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ÖZET

Amaç: Primer hiperparatiroidi (PHPT) nedeniyle paratirodektomi yapılan hastalarda eşlik eden
tiroid patolojilerinin değerlendirilmesi amaçlandı.

Gereç ve Yöntem: Bu retrospektif çalışmaya 2006-2012 yılları arasında PHPT tanısı nedeniyle
paratiroidektomi yapılan hastalar dahil edildi. Operasyon öncesi ve sonrası hastaların
biyokimyasal ve hormonal tetkikleri, preoperatif görüntüleme tetkiklerinin sonuçları kaydedildi.

Bulgular: Çalışmaya dahil edilen PHPT hastaların 86’sı kadın, 12’si erkekti. Hastaların
preoperatif serum kalsiyumu ortalama 12.25 ± 1.48 mg/dL (8.5-10.1 mg/dL), paratiroit hormon
(PTH) 425.09 ± 440.47 pg/mL (11-65 pg/mL) bulundu. Doksan sekiz hastanın 93’ünün tiroid
ultrason kayıtlarına ulaşıldı. Bu hastaların 26’sında (%28)  tiroid ultrasonu normal, 18’inde
(%19.4) soliter nodül, 43’ünde (%46.2) multinodüler guatr, 4’ünde (%4.3) tiroidit (nodülsüz),
2’sinde (%2.2) soliter nodül ve tiroidit görünümü birlikte tespit edildi. Genel olarak hastaların
%72’sinde tiroid patolojisi mevcuttu. Hastaların %45.2’sinde ultrasonda ve %72.7’sinde
paratiroit sintigrafisinde paratiroit adenomu tespit edildi. Doksan sekiz hastanın 54’üne (%65.1)
paratiroidektomi ile birlikte tiroidektomi de yapıldı. Yedi (%7.1) hastada papiller tiroid kanseri,
30 hastada (%30.6) benign multinodüler guatr, 8 hastada (%8.2) benign soliter nodül, 2 hastada
(%2) lenfositik tiroidit ve 7 hastada (%7.1) normal tiroid dokusu tespit edildi. 

Sonuç: Tiroid hastalıklarının PHPT ile birlikteliği sık görülebilmektedir. Bu nedenle
paratiroidektominin minimal invaziv yöntemle yapılmasına karar vermeden önce hastalar
mutlaka tiroid patolojisi açısından değerlendirilmelidir. 

Anahtar Kelimeler: Primer hiperparatiroidi, paratiroidektomi, tiroid kanseri

ABSTRACT

Purpose: In this study we aimed to evaluate thyroid pathologies in patients with primary
hyperparathyroidism who underwent surgery for parathyroidectomy.

Methods: Patients who underwent parathyroidectomy for primary hyperparathyroidism between
the years of 2006-2012 were included in this retrospective study. Before and after surgery,
hormonal and biochemical examinations of the patients and results of preoperative imaging
studies were recorded.

Results: Of the patients included in the study, 86 were female and 12 were male. Preoperative
mean serum calcium level was 12.25 ± 1.48 mg/dL (normal range 8.5-10.1 mg/dL), mean
parathyroid hormone (PTH) level was 425.09 ± 440.47 pg/mL (normal range 11-65 pg/mL).
The thyroid ultrasound records of 93 patients were available. Of these patients, 26 (28%) had
normal ultrasound, 18 (19.4%) had solitary nodule, 43 (46.2%) had multinodular goiter and 4
(4.3%) had thyroiditis (without nodule) and   2 (% 2.2) had solitary nodule with thyroiditis.
Adenoma was detected by ultrasonography in 45.2 % of patients, and by scintigraphy in 72.7
of patients. Parathyroidectomy and thyroidectomy were performed at the same time in 54 of 98
patients (65.1%). Of these patients Seven (7.1%) had papillary thyroid cancer, 30 (30.6%) had
benign multinodular goiter, 8 patients (8.2%) had benign solitary nodule, 2 patients (2%) had
lymphocytic thyroiditis, and 7 (7.1%) had   normal thyroid tissue.

Conclusion: Thyroid diseases are frequently encountered with primary hyperparathyroidism.
Therefore, before performing parathyroidectomy with minimally invasive procedure, patients
must be evaluated for thyroid disorders.

Key words: Primary hyperparathyroidism, parathyroid surgery, thyroid carcinoma.
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Assessment of Thyroid Disease in Patients Who Underwent
Surgical Treatment of Primary Hyperparathyroidism
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GİRİŞ

Primer hiperparatiroidi (PHPT) hiperkalseminin en sık
nedenlerinden biridir. Geçmişte hastalık daha geç evrelerde tespit
edilirken, artık günümüzde tanı tekniklerinin ilerlemesiyle daha
erken evrelerde ve daha sık tespit edilmeye başlanmıştır.
Hastalığın primer tedavisi halen cerrahidir. Daha önceleri dört
paratiorit bezininin de eksplorasyonuna ihtiyaç duyan geniş bir
cerrahi tedaviye gerek duyuluyordu. Ancak,  paratiroit ultrasonu
ve MIBI sintigrafisi gibi lokalizasyon çalışmalarının daha etkin
kullanılması ve intraoperatif serum parathormon (PTH)
düzeylerine bakılması, cerrahların minimal invaziv cerrahi
yöntemini daha çok tercih etmelerine yol açmıştır (1).

Son yıllarda hiperparatiroidi ile birlikte tiroid kanseri vakalarının
birlikte görülme sıklığında artışların olduğuna dair bilgiler
yayınlanmaktadır (2). Hastalara paratiroidektomi esnasında tam
bir eksplorasyon yapılması, tiroid bezinin de rahatça incelenmesini
ve gerekli durumlarda tiroid cerrahisinin de tedaviye eklenmesini
sağlamaktaydı. Fakat minimal invaziv paratiroidektomi
cerrahisinin ilerlemesiyle tiroid patolojilerinin atlanıp atlanmadığı
klinisyenler için tam olarak aydınlatılamayan bir konudur. 

Biz bu retrospektif çalışmada paratiroidektomi yapılan hastaların
preoperatif ve postoperatif tetkiklerini ayrıca operasyon sonrası
patolojilerini inceleyip, PHPT ile tiroid kanseri birlikteliğini
araştırmayı planladık.

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu retrospektif çalışma 2006-2012 yılları arasında PHPT
nedeniyle Trabzon Numune Eğitim ve Araştırma Hastanesi’nde
paratiroidektomi yapılan hastaları içermektedir. Endokrinoloji ve
metabolizma hastalıkları kliniğinde tanı alan hastaların cerrahileri
aynı hastanenin genel cerrahi kliniğinde yapıldı.  Sekonder ya da
tersiyer hiperparatiroidi nedeniyle paratiroit cerrahisi yapılmış
hastalar çalışmaya dahil edilmedi. Hastaların hiçbirinde baş veya
boyun bölgesine radyoterapi öyküsü yoktu. Hiperparatiroidi tanısı
konması için preoperatif yapılan kan kalsiyum, PTH, fosfor, idrar
kalsiyum düzeyleri, kemik mineral dansitometrisi (KMD),
nefrolitiazis için üriner sistem ultrasonu ve adenomun
lokalizasyonu için yapılan boyun ultrasonu veya paratiroit
sintigrafileri ayrı ayrı kaydedildi. Ayrıca hastaların tiroid
fonksiyonlarının değerlendirilmesi için tiroid fonksiyon testleri ile
beraber preoperatif tiroid sintigrafisi ve tiroid ince iğne aspirasyon
biyopsisi yapılan hastaların sonuçları da kaydedildi. 

Boyun ultrason bulguları; tiroid bezi için normal, tiroidit,
multinodüler guatr, soliter nodül olarak sınıflandırıldı. Ayrıca
ultrasonda tespit edilen paratiroit adenomlarının lokalizasyon ve
boyutları kaydedildi.  Postoperatif histopatolojik bulgular tiroid
için lenfositik tiroidit, nodüler veya multinodüler guatr, papiller
veya folliküler tiroid kanseri olarak sınıflandırıldı. Paratiroit
bulguları paratiroit adenom, hiperplazi veya paratiroit kanser
olarak sınıflandırıldı. Postoperatif normal veya düşük kalsiyum
ve PTH düzeyleri kür olarak değerlendirildi. Hastaların preoperatif
ve postoperatif laboratuvar sonuçlarının referans aralıkları: serum
kalsiyumu için 8.5-10.1 mg/dL; PTH için 11-65 pg/mL, serum
fosfor için 2.5-4.9 mg/dL, aralıklarındaydı.

İstatistiksel Analizler

İstatiksel analiz için SPSS 19.0 (Chicago, IL, USA) kullanıldı.
Hastaların yaş, PTH, serum-idrar kalsiyum, serum fosfor,
kreatinin, paratiroit adenomlarının ultrason ve patoloji boyutları,
tiroid kanserinin patoloji boyutları median ± S.D. olarak gösterildi.
Hastaların cinsiyet, nefrolithiazis, KMD, ultrason, sintigrafi,
patoloji sonuçları yüzde olarak gösterildi.

BULGULAR 

Çalışmaya dahil edilen PHPT hastaların 86’sı (%87.8) kadın, 12’si
(%12.2) erkekti. Ortalama yaş 57.8 ± 1.35 (55.1-60.5 yaş)
bulundu. Preoperatif değerlendirmede ortalama serum kalsiyum
değeri 12.25 ± 1.48 mg/dL (10.2-17.7 mg/dL); serum fosfor değeri
2.5 ± 0.62 mg/dL (0.9-4 mg/dL); PTH düzeyi 425.09 ± 440.47
pg/mL  (84.7-1900 pg/mL); idrar kalsiyum düzeyi  439.23 ±
169.98 mg/gün (176-960 mg/gün ); serum kreatinin düzeyi
1.06±1.39 mg/dL (0.2-2.1 mg/mL) bulundu. Doksan sekiz
hastanın 69 'nun üriner sistem ultrason bilgilerine ulaşıldı. Bu
hastaların 19’unda (%27.5) Nefrolitiazis vardı. KMD sonuçlarına
ulaşılan 54 hastanın 20'sinde (%37) osteoporoz, 17'sinde (%31.5)
osteopeni ve 17’sinde (%31.5) normal KMD değerleri tespit
edildi. Hastaların genel özellikleri tablo 1’de verildi.

Doksan sekiz hastanın 93'ünün operasyon öncesi tiroid ultrason
kayıtlarına ulaşıldı. Bu hastaların 26’sında (%28) ultrason normal,
18’sinde (%19.4) soliter nodül, 43’ünde (%46.2) multinodüler
guatr, 4’ünde (%4.3) tiroidit (nodülsüz), 2’sinde (%2.2) soliter
nodül ve tiroidit görünümü tespit edildi. Elli bir (%54.8) hastada
boyun ultrasonunda paratiroit adenomu tespit edilemedi. Paratiroit
adenomu tespit edilen 22 (%23.7) hastada tiroidin sağ
inferiorunda, 19 hastada (%20.4) sol inferiorunda, 1 (%1) hastada
sol süperiorunda paratiroit adenomu vardı. Paratiroit sintigrafi
kayıtlarına ulaşılan 55 hastanın 15’inde (%27.3)  tutulum yoktu.
Yirmi ikisinde (%40) sağ inferior, 18’inde (%32.7) sol inferiorda
tutulum mevcuttu. Genel olarak hastaların %72’sinde tiroid
patolojisi mevcuttu, hastaların %45.2’sinde ultrasonda ve
%72.7’sinde paratiroit sintigrafisinde paratiroit adenomu tespit
edildi. Ultrasonda ortalama paratiroit boyutu 22.69 ± 10.79 mm
(5-47 mm) saptandı. Tiroid ince iğne aspirasyon biyopsisi sadece
11 hastaya yapılmıştı. Altı (%54) hastada benign nodül, 2 (%18)
hastada papiller tiroid kanseri, 2 (%18) hastada nondiagnostik ve
1 (%5.6) hastada şüpheli biyopsi saptandı.

Paratiroidektomi için tüm hastalara boyun eksplorasyonu yapıldı.
Cerrahinin genişliği preoperatif ve intraoperatif tiroid ve paratiroit
patolojisinin durumuna göre belirlendi. Doksan sekiz hastanın
54’üne (%65.1) paratiroidektomi ile birlikte tiroidektomi de
yapıldı.  Hastaların 88’inde (%89.8) tek paratiroit adenomu,
2’sinde (%2) 2 adenom, 7’sinde (%7.1) paratiroit hiperplazisi ve
1 (%1) hastada paratiroit kanseri saptandı. Paratiroit bezinin
ortalama boyutu patoloji örneğinde 22.69 ± 10.76 mm (5-47 mm)
bulundu. Tiroid bezi normal olan 44 (%44.9) hastaya tiroidektomi
yapılmadı. Tiroid patolojileri olan 54 (%65.1) hastaya tiroidektomi
yapıldı. Tiroidektomi yapılan hastalardan 7'sinde (%7.1) papiller
tiroid kanseri, 30'unda (%30.6) benign multinodeler guatr, 8 'inde
(%8.2) benign soliter nodül, 2'sinde (%2) lenfositik tiroidit ve
7'sinde (%7.1) normal tiroid dokusu tespit edildi. Ayrıca
tiroidektomi yapılan hastaların 17’sinin (%31.5) patolojik
incelemesinde diğer patolojilere ek olarak lenfositik tiroidit tespit
edildi. Papiller tiroid kanserinin ortalama boyutu 9.07 ± 7.95 mm
(2-20mm) bulundu. Papiller tiroid kanseri saptanan 7 vakanın

Özkul ve ark.

Tablo 1: Hastaların genel özellikleri.
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özellikleri tablo 2'de verildi. Postoperatif serum kalsiyumu 8.62
± 0.96 mg/dL (5.7-11.3); PTH 30.69 ± 30.76 pg/mL (0.1-174
pg/mL) olarak saptandı. 

TARTIŞMA

Bu çalışma ile paratroidektomi operasyonu geçiren hastaların
operasyon öncesindeki görüntüleme sonuçları ve preoperatif ve
postoperatif dönemdeki biyokimyasal ve hormonal değerleri
incelendi ve literatüre uygun olarak tiroid hastalıklarının PHPT
ile birlikteliği sık görülebildiği bilgisi teyit edildi.

Primer hiperparatiroidi ile tiroid kanseri birlikteliği daha önceki
vaka raporları ve cerrahi serilerde gösterilmiştir (2). En sık birlikte
görülen tiroid kanseri tipi tiroid papiller kanser olmakla birlikte
tiroid folliküler kanser ve tiroid lenfoması da görülebilmektedir
(3). Büyük cerrahi serilerde papiller tiroid kanserleriyle PHPT
birlikteliği %2-4.2 oranındayken (2-7), küçük cerrahi serilerde bu
oran % 9-17.8 civarındadır (8-10). Bizim serimizde de bu oran %
7.1 olarak tespit edildi. Bu hastaların 4'ünde (%56.3) papiller
mikrokarsinom mevcuttu. Benzer şekildeki çalışmaların çoğunda
tespit edilen papiller tiroid kanserlerinin de çoğunluğunun
mikrokarsinom olduğu görülmüştür (3,4,8). Büyük otopsi
serilerinde normal popülasyonda tiroidde mikrokarsinom sıklığı
% 6.2-35.6 arasında bulunmuştur (11,12). Bu yönden bakıldığında
özellikle bizim mikrokarsinomlu vakalarımızın rastlantısal olma
ihtimali göz önünde bulundurulmalıdır. Ayrıca, bu vakalarda lenf
nodu metastazı da daha nadir görülmüş (3,4,8). Bizim
çalışmamızda sadece 1 hastada lenf nodu metastazı vardı.

Preoperatif ultrason incelemesinde hiperparatiroidi ile birlikte
herhangi bir tiroid hastalığının bulunma sıklığı çalışmalarda
yüksek bulunmuştur (8). Bizim çalışmamızda da benzer olarak
ultrasonda hiperparatiroidi ile birlikte tiroid hastalığı %72
oranında saptandı. Ayrıca daha önce Türkiye’den yapılan
çalışmalarla benzer oranlarda multinodüler guatr, soliter nodül
saptanırken, bizim çalışmamızda tiroidit görülme sıklığı daha
düşüktü (8). Bu yüksek oranların sebebi ülkemizin bir iyot
eksikliği bölgesi olmasına bağlı olabilir. Her ne kadar 1999
yılından sonra yemek tuzları iyotlanmaya başlandıysa da, bizim
çalışmamızdaki hastaların yaşı itibariyle bu iyot desteğinden
yeterli fayda görmesi için sürenin yeterli olmadığını
düşünmekteyiz. 

Papiller tiroid kanseri ile PHPT arasındaki neden-sonuç ilişkisi
hala açıklığa kavuşmamıştır. Özellikle tedavide human
rekombinan PTH kullanılmaya başlanmadan önce yapılan hayvan
çalışmalarında, bu tedavinin osteosarkoma yol açabildiği
gösterilmişse de (13), yapılan insan çalışmalarında böyle bir
sonuçla karşılaşılmamıştır (14). Yapılan çalışmalarda PHPT’de
kanser sıklığının artış sebebi olarak endojen kalsiyum artışı,
epitelyal büyüme faktörlerini artırmasının sorumlu olabileceği
ileri sürülmüşse de, net bir neden-sonuç ilişkisi bulunamamıştır
(6,15,16). Çalışmalarda, çocukluk veya adelosan dönemde baş ve
boyun bölgesine radyoterapi alınmasının hem tiroid kanseri hem
de PHPT riskini artırdığı gösterilmiştir (17,18). Ancak bizim
hastalarımızın hiçbirisinde radyoterapi hikayesi yoktu.  Bu iki
durumun rastlantısal olarak birlikte olabileceğini düşündüren
sebeplerden biri de her iki hastalık için de kullanılan, boyun
bölgesini kapsayan özellikle tiroid veya boyun ultrasonu bir neden
olabilir. Isik S ve ark(19) ultrasonografik değerlendirmenin
özellikle küçük paratiroid adenomlarının tanınmasında ve tiroid
dokusuyla ilişkisinin değerlendirilmesinde MIBI’den daha sensitif
olduğunu belirtmişlerdir. Başka bir çalışmada da paratiroit MIBI
sintigrafisinde tiroidin özellikle malign nodüllerinde tutulum
olabileceği ifade edilmiştir. (20). Aynı zamanda, hem PHPT’nin
büyük çoğunluğu, hem de tiroid patolojisi olan hastaların büyük
çoğunluğunun tedavisi cerrahi olduğu için, bu bölge cerrahlar
tarafından cerrahi sırasında da rahatlıkla eksplore edilebilmektedir.

Bu yüzden tiroid veya paratiroit patolojilerinde birisi araştırılırken,
diğeri de rahatlıkla tespit edilebilmektedir. Ayrıca bu bölgenin
herhangi bir nedenle cerrahisi tiroid yatağını bozmakta ve bu
bölgenin ikinci bir cerrahisi gerekli olduğunda bu durumu
zorlaştırmaktadır. Bu nedenle preoperatif dönemde bu bölgenin
başka bir patolojisi varsa, bu durumun tanısının konması ve tek
bir cerrahi operasyonla iki hastalığın birden tedavisi tercih
edilmektedir. 

Sonuç olarak hiperparatiroidi için preoperatif lokalizasyon
incelemelerinin gelişimiyle paratiroit adenomlarının yerlerini
belirlemek kolaylaşmıştır. Bu hastaların %80-85’inin paratiroit
adenomu ve bu oranın büyük çoğunluğunu da tek paratiroit
adenomunun oluşturduğu düşünülürse bu hastaların büyük
çoğunluğu için minimal invaziv paratiroit cerrahisi yeterli bir
tedavi yöntemi olacaktır. Ancak bizim çalışmamız ve daha önceki
çalışmalarda da görüldüğü üzere bu hastalarda birlikte bir tiroid
patolojisi olma oranı çok yüksektir. Bu yüzden bu hastaların
paratiroit cerrahisi öncesi tiroid hastalığı açısından incelenmesi ve
gerekliyse aynı seansta cerrahi tedavilerinin de yapılması
gerekmektedir.
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