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OZET

Onlenebilecek bir komplikasyon olan hipoparatiroidizmin, total
tiroidektomi ameliyati sonrasi, hastanin yasam Kkalitesi agisindan birgok
olumsuz etkileri mevcuttur. Hipoparatiroidi gelisebilecek hastalari erken
donemde tahmin etme hastay! olasi komplikasyonlardan korumada oldukca
onemlidir. Konu Uzerinde birgok calisma yapilmis ve ¢esitli sonuglar elde
edilmistir. Ancak halen daha birgok sorunun cevabi tartigmalidir. Uludag
Universitesi Genel Cerrahi Anabilim Dalinda, multinodiler guatr sebebi ile
total tiroidektomi uygulanan hastalarda hemitiroidektomi asamasinda
calisilan intraoperatif parathormon (IiPTH) degeri ile postoperatif dénemde
ortaya ¢ikabilecek erken donem hipoparatiroidi ve hipokalsemi arasindaki
iligkiyi ortaya koymay! amagladik.

Bu amacla Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Genel Cerrahi
Kliniginde 20 Mart 2009-20 Mart 2010 tarihleri arasi, multinoduler guatr
tanisi ile opere edilmis 100 total tiroidektomi hastasi ¢alismaya dahil edildi.
Bu hastalarda, operasyondan hemen once (PTH1), total tiroidektominin
hemitiroidektomi asamasi tamamlandiktan hemen sonra (PTH2) ve total
tirodektominin tamamlanmasindan da 10 dakika sonra (PTH3) olmak tzere 3
kez IPTH calisildi. Bunlarin disinda Postoperatif 6. saatte total Ca ** ve
postop 24. saatte total Ca *? ile PTH degerleri 6lglildii(PTH4). Postoperatif 6.
ayda, total Ca*? ve PTH degerleri (PTH6.ay) ile hastalar kalici hipoparatiroidi
agisindan yeniden degerlendirildi. Olgular hemitirodektomi asamasinda PTH
degerinde dusme olmasi (Grup I) ya da olmamasina (Grup Il) gore iki gruba
ayrildi. Grup | de kendi iginde, operasyon sonunda hipoparatiroidizm
olmamasi (Grup la) ya da olmasina gore (Grup Ib) ikiye ayrildi. Bu sekilde 3
grup elde edildi. Mevcut tim veriler Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyoistatistik Anabilim Dali tarafindan degerlendirildi.

Sonug¢ olarak, total tiroidektominin hemitiroidektomi asamasinda
calisilan PTH degerinin 30,3 pg/ml ve altinda olmasi ya da ameliyatin bu

asamasinda PTH degerinde %31'den fazla azalma olmasinin hipokalsemi



riskini tanimladigini tespit ettik. Bu hasta grubunda hipokalsemi riskinin

yaklagik 3,6 kat artmis oldugu goruldu.

Anahtar kelimeler: total tiroidektomi, hemitiroidektomi, hipokalsemi,

hipoparatiroidi.



SUMMARY

Researching The Relationship Between Parathormone (PTH)
Procesed in the Phase of Hemithyroidectomy of total thyroidectomy

and postoperative hypoparathyrodismé& hypocalcaemia

Hipoparathyroidism, a preventable complication has many negative
effects on the life quality of the patient following total thyroidectomy
operation. Estimating those patients whose hypoparathyroid may develop in
an early stage is very significant in terms of protecting the patient against
probable complications. Many studies were conducted on this subject and
various consequences were acquired. However the answers of many
questions are still debatable. We aimed in Uludag University General
Surgical Department to reveal the relationship between IPTH (intra-operative
parathormone) value worked in the phase of hemithyroidectomy in the
patients applied total thyroidectomy due to multi-nodular goiter and early
hypoparathyroid and hypocalcaemia that may occur in the postoperative
period.

For this purpose 1000 total thyroidectomy patients operated with the
diagnosis of multi-nodular goiter were included in the study in Uludag
University Faculty of Medicine General Surgical Clinic from 20™ March 2009
— 20™ March 2010IPTH was processed in those patients 3 times: immediately
before the operation (PTH1), immediately after completing the phase of
hemithyroidectomy of total thyroidectomy (PTH2) and 10 minutes after
completing total thyroidectom (PTH3). Besides, in the 6" post-operative hour
value of total Ca " was measured and in the 24™ post-operative hour value
of total Ca " and PTH values were measured (PTH4). In the post-operative
6" month the patients were reassessed in terms of permanent
hypoparathyroid using total Ca*® and PTH values (PTH 6™ month). The facts
were divided into two groups according to presence of decrease in PTH

value (Group I) or according to absence of decrease in PTH value (Group II).



Group | was divided into two de according to absence of hypoparathyroidism
following the operation (Group la) or according to presence of the same
(Group Ib). Three groups were acquired in this manner. All existing data were
assessed by Uludag University Faculty of Medicine Department of
Biostatistics.

As a consequence we have detected that PTH value processed in
the hemithyroidectomy phase of total thyroidectomy being 30,3 pg/ml and
less or PTH value decreasing by more than 31% in this phase of operation
defines the risk of hypocalcaemia. It was detected that the risk of
hypocalcaemia in this group of patients was increased approximately 3,6
folds.

Key words: Total thyroidectomy, hemithyroidectomy, hypocalcaemia,
hypoparathyroid.



GIiRIS

Tarihge

Guatr hastaligi (Latince bogdaz anlamindaki ‘guttur’ s6zcugunden),
tiroid bezinin tanimlanmasindan ¢ok daha énce, M.O. 2700'den bu yana
Hindulara ait gdzlemlerden dolayl bilinmektedir. italya’da Rénesans
doneminde Leonardo da Vinci gizimlerinde tiroidi larinksin iki yaninda iki ayri
bez olarak gostermistir. Tiroid bezi adi ilk kez Bartholomeus Eustachius
tarafindan kullaniimistir; fakat onun c¢aligmalart 18. yuzyilla kadar
yayinlanmadidi icin, yazih kayitlarda tiroid adi ilk kez Thomas Wharton’un
Adenographia adli eserinde (1656) gegmektedir (1).

Paratioid glandlari ise 1850 yilinda bir hint gergedaninda yapilan
otopsi ile ilk kez Sir Richard Owen tarafindan tanimlanmigtir. Otuz sene
sonra Uppsala Universitesinde tip égrencisi olan Ivar Sandstrom insanlarda
ve hayvanlardaki varligini anatomik ve histolojik olarak ortaya koymus ve
Isveg tip litaratiirinde yayinlamistir (2).

ik tiroid ameliyatinin eski Yunanli bilgin Paulus’'un anlatimina gore
M.S. 500 yillarinda yapildigi belirtimisse de; Bagdat’li cerrah Ebu ElI Kasim
El Zahravi yazdi§i 30'dan fazla sayida tip kitabinda ilk tiroid ameliyatinin
M.S. 1000 yillarinda yapildigini belirtmistir (3). ilk paratiroidektomi ameliyatini
ise 1925 yilinda Felix Mandl Viyana’'da gergeklestirmistir (2). Muys 1629
yilinda tiroidin cerrahi tedavisinde hayvanlarda ilk kez tiroid arterlerinin
baglanmasi yontemini tanimlamistir. Von Walther guatrin cerrahi tedavisinde
arteria thyroidea superiorlarin baglanma seklini tanimlamistir. Giinther 1864
yilinda tiroidektomi ameliyatinin endikasyonlarini belirtmis ve solunum
gugliglne yol agan buylk guatrlarin mutlaka ameliyat edilmesi gerektigini
sOylemigtir. Tiroid cerrahisi tarihinde en onemli isimlerden biri de, bu
konudaki calismalari ile 1909 yilinda Nobel Tip Odilini alan Theodor
Kocher'dir. Baslangicta total tiroidektomi yaptigi hastalarinda miksédem
olusmasi Uzerine subtotal rezeksiyonu uygulamistir. Kocher, total

tiroidektomiden sonra gelisen miksddemi ‘cachexia strumipriva’ olarak



adlandirdi ve bunun nedenini ameliyat sirasindaki trakeal travma sonucu
ortaya cikan kronik solunum sikintisi olarak tanimladi. Miksédemin total
tiroidektomi sonrasinda tiroid fonksiyonlarinin ortadan kalkmasina bagh
oldugunu ilk vurgulayan Felix Semon’dur (1). Weiss ilk kez total tiroidektomi
ameliyatindan sonra tetani geligtigini bildirmigtir (3). Eiselberg total
tiroidektomi yapilan olgularda tetani gelismesine neden olan olayin paratiroid
glandlarinin beraberce c¢ikarilimasi oldugunu bildirmigtir. Charles Mayo,
postoperatif olarak tetani gelismemesi icin paratiroid glandlarinin ameliyat
esnasinda iyi korunmasi gerektigini belirtmigtir. Mac Callum ve Voegtlin ilk
kez paratiroid glandlarinin  kalsiyum  metabolizmasindaki  6nemini

vurgulamisglardir (4).

Tiroid Bezi

Embriyoloji

Gl. thyroidea embriyonel hayatin 4. haftasinda pharynx’in ventral
duvarinin ortasinda tuberculum impar ile copula arasinda endodermal bir
kalinlagsma seklinde olusmaya baslar. Bu kalinlasma daha sonra ductus
thyroglossus denilen bi divertikil seklinde geligir. Bu divertikil asagi ve 6n
tarafa dogru tlp seklinde biyimeye devam eder. Bu tlpun alt ucu, boyunda
ikiye ayrilir ve daha sonra da birgcok hucre suatunlari olugur. Bu hucre
sutunlarindan da, gl. thyroidea’nin isthmus ve yan loblari geligir. Ductus
thyroglossus daha sonra kapanir ve Ust agzi erigkinlerde dil kékinde for.
Caecum olarak kalir. Bazen ductus thyroglossus boyunca yer yer kiiglk bez
dokusu kimeleri de bulunabilir.(5)

Anatomi ve Histoloji

Normal tiroid glandi yumusak kivamda olup ince bir kapsulu vardir ve
yaklasik 20 gram agirhgindadir. Sag ve sol olmak Gzere iki lob icerir. Her iki
lob genellikle bir istmus bélimi ile birbirine baghdir. insanlarin %80’inde
istmustan yukari dogru piramidal lob vardir. Normal bir tiroid lobunun
yuksekligi 4-5cm, genigligi 2-3cm ve kalinligi ise 1-2cm.dir. Her bir tiroid

lobunun bir yatagi bulunmaktadir. Bu yatagin i¢ tarafinda trakea ve 6zofagus,



arkasinda karotis kilif, yan ve oOn taraflarinda sternokleidomastoid,
sternohyoid ve sternotiroid kaslar bulunur. Tiroid glandi normalde yalniz
krikoid kartilaja ve ust trakea halkalarina yapisiktir. Bu da posterior
suspansuar ligaman veya Berry ligamanidir (1).

Kan Damarlari

Tiroid glandina gelen ve bu organdan c¢ikan esas kan damarlari
kapsulin disinda seyrederler ve cerrahi girisim esnasinda, glanda girmeden
baglanabilirler.

Arterler: Arteriyel kan baslica superior ve inferior tiroid arterlerinden
gelir. Superior tiroid arteri eksternal karotid arterin ilk dahdir ve tiroid
kartilajinin hemen Uzerinden ¢ikar. Superior laryngeal arteri verdikten sonra,
tiroidin anteromedial yuzunde tiroid lobunun Ust poline girer. Bu arterden
piramidal lob ve istmusa giden, nispeten buyuk bir dal ¢ikar. Superior tiroid
arter posterior dali ile superior paratiroidi besler. inferior tiroid arterleri
tiroservikal trunkuslardan c¢ikarlar, juguler venlerin ve karotid arterlerin
arkasinda, krikoid kartilaj duzeyine kadar yukari dogru ilerledikten sonra bir
kavis yaparak asagiya ve orta hatta dogru yonelir ve inferior, posterior ile
internal olmak Uzere U¢ dala ayrilarak orta kisimlarindan tiroid loblarina
girerler. Inferior tiroid arterinin bir dali alt paratiroid glandin kanlanmasini
saglar ve ayrica kiuguk bir dal da Ust paratiroid glanda kan verir (6). GI.
thyroidea’nin ameliyati esnasinda a. Thyroidea inferiorun baglanmasi
gerekebilir. Bu arter bezin iki kapsuli arasinda n. Laryngealis recurens’i
caprazlar. Bu nedenle arterin baglanmasi esnasinda bu sinirin korunmasi
gerekir. Aksi [1 akdirde ses kisikliklari olusurf).

E¥'nler: Bezin ve trakeanin 6n targfi3d ] bir ag olugurur. Bu agdan
kani v. Thyroidea superior, v. thyroidea media ve inferior drene ederler. Bu
venlerden ilk ikisi v. jugularis interna’ya, sonuncusu da v. brachiocephalica’ya
acilir. Kapiller kan damarlari vezikiller etrafindaki bag dokusu iginde, follikul
epitelyumleri arasinda ve follikllleri kugsatan lenf damarlari endotelinde yogun

pleksuslar olustururlar.



Lenfatik Sistem

Lenf damarlari lobguklar arasindaki bag dokusunda ve siklikla da
arterlerin etrafinda uzanirlar. Bunlarin bez kapsulinde bulunan lenfatik ag ile
baglantisi vardir. Bu damarlar nodi lymphatici prelaryngeales, pretracheales
ve paratracheales’e acildiklari gibi, nodi lymphatici cervicales profundi’'ye de
acilabilirler. Bir kisim lenf damarlari da dogrudan ductus thoracicus’a
acilabilir (5).

Sinirler

Recurrent larengeal sinir (RLS), n. vagustan ¢iktiktan sonra asagidan
yukariya bir seyir gostererek alt tiroid arterleri ¢aprazlar. Reklrren sinirin alt
tiroid arterler ile ilskisi degiskendir. Sinir, arterin ana govdesini ya da dallarini
caprazlayabilmektedir. Sinirin arterin altinda ya da arkasinda olmasi en sik
g6zlenen durumdur. Sinirin, arterin ana dallar veya ufak dallari arsindan
gegisi sag tarafta siklikla saptanmaktadir. Sol tarafta ise daha sik olarak
arterin arkasindan gegmekte, ancak %10 kadar 6n tarafinda yer almaktadir.

Sinir yaralanmalarinin en sik gézlendigi kisim st tiroid kutbunun
altinda, Berry ligamani altinda, ilerledigi kisimdir. Ayrica sinir, alt tiroid
arterlerin baglanmasi sirasinda da sik yaralanabilmektedir.

Sag taraf recurren sinir cerrahi esnasinda lokalize edilememis ise
rekirren olmayan sinir akla getirilmelidir. Bu varyasyon aortik arkus ve

dallariyla ilgili anomalilerle iligkilidir ve %1’ den az go6rulir. Sol tarafta

rekdrren olmayan sinir bildiriimigse de yok denecek kadar azdir (6)

Paratiroid Bezler

Paratiroid glandlar 3. ve 4. faringeal ceplerin lateral ucundaki
endodermal hicrelerin proliferasyonu sonucu olusurlar. Alt paratiroid glandlar
ve timus 3. faringeal cepten ve Ust paratiroid glandlar ise 4. faringeal cepten
kaynak alirlar. Embriyolojik hayatta alt paratiroid glandlar ile timus arasinda
yakin bir iliski vardir (7). Bazen erigkin bir insanda alt paratiroid glandlarinin
mediastende, timusun yakininda bulunduklari goérulebilir; bazen de boyunda

yerlesmis bir timus dokusu ile karsilasilabilir. insanlarda genellikle doért



paratiroid glandi vardir (5). Bununla beraber olduk¢a az sayida da olsa daha
fazla veya daha az sayida paratiroid glandi tesbit ettiklerini bildiren
arastiricilar mevcuttur. Gilmour (8) inceledigi 428 otopsinin %87’sinde 4
paratiroid glandi, %26’sinda 3 gland ve %6’sinda 5 gland tespit ettigini
bildirmistir. Akerstrom ve ark. da (9) yaptigi otopsi serisinde benzer oranlarla
kargilagsmiglardir. Insanda dértten az paratiroid glandi  oldugunu
soyleyebilmek zordur, gunku cerrah ya da arastirmacilarin bir ya da iki glandi
g6zden kacgirma olasihgi da vardir (2).

Paratiroid glandlar ¢evrelerindeki organ ve dokularin basilarina bagli
olarak yuvarlak, oval, lobule, yaprak bigiminde veya bagka sekillerde
bulunabilirler. Normal bir glandin bUyukliglu yaklasik 5-6x3x1-2 mm ve
agirhgr ise 35-40 mg.dir. Paratiroid glandlar icerdikleri yag miktarina ve
vaskularizasyonlarina gbére acgik-sari veya kahverengi-sari  renkte
gorulebilirler (10). Alt ve Ust paratiroid glandlarin lokalizasyonlari ve
komsuluklar farklidir. Paratiroid glandlar; tiroid loblarinin postero-lateral
yizlerinde, tiroid kapsuliiniin disinda bulunurlar. Ust paratiroid glandlar; tiroid
ust polu hizasindan baslayan ve inferior tiroid arterin assendan dalina kadar
uzanan bir bolgede yer alirlar ve en sik olarak inferior laringeal sinirin inferior
tiroid arteri ile kesistigi yerin yakininda bulunurlar. Alt paratiroid glandlar;
inferior tiroid arterin tiroid glandina girdigi yere, yani alt tiroid poline ¢ok yakin
olarak bulunurlar. Ancak embriyonel hayatta yaptiklari go¢ sirasinda timus ile
birlikte 6n mediastene kadar indiklerinden, paratiroid glandlarin timusun
uzerinde veya icinde tespit edilmeleri de mumkundur (1, 7, 10). Embriyolojik
gelisme esnasinda asagiya dogru inmenin yeterli olmadigi durumlarda, alt
paratiroid glandlar boynun daha Uust kisimlarinda kalirlar. Akerstrom ve
arkadaslari (9) hastalarin yaklasik %80’inde Ust paratiroid glandlarin; rekiren
laringeal sinir ile inferior tiroid arterinin kesistigi yerin takriben 1cm Ustlnde,
2cm gapinda daire seklinde bir saha iginde bulundugunu bildirmiglerdir.

Paratiroid arteri olgularin 2/3’sinde soliterdir ve uzunlugu 1mm ile
40mm arasinda degisir. Alt paratiroid glandlarin arteriyel kanlanmasi esas
olarak inferior tiroid arteri vasitasiyla saglanmaktadir. Ust paratiroid

glandlarin kanlanmasi ise; inferior tiroid arteri, superior tiroid arteri veya



Evans'in arka marjinal kavsi vasitasiyla olmaktadir. Mediastinal
lokalizasyonlu paratiroidler ise g¢ogunlukla inferior tiroid arterden ve daha
nadir olarak internal mammary arterden beslenir. Paratiroid bezleri lateral ve
inferior tiroid venleri ile drene olurlar. Tiroid ile yakin iligkileri, tiroid cerrahisi
sirasinda travma ve/veya iskemi sonucu harabiyetlerine yol acar (10).

Fizyoloji

PTH oOnce 110 aminoasit zincirinden ibaret bir polipeptid olan
preprohormon  halinde ribozomlarda sentez edilir. Preprohormon
endoplazmik retikulum ve Golgi apereyinde 6ce 90 aminoasitlik prohormona,
sonra 84 aminoasitlik hormona pargalanir ve daha sonra hucrenin
sitoplazmasinda salgi grandlleri halinde pakatlenir. Hormon son hali ile
yaklagik 9500 molekul agirliginda, 84 aminoasitten olusan bir yapi gosterir.
Sentez edilen PTH, ya dogrudan dogruya salgilanir veya sitoplazmadaki
sekretuvar granullerde depolanir ve ekzositoz ile hucreden atilir. Depo
granullerinde depolanan hormon miktari azdir ve stimule edilmis durumlarda,
hormon sentezinde buna paralel bir artma olmazsa, 1-2 saat i¢inde tikenir.
Bu nedenle hiacre digi sivida kalsiyum konsantrasyonunun duasmesi
durumunda birkag saat icinde PTH biyosentezi artar. Amino terminalindeki
(N-terminal) aminoasit ug, molekulin tum biyolojik ve immunolojik aktivitesini
tasir. Karaciger ve bobrek, PTH metabolizmasinda rol oynayan basglica
organlardir. Paratiroid bezlerden salgilanan PTH bdbrekte ve karaciger
Kupffer hucrelerinde suratle 2500 mol agirlikli, biyolojik olarak aktif N-
terminal fragmani ve 7000 mol agirlikli, biyolojik olarak inaktif karboksi
terminal (C terminal) fragmanina metabolize olur (11). N-terminal
fragmaninin yari d6mri 3-5 dakikadir (12). C-terminal fragmaninin yari émru
¢ok daha uzundur (saatlerce), hatta bobrek fonksiyon bozuklugunda, klirensi
azaldigindan, gunlerce plazmada kalir. Hiperkalsemide paratiroid bezinden
salgilanan C-terminal fragmanlarinin orani artar.

PTH salgilanmasini kontrol eden bir tropik hormon yoktur. PTH
sentezi ve salgilanmasi serum kalsiyum konsantrasyonu tarafindan regule
edilir. Serum kalsiyum ve PTH arasinda ters linear bir iligki vardir. Serum

kalsiyum konsantrasyonunda 0.1mg/dl kadar kuguk bir azalma PTH



salgilanmasini 2 katina gikartabilir. Serum kalsiyum konsantrasyonu 7mg/dl
altinda iken PTH salgilanmasi en fazladir. Serum kalsiyumundaki
degisikliklere cevaben PTH salgilanmasinin degismesi dakikalar iginde olur.
Bu serum kalsiyum konsantrasyonunun kontrolu igin vlicudun son derece
etkin bir “feedback” sistemidir. Hipokalsemi devam ederse, sentez
kapasitesini arttirmak igin, bezler hipertrofik ve hiperplazik olur. Serum
kalsiyumu 1,3 mmol'in Uzerine c¢iktiginda PTH sentezi ve salgilanmasi
suprese olur ve Kkalsiyum azalir. Ancak 11mg/dl Uzerindeki kalsiyum
konsantrasyonunda dahi dusuk duzeyde, devamh bir PTH salgilanmasi
vardir ki, bu serum Kkalsiyumunun daha fazla yuUkselmesiyle suprese
edilemez. Kalsiyum, PTH sentezi ve salgilanmasini regile etmesi disinda
PTH’un bez icinde pargalanmasini da degistirir. Uzun sureli, yliksek kalsiyum
konsantrasyonu, PTH'un paratiroid hidcresi iginde proteolizis ile
parcalanmasini arttirir. Hipokalsemi dahil batin stimdlan ajanlarin PTH
salgilanmasini stimule etmesi esas hucrelerde adenilat siklazin stimulasyonu
ve hicre igcinde siklik adeninmonofosfat (CAMP)'In birikmesi ile sekretuvar
granullerin ekzositozunun artmasi sonucu olur. Paratiroid adenil siklazi,
kalsiyum ile inhibe olur. Alfa adrenerjik katekolaminler, PGF2 alfa gibi PTH
salgilanmasini inhibe eden ajanlar da paratiroid hicrelerinde cAMP duzeyini
azaltirlar. Yani kalsiyum, PTH salgilanmasini kontrol eden baslica faktor
olmakla beraber cAMP de PTH salgilanmasinda onemli bir hucresel
regulatordur. Beta adrenerjik katekolaminler, dopamin, sekretin, histamin ve
PGE2 adenil siklazi aktive ederek paratiroid hucrelerinde cAMP duzeyini
arttinir. 1,25(0OH),D3, paratiroidler Uzerine direkt etkiyle prePTH mRNA’yi
azaltarak PTH salgilanmasini inhibe eder. Fosfatin paratiroidler Uzerine
dogrudan bir etkisi gosteriimemistir, ancak hiperfosfatemi kalsiyumu
dusurerek PTH salgilanmasini arttirir. Potasyumun ylksek konsantrasyonu
PTH salgilanmasini stimule eder. Histamin, H2-reseptorler araciligiyla PTH
salgilanmasini stimule eder. Kalsitonin, kortizol ve buyime hormonu gibi

cesitli hormonlar PTH salgilanmasini indirekt olarak stimule eder (10).



Paratiroid Hormonunun Olgiimii

Baslica yol radioimmunassay'dir. Bu yolla PTH olgimu ilk kez
1963’te Berson tarafindan tanimlanmis olmakla beraber, ancak son yillarda
yaygin Kklinik uygulama bulmustur. Bu gecikmede dolasimdaki PTH’un
heterojen tabiati, uygun oOzellikli antiserumlarin kisithhgr gibi bazi teknik
problemler rol oynamistir. Bugun PTH molekulinin N-terminal, C-terminal
veya mid-fragman aminoasitlerine karsi spesifik antikorlarin kullanildigi 3
temel 6lgim vardir: Mid- veya C- fragmanlarina karsi antiserumlar biyolojik
olarak inaktif mid- veya C-fragmanlarini, N-fragman antiserumu ise, biyolojik
olarak aktif N-fragmani olger. Dolayisiyle plazma PTH o&lgumleri, kullanilan
spesifik antiseruma goére, farkh sonuclar verir. C-terminal assayi, yanhs
olarak, hiperparatiroidi tanisi koydurabilir. Ancak, renal fonksiyon normal
olmak sartiyle, C-fragmaninin dlgima, klirensi olduk¢a yavas oldugundan,
PTH salgilanmasinin oldukga iyi bir gostergesidir. Klinik durumla en yakin
korelasyon gdsteren ve sensitivitesi en ylksek olan ve bu nedenlerle klinik
kullanimda en uygun olan N-terminal assayidir. N-terminal fragmaninin
sadece birka¢ dakikalik yarilanma omra vardir ve segici olarak oOlgiimesi
paratiroid bezlerin salgillama aktivitesinden dogrudan emin olunmasini
saglar(13, 14). Yine, PTH'nin bildirilen yari dmru 3-5 dk oldugu icin (12),
anormal bez veya bezlerin rezeksiyonundan sonra PTH sevisesinde belirgin
bir dlslUs cerrahin rezeksiyonunun tam olup olmadigini ve hiperfonksiyon
gOsteren tum paratiroid dokusunun hastadan cikarilip c¢ikariimadigini
dgerlendirmesini saglar. Normalde serum PTHNH2 konsantrasyonu oldukga
dusuktar (10-65 pg/ml) ve yasla artar (15).

PTH’un Etkileri

PTHun 3 hedef organi kemik (osteoblastlar), bobrek ve barsaktir.
Her biri Uzerine etkisi hucre digi sivida kalsiyum konsantrasyonunu arttirici
yondedir, bodylece organizmayi hipokalsemiden korur. Plazma kalsiyum
konsantrasyonunun regulasyonu 2 mekanizma ile olur.

1. PTHun yoklugunda, kemigin degisebilen kalsiyum havuzu ile
plazma arasindaki serbest iyon degisimi hormonal etki altinda degildir. Bu

degisim sonucunda kan kalsiyumu 7mg/dl civarinda tutulur ve nadiren



6mg/dI'nin altina iner. iskelet kalsiyumunun yaklasik %1’i hicre digi sivi ile
serbest degisimlidir.

2. PTH'un kemik Uzerindeki resorbtif etkisi ile kalsiyum mobilizasyonu
sonucu serum kalsiyumu 10mg/dl civarinda tutulur. PTHun hicre disi sivida
kalsiyum arttirici etkisi 4 yolla olur:

1. Iskelet kalsiyumunun plazmaya gegmesi

2. Kalsiyumun renal tubuler sividan reabsorbsiyonunu arttirmasi

3. Renal 1-alfa hidroksilaz aktivitesini artirmasi

4. Renal tubuler sividan inorganik fosfatin reabsorbsiyonunu
azaltmasi sonucu fosfat konsantrasyonunun azalmasi (bu etkisi kemikten
fosfat rezorbsiyonunu arttirici etkisinden Gsttinddr).

PTH’un Kemik Uzerine Etkisi: Dolasimdaki PTH diizeyine bagl
olarak bifaziktir. Dusuk konsantrasyonlarda anabolik etkiye sahiptir, yani
organik matriksin olugsmasini ve minerallerin depozisyonunu artirir. Kemik
kiltarlerinde dustk dozlarda PTH, osteoblastlarin sayisini ve Kkollajen
sentezini arttirir. Nitekim, PTH, bir osteoblastik enzim olan aktivitesi kemik
formasyonuyla paralellik gosteren alkalen fosfatazin plazma duzeyini arttirir.
Saglikh  normokalsemik kigilerde bulunan duzeylerde hem kemik
formasyonunu hem rezorbsiyonunu stimule eder ve formasyon, rezorbsiyona
esittir. PTH sekresyonunun artmasi halinde katabolik, rezorptif aktivite hakim
olur. Bu katabolik etki, yani kemikten kalsiyum ve fosfat rezorbsiyonuna
neden olmasi 2 fazhdir: ilk cevap 2-3 saat iginde gézlenen siratli fazdir ve
baslica etkisi osteositlerin aktivitesi sonucu kalsiyum rezorbsiyonuna yol
acmasidir ve osteositik osteolizis diye adlandirilir. ikinci faz PTHun daha
uzun sureli yuksekliginde, yaklasik 12—24 saat sonra belirgin olan ¢cok daha
yavas fazdir. Osteoklastlari proliferasyonu ve aktivasyonu sonucu kemigin
osteoklastik rezorbsiyonuna baghdir ki hidroksiprolin ve diger kollajen yikim
artnlerinin idrarla atiliminin artmasi bunun delilidir (10).

PTH’'un Bobrekten Kalsiyum ve Fosfat Atilimina Etkisi:
Glomerulden filtre olan kalsiyumun %98-99'u reabsorbe edilir. Bu
reabsorbsiyonun yaklasik %901 proksimal tlplerde ve Henle kulpunun inen

kolunda, geri kalani ise distal tuplerde olur. Distal tubuler reabsorbsiyon PTH



tarafindan arttirilir yani PTH kalsiyum klirensini azaltir. Proksimal tupler ve
Henle kulpundaki reabsorbsiyon PTH’a bagimh degildir. Bobrekler kan
PTH’undaki degisikliklere suratle cevap verir ve kan kalsiyumunun ¢ok kisa
sureli ayarlanmasini saglar. Hiperparatiroidide, kalsiyum
reabsorbsiyonundaki artmaya ragmen, idrarla kalsiyum atihminin genellikle
artmig olmasi, filtre olan miktarin artmis olmasindandir.

PTH hicre digi sivisindaki fosfat konsantrasyonunu 2 mekanizmayla
etkiler:

1) Bobrek Uzerine direkt fosfaturik etkiyle plazma fosfatini azaltmasi

2) Kemik rezorbsiyonu ile acgiga c¢ikan fosfatin plazma fosfatini
yukseltmesi (eder renal fonksiyon bozuksa bu etki hakim olabilir).

Glomerulden filtre olan inorganik fosforun %85-90’1 reabsorbe olur.
Reabsorbsiyonun buyuk kismi proksimal tuplerde aktif transport seklindedir
ve bu aktif transportu PTH inhibe eder. PTH verilmesinden sonra 10-15
dakika icinde gorulen en erken etkisidir. PTH'un fosfat ve HCO3 atilimini
artirici etkisinin de ekstraselller kalsiyum homeostazi Uzerinde direkt etkileri
vardir.  Bikarbonaturinin ~ yol actigi asidoz varolan hiperkalsemiyi
agirlastirabilir.  Fosfaturi, hiperfosfatemiyi 6nleyerek, kalsiyum fosfat
olugsmasina, bdylece PTHun kalsiyumu artirici etkisinin azalmasina engel
olur. PTH Urikasitin renal klirensini azaltir. Bu nedenle, hiperparatiroidide
hiperurisemi ve gut gorulebilir.

PTH’un Barsaktan Kalsiyum ve Fosfat Absorbsiyonu Uzerine
Etkisi: Normalde ginde yaklasik 1000mg kalsiyum alinir ve 600mg’i Ust
gastrointestinal sistemden absorbe olur. PTH dogrudan dogruya veya
hipofosfatemik etkisi ile renal tibuler 25(OH)D3-1-alfa hidroksilaz enzimini
stimule ederek, renal kortikal hucrelerde aktif vit D metaboliti olan 1,25-
dihidroksikolekalsiferol sentezini arttinr. PTH suprese oldugu zaman
25(0OH)D3, vit D etkisi ¢ok az olan 24-25(0OH)2D3’e donusur. 1,25(0H)2D3
intestinal mukoza hucresine girerek sitozolde reseptore baglanir ve kalsiyum
baglayici protein olusumunu saglar. Bu da, diyet kalsiyumunun intestinal
limenden mukoza hucrelerine girisini ve kana transportunu kolaylastirir.
PTH, 1-15(0OH)2D3 sentezini arttirmak suretiyle barsaktan fosfat
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absorbsiyonunu da arttirr. PTH'un barsaktan kalsiyum absorbsiyonunu
arttirarak hiperkalsemi yapma etkisi aktif vit D metabolitinin olusmasini
gerektirdiginden, oldukgca yavastir ve PTH verilmesinden sonra 24 saat veya
daha uzun bir periyodu gerektirir. Fakat kemik Uzerine olan etkisinden daha
hizhdir. PTH fazlah@r veya eksikligi durumlarinda santral sinir sisteminin,
periferal sinirlerin, kaslarin ve diger endokrin bezlerin fonksiyonunda, serum
kalsiyum konsantrasyonundaki degisikliklere bagli olarak sapmalar gorulur
(10).

Kalsiyum Metabolizmasi

Saglikli, 70kg agirhgindaki bir erigkinde yaklasik 1200 gr kalsiyum
bulunur. Bunun %99’u kemik dokusunda bulunmaktadir. Geri kalanin blyik
bir kismi (%0,6) hucre icinde, %0,1'i (1,3 gr) de hicre digi sividadir.
Kemikteki kalsiyum, hidroksiapatit kristalleri seklinde bulunur. Bu kristallerin
cevresi, icinde kalsiyum ve fosfat iyonlarinin bulundugu ince bir su tabakasi
ile kaplidir. Kemik, hucre digi kalsiyum ile osteoklastlarin aracilik ettigi
rezorbsiyon ve yilzey tabakasindaki difizyonel degisim yoluyla dinamik bir
denge icindedir. Hucre igindeki serbest iyonize kalsiyum konsantrasyonu,
yaklasik 20-100 nmol/Ilt'dir. Kalsiyumun hicre i¢i konsantrasyonunun
korunmasi, kalsiyumun endoplazmik retikulum mitokondri gibi hlcre igi
organellere ve ayni zamanda da hiicre digsina pompalayan gugclu bir aktif
transport mekanizmasi ile saglanir. Total vucut kalsiyumunun sadece kuguk
bir bolumu hicre disi sivida bulunmasina karsin, plazma iyonize
kalsiyumunun muskuler ve kardiyak uyarim Uzerine 6nemli etkileri vardir.
Normal kosullarda plazma kalsiyum duzeyi 8,5-10,5 mg/dl yada 4,5-5,0
mEq/L’dir. Kalsiyumun %50’si fizyolojik olarak aktif olan, bagh olmayan
iyonize kalsiyumdur. Toplam plazma kalsiyumunun %10 ya da 0,9-
1,0mg/dI'si bikarbonat, sitrat ve fosfata baglidir. Kalan %40 kalsiyum plazma
proteinlerine (albumin, globulin) baghdir. Normal kosullarda kalsiyum diyetle
alinir. Erigkin bir erkek gunde 200-3000 mg, ortalama 900mg kalsiyum
almaktadir. Kadinlarda ise alinan kalsiyum miktarinin sinirlari 100-1700 mg
arasinda olup, ortalama 550-700 mg/gun’diur. Diyetle alinan kalsiyumun

%30-40"1 barsaklardan emilir. Oral alimin 900mg/gun oldugu durumlarda
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barsaklardan emilen miktar 350 mg/gun’dur. Kalsiyum emiliminin buyuk
bolumu incebarsaklarin proksimalinden (duodenum, jejunum), az bir bolimu
de ileum ve kolondan olur. Kalsiyum barsak Iimeninden hiicre igine pasif
mekanizmalarla emilir. Kalsiyum htcre icine girdikten sonra, enerji gerektiren
bir mekanizmayla, muhtemelen Ca-ATPaz pompasiyla bazolateral
membrandan disari pompalanir. Gunde 150 mg kalsiyum barsak Iimenine
geri salinir. Plazma kalsiyum dlzeyi; hormonlarin, fosfat iyonlarinin ve D
vitamininin kontroli altindadir. Tirokalsitonin, kemik rezorbsiyonunu inhibe
ederek, serum kalsiyum duzeyinin digsmesine neden olur. Fosfat iyonlari,
plazmada kalsiyum iyonlari ile belirli bir dengede bulunmaktadir. Fosfat
iyonlarinda artma kalsiyum iyonlarinda azalmaya; azalma ise kalsiyum
iyonlarinda artmaya neden olmaktadir. Vit D, barsaklarda kalsiyum ve fosfor
emilimini arttirr. PTH salinimini azaltir. Dogrudan kemik rezorbsiyonunu
arttirabilecegi gibi, bunu PTH araciligiyla da yapabilir. Bobreklerden fosfat

atilimini kalsiyum geri emilimini arttirir (16).
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GEREG VE YONTEM

Calismaya 20 Mart 2009 ve 20 Mart 2010 tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakultesi Genel Cerrahi Kliniginde multinodiiler guatr (MNG)
sebebi ile total tiroidektomi planlanan 100 hasta dahil edildi. Ameliyat dncesi
degerlendirmede toksik guatr, tiroid karsinomu, nuks guatr, ek paratiroid
hastaligi ve bobrek yetmezIligi olan hastalar ¢alisma kapsami diginda tutuldu.
Dort hasta, patolojik taninin “malign” gelmesi sebebiyle ve 2 hasta da
takipten kendi istekleri ile g¢iktiklarindan calisma 94 hasta ile tamamlandi.
(Etik kurul onam tarih ve sayisi: 17.03.2009 , 2009-5/10)

Ameliyatlar iki uzman doktor veya onlarin gdzetiminde asistan
doktorlar tarafindan gercgeklestirildi. Hastalara, gerekli hazirligi takiben genel
anestezi altinda Kocher’in kolye insizyonunu takiben total tiroidektomi yapildi.

Total tiroidektomide éncelikle sag lob, ardindan sol lob eksize edildi
ve sag lob ust kutbu patolojiye gonderilirken, sutur ile igaretlendi. Tum
operasyonlar giplak gozle yapildi. Gorulen tum paratiroid bezleri korundu ve
tiroidin eksizyonu esnasinda istemeden c¢ikarilan ya da kanlanmasi bozulan
paratiroid bezleri ayni taraf sternokloidomastoid kas (SCM) icine implante
edildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, belirlenmis zamanlarda dlgiilen PTH ve Ca*?
seviyeleri, gézlemlenen ve korunan paratiroid glandlarin sayisi kaydedildi.

insizyondan hemen 6énce (PTH1), hemitiroidektomi sonrasi (PTH2),
total tiroidektominin tamamlanmasindan 10 dakika sonra (PTH3), postop
24 .saatte (PTH4) ve postoperatif 6. ayda (PTH6.ay) olmak Uzere 5 kez PTH
Olculdu. PTH degerleri “Electrochemiluminescence immunometric assay”
yontemi ile “Roche, Cobas e 411” cihazinda olguldi ve normal PTH serum
degerleri 12,00-74,00 pg/ml araligi olarak belirtildi. Postoperatif 6. saatte
(Ca' 6) ve 24.saatte (Ca*? 24) total Ca™ degerleri dlciildi. Total kalsiyum
“Abbott C 16000 spektrofotometri cihazi” ile “kalorimetrik arsenoza III”
yontemi ile dl¢uldi ve normal degerler 8,0-10,4mg/dl olarak kabul edildi.
Ca*? ve PTH &lglimii icin gereken kan érnekleri periferik venlerden alindi.

Ca' icin alinan kan érnekleri kuru tiipte laboratuvara ulastirilip 30 dakika
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icinde sonuglar elde edildi. PTH icin alinan kan 6rnegi EDTA'l hemogram
tiplnde laboratuara ulastirihip 3500/dk devirde 5 dakika santrifuj edildi ve
elde edilen serumlar -24 derecede saklandi. Ornekler her 50 hastalik grup
tamamlandiginda dondurucudan c¢ikarildi ve kalibre edilmis olan cihazda
calisildi.

Ameliyat sonrasi 24. saatte alinan PTH degeri disinda, operasyon
sirasinda alinan kan 6rnegi sonuglarindan operasyonu yapan cerrahlara bilgi
verilmedi.

Hipokalsemik hastalara intraven6z ya da oral kalsiyum ve D vitamini
(vit-D3) replasmani baslanip giinlik Ca*? 8lglimii yapildi ve normal degerlere
gelen hastalar oral kalsiyum ve vit-D; replasmani ile taburcu edildi.
Hipokalsemi, semptom varli§i (perioral ve/veya el veya ayaklarda parestezi,
Chvostek bulgusu, tetani, kas kramplari ve yorgunluk) veya semptom olmasa
da serum total kalsiyum seviyesinin 8,0 mg/dl altindaki degerleri olarak kabul
edildi. Hastalara hipokalsemi ve semptomlari hakkinda sézli aciklama
yapildi ve hipokalsemi belirtileri gelismesi durumunda poliklinigimize veya en
yakin saglik kuruluguna basvurmalari sdylendi.

Tum hastalarin ameliyat sonrasi 10-14. gunlerde genel cerrahi
poliklinik rutin kontrolleri yapildi ve 6. ayda Ca*? (Ca 6.ay) ile PTH seviyeleri
Olclldid. Hipokalsemi gelisen ve kalsiyum replasmani yapilan hastalar
kaydedildi.

Olgular hemitirodektomi asamasinda PTH degerinde disme olmasi
(Grup 1) ya da olmamasina (Grupll) goére iki gruba ayrildi. Grup | de kendi
icinde, ameliyatin sonunda c¢aligilan PTH degeri (PTH3) >12 pg/ml olan grup
(Grup la) ve PTH3<12 pg/ml (hipoparatiroidik) olan grup (Grup Ib) olmak
Uzere ikiye ayrildi ve sonugcta U¢ grup elde edildi (Tablo-1).

Tablo-1: Olgularin gruplandiriimasi.

Grup

Grup la PTH degeri hemitiroidektomi sonrasi disen ve PTH3>12 pg/ml olan
lar

Grup lp PTH degeri hemitiroidektomi sonrasi disen ve PTH3<12 pg/ml
olanlar.
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‘ Grup I ‘ PTH degeri hemitiroidektomi sonrasi dedismeyen ya da yiikselenler ‘

Galismanin analizleri SPSS 13.0 (Chicago, IL.) programinda yapildi.
Ca™ ve PTH odlglimlerine ait degerler ortalama, standart hata, medyan,
minimum ve maksimum degerleri ile birlikte verilmigtir. Bu degerlerin
hipokalsemi ve belirlenmis olan U¢ grup arasindaki karsilagtirmalari igin
‘baseline’ olgumlerine gore yluzde degisimleri alinmig, yine gruplar arasi
kargilagtirmalarinda Mann Whitney U testi kullanilmigtir.  Grup igi
karsilastirmalarda ise Wilcoxon sira toplam testi kullaniimistir. PTH'nin 1. ile
2. ve 1. ile 3. 6lgumu arasinda hesaplanan Olgumler arasindaki degisimi igin
hipokalsemiye goére ‘cut off degeri belirlemek amaci ile ROC analizi
yapimistir. Yine, PTH2 ve PTH3 degerlerinin hipokalsemi igin ‘cut off’
degerlerini belirlemek igin ROC analizi yapilmigtir. ‘Cut off’ degerlerinin
ortaya cikardigi risk artigsini hesaplamak i¢in Ki-kare testi kullaniimigtir.
Gorulen paratiroid bezi sayisi ile hipokalsemi arasindaki iligki ki-kare testi ile
incelenmis olup ¢alismada p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir
(Cut off= ayird edici).
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BULGULAR

Calisma, yaslar1 18 ile 78 arasinda degisen 76’sI (%80,9) kadin, 18’i
(%19,1) erkek toplam 94 olgu uzerinde yapimigtir. 94 hasta yukarida
anlatilan gekilde tek tek ayiklanarak gruplandinlip, U¢ grup olarak
incelenmigtir. Gruplarin demografik 6zellikleri Tablo-2’de gosterilmistir.

Gruplara gore olgularin yas ortalamalari arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0,05). Gruplara goére olgularin cinsiyet
dagihimlar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir farkhlik bulunmamaktadir
(p>0,05) ve yine olgularda c¢iplak gozle gorulen paratiroid bezi sayisinda
farkhlik bulunmamigir (p>0,05) Her iki grupta da olgularin godunlugunun

kadin oldugu gorulmektedir.

Tablo-2: Gruplar ve demografik 6zellikleri.

Grup Hasta sayisi / yiizde | Yas (¥SD) aralk Kadin/erkek Paratiroid sayisi
la 52 (%55,3) 52,2+1,9 18-78 44/8 3,56+0,13
Ib 22 (%23,4) 46,8+2,5 22-69 19/3 3,7£0,14
Il 20 (%21,3) 43,0+2,9 25-69 13/7 3,5+0,19

Ameliyatin belirlenen asamalarinda calisiimis olan PTH ve Ca*?
degerlerinin gruplar i¢i dagihmi Tablo-3’de gosterilmigtir.
Sekil-1'"de PTH ve Ca*? degerleri ortalamalari siitun grafikte gésterilmistir.
Tum gruplarda PTH3 ortalama degerleri
kGguktar (Sekil-1).

PTH1 ortalama degerlerinden

Tablo-3: Gruplarin PTH ve Ca de@er ortalamalari ile Standard hata degerleri

Grup | Preop (Casb) (Ca24) | (Cab.ay) | (PTH1) (PTH2) (PTH3) (PTH4) PTH6.ay
Ca

la 9,2+0,1 8,1+0,1 | 8,1+0,1 | 9,3+0,1 71,351 | 47,943,3 | 37,3+3,1 | 62,9+5,7 | 54,6+3,4

Ib 9,2+0,1 7,8£0,1 | 7,4+0,1 | 8,60,2 50,7+9,9 | 29,6+6,5 | 7,1+0,6 26,1+6,1 | 37,7+4,8

Il 9,3+0,6 8,3+0,1 | 7,9+0,1 | 9,2+0,1 43,3t16,2 | 52,1+7,3 | 37,1+7,6 | 60,1£8,8 | 59,615,1

Total | 9,2+0,1 8,1+0,1 | 7,9+0,1 | 9,1+0,1 60,5+4,1 | 44,7+2,9 | 30,1+2,6 | 53,7+4,2 | 51,7+2,5
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B PTH1 B PTH2

B PTH3 B PTH4

7 O PTHG6.ay
grup la grup Ib grup |l

10,
O preop Ca
@ postop 6. saat Ca

O postop 24. saat Ca

O postop 6. ay Ca

grup la grup Ib grup Il

Sekil-1: Gruplarin peroperatif ve postoperatif calisilan PTH ve Ca seviyesi
degisimleri.

Calismamizda postoperatif 6. saat ve 12. saat Ca*™® degerleri ile
PTH3 degerleri pozitif korelasyon gostermekteydi (Sekil-2). Tum gruplarda
sirasi ile ¢calisilan ortalama PTH ve onunla korelasyonda olan Ca degerlerinin
ilk 24 saatte az ya da cok diisiis gosterdigi ancak 6. ayda PTH ve Ca*?
degerlerinin yeniden yukseldigi ve operasyon oncesi degerler ile istatiksel

anlamli farkhlik géstermedigi gorulda (p = 0.075) (Sekil-1).
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Sekil-2: PTH ve Ca degerleri korelasyon grafikleri.
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Sekil-3: Gruplarda PTH ortalama degerlerinin seyri.
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Tablo-4: Ameliyatin ilk ve ikinci agsamasindaki PTH degerlerinde % degisim

ortalamalari.
Ameliyat asamalari Grup la Grup Ib Grup Il
Ameliyatin 1. yarisi (PTH2-PTH1/ PTH1) -9%29,7 -9%40,6 +934,4
Ameliyatin 2. yarisi (PTH3-PTH2/ PTH2) -%16,6 -%60,5 -%28,8
Toplam (PTH3-PTH1/ PTH1) -%43,1 -%77,6 -%6,9

Ca*? degerleri tiim gruplarda 6. saatte (Ca*? 6.st) ve 24. saatte (Ca*

24.st) preoperatif degerlere gore anlamli olarak dusuktu (p< 0.001, p< 0.001).
6. saatten 24. saate dusus de anlamliydi (p = 0.01). Hastalarin 43’G (%45,7)
postoperatif 6. saatte laboratuar olarak hipokalsemik iken 57 (%60,6) hasta

ameliyat sonrasi 24. saatte laboratuar olarak hipokalsemikti. Guplara gore

24.saatte hipokalsemi gelisen hastalarin dagihmi Tablo-5'de goértlmektedir.

Gruplara goére hipokalsemi goérilme sikhgr Grup la, Grup Ib ve Grup Il de
sirasiyla %48.1, %95.5, ve %55,0 idi. Grup Ib’deki hipokalsemi orani diger

tum gruplardan istatiksel olarak anlamli yuksekti.

Diger gruplar arasi

hipokalsemi oranlari arasinda anlamli fark tespit edimedi (Tablo-6).

Tablo-5: Gruplar ve hipokalsemi gorilme oranlari.

Grup Hipokalsemi yok Hipokalsemi var Total
(yuzde) (yuzde)

la 27  (%51,9) 25 (%48,9) 52

Ib 1 (%4,5) 21 (%95,5) 22

I 9 (%45,0) 11 (%55,0) 20

Toplam 37 (%39,4) 57 (%60,6) 94
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Tablo-6: Gruplar arasi hipokalsemi igin istatistiksel anlamhlik.

Karsilastinlan gruplar | la-lb la-1l Ib-11
istatistiki anlamlilik p<0,01* p = 0,599 p<0,01*

* p<0,01 ileri dizeyde anlamli

Yaptigimiz istatiksel degerlendirmede hemitiroidektominin
tamamlanmasini takiben calisilan PTH degerinin (PTH2) 30,3pg/ml ve
uzerinde olmasinin (Sekil-4), postoperatif normokalsemiyi isaret ettigini
gérdik (AUC = 0,638, p = 0,0216). PTH2 degderinin 30,3 pg/ml'nin altinda
olmasi hipokalsemi riskini 3,67 kat arttirmaktaydi (1,13<OR<12,04. p =
0,014). Yine, ameliyatin basindan hemitiroidektominin tamamlanmasinin
sonuna kadar PTH degerindeki %31 ve daha azi azalmanin ($ekil-5),
normokalsemiyi isaret ettigini gorduk (AUC = 0,684, p = 0,0052). Ameliyatin
basindan hemitiroidektominin tamamlanmasinin sonuna kadar %31’den daha
fazla azalmanin hipokalsemi riskini 3,6 kat arttirdigini tespit ettik
(1,20<OR<11,05 p = 0,0099).

Total tiroidektominin tamamlanmasindan 10 dakika sonra galigilan
PTH (PTH3) ‘da 27pg/ml ve Uzeri degerlerin (Sekil-6) postoperatif
normokalsemik hastalari tarifledigini tespit ettik (AUC = 0,824, p = 0,0001).
Ameliyatin bagindan sonlandidi ana kadar PTH degerinde 70%’den fazla
azalmanin hipokalsemi igin ciddi risk faktéri oldugu goraldi (AUC = 0,780,
p = 0,0001).

57 hastanin 4’0 (%4,3) semptomatikti (el ve adiz kenarinda uyusma,
chovestek +). Semptomatik hastalarin PTH ve Ca*? deger ortalamalari Tablo-
7°de verilmistir. Bu hastalarin 6. saat ve 24. saat Ca™ ortalamalari sirasi ile
7,6 ve 6,8 mg/dl idi. PTH degerlerindeki ortalama azalma, ameliyatin ilk yarisi
icin  %40,1, ikinci yarnsi igin %60,3 idi ve ameliyat sonu ortalama
PTH<12pg/ml idi. iki hasta grup Ib’de, bir hasta grup la’de ve 1 hasta da grup
I’de idi. Hipokalsemik hastalara oral Ca ve vit-D verildi. Replasman tedavisi
kontrol Ca*? degerlerine gére kontrollii olarak azaltilarak kesildi.

4 hastada 6. ayda hipokalsemi ve Ca replasman ihtiyaci devam
etmekteydi. Tum calisma hastalari i¢cinde kalici hipokalsemi orani %4,3 idi.

Kalici hipokalsemi gelisen doért hastanin PTH ve Ca deger ortalamalari
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Tablo-8’'de verilmistir. Bu hastalarin 6. saat ve 24. saat Ca ortalmalari sirasi
ile 7,9 ve 7,3 mg/dl idi. PTH degerlerindeki ortalama azalma ameliyatin ilk
yarisi igin %51,3 ve ikinci yarisi igin %73,01 olarak hesaplandi. PTH3
degeleri ortalamasi <12 pg/ml idi. Ug hasta grup Ib’de ve bir hasta grup la’da
idi. Semptomatik ya da kalici hipokalsemi gelisen hastalar sayisal olarak az
oldugunan asemptomatik ya da kalici hipokalsemisi olmayan hasta grubu ile

istatiksel kargilagtirma yapilamadi.
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Sekil-5: Ameliyatin ilk asamasindaki PTH yluzde dusme orani ile
hipokalseminin iligkisi.
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Sekil-6: PTH3 icin cut off degerlendirmesi.

Tablo-7: Semptomatik hasta grubunun PTH ve Ca oranlari.

PreopCa | Cab6 Ca?24 Cab6.ay | PTH1 PTH2 PTH3 PTH4 PTH6.ay
8,95+0,1 | 7,6%0,1 6,8+0,3 8,740,3 | 42,8413,5 | 25,34#5,7 | 10,1+2,3 | 34,2+22,9 | 27,546,3

Tablo-8: Kalici hipokalsemik hasta grubunun PTH ve Ca oranlari.

reopCa a6 az24 a 6.ay PTH1 PTH2 PTH3 TH4 TH6.ay

,1540,2 ,9+0,1 ,3+0,4 ,6+0,06 6,4+16,9 2,3+13,06 71,1 ,0£1,1 | ,6%0,1

TUdm gruplarda ortalama gorulen paratiroid bezi sayisi Tablo-1'de
goOrulmektedir. 67 (%71,2) hastada 4 bez, 11 (%11,7) hastada 3 bez, 13
(%13,8) hastada 2 bez ve 3 hastada (%3,2) 1 paratiroid bezinin operasyon
sirasinda  gorunup  korundugu  raporlanmistir.  Patoloji  raporlari
incelendiginde, 2 hastada 1’er adet paratiroid bezinin tiroid dokusu ile birlikte
eksize edildigi goruldd. Bu iki hastadan birinde operasyon sirasinda 4
paratiroidin gorunup korundugu dusunulmustl. Her iki hastanin da grup 1b
icinde oldugu ve cikarilan paratiroid bezlerinin operasyonun ilk yarisinda
eksize edildigi goruldi. Hastalarin hemitiroidektomi sonrasi galisilan PTH
degerlerinin operasyonun baslangicinda c¢alisilan PTH'ya goére azalma
oranlari sirasi ile %43,1 ve %36,6 idi. ilk hastada gegcici hipokalsemi
gelisirken diger hastada hipokalsemi olmadi. Yine, bir hastada ameliyatin ilk
yarisinda tiroid dokusu ile birlikte eksize edildigi fark edilen 1 paratiroid bezi

ayni taraf SCM igine implante edildi. Bu hasta grup la i¢indeydi ve PTH’ daki
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azalma orani %47,8 idi. Diger 3 paratiroid bezi gorinip korundu. Bu hastada
da postoperatif gegici hipokalsemi goézlemlendi. Calismamizda, paratiroid
bezinin c¢iplak gdbzle gorindp korundugunun cerrahi kanaati ile
hipokalseminin oOnlenebildigi yonunde istatiksel anlamli bir sonuca
ulasamadik (p = 0.611).

23



TARTISMA VE SONUG

GUnumuzde genel cerrahi Kliniklerinde tiroid bezine yoénelik
ameliyatlar sikhkla uygulanmaktadir. Her ne kadar dikkatli galigilsa da c¢esitli
komplikasyonlarla karsilasilabilecegi g6zonune alinmalidir. Halen daha
tiroidektominin en dénemli komplikasyonlari rekurrent laringeal sinir hasari
sonucu ses kisikligi ve paratiroid hasarina sekonder gelisen hipokalsemidir
(1, 17-19). Sinir yaralanmasi dikkatli bir diseksiyon ile engellenebilecek iken
postoperatif ve kalici hipokalsemi paratiroid bezlerin korunmasina ragmen
yine de gelisebilmekte ve onceden tahmininde gug¢luk devam etmektedir.
Tdm oOnlemlere ragmen kalici hipokalsemi goérilme orani %1-11 arasi
degismektedir (19-21). Ignjatovi¢ ve ark. (22), tiroid cerrahisi yapilmig olan
2100 hastada retrospektif ve prospektif olarak incelemesinde genel
komplikasyon oranini %10,7-14,3 bildirmistir. En sik gorilen komplikasyonlar
ise reklrren sinir yaralanmasi ve postoperatif hipokalsemi olarak tespit
edilmigtir.

Tiroidektomi komplikasyonlarinin orani, ameliyati yapan cerrahin
deneyimine bagll olarak degismektedir. Yogun tiroid cerrahisi yapan,
bdlgenin anatomisi ve fonksiyonel yapisi konusunda edgitiimis, deneyimli
ellerde komplikasyon orani %1-4 arasinda deg@ismektedir (21, 23). Buna
karsilik seyrek olarak tiroidektomi yapan cerrahlarin komplikasyon oranlarinin
daha yuksek oldugu belirtiimistir (24-26). Calismamizdaki %4,2’lik kalic
hipokalsemi orani litaratur ile uyumluluk gostermekteydi.

Bir cok calismada postoperatif hipokalsemi ve uzun donem sonuglar
icin klinik risk faktorlerini belilemek amaciyla kalsiyum ve parathormon
seviyeleri dlgulmus, paratiroid glandlarin vaskulariteleri gézlemlenmistir (27-
32). PTH ile hipokalsemi iligkisi bircok c¢aligmada ortaya konmus ve
hipoparatiroidinin bagimsiz bir risk faktéri oldugu ortaya konmustur (33-35).

Nies C. ve Sitter H. (36), subtotal tiroidektomi yaptiklari hastalari iki
gruba ayirarak, bir grubun inferior tiroid arterini baglarken diger grupta

baglamadilar ve sonugcta iki grup arasinda hipokalsemi ve hipoparatiroidizm
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arasinda fark saptamadilar. Paratiroid bezlerinin sadece inferior tiroid
arterden c¢ikan dallarla kanlanmadigi, trakeadzofagustan gelen kollaterallerle
de beslendigi varsayimi postoperatif hipoparatiroidi gelismesinde tiroid
patolojisi ve 6dem gibi bagka faktorlerin de rol oynadigini géstermektedir (37,
38). Tiroid cerrahisi sonrasi klinik olarak belirgin hipokalsemi gelismesi, cogu
vakada paratiroid fonksiyonlarinin  bozulmasina bagli olsa da,
multifaktoryeldir (33, 39, 40). Paratiroid glandlarin sadece manipulasyonu bile
serum PTH konsantrasyonunda azalmaya ve gegici hipokalsemiye neden
olabilir (41). Paratiroid devaskularizasyonu, yaralanmasi, paratiroidlerin
istenmeden mobilizasyonu, dikis veya klemp altinda kalmasi, koterle
yakilmasi veya hemodilisyona bagli olarak da hipokalsemi gelisebilir (42).
Bircok arastirmaci paratiroid bezlerinin travmadan oldukca kolay etkilenen
organlar olup, tiroid cerrahisi sirasinda da dogrudan yada dolayl olarak zarar
gOrebildigini ve tiroid cerrahisi sirasinda paratiroid bezlerinin dolagimlarinin
korunmasinin énemine deginmislerdir (4, 42-44). Calismamizda da tim
gruplar da Ca*®nin ve ézellikle PTH'nun ortalama degerlerinin operasyon
sonunda dusmesi, daha sonra 6. ayda Ol¢lilen Ca ve PTH degerlerinin,
preoperatif degerler ile neredeyse ayni olmasi ve sadece 4 hastanin
hipokalsemik kalmasi, paratiroid bezlerindeki hasarin, yukaridaki énermelere
paralel, operasyon travmasina sekonder gecici doku édemi ile vaskuleritenin
bozulmasina bagl oldugunu dusundirmustur.

Hipokalsemi gelismesi temel tiroid patolojisine ve uygulanan
operasyonun tipine de baghdir (21, 24, 45-47). Kalici hipoparatiroidizm
bilateral subtotal rezeksiyon yapilan hastalarin %0,5-2,9’'unda ve total
tiroidektomi yapilan hastalarin %0-33’Gnde géruldagu bildiriimektedir. (45, 46,
48). Multinodller guatr i¢cin yakin zamana kadar siklikla bilateral subtotal
tiroid rezeksiyonu yapilmasina ragmen (49, 50) son zamanlarda multinoduler
guatr igin de total tiroidektomi yapiimasi on plana ¢ikmigtir. Her ne kadar,
goreceli olarak hipokalsemi total tiroidektomiden sonra daha sik goéruluyor
olsa da, parsiyel rezeksiyonlar sonrasi nuks oranlarinin %50’ye yaklagsmasi
ve remnant dokudan kanser gelisme oraninin %3-16 olmasi ve tecrubeli

cerrahlar tarafindan yapilan ameliyatlarda hipokalsemi oranlarinin dusuk
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olmasi total tiroidektominin populer olmasindaki énemli etkenlerdir (21, 23,
51-53). Klinigimizde multinoduler guatr tanih hastalara ayni gorus
dogrultusunda total tiroidektomi ameliyati uygulanmaktadir.

Patolojiye bagli olarak yapilan tiroidektomiler sonrasi gelisen
hipokalsemi ile iligkiyi gOsteren calismalara bakacak olursak, hipertiroidi
(6zellikle Basedow-Graves) ve tiroid karsinomlari igin yapilan total
tiroidektomilerden sonra hipokalsemi daha sik goralur (24, 39, 54, 55). Tiroid
patolojilerine bagli operasyonun yayginhg sonucu degisen insidans
nedeniyle homojen bir grup olusturmak igin galismamiza sadece nontoksik
benign tiroid patolojisi teshisi konan olgulari dahil ettik. Ancak benign
olmasina ragmen tiroiddeki patolojik buylmenin boyutlarinin ameliyatin
seyrini etkileyebilecigi de g6z énline alinmalidir kanaatindeyiz.

Postoperatif hipokalsemi acisindan riskli hastalari erken dénemde
belirlemek, bu hastalarda erken tedaviye baslamak ve risk tasimayan
hastalari da erken taburcu ederek hastanede kalis suresini azaltmak diger bir
amactir. Hipokalsemi, operasyon sonrasi en sik ilk 24-48 saatte gortulmekle
birlikte ilk 4 gun iginde dikkatli olunmalidir ve kisa hastane yatigi ile sikligi
artar (56, 57). Ancak son zamanlarda kisa hastane yatiglarinin mortaliteyi ve
morbiditeyi arttirmadigina dair yayinlar siktir (42, 58, 59). Serimizde tUm
hastalar postoperatif 1. gin gerekli oral tedavi ve sbzel bilgi ile poliklinik
kontroliine cagrilarak taburcu edildiler. Tirokoksikozis de postoperatif
hipokalseminin 6nemli bir sebebidir ¢unkl tirotoksik osteodistrofinin ani
dizelmesi sonucu olugsan “a¢ kemik sendromunu” da postoperatif
hipokalsemiye sebeb olabilir. “A¢ kemik” teorisini Demester-Markine ve
arkadaslar galismalarinda ortaya koymusglardir (61, 62). Bu sebeble,
calismamiza tirotoksik hastalar da c¢alisma digi tutulmustur. Yine,
posttiroidektomik gegici hipokalsemi metabolizmasinda, kalsiyumun renal
tubuler reabsorbsiyonunda ki azalma 6nemli rol oynamaktadir (63). Kalsiyum
seviyelerinin ek patolojilerden etkilenmemesi igin bobrek yetmezligi olan
hastalar da calisma disinda tutuldu.

Tdm tiroidektomilerden sonra serum kalsiyum dederlerinde,

preoperatif degerlere gore az veya c¢ok bir dugus ve gegici hipokalsemi
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gorulmesi ¢ok siktir. Lemaire ve ark. (64), yaptiklari galigmada tum
tiroidektomi tiplerinin erken donemde PTH ve kalsiyum metabolizmasi
Uzerinde bir etkiye sahip oldugunu goésterdiler. Ancak, hipokalsemilerin cogu
asemptomatiktir ve tedavi gerektirmez. Bircok calisma ilk 24 saatteki Ca*?
Olcumlerinin sensivite ve spesifitesinin yetersiz oldugunu sdylemekle birlikte
(65-67), ilk 24 saat icinde Ca*? élglimii yapmis ve erken hipokalsemi tani ve
takibini kullanan mevcut birgok yayin mevcuttur (68-70). Calismamizda, 6.
saat ve 24. saat Ca*? ortalamalari sirasi ile 8,06 ve 7,88 olarak 6lciildi ve her
ikisi de preoperatif Ca*? ortalama degerinden anlamli olarak olarak diisiik
tespit edildiler. 6. saatte 43 hasta hipokalsemik iken 24. saatte 57 hasta
hipokalsemikti. 24. saatte daha fazla hastanin hipoklasemik olmasi ve Ca*?
degeri ortalamasinin daha duguk olmasi gibi, elde ettigimiz sonuglar litaratur
ile ayni dogrultuda, posttiroidektomik Ca*? degerinin zamanla tam
oturdugunu gosterse de 24. saatte hipokalsemik olan hastalarin %75,4’Unun
6. saatte de hipokalsemik olmasinin 6. saat dlgimunun 6nemini gosterdigini
ve hipokalsemi tanisina erken yaklasimdaki rolind ortaya koydugunu
dusundyoruz.

Glinoer ve ark. (71), yaptiklari ¢alismada korunan paratiroid gland
sayis! ile erken hipokalsemi gelisimi arasinda linear korelasyon oldugunu
saptadilar. 1 veya 2 paratiroid glandi korunanlarin %20’sinde, 3 paratiroid
glandi korunanlarin %9’unda, 4 paratiroid glandi korunanlarin %3’Unde
siddetli hipokalsemi gelistigini bildirdiler. Wu ve ark. (72), total tiroidektomi
yapilan 1019 hastayi incelediginde, 3 veya 4 paratiroidi korunan hastalarda
semptomatik hipokalsemi gorilme oraninin 1 ya da 2 paratiroid bezi
korunabilen hastalardan az oldugunu tespit etmiglerdir. Ancak ¢alismamizda,
67 hastada dort paratiroid bezi gérintp korunurken 27 hastada 3 ya da daha
az paratiroid bezi gorulebildi. Gorulen paratiroid sayisi ve hipokalsemi
gelisme oranlari arasinda istatiksel olarak bir iliski saptanamadi (p = 0.865).
Operasyon sirasinda cikarilan paratiroid bezlerinin sternokleidomastoid
(SCM) kasl igerisine reimplantasyonunun da postoperatif hipokalsemiyi
azalttigi gosterilmigtir (73-75). Yine bagka bir yayinda paratiroidlerin

yanhghkla c¢ikarilmasi ancak sonrasinda ototransplante edilmesinin
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posttiroidemik Ca*? seviyesini etkilemedigi ifade edilmistir (76). 94 vakalik
serimizde reimplantasyon uyguladigimiz tek hastada 24. saatte
asemptomatik hipokalsemi gelisti ancak oral Ca*? replasmani ile taburcu
edilen hastanin kontrol tetkiklerinde normokalsemik oldugu goruldi ve
medikal tedavisi kesildi. Genel prensibimiz operasyon sirasinda hasarli bir
paratiroid bezi goéruldigunde, diger bezler normal olsa da implante
edilmesidir. Yukarida da bahse konu oldugu gibi diger bezlerin gelecekteki
akibetleri net degildir.

Warren ve ark. (77), calismalarinda 23 hastayi inceleyip, cerrahi
oncesi ve 10.dakikada PTH seviyelerini Olctller. Total veya tamamlayici
tiroidektomi sonrasi 15pg/ml’den daha ylksek intraoperatif PTH seviyesinin
postoperatif hipokalsemi acisindan dustk riski gosterdigini ifade ettiler.
Aragtirmalarinda postoperatif total kalsiyum seviyeleri ve postoperatif PTH
seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamh pozitif korelasyon ve PTH
seviyelerindeki disusle negatif korelasyon mevcuttur. Kevin ve ark.’nin (78)
yaptigi calismada ise postoperatif PTH ve kalsiyum seviyeleri arasinda pozitif
yada negatif yonde anlamli bir korelasyon saptanamamistir. Calismamizda
ise PTH ile total Ca seviyeleri arasinda pozitif korelasyon oldugunu gorduk.
Yapilan birgok ¢alismada PTH seviyesi igin ¢esitli “cut off” degerleri verilerek
hipokalsemi riski belirlenmistir (69, 77, 79-83). Aradaki deger farklari, 6lgcim
protokol ve performans farkliliklarindan kaynaklanmaktadir (83). Bizim
calismamizda da, total tiroidektominin tamamlanmasindan 10 dakika sonra
alinan PTH degeri <12 pg/ml olan grup Ib’de hipokalsemi oraninin %95,5
olmasi da hipoparatiroidinin postoperatif hipokalsemi i¢in ylksek risk sebebi
oldugunu gostermektedir.

Alia ve ark. (80) yaptiklari ¢galismada preop ve postop 10. dakikada
PTH degerlerini calistilar ve PTHda %62,5luk azalmanin postoperatf
hipokalsemi igin sensitivitesini %93.3 olarak tespit ettiler. Ancak en |yi
sonuglari postrezeksiyon PTH (<18 pg/ml, [<£1,9 pmol/L]) degeri ile PTHnin
disusinlu (>%62,5) kombine ederek elde ettiler. Bu kombinasyon ile
hipokalsemi igin %90 sensivite ve %97,9 spesifite orani elde ettiler. Yine, Lo

ve ark.’nin (84) 100 hastayi incele@i ¢alismada, tiroidektomi sonrasi normal
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PTH veya %75ten az bir dusisun normokalsemik hastalari tanimladigini
ifade edildi. Higgins ve ark. (78) ile Scurry ve ark. (81) da ameliyat basindan
sonuna kadar %75 ve uzeri PTH dismesini hipokalsemi igin “cut off” degeri
olarak belirttiler (78, 81). Chindavijak (85), postoperatif 20. dakika PTH<15
pg/ml degerinin hipokalsemi igin sensitivitesini %85, spesifitesini %80 olarak
bildirmistir. Bizim c¢alismamizda PTH1'den PTH3'e %70 ve uzerinde
azalmanin hipokalsemi icgin ciddi risk faktéri oldugunu tespit ettik ve bu
sekilde PTH ardigik dlgumlerinin hipokalsemi geligsebilecek hastalari onceden
tahmin etmede kullanilabilecegini gorduk. Calismamizdaki hastalar igin
ameliyat sonu Ol¢ilen PTH degeri (PTH3) degerlendirildiginde, 27 pg/ml ve
uzeri deg@erlerin hipokalsemi igin dusuk risk oldugunu tespit ettik. Bu deger
diger calismalarda bahsedilen cut off degerlerinden yiksek idi. Yine, total
tiroidektominin hemitiroidektomi asamasinda calisilan PTH (PTHZ2) degerinin
30,3 pg/ml ve Uzerinde olmasinin ve hemitiroidektomi asamasi
tamamlandiginda calisilan PTH degerinde ameliyat oncesi PTH degerine
gbre %31’den az bir dismenin hipokalsemi icin disuk riski tanimladigini
gorduk. PTH2nin 30,3pg/ml altinda olmasinin hipokalsemi riskini 3,67 kat
arttirdigini ve total tiroidektominin hemitiroidektomi asamasi
tamamlandiginda c¢aligilan PTH degerinin ameliyatin basindaki degere goére
%31’den fazla azalmasinin hipokalsemi goérulme riskini 3,6 kat arttirdigini
tespit ettik. Tanimlanan de@erlere gore dusuk riskli olan grupta total
tiroidektominin ilk tarafindaki paratiroid bezlerinin iyi korundugunu duasunduk.
iki paratiroid bezinin korunmasi hipokalsemiden tamamen korunmak igin
yeterli olmayabilirse de (71, 72) hipokalsemi gorilme oraninin
azaltilabilecegini dusunmekteyiz. Total tiroidektominin hemitiroidektomi
asamasinda calisilan PTH degeri ile ilgili litaratirde daha 6nce yapilmis bir
calisma olmadigindan elde edilen veriler bagska bir c¢alisma ile
kargilastirilamadi, ancak buldugumuz sonuglar itibari ile total tiroidektominin
hemitiroidektomi asamasinda c¢alisilan PTH degerinin operasyonun ilk
asamasindaki paratiroid bezlerinin korunup korunmadidi yonunde bir fikir
verebilecedini ve gerekirse operasyonun ikinci asamasinda, cerrahin

paratiroid bezleri Gzerine azami dikkatini gekebilecegini dusunluyoruz.
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Richards ve ark. (70) yaptiklari 30 hastalik ¢alismada tiroidektomi
sonras! ¢alisilan PTH degeri 10 pg/ml'den kuguk hastalarin, semptomatik
hipokalsemi riskinin ylksek oldugunu ifade etmislerdir. An CM ve ark. (86)
Ca'*? >8 mg/dl, PTH>15pg/ml ve operasyon sonuna kadar total PTH diisiis
oraninin <%50 olmasinin normokalsemik hastalar tarifledigini ¢alismalarinin
sonucu olarak belirttiler, ancak postoperatif PTH degeri ve onun disme
oraninin postoperatif hipokalsemi ile anlamli korele olmasina ragmen bu
kriterlerin de semptomatik hastalari tahmin etmede yetersiz olabilecegini
ifade ettiler. Calismamizda semptomatik olan 4 hastamizin PTH3 deger
ortalamalari 10,05 pg/ml idi ve 24. saat Ca ortalamalarn 6,82 g/dl idi.
Semptomatik hastalardan birinde kalici hipokalsemi gelisti. Bu hastada
PTH1,2 ve 3 sirasi ile 76,4, 38,1 ve 7,4 pg/ml idi. Yine, total tiroidektominin
her iki yarisinda da %50’ den fazla PTH azalmasi oldugu dikkati ¢gekmisgtir.
Semptomatik hasta sayimizin az olmasi sebebi ile istatistiki degerlendirme
yapamamakla birlikte eldeki veriler degerlendirildiginde PTH degerlerinde ani
disme olan ve postoperatif PTH degderi <10 pg/ml olan hastalarda
semptomatik hipokalsemi riskinin yuksek oldugunu dusinmekteyiz. Bazi
hastalarda postoperatif Ca'® seviyesi normal de olsa hipokalsemik
semptomlarin gériilebilecedi de unutulmamalidir. Buna sebeb iyonize Ca*?
seviyesindeki ani azalma olabilir (34).

Pattou F ve ark. (87), ameliyat esnasinda lgten az paratiroid bezi
gorunup korunabilen, postoperatif PTH <12 pg/ml olan ve postopeatif Ca < 8
mg/dl olan hastalarda kalici hipokalsemi gelisme riskinin fazla oldugunu ve
bu hastalarda postoperatif donemde yakin takibin 6nemli oldugunu belirttiler.
Bizim galismamizda da kalici hipokalsemi gelisen 4 hastada postoperatif 24.
saat Ca ortalamalari 7,3 mg/dl, PTH1 66,4 pg/ml, PTH2 32,3 pg/ml ve PTH3
8,7 pg/ml idi. Ancak bu doért hastada da tim paratiroid bezlerinin goértinup
korundugu dusunudlmustu. Yine bu hastalarda da semptomatik hastalarda
oldugu gibi ameliyatin her iki asamasinda da %50’den fazla PTH disme
oranlari goruldugu dikkati gekmistir. Aslinda, litaratur arastirildiginda (34, 70,
86-88) semptomatik hastalar ve kalici hipokalsemik hastalar i¢cin hemen

hemen ayni risk faktorlerinin tanimlandigini gérmekteyiz.
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Sonug

Total tiroidektomiden sonra en sik gorilen komplikasyonlardan birisi
postoperatif gecici ya da kalici hipokalsemidir. Bu konu ile ilgili litarattrde
sayisiz yayin bulunmaktadir. Ancak halen daha kesin sonuglardan ziyade
dogru tahmin yuzdesi yuksek sonucglardan bahsetmekteyiz. Bu sebeble, bu
konu Uzerinde daha ¢ok ve daha genis ¢alismalarin yapilmasi gerekmektedir.
Postoperatif hipokalsemi Uzerine yapilan ¢alismalarda postoperatif PTH ve
PTH dusme orani ile ilgili birgok yayin vardir ancak total tiroidektominin
hemitiroidektomi asamasinda caligilan PTH degeri ve bunun postoperatif
hipokalsemi ile iligkisi ile ilgili yayin bulunmamaktadir. Biz de ¢alismamizda
hemitiroidektomi agamasinda ¢alisilan PTH degerinin hipokalsemi ile iligkisini
arastirdik. Hemitiroidektomi asamasinda PTH degerinin 30,3 pg/ml'nin
Uzerinde olmasinin ya da preop degere gore hemitiroidektomi asamasinda
calisilan PTH degerinde %31'den az dusme olmasinin hipokalsemi igin
dusuk riski gosterdigini tespit ettik. PTH2'nin 30,3pg/ml altinda olmasinin
hipokalsemi riskini 3,67 kat arttirdigini  ve total tiroidektominin
hemitiroidektomi asamasi tamamlandiginda c¢ahgilan PTH degerinin
ameliyatin basindaki degere gore %31’den fazla azalmasinin hipokalsemi
goOrulme riskini 3,6 kat arttirdidini tespit etik. Bu sonuglar 1siginda, total
tiroidektominin hemitiroidektomisinin tamamlanmasi sonrasi calisilan PTH
deg@erinin ameliyatin ilk asamasindaki paratiroid bezlerinin fonksiyonu
hakkinda bir fikir verebilecegini ve bu sonuca goére diger taraftaki paratiroid
bezlerinin gorunup korunmasi igin cerrahi daha fazla uyaracagini

dusunuyoruz.
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TESEKKUR

Genel Cerrahi uzmanlk egitimim suresince bilgi ve deneyimlerinden
yararlandigim, hekimligimi tim yonleri ile gelistrmem ve cerrahi sanatinin
prensiplerini 6grenmemde bana destek olup, yetismemde emegi gegen tum
Genel Cerrahi A.D. 0&gretim Uyelerine, birlikte c¢alistigim asistan
arkadaglarima ve saglik personeline ayrica Uludag Universitesi Proje
Arastirmalari Fonuna, tez danisman hocam Prof. Dr. Nusret Korun’a ve tez
calismam sirasinda yardimlarindan dolayr Dog¢. Dr. Turkay Kirdak ve
Ars.gor. Gokhan Ocakoglu'na sonsuz tesekkurlerimi sunarim. Bu 5 yillik zor
surecte her zaman yanimda olup bana destek olan ¢ok sevgili aileme ve
Ozellikle esim ile hentz dlinyaya merakh gozlerle bakip tebessim etmekten

bagka elinden bir sey gelmeyen kiuguk ogluma tesekkur ederim.

Dr. Fatih KUL
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ortaokul ve lise egitimimi Giresun Hamdi Bozbag Anadolu Lisesi'nde
tamamladim. 1 Ekim 1998 yilinda Uludag Universitesi Tip fakiltesinde
ogrenimime basladim. 31 Temmuz 2004 yilinda mezun oldum. 20 Haziran
2005’de Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Ana Bilim Dalina’da

uzmanlik egitimime bagladim. Evliyim ve bir gocuk sahibiyim.
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