
vitamini destegi ile tedavi edilmektelerse de 10 yildan sonra hastalarin %15°1; 20 yildan
sonra da %38’i medikal tedaviye diren¢ dolayist ile paratiroidektomiye
ihtiyac duymakta idiler (49). Cinacalcet kullanimi ile bu hasta grubunda
paratiroidektomiye ihtiya¢ azalmistir (50). Giinlimiizde her yil SHPT hastalarinin % 1-
2’si paratiroidektomiye ihtiyag duymaktadir (51).

sHPT’de cerrahi endikasyonlar, pHPT’deki kadar net degildir. sHPT’de,

ameliyat endikasyonu icin {i¢ 6nemli kriter bulunmaktadir; birincisi, belirgin 6lglide
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PTH yiiksekligi ya da PTH diizeylerinin hizli yiikselmesi, ikincisi, bilylimiis paratiroid
bezlerinin goriintiileme yontemleri ile saptanmasi, ti¢linciisii ise, direk grafilerle osteitis
fibroza sistikanin saptanmasi ya da yiiksek kemik yapim-yikiminin (yiliksek doniistim
hizli kemik hastalig1) laboratuar bulgulariyla saptanmasi. Bu ii¢ kriter hastalarda
gosterildiyse, uygulanan medikal tedavinin sonuglari iyi degerlendirilmelidir.
Hastalarda bulunan; hiperkalsemi, kontrol edilemeyen hiperfosfatemi, ciddi
semptomlarin varhig (kemik-eklem agrisi, kasinti, kas gii¢siizliigli gibi), osteitis fibroza
sistikaya bagli ciddi kemik deformiteleri, yumusak doku kalsifikasyonlarinda artis,
kemik yogunlugunda azalma ve eritropoetine direngli anemi varligi tedaviye
yamtsizhgm gostergeleridir. Ug major kriterin varlign ve medikal tedaviye ragmen
yukaridaki semptom ve bulgulardan birinin gelismesi paratiroidektomi igin endikasyon
olusturur (52). (Tablo 2.3). SHPT nin cerrahi endikasyonlari ile ilgili ¢esitli kilavuzlar
mevcuttur ve kiigiik farkliliklar disinda benzer Olgiitler tagimaktadirlar. ABD'inde
KDIGO ¢alisma grubunun kilavuzunda cerrahi endikasyon i¢in evre 3-5 kronik bobrek
hastalarinda ciddi sSHPT (PTH>800 pg/mL) varligi ve medikal tedaviye ragmen inatgi
hiperkalsemi ve/veya hiperfosfatemi olmasi bildirilmisti (44). Avrupa’da ise cerrahi
endikasyon icin yliksek PTH diizeyi (>500 pg/mL) olmas1 ve iki aylik tibbi tedaviye
ragmen bunun %50’den fazla diislis gOstermemesi; direngli hiperkalsemi ve
hiperfosfatemi olmasi; direngli klinik semptomlar bulunmasi ya da goriintileme
yontemleri ile 1 cm veya {istiinde paratiroid bezi saptanmis olmasi 6lgiitii aranir (53).
Japonya’da (The Japanese Society of Dialyis Therapy) ise cerrahi tedavi SHPT’ nin
erken evresinde oOnerilmektedir: Hiperparatiroidi (PTH>500 pg/mL) ve eslik eden
hiperfosfatemi (serum P>6.0 mg/dL) ve/veya hiperkalsemi (serum Ca>10.0 mg/dL) ve

bunlarin medikal tedaviye direngli olmasi gibi (54).
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Tablo 2.3. sHPT’ |i hastalarda paratiroidektomi endikasyonlari.

Major Kriterler

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

3. Direk grafilerde osteitis fibroza sistika saptanmasi ya da yiiksek
doniistim hizl kemik hastaligi varligi

Medikal Tedaviye Yanitsizlik Kriterleri

Hiperkalsemi

Kontrol edilemeyen hiperfosfatemi

Ciddi semptomlar (kemik-eklem agrisi, kasinti, kas giigsiizliigii vb.)
Ciddi iskelet deformiteleri

Progresif kemik yogunlugu kayb1

Progresif yumusak doku kalsifikasyonu

N e g~ e b P

Eritropoetine direncli anemi

SHPT’de en akut hayat1 tehdit edici durum ve Oncelikli operasyon endikasyonu
kalsifilaksidir (Sekil 2.4 A). Kalsiflaksi, dokuda patolojik kalsifikasyon ve iskemik
doku nekrozu sonucu olusan kasmtili, agrili, iyilesmeyen lezyonlardir; tedavi
edilmezlerse iilser ya da kuru gangren sekline doniisebilirler. Doku biyopsisi ile
arteriollerde, medial kalsifikasyon ve intimal hiperplazi goriildiigiinde tan1 kesinlesir
(Sekil 2.4 B). En cok el, parmak, alt ekstremite ve alt abdomende gorullrler (38).
Uzerine eklenen sepsis onemli bir mortalite ve amputasyona dek giden morbidite
kaynagidir (55). Acil paratiroidektomi ile Oniine gegilebilir ve yara iyilesmesi

hizlandirilabilir (56).

Genellikle KBY’li hastalarda ortaya ¢ikan SHPT, ¢cogu hastada, basarili RT den
sonra serum kalsiyum konsantrasyonun normale dénmesi ve hiperplazik paratiroid

bezlerinin gerilemesi ile sonuglanir.
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Sekil 2.4. (A) Kalsifilaksis lezyonu, (B) Doku biyopsisi, dermiste kalsifikasyon alanlari.

2.4.1.3. Tersiyer Hiperparatiroidizm

tHPT nadir gorilen, uzamig SHPT sonrasi otonom hiperplazik paratiroid
bezlerinin ortaya ¢ikmasi sonucu veya siklikla uzun siireli bobrek fonksiyon bozuklugu
bulunan hastalarda, basarili RT sonrasinda paratiroid bezlerinin otonomi kazanmasi
sonucu HPT’nin devam etmesidir. Paratiroid dokusu (zerinde bulunan kalsiyumu
tantyan reseptorlerin kaybiin meydana getirdigi uzamis SHPT, zaman zaman nispeten
otonom hiperplazik paratiroid bezlerinin ortaya ¢ikmasina neden olur. Sonugta,
yiikselmis  kalsiyum diizeyleriyle birlikte otonom olarak yiikselmis PTH

konsantrasyonlar1 goriiliir.

Inatc1 hafif hiperkalsemi icin paratiroidektomiyi gdze almadan dénce RT sonrasi
en azindan 6 ay beklenmelidir. Bununla beraber bazi hastalarda kronik olarak stimile
edilmis olan paratiroid bezleri serum kalsiyumundan bagimsiz olarak hareket ettigi
zaman otonom paratiroid bez fonksiyonu ve belirgin hiperkalsemi gelisir. Buna tHPT
denir (57,58).

tHPT; patolojik kiriklar, kemik agrisi, bobrek taslari, peptik {iilser hastaligi,
pankreatit ve mental durum degisikligi gibi problemlere neden olabilir. Semptomatik
hastalik i¢in veya asemptomatik hastalarda, basarili bir RT’den sonra 1 yildan fazla
otonom PTH sekresyonu devam ederse operatif girisim endikedir (59).

SHPT sirasinda 6zellikle kalsiyum ve 1,25-D3 kesildikten sonra énemli derecede
(10.5mg/dL’den yiiksek) hiperkalsemi olusursa bu durum tHPT gelistigini gosterir.
Tani, yalniz basina cerrahi igin bir endikasyondur. Osteomalazi ve renal osteodistrofi ki

hastaligin uzun donemli dogasinin bir isareti olarak her zaman mevcutturlar (58).
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2.4.2. Goruntuleme ve Lokalizasyon Teknikleri

Onceleri pHPT’nin konvansiyonel tedavisi, bilateral boyun eksplorasyonu, tim
paratiroid bezlerinin eksplorasyonu ve normal goériinen paratiroid bezinden biyopsi
yapilarak veya yapilmadan, patolojik biiylimiis bezlerin ¢ikarilmasi seklinde idi (60).
pHPT’nin nedeninin, %85-90 oraninda soliter paratiroid adenomu, %10-15 hiperplazi
ve %1-2 oraninda karsinom oldugu anlasildigindan beri, adenoma baghh pHPT’de
etkilenmis olan bezin ¢ikarilmas: yeterli olarak goérilmektedir  (60,61). Normal
paratiroid bezlerinin gereksiz eksplorasyonundan, komplikasyon oranini arttirmasi
nedeniyle kagmilmasi gerektigi diisiiniilmekte, lokalizasyon calismalari yardimi ile
unilateral cerrahi yaklasim kabul edilmektedir (62,63). Lokalizasyon g¢aligsmalari igin
kullanilan goriintiilleme yontemleri arasinda; yiiksek rezoliisyonlu USG, SPECT (single
pozitron emisyon tomografi) ile beraber veya tek basina sestamibi sintigrafisi, BT ve
MRI sayilabilir. Sestamibi sintigrafisi ve USG ameliyattan 6nce yapilmasi tavsiye

edilen lokalizasyon ¢aligsmalaridir (64).

Yuksek rezoltsyonlu USG, 1 cm’den blylk adenomlarda %95 spesifite ve %75-
80 sensitiviteye sahiptir (60). pHPT’li hastada paratiroid adenomunun USG gorintisu,
Sekil 2.5 A’ da gosterilmistir. USG, intratiroidal adenomlarin tespit edilmesinde
olduk¢a basarili olmasma ragmen, Ozellikle retrotrakeal, retrodzofageal veya
mediastinal yerlesimli adenomlarin varliginda basarisiz olmaktadir (60,61). Tiroid bezi

hastaliklarinda 6zellikle multinodiiler guatrda sensitivitesi ve spesifitesi azalmaktadir
(60).

Sekil 2.5. (A) pHPT’li hastada paratiroid adenomunu gésteren boyun USG géruntist, (B) pHPT’li

hastada sol altta hiperseliiler paratiroid bezinde aktivite retansiyonunu gosteren Tc-99m sestamibi

sintigrafisi.
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Sestamibi sintigrafisinin, ameliyat Oncesi paratiroid lokalizasyonu ag¢isindan altin
standart olarak kabul edilmesine ve sensitivitesi %75 ve spesifitesi %90 olmasina
ragmen, es zamanl tiroid bezi patolojilerinde sensitivite ve spesifitesinin diistiigi,
multinodiiler guatr varliginda yanlis negatif veya yanlis pozitif sonuglara neden oldugu
bilinmektedir (64). Dogru uygulanan sestamibinin nemli bir tiroid hastaligi yokken
basarisiz olmasi, sporadik diffiiz hiperplazinin gucli bir gostergesidir (65). Bununla
birlikte ektopik lokalizasyonlu adenomlar1 tespit etmekte olduk¢a basarilidir (60,65).
pHPT’li hastada, paratiroid bezinde aktivite retansiyonu izlenen Tc-99m sestamibi

sintigrafi goruntusi Sekil 2.5 B’ de gosterilmistir.

pHPT’de, BT’nin sensitivitesi %75’tir ve retrodzofageal, retrotrakeal ve
mediasten lokalizasyonlu adenomlari tespit edebilme agisindan oldukg¢a basarilidir (63).
BT-MIBI gibi sintigrafik metodlar ile BT gibi yuksek rezolusyonlu gorintileme
yontemlerinin kombinasyonu dogruluk oranini arttirabilmektedir (63). BT-MIBI’nin,
oOzellikle ektopik lokalizasyonlu adenomlar ile daha 6nceden gegirilmis boyun cerrahisi
nedeniyle anatominin bozuldugu hastalarda yiiksek dogruluk oranina sahip oldugu

gosterilmistir (62,63).

Bu lokalizasyon ¢aligmalar ile basari saglanamaz ise MRI yapilabilir. MRI ile
0.8 cm’lik kitleler saptanabilir, kas ve damar yapilarindan, timor ve lenfoid doku
kolayca ayrilabilir, ancak dogruluk oraninin %65 olmasi akilda tutulmalidir (64). Eger
tim bu lokalizasyon c¢aligmalarinin kombinasyonu ile anormal paratiroid bezi
saptanamiyorsa selektif venoz kateterizasyon yapilabilir, ancak bu invaziv yontemin

komplikasyonlar1 olabilir ve oldukg¢a pahali bir yontemdir (63).

Son on yilda saglanan diger bir gelisme ise, ameliyat sirasinda PTH (ioPTH)
Olciminin yapilabilmesi olmustur (66). Bu test ile, ameliyat sirasinda serum PTH
duzeyi 15 dakika icinde belirlenebilmektedir. Literatiirde, pHPT’li hastalarda ameliyat
oncesi paratiroid lokalizasyon calismalar1 yaninda, ameliyat sirasinda ioPTH 6lguimi
kullanarak yapilan tek tarafli boyun eksplorasyonunun yiiksek basari oranlarimi bildiren
calismalar yaymlanmistir (67,68). ioPTH 6l¢limd, insizyondan hemen énce ve adenom
cikarildiktan sonra yapilir. Eksizyon sonras1 iPTH diizeyinde %50°den daha fazla bir
diisiis varsa, cerrahi basarili olarak kabul edilir, %50’den daha az diisilislin saptandig1
durumda ise, bilateral boyun eksplorasyonu ile anormal paratiroid bezinin
tamimlanmaya Calisilmasi onerilmektedir (69). ioPTH kullanimi ile, minimal invaziv

paratiroidektomi tekniginde %95-100 oraninda basar1 bildirilmektedir (69,70). Bununla
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birlikte, literatiirde bu testin gerekliligi de sorgulanmaktadir. Literattrde, ioPTH 6l¢cimu
kullanilmadan yapilan minimal invaziv paratiroidektomi ameliyatlarinda %95-98

oraninda basar bildirilmistir (71,72).

Sonug olarak, paratiroid adenomlarinda, her ne kadar eslik eden tiroid hastalig
varliginda USG’nin ve Tc 99m sestamibi sintigrafisinin sensitivitesi diisiik olsa da, eger
USG ve sestamibi sintigrafisi ayn1 lokalizasyonu gosteriyorsa, baska lokalizasyon
caligmasina gerek olmadan tek tarafli cerrahi yaklasim ve fokal eksplorasyon ile
patolojik bezin ¢ikarilmasi uygundur. Ancak persistan veya rekiirren HPT olgularinda
SPECT ile beraber sestamibi sintigrafisi, BT ve MRI gibi ilave goruntileme yontemleri

yapilmalidir.

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

yiizden ameliyat dncesi lokalizasyon c¢alismalar1 yapilmasina gerek yoktur.
2.4.3. Hiperparatiroidizmin Cerrahi Tedavisi
Cerrahi Strateji

Hiperparatiroidili hastalara cerrahi girisim gerektiren endikasyonlar, pHPT’li
hastalar ile bobrek kaynakli hiperparatiroidi hastalar1 i¢in farklilik gosterir. Ameliyat
oncesi diistiniilmesi gereken en 6nemli faktorler, ameliyatin uzun dénem faydalar1 ve
tedavi etkinligidir. pHPT’li hastalarda hiperparatiroidi, biiyiik olasilikla tek bir adenoma
bagli oldugu i¢in bu hastalara uygulanan adenom eksizyonu %95’in iizerinde basari
saglamaktadir. Hiperparatiroidi hastalarinin yaklasik %10-12’sinde primer sporadik
hiperplazi goriulmektedir. Hiperplazi nedeniyle ameliyat edilecek hastalara subtotal
paratiroidektomi ya da total paratiroidektomi ve ototransplantasyon uygulanabilir.
Subtotal paratiroidektomi uygulanan hastalarda remnant dokunun aktivite potansiyeli,
total paratiroidektomi ve ototransplantasyon yapilan hastalarda transplante edilen
dokunun aktivite potansiyeli bu ameliyatlarin uzun donem sonucunu belirler, bu nedenle

adenomlu hastalara gore basar1 orani daha diisiiktiir (73).

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

olarak se¢ildigi total paratiroidektomi ve ototransplantasyondur. Subtotal tiroidektomi
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sonras1 remnant doku, metal cerrahi klip ile isaretlenir. Subtotal paratiroidektominin
basarisi, remnant dokunun canlilifina ve biiytikliigline baglidir. Total paratiroidektomi
yapilirsa, ototransplantasyon igin secilen bez; dncelikle +4°C soguk serum fizyolojik
icinde bekletilir, daha sonra 1 — 1,5 mm®lik parcalar halinde 15 — 20 dilim paratiroid
dokusu baskin olmayan kolun brakiyoradial kas1 igerisine, hemostaz saglandiktan sonra
yerlestirilir. Bu bolge, her iki kol antekiibital veninden alinan vendz 6rneklerde PTH
Olcimii ~ yapilarak  greft  fonksiyonunu  degerlendirmeye  olanak  saglar.
Ototransplantasyonlu total paratiroidektominin etkinligi, greft olarak kullanilan bezin
nodularitesine, implante edilen pargalarin biiyiikliikk ve sayisina ve greft dokusunun
revaskiilarizasyonuna baglidir. Anjiogenezisi, paratiroid dokusunun uyardig: vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) saglar (74). Subtotal paratiroidektominin avantaji,
postoperatif hipokalsemi gelisme riskinin daha az olmasidir, asil dezavantaji ise
remnant dokunun hiperfonksiyonel hale gelmesi ve reoperasyon gerekliligidir, bu
durumda  komplikasyon  orani artmaktadir. Ototransplantasyonlu  total
paratiroidektominin avantaji ise, niiks olgularda brakiyoradial kas icine implante edilmis
dokunun, lokal anestezi ile minimal komplikasyonla parsiyel ¢ikarilabilmesidir (75),
boylece servikal eksplorasyonun potansiyel komplikasyonlart onlemis olur. Ameliyat
sonrasi remnant ya da greft dokusunun fonksiyonunun belirsiz oldugu durumlarda
(subtotal paratiroidektomi sonrasinda i0PTH diizeyinin 10 pg/mL’nin altinda oldugu ya
da ototransplantasyonlu total paratiroidektomi sonrasi normokalsemi gelismemis
olgularda) paratiroid dokusunun kriyoprezervasyonu yardimci bir ydntemdir.
Kriyoprezervasyon yonteminde, 1 mm®¥liik paratiroid parcalari, glutamin ve penisilin-
streptomisin eklenmis %80°lik RPMI 1640 (Moore ve arkadaslarinin ‘Roswell Park
Memorial Institute’da gelistirdigi, aminoasit ve vitamin igeren solisyon), %10’luk
otolog serum ve %210’luk dimetilstlfoksitten olusan kriyoprotektif bir soliisyona
yerlestirilir. Bu soliisyon dakikada 1°C olmak iizere —80°C’ye kadar sogutularak sivi
nitrojen igerisinde saklanir. Saklanan doku ototransplantasyondan dnce su kiivetinde
37°C’ye 1sitilir ve transplantasyondan once %4’lik Waymouth ortaminda yikanir.
Islevsel olarak, saklanarak ototransplante edilen dokunun %50 — 60’inda PTH salinimi
azalsa da kalsiyum homeostazini sagladigi bildirilmistir (76). Ototransplante edilmis
paratiroid dokusunun islev kazanmasi birkag hafta ile birkag ay siirebilir, hastalara bu
donmede oral kalsiyum ve vitamin D replasmanlar1 yapilmalidir, bu destek fizyolojik

paratiroid ve kalsiyum homeostazi saglandiktan sonra kademeli olarak kesilebilir.
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tHPT’nin tedavisi cerrahidir. Kabul edilmis olan iki ameliyat tipi vardir. 1.
Subtotal paratiroidektomi 2. Heterotopik ototransplantasyonlu (dominant olmayan
onkola) total paratiroidektomi. Klinik bulgularda (kasint1 ve kas yorgunlugu), radyolojik
parametrelerde diizelme olmasindan dolay1r ve subtotal rezeksiyon sonrasinda %20
reoperasyon gerekmesine karsin ototransplantasyon ile birlikte total paratiroidektomi
isleminde hi¢ reoperasyon gerekmemesi nedeniyle bu isleminin segkin bir islem oldugu
kanaati olusmustur. Fonksiyone renal allograft’li hastada remnant kii¢iik bir parga
paratiroid bezi kalmasi, parsiyel hipoparatiroidizm nedeni olabilir. Boyle bir hasta i¢in
kalacak paratiroid bez hacmi, 4 normal paratiroid bezinin hacimlerinin toplam1 kadar

olmalidir. Bu, genellikle bir hiperplazik paratiroid bezinin yarisina karsilik gelir.

Literatirde uygulama konusunda ve ioPTH’ya goére basarili paratiroidektomi
tanimlamasinda ¢eliskili sonuglar olsa da rezeksiyon sonrasi 10. dakikada i1oPTH’nin
baz degerinin %50’sinden asagi diismesi hastalarin %94°(inde postoperatif Kir igin
prediktif deger tasir (77). Bir grup hastada bu diisiisiin goriilmesinin KBY ve bozulmus
PTH klirensi nedeni ile eksizyon sonrast 30. dakikaya dek uzayabilecegi

unutulmamahidir (41,58,77,78).

PO

Paratiroidektomiyi takiben inatci veya niiks HPT’nin %4 -15 arasinda degistigi
bildirilmektedir. Bu oranlarin teknik ile degismedigi tespit edilmistir. Teknigi goze
almaksizin bir boyun hematomu veya rekirren sinir hasar1 komplikasyonlari %1 veya
daha az olmalidir. Semptomatik diizelme genellikle muikemmeldir. Osteodistrofi
%90’dan fazla, puriritis %80°den fazla ve ektopik kalsifikasyonlar %60-80 oraninda
gerilemektedir.

2.4.4. Paratiroid Cerrahisi Komplikasyonlari

Paratiroid cerrahisi, deneyimli cerrahlar tarafindan yapildiginda basar1 orani
%95’1n lizerinde, mortalite ve morbiditesi ise ¢ok diisiiktiir. Komplikasyon oranlar1 %1
kadardir. Genel komplikasyonlar; kanama, seroma, enfeksiyondur. Spesifik
komplikasyonlar ise; gecici veya kalict vokal kord paralizisi ve hipoparatiroidizmdir.
Hipoparatiroidizm daha ¢ok, bilateral boyun eksplorasyonu yapilan hastalarda, subtotal
paratiroidektomi ~ yapilip  yetersiz  remnant doku  birakilan  hastalarda,
ototransplantasyonlu total paratiroidektomi yapilan ve greft disfonksiyonu gelisen
hastalarda gorulir. Ameliyat oncesi yiksek doniisiim hizli kemik hastaligi bulunan

hastalarda ameliyat sonras1 hipokalsemi goriilme olasilig1 fazladir. SHPT hastalarinda
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paratiroidektomi kemik mineral dansitometresini (KMD) arttirir (79). Rekurren
laryngeal sinir hasarina bagli vokal kord paralizisi gorulebilir, bu durum 6 aydan fazla
stirerse kalic1 olarak nitelendirilir. Bir grup SHPT hastada paratiroidektomi sonrasi

kasintida 6nemli oranda azalma gorultr (51).
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3. MATERYAL ve METOD

Bu calismada Ocak 1996- Mayis 2011 tarihleri arasinda Baskent Universitesi
Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’nde, RT yapilan 840 hasta geriye donik olarak
degerlendirildi. Bunlardan ameliyat 6ncesi ve sonrasi tiim takip parametreleri olan ve
greft sagkalimi 12 aydan uzun olan 322 hasta ¢alismaya alindi. Hastalarin demografik
Ozellikleri, RT oncesi ve sonrasi, serum PTH, kalsiyum (Ca), fosfor (P), alkalen fosfataz
(ALP), kreatinin degeri, paratiroid ultrasonografisi ve MIBI sintigrafisi, kemik mineral
dansitometrisi (KMD), bobrek yetmezliginin etyolojisi ve siiresi, diyaliz tipi, greft
sagkalimi, RT Oncesi paratiroidektomi yapilan hastalar, tHPT tanis1 alan hastalar, tHPT
tanis1 alan hastalarin RT sonrasi tani aldigi aylar, tHPT nedeniyle paratiroidektomi

yapilan hastalar, birden fazla RT yapilan hastalar ve izlem sureleri kaydedildi.

RT oncesinde ve RT sonrast donemde 3., 6. ve 12. aylarda kontrol amaglh
bakilan serum Ca, P, PTH ve ALP diizeyleri bilgisayar kayitlarindan elde edildi. PTH
diizeyleri ‘iki yonlii kemiliiminesan immiinometrik’ yéntemle (Immulite® 2000 Intact
PTH, Siemens), Ca ve ALP dizeyleri ‘kalorimetrik’ yéntemle (Roche/Hitachi®
Modular), P dizeyleri ‘endpoint method with sample blanking” yontemiyle
(Roche/Hitachi® Modular) dlciildi. Serum PTH dizeyleri 12-65 pg/mL (1,3-6,8
pmol/L), serum Ca duzeyleri 8,5-10,2 mg/dL, serum P duzeyleri 2,7-4,5 mg/dL, serum

ALP duzeyleri 15-270 U/L arasinda normal olarak kabul edildi.

RT oncesi ve RT sonrasi, laboratuar degerleri ve Klinik olarak HPT olan
hastalara lokalizasyon ¢alismalar1; Ultrasonografi (USG) (Antares, Siemens, Erlangen,
9,4 Mhz) ve Tc99m Sestamibi Sintigrafisi ile yapildi.

Calismamizda tHPT tanisi, RT sonrast 1 yildan uzun siiredir serum Kkreatinin
degeri 2,5 mg/dI’nin altinda olan ve diyaliz ihtiyact olmayan hastalara bakilan
laboratuar degerleri ve klinik bulgular ile konuldu (80). Laboratuar degerlerinde serum
PTH duzeyleri 300 pg/mL’nin, itizerindeki degerler tHPT igin tanisal kabul edildi.
(81,82).
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istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi. Siirekli
degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadigi Shapiro Wilk testi ile arastirildi.
Tanimlayici istatistikler siirekli degiskenler i¢in ortalama =+ standart sapma veya ortanca
(en kiglk — en biiyiik) olarak kategorik degiskenler ise vaka sayisi ve (%) seklinde
gosterildi. Gruplar arasinda ortanca degerler yoniinden farkin 6nemliligi bagimsiz grup
sayist iki oldugunda Mann Whitney U testi ile ikiden fazla grup arasindaki farkin
onemliligi ise Kruskal Wallis testiyle arastirildi. Kruskal Wallis test istatistiginin
anlamli bulunmasi halinde Conover’in ¢oklu karsilastirma testi kullanilarak farka neden
olan durumlar tespit edildi. RT 6ncesi ile RT sonrast KMD Z ve T skorlar1 yoniinden
istatistiksel olarak anlamli degisimin olup olmadigi Bagimli t-testi ile laboratuar
Olctimleri yoniinden istatistiksel olarak anlamli degisimin olup olmadig: ise Wilcoxon
Isaret testi kullanilarak degerlendirildi. Siirekli degiskenler arasinda anlamli iliskinin
olup olmadigi Spearman’in Korelasyon testi kullanilarak arastirildi. p<0,05 igin

sonugclar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alman 322 hastanin demografik ve klinik 6zellikler yodninden
dagilimina bakildiginda; yaslar 27,7+11,6 (3-63) y1l ve kadin sayis1 109 (%33,9), erkek
sayist 213 (%66,1) idi. RT oncesi KBY suresi 24 + 41,703 (3-300) aydi. Hastalarin
diyaliz tipleri degerlendirildiginde, CAPD uygulayan 40 (%12,4) hasta, HD’ye giren
245 (%76,1) hasta, CAPD ve HD’yi birlikte kullanan 22 (%6,8) hasta olarak belirlendi.
Greft sagkalimi ve izlem silresi 60 = 39,783 (12-168) aydi. Birden fazla RT yapilan
hasta sayist 17 (%5,3) idi. RT’ den 1 yil sonra 4 (%1,2) hastaya tHPT tanis1 konuldu.
tHPT tanis1 konulan 1 (%0,3) hastaya paratiroidektomi yapildi diger 3 hasta medikal
tedavi verilerek takip edildi. RT o©ncesi ise sHPT nedeniyle 4 (%1,2) hastaya
paratiroidektomi yapildi (Ortalama = SD) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Olgularin demografik ve klinik 6zellikler yoninden dagilima.

Degiskenler n=322
Yas (yil) 27,7+11,6 (3-63)
Cinsiyet
Kadin 109 (%33,9)
Erkek 213 (%66,1)
KBY Siresi (ay) 24 + 41,703 (3-300)
Diyaliz Tipi
CAPD 40 (%12,4)
HD 245 (%76,1)
CAPD+HD 22 (%6,8)
Greft Sagkalimi (ay) 60 + 39,783 (12-168)
izlem Siiresi (ay) 60 + 39,783 (12-168)
RT Sayis1 >1 17 (%5,3)
tHPT Tanis1 Alanlar 4 (%1,2)
tHPT Tanisi ile Paratiroidektomi 1 (%0,3)
Yapilanlar
RT Sonrasi tHPT Gelisme Siiresi 15,5 + 2,380 (13-18)
(ay)
RT Oncesi Paratiroidektomi 4(%1,2)
Yapilanlar

Calismaya alinan 322 hastanin KBY etyolojileri yoniinden frekans dagilimina
bakildiginda, vezikoureteral refli (VUR) 39(%12,1), glomerulonefrit (GN) 33(%10,2),
nefrolitiazis  27(%8,4), Alport sendromu  13(%4), pyelonefrit 12(%3,7),
hipertansiyon(HT) 10(%3,1), Ailevi Akdeniz Atesi (AAA) 9(%2,8), fokal segmental
glomeruloskleroz (FSGS) 9(%2,8), mezengioproliferatif glomerulonefrit (MPGN)
7(%2,2), Nefrotik Sendrom 7(%2,2), polikistik bobrek hastaligt (PKBH) 7(2,2),
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Sistemik Lupus Eritematozus (SLE) 6(%1,9), Diabetes Mellitus (DM) 5(%1,6),
Kresentrik Glomerulonefrit (KGN) 4 (%1,2), Berger hastaligi 3(%0,9), postpartum
KBY 3(%0,9), tiiberkiiloz(TBC) 3(%0,9), iiretral darlik 3(%0,9), amiloid nefropatisi
2(%0,6), bobrek agenezisi 1(%0,3) Fabry hastaligi(%3), Henoch Schonlein Purpurasi
(HSP) 1(%3), hipoplazik bobrek 1(%3), idrar yolu enfeksiyonu (IYE) 1(%0,3),
postpartum hipertansiyon 1(%3), sistinozis 1 (%3) ve etyolojisi bilinmeyen 113(%35,1)
hasta kaydedildi (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Olgularin KBY etyolojileri yoniinden frekans dagilima.

Etyoloji Olgu Sayist Yuzde

GN 33 10,2

Alport Sendromu 13 4,0

HT 10 3,1

FSGS 9 2,8

Nefrotik Sendrom 7 2,2

SLE 6 19

KGN 4 1,2

Postpartum KBY 3 0,9

Uretral Darlik 3 0,9

Bobrek Agenezisi 1 0,3

HSP 1 0,3

IYE 1 0,3

Sistinozis 1 0,3

Toplam 322 100,0
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Calismaya alinan 322 hastanin RT 6ncesinde ve RT sonrasi 3. ayda bakilan
laboratuar degerlerinde, kreatinin degerinin 10 + 2,762 (0,7-12) mg/dl* den 1 + 0,413
(0,3-2,0) mg/dl’ ye diismesi, kalsiyum degerinin 10 + 0,920 (7,9-10,7) mg/dl’ den 8,8 +
0,840 (7,5-10,8) mg/dl’ ye diismesi, fosfor degerinin 7,3 + 1,545 (3,3-9,5) mg/dl’ den
2,4+ 0,596 (1,7-4,4) mg/dl’ye diismesi, ALP degerinin 192,5 + 406,698 (35-3309) U/L’
den 92 + 105,492 (15-693) U/L’ ye diismesi, PTH degerinin 376 + 492,490 (27-2669)
pg/ml’ den 50 * 51,649 (13-452) pg/ml’ ye diismesi, istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,001) (Ortalama £ SD) (Tablo 4.3) (Grafik 4.1, Grafik 4.2, Grafik 4.3, Grafik 4.4,
Grafik 4.5).

Tablo 4.3. Olgularin RT 6ncesinde ve RT sonrasi 3. aydaki laboratuar 6l¢timleri.

Degiskenler RT Oncesi RT Sonrasi 3. Ay p-degeri
Kreatinin(mg/dl) 10 £ 2,762 (0,7-12) 1+0,413(0,3-2,0) <0,001
Kalsiyum(mg/dl) 10 + 0,920 (7,9-10,7) 8,8 0,840 (7,5-10,8) <0,001
Fosfor (mg/dl) 7,3 + 1,545 (3,3-9,5) 2,4 +0,596 (1,7-4,4) <0,001
ALP (U/L) 192,5 £ 406,698 (35-3309) 92 + 105,492 (15-693) <0,001
PTH (pg/ml) 376 + 492,490 (27-2669) 50 + 51,649 (13-452)  <0,001

Grafik 4.1. Olgularin RT 6ncesi ve RT sonrasi 3. ayda kreatinin ortalama diizeyleri.
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Grafik 4.2. Olgularin RT 6ncesi ve RT sonras1 3. ayda kalsiyum ortalama duzeyleri.
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Grafik 4.3. Olgularin RT 6ncesi ve RT sonrasi 3. ayda fosfor ortalama diizeyleri.
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Grafik 4.4. Olgularin RT 6ncesi ve RT sonras1 3. ayda ortalama ALP ortalama duzeyleri
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Grafik 4.5. Olgularin RT 6ncesi ve RT sonrasi 3. ayda PTH ortalama dlzeyleri.

500

400
T 300
=
2
E 200

100 -

o _ -
RT Oncesi RT Sonrasi

Calismaya alinan 322 hastanin RT oOncesi ve RT sonrasi laboratuar ve klinik
bulgular1 nedeniyle HPT siiphesi olan hastalara paratiroid USG’ si yapildi. Paratiroid
USG’ si  RT o0ncesi 25(%7,7) hastaya, RT sonras1 80(%24,8) hastaya yapildi. RT
oncesi paratiroid USG’ si yapilan 25 hastanin 23’ inde(%92) hipoekoik, hipervaskiiler,
bir veya birden ¢ok patolojik paratiroid bezi ile uyumlu solid lezyon saptanirken, 2 (%8)
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hastada normal bulgular mevcuttu. RT sonrasi paratiroid USG’si yapilan 80 hastanin
20’sinde(%25) hipoekoik, hipervaskuler, bir veya birden ¢ok patolojik paratiroid bezi
ile uyumlu solid lezyon saptanirken, 60 (%75) hastada normal bulgular mevcuttu.
(Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Olgularin RT 0ncesi ve sonrasi paratiroid USG bulgular1 yoniinden dagilim.

Paratiroid USG RT Oncesi  (n=25) RT Sonras1 (n=80)
Normal 2 (%8) 60 (%75)
Patolojik Paratiroid Bezi ile 23 (%92) 20 (%25)

Uyumlu Solid Lezyon Varligi

Calismaya alinan 322 hastanin RT Oncesi ve RT sonrasi laboratuar degerleri,
klinik bulgulari nedeniyle HPT siiphesi olan ve paratiroid USG’sinde hipoekoik,
hipervaskdler, bir veya birden cok patolojik paratiroid bezi ile uyumlu solid lezyon olan
hastalar dikkate alinarak MIBI sintigrafisi yapildi. RT Oncesi paratiroid USG’ sinde
patolojik paratiroid bezi ile uyumlu solid lezyon saptanan 23 hastanin 14’ tine (%60,8)
ve RT sonrasi paratiroid USG’ sinde patolojik paratiroid bezi ile uyumlu solid lezyon
olan 20 hastanin tamamina MIBI sintigrafisi, yapildi. RT 6ncesi 4(%28,6) hastada, RT
sonrast 2(%10) hastada normal bulgular saptandi. RT 0Oncesi MIBI sintigrafisinde
paratiroid patolojisi ile uyumlu fokal aktivite artis1 10(%71,4) hastada, RT sonrasi
18(%90) hastada saptandi. 322 hastanin RT sonrasi MIBI sintigrafisinde 18(%5,5)
hastada paratiroid patolojisi ile uyumlu fokal aktivite artis1 gozlendi. 18 hastanin
14’(nde PTH degerleri normalin {izerinde olmasina ragmen laboratuar degerleri ve
klinik olarak HPT bulgulari olmadigindan bu hastalar takip edildi. Takiplerinde PTH’
nin geriledigi gortildi. PTH’ s1 300 pg/ml’ nin iizerinde olan, laboratuar degerleri ve

Klinik olarak HPT ile uyumlu olan 4 hastaya ise tHPT tanis1 konuldu (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Olgularin RT 6ncesi ve sonrast MIBI sintigrafisi bulgular1 yoniinden dagilimi

MIBI Sintigrafisi RT Oncesi (n=14) RT Sonrasi (n=20)
Normal 4 (%28,6) 2 (%10)
Fokal Aktivite Artisi 10 (%71,4) 18 (%90)
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Calismaya alinan 322 hastadan RT oncesi laboratuar degerleri ve klinik bulgular
SHPT ile uyumlu olan 4 hasta, aktif sikayetleri olmasi ve RT alic1 aday1 olarak kadavra
listesinde uzun siiredir beklemesinden dolay1 paratiroidektomi karari alindi. Ameliyat
Oncesi paratiroid USG’si ve MIBI sintigrafisi yapilarak, hastalarin ikisine subtotal
paratiroidektomi diger ikisine ise total paratiroidektomi ve 6n kola ototransplantasyon
teknigi uygulandi. 3 hastanin paratiroidektomi sonrast PTH degerleri normale dondii ve
bu hastalar RT &ncesi normokalsemikti. Total paratiroidektomi ve ©On kola
ototransplantasyon uygulanan hastalardan birinin PTH diizeyleri diisiik seviyelerde
seyretti ve paratiroidektomi sonrasi erken donemde hipokalsemi i¢in medikal tedavi
uygulandi. Bu hastanin RT Oncesi kalsiyum degeri normal araliktaydi. Subtotal

paratiroidektomi yapilan hastalarda niiks saptanmadi.

RT sonrasi laboratuar degerleri ve klinik bulgularla 4 (%1,2) hastaya tHPT tanis1
konuldu. tHPT tanisi, RT’den 1 yil sonra konuldu. tHPT tanisi konulan, medikal
tedaviye direncli, aktif kemik ve eklem agrilart olan 1 (%0,3) hastaya ameliyat 6ncesi
paratiroid USG ve MIBI sintigrafisi yapildi. Paratiroid USG’ de tiroid bezi sol lobu
inferior komsulugunda hipoekoik, hipervaskiler, bir veya birden c¢ok patolojik
paratiroid bezi ile uyumlu solid lezyon goruldu. MIBI sintigrafisinde sol alt paratiroid
lojunda fokal aktivite artist goriildi. Bu sonuglar g6z Oniine alinarak hastaya
intraoperatif gama prob kullanilarak minimal invaziv paratiroidektomi uygulandi.
Ameliyatta patolojik paratiroid bezi, lokalizasyon ¢alismalartyla uyumlu olarak, tiroid
bezi sol lobu inferior komsulugunda bulundu. Paratiroidektomi 6ncesi, sonrasindaki 1.
gin, 3. ay ve 6.ay bakilan PTH degerleri sirasiyla 304, 6, 27 ve 69 pg/ml idi.
Paratiroidektomi Oncesi, sonrasindaki 1. ay, 3. ay ve 6.ay bakilan serum kalsiyum
degerleri sirasiyla 12,1- 9,1- 10- 10,4 idi Patoloji sonucu paratiroid adenomu olarak
raporlandi. Diger 3 hasta medikal tedaviye iyi cevap vermesi ve PTH’ nin takiplerinde

diismesi ve aktif sikayetlerinin olmamas1 nedeniyle takip edilmektedir.

tHPT tanisi alan 4 hastada RT Oncesi, RT sonras1 3. ayda ve RT’ den 1 yil
sonraki serum PTH diizeyleri degerlendirildiginde, RT 6ncesi serum PTH degeri 1173 +
721,864 (520-2205) pg/ml, RT sonrasi1 3. ayda serum PTH degeri 130 + 80,727 (13-
196) pg/ml ve tHPT tanis1 konuldugundaki serum PTH degeri 362 + 63,707 (304-452)
pg/ml olarak bulundu. RT sonrasi 3. aydaki serum PTH degerindeki azalmanin ve tHPT
tanis1 konuldugundaki serum PTH degerindeki artigin istatiksel olarak anlamli oldugu

goraldi. (p<0,001) (Ortalama + SD) (Grafik 4.6).
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Grafik 4.6. tHPT tanisi alan 4 hastanin RT 6ncesi ve RT sonras1 PTH diizey seyri.
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tHPT tanist alan 4 hasta degerlendirildiginde, RT &ncesi KBY siireleri sirastyla
120, 96, 24 ve 168 ay olarak kaydedildi. 4 hastanin birinin aktif sikayetleri mevcuttu.
tHPT tanis1 alan 4 hastanin laboratuar degerleri incelendiginde; RT 6ncesi serum PTH
diizeyleri sirasiyla, 2205, 520, 998 ve 970 pg/ml iken RT sonras1 3. ayda sirasiyla 196,
13, 162 ve 152 pg/ml olarak kaydedildi. RT dncesi serum kalsiyum diizeyleri sirasiyla,
10,7- 10,1- 10,3- 10,5 mg/dl iken RT sonrasi 3. ayda sirasiyla 10,7- 10- 10,1- 9,5 mg/dl
olarak kaydedildi. RT 6ncesi serum fosfor diizeyleri sirasiyla 6,5- 7,1- 6,2- 7,2 mg/dl
iken RT sonrasi 3. ayda sirasiyla 3,7- 3- 3,6- 4,7mg/dl olarak kaydedildi. 4 hastanin
tHPT tanis1 RT sonrasi sirasiyla 14., 18., 13., 17. aylarda konuldu. tHPT tanis1 alan 4
hastanin tHPT tanis1 konuldugundaki serum PTH degerleri sirasiyla, 356, 304, 336, 452
pa/ml, kalsiyum degerleri sirasiyla, 11,2- 12,1- 10,8- 11,7 mg/dl, fosfor degerleri
sirastyla 3,7- 4,9- 3,6- 4,7 mg/dl olarak kaydedildi. tHPT tanist alan 4 hastanin tHPT
tanis1 konuldugundaki paratiroid USG’ sinde hipoekoik, hipervaskdiler, bir veya birden
cok patolojik paratiroid bezi ile uyumlu solid lezyonlar (tiroid bezi komsuluguna gore)
sirasiyla; sag ist, sol alt, sag ve sol lst, sag Ustte ve MIBI sintigrafisinde fokal aktivite

artig1 sirasiyla; sag ve sol iist, sol alt, sol iist, sag iist ve altta bulundu (Tablo 4.6).
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Tablo 4.6. tHPT tanis1 alan hastalarin RT 6ncesi, RT sonrasi1 3. ay ve RT’ den 1 yil

sonraki parametreleri.

Degiskenler 1. Hasta 2. Hasta 3. Hasta 4. Hasta
KBY Suresi (Ay) 120 96 24 168
Semptom Varligi Yok Var Yok Yok
RT 6ncesi Serum 2205 520 998 970
PTH(pg/ml)
RT Oncesi Serum 10,7 10,1 10,3 10,5
Kalsiyum(mg/dl)
RT oncesi Serum 6,5 7,1 6,2 7,2
Fosfor(mg/dl)
RT Sonrasi 3. ay Serum 196 13 162 152
PTH(pg/ml)
RT Sonrasi 3. ay Serum 10,7 10 10,1 9,5
Kalsiyum(mg/dl)
RT Sonrasi 3. ay Serum 3,7 3 3,6 4,7
Fosfor(mg/dl)
RT Sonras1 tHPT 14 18 13 17
Tanis1 Aldiklar1 Ay
tHPT Tanis1 356 304 336 452
Konuldugundaki Serum
PTH(pg/ml)
tHPT Tanis1 11,2 12,1 10,8 11,7
Konuldugundaki Serum
Kalsiyum(mg/dl)
tHPT Tanisi 3,7 49 3,6 4.7
Konuldugundaki Serum
Fosfor(mg/dl)
Paratiroid USG Sag Ust Sol Alt Sag ve Sol Sag Ust
Ust

MIBI Sintigrafi Sag ve Sol Sol Alt Sol Ust Sag Ust ve

Ust Alt

Calismaya alinan 322 hastadan, RT 6ncesi ve RT sonrasi, laboratuar degerleri,
klinik bulgulart esliginde KMD yapildi. KMD, RT 0Oncesi 52(%16,1) hastaya, RT
sonrasi ise 226(%70,1) hastaya yapildi. 322 hastadan RT oncesi ve RT sonrast KMD’ si
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olan 49 hasta degerlendirildi. 49 hastanin 35’1 (%71,4) erkek, 14’0 (%28,6) kadind1. RT
oncesi ve RT sonrast KMD’si olan 49 hastanin RT oncesi Z skoru -1,79+1,56 iken RT
sonras1 -0,94+1,72° ye yukseldi (p<0,001). RT o6ncesi T skoru -2,18+1,74 iken RT
sonrasi -1,11+1,67’ ye yulkseldi (p<0,001). (Ortalama = SD) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. RT 6ncesi ve RT sonrast KMD’si olan 49 hastanin KMD skorlari.

KMD RT Oncesi (n=49) RT Sonras1 (n=49) p-degeri
Z Skoru -1,79+1,56 -0,94+1,72 <0,001
T Skoru -2,18+1,74 -1,11+1,67 <0,001

RT oncesi ve RT sonrast KMD’si yapilan 49 hastanin , KMD bulgular
yoniinden dagilimina bakildiginda, RT oncesi 12(%24,5) hastada normal bulgular
saptanirken, RT sonrasi 25(%51) hastada normal bulgular saptandi. Osteopeni RT
oncesi 26(%53,1) hastada, RT sonras1 17(%34,7) hastada gosterildi. Osteoporoz RT
oncesi 11(%22,4) hastada, RT sonrasi 7(%14,3) hastada goruldi. Osteopeni ve
osteoporoz oranlarindaki azalmanin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildi

(p<0,001- p<0,001) (Tablo 4.8), (Grafik 4.7).

Tablo 4.8. RT oncesi ve RT sonrasi KMD’si olan 49 hastanin, KMD bulgulari

yonunden dagilim.

KMD Sonucu RT Oncesi (n=49) RT Sonrasi (n=49) p-degeri
Normal 12(%24,5) 25(%51)

Osteopeni 26(%53,1) 17(%34,7) <0,001

Osteoporoz 11(%22,4) 7(%14,3) <0,001
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Grafik 4.7. Olgularin RT 6ncesi ve sonrasi ortalama osteoporoz ve osteopeni bulgulari.
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RT yapilan hastalarin hepsi G¢li immumsipresif ila¢ protokolu ile tedavi edildi.
Bu ilaclar prednizolon, siklosporin A veya takrolimus, azatiyopirin veya mikofenolat
mofetil (MMF) idi. Siklosporin A, 8-10 mg/kg/giin p.o. ikiye bolinmiis dozla basland:
ve kan seviyesi 100-200 ng/mL olacak sekilde idame dozu ayarlandi. Takrolimus 0,10-
0,15 mg/kg/gin p.o. ikiye bolinmiis dozla baslandi ve kan seviyesi ilk alt1 ayda 7-12
ng/mL, 6 aydan sonra 5-7 ng/mL olacak sekilde doz ayarlamasi yapildi. Azatiopirin 2-
3mg/kg/gun p.o dozunda basland: ve l6kosit sayisina gore dozu ayarlandi. MMF 1
gr/gun p.o ikiye bolinmiis doz seklinde verildi. Prednizolon, 1-2 mg/kg/gin p.o. dozu
ile baslandi, alt1 ay sonunda idame dozu 10mg/gtin olarak duzenlendi. RT 6ncesi ve RT
sonrasi KMD’si yapilan 49 hastanin 43’4 siklosporin A, 6 s1 ise takrolimus

kullanmaktaydi.
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5. TARTISMA

Asirt PTH uretimi ile sonuglanan HPT, paratiroid bezlerinin en sik goriilen
fonksiyon bozuklugudur ve ilk olarak 1920’li yillarda tanimlanmistir. SHPT nin KBY
ile iliskili oldugu ise ilk olarak 1934 yilinda Albright tarafindan fark edilmistir (83).
Gunlimuze kadar gegen zaman iginde SHPT nin patofizyolojisi daha iyi anlagilmistir ve
KBY olan hastalarda, bobrek yetmezliginin dogal seyri nedeniyle SHPT nin progresyon

gosterdigi ve mortalite ve morbiditeye neden oldugu gosterilmistir.

Hipokalsemi ve D vitamini eksikligine yol agan herhangi bir bozukluk, PTH
dizeylerini yukseltecek ve sHPT’ye neden olacaktir. KBY’ye baglh sHPT de, bObrek
fonksiyonunun azalmasiyla, 25-hidroksivitamin D’nin hidroksilasyonu azalir, aktif D
vitamini seviyeleri diiser. Glomeriiler filtrasyon oran1 20 mL/dakika’nin altina
diistiigtinde ciddi hiperfosfatemi gelisir. Hiperfosfatemi ve aktif D vitamini dizeyindeki
diismeye bagli gelisen hipokalsemi, PTH diizeylerinin artmasina neden olur. Kronik
uyarim, zamanla paratiroid bezlerinde hiperplaziye yol acar. sHPT nedeniyle
paratiroidektomi yapilan hastalarin paratiroid bezlerinin histolojik incelemesi, nodiiler

ya da diffliz hiperplaziyi gosterir (84).

SHPT’in klasik belirtileri arasinda; kemik yogunlugunda azalma, spontan
fraktiirler, kemik agrisi, radyolojik olarak gosterilebilen kemik lezyonlar1 (subperiostal
kemik rezorbsiyonlar1 ve eklem erozyonlari), iskelet dis1 kalsifikasyonlar ve
psikonorolojik bozukluklar sayilabilir. Hiperparatiroidiye bagli fosfor retansiyonu ve
diisiik aktif D vitamini diizeyleri, hemodiyaliz hastalarinin osteoporoz patogenezinde rol

oynamaktadir (22)

tHPT nadir gorilen, uzamis SHPT sonrasi otonom hiperplazik paratiroid
bezlerinin ortaya ¢ikmasi sonucu veya siklikla uzun siireli bobrek fonksiyon bozuklugu
bulunan hastalarda, basarili RT sonrasinda paratiroid bezlerinin otonomi kazanmasi
sonucu HPT’nin devam etmesidir. Paratiroid dokusu (zerinde bulunan kalsiyumu
tantyan reseptorlerin kaybiin meydana getirdigi uzamis SHPT, zaman zaman nispeten
otonom hiperplazik paratiroid bezlerinin ortaya ¢ikmasina neden olur. Sonugta,
yiikselmis  kalsiyum diizeyleriyle birlikte otonom olarak yiikselmis PTH

konsantrasyonlar1 goriiliir.
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SHPT, KBY’nin en sik goriillen komplikasyonudur ve hastaligin progresyonunu
azaltmaya yonelik uygulanan medikal tedaviye ragmen, diyaliz programinda olan KBY
hastalarinda, kasinti, kemik-eklem agrisi, patolojik kiriklar ve metabolik
komplikasyonlarin gelismesi nedeniyle, yillik paratiroidektomi insidansi yaklagik %2.5’
tir (52,85). Uchida ve arkadaslarinin SHPT ve RT ile ilgili ¢alismasinda transplant
bobregi hiperkalsemi ve hiperfosfateminin etkilerinden korumak icin RT &ncesi
paratiroid cerrahisi uygulanmasi 6nerilmektedir (86). Yapilan diger ¢alismalarda RT
planlanan alic1 adaylarindaki sHPT nin RT sonrasinda gecikmis greft fonksiyonu igin
risk faktorii oldugu belirtilmis (87,88). Bunun igin RT 6ncesi SHPT igin tedavi plani
yapilmasi Onerilmis, bu amacla kalsimimetik ajanlarin artan bir sekilde kullanildig
kaydedilmis (89). Evenepoel ve arkadaslari ise RT’nin sHPT igin ideal tedavi oldugu
goriisiine katilmamislar, miimkiinse RT’den sonra paratiroid cerrahisi yapilmasini
onermigler (90). Bizim galismamizda canlidan RT sansi olan hastalarin oncelikle ve
mutlaka RT’si gerceklestirildi. Bu hastalarin RT’den sonra hem klinik hem de
laboratuar bulgularinda diizelme gozlendi. Klinigimizde RT planlanan hastalarda RT
oncesi bozulmus kalsiyum-fosfor dengesini diizeltmek ve kemik yikimini 6nlemek igin
medikal tedavi plan1 uygulanmaktadir. Kadavra listesinde uzun suredir bekleyen sHPT’
li hastalar icin, laboratuar ve Klinik endikasyonlar var ise paratiroidektomi
planlanmaktadir. Calismamizda RT oncesi sHPT tanisi ile takipli sadece 4 hastaya,
klinik, laboratuar degerleri ve KMD sonuglariyla birlikte degerlendirilerek
paratiroidektomi yapildi. Hastalarin ikisine subtotal paratiroidektomi diger ikisine ise
total paratiroidektomi ve 6n kola ototransplantasyon teknigi uygulandi Paratiroidektomi

sonras1 PTH takipleri normal aralikta seyretti.

Literatiirde KBY etyolojilerine bakildiginda, Tiirk Nefroloji Dernegi 2000 yili
icinde KBY saptanan 7643 olgunun etyolojik dagilimini degerlendirdigi ¢alismada
glomeriilonefrit oran1 %22,8, DM %15,8, hipertansiyon %15,2, trolojik nedenler %9,6,
kronik interstisiyel nefrit %4,8, polikistik bobrek hastaligi %4,4, digerleri nedenler %
9,5, nedeni belli olmayanlar % 17,8 olarak bulunmus. Yapilan diger ¢alismalarda 7000
pediatrik olguda veri tabani sonuglart; konjenital anomaliler %57, bunlardan %211
obstruktif Gropati, %18’i renal aplazi-hipoplazi, % 8’i VUR, %4’0 polikistik bobrek
hastalig1 olarak bulunmus. FSGS oran1 %9, diger nedenler %16 ve etyolojisi bilinmeyen

%18 olarak bulunmus (91,92,). Bizim g¢alismamizdaki oranlar, yetiskin ve pediatrik
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hastalar birlikte degerlendirilerek verildi. Pediatrik vakalardaki, konjenital anomaliler
literatirdeki kadar ylksek oranda saptanmadi. Buna karsin ¢alismamizda VUR
oranlar1(%]12) literatiire gore yiiksek bulundu. Dikkat ¢eken diger bir durum,
glomerulonefrit oraninin bizim ¢aligmamizda(%10,2) ve Tiirk Nefroloji Dernegi
calismasinda(%22,8) yiiksek olmasidir. KBY siirecinde, dnlenebilir hastaliklara yonelik
tedavinin planlanmasi, KBY oranlarinda diisme saglayarak ve KBY’ye bagli mortalite
ve morbidite oranlarin1 azaltarak fayda saglamaktadir.

Bryan ve arkadaslarinin hiperparatiroidizm nedeniyle cerrahi uygulanan 226
olguluk c¢alismasinda ameliyat oncesi paratiroid USG ve MIBI sintigrafisi bulgulari
degerlendirilmis. USG’nin duyarliigi %67, ozgilligi %33, MIBI sintigrafisinin
duyarlilign %67, 6zgiilliigii %55 olarak bulunmus (93). Anari ve arkadaslarinin SHPT
tanihh 91 hastada USG bulgular1 ile PTH diizeyleri arasindaki iligki arastirilmis.
USG’nin duyarliligt %62,5, ozgilliigii %85,7 olarak bulunmus (94). Saengsuda ve
arkadaglarinin 18 pHPT’ li ve 53 sHPT’li hastada ameliyat dncesi MIBI sintigrafisi
degerlendirilmis. pHPT’li hastalarda sintigrafinin duyarliligi % 90, 6zgilligi % 100
olarak bulunmus. sHPT’li hastalarda sintigrafinin duyarlilign %67, 6zgilligi %92,3
olarak bulunmus (95). Gotthardt ve arkadaslarinin, sHPT de hiperplazik paratiroid
bezlerinin lokalizasyonuna yonelik yaptigt calismasinda, MIBI sintigrafisinin
sensitivitesini %39, spesifitesini ise %40 olarak bildirmislerdir (96). SHPT’ de paratiroid
USG ve MIBI sintigrafisinin tan1 asamasinda veya ameliyat Oncesi lokalizasyonu
belirlemede yeri yoktur. Ancak literatiirde ektopik yerlesimli paratiroid bezi veya
slipernumara bez i¢in lokalizasyon ¢alismalari yapilabilecegi belirtilmis (41). Bizim
calismamizda tHPT nedeniyle 1 hastaya ameliyat éncesi paratiroid USG ve MIBI
sintigrafisi yapilarak minimal invaziv paratiroidektomi yapildi. Ameliyatta eksize edilen
patolojik paratiroid bezinin yeri, lokalizasyon c¢alismalart ile uyumluydu.
Caligmamizdaki paratiroidektomi sayisi, lokalizasyon c¢aligmalarimin  gerekliligi
hakkinda yorum yapabilmek i¢in yeterli olmadigindan, bu konuda daha genis ¢aph
caligmalara ihtiyag vardir.

RT sonrast tHPT gelisme riskinin, RT 6ncesi KBY siiresi ile orantili olarak
arttigr goriilmiis (97). Calismamizdaki tHPT tanis1 alan 4 hastanin RT oncesi KBY
stirelerinin ortalamasi 102 + 60,000 (24-168) ay olarak kaydedildi. Calismamizdaki 322
hastanin RT 6ncesi KBY siirelerinin ortalamasi 24 + 41,703 (3-300) ay oldugu dikkate
alinirsa, tHPT tanis1 alan hastalarin RT 6ncesi KBY ortalama siirelerinin belirgin olarak

yiiksek oldugu goriilmektedir.
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Park ve arkadaglarinin 2981 RT yapilan hastada, RT sonrasi tHPT’ye cerrahi
yaklasim ile ilgili yaptig1 ¢alismada, RT sonrast bir yili1 geckin persistan hiperkalsemi
varliginda ve hiperkalsemiye bagli morbiditeleri 6nlemede medikal tedavinin basarisiz
oldugu olgularda paratiroidektomi énerilmis (81). Evenepoel ve arkadaslar1, 1743 RT’li
hastadan, RT’den ortalama 11 ay sonra tHPT gelisen 90 (%5,1) hastaya
paratiroidektomi uygulamis (90). Literatiirde 11 ile 36 ay arasinda degismekte olan stire
bizim calismamizda ortalama 15,5 + 2,380 (13-18) ay olarak kaydedildi. Calismaya
alinan 322 hastadan RT sonrast 4 (%]1,2) hastaya tHPT tanis1 konuldu. tHPT tanisi
konulan, kemik ve eklem agrilari olan 1 (%0,3) hastaya ameliyat oncesi paratiroid USG
ve MIBI sintigrafisi yapilarak minimal invaziv paratiroidektomi uygulandi. Diger 3
hasta medikal tedaviye iyi cevap vermesi ve PTH’ nin takiplerinde diismesi ve aktif

sikayetlerinin olmamasi nedeniyle takip edilmektedir.

Park ve arkadaslarinin ¢alismasinda RT sonrast tHPT tanisi alip paratiroid
cerrahisi uygulanan hasta oranin1 %0,5 olarak belirtilmis (81). Yapilan c¢esitli
calismalarda RT sonras1 tHPT nedeniyle paratiroid cerrahisi uygulanan hasta orani %0,6
ile %5,6 arasinda degismektedir(90,98,99). Bizim ¢alismamizda tHPT oran1 %1,2, tHPT
nedeniyle yapilan paratiroidektomi orani ise %0,3 olarak bulundu. Calismamizdaki

tHPT nedeniyle yapilan paratiroidektomi orani literattiriin aksine diisiikk bulunmustur.

RT sonrasi paratiroidektominin uzun dénemde transplant bobregin sagkalimini
olumsuz yonde etkiledigini savunan ¢alismalar mevcuttur. Bu ¢alismalarda PTH’ nin
bobrek perflizyonunu arttirdigi, paratiroidektomi sonrasi diisen PTH nedeniyle bobrek
fonksiyonunun geriledigi belirtilmektedir (100,101). Yapilan diger calismalarda RT
sonrast tHPT nedeniyle paratiroid cerrahisi geciren hastalarin %50-60" inda bdbrek
fonksiyonlarinda bozukluk saptanmis fakat bu durum uzun doénemde sagkalimi
etkilemedigi gorilmis (90,100). Park ve arkadaslar1 ise 15 olguluk ¢alismasinda RT
sonrast tHPT nedeniyle paratiroid cerrahisi uygulanan hastalarda transplant bobrek
fonksiyonlarinda cerrahiye sekonder bozulma saptamamislar ve tHPT i¢in Onerdikleri
yaklasim ise subtotal paratiroidektomi ve secilmis hasta grubunda paratiroid adenom
eksizyonu olarak belirtmisler. Ayni ¢alismada RT sonrasi paratiroidektomi uygulanan 15
hasta i¢in greft sagkalimi ortalama 54 ay (23-142) olarak bulunmus ve RT sonrasi
yapilan paratiroidektominin greft sagkalimini etkilemedigi vurgulanmis (81). Bizim
caligmamizda RT sonrasi paratiroidektomi yapilan bir hastanin greft sagkalimi 78 ay

olarak bulundu. Calismamizdaki 322 hastanin greft sagkalimi ortalama 60 £ 39,783 (12-
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168) ay oldugunu goz oniine alirsak, bu 1 hasta i¢in RT sonrasi paratiroidektominin
greft sagkalimini etkilemedigini sOyleyebiliriz. Fakat bu konuda anlamli yorum

yapabilmek i¢in daha genis serilerle yapilmis caligmalara ihtiyag vardir.

Lorenz ve Ockert’in ¢alismalarinda ise tHPT’de cerrahi ydntem olarak,
ototransplantasyon yapilmaksizin total paratiroidektomi onerilmis (102,103). Hazim ve
arkadaglarinin RT sonrast tHPT nedeniyle ototransplantasyon yapilmaksizin total
paratiroidektomi yaptigi ¢alismanin uzun donem sonuglarina bakildiginda, total
paratiroidektomi, persistan ve rekirren HPT’yi 6nledigi igin uygun yodntem olarak
belirtilmis. RT sonrast tHPT nedeniyle ototransplantasyon yapilmaksizin total
paratiroidektomi yapilan hastalarin %30 ‘unda kalic1 hipoparatiroidizm saptanmig fakat
medikal tedavi ile normokalsemik hale getirilip takip edilmis (104). Evenepoel ve
arkadaslarinin 90 olguluk ¢alismasinda RT sonrasi tHPT igin subtotal paratiroidektomi
Onerilmis (105). Triponez ve arkadaslarinin RT sonrasi tHPT nedeniyle subtotal
paratiroidektomi ve timektomi yapilan 70 hastalik ¢alismasinda, RT sonrasi tHPT
gelisen hastalarda subtotal paratiroidektomi ve timektominin etkili bir tedavi segenegi
oldugunu belirtilmis ve renal fonksiyonlar1 bozulan hastalarda rekirren HPT oraninin
azaldig1 gosterilmis. Bu c¢aligmayr takiben 1 yil sonra Triponez ve arkadaglart RT
sonrasi tHPT nedeniyle subtotal paratiroidektomi ve paratiroid adenom ekizyonu
yapilan 74 hastalik ¢alismasinda, RT sonrasi subtotal paratiroidektominin uygun cerrahi
yaklasim oldugunu belirtmisler (106,107). Cerrahi secenek olarak ototransplantasyon
yapilmaksizin total paratiroidektomiyi tercih eden cerrahlarin beklentisi; rekirren ya da
niks HPT ile karsilasmamaktir. Total paratiroidektomi sonrasi gelisebilecek
hipoparatiroidinin tedavisinde ise medikal tedavinin yeterli oldugu belirtilmis. Cerrahi
secenek olarak subtotal paratiroidektomiyi tercih edenlerin beklentisi; ameliyat sonrasi
gelisen hipoparatiroidiyi 6nlemektir, yontemin dezavantaji ise niiks HPT riskidir (%5-
20). Yontem olarak total paratiroidektomi ve 6n kola ototransplantasyon teknigini
secenlerin amact; hem HPT’ yi tedavi etmek, hem de niiks HPT igin kolay cerrahi
yaklasim olanag1 saglamaktir. Yontemin dezavantaji ise erken donemde implante edilen
paratiroid dokusunun fonksiyon gérmemesine bagli hipoparatiroidi riskidir. Diger bir
secenek ise bizim calismamizda da kullandi§imiz minimal invaziv paratiroidektomidir.
Bizim caligmamizda ameliyat 6ncesi hem USG hem de MIBI sintigrafisinde patolojik
paratiroid bezinin ayni lokalizasyonda olmasi ve ameliyatta kullanilan gama prob ile

belirtilen lokalizasyon disinda fokal aktivite artisi saptanmamasi nedeniyle minimal
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invaziv paratiroidektomi yapildi. tHPT’ de minimal invaziv paratiroidektomi tercih

edilmemekle beraber se¢ilmis hasta grubunda uygulanabilir.

Drakopoulos ve arkadaslarinin 12 RT alict adayinda total paratiroidektomi
sonrasi kalsiyum homeostazisin normal oldugu goézlenmis (99). Benzer sekilde Rayes
ve arkadaslarmin 17 RT alic1 adayinda yaptiklar1 ¢alismada, total paratiroidektomiden
sonra kalsiyum ve fosfor seviyelerinin dengede kaldig1 belirtilmis (108). Literatlirde RT
sonrast hiperkalsemi insidansi %20 ile %50 arasinda degismektedir (105). RT sonrasi
hiperkalseminin ana nedeni sHPT den persistan HPT’ye doniisiimdiir. Diger nedenler
ise yumusak doku kalsifikasyonlarinin rezoliisyonu, immobilizasyon, yiiksek doz
steroid tedavisi ve hipofosfatemidir (109). Yapilan diger ¢alismalarda RT sonrast bir
cok hastada medikal tedavi verilmeksizin hiperkalseminin geriledigi goriilmiis. RT
sonrasi hiperkalsemi saptanan bir¢ok hastada ise PTH yiiksekligi goriillmemis (86). RT
sonrasi protokol biyopsisi yapilan HPT’li hastalarda nefrokalsinozise sik rastlanmis.
Nefrokalsinozisin ise kronik allograft nefropatisi igin risk faktorii oldugu belirtilmis
(110,111). Inatc1 hafif hiperkalsemi icin paratiroidektomiden dnce, RT sonrasi en az 6
ay beklenmelidir (57). tHPT; patolojik kiriklar, kemik agrisi, bobrek taslari, peptik iilser
hastaligl, pankreatit ve mental durum degisikligi gibi problemlere neden olabilir.
Semptomatik hastalik i¢in veya basarili bir RT’den sonra 1 yildan fazla otonom PTH
sekresyonu devam ederse operatif girisim endikedir (59). Yapilan diger ¢alismalarda,
RT sonrasi gelisen tHPT nedeniyle paratiroid cerrahisi uygulanan hastalarin %94 tinde
serum kalsiyum diizeylerinin normal aralikta seyrettigi gorilmis (112,113,114).
Cerrahiye engel teskil edecek komorbiditesi olan tHPT’ li hastalarda ise sinakalset ve
beraberinde kalsimimetiklerin kullaniminin paratiroidektomiye alternatif bir tedavi sekli
oldugu belirtilmis (115). Bizim c¢alismamizda RT oO6ncesi sHPT nedeniyle
paratiroidektomi yapilan 4 hastanin paratiroidektomi sonrasi PTH takipleri normal
aralikta seyretti. RT sonrasi tHPT tanisi alan 4 hastanin 3’ medikal tedaviye iyi cevap
vermesi, PTH’ nin gerilemesi, serum kalsiyum degerlerinin normale donmesi ve aktif
sikayetlerinin olmamasi nedeniyle takip edilmektedir. RT sonrast tHPT nedeniyle
minimal invaziv paratiroidektomi yapilan 1 hastanin takiplerinde PTH’ nin geriledigi ve
serum kalsiyum degerlerinin normale dondiigii goriildii. Paratiroidektomi Oncesi
lokalizasyon ¢aligmalarinin yapilmasi paratiroidektominin minimal invaziv olarak
tamamlanmasindaki etkisi baydktir. Ancak hiperparatiroidizmin tedavisinde deneyimli

bir cerrahin rolii tartisilmazdir.
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Bayat ve arkadaglarinin RT’den 11 ay sonra KMD degisikliklerini
degerlendirdigi caligmasinda KMD skorlarindaki diisme ile glukokortikoid dozu
arasinda gii¢li bir iliski oldugu belirtilmis (116). Literatiirdeki diger ¢alismalarda da
KMD skorlarinin RT sonrasi geriledigi gosterilmis (117,118). Julian ve arkadaslari ise
RT sonrast PTH diizeyleri ile KMD skorlar1 arasinda anlamli korelasyon saptamamislar
(119). Siklosporin kullanan RT hastalarinda ise KMD skorlarinin arttigi goriilmiis In
vitro galismalarda da siklosporinin kemik rezorbsiyonunu inhibe ettigi gosterilmis
(120,121). Bizim ¢alismamizda, KMD skorlarinin RT sonrasi anlamli seviyede
diizeldigi gorildii. Siklosporinin kemik rezorbsiyonunu inhibe ettigi dikkate alindiginda
calismamizdaki KMD skorlarindaki artisin bir diger sebebi de KMD yapilan 49
hastadan 43’ iniin siklosporin, 6’ smin takrolimus kullanmasi olabilir. Caligsmalar
arasindaki KMD bulgularinin farkli olmasinin sebebi; KMD’nin zamani, c¢aligmalar

arasindaki yas ve cinsiyet dagiliminin farkli olmasi olabilir.

Sonug olarak, KBY” li hastalarda hayati risk olusturan tiremiden korunmak igin
ginimuizde uygulanan BYKT” leri hemodiyaliz, periton diyalizi veya RT’dir. Yeterli
diyaliz alan hastalarda bile ilerleyici kardiovaskiiler hastalik, periferik ve otonom
noropati, kemik hastaligi, seksiiel islev bozuklugu yaygindir. Diyaliz tiplerinin de
kendine 6zgu komplikasyonlari mevcuttur. RT, bobrek yetmezligine ve diyalize bagh

komplikasyonlar1 6nler.

SHPT’ ye bagh spontan frakturler, kalsifilaksis, koroner arter kalsifikasyonu,
psikonorolojik bozukluklar gibi ciddi komplikasyonlar dikkate alindiginda bu hastalara
gecikmeden medikal tedavi plan1 yapilip RT’ ye kadar gecen siirede hastayr sHPT’ nin
komplikasyonlarindan korumak gerekir. sHPT’ de paratiroidektomi ancak canli bébrek
vericisi olmayan ve uzun sure kadavra istesinde bekleyen, bu siirede medikal tedaviye
ragmen aktif sikayetleri olan hastalarda glindeme gelebilir. RT, hastayr sHPT i¢in

yapilacak paratiroidektominin risk ve komplikasyonlarindan da korur.

RT aym zamanda bozulmus olan kalsiyum-fosfor metabolizmasin1 da
duzenleyerek; PTH’ da anlamli diisme, kemik rezorbsiyonunu onleme ve KMD

skorlarinda artig saglamaktadir.

RT’ nin, hasta yarar1 ve maliyet g6z Oniine alindiginda KBY ve sHPT i¢in en

etkili tedavi segenegi oldugu sdylenebilir.
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RT sonrast gelisen tHPT nedeniyle yapilan paratiroidektomi orani literatiiriin

aksine diigiik bulunmustur.

RT sonrasi gelisen tHPT’ nin tedavisinde, medikal tedavi hastalarin bir kisminda
iyilesme saglarken, medikal tedaviye direncli hastalarda paratiroidektomi
gerekmektedir. tHPT i¢in genel kabul goren yaklasim bilateral boyun eksplorasyonunu
iceren ameliyatlar olsa da se¢ilmis ve lokalizasyon calismalari yapilmis hastalarda

minimal invaziv paratiroidektomi basariyla uygulanabilir.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

1) sHPT” ye bagh spontan frakturler, kalsifilaksis, koroner arter
kalsifikasyonu, psikondrolojik bozukluklar gibi ciddi komplikasyonlar dikkate
alindiginda bu hastalara gecikmeden medikal tedavi plan1 yapilip RT’ ye kadar gecen
stirede hastay1 sHPT’ nin komplikasyonlarindan korumak gerekir.

2) sHPT’ de paratiroidektomi ancak canli bobrek vericisi olmayan ve uzun siire
kadavra istesinde bekleyen, bu siirede medikal tedaviye ragmen aktif sikayetleri olan
hastalarda gtindeme gelebilir.

3) RT, hastayr sHPT i¢in yapilacak paratiroidektominin risk ve
komplikasyonlarindan korur.

4) RT bozulmus olan kalsiyum-fosfor metabolizmasini da diizenleyerek; PTH’
da anlamli diisme, kemik rezorbsiyonunu oOnleme ve KMD skorlarinda artis
saglamaktadir.

5) RT’ nin, hasta yarar1 ve maliyet géz oniine alindiginda KBY ve sHPT i¢in en
etkili tedavi segenegi oldugu sdylenebilir.

6) RT sonrasi gelisen tHPT nedeniyle yapilan paratiroidektomi orani literatiiriin
aksine diigiik bulunmustur.

7) RT sonrasi gelisen tHPT’ nin tedavisinde, medikal tedavi hastalarin bir
kisminda iyilesme saglarken, medikal tedaviye direncli hastalarda paratiroidektomi
gerekmektedir. tHPT i¢in genel kabul géren yaklagim bilateral boyun eksplorasyonunu
iceren ameliyatlar olsa da se¢ilmis ve lokalizasyon caligsmalari yapilmis hastalarda

minimal invaziv paratiroidektomi basariyla uygulanabilir.
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