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TESEKKUR
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Uzmanlik egitimime basladigim ilk giinden itibaren bana her zaman destek olan,
tavsiyeleri ile yol gosteren tez danismanim ve Aile Hekimligi Ana Bilim Dali Bagkani
Sayin Prof. Dr. Altug KUT basta olmak iizere, egitim siirecim boyunca mesleki tecriibeleri
ve bilgileri ile yol gosteren Dog. Dr. Cihan FIDAN’a, Ogr. Gor. Dr. Gokhan EMINSOY a
ve Uzm. Dr. Funda SALGUR ’e tesekkiir ederim.

Beraber calismaktan mutluluk duydugum tiim asistan doktor arkadaslarima, basta
evde saglik hizmetleri, check-up ve medikososyal polikliniginde olmak iizere uyum iginde
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Beni bu giinlere getiren, destegini hi¢ esirgemeyen, evlatlar1 olmaktan gurur
duydugum canim annem Aysegiil ERTURAL’a, canim babam Alaattin ERTURAL’a,
varliklariyla hayatima anlam katan canim kardeslerim Kiibra ve Verda’ya ve destekleriyle
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OZET

Paratiroid bezleri, viicudun kalsiyum ve fosfor seviyelerini diizenlemek i¢in 6nemli
bir role sahip olan paratiroid hormonunu (PTH) salgilar. PTH'nin asir1 salgilanmasi
hiperparatiroidizm olarak bilinen bir endokrinolojik durumu olusturur. Amacimiz,
hastanemize basvuran hiperparatiroidili hastalarin klinik, laboratuvar ve goriintiileme
bulgularini retrospektif bir sekilde degerlendirerek altta yatan nedenlerini (etyolojilerini)
ve gorlilme sikligini aragtirmaktir.

Bu retrospektif calismada Baskent Universitesi Ankara Hastanesi’ne 2016 ve 2023
yillar1 arasinda bagvuran 18 yas ve lizeri olan 3929 hasta dahil edildi. PTH diizeyi yiiksek
olan ve diizeltilmis kalsiyum hesaplanmasi i¢in gereken albiimin diizeyi bakilmis olan
1253 hasta ¢alismanin 6rneklemini olusturmustur. Analizler sonucunda hastalara
laboratuvar degerlerine gore primer, sekonder ve tersiyer hiperparatiroidizm tanilari
konularak bu tanilarin dagilimlar1 hesaplanmustir.

Calisma grubu 693 kadin, 560 erkek hastadan olugsmaktaydi. Tiim hastalarin yas
ortalamalar1 55,90+17,64/y1l idi. Hastalarin 189’u PHPT, 1032’si SHPT ve 32’si THPT
tanilarina sahipti. PHPT alt tanilarindan %64,6 oraninda normokalsemik primer
hiperparatiroidizm (NPHPT), SHPT alt tanilarindan ise %69,6 oraninda Kronik Bébrek
Hastaligi (KBH)’na bagli SHPT en sik goriilen alt tanilardi. Tim hastalarin %74,5’inde D
vitamini eksikligi, %6,3’linde nefrolitiyazis dykiisii mevcuttu. SHPT tanili hastalarin
%43,2’sinde, THPT tanili hastalarin ise %34,4’{inde hemodiyaliz 6ykiisii vardi.
Hipertansiyon tiim hastalarda en sik gordiigiimiiz komorbid durumdu. Tiim hastalarin
%4,2’sine paratiroidektomi yapilmis olup %73,5 oraninda en sik goriilen patoloji sonucu

paratiroid adenomu olarak bulundu.

Anahtar Kelimeler: PTH, hiperparatiroidizm, primer hiperparatiroidizm, sekonder

hiperparatiroidizm, tersiyer hiperparatiroidizm



SUMMARY

The parathyroid glands play a crucial role in regulating the body's calcium and
phosphorus levels by secreting parathyroid hormone (PTH). Excessive secretion of PTH
leads to a condition known as hyperparathyroidism. Our aim is to retrospectively evaluate
the clinical, laboratory, and imaging findings of patients with hyperparathyroidism who
were admitted to our hospital, and to investigate the underlying causes (etiologies) and
prevalence.

In this retrospective study, 3929 patients aged 18 and over who were admitted to
Baskent University Ankara Hospital between 2016 and 2023 were included. The sample
consisted of 1253 patients with high PTH levels and measured albumin levels required for
corrected calcium calculation. Based on the laboratory values, patients were diagnosed
with primary, secondary, and tertiary hyperparathyroidism, and the distribution of these
diagnoses was calculated.

The study group consisted of 693 female and 560 male patients. The mean age of
all patients was 55.90+17.64 years. Of the patients, 189 had PHPT, 1032 had SHPT, and
32 had THPT. Among the PHPT subtypes, normocalcemic primary hyperparathyroidism
(NPHPT) was the most common, accounting for 64.6%. Among the SHPT subtypes, the
most common was SHPT due to Chronic Kidney Disease (CKD), accounting for 69.6%.
Vitamin D deficiency was present in 74.5% of all patients, and 6.3% had a history of
nephrolithiasis. A history of hemodialysis was present in 43.2% of SHPT patients and
34.4% of THPT patients. Hypertension was the most common comorbid condition in all
patients. Parathyroidectomy was performed in 4.2% of all patients, with parathyroid

adenoma being the most common pathological result, found in 73.5% of cases.

KeyWords: PTH, hyperparathyroidism, primary hyperparathyroidism, secondary
hyperparathyroidism, tertiary hyperparathyroidism
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1. GIRIS VE AMAC

Kalsiyum ve fosfat dengesinin saglanmasinda rol oynayan ana kalsiyotropik
hormonlardan biri olan PTH, bobrek tiibiillerinde kalsiyumun geri emilimini artirarak ve
kemik dokusundaki kalsiyumun serbest birakilmasin1 tesvik ederek kan kalsiyum
seviyelerini belirli araliklarda tutar. PTH salinimi, paratiroid hiicrelerinde bulunan
kalsiyum algilayici reseptor (CaSR) araciligiyla serum iyonize kalsiyum diizeylerine bagh
olarak diizenlenir. (1,2)

PTH seviyelerinin yiliksek olmasi ile ortaya ¢ikan hiperparatiroidizm ¢esitli
nedenlere bagli olabilir. Bu nedenle, hiperparatiroidizm; primer, sekonder ve tersiyer
olmak iizere ii¢ ana grupta incelenir. Bu durum zamaninda teshis edilmedigi takdirde
hastalarda osteoporoz, bobrek tasi ve kardiyovaskiiler hastalik riskini artirabilir; yasam
kalitesini olumsuz etkileyen kronik yorgunluk, kas giigsiizliigii gibi semptomlara neden
olabilir.(1,2)

PHPT; PTH'nin serum Kalsiyum diizeyine gore uygunsuz sekilde asiri
salgilanmasindan kaynaklanir (3). SHPT genellikle kalsiyum diisiikliigiine bagli olarak,
bobrek yetmezligi ve D vitamini eksikligi gibi durumlar nedeniyle ortaya ¢ikar (4,5).
THPT ise uzun siireli KBH, hemodiyaliz veya bobrek nakli gibi nedenlerle paratiroid
bezlerinin asir1 aktif hale gelmesi durumudur (6,5).

Hiperaparatiroidizmin prevalans ve insidanslari {ilkeler arasinda farklilik
gostermektedir. PHPT icin Hindistan, Iskogya ve Brezilya’da yapilan prevalans
calismalarinda oranlar sirasiyla %0,25, %0,672 ve %0,78 olarak bulunmustur (7-9).
Iskogya’da 2007'den 2018'e kadar niifusa dayali retrospektif yapilan bir calismada
PHPT'nin yillik insidansinin 10.000 kisi yil1 basina 4 ile 6 arasinda oldugu, Giiney
Kaliforniya’da 2013’te yapilan bir ¢alismada ise kadinlarda 100.000 kisi basina 34 ile 120
arasinda, erkeklerde ise 13 ile 36 arasinda oldugu goriilmiistiir (10). Bu genis aralik,
oranlarin ¢esitli cografi bolgeler ve demografik gruplarda farkliliklar gosterebilmesinin
sonucudur (11). Yapilan caligmalar, PHPT'nin Tiirkiye'deki prevalans ve insidans oranini
acikca belirtmemis olmakla birlikte, hastalarin bolgeler arasindaki laboratuvar, klinik ve
tedavi sonuglar1 hakkinda 6nemli bilgiler elde etmistir.

Kanada’da 2014’te yayinlanan bir ¢aligmada SHPT ’nin prevalansi % 5 olarak
bulunmustur (12). 2018’de yayinlanan bir ¢alismaya gore SHPT, Filipinler'deki KBH
hastalarinin %28,9'unda, Iranl1 hastalarin %45'inde ve Amerikali hastalarin %55 inde

goriilmektedir (6). 2015’te yayinlanan bir ¢alismada KBH ve SHPT'li bireylerin insidansi,
1



prevalansi ve sagkalimina iligkin son verileri tespit etmek i¢in segilen lilkelerde
literatiirdeki verilerin incelemeleri yapilmis. Bu metaanalizde Asya'da, SHPT prevalans
verileri yalnizca Hindistan (%28) ve Japonya (%]11,5) i¢in belirlenmis olup Tiirkiye’de
SHPT prevalansi i¢in veri olmadigi goriilmistiir (13).

Yapilan ¢alismalar incelendiginde hiperparatiroidizmin epidemiyolojik
ozelliklerinin uluslararasi diizeyde daha iyi tanimlanmis oldugunu, Tiirkiye’de gercekei ve
yeterli bir epidemiyolojik analizin olmadigin1 gormekteyiz. Tiirkiye’de bugiine kadar
hiperparatiroidi hastalarinin cinsiyet, yas dagilimlari, tan1 anindaki semptomlar1 ve patoloji
sonuglarinin incelendigi cesitli arastirmalar yapilmis olup hastaligin primer, sekonder,
tersiyer dagilimini iceren yeterli diizeyde calisma yapilmadig1 goriilmiistiir.

Her ne kadar insidans ve prevalans verisi saptayabilmek igin arastirmanin sahada
diisiik prevalans hekimliginin uygulandigi bir ortamda yapilmasi gerekse de biz en azindan
3. basamak klinige bagvuran hiperparatiroidizmli hastalarin hastalik gruplarina gore
dagilimini tespit etmek iizere iiniversite kliniginde bu calismay1 yaptik.

Amacimiz hiperparatiroidizm tanili hastalarin klinik 6zelliklerini, laboratuvar
bulgularini ve eslik eden hastaliklarini inceleyip Tiirk toplumunda Ankara bolgesindeki
hiperparatiroidizmli olgularin siniflandirmasini yaparak olgularin alt tiplerinin nasil

dagildigin tespit etmek ve epidemiyolojik verilere katkida bulunmaktir.

2. GENEL BILGILER

2.1.Paratiorid Bezi
2.1.1. Embriyolojisi

Insan viicudunda kalsiyum homeostazisinin diizenlenmesi i¢in gerekli olan
paratiroid bezleri intrauterin yasamin besinci haftasi civarinda iigiincii ve doérdiincii
brankial keselerin dorsal endoderminden gelisir ve 14 hafta sonra histolojik olarak
gortilebilir (14).

Genellikle iistte 2 adet ve altta 2 adet olmak iizere toplam 4 adet bez gelisir. inferior
paratiroid bezler ve timus {i¢iincii faringeal keseden koken alir, 6n mediastene kadar
birlikte go¢ ederler. Boylelikle inferior paratiroid bezlerinin ektopik yerlesimi daha sik
goriillir ve en sik 6n mediastende olur. Siiperior paratiroid bezler tiroid bezinin bir kismiyla

birlikte dordiincii faringeal keseden koken alir. Embriyolojik gocleri daha kisa oldugu i¢in



lokasyonlar alt paratiroid bezlerine gére daha sabittir. Genellikle tiroid lobunun arka

tarafinda bulunur (2).
2.1.2.Anatomisi

Normal paratiroid bezleri kii¢iiktiir, genel boyutlar: tipik olarak ortalama 5x3x1
mm'dir ve agirligi 50 mg'dan azdir (15). Boyutlari normal oldugunda bu bezler genellikle
cogu goriintiileme ¢aligmalarinda tanimlanamazken paratiroid adenomlar1 ve hiperplazisi
olustugunda daha kolay tespit edilirler (16,17).

Stiperior paratiroidler, tipik olarak iist tiroid loblarinin dorsal ylizeyinde ve inferior
larengeal sinirin altindadir. Inferior paratiroid bezler ise tiroid bezinin lateral alt poliiniin
yaklagik 1cm asagisinda yerlesik ve inferior laringeal sinirin iistiindedir. Bununla birlikte
inferior paratiroid bezler mandibular kése ve tist mediasten arasinda bir yerde lokalize
olabilir.(16,17)

Arteryel kan, ¢gogunlukla inferior tiroid arterinden veya inferior ve siiperior tiroid
arterleri arasindaki anastomozdan saglanirken vendz drenaj genellikle tiroid venleri ile
saglanir. Paratiroid bezlerinin lenfatik drenaji ise derin servikal lenf nodlarina ve

paratrakeal lenf bezlerine olur.(18)
2.1.3.Histolojisi

Histolojik olarak normal paratiroid bezi esas hiicreler, oksifil hiicreler ve stromadan
olusur. Stromanin yag igerigi zengindir ve parankime destek saglar (19,20). Paratiroid
bezleri geng yetiskinlerde asil olarak esas hiicrelerden olusur. Esas hiicreler hiicre disindaki
kalsiyum diizeyine gore PTH salgilayarak kalsiyum dengesinde rol alir. Daha biiyiik olan
oksifil hiicreler ilerleyen yasla birlikte ortaya ¢ikar. Oksifil hiicrelerin islevi tam olarak
bilinmemekle birlikte KBH’de PTH sentezleyip salgiladiklari gosterilmistir. Ayrica bol

miktarda mitokondiri igeren oksifil hiicrelerde D vitamini metabolizmasi gergeklesir.(21)
2.1.4.Fizyolojisi
2.1.4.1. Paratiroid Hormonu

PTH, boyunda tiroid bezinin arkasinda yer alan paratiroid bezleri tarafindan
salgilanan peptit yapida bir hormondur. Kemik ve bobrek {izerindeki dogrudan etkileri,

gastrointestinal sistem tizerindeki dolayli etkileri ile serum kalsiyum konsantrasyonunun
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diizenlenmesinde anahtar rol oynar. Kemigin yeniden sekillenmesine katkida bulunur,
bobreklerden kalsiyum emilimini ve fosfor atilimini artirir, D vitamininin gastrointestinal
sistemden kalsiyum ve fosfor emilimini uyaran aktif D vitamini formu olan 1,25
dihidroksikolekalsiferol’a [1-25(OH)2D3] doniisiimiinde gorev alir.(22)

2.1.4.2. Paratiroid Hormonunun Sentezi, Sekresyonu ve Metabolizmasi

Paratiroid bezlerdeki sef hiicreler tarafindan dncelikle 115 aminoasitten olusan pre-
pro-PTH salgilanir. Bu peptitten ilk olarak 25 aminoasitin endoplazmik retikulumda
ayrilmasiyla pro-PTH ortaya ¢ikar, daha sonra 6 aminoasitin de ayrilmasiyla son iiriin olan
84 aminoasitlik PTH olusur.(23) Olusan PTH salgilanmak {izere golgi aygitinda graniiller
halinde depolanir ve gerektiginde paratiroid hiicrelerinden pulsatil bir tarzda salinir
(24,25).

PTH’nin salgilanmasini diizenleyen birincil diizenleyici faktor, kan dolagimindaki
kalsiyum konsantrasyonudur (26). PTH'nin sentezi ve salgilanmasi esas olarak paratiroid
hiicre zarinda bulunan hiicre dis1 kalsiyum seviyesine duyarli olan CaSR tarafindan kontrol
edilir (25). CaSR viicutta kalsiyum dengesini saglayan G proteinine bagli bir reseptordiir.
Hiicre disindaki kalsiyum iyonlarini algilar. Kalsiyum seviyeleri yiikseldiginde, CaSR
aktive olur ve hiicre i¢i sinyal yollarini harekete gecirerek PTH salinimini azaltir.
Kalsiyum seviyeleri diistiigiinde ise tam tersi sekilde CaSR inaktive olur ve PTH salinimi
artar. CaSR Sekil 1°de gosterildigi lizere paratiroid bezlerine ek olarak viicutta meme,
bobrek, gastrointestinal sistem ve kemik olmak tizere cogu hiicrede yer alir (27,25).

Kalsiyum, insan viicudundaki ¢ok sayida temel fizyolojik siirecte gérevli olan
onemli bir mineraldir. Agirlikli olarak iskelet sisteminde, 6zellikle kemiklerde ve dislerde
varligiyla taninan kalsiyumun sinir uyarilarinin iletilmesi, kas kasilmasi, iyonlarin hiicre
zarlar1 lizerinden taginmasi dahil sayisiz hiicre igi ve hiicre dis1 gorevleri nedeniyle kandaki
diizeyinin sabit tutulmasi 6nemlidir.(28) CaSR sayesinde saglanan bu kalsiyum ve PTH

arasindaki iligki ile serum kalsiyumunun bulundugu aralik korunmus olur (27).



Paratiroid bezi:

PTH sekresyonunun diizenlenmest

Meme:

Laktasyon

Bobrek:

Kalsiyum reabsorbsiyonunun diizenlenmesi

Gastrointestinal Sistem:
Gastrik asit sekresyonu, besin absorbsiyonu,

motilitenin diizenlenmesi

Kemik:

Osteoklast ve osteoblastlarin

farklilagmasinin diizenlenmesti

Sekil 1: CaSR’nin gorev yaptig1 kalsiyotropik organ sistemlerinin 6zeti. Physiology of Calcium
Homeostasis: An Overview. Endocrinology and metabolism clinics of North America, 50(4), 2021 'den izinle

Tiirkgelestirilerek alimmigtir (29).

PTH’nin salgilanma hiz1 kalsiyumdaki hafif azalma ile aninda artar. lk olarak
onceden depolanmis hormonlar salinir ve etki saniyeler i¢inde gergeklesir. 15-30 dakika
icinde PTH sentezi hizlanir. Uzun siireli hipokalsemide ise paratiroid hiicre hipertrofisi
meydana gelir.(24)

Hiicre dis1 kalsiyum seviyesindeki degisikliklerin yaninda PTH sekresyonunun
uyarilmasinda katkisi olan bir bagka faktor ise yiiksek fosfor seviyeleridir. Hem kan
kalsiyumunu ve 1,25(0OH)2D seviyelerini diisiirerek dogrudan PTH salgisini uyarir; hem
de fofsat diizenleyici hormon olan Fibroblast Biiylime Faktorii 23(FGF23)’{in yapmis
oldugu fosfatiirik etki sayesinde PTH sentezinin baskilanmasini saglar.(30-32)

Paratiroid bezlerinden aktif halde salgilanan PTH’nin yarilanma émrii yaklagik
olarak 2 dakikadir; hormon oncelikle karacigerde, ayn1 zamanda bobrekte, paratiroid

bezinde ve kanda metabolize edilir ve kisa siirede kandan kaybolur (33,29).


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hypocalcaemia

2.1.4.3. Paratiroid Hormonu ve Paratiroid Hormonu iliskili Peptid

Reseptorleri

Paratiroid hormonuyla iliskili protein (PTHrP), PTH ile 6nemli benzerlik ve
islevsellige sahip olan bir hormondur (34). PTHrP ilk olarak akcigerin skuamoz hiicreli
karsinomu olan bir hastada maligniteye bagli hiperkalsemi sebepleri arastirilirken
kesfedilmistir. Kemik, kikirdak, akciger, plasenta ve meme basta olmak iizere ¢esitli
dokularda bulunur. Kemiklerde bulunarak kondrositlerin biiyiimesinin diizenlenmesinde,
plasentada ve anne siitiinde bol miktarda bulunarak kalsiyum taginmasinda rol alir; malign
timorlerden salinarak hiperkalsemiye neden olur.(35)

Paratiroid hormon reseptdrleri, ¢esitli viicut fonksiyonlari i¢in 6nemli olan G
proteinine bagl reseptorlerdir. Paratiroid hormon tip 1 ve tip 2 reseptorleri (PTHIR,
PTH2R) olmak iizere 2 tipten olusur. PTH ve PTHrP; PTH1R e baglanarak etki
gosterirler. PTHIR asil olarak bobrek, kemik ve memede bulunur.(36)

PTH2R ise sadece PTH ile aktive olurken, PTHrP tarafindan etkinlestirilemez (35).
Beyin ve gastrointestinal sistem dahil olmak {izere bir¢ok dokuda bulunur ancak farkl

olarak osteoblastlarda ve bobrekte goriilmez (37).
2.1.5. Paratiroid Hormonunun Etkileri

PTH kemik, bobrek ve bagirsak iizerindeki etkileri ile kalsiyum fosfor

konsantrasyonlarinin diizenlenmesinde gorev alir.
2.1.5.1. Paratiroid Hormonunun Bobrek Uzerine Etkisi

PTH'nin temel fizyolojik etkisi kalsiyumun bobreklerden yeniden emilimini
arttirmaktir (38). Bobreklerde kalsiyumun yaklasik %90°1 proksimal tiiplerde ve Henle
kulpunun ¢ikan kolunda, kalan kismi distal tiiplerde olmak {izere yaklasik olarak %98-99’u
reabsorbe edilir (23). Kalsiyum; proksimal tiipte sodyum aktif transportu ile, Henle
kulpunda PTH1R ile aktivitesinin artirildigi Sodyum Potasyum Klor Ortak Tasiyicist ile,
distal tiibiilde ise CaSR aracili bir transseliiler yol ile reabsorbe edilir (39).
Hiperparatiroidide kalsiyum reabsorbisyonunun artmasi ile filtre olan kalsiyum miktar1 da
arttig1 i¢in idrarla kalsiyum atilimi artabilir (23).

Bobreklerde fosforun reabsorbsiyonunun biiyiik kismi proksimal tiibiilde sodyum

bagimli aktif tasima seklinde gerceklesir. PTH bu tasinmayi engelleyerek fosfatiiriye sebep



olur (23). PTH ayn1 zamanda osteositlerden salgilanan FGF23 {iretimini uyararak da
fosfatiiriye neden olur. FGF23 ise dogrudan paratiroid bezlere etki ederek PTH salgisini
inhibe eder (40,41).

PTH proksimal tiibiilden ayn1 zamanda bikarbonatin reabsorbsiyonunu da engeller.
PHPT; bikarbonat atiliminin artmasi ile genellikle hayati tehdit etmeyen, bir tip renal
tiibiiler asidoz olan hiperkloremik metabolik asidozun goriilebildigi durumdur.(23)

2.1.5.2. Paratiroid Hormonunun Kemik Uzerine Etkisi

PTH kemikte osteoblastlar ve osteoklastlar tizerindeki etkileri ile viicutta kalsiyum
dengesini saglar. PTH hem osteoblast sayisini1 artirarak kemik olusumunu hem de
osteoklast sayisini artirarak kemik rezorpsiyonunu uyarir. PTH saliniminin dozuna ve
periyodikligine bagli olarak kemiklerdeki net sonug ortaya ¢ikar. PTH’ye maruziyet siirekli
ise katabolik etkiler 6n planda olurken, aralikli diisiik doz maruziyette anabolik etkiler 6n
planda olur.(42) Katabolik etkinin en iyi goriildiigii durum asemptomatik formunda bile
kemik kaybinin oldugu PHPT dir (22).

Osteoblastlar mezenkimal kok hiicrelerinden farklilasir, diger hiicre tiplerine
dontigebilirler, tizerlerinde PTH reseptorleri vardir (43). Osteoklastlar ise hematopoietik
hiicrelerden farklilagir ve PTH reseptorleri yoktur (44). PTH osteblastlardaki PTH1R ne
baglanir, RANKL (Receptor activator of nuclear factor kappa B ligandi) ve
osteoprotegerin (OPG) ekspresyonunu diizenleyerek etki gosterir (45). Osteoblastlarda
eksprese edilen RANKL osteoklast dnciilleri tizerinde bulunan RANK (Receptor activator
of nuclear factor kappa B)’a baglanarak osteoklastlarin aktiflesmesini saglar. Osteoblastlar
tarafindan tiretilen OPG ile RANKL’1n osteklastik etkileri inhibe edilir (46). PTH OPG’nin
saliimini inhibe ederek RANKL-RANK baglanmasini uyarir ve kemik rezorbsiyonunu

saglar (44).
2.1.5.3. Paratiroid Hormonunun Gastrointestinal Sistem Uzerine EtKkisi

PTH bobrekte 1-alfa hidroksilaz aktivitesini artirarak aktif D vitamini diizeyini
yiikseltir ve boylelikle gastrointestinal sistemden kalsiyum, fosfor ve magnezyumun

emilimini dolayli yoldan saglar (30).
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Sekil 2: Kalsiyum homeostazisinde PTH nin rolii. ‘Hyperparathyroidism, Am Fam Physician Vol.
69 Issue 2, 2004 ’ten izinle alinmustr (47).

2.2.Paratiorid Bezinin Hastaliklari
2.2.1. Primer Hiperparatiroidizm

PHPT, paratiroid bezlerinden asir1 miktarda PTH salgilanmas1 ve hiperkalsemi ile
karakterizedir (39). Daha yaygin olarak sporadik ya da nadiren sendromlarin bir pargasi
seklinde kalitsal olarak ortaya ¢ikabilir. Sporadik formda tekli paratiroid adenomlari,
kalitsal formda ise ¢coklu paratiroid tiimérleri daha sik goriiliir.(48) PHPT ile iligkili genetik
sendromlar; Multipl Endokrin Neoplazi tip 1, 2A ve 4, hiperparatiroidizm-¢ene timorii
sendromu, ailesel izole primer hiperparatiroidizm, ailesel hipokalsiiirik hiperkalsemi
(AHH) ve neonatal siddetli hiperparatiroidizmi icerir (49).

Hastaligin patofizyolojisinde genellikle paratiroid bezlerindeki CaSR’lerin
ekspresyonunun azalmasiyla bezlerin asir1 biiyiimesi yer alir (50). PHPT'li hastalarda
yaklasik %80 oraninda goriilen soliter paratiroid adenomu en yaygin goriilen patolojik
bulgudur. Vakalarin %10-15'i dort bez hiperplazisinden, %2-4'"li ¢oklu adenomlardan ve

%1'inden az1 ise paratiroid karsinomundan kaynaklanir. Paratiroid adenomlar1 paratiroid



dokusunun embriyonal gocii nedeniyle farkli yerlerde olabilir, en sik tiroid bezi ve timusta

goriiliir.(51)
2.2.1.1.Epidemiyoloji

PHPT Tip 2 diabetes mellitus (DM) ve tiroid bozukluklarindan sonra tiglincii
siklikta goriilen endokrin bozukluktur. Epidemiyolojik ¢alismalarin az sayida olmasindan
dolayi insidans ve prevalans verileri kisithidir.(52,39)

PHPT'nin mevcut prevalanslart %0,05 ile 3,4 arasinda degismektedir (8). Diinya
capindaki bu fark tarama i¢in serum kalsiyum ve PTH diizeylerini 6l¢me olanaklar1 ve
osteoporoz taramasinin yapilmasi gibi faktorlerden kaynaklanir (50). 1980 ile 2020 yillari
arasindaki literatiirdeki verilerin arastirilmasina dayanan bir ¢calismada PHPT prevalansinin
Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde %0,318; Cin’de % 0,2; Sirbistan’da ise % 0,3
oldugu goriilmiistiir (50). 2002°de Avrupa'da yiiriitiilen niifusa dayali epidemiyolojik
calisma 55 ile 75 yas arasindaki kadinlar arasinda % 2,1'lik bir PHPT prevalansini ortaya
cikarmistir (53).

PHPT insidansi ise yilda 100.000 kisi basina 0,4 ile 21,6 vaka arasinda
degismektedir (11). 1970°1i yillarin baginda ABD’de yapilan bir ¢aligmada insidansin
100.000 kisi basina 7,8 vaka oldugu, rutin kalsiyum 6l¢iimlerinin yayginlasmasindan sonra
bu oranin 51,1 vakaya, 1998 yilinda osteoporoz tarama kilavuzlarinin yayginlagsmasiyla da
86,2 ye yiikseldigi bildirilmistir. PHPT saptanmasinda 6nemli bir artig goriilmesiyle
birlikte hastaligin klinik sunumunun semptomatikten asemptomatik vakalara dogru kaydigi
goriilmiistiir.(54,55)

PHPT nin goriilme siklig1 yasla birlikte artar ve kadinlarda erkeklere gore daha sik
gortliir (51). 40 yasin altinda kadin erkek orani neredeyse bire yakinken, bu oran 75 yasin
tizerinde bes kata kadar degisir. Genel olarak en sik 50-60 yas arasi1 kadinlarda gortliir.(1)

2.2.1.2 Klinik

PHPT nin semptomatik ve asemptomatik formlart mevcuttur. Semptomatik formda
Klinik artmis PTH sekresyonu ve hiperkalseminin etkilerine bagli olarak ortaya ¢ikar. En
sik goriilen bulgular arasinda yorgunluk, kas, eklem, kemik agrilar1 gibi semptomlar1 olan
iskelet sistemi bulgular1 ve nefrolitiyazis yer alir. Ek olarak hastalarda néromiiskiiler,
psikiyatrik, kardiyovaskiiler ve gastrointestinal sistemle iligkili semptomlar goriilebilir.

(33,56,57)



Yapilan arastirmalarda PHPT tanili hastalarin cogunun ABD ve Latin Amerika’da
asemptomatik oldugu, Asya’da ise diger bolgelere gore daha belirgin hiperkalsemi ve
organ tutulumuyla ortaya ¢iktig1 bulunmustur (49). ABD ve Tiirkiye gibi bat1 ilkelerinde
taramanin rutin olmasi nedeniyle asemptomatik PHPT daha yayginken; Orta Dogu, Asya
ve Gliney Afrika’daki gibi gelismekte olan iilkelerde biyokimyasal tarama yaygin olmadigi
icin hastalik erken donemde fark edilemez ve semptomatik PHPT daha sik goriiliir
(51,58,59).

Hiperparatiroidizm hastalarinda ana hedef doku kemiklerdir (56). Osteopeni
giiniimiizde PHPT hastalarinda en sik goriilen iskelet sistemi bulgularindandir. Sekonder
osteoporoz nedenlerinden biri olan hiperparatiroidizmde hastalarda erken donemde kemik
tutulumu hafif olabilir, aktif bulgu gériilemeyebilir.(56)

Osteitis fibrosa sistika, PHPT hastalarinda % 3-4 oraninda goriilen, kronik siirecte
ortaya ¢ikan klasik iskelet sistemi tutulumudur. Patolojik olarak rutin iskelet
radyografisinde ortaya ¢ikan tuz ve biber goriiniimii, kafatasinin ve distal klavikulanin
daralmasi, distal falankslarin subperiosteal rezorpsiyonu ve brown tiimérler yer alir.
Kiriklar, iskelet deformiteleri ve kemik agrist seklinde bulgu verebilir.(56,49)

Bobrek diger onemli hedef organdir; hastalarda nefrolitiyazis, nefrokalsinozis ve
hiperkalsiiiri meydana gelebilir (49). Nefrolitiyazisin gériilme orant %15-20, hiperkalsiiiri
goriilme orani ise yaklasik olarak %40’tir (23). Muhtemel sebepleri arasinda hiperkalsemi
nedeniyle glomeriilden filtrelenen kalsiyum miktarindaki artig, bagirsaktan kalsiyum
emiliminin artmasi ve kemik rezorpsiyonu ile ortaya ¢ikan kalsiyum yer alir (60).

Noromiiskiiler ve ndropsikiyatrik bulgular arasinda en sik yorgunluk, depresyon,
hafiza bozuklugu goriiliir (38). Hem kalsiyum hem de PTH bagimsiz olarak koroner kalp
hastaligiyla iliskilidir (51). Hipertansiyon PHPT de genel popiilasyona oranla daha sik
gortliir (38).

Gastrointestinal sistem bulgularindan olan peptik iilser eskiden PHPT in sik
goriilen bir komplikasyonu olarak kabul edilirken artik yaklasik %10 goriilme sikligi ile
genel popiilasyonla benzer oranda goriilen bir durum olarak kabul edilmistir (51). Akut
pankreatit ile PHPT arasinda bulunan hiperkalsemi haricindeki iligki heniiz

netlestirilememistir (61).
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2.2.1.3. Tam

PHPT hiperkalsemi ve kalsiyum diizeylerinin PTH iizerindeki feedback etkisinin
kaybolmasi ile ortaya ¢ikan yiiksek PTH seviyeleriyle karakterize olup tanisi biyokimsal
olarak konulur. Paratiroid goriintiilemesi tani i¢in degil cerrahi 6ncesinde anatomik
lokalizasyon belirlemek i¢in yapilir.(26,62)

PHPT'de hastalar genellikle hiperkalsemiktir, bazen normokalsemik olabilirler. Bu
nedenle kalsiyum o6l¢iimleri tekrarlanmalidir. Hiperkalseminin tekrarlayan paterni s6z
konusu oldugu siirece kalsiyum aralikli olarak normal seviyelerde olsa bile bu durum yine
PHPT ile uyumludur.(62) Viicutta baslica kalsiyum baglayici protein albiimin oldugu igin
diizeltilmis serum kalsiyum konsantrasyonunun kullanilmasi gerekir. Diizeltilmis serum

kalsiyum su sekilde hesaplanir: (59).

Diizeltilmis kalsiyum (mg/dL)=(4-serum albumini (g/dL))x0,8+serum kalsiyumu (mg/dL)

Hiperparatiroidide kalsiyum reabsorbisyonunun artmasi ile filtre olan kalsiyum
miktari da arttig1 igin idrarla kalsiyum atilimi artabilir (23). PHPT’1i hastalarin yaklasik %
40’1nda hiperkalsitiri vardir. Tanida rutin olarak 6l¢iilmez ancak PHPT ile AHH’yi ayirt
etmede kullanilir.(63)

PTH'nin fosfatiirik etkisinden dolay1 serum fosforu genelikle normalin alt sinirinda
olur (51). PTH bobreklerden magnezyum emilimini uyarirken hiperkalsemi bunu inhibe

eder. Hastalarda genel olarak hafif hipomagnezemi vardir (33).
2.2.1.4.Ayiric1 Tam

PHPT ile ayirici tanida diisiiniilmesi gereken durumlar malignite, AHH, lityum
kullanimi, SHPT, THPT ve NPHPT dir.

Malignite; hiperkalseminin bir bagka nedenidir, baskilanmigs PTH diizeyi ile
PHPT'den ayirt edilebilir. Ek olarak malignitelerde daha siddetli ve semptomatik
hiperkalsemi beklenirken, PHPT de hastalar genellikle asemptomatik ve kalsiyum
diizeyleri iliml yiiksektir.(64)

AHH; kalsiyum sinyallemesinde gorevli genlerdeki mutasyonlardan kaynaklanan
otozomal dominant bir hastalik grubudur. CaSR tarafindan kalsiyum algilanmasi

bozulmustur; buna bagli olarak hafif ile orta derecede hiperkalsemi, hafif hipermagnezemi
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ve yliksek diizeyde PTH goriilir. PHPT yi AHH den ayirt etmek i¢in kalsiyum/kreatinin
klirens orani hesaplanabilir. Kalsiyum/kreatinin klirens orani1 < %1 ise AHH 6n planda
diistiniiliir.(65) Uzun siiredir devam eden hiperkalsemisi olan, idrar kalsiyum diizeyi 100
mg/24 saat’in altinda olan, kalsiyum/kreatinin klirensi oran1 %1’in altinda olan ve aile
Oykiisii olan hastalarda ayirici tanida AHH diisiiniilmelidir (66,62). PHPT ile AHH ayrim1
yapmak onemlidir ¢iinkii genellikle AHH'li hastalarda paratiroidektomi yapilmasi
hiperkalsemiyi tedavi etmeyeceginden onerilmez (66).

Lityum kullaniminin PHPT ayirici tanisinda yer almasinin sebebi; ilacin idrarla
kalsiyum atilimin1 azaltip hafif hiperkalsemiye yol agmasidir. ilacin kesilmesinden 3-6 ay
sonra serum kalsiyum ve PTH diizeylerinde ylikselme devam ediyorsa PHPT tanis1
dogrulanir.(51)

Ayrici tanida bakilmasi gereken bir baska hastalik olan SHPT, hipokalsemiye yanit
olarak yiikselmis PTH seviyeleri ile karakterizedir. Kalsiyum diizeyleri genel olarak diisiik
ya da normal seyreder. D vitamini eksikligi, bobrek yetmezligi ve malabsorbsiyon baslica
sebeplerindendir.(67) THPT ise SHPT in siddetlenmesi ile ortaya ¢ikan, genellikle diyaliz
hastalarinda veya bobrek naklinden sonra goriilen, hiperkalsemi ile karakterize olan bir
hastaliktir (51).

2.2.1.5.Tedavi

Su anda PHPT tedavisinde mevcut tek segenek paratiroidektomidir ve semptomatik
olan tiim hastalara onerilir. Asemptomatik PHPT'nin tedavisine yonelik en yeni kilavuzlar,
ameliyat kriterlerini karsilamayan kisiler i¢in en azindan bir y1l boyunca serum kalsiyum
konsantrasyonunun, kreatinin klirensinin ve BMD'nin diizenli izlenmesi ile hastalarin takip
edilmesini 6nermislerdir. Ancak asemptomatik PHPT hastalarinda asagidaki kriterlerin
saglanmasi halinde paratiroidektomi 6nerilmektedir.(51)

e Serum kalsiyum degerinin normal araligin {ist sinirinin en az 1 mg/dL ve
lizerinde olmasi

o Kireatinin klirensi < 60 mL/dk

e ldrarla kalsiyum atilim1 >400 mg/24 saat

e Nefrolitiazis ya da nefrokalsinozis

e Osteoporoz veya vertebra kirigi

e Hasta yas1 <50
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Gorilintiileme yontemleri PHPT tanisinda degil ameliyat dncesinde lokalizasyon
belirlemek i¢in kullanilir (68). Ameliyat 6ncesi goriintiileme yontemlerinin negatif olmasi
taniy1 dislamaz (69).

Ultrasonografi (USG), maliyetinin uygun olmasi ve duyarliliginin yiiksek olmasi ile
ilk tercih edilen goriintiileme yontemidir ancak boyuna sinirli oldugu i¢in ektopik
adenomlart tespit edemeyebilir (70). USG ile olasi paratiroid dokusu anormallikleri ile
birlikte tiroid nodiilii veya lenf nodlar1 da goriilebilir, basarisi yapan kisiye baghdir (51,71)

Boyun ve mediastenin hizli spiral ince kesit bilgisayarli tomografi (BT) taramasi ve
manyetik rezonans (MR) diger yontemlerle goriintiilenemeyen, daha zor ya da ektopik
paratiroid dokusunun arastirilmasinda kullanilabilir. BT yiiksek doz radyasyon igerirken,
MR daha pahali ve zaman alic1 bir goriintilleme yontemidir.(51,71)

Bir¢ok goriintiileme yontemi olmasina ragmen sintigrafi lokalizasyonu netlestirmek
icin en fazla tercih edilen yontemdir. **™Tc-sestamibi lipofilik bir katyondur ve
mitokondride tutulur. Paratiroid dokusunda da yiiksek oranda mitokondri bulunmasi
nedeniyle tiroid bezine gore daha fazla tutulum saptanir.(23) Tek paratiroid adenomu igin
duyarlilik %80 ile %100 arasinda degisir (72). USG ile tespit edilemeyen retrofaringeal,
retrodzofageal adenomlart tespit edebilir (70).

Ameliyati reddedenlerin, ciddi komorbiditeleri olan ve cerrahi yapilamayacak
hastalarin takibi onerilir. Tlim hastalara yeterince sivi almalar1 ve diyetle kalsiyum alimini
kisitlamamalar1 gerektigi, kisitlamanin hiperparatiroidizme yol acabilecegi
sOylenmelidir.(49) Giinliik 600-1000 IU D vitamini dozlari ile D vitamini seviyesi 21-30
ng/ml arasinda tutulmasi gerekir (73).

PHPT'nin ideal tibbi tedavisi, serum kalsiyum ve PTH seviyelerinin, idrarla
kalsiyum atilimininin normallestirilmesini, BMD'yi artirp kirik riskinin azaltilmasini ve
bobrek tasi riskinin azaltilmasini hedeflemistir. Maalesef su anda bu hedeflerin hepsini
ayni anda saglayabilecek ajan bulunmamaktadir.(51)

Sinakalset CaSR’ e baglanarak ortamdaki kalsiyuma duyarlilig1 artirir, boylelikle
paratiroid bezlerinden PTH'nin sentezini ve salgilanmasini engeller (49). Serum kalsiyum
diizeylerini etkili bir sekilde azaltir ancak BMD ve idrarla kalsiyum atilimina etki etmez

(59).
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2.2.1.6.Normokalsemik Primer Hiperparatiroidizm

Biyokimyasal tarama testlerinde kalsiyum bakilmasinin yayginlagmasi ile NPHPT
kavrami ortaya ¢ikmistir. NPHPT, serum albliminle diizeltilmis kalsiyum seviyelerinin
normal ve PTH seviyesinin yiiksek olmasi ile karakterizedir.(51) SHPT’in bilinen
nedenlerinin diglanmasiyla tani konulur. Amerika’da 45 yas iistii kadin ve erkeklerde GFR
60 mL/dk altindaki ve 25-OH vitamin D diizeyi 30 ng/dL’nin altindaki hastalar
diglandiktan sonra yapilan ¢alismada NPHPT prevalanst %1 olarak bulunmustur (74).
Tedavi yaklasimi heniiz cok net olmasa da hastalarda baska nedenlerle agiklanamayan

klinik 6zellikler olmadikga genellikle paratiroidektomi dnerilmez (75).
2.2.2. Sekonder Hiperparatiroidizm

SHPT, kandaki diisiik kalsiyum seviyelerine veya viicuttaki kalsiyum dengesini
bozan diger kosullara tepki olarak PTH seviyesinin arttigi durumdur (5). SHPT nin yaygin
goriilen iki nedeni KBH ve D vitamini eksikligidir (4). Diger sebepler arasinda ¢olyak
hastalig1, inflamatuar bagirsak hastaligi gibi gastrointestinal sistem hastaliklar1, lityum ve
bifosfonat tedavisi, metastatik prostat kanseri, akut pankreatit sayilabilir (33,76).

2.2.2.1. Epidemiyoloji

KBH'nin diinya ¢apindaki ortalama prevalansi %13,4’tiir (77). Son donem bobrek
yetmezliginde goriilen hiperparatiroidizm prevalansinin ise %12 ile %54 arasinda oldugu
bilinmektedir (78). Banglades'te 2019 yilinda yapilan bir ¢alismada, KBH tanili hastalarda
SHPT'nin genel prevalansinin %75 oldugu bulunmustur. GFR’nin farkli evrelerine gore
prevalanslara baktiklarinda oranin evre 3'te %32, evre 4'te % 88 ve evre 5’te %93
oldugunu ve GFR ilerledikge prevalansta dnemli bir artis oldugunu gostermislerdir.(79)

2022 yilinda 60 yas ve iizerindeki D vitamini eksikligi bulunan 73 Irlandali hastada
yapilan ¢alismada SHPT prevalansi %28,1 olarak bulunmustur (80).

2.2.2.2. Patofizyoloji

KBH’de bobrek kiitlesinin azalmasi nedeniyle ortaya ¢ikan fosfor birikimi
paratiroid bezlerinin asir1 uyartlmasindaki en 6nemli nedensel faktorlerden biridir (81).
Fosfor, bobreklerde 1a-hidroksilazi inhibe ederek kalsitrol sentezini azaltir (82).

Kalsitrol diizeyinin diisiik olmasina bagli intestinal kalsiyum emiliminin azalmasi
ve yiiksek serum fosfor seviyelerine bagli olarak kalsiyum-fosfor komplekslerinin

olusmasi kalsiyum seviyelerinin azalmasina katkida bulunmaktadir (83).

14



Avrtan hiicre dis1 fosfor konsantrasyonlari, azalan hiicre dis1 iyonize kalsiyum
konsantrasyonlari ve serum kalsitrioldeki belirgin bir diisiis ile paratiroid bezlerinin siirekli
uyarilmasi PTH sentezini ve salimimini artirir (81).

Fosfat homeostazisinde gorevli olan FGF-23 de patofizyolojide rol alir. FGF-23
fosfat artis1 ve kalsitriol ylikselmesiyle uyarilan, osteositlerde ve osteoblastlarda
sentezlenen bir hormondur. Klotho reseptérii araciligiyla FGF Reseptor 1 (FGFR1)'e
baglanir ve onu aktive ederek proksimal tiibiilde fosfor yeniden emilimini azaltir. Ayrica
bobrekteki 1a-hidroksilazi inhibe eder, bu da mevcut kalsitriol eksikligini siddetlendirir.
KBH olan hastalarda hem serum FGF-23 hem de PTH'deki artislar fosfatiiriye sebep olur.
Ancak KBH ilerledikge ortaya ¢ikan paratiroid bezlerindeki hiperplazi FGFR1 ve Klotho
proteininin ekspresyonunu azaltir; bu da fosfat homeostazisinin siirdiiriilmesini

engeller.(81)

FGF23 t Azalmis bobrek kiitlesi
Serum 1,25(0H)2D3 | Hiicre dis1 fosfor 1

\ /

Serum Kalsiyum |

A 4

PTH sekresyonu 1

Sekil 3: Sekonder hiperparatiroidizm patofizyolojisi

2.2.2.3. Klinik

SHPT, KBH tanil1 hastalarda kemik sagligini etkileyebilen 6nemli bir sorundur;
kemik kiriklarina, kemik agrisina, deformitelere ve biiylime anormalliklerine neden
olabilir. Son KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) kilavuzu KBH tanili
hastalarda kirik riskini degerlendirmek i¢in BMD testini 6nermektedir. SHPT'de goriilen
anormal mineral metabolizmasi, vaskiiler kalsifikasyonun gelisimini hizlandirarak

hastalarda artan morbidite ve mortalite riskiyle iliskilidir.(83)
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2.2.2.4. Tam

SHPT tanisinda PTH, kalsiyum, fosfor, vitamin D ve bobrek fonksiyon testlerinin
seviyelerinin 6l¢lilmesi onemlidir. Hastalarda asir1 yiiksek PTH seviyeleri beklenir. PHPT
genellikle yiiksek Kalsiyum seviyeleri ile iliskili iken, SHPT genellikle diisiik veya normal
kalsiyum seviyeleriyle iliskilidir. Normal renal fonksiyonlart olan SHPT hastalarda fosfor
seviyeleri diisiik olabilir ama KBH tanili hastalarda yiiksek fosfor seviyeleri beklenir. EK
olarak yiiksek veya normal ALP seviyeleri ve diisiik D vitamini seviyeleri
goriilebilir.(33,84,85)

2.2.2.5. Tedavi

SHPT tedavisi genellikle ¢ok yonlii bir yaklagimi gerektirir ve ¢esitli tedavi
seceneklerini igerebilir. Hiperfosfateminin 6nlenmesi veya azaltilmasi ti¢ sekilde
gerceklestirilebilir: Diyetle fosfor aliminin azaltilmasi, fosfat baglayicilari ile bagirsaktan
fosfor emiliminin azaltilmasi ve diyaliz. Siit tiriinleri, et, yumurta gibi proteinden zengin
gidalar ve gida katki maddeleri yiiksek miktarda fosfor icerdigi igin diyetle fosforun
kisitlanmasiyla serum fosfor konsantrasyonlarinin kontrol altina alinmasi zor olup diger
teropatik 6nlemlerle de bunun desteklenmesi gerekir.(83) Fosfat baglayici ilaglara
kalsiyum igeren kalsiyum karbonat ve kalsiyum igermeyen sevelamer 6rnek verilebilir.
SHPT’de daha ¢ok sevelamer tercih edilmektedir (5). D vitamini eksikliginin diizeltilmesi,
besinsel ve aktif D vitamininin uygulanmasiyla saglanir. Sinakalset gibi kalsimimetikler,
paratiroid bezlerinin kalsiyum duyarli reseptorlerini uyararak PTH salinimini azaltir. Ciddi
ve tedaviye direncli SHPT vakalarinda, 6zellikle nodiiler hiperplazi varliginda

paratiroidektomi onerilmektedir.(83)
2.2.3. Tersiyer Hiperparatiroidizm

THPT; uzun siireli KBH, hemodiyaliz veya transplantasyon sonrasi paratiroid
bezlerinin agir1 aktif hale gelmesi durumudur (5). Genellikle, uzun siireli SHPT’nin tedavi
edilmemesi veya uygun sekilde kontrol altina alinmamasi sonucunda gelisir (1). Otonom
PTH sentezi ve salgilanmasi ile paratiroid, kemik ve bobrek arasindaki iligki geri
doniilemez bigimde bozulur. Bu ciddi hiperkalsemiye ve hiperfosfatemiye neden olur.
SHPT’deki hipokalseminin aksine, hiperkalseminin varligryla SHPT den ayirt
edilebilir.(78) Dort bez hiperplazisi genellikle daha sik goriliir. THPT tedavisinde total

veya subtotal paratiroidektomi 6nerilir (1).
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2.2.4. Hipoparatiroidizm

Hipoparatiroidizm (HP), paratiroid bezlerinin az ¢alismasi veya hi¢ ¢alismamasi
nedeniyle PTH iiretiminin azalmasiyla karakterize bir hastaliktir (39). Hastaligin ABD'deki
prevalans1 100.000 kisi basina 37 olarak bildirilmistir (86). Ulkemiz Tiirkiye i¢in, HP’nin
prevalansiyla ilgili net bir veri bilinmemektedir (33).

Primer HP paratiroid bezlerindeki genetik defektlere bagl gelisir. Sekonder ya da
edinsel HP paratiroid bezlerinin fonksiyonunu bozan veya azaltan gesitli etiyolojilere
baglidir ve daha sik goriiliir. Edinsel sebepler arasinda 6n boyun cerrahisi ilk sirada yer alir
ve vakalarin yaklasik %75’inden sorumludur. Diger edinilmis nedenler arasinda otoimmiin
hastaliklar, metastatik hastalik, demir veya bakir infiltrasyonu, iyonlastirici radyasyona
maruziyet gibi durumlar yer alir.(87) Genetik nedenler tiim HP vakalarinin %10'undan
azina sebep olur. Di George sendromu, otoimmiin poliendokrin sendromu 6rnek
verilebilir.(88)

HP tanisi, albuminle diizeltilmis serum kalsiyum diizeylerinin normal araligin
altinda olmasiyla birlikte olan diisiitk PTH diizeyleriyle konulur. PTH eksikligi, hormonun
fosfatiirik etkisi kayboldugu i¢in ayn1 zamanda hiperfosfatemiye de yol acar. Bununla
birlikte, serum magnezyum seviyeleri de 6nemlidir ¢iinkii hipomagnezemi veya
hipermagnezemi paratiroid bezi fonksiyonunu etkileyebilir.(88)

Hastalarda hiicre dis1 hipokalseminin neden oldugu kas uyarilabilirligindeki artig ve
buna bagli olarak gesitli klinik semptomlar goriilebilir. Yorgunluk, parestezi, tetani,
Trousseau ve Chvostek belirtileri, kramplar, nébet, EKG (Elektrokardiyografi )'de QT
araliginin genislemesi gibi aritmileren sik goriilen bulgulardir. Depresyon gibi psikiyatrik
semptomlar, katarakt ve alopesi goriilebilen diger bulgular arasindadir.

HP tedavisinde standart olarak kullanilan yontemler arasinda oral aktif vitamin D
ve kalsiyum replasmani yer alir. Hastalarin tedavisinde magnezyum seviyelerinin kontrol

edilmesi ve eksiklik durumunda diizeltilmesi 6nemlidir.(86)
3.GEREC VE YONTEM

3.1. Cahismamn Tasarim

Calismamiz tek merkezli retrospektif tanimlayici bir calismadir. Arastirma projesi,
Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve Etik Kurulu tarafindan 25.07.2023
tarihinde bilimsel onay alip proje numarasi KA23/262 olarak belirlenmistir.
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3.2. Cahsmanin Amaci

Amacimiz hiperparatiroidizm tanili hastalarin klinik 6zelliklerini, laboratuvar
bulgularini ve eslik eden hastaliklarini inceleyip hiperparatirodizm siniflandirmasini

yaparak epidemiyolojik verilere katkida bulunmaktir.
3.3.Calismanin Orneklem Biiyiikliigii

Calismamizin baslangig¢ tarithi KBH’ye bagli SHPT tanili hastalarin
belirlenebilmesi i¢in GFR degerinin gerekli olmasi nedeniyle, kullandigimiz veri kaynagi
olan Nucleus Medikal Bilgi Sistemi’nde GFR hesaplanmasinin yapilmaya baslandigi tarih
olan 1 Ocak 2016 olarak belirlenmistir.

Calisma, 1 Ocak 2016-21 Agustos 2023 tarihleri arasinda Tiirkiye’de Baskent
Universitesi Ankara Hastanesi polikliniklerine herhangi bir nedenle bagvurup PTH, D
vitamini, kalsiyum ve GFR diizeyleri bakilmis olan 18 yas ve lizerindeki hiperparatiroidi

tanil1 hastalardan olusmustur.
Calismaya Kabul Kriterleri;

Calismamiza Baskent Universitesi Ankara Hastanesi'ne 2016 ve 2023 yillar
arasinda herhangi bir nedenle basvuran 18 yas ve tizeri, PTH, Kalsiyum, GFR ve D
vitamini dlizeyi bakilmis olan 3929 hasta dahil edildi. PTH diizeyi diisiik olan 59 hasta,
PTH diizeyi normal olan 2324 hasta, diizeltilmis kalsiyum hesaplanmasi igin gerekli olan
albiimin degeri bakilmamis olan 298 hasta dislandi. Geriye kalan yiiksek PTH diizeyi olan
1253 hasta ¢alismanin 6rneklemini olusturmus olup hastalarin verileri retrospektif olarak

tarandi.

Randomizasyon:
Calismaya 2016-2023 yillar1 arasinda kabul kriterlerine uygun tiim hastalar

alindigindan randomizasyon uygulanmamuistir.

3.4. Cahsmanin Degiskenleri ve Calisma Diizeni/Plani/Akis1

Calismada ele alinan degiskenler i¢inde hastalarin yaslari, cinsiyetleri, laboratuvar

sonuglarindan serum PTH diizeyi (pg/ml), serum kalsiyum diizeyi (mg/dl), serum albiimin
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diizeyi (g/dl), serum fosfat diizeyi (mg/dl), serum magnezyum diizeyi (mg/dl), serum 25
hidroksi vitamin D diizeyi (ug/L), serum ALP diizeyi (U/L), GFR diizeyi (ml/dk/1,73m2)
ve 24 saatlik idrarda kalsiyum diizeyi (mg/giin); gériintiileme yontemlerinden boyun USG,
boyun BT, boyun MR, Paratiroid Sintigrafisi (MIBI) ve BMD sonuglari; klinik
ozelliklerinden nefrolitiyazis dykiisii, gorlintiilemelerde saptanan nefrolitiyazis, bobrek
nakli, diyaliz ve ek hastalik dykiileri; medikal bilgilerden D vitamini kullanim durumlari,
medikal ya da cerrahi olarak tedavi yontemleri ve patoloji sonuglari yer almaktadir.
Yapilan analizlerde serum kalsiyum degeri yerine diizeltilmis kalsiyum degeri

kullanildi. Diizeltilmis kalsiyum degeri asagidaki formiille hesaplandi.

Diizeltilmis kalsiyum (mg/dL)=(4-serum albumini (g/dL))x0,8+serum kalsiyumu (mg/dL)

Normal aralig1 12-88 pg/ml olan PTH degeri 88 pg/ml'nin iizerinde olan hastalar
hiperparatiroidi olarak tanimlandi. Diizeltilmis serum kalsiyum degeri 10,5 mg/dI’nin
izerine hiperkalsemi; 8,5 mg/dI’nin altina ise hipokalsemi denildi. Serum fosfat degeri 2,3
mg/dl’nin altina hipofosfatemi; 4,7 mg/dl’nin iizerine ise hiperfosfatemi denildi. Serum
magnezyum degeri 1,6 mg/dI’nin altina hipomagnezemi; 2,6 mg/dl’nin iizerine ise
hipermagnezemi denildi. Serum 25 hidroksi vitamin D degeri 30 pg/L altinda olan
hastalara vitamin D eksikligi, 100 pug/L ve lizerinde olanlara ise vitamin D toksikasyonu
tanis1 konuldu. Serum ALP degerinin laboratuvarimizda iist referans sinir1 150 U/L idi.
Hastalarin serum ALP degerleri 150 U/L iizerinde ve altinda olanlar diye iki grubta
incelendi. GFR; KDIGO’ya gore, GFR 90 ml/dk/1,73m2 ve iizeri, 60-89 ml/dk/1,73m2,
30-59 ml/dk/1,73m2, 15-29 ml/dk/1,73m2 ve <15 ml/dk/1,73m2 olarak 5 ana grupta
toplandi. AHH ekartasyonu i¢in 24 saatlik idrar kalsiyum diizeyi incelendi.

Hastalara laboratuvar degerleri incelenerek tablo 1°e gore primer, sekonder ve
tersiyer hiperparatiroidizm tanilar1 konuldu. PHPT; Klasik Hiperparatiroidizm, NPHPT ve
AHH olarak; SHPT ise D vitamini eksikligine bagli SHPT, KBH’ye bagli SHPT ve
Lityuma bagli SHPT olarak alt gruplara ayrildi.

Sonrasinda, bu tanilara sahip hastalarin toplam hasta grubu i¢indeki yiizdeleri
belirlendi. Tan1 gruplari arasinda cinsiyetleri, yas ortalamasi, laboratuvar ve goriintiilleme
bulgular karsilastirildi. Hastalarin klinik olarak nefrolitiyazis bulgulari, renal trans ve
diyaliz oykiileri karsilastirild1 ve komorbidite dagilimlari hesaplanarak fark olup olmadig:

analiz edildi. Hastalarin D Vitamini kullanim o6zellikleri ve tedavi ozellikleri incelendi.
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SHPT’de D vitamini verilen hastalarin baglangictaki ve kontrollerindeki PTH, diizeltilmis
kalsiyum ve D vitamini degerleri kiyaslandi. Cerrahi yapilan hastalarin PTH ve diizeltilmis
kalsiyum degerlerinin baslangi¢ ve postoperatif donemde karsilastirilarak anlamli bir fark

olup olmadigina bakildi.

3.5. Cahsmanin Veri Kaynaklari

Calismanin veri kaynag olarak Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Nucleus

Medikal Bilgi Sistemi kullanilmustir.
3.6. Calismanin Yanhhk/Taraf Tutma

Caligsma tarafsizdir ve arastirmacilar, veri toplama ve hasta degerlendirme

stireclerinde dosya bilgilerine miidahale etmemistir.

3.7. istatiksel Analizler

Stirekli verilere iliskin tanimlayici istatistiklerde Ortalama Standart Sapma,
Ortanca, Minimum, Maksimum degerleri; kesikli verilerde ise say1 ve ylizde degerleri
verildi. Siirekli degiskenlerin gruplar arasindaki karsilagtirmalarinda normal dagilima uyan
verilerde Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA) farkliligin hangi gruplardan
kaynaklandiginin incelenmesinde Tukey Post-Hoc testi kullanildi. Normal dagilima
uymayan verilerde Kruskal Wallis Varyans Analizi kullanildi. Farkliligin hangi gruplardan
kaynaklandig1 Kruskal Wallis Coklu karsilagtirma testi ile incelendi. Nominal
degiskenlerin grup karsilastirmalarinda (capraz tablolarda) Ki-Kare/Fisher’s Exact test
kullanildi. Hastalarin baglangic ve kontrol parametrelerinin karsilastiriimasinda Wilcoxon
test kullanild1. Siirekli degiskenler arasindaki iligkiler Spearman’s Korelasyon Katsayisi ile
incelendi. Degerlendirmelerde IBM SPSS version 20 (Chicago, IL, USA) programi

kullanildi ve istatistiksel anlamlilik sinir1 olarak %95 giiven araliginda p<0,05 kabul edildi.
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1¢

Tablo 1: Hiperparatiroidizm siniflandiriimasi

TANILAR ALT TANI PTH | DUZELTILMIiS D GFR 24 SAATLIK LITYUM DIYALIZ YA DA
GRUPLARI (pg/ml) KALSIiYUM VITAMINI ( ml/dk/1,73m2) IDRARDA | KULLANIMI RENAL TRANS
(mg/dl) (ng/L) KALSIYUM VARLIGI
(1mg/24h)
PHPT AILESEL >88 >10,5 >30 >60 <100 YOK YOK
HIiPOKALSIURIK
HIiPERKALSEMI
KLASIK PHPT >88 >10,5 >30/<30 >60 >100 YOK YOK
(NORMAL)
NORMOKALSEMIK | >88 8,5-10,5 >30 >60 YOK YOK
PHPT
SHPT D VITAMINI >88 <10,5 <30 1. >60 YOK OLABILIR
D 2. 45-60 (YAS: >65)
3. 30-60 (YAS:<65)
KRONIK BOBREK >88 <10,5 1.>30 1. <60 YOK 1. OLABILIR
HASTALIGINA 2. >60
BAGLI SHPT CT 2. RENAL
2.<30 1. <45 (YAS >65) TRANS VAR
2. <30 (YAS <65)
LiTYUMA BAGLI >88 VAR YOK
SHPT
THPT THPT >88 >10,5 e <60 YOK e OLABILIR
e >60ISE e RENAL
TRANS VAR

Kisaltmalar: PHPT:Primer Hiperparatiroidizm; SHPT:Sekonder Hiperparatiroidizm; THPT: Tersiyer Hiperparatiroidizm; GFR:Glomeriiler Filtrasyon Hizi, PTH: Paratiroid Hormo




BULGULAR

Calismamiza Baskent Universitesi Ankara Hastanesi’ne 2016 ve 2023 yillar
arasinda herhangi bir nedenle basvuran, PTH, Kalsiyum, GFR, D vitamini ve albumin
diizeyi bakilmig olan, PTH degerleri yiiksek olan 18 yas ve lizerindeki 1253 hasta
retrospektif olarak dahil edildi. Hastalar laboratuvar 6zelliklerine gore tan1 gruplarina
ayrildu.

Tiim hastalar 6ncelikle tan1 gruplarina ayrilarak say1 ve dagilim yiizdeleri
hesaplandi. Tiim hastalar, PHPT, SHPT ve THPT olarak ana tan1 gruplarinda ve daha
sonra alt tan1 gruplarinda yas ve cinsiyet dagilimlari, laboratuvar 6zellikleri, goriintiileme
bulgular1, klinik 6zelliklerinden nefrolitiyazis bulgulari, diyaliz ve renal trans dykiileri ve
ek hastaliklar1 incelendi. Hastalarin D vitamini kullanim 6zellikleri ve tedavi 6zellikleri

karsilastirildi.
4.1. Hiperparatiroidizm ana tam gruplarinin bulgular:

Tiim hastalar oncelikle laboratuvar degerlerine gore tani gruplarina ayrildi, say1 ve

dagilim yiizdeleri hesaplandi (tablo 2).

Tablo 2: Hiperparatiroidizm tan1 gruplarinin say1 ve dagilim yiizdeleri

TANI n %
PHPT 189 15,0
Ailesel Hipokalsiiirik Hiperkalsemi 4 2,1
Klasik PHPT 63 33,3
Normokalsemik PHPT 122 64,6
SHPT 1032 82,4
D Vitamini eksikligine bagli SHPT 310 30
Kronik Bobrek Hastaligina bagli SHPT 718 69,6
Lityuma bagli SHPT 4 0,4
THPT 32 2,6

Calismamizda %82, 4 oraniyla en fazla SHPT, %2,6 oraniyla en az THPT oldugu
goriildi. Tiim hastalar, PHPT, SHPT ve THPT olarak ana tani1 gruplarinda ve daha sonra
alt tan1 gruplarinda yas ve cinsiyet dagilimlar karsilastirildi (tablo 3).
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Tablo 3: Tiim hastalarin ve tan1 gruplarinin yas ve cinsiyet karsilastirmalari

Tiim Hastalar PHPT SHPT THPT
Ort+SS Ort+SS Ort£SS Ort+SS p
Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca
(Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)
Yas 55,90+17,64 60,79+13,79 54,98+18,08 56,94+19,26 <0.001 ¢
55 (18-100) 60 (23-88) 54 (18-100) 56 (18-92)
n % n % n % n %
Cinsiyet
Kadin 693 55,3 158 83,6 518 50,2 17 53,1 <0.001°¢
Erkek 560 447 31 16,4 514 49,8 15 46,9
Yas
18-64 830 66,2 104 55 708 68,6 18 56,2 0.001°
>65 423 33,8 85 45 324 31,4 14 43,8

d:Tek Yonli Varyans Analizi (ANOVA)

c¢:Chi-Square Test

Kisaltmalar: Ort: Ortalama; SS: Standart Sapma; Min: Minimum Deger; Maks: Maksimum Deger; PHPT:
Primer Hiperparatiroidizm; SHPT: Sekonder Hiperparatiroidizm; THPT: Tersiyer Hiperparatiroidizm

Hastalarin yaglar1 ve cinsiyet dagilimlar1 arasindaki farkliligin hangi gruplardan

kaynaklandig1 Tukey testi ile incelendiginde; tanis1i PHPT olan hastalarin yaslari tanisi

SHPT olan hastalara goére daha biiyiik bulundu (p<0,001). Tanis1 PHPT olan hastalarda

kadin cinsiyet oran1 hem SHPT hem de THPT olanlara gore daha fazla oldugu bulundu

(p<0,001). Hastalarin yaglarinin 65 yas alt1 ile 65 yas ve lizerinde olma oranlari arasinda

fark saptandi. Tanis1 PHPT olan hastalarda 65 yas ve lizerinde olma orani, tanist SHPT

olanlara gore daha fazla oldugu bulundu (p<0,001).

Hastalarin laboratuvar sonuglarindan D vitamini, diizeltilmis kalsiyum, fosfor,

magnezyum, ALP, GFR ve 24 saatlik idrar kalsiyum diizeyleri karsilastirilarak tablo 4’te

say1 ve ylizdeler gosterildi. Ek olarak PTH ve D Vitamini degerleri karsilagtirilarak anlamlt

fark olup olmadig1 incelendi ve tablo 5’te gosterildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin diizeltilmis serum kalsiyum degeri asagidaki

formiille hesaplandi:

Diizeltilmis kalsiyum (mg/dL)=(4-serum albumini (g/dL))x0,8+serum kalsiyumu (mg/dL)
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Tablo 4: Tim hastalar ve tanis1t PHPT, SHPT ve THPT olan hastalarin D vitamini,
Diizeltilmis kalsiyum, Fosfor, Magnezyum, ALP, GFR ve 24 saatlik idrar kalsiyumu
oranlarinin karsilastirilmasi

Tiim PHPT SHPT THPT

Hastalar

n % n % n % n % p
D vitamini
<10 299 23,9 14 7,4 280 27,1 5 156 <0,001°
10-30 634 50,6 32 16,9 585 56,7 17 53,1
30-100 318 254 143 75,7 166 16,1 9 28,2
>100 2 0,1 - - 1 0,1 1 3,1
Diizeltilmis kalsiyum
<8,5 188 15,0 - - 187 18,1 - - <0,001°
8,5-10,5 9%4 76,9 122 64,5 842 81,6 - -
>10,5 101 8,1 67 35,5 3 0,3 32 100
Fosfor
<2,3 41 3,4 12 7 25 2,5 4 12,9 <0,001°
2,3-4,7 813 68,4 160 93 630 63,9 24 77,4
>4,7 335 28,2 - - 331 33,6 3 9,7
Magnezyum
<16 69 7,3 8 6,6 57 7,1 4 14,3 0,010°
1,6-2,6 786 829 111 91,7 655 82,0 20 71,4
>2,6 93 9,8 2 1,7 87 10,9 4 14,3
ALP
<150 921 844 132 93,6 763 83,0 26 83,9 0,005°
>150 170 13,6 9 6,4 156 17,0 5 16,1
GFR Evre

>90  Evrel 181 144 67 354 112 10,9 2 6,2 <0,001°
60-89 Evre 2 265 211 122 64,6 138 13,4 5 15,6

30-59 Ewvre 3 173 138 - - 161 15,6 12 37,5
15-29 Evre 4 154 12,3 - - 152 14,7 2 6,2
<15 Evreb 480 38,4 - - 469 456 11 34,5
24 saatlik idrar kalsiyumu
<100 41 27,7 14 18,4 23 36,5 4 444 0.031°
>100 107 723 62 81,6 40 63,5 5 55,6

c:Chi-Square Test/ Fisher’sExact test

Tanis1 PHPT olan hastalarda D vitamini diizeyinin normal olma oranlar1 tanisi
SHPT ve THPT olanlara gore daha fazla oldugu, tanist SHPT ve THPT olanlarin D
vitamini diizeyinin 10-30 arasinda olma oraninin PHPT olanlara gére daha fazla oldugu
gorildi (p<0,001).

Tanis1t SHPT olan hastalarda fosfor diizeyinin >4,7 (hiperfosfatemi) olma orani
tanist PHPT ve THPT olanlara gore daha fazla oldugu goriildi (p<0,001). Tanist PHPT
olan hastalarin magnezyum degerlerinin >2,6 (hipermagnezemi) olma orant hem SHPT
hem de THPT olanlara gore daha diisiik oldugu goriildii (p<0,01). Tanist SHPT olan
hastalarin ALP degerlerinin >150 (ALP yiiksekligi ) olma orani tanis1 PHPT olanlara gore

daha fazla oldugu bulundu (p=0,001).
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PHPT tanili hastalarda GFR Evre 3,4 ve 5’in bulunmamasi; SHPT ve THPT de
KBH’ye bagli GFR diisiikliigii nedeniyle GFR i¢in yapilan istatistiksel analiz klinik olarak
anlamli bulunmadi. Tanis1 PHPT olan hastalarin 24 saatlik idrar kalsiyumu degerlerinin

>100 olma orani tanis1t SHPT olanlara gére daha fazla oldugu bulundu (p=0,016).

Tablo 5: Tanist PHPT, SHPT ve THPT olan hastalarin PTH ve D Vitamini degerleri

PHPT SHPT THPT
Ort£SS Ort£SS Ort+SS p
Ortanca Ortanca Ortanca
(Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)
PTH 160,90+127,11 339,91+515,76 466,01+414,55 <0,001°
120 (90-1376) 215,9(88,1-8931,1)  306,5 (98-1859)
D Vitamini 34,46+14,35 19,35+13,10 25,30+19,56 <0,001°
35,4 (5,1-99,3) 16,5 (0,6-117,2) 20 (3,5-108,6)

b:Kruskal Wallis VVaryans Analizi

PTH degerleri normal dagilima uymadig i¢in nonparametrik test olarak ortanca
tizerinden degerlendirme yapan Kruskal Wallis Varyans Analizi kullanildi.

Tanis1 PHPT olan hastalarda PTH degerleri SHPT ve THPT olanlara gore daha
diistik, tanist THPT olanlarin PTH degerleri PHPT ve SHPT olanlara gére daha yiiksek
oldugu bulundu (p<0,001). Tanis1t PHPT olan hastalarin D Vitamini degerleri SHPT ve
THPT olanlara gore daha yiiksek bulundu. Tanis1t SHPT ve THPT olan hastalarin D
Vitamini degerleri arasinda fark bulunmadi (p>0,05).

Tiim hastalarin aylara gore bakilan D vitamini degerleri sekil 4’te, SHPT tanilx
hastalarin aylara gore bakilan D Vitamini degerleri ise sekil 5°te gosterilmistir. Buna gore
D vitamini diizeyinin en diislik ve en yiiksek oldugu aylarin tiim hastalarda ve SHPT tanili

hastalarda sirasiyla Subat-Agustos ve Subat-Eyliil oldugu goriildii.
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Hastalara yapilan goriintiileme tetkiklerinden boyun ve tiroid USG, boyun BT,

Boyun MR, MIBI ve KMD sonuglar1 degerlendirildi (tablo 6). Hastalarin klinik

Ozelliklerinden nefrolitiyazis bulgulari (tablo 7), renal trans ve diyaliz 6zellikleri (tablo 8)

ve ana basliklar halinde komobidite dagilimlar (tablo 9) incelendi.

Tablo 6: Goriintiileme yapilan tiim hastalar ve tan1 gruplarinda goriintiileme bulgularinin

karsilastirilmast
Tiim PHPT SHPT THPT
Hastalar
n(%) n(%) n(%) n(%) P

USG 748(59,7) 144(76,2) 578(56) 26(81,8) <0,001°
USG sonug

Normal 590(78,9) 95(66) 485(83,9) 10(38,5) <0,001°

Adenom 113(15,1) 37(25,7) 65(11,2) 11(42,3)

Lenf nodu/Nodiil 45(6,0) 12(8,3) 28(4,8) 5(19,2)
BT 7(0,6) 2(1,1) 5(0,5) - 0,413°
BT sonug

Normal 4(57,1) - 4(80) -

Adenom 3(42,9) 2(100) 1(20) -
MR 22(1,8) 5(2,6) 15(1,5) 2(6,2) 0,064 ¢
MR sonug¢

Normal 15(68,2) 2(40) 12(80) 1(50)

Adenom 5(22,7) 3(60) 1(6,7) 1(50)

Lenf nodu/Nodiil 2(9,1) - 2(13,3) -
Sintigrafi (MIBI) 124(9,9) 46(24,3) 69(6,7) 9(28,1) <0,001°
Sintigrafi sonug

Normal 28(22,6) 9(19,6) 18(26,1) 1(11,1) 0,313°¢

Adenom 91(73,4) 34(73,9) 50(72,5) 7(77,8)

Lenf nodu/Nodiil 5(4,0) 3(6,5) 1(1,4) 1(11,1)
KMD 420(33,5) 123(65,1) 280(27,1) 18(56,2) <0,001°¢
KMD L1-L4 sonug

Normal 149(35,8) 42(34,4) 100(36,2) 7(38,9) 0,992°¢

Osteopeni 173(41,6) 51(41,8) 115(41,7) 7(38,9)

Osteoporoz 94(22,6) 29(23,8) 51(22,1) 4(22,2)
KMD Femur boyun sonug

Normal 78(18,8) 20(16,7) 54(19,5) 4(22,2) 0,550°¢

Osteopeni 219(52,8) 71(59,2) 140(50,5) 8(44,4)

Osteoporoz 118(28,4) 29(24,2) 83(30) 6(33,3)

c:Chi-Square Test/ Fisher’sExact test

Tanist SHPT olan hastalarda USG yapilma oran1 PHPT ve THPT olanlara gore

daha diisiik bulundu; USG sonucunun normal olma orani ise tanist PHPT ve THPT

olanlara gore daha fazla bulundu. Hastalarin BT ve MR c¢ekilme oranlar arasinda fark

bulunmadi (p>0,05). Tanist SHPT olan hastalarda MIBI ve KMD yapilma orani tanisi
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PHPT ve THPT olanlara gore daha diisiik bulundu. Hastalarin MIBI ve KMD sonuglari

arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Tablo 7:Tiim hastalar ve tanis1 PHPT, SHPT ve THPT olan hastalarin nefrolitiyazis
bulgularinin karsilastirilmasi

Tiim PHPT SHPT THPT
Hastalar
n(%) n(%) n(%) n(%) P
Goriintiilemelerde
saptanan
nefrolitiyazis
Yok 1191(95,1) 178(94,2) 982(95,2) 31(96,9) 0,758 ¢
Var 62(4,9) 11(5,8) 50(4,8) 1(3,1)
Oykiide nefrolitiyazis
Yok 1174(93,7) 159(84,1) 984(95,3) 31(96,9) <0,001°¢
Var 79(6,3) 30(15,9) 48(4,7) 1(3,1)

c:Chi-Square Test/ Fisher’sExact test

Nefrolitiyazis 0ykiisii olan hastalar hiperparatiroidi tanisinin farkindaliklar
acisindan karsilastirildiginda hastalarin %40°inda PHPT, %60,7’sinde SHPT, % 1,3’{inde
THPT mevcut oldugu goriildi.

Tablo 8: Tiim hastalarin, tanist SHPT ve THPT olan hastalarin renal trans ve diyaliz
Oykilerinin karsilastirilmasi

Tiim Hastalar SHPT THPT
n % n % n % p
Renal Trans dykiisii
Yok 1090 87,0 880 85,3 21 65,6 <0,001°
Var 163 13,0 152 14,7 11 34,4
Diyaliz
Hayir 796 63,5 586 56,8 21 65,6 0,320
Evet 457 36,5 446 43,2 11 34,4

c:Chi-Square Test/ Fisher’s Exact test

Tanis1 THPT olan hastalarda Renal trans 6ykiisii olma orani tanis1t SHPT olanlara
gore daha fazla bulundu. Tanist SHPT ve THPT olan hastalarin diyalize girme oranlari
arasinda fark bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 9: Tiim hastalar ve tanis1t PHPT, SHPT ve THPT olan hastalarin komorbidite

dagilimlar

Tiim Hastalar PHPT SHPT THPT p

n % n % n % n %

1253 100 189 100 1032 100 32 100
Glukoz Metabolizma 392 31,3 56 29,6 330 32,0 6 18,8 0,245 ¢
Bozukluklar1 (DM,
Prediyabet, Reaktif
Hipoglisemi)
Hipertansiyon 700 55,9 85 455 595 57,7 20 62,5 0,004 ¢
Hiperlipidemi 85 6,8 11 58 72 7,0 2 6,2 0,838 ¢
Tiroid Metabolizma 377 30,1 84 444 288 27,9 5 15,6 <0,001 ¢
Bozukluklar: (Tiroid nodiili,
Hipotiroidi, Hipertiroidi)
Kardiyovaskiiler Hastaliklar 224 17,9 14 7,4 203 19,7 7 219 <0,001 ¢
(Koroner Arter Hastaligi,
Kalp Yetmezligi, Kalp
Kapak Replasmani)
Ritim Bozukluklari 72 57 15 79 53 51 4 12,5 0,079 ¢
Gogiis Hastaliklar1 (Astim, 57 45 5 2.6 51 49 3,1 0,351°¢
Koah, Pulmoner
Tromboemboli ykiisii)
Karaciger Hastaliklar1 32 2,6 5 2,6 25 2,4 2 6,2 0,272°¢
(Karaciger Nakli, Siroz,
Hepatit B ve C)
Maligniteler 142 11,3 32 16,9 106 10,3 4 12,5 0,029 ¢
Pankreatit 3 0,2 - - 1 0,1 31
Kolelitiyazis 28 2,2 - - 28 2,7 - - 0,034¢
Norolojik Hastaliklar 73 5,8 7 3,7 62 6,0 4 12,5 0,122 ¢
(Epilepsi, Serebrovaskiiler
Olay, Demans, Parkinson)
Psikiyatrik Hastaliklar 17 1,4 3 1,6 13 1,3 1 3,1 0,384 ¢
(Sizofreni, Depresyon,
Bipolar Bozukluk)
Romatolojik Hastalik 34 2,7 12 6,3 21 2,0 1 31 0,004 ¢
Malabsorbsiyon (Kisa 13 1,0 4 2,1 9 0,9 - - 0,234 ¢
Barsak Sendromu,
Gastrektomi Oykiisii,
Colyak, Inflamatuvar Barsak
Hastalig1)
FMF(Ailevi Akdeniz Atesi) 21 1,7 3 1,6 18 1,7 - - 1,000 ¢
Sistemik Lupus Eritematozus 14 1,1 2 1,1 10 1,0 2 6,2 0,066 ¢
Dispeptik Yakinmalar 25 2 9 4,8 16 1,6 - - 0,022°¢
(Gastrit, Gastrodzafagial
Reflii)
Paratiroid cerrahi dykiisii 17 14 1 2,6 10 1,0 2 6,2 0,015¢

c:Chi-Square Test/ Fisher’sExact test
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Hastalarin ek hastaliklarina baktigimizda tiroid metabolizma bozukluklarinin,
malignitelerin ve romatolojik hastaliklarin PHPT de; hipertansiyonun ve kolelitiyazisin
SHPT’de; daha once paratiroid cerrahi oykiisii olma oraninin ise THPT de daha sik
gorildiigl bulundu.

Hastalarin D vitamini kullanip kullanmadiklari, kullantyorsa hangi formu
kullandiklar1 (tablo 10) ve hastalara verilen tedavi yontemleri (tablo 11) karsilastirildi.

Tablo 10: Tim hastalar ve tanist PHPT, SHPT ve THPT olan hastalarin D Vitamini
kullanim 6zelliklerinin karsilagtirilmasi

Tiim PHPT SHPT THPT
Hastalar
n % n % n % n % p
D Vitamini
kullanimi
Yok 927 774 101 53,7 804 822 22 71,0 <0,001¢
Var 270 22,6 87 46,3 174 178 9 29,0
Kullanilan D
Vitamini formu
Kapsiil 63 23,3 26 29,9 35 20,1 2 22,2 0,001°¢
Damla 104 385 37 42,5 63 36,3 4 44,4
Kalsitriol 42 15,6 4 4,6 38 21,8 - -
Bilinmeyen 61 226 20 23 38 21,8 3 33,4

c:Chi-Square Test/ Fisher’sExact test

Tanist PHPT olan hastalarin D Vitamini kullanimi1 oran1 tanist SHPT olanlara gore
daha fazla oldugu bulundu. Tanis1 SHPT olan hastalarda D Vitamininin Kalsitriol formunu
kullanma orani tanist PHPT olanlara gore daha ytiksek oldugu goriildii.

Tablo 11: Tum hastalar ve tanis1t PHPT, SHPT ve THPT olan hastalarin tedavi
Ozelliklerinin karsilastirilmasi

Tiim PHPT SHPT THPT
Hastalar
n % n % n % n % p
Medikal tedavi
Verilmedi 50 4,1 32 16,9 17 1,6 2 6,3 <0,001°¢
Verildi 1203 95,9 157 83,1 1015 984 30 93,7
Medikal tedavi
yontemi
Takip 956 79,5 135 86 790 77,8 30 100
D Vitamini 231 19,2 16 10,2 215 21,2 - -
Sinakalset 5 0,4 3 1,9 2 0,2 - -
D vit+ Sinakalset 11 0,9 3 1,9 8 0,8 - -
Cerrahi
Yapilmadi 1200 95,8 155 82,0 1015 984 30 93,8
Paratiroidektomi 52 4,1 34 18,0 17 1,6 1 3,1
Paratiroid alkol 1 0,1 - - - - 1 3,1
ablasyon

c:Chi-Square Test/ Fisher’s Exact test
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Tiim hastalarin %4,2’sine paratiroidektomi yapildigi, medikal tedavi oraninin en

fazla SHPT tanil1 hastalarda oldugu gortildii.
4.2. PHPT alt tani gruplarimin bulgulan

PHPT tanili hastalarin alt tiplerinin dagilimlar1 arastirmamizda incelendi. Alt

tiplerde cinsiyet ve yasa dair elde ettigimiz bulgular Tablo 12’de verilmistir.

Tablo 12: Tiim hastalar ve tanist PHPT, SHPT ve THPT olan hastalarin tedavi
Ozelliklerinin karsilagtirilmasi

Ailesel Hipokalsiiirik Klasik PHPT Normokalsemik
Hiperkalsemi PHPT
n % n % n %

Toplam 4 2,1 63 33,3 122 64,6
Cinsiyet

Kadin 4 100 50 79,3 104 85,2

Erkek - - 13 20,7 18 14,8
Yas gruplari

18-64 1 25,0 38 60,3 65 53,3

>65 3 75,0 25 39,7 57 46,7

c:Chi-Square Test/ Fisher’s Exact test

PHPT tanili hastalarin alt tan1 gruplarinda laboratuvar sonuglari karsilastirilarak

tablo 13’te say1 ve yiizdeler gosterildi.
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Tablo 13: Tanist PHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda D vitamini, Diizeltilmis
kalsiyum, Fosfor, Magnezyum, ALP, GFR ve 24 saatlik idrarda kalsiyum oranlarinin
dagilimlar

Primer Hiperparatiroidizm Alt Tam1 Gruplan

AHH Klasik PHPT Normokalsemik PHPT
n % n % n %

D vitamini

<10 - - 14 22,2 - -

10-30 - - 32 50,8 - -

30-100 4 100 17 27 122 100

>100 - - - - - -
Diizeltilmis kalsiyum

<8,5 - - - - - -

8,5-10,5 - - - - 122 100

>10,5 4 100 63 100 - -
Fosfor

<2,3 - - 8 12,9 4 3-7

2,3-4,7 3 100 54 87,1 102 95,3

>4.7 - - - - 1 0,9
Magnezyum

<1,6 - - 5 15,6 3 3,5

1,6-2,6 3 100 26 81,3 82 95,3

>2.6 - - 1 3,1 1 1,2
ALP

<150 2 100 40 85,1 90 97,8

>150 - - 7 14,9 2 2,2
GFR Evre

>90 Ewvrel 1 25 28 44 .4 38 31,1

60-89 Evre 2 3 75 35 55,6 84 68,9

30-59 Evre 3 - - - - - -

15-29 Evre 4 - - - - - -

<15 Evreb5 - - - - - -
24saatlik idrar kalsiyumu

<100 4 100 - - 5 15,6

>100 - - 40 100 27 84,4
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PHPT alt tan1 gruplarinda goriintiileme yapilan hastalarin oranlar1 hesaplanip

goriintiileme sonuglarina gore dagilimlar tablo 14°te belirtildi.

Tablo 14: PHPT alt tan1 gruplarinda goriintiileme yapilan hastalarin dagilimlari

Klasik PHPT Normokalsemik PHPT
n % n %

USG 54 85,7 87 71,3
USG sonug

Normal 22 40,7 70 80,5

Adenom 24 44 4 13 14,9

Lenf nodu/Nodiil 8 14,9 4 4,6
BT 1 1,6 1 0,8
BT sonug

Normal - - - -

Adenom 1 100 1 100
MR 4 6,3 1 0,8
MR sonug

Normal 1 25 1 100

Adenom 3 75 - -

Lenf nodu/Nodiil - - - -
Sintigrafi (MIBI) 32 50,8 13 10,7
Sintigrafi sonug

Normal 4 12,5 4 30,8

Adenom 25 78,1 9 69,2

Lenf nodu/Nodiil 3 9,4 - -
KMD 4 65,1 79 64,9
KMD L1-L4 sonug

Normal 15 37,5 26 32,9

Osteopeni 21 52,5 28 35,4

Osteoporoz 4 10 25 31,6
KMD Femur sonug

Normal 5 12,2 14 18,4

Osteopeni 24 58,5 46 60,5

Osteoporoz 12 29,3 16 21,1
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Hastalarin medikal bilgilerinden elde edilen verilerine gore D vitamini kullanim
ozellikleri tablo 15°te verilmistir. Anamnezlerinde D vitamini formu belirtilmemis olan

hastalar bilinmeyen basligina dahil edilmistir.

Tablo 15: Tanis1 PHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda D vitamini kullanimi
Oykiilerinin dagilimlari

Klasik PHPT Normokalsemik PHPT
n % n %
D vit kullanimi
Yok 53 84,1 47 38,8
Var 10 15,9 74 61,2
Kullanilan D vitformu
Kapsiil 3 30 22 29,7
Damla 4 40 32 433
Kalsitriol - - 4 54
Bilinmeyen 3 30 16 21,6

PHPT tanili hastalarin alt tan1 gruplarinda tedavi 6zellikleri medikal ve cerrahi

tedavi olarak ikiye ayrilip elde edilen bulgular tablo 16°da verilmistir.

Tablo 16: Tanist PHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda tedavi dagilimlar

Klasik PHPT Normokalsemik PHPT
n % n %
Medikal tedavi
Verilmedi 27 47,4 5 4,1
Verildi 30 52,6 117 95,9
Medikal tedavi yontemi
Takip 24 66,6 107 91,5
D vitamini 6 16,6 10 8,5
Sinakalset 3 8,4 - -
D vitamini ve Sinakalset 3 8,4 - -
Cerrahi
Yapilmadi 35 54,7 116 95,1
Paratiroidektomi 29 45,3 6 49
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4.3. SHPT alt tam gruplarinin bulgular:

SHPT tanili hastalarin alt tiplerinin dagilimlar1 incelenip cinsiyet ve yasa dair elde

ettigimiz bulgular Tablo 17°de verilmistir.

Tablo 17: Tanis1 SHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda yas ve cinsiyet dagilimlari

D vitamini KBH’ye Bagh Lityuma bagh SHPT
eksikligine bagh SHPT
SHPT
n % n % n %
Toplam 310 30 718 69,6 4 0,4
Cinsiyet
Kadin 198 63,9 317 44,1 3 75
Erkek 112 36,1 401 55,9 1 25
Yas gruplari
18-64 225 72,6 480 66,8 3 75
>65 85 27,4 238 33,2 1 25

SHPT tanili hastalarin alt tan1 gruplarinda laboratuvar sonuglari karsilastirilarak
tablo 18°de say1 ve yiizdeler gosterilmistir.

Lityuma bagli SHPT tablosunda 4 hasta mevcut idi. 1 hastada normokalsemi, 3
hastada hiperkalsemi mevcut idi. 2 hastada 24 saatlik idrarda kalsiyum bakilip her ikisinde
de hipokalsitiri bulundu. Hastalarin yarisinda D vitamini diizeyi <10 iken diger yarisinda
10-30 arasinda bulundu. Tiim hastalarda GFR >60 idi. Hastalarin hi¢gbirinde nefrolitiyazis
Oykiisli yoktu ve goriintiilemelerinde nefrolitiyazis saptanmadi. Hastalarin
multimorbiditelerine baktigimizda psikiyatrik tanilarina ek olarak glukoz ve tiroid
metabolizma bozukluklari, karaciger hastaliklar1 ve dispeptik yakinmalarinin oldugu

goriildii.
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Tablo 18: Tanisi SHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda D vitamini, Diizeltilmis
kalsiyum, Fosfor, Magnezyum, ALP, GFR ve 24 saatlik idrar kalsiyum oranlarinin
dagilimlar

D vitamini eksikligine bagh KBH’ye Bagh SHPT
SHPT
n % n %
D vitamini
<10 74 23,9 204 28,4
10-30 236 76,1 346 48,2
30-100 - - 167 23,3
>100 - - 1 0,1
Diizeltilmis kalsiyum
<8,5 24 7,7 163 22,7
8,5-10,5 286 92,3 555 77,3
>10,5 - - - -
Fosfor
<2,3 13 4,7 13 1,8
2,3-4,7 257 93,8 364 51,4
>47 4 1,5 331 46,8
Magnezyum
<16 21 10,3 36 6,1
1,6-2,6 178 87,7 475 80
>2,6 4 2 83 13,9
ALP
<150 229 93,1 530 79,5
>150 17 6,9 137 20,5
GFR Evre
>90 Evre 1 109 35,1 2 0,3
60-89 Evre 2 133 42,9 3 0,4
30-59 Evre 3 68 22 92 12,8
15-29 Evre 4 - - 152 21,1
<15 Ewvre5 - - 469 65,4
24 saatlik idrar kalsiyumu
<100 14 26,4 6 75
>100 39 73,6 2 25
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SHPT alt tan1 gruplarinda goriintiileme yapilan hastalarin oranlar1 hesaplanip

goriintiileme sonuglarina gore dagilimlari tablo 19°da belirtildi.

Tablo 19: Tanisi SHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda goriintiileme dagilimlar

Dvitamini eksikligine KBH’ye Bagh SHPT
bagh SHPT
n % n %
USG 162 52,2 413 57,5
USG sonug
Normal 129 79,6 354 85,7
Adenom 17 10,5 47 11,4
Lenf nodu/Nodiil 16 9,9 12 29
Sintigrafi (MIBI) 30 9,7 39 54
Sintigrafi sonug
Normal 11 36,7 7 17,9
Adenom 18 60 32 82,1
Lenf nodu/Nodiil 1 3,3 - -
KMD 155 50 124 17,3
KMD L1-L4 sonug
Normal 55 35,5 45 37,5
Osteopeni 68 43,9 46 38,3
Osteoporoz 32 20,6 29 24,2
KMD Femur boyun sonug
Normal 42 27,1 12 9,9
Osteopeni 82 52,9 57 47,2
Osteoporoz 31 20 52 43

SHPT tanili hastalarin 5’ine boyun BT yapildi, D vitamini eksikligine bagli SHPT

tanil1 1 hastada adenom saptandi. SHPT tanil1 hastalarin 15’ine boyun MR ¢ekildi ve D

vitamini eksikligine bagli SHPT tanili 1 hastada adenom saptandi.
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SHPT tanili hastalarin alt gruplarinda renal trans ve diyaliz dykiilerinin dagilimlari

hesaplanip elde edilen veriler tablo 20’de verilmistir.

Tablo 20: Tanist SHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda renal trans ve diyaliz
Oykilerinin dagilimlar

KBH’ye Bagh SHPT D vitamini eksikliginin
eslik ettigi KBH’ye bagh
SHPT
n % n %

Renal Trans Oykiisii

Yok 148 88,1 523 79,9

Var 20 11,9 132 20,1
Diyaliz

Hay1r 95 56,5 285 43,3

Evet 73 43,5 373 56,7

Diyaliz tedavisinin SHPT alt gruplarindan D vitamini eksikliginin eslik ettigi
KBH’ye bagli SHPT ‘de en fazla oldugu bulunmustur.

SHPT tanili hastalarin alt gruplarinda medikal bilgilerinden elde edilen verilere
gore D vitamini kullanim 6zellikleri tablo 21°de verilmistir. Anamnezlerinde D vitamini

formu belirtilmemis olan hastalar bilinmeyen bagligina dahil edilmistir.

Tablo 21: Tanist SHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda D vitamini kullaniminin
dagilimlar

Dvitamini eksikligine bagh KBH’ye Bagh SHPT
SHPT
n % n %

D vitamini kullanimi

Yok 245 80,6 555 82,8

Var 59 19,4 115 17,2
D vitamini formu

Kapsiil 9 15,2 26 22,6

Damla 27 45,8 36 31,3

Kalsitriol 10 16,9 28 243

Bilinmeyen 13 22,1 25 21,8
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SHPT tanili hastalarin alt tan1 gruplarinda medikal tedavi 6zelliklerinde elde edilen

bulgular tablo 22°de verilmistir.

Tablo 22: Tanis1 SHPT olan hastalarda alt tan1 gruplarinda tedavi dagilimlari

D vitamini KBH’ye Bagh SHPT
eksikligine bagh
SHPT
n % n %
Medikal tedavi yontemi

Takip 155 51,5 629 89
D Vit 138 45,8 76 10,8
Sinakalset 1 0,3 1 0,1
D Vit ve Sinakalset 7 2,4 1 0,1

4.4, Bashca diger bulgular

Hastalar 18-64 yas, 65-75 yas ve 75 yas ve iizeri olmak iizere 3 gruba ayrilip KMD

sonugclar1 karsilastirilmis olup elde edilen veriler tablo 23’te gosterilmistir.

Tablo 23: Belirlenen yas gruplarina gore Kemik Mineral Dansitometri sonuglarinin
karsilastirilmasi

18-64 yas 65-75 yas >75 yas
(n:830) (n:191) (n:232)
n % n % n %
KMD 266 32 88 46,1 67 28,9
KMD L1-L4 sonug
Normal 93 35,5 34 38,6 22 32,8
Osteopeni 113 43,1 34 38,6 26 38,8
Osteoporoz 55 21,4 20 22,8 18 26,8
KMD Femur sonug
Normal 59 22,2 12 13,6 7 10,4
Osteopeni 139 52,2 50 56,8 30 44,7
Osteoporoz 66 24.8 25 28,4 27 40,3

Yas ilerledik¢e osteoporoz oraninin arttigi, 75 yas ve iizerinde osteoporozun 75 yas
altindakilere oranla daha sik goriildiigii bulundu.

D vitamini degeri <30 olan hastalarla >30 olan hastalarin kisa barsak sendromu,
gastrektomi Oykiisii, Colyak hastaligi ve inflamatuvar barsak hastaliginin yer aldig1
malabsorbsiyon durumunun oranlar karsilastirildiginda malabsorbsiyonun D vitamini
eksikligine bagli SHPT de daha sik goriildiigli saptandi. Ancak hasta sayis1 az oldugu i¢in

D vitamini dagilimlar1 hesaplanamadi.
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Tanilara ayrilmadan tiim hastalarin D vitamini kullanip kullanmadiklari,
kullaniyorsa hangi formu kullandiklari incelendi. D vitamini seviyesi diisiik olan hastalar

icin izlenilen yontemler degerlendirildi ve sonuglar Tablo 24'te sunuldu.

Tablo 24: Tum hastalarin D vitamini kullanimi 6zellikleri

n %

D vitamini kullanim1 (n=1197)

Yok 927 774

Var 270 22,6
Kullanilan D vitamini formu (n=209)

Kapsiil 63 23,3

Damla 104 385

Kalsitriol 42 15,6

Bilinmeyen 61 22,6
D vitamini diizeyi diisiik olan hastalarda izlenilen yontemler

D vitamini baglanmadi 563 56,2

D vitamini basland1 236 23,6

Kullanilan D vitamininin devami onerildi 187 18,2

Kullanilan D vitamini kesildi 16 1,6

D vitamini eksikligine bagli gelisen SHPT de D vitamini replasman1 yapildiktan
sonra kontrol PTH, diizeltilmis kalsiyum ve D vitamini degeri bakilan hastalar incelendi.
Hastalarin kontrol 6lgtimleri en erken 1 ay en geg 48 ay sonra bakilmistir. Replasman
sonras1 anlaml1 fark olup olmadig1 degerlendirildi ve elde edilen veriler tablo 25°te

gosterildi.

Tablo 25: D vitamini eksikligine bagli gelisen SHPT de D vitamini verilen hastalarin
PTH, Diizeltilmis kalsiyum ve D vitamini degerlerinin baslangi¢ ve kontrol olarak
karsilastirilmasi

Baslangi¢ Kontrol
Ort£SS Ort£SS p
Ortanca Ortanca
(Min-Maks) (Min-Maks)
PTH (n=68) 192,77+167,45 98,51+69,46 <0,001 f
130 (90-951) 81,5 (16-491)
Diizeltilmis kalsiyum 9,21+0,87 9,59+0,52 <0,001f
(n=65) 9,1(6-12) 9,6 (7,6-10,6)
D vitamini (n=63) 18,17+11,94 39,20+25,59 <0,001f
15,8 (3,5-74,3) 33,9 (11,8-206)

f: Wilcoxon test
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Takibi olan hastalarin kontrol PTH degerleri baslangica gore daha diisiik, kontrol
diizeltilmis kalsiyum degerleri baslangica gore daha yiiksek ve kontrol D vitamini degerleri
baslangica gore daha yiiksek ve anlamli bulundu.

Tiim hastalar arasinda tedavi yontemi olarak cerrahi uygulanan hastalarda
postoperatif donemde PTH ve diizeltilmis kalsiyum degerleri bakilan hastalar incelenip,
degerler baslangigta ve postoperatif donemde karsilastirildi. Anlamli fark olup olmadigi

incelenerek veriler tablo 26’da gosterilmistir.

Tablo 26:Cerrahi yapilan hastalarin PTH ve Diizeltilmis kalsiyum degerlerinin baslangig
ve postoperatif donemde karsilastiriimasi

Baslangic Kontrol
Ort+SS Ort+SS p
Ortanca Ortanca
(Min-Maks) (Min-Maks)
PTH (n=51) 516,78+673,06 64,93+88.23 <0,001 f
250 (90-2500) 40 (0,8-497)
Kalsiyum (n=49) 10,46+1,13 8,95+1,18 <0,001f
10,5 (7,0-13) 9,1(5,5-11,2)

f: Wilcoxon test

Cerrahi yapilan hastalarin kontrol dl¢timleri postoperatif 0. ve 1. glinde bakilmustir.
Cerrahi olan 51 hastanin baslangi¢ ve postoperatif PTH degerleri arasinda fark saptandi
(p<0,001). Hastalarin postoperatif PTH degerleri baslangica gore daha diisiik ve anlamli
bulundu. Cerrahi olan 49 hastanin baslangi¢ ve postoperatif diizeltilmis kalsiyum degerleri
arasinda fark saptandi (p<0,001). Hastalarin postoperatif diizeltilmis kalsiyum degerleri
baslangica gore daha diisiik ve anlamli bulundu.

Cerrahi tedavi uygulanan tiim hastalarin patoloji sonuglar1 ve postoperatif kalsiyum
degerleri incelenip komplikasyon olarak postoperatif donemde hipokalsemi gelisen

hastalarin oran1 belirlenmistir ve degerler tablo 27°de gosterilmistir.
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Tablo 27: Cerrahi yapilan hastalarin patoloji sonuglarinin ve postoperatif kalsiyum
degerlerinin dagilimlar

n %

Patoloji sonug (n=49)

Normal 2 41

Adenom 36 73,5

Hiperplazi 10 20,4

Adenom+ Hiperplazi 1 2,0
Postoperatif kalsiyum (n=49)

<8,5 12 24,5

Normal 34 69,4

>10,5 3 6,1

Cerrahi sonrasinda patoloji sonucu adenom olan hastalarin cerrahi dncesinde
yapilan goriintiilemelerinde adenom saptanma oraninin belirlenebilmesi amaciyla

hastalarin goriintiileme bulgular1 incelenip sonuglarinin dagilimlar: tablo 28°de verilmistir.

Tablo 28: Patoloji sonucu adenom olan hastalarin goriintiileme bulgularinin dagilimlar

n %
Patoloji sonucu adenom olan toplam hasta sayisi 36 100
USG sonug¢ 34 94,4
Normal 12 35,3
Adenom 19 55,9
Lenf nodu/Nodiil 3 8,8
BT sonug 1 2,8
Normal 1 100
Adenom - -
MR sonug - -
Sintigrafi sonuc 30 83,3
Normal 3 10
Adenom 24 66,7
Lenf nodu/Nodiil 3 10

42



5 TARTISMA

Hiperparatiroidizm, paratiroid bezlerinden asir1 miktarda PTH iiretimi ile
karakterize edilen bir endokrin bozukluk olup hastaligin primer, sekonder ve tersiyer
olmak {izere ii¢ ana formu bulunmaktadir. Her bir formun patofizyolojisi, klinik bulgular
ve tedavi yaklasimlar farkilik gostermektedir. Erken tan1 ve uygun tedavi, hastalarin
prognozunu 6nemli dlgiide iyilestirmektedir.

Hiperparatiroidizmin ve alt tiplerinin prevalansini belirlemek hastaligin genetik ve
cevresel risk faktorlerini anlamak, hastaligin dogru ve etkin bir sekilde yonetilmesine ve
gelisebilecek komplikasyonlarin dnlenmesine yardimei olmak i¢in 6nemlidir. Biz de bu
baglamda alt tipleri dogru tanimlamak, hastaligin daha iyi anlagilmasina yardimci1
olabilmek adina Tiirkiye’de hiperparatiroidizm ile ilgili yeteri kadar prevalans arastirmasi
olmadig i¢in li¢iincli basamaga bagvuran hiperparatiroidizmli olgulart degerlendirip
hastaligin dagilimini gostermek istedik.

Ispanya'da 2003-2017 yillar1 arasinda paratiroid bezi bozuklugu tanis1 alan
hastalarda yapilan ¢alismada PHPT, SHPT ve THPT oranlar sirastyla %62,6, %1,35 ve
%1,75 olarak bulunmus (89). Birlesik Krallik’ta 2013 ile 2017 tarihleri arasinda sekonder
osteoporoz agisindan degerlendirilmek amaciyla bagvuran hastalarin verileri geriye doniik
olarak incelendiginde kalsiyum metabolizma bozukluklarina gore hastalar kategorize edilip
hastalarin %2,74’tintiin PHPT, %4,63’tintin SHPT ve %0,45’inin NPHPT oldugu
bulunmustur (90,91). Danimarka'da 2008 yilinda Nielsen T ve arkadaslarinin
gerceklestirdigi 189 bobrek nakilli hastay1 igeren retrospektif ¢alismada ise hastalarin
59'unda (%31,2) THPT oldugu tespit edilmis (92).

Calismamizda hiperparatiroidi tanili hastalarimizin %15’inin PHPT, %82,4’{iniin
SHPT ve %2,6’sinin THPT oldugu gortilmiistiir. Literatiirde PHPT, SHPT ve THPT
dagilimlarini arastirmak i¢in yapilan diger calismalarla karsilastirdigimizda aradaki
farkliliklarin bizim hastalarimizin hepsinin hiperparatiroidi tanisinin olmasindan ve yapilan
caligmalarda hastalarin osteoporoz ya da kalsiyum metabolizma bozukluklar1 olan
hastalardan secilmesinden kaynaklandigini diisiindiik.

NPHPT'nin genellikle osteoporozun laboratuvar degerlendirmesi sirasinda
rastlanilmasina dayanilarak 2020°de yapilan ¢alismada BMD 6l¢iimii yapilan 6280
hastanin verileri geriye doniik olarak incelenmis. Caligsmada %2,74 (n=172) oraninda
PHPT, %4,63 oraninda (n=291) SHPT ve %0,18 oraninda (n=11) NPHPT hastas1 oldugu
tespit edilmis. NPHPT tanil1 hastalarin ortalama yasinin 69 ve %91 inin kadin oldugu
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goriilmiis.(91) Bizim ¢alismamizda NPHT tanili hastalarin tiim hastalardaki oran1 %9,73
ve hastalarin % 85,2’s1 kadin idi.

Hiperparatiroidinin kadin cinsiyette daha sik goriildiigii ve tan1 anindaki ortalama
yasin 52 ile 56 arasinda oldugu bilinmektedir (93). iskogya’da 2007 ile 2018 yillar1
arasinda PHPT kriterlerini karsilayan toplam 2118 hasta ile yapilan retrospektif ¢caligmada
ortalama tan1 yas1 64,6 olarak bulunmus ve hastalarin %72,3"iniin kadin oldugu goriilmiis
(10). 2013-2023 yillar1 arasinda yayinlanan toplam 29 makale PHPT epidemiyolojisi
hakkinda aragtirma yapmak icin degerlendirildiginde ortalama yasin 51,5-84 arasinda
degistigi bulunmustur (94). Yapilan diger arastirmalar, kadinlarda hiperparatiroidi goriilme
sikliginin farkli oranlarda daha yiiksek oldugunu tespit etmistir (8-10). Calismamizda
hastalarin yas ortalamasi literatiir ile uyumlu olarak 60,79; kadin cinsiyet %83,6; erkek
cinsiyet ise %16,4 olarak bulunmustur.

Kirdak ve ark. tarafindan 2016 yilinda Tiirkiye’de yayinlanan bir ¢alismada PHPT
nedeniyle opere edilen hastalarin klinik ve laboratuvar 6zellikleri Tiirkiye’de tanimlanan 5
bolge arasinda karsilastirilmis. 1162 olgu ve 20 {iniversite hastanesi dahil edilen ¢alismada
Tiirkiye’deki bolgeler arasi farkliliklarin literatiirdeki boslugunu doldurmak amaglanmus.
Hastalarin ortalama yasinin 52,4 oldugu, %82,4'liniin kadin ve %17,6'sinin erkek oldugu
bulunmus. PHPT'li hastalarin ortalama yasmin ABD (60-62), Almanya (59), Italya (59) ve
Danimarka (65) gibi Bati iilkelerinde; Cin (37) ve Hindistan (38) gibi Dogu tilkelerine
kiyasla gore daha yiiksek oldugu bilinmektedir (95). Mevcut ¢alismaya gore, PHPT
hastalarinin ortalama yasinin 52, bizim ¢alismamizda 55,9 olarak belirlenmesi Tiirkiye'deki
yas demografisinin Dogu ve Bati iilkeleri arasinda bir yerde oldugunu destekler
niteliktedir. Ek olarak ¢alismamizda PHPT tanili hastalarimizda kadin cinsiyetin (% 83,6 )
erkek cinsiyete (% 16,4 ) gore daha fazla ve yapilan ¢caligmalarla benzer sekilde oldugunu
bulduk.

Izlanda’da 2005 yilinda yetiskin Izlanda popiilasyonunda SHPT'nin prevalansini ve
katkida bulunan faktorleri degerlendirmek amaciyla yapilan bir ¢calismada, toplumdan
rastgele secilen 30-85 yas araligindaki erkek ve kadin goniilliilerden olusan bir 6rneklem
incelenmis. Toplam grubun %6,6'sinda, kadinlarin %7,7'sinde ve erkeklerin %4,6'sinda
SHPT tespit edilmis.(96) Bizim ¢alismamizda hastalar rastgele se¢ilmemis olup SHPT
tanil1 hastalarin %50,2’si kadin ve % 49,8’1 erkek idi. Yapilan calismada hastalarin hepsi
30-85 yas araliginda se¢ilmis olup bizim ¢alismamizda SHPT tanili hastalar 18-100 yas

araliginda olmakla birlikte ortalama yas 54,98 olarak bulunmustur.
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Calismamizda THPT tanili hastalarin yas ortalamalar1 56,94, kadin ve erkek
cinsiyet oranlari sirastyla % 53,1 ve % 46,9 olarak bulunmus olup bununla ilgili literatiirde
yapilmis caligmaya rastlanmamastir.

Verheyen N ve ark. 2017 yilinda Avusturya'da yaptig1 gézlemsel ¢alismada, PHPT
tanis1 konulan 155 hastanin 113"linde (%72,9) hiperkalsemi tespit edilmis ve bu hastalarin
ortalama serum 25 hidroksi vitamin D diizeyi 34,3 + 11,4 ng/ml olarak bulunmustur (97).
Calismamizda PHPT tanil1 hastalarin %35,5’inde hiperkalsemi oldugu ve ortalama D
vitamini diizeyinin 34,46+14,35 ng/ml oldugunu gordiik. Boylelikle NPHPT tanili
hastalarin oranlarinin azimsanmayacak derecede oldugunu ve D vitamini diizeylerinin
genellikle normal oldugunu ¢ikarabiliriz.

Cruzado JM ve ark. 2016 yilinda yaptigi calismada, THPT tanis1 konulan 30
hastanin ortalama 25 hidroksi vitamin D diizeyi 20,4 + 9,6 ng/ml olarak belirlenmistir (98).
Calismamizdaki THPT tanili hastalarin ortalama vitamin D diizeyleri 25,304+19,56 olarak
bulunmustur.

Almanya’da yasayan Tirklerde yapilan bir ¢calismada kapali kiyafetler tercih eden
kadinlarda D vitamini eksikliginin ve SHPT nin daha yaygin oldugu bulunmustur (99).
Dicle Universitesi T1p Fakiiltesi'nde 2014-2021 yillar1 arasinda yiiriitiilen bir arastirma
calismasinda PHPT tanili hastalarin giinese maruziyetleri ve D vitamini seviyeleri
arasindaki iliskiyi arastirmak icin hastalar bas ve ekstremitelerinin glinese maruziyetlerine
gore gruplandirilarak D vitamini diizeyleri karsilagtirilmig. Giinese maruziyetleri daha
siirli olan bireylerin bulundugu grupta D vitamini seviyesinin daha diisiikk, PTH
seviyesinin daha yiiksek oldugu goriilmiis.(100)

Cografi konum, mevsim, gilines koruyucu kullanimu, cilt rengi ve giyim tarzi gibi
cesitli faktorlerin glinese maruziyeti ve dolayisiyla D vitamini sentezini etkileyebilecegi
bilinmektedir. Biz ¢alismamizda, D vitamini eksikligine bagli SHPT tanili hastalarin D
vitamini diizeylerini aylara gore inceledik. incelememiz sonucunda, en diisiik D vitamini
seviyelerini Subat ayinda, en yiiksek seviyeleri ise Eyliil ayinda gozlemledik. Ancak
hastalarin giines koruyucu kullanimu, cilt rengi ve giyim tarzi gibi 6zelliklerini
degerlendiremedik.

Kirdak ve ark. tarafindan 2016 yilinda Tiirkiye’de yayinlanan bir ¢alismaya
Tirkiye'de 20 iiniversite hastanesinde PHPT nedeniyle opere edilen 1162 olgu dahil
edilmis. PTH medyan degeri 220 pg/mL olarak bulunmus (95). Biz ¢alismamizda PHPT
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tanili hastalarin medyan degerini 120pg/mL olarak bulduk ancak paratiroidektomi
yapilanlarda medyan degeri arastirmadik.

Ispanya'da 2003-2017 yillar1 arasinda yapilan ¢alismada boyun USG yapilma
oranlar1 sirasiyla PHPT, SHPT ve THPT de %14,38 , %19,6 ve % 14,36 olarak bulunmus.
BT ve MR goriintiilemeleri daha az tercih edilerek BT; PHPT, SHPT ve THPT de sirasiyla
%3,16 , %6,20 ve % 3,19 oraninda kullanilirken MR ise %1,38, %5,43 ve %2,66 oraninda
kullanilmis. Goriintiilemelerin en fazla SHPT de kullanildigi goriilmiis.(89) Bizim
calismamizda PHPT, SHPT ve THPT de sirastyla USG %76,2, %56 ve %81,8; BT %1,1
20,5 ve %0; MR %?2,6, %1,5 ve %6,2; MIBI ise %24,3, %6,7 ve %28,1 oraninda
kullanildi. Goriintiileme yontemlerinden en fazla tercih edilenin USG, en az ise BT oldugu
goriildii.

Ispanya'da 2003-2017 yillar1 arasinda yapilan ¢alismada osteoporozun PHPT de
%11,06, SHPT de %9,14 ve THPT de %5,31 oraninda goriildiigii bulunmus (89). Atas ve
ark. tarafindan 2014-2019 tarihleri arasinda Ankara’da yapilan bir calismada PHPT tanis1
ile opere edilen 334 hastanin verileri incelenmis. Hastalarin klinik 6zellikleri
incelendiginde %17,7’sinde bobrek tasi ya da nefrokalsinozis, %45,8’inde osteoporoz ve
%33,53’tinde osteopeni oldugu goriilmiis.(101) Kirdak ve ark. tarafindan 2016 yilinda
Tiirkiye'de 20 tiniversite hastanesinde PHPT nedeniyle opere edilen 1162 olgu dahil
edilmis. Hastalarin %18,6’sinda tirolitiyazis dykiisii, %54 linde osteoporoz, %46’sinda
osteopeni oldugu goriilmiis.(95)

PHPT'li tanil1 hastalarda nefrolitiazisli hastalarin prevalansini ve hiperkalsiiirinin
Ongori degerini degerlendirmek amaciyla 2020°de yayimlanan bir calismaya PHPT'li 176
hasta dahil edilmis. Hastalarin serum kalsiyum, 24 saatlik idrar kalsiyumu seviyeleri ve
bobrek USG sonuglari degerlendirilmis. Hastalarin 38'inde (%21,6) nefrolitiazis saptanip;
nefrolitiazisli hastalarda 24 saatlik idrar kalsiyumu anlamli derecede yiiksek bulunmus. Bu
sonuclar ile PHPT'li hastalarin degerlendirilmesinde rutin renal USG’nin 6nemi
vurgulanmis. Hiperkalsiiirinin nefrolitiazis i¢in bir risk faktorii oldugu ancak tek basina
hastaligin olugsma riskini dogru tahmin etmede yeterli olmadig1 goriilmiistiir.(102) Bizim
calismamizda tiim hiperparatiroidi tanili hastalarin %72,3’linde hiperkalsiiiri ve %
4,9’unun goriintiilemelerinde nefrolitiazis saptanmis olup nefrolitiyazis ve hiperkalsiiiri
arasindaki iliski arastirilmamustir.

Biz ¢aligmamizda tiim hastalarin elektronik kayit altina alinmig olan anamnezlerine

ve goriintiileme yontemlerine bakarak hastalarda nefrolitiyazis 6ykiisiinii (%6,3) ve
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nefrolitiyazis bulgusunu (%4,9) kaydettik. Ancak hastalarin tiimiiniin bobrek tagi hakkinda
farkindaliginin yiiksek olmadigini diisiiniirsek ve tiimiine bobrek tagina yonelik
goriintiileme yapilmadigini hesaba katarsak prevalansin daha yiiksek oldugunu
varsayabiliriz. Ek olarak ¢alismamizda KMD sonuglarini normal, osteopeni ve osteoporoz
olarak sonuglandirdik. Tiim hastalarda ve PHPT, SHPT ve THPT hastalarinda ayr1 ayr1
bakildiginda osteopeninin en sik goriildiigiinii bulduk.

Ispanya'da 2003-2017 yillar1 arasinda yapilan ¢alismada SHPT tanili hastalarmimn
%3,10 ve THPT tanili hastalarin %7,45’inin hemodiyaliz dykiisiiniin oldugu goriilmiis
(89). Bizim ¢aligmamizda ise bu oran SHPT ve THPT tanili hastalar i¢in sirasiyla %43,2
ve % 34,4 idi ve oranlar arasinda fark bulunmadi. Renal trans 6ykiilerine baktigimizda
SHPT tanili hastalarin %14,7’sinde, THPT tanil1 hastalarin ise %34,4’{inde oldugunu
gordiik. Bu durumu THPT ’nin genellikle uzun siireli KBH olan hastalarda paratiroid
bezlerinde otonomik disfonksiyonla ortaya ¢ikmasi ve nakil ile bobrek fonksiyonlarinin
geri kazandirilmasina ragmen yiiksek PTH seviyelerinin devam etmesine
baglayabilecegimizi diistinmekteyiz.

Ispanya'da 2003-2017 yillar arasinda yapilan ¢alismada hastalarin komorbid
durumlar incelendiginde hipertansiyonun PHPT, SHPT ve THPT hastalarinin sirasiyla
% 33,6 , %26,29 ve % 34,96’sinda bulundugu goriilmiis (89). Kirdak ve ark. tarafindan
2016 yilinda yayinlanan, Tiirkiye’de PHPT ile opere edilen hastalari iceren bir ¢alismada
ise bu oran %35 olarak bulunmus (95).

Sutton ve ark. 2021°de yayinladigi, bobrek nakli sonrast THPT'nin yayginligini ve
risk faktorlerini degerlendirmek amaciyla yapilan prospektif kohort calismasinda 524
bobrek nakilli hasta takip edilmis ve nakilden 1 yil sonra hastalarin 182’sinde (%21,5)
THPT saptanmig. THPT hastalarinin komorbid durumlari incelendiginde hastalarin
%16’sinda DM, %39,2’sinde hipertansiyon oldugu goriilmiis.(103)

Biz ise ¢alismamizda PHPT, SHPT ve THPT i¢in hipertansiyon oranlarini sirasiyla
%45,5, %57,7 ve %62,5 olarak bulduk. Ek olarak ¢alismamizda DM, prediyabet ve reaktif
hipoglisemi tanilarini “Glukoz Metabolizma Bozukluklar1” ad1 altinda toplayarak
hiperparatiroidizm hastalarinda bu oran1 %31,3 olarak bulduk.

Literatiir, hiperparatiroidizm ile hipertansiyon arasinda giiclii bir iliski oldugunu
gostermektedir. PHPT'nin karakteristik 6zelligi olan hiperkalsemi, artmis vaskiiler
kontraktiliteye yol acar, vazodilatasyonu engeller ve sistemik vaskiiler direnci ytikseltir.

Bu mekanizmalarla hipertansiyon potansiyeli olan PHPT’li bireylerde hipertansiyon
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gelisimine sebep olabilir (104). SHPT de terapotik miidahaleler yoluyla plazma PTH
seviyelerinin azaltilmasinin hemodiyaliz hastalarinda hipertansiyonu diizeltmeye yardimci
olabilecegini gosteren destekleyici kanitlar vardir (105). Ozellikle kontrol edilmesi zor kan
basinci olan hastalarda sekonder hipertansiyon nedenleri arastirilirken hiperparatiroidizm
de dikkate alinmalidir (106).

Ispanya'da 2003-2017 yillar1 arasinda yapilan ¢alismada atriyal fibrilasyon
PHPT’de %3,81, SHPT de %8,57 ve THPT de %3,98 oraninda goriildiigii bulunmus (89).
Biz hastalarin ritim bozukluklarini tek baglikta toplayarak baktigimizda tiim hastalarin
%?35,7’sinde aritmi oldugunu gordiik.

Otsuki ve ark. 2021 yilinda yayinladigi olgu sunumunda hafif hiperkalsemi ile
seyreden PHPT nin tetikledigi psikoz tanisi konulan 68 yasinda kadin hastanin; yapilan
paratiroidektomi sonrasinda serum kalsiyum ve PTH seviyelerinin normale dondiigii ve
psikotik belirtilerin ortadan kalktig1 bulunmus.

Biz hastalarin anamnezlerine dayanarak tiim hastalarin %1,4’tinde psikiyatrik
bozukluk oldugunu gordiik. Ancak hastalarin psikiyatri muayenelerinin gizli olmasi, bizim
biitlin tanilara erigemeyisimiz nedeniyle oran bekledigimizden daha yiiksek olabilir. Yine
de psikiyatrik belirtilerin PHPT de ortaya ¢ikan tek belirgin semptom olabilecegini goz
oniinde bulundurarak psikiyatrik semptomlar ve hafif hiperkalsemiye sahip hastalarda
PHPT'den siiphelenmemiz gerektigi sonucuna varabiliriz.

Ispanya'da 2003-2017 yillar1 arasinda yapilan ¢aligmada PHPT tamili hastalarm
%78,95'ine, SHPT tanil1 hastalarin %51,94’tine, THPT tanil1 hastalarin ise %70,21’ine
paratiroidektomi uygulanmis (89). Danimarka'da 2008 yilinda Nielsen T ve arkadaslarinin
gerceklestirdigi 189 bobrek nakilli hastayi igeren retrospektif calismada hastalarin 59'unda
(%31,2) THPT tespit edilmis ve bu hastalarin 13'line (%22) paratiroidektomi uygulanmis
(92). Bizim ¢alismamizda ise PHPT, SHPT ve THPT tanili hastalarda paratiroidektomi
yapilma orani sirasiyla %18, %1,6 ve %3,1 olarak bulundu.

Izlanda’da 2005 yilinda yapilan bir ¢alismada SHPT ye neden olan faktorler
incelendiginde en yaygin sebep olarak %73 oraninda yetersiz D vitamini alim1 bulunurken
obezite, yetersiz kalsiyum alimi, azalmig bobrek fonksiyonu ve furosemid kullaniminin da
SHPT’ye neden olabilecegi ve bir¢ok hastada birden fazla nedenin ayn1 anda bulundugu

tespit edilmis (96).
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SHPT nin en yaygin nedenleri arasinda KBH ve D vitamini eksikliginin
goriilmesine dayanarak hastalarimizi GFR ve D vitamini diizeyleri incelenerek gruplara
ayirdik. SHPT tanili hastalarimizin %69,6’s1 KBH’ye bagli, %30°u ise D vitamini
eksikligine bagli SHPT ydi. Ek olarak hastalarin anamnez kayitlarindan elde edilen
verilere gore hastalarin %0,4’tinde lityuma bagli SHPT gelistigi goriildii.

Calismamizda SHPT tanisinda GFR degerlerine gore bakildiginda hastalarin evre
G1, G2, G3 ve G4’teki oranlar1 benzer olup %10,9 ile %15,6 arasinda de§ismekte, en sik
%¢45,4 oraninda evre G5 goriilmektedir. Nijerya’da Gimba ve ark. tarafindan 2018’de
yayinlanan kesitsel tanimlayici bir ¢calismada ise KBH'li 230 hasta incelenmis ve hastalarda
SHPT oran1 %55,2 olarak bulunmus. SHPT nin GFR evrelerine gore dagilimina
bakildiginda hastalarin %75,6’sinin evre G5, %14,2’sinin evre G4, %10,2’sinin ise evre
G3 oldugu goriilmiis. Ayrica GFR seviyeleri diistiikge SHPT nin daha erken donemde
ortaya ¢ikt1g1 goriilmiis. Bu durum SHPT'min erken donemde tespit edilip etkili bir sekilde
yonetilebilmesi i¢cin PTH diizeylerinin belirlenmesinin 6nemini gostermistir (6).

PHPT’de D vitamini eksikliginin 6nemi ve ameliyat 6ncesi D vitamini takviyesinin
yararini aragtirmak i¢in Grubbs ve ark. yaptigi prospektif bir ¢alismada PHPT tanili 301
hastanin 118'inde (%39) D vitamini diizeyi normaldi (>30 ng/mL); D vitamini eksikligi
(<30 ng/mL) olan hastalar 2 gruba ayrildi. 71 hasta (%24) takip edildi, kalan 112 hasta ise
(%37) ortalama 28 giin, ergokalsiferol (24.000-1.500.000 U doz araliginda, medyan dozu
400.000 U olan ve en yaygin olarak haftada iki kez 50.000 iinitelik artiglarla) ile replase
edildi. Replase edilen 112 hasta arasinda 91 hastada (%81) ortalama serum kalsiyumu
nispeten degismeden kald1 veya azaldi. Hastanin yalnizca 6'sinda (%5) D vitamini
takviyesi sonrasinda kalsiyumda artig goriildii. Ortalama serum D vitamini diizeyi anlamli
oranda yiikseldi.(107)

2010-2017 yillar1 arasinda, PHPT teshisi konulan 75 yag ve iistii 182 yagli hastanin
elektronik saglik kayitlari, Israil'deki geriatrik toplumda konservatif yonetimle cerrahi
miidahalenin karsilagtirmali giivenligini arastirmak i¢in analiz edilmis. 150 hastada
ameliyat endikasyonu oldugu saptanmis ancak hastalarin sadece 29’una (%19,3)
paratiroidektomi uygulanmis. Medikal tedavi 6zelliklerine bakildiginda ise hastalarin
%64 line bifosfanat tedavisi, %91 ine ise ortalama 1400 + 400 u/giin dozunda D3 vitamini
verilmis. Konservatif olarak tedavi edilen 141 hastanin retrospektif analizinde son

ziyaretteki laboratuvar degerleri tan1 anindaki seviyelerle karsilastirildiginda serum ve
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idrar kalsiyum diizeylerinin biiylik 6l¢iide azaldigi ve D vitamini diizeyinin arttig1
bulunmus.(108)

Biz ¢alismamizda hastalarin D vitamini kullanip kullanmadiklarini, kullaniyorsa
hangi formu kullandigin1 kaydettik. Tiim hastalarin medikal ve cerrahi tedavi 6zelliklerini
inceledik. Hastalarimizin %4,2’sine paratiroidektomi yapildigi, %19,2’sine D vitamini
verildigini gordiik. Calismamizda bu ¢alismadan farkli olarak primer, sekonder, tersiyer
ayrimi yapilmaksizin D vitamini eksikligi olan hastalarda D vitamini verilmesinden sonra
kontrol diizeyler bakilmistir. Hastalarin kontrol PTH degerlerindeki diisiisii, diizeltilmis
kalsiyum ve D vitamini diizeylerindeki artis1 baslangica gore anlamli bulduk.

Biz sadece D vitamini verilen hastalar1 kontrol ederken; yapilan bu ¢alismada
medikal tedaviler bir biitiin olarak ele alinip ek olarak hastalar D vitamini diizeyleri
acisindan gruplara ayrilmamis. Ayrica hastalarimizda paratiroidektomi endikasyonu olup
olmadiginin bakilmamasi da ¢aligmalar arasi bir diger farktir.

Paratiroidektomi sonrasi hipokalsemi oranlari; hastalarin demografi 6zellikleri,
ameliyat oncesi biyokimyasal seviyeler, cerrahi faktorler ve postoperatif donemde verilen
medikal tedaviler dahil olmak {izere ¢esitli faktorlere bagli olarak dnemli 6lciide degisebilir
(109,110). Bu oran Casella ve ark. tarafindan 2007-2020 yillar1 arasinda takip edilen 52
THPT tanili hastay1 i¢eren ¢alismada %15,3 olarak bulunurken; Mueller ve ark. tarafindan
2012 ve 2018 yillar1 arasinda Isvigre'de PHPT tanili 2642 yetiskin hastay1 iceren ¢alismada
%0,9 olarak bulunmusg (111,112). Calismamizda ise paratiroidektomi sonrasi postoperatif
donemde kalsiyum diizeyi bakilan 49 hastanin 12’sinde (%24,5) hipokalsemi oldugu
goriildii.

Ekmekci ve ark. tarafindan Tiirkiye’de 2015-2020 yillar1 arasinda paratiroidektomi
yapilan 156 hastay1 iceren ¢alismada preoperatif ve postoperatif PTH seviyeleri
ilehastalarin patoloji sonuglar1 degerlendirilmis. Olgularin preoperatif ortalama paratiroid
hormon seviyeleri 415,18+491,15 mg/dl (min: 77,8 mg/dl, maks: 2348,0 mg/dl),
postoperatif ortalama paratiroid hormon seviyeleri ise 64,02+110,72 mg/dl (min: 0,7
mg/dl, maks: 1163,0 mg/dl) olarak bulunmus. Patoloji sonuglar1 incelendiginde %83,3
adenom, %10,9 hiperplazi, %2,6 atipik adenom, %1,9 karsinom, %0,6 normal paratiroid ve
%0,6 lenf nodu oldugu saptanmis.(113)

Kirdak ve ark. tarafindan 2016 yilinda Tiirkiye’de yayinlanan bir ¢calismaya 20

tiniversite hastanesinde PHPT tanis1 alan 1162 olgu dahil edilmis. Patoloji sonuglari, tek
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adenom, multipl adenom ve hiperplazi vakalarinin dagiliminin sirasiyla % 90, %9 ve % 1
oldugunu goéstermistir.(95)

Atas ve ark. tarafindan 2014-2019 yillar1 arasinda Ankara’da yapilan bir ¢calismada
ise PHPT tanisi ile opere edilen 334 hastanin verileri incelenmis. Patoloji sonuglarina
bakildiginda adenom, hiperplazi ve karsinom oranlari sirasiyla %84,13, %11,07 ve %0,59
olarak bulunmus.(101)

Biz ¢alismamizda 52 hastaya paratiroidektomi yapildigini, 49 hastanin patoloji
sonucunun kaydedildigini gordiik. Sonuglar1 inceledigimizde literatiirle benzer sekilde
adenom oranini en yiiksek olmak iizere; normal paratiroid bezi, adenom, hiperplazi ve
adenom hiperplazi birlikteligi olan durumun oranlarini sirastyla %4,1, %73,5, %20,4 ve
%2 olarak bulduk.

Sun ve ark. tarafindan Cin’de yapilan bir ¢aligmada ise 2005-2016 yillar1 arasinda
PHPT tanil1 260 hastanin klinik ve biyokimyasal parametreleri degerlendirilmis.
Histopatolojik inceleme sonuglarina gore 221 hastada soliter adenom (%86), 22 hastada
hiperplazi (%8,5) ve 10 hastada paratiroid karsinomu (%3,9) tespit edilmis. Tedavi
ozelliklerine bakildiginda 257 hastaya paratiroidektomi yapildig1 saptanip laboratuvar
verileri mevcut olan 255 hastanin postoperatif serum kalsiyum ve PTH diizeyleri
karsilagtiritlmis. Serum kalsiyum ve PTH seviyelerinde anlamli derecede bir diisiis
gozlemlenmis. Hastalarin %90,6'sinda D vitamini eksikligi oldugu saptanmis. D vitamini
diizeyinin asemptomatik ve semptomatik hastalarda karsilastirildiginda semptomatik
hastalarda daha diisiik oldugu saptanmis.(114)

Biz calismamizda cerrahi yapilan hastalarin PTH ve diizeltilmis kalsiyum
degerlerini baglangi¢ ve postoperatif donemde karsilastirdigimizda postoperatif PTH ve
diizeltilmis kalsiyum degerlerini baslangica gore daha diisiik bularak anlamli bir sonug elde
ettik. Ek olarak bizim ¢alismamizda tiim PHPT tanili hastalarin %24,3’tinde D vitamini
eksikligi vardi ancak biz hastalar1 semptomlarina gore gruplayamadigimizdan karsilagtirma
yapamadik.

Atas ve ark. tarafindan 2014-2019 tarihleri arasinda Ankara’da yapilan bir
calismada PHPT tanisi ile opere edilen 334 hastanin ameliyat dncesinde kullanilan
goriintiileme yontemlerine bakildiginda 323 hastada SPECT (Single Photon Emission
Computerized Tomography), 283 hastada USG, 37 hastada MR, 8 hastada BT kullanildig:
goriilmis. Preoperatif lokalizasyon ¢alismalarinda SPECT ile lokalizasyonun dogru tespit

edilme oran1 %77,1 iken, USG ile bu oranin %85,7 oldugu bulunmus.(101)
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Biz calismamizda patoloji sonucu adenom olan hastalarin goriintiileme bulgularinin
dagilimlarina baktigimizda USG yapilan hastalarin %55,9’unda, sintigrafi kullanilan
hastalarin %66,7’sinde adenom oldugunu gordiik. Adenomu olan hastalarda
lokalizasyonun netlestirilmesi i¢in genellikle MIBI yapildigindan dolay1 MIBI’de adenom
oraninin yiiksek ¢ikmasi beklenen bir bulguydu.

6.SONUC VE ONERILER

Bu calismada PTH degeri yiiksek olan hastalarin laboratuvar sonuglari,
goriintliileme bulgular, klinik ve tedavi 6zellikleri incelenip hastalar hiperparatiroidizm
acisindan primer, sekonder ve tersiyer olmak {izere 3 gruba ayrildi. %82,4 orantyla en sik
SHPT oldugunu, hastaligin literatiirle benzer sekilde en fazla kadinlarda ve 50°1i yaslarda
goriildiigii bulundu. Tiim hastalarin %74,5’inde D vitamini eksikligi oldugu gortildii. Tan1
amagli en sik USG kullanildigi, patoloji sonuglarinda adenom ¢ikan hastalarin goriintiileme
yontemlerinde adenomu teshis etme oraninin en yiiksek MIBI’de oldugu goriildii.
Hastalarin KMD sonuglaria bakildiginda en sik osteopeni goriildiigii, yas ilerlerdikge
ozellikle 75 yas ve lizerinde osteoporoz sikliginin artt1g1, komorbid durumlar arasinda
nefrolitiyazisin ve hipertansiyonun eslik edebilecegi goriildii. Epidemiyolojik 6zelliklere
ek olarak D vitamini eksikligi olan hastalarda D vitamini verilmesini takiben hastalarin
PTH diizeylerinin diistiigii, D vitamini diizeylerinin yiikseldigi goriildii.

Hiperparatiroidizm epidemiyolojisi ile ilgili olarak elde edilen veriler, hastaligin
prevalansinin ve insidansinin Tiirkiye'de tam olarak belirlenemedigini gdstermektedir. Bu
eksiklik, hastaligin toplumdaki yayginliginin ve risk faktorlerinin anlagilmasini
zorlastirmakta ve dolayisiyla etkin klinik kilavuzlarin olusturulmasini1 engellemektedir.
Mevcut veriler genellikle sinirli 6rneklem biiyiikliigline sahip caligsmalara dayanmaktadir
ve bu da sonuglarin genellenebilirligini kisitlamaktadir. Hastaligin tan1 ve tedavi
stireclerini iyilestirmek i¢in daha kapsamli ve genis dl¢ekli epidemiyolojik ¢aligmalara
ithtiyag¢ vardir.

Birinci basamakta aile hekimligi uzmanlari, hiperparatiroidizm gelisimine katkida
bulunabilecek genetik, ¢evresel ve yasam tarzi gibi risk faktorlerini belirleyip, hastalarin
ilk bagvurdugu anda erken belirtileri ve anormal laboratuvar bulgularint saptayip taninin
netlestirilmesi, tedaviye erken baslanilmasi i¢in uygun islemleri gergeklestirmelilerdir.
Ancak 2022°de Iskogya’da yapilan bir ¢alismada goriilmiistiir ki birinci basamakta serum

kalsiyum seviyesi yiiksek olan kisilerin sadece %52’sinde PTH degerleri 6l¢iilmiis (115).
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Bu da bize birinci basamak hekimlerinin kalsiyum metabolizma bozukluklarina ve
dolayisiyla hiperparatiroidizme olan yaklagimlarindaki eksikligini diisiindiirmiistiir.

Hem tilkemizde D vitamini eksikliginin sik gériilmesini hem de hiperkalseminin en
yaygin nedenlerinden birinin hiperparatiroidizm oldugunu g6z 6niine alirsak; birinci
basamak aile hekimligi uzmanlarinin hasta sonuglarini iyilestirmek ve biitiinciil yaklagimi
sayesinde komorbiditelerin yonetimini saglayabilmek amaciyla hiperparatiroidizm
yonetiminde bilgi sahibi olmalar1 gerektigini diisiiniiyoruz.

Birinci basamak saglik hizmeti pratigine baktigimizda aile hekimligi uzmanlarinin
PTH ve D vitamini tetkiklerini isteyemedigini gérmekteyiz. Aile hekimligi uzmanlarinin
birinci basamakta ayirici tan1 yaparak dogru karar vermelerine yardimci olmak i¢in PTH

ve D vitamini tetkiklerini isteyebilmesi gerekmektedir.
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