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ÖN SÖZ 

 

Değerl/ meslektaşlarım, 

Paratiroid bezleri, küçük boyutlarına rağmen insan fizyolojisi üzerindeki etkileri büyük 

olan, kalsiyum ve fosfat dengesinin sağlanmasında merkezi rol oynayan endokrin organlardır. 

Paratiroid hormonunun (PTH) sekresyonundaki bozukluklar; hiperkalsemi, hipokalsemi, 

osteoporoz, böbrek taşları, nöropsikiyatrik belirtiler ve kardiyovasküler risklerde artış gibi çok 

çeşitli ve bazen hayatı tehdit edebilen klinik tablolarla kendini gösterebilir. Bu hastalıkların 

doğru tanı ve tedavisi, multidisipliner bir yaklaşımı ve güncel bilimsel veriler ışığında hareket 

etmeyi gerektirir. 

Elinizdeki bu kitap, paratiroid hastalıklarına ilişkin temel bilgileri ve güncel klinik 

yaklaşımları; sade, anlaşılır ve sistematik bir biçimde sunmayı amaçlamaktadır. Kitapta, 

paratiroid fizyolojisinden patofizyolojiye, tanı algoritmalarından cerrahi ve medikal tedavi 

seçeneklerine kadar geniş bir yelpazede bilgi sunulmaktadır. Meslektaşlarımızdan oluşan bir 

yazar grubu ile hazırlamış olduğumuz bu kitabın hem uzmanlık eğitimi alan hekimlere hem de 

klinik pratiğinde paratiroid hastalıkları ile karşılaşan tüm sağlık profesyonellerine değerli bir 

kaynak olacağına inanıyoruz.  

 

Bu kitabın çıkmasında emeği geçen tüm meslektaşlarımıza teşekkür ediyorum.  

 

 

 

 

 

 

Sevgi ve saygılarımla. 

Prof. Dr. Neşe ERSÖZ GÜLÇELİK 

Editor 
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KALSİYUM VE D VİTAMİNİ METABOLİZMASI 
 

Uzm. Dr. Yusuf KIR 

Prof. Dr. Neşe ERSÖZ GÜLÇELİK 

 
KALSİYUM METABOLİZMASI 

GİRİŞ 

Kals/yum, vücut ağırlığının yaklaşık %1-2's/n/ oluşturan ve /nsan vücudunda en bol 

bulunan m/nerald/r. Toplam kals/yumun yaklaşık %99'u kem/klerde ve d/şlerde h/droks/apat/t 

kr/staller/ hal/nde depolanmış şek/lde bulunur. Ger/ kalan %1'l/k kısım /se hücre /ç/ ve 

ekstrasellüler sıvılarda yer alır. Serum ve d/ğer ekstraselüler sıvılardak/ total kals/yumun 

yaklaşık %50 ‘s/ /yon/ze formda olup ger/ kalanı /se albüm/ne bağlı (%40 c/varı), ya da fosfat 

ve s/trat g/b/ anyonlarla kompleks oluşturmuş halded/r (%10).  Tablo-1’de vücut sıvılarındak/ 

normal kals/yum konsantrasyonları göster/lm/şt/r. 

Kals/yum, kem/k m/neral/zasyonunun yanı sıra kas kasılması, s/n/rsel /let/m, hormonal 

sekresyon, enz/mat/k reaks/yonlar ve kanın pıhtılaşması g/b/ pek çok f/zyoloj/k süreçte öneml/ 

rol oynamaktadır (1). Serum kals/yumunun prote/ne bağlı ve kompleks oluşturmuş 

fraks/yonları metabol/k olarak etk/n olmamakla b/rl/kte hormonlar tarafından regüle ed/lmezler 

ve sadece /yon/ze kals/yum regülatuar b/r rol oynar ve bu regülasyonun sağlanmasında 

parat/ro/d hormonu (PTH), D v/tam/n/n/n akt/f formu olan kals/tr/ol ve kals/ton/n başlıca rol 

oynayan hormonlardır (2). Bu s/stemler/n b/r/nde meydana gelen bozukluklar, h/pokalsem/ 

veya h/perkalsem/ g/b/ öneml/ kl/n/k tablolarla sonuçlanab/l/r. 

 

Tablo-1 Vücut sıvılarındakS kalsSyum konsantrasyonları 

Total serum kals-yum 8,5-10,5 mg/dL (2,1-2,6 mmol/L) 

İyon-ze kals-yum 4,4-5,2 mg/dL (1,1-1,3 mmol/L) 

Hücre -ç- serbest kals-yum 0,00018 mmol/L 
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KALSİYUMUN FİZYOLOJİK GÖREVLERİ 

KemSk Sağlığı 

Kals/yumun en öneml/ rolü /skelet s/stem/n/n yapısal bütünlüğünü sağlamaktır. Kem/kler, 

vücudun kals/yum deposu olarak /şlev görür. Kals/yum, fosfatla b/rl/kte h/droks/apat/t 

kr/staller/ şekl/nde depolanır ve kem/klere sertl/k kazandırır. Kem/k yapımı ve yıkımı 

(remodel/ng), yaşam boyunca devam eden b/r süreçt/r. Bu süreçte osteoblastlar kem/k yaparken, 

osteoklastlar kals/yumu kem/kten serbestleşt/r/r. Vücut kals/yum denges/ bozulduğunda, 

kem/klerden kals/yum mob/l/ze ed/lerek plazma düzeyler/ korunur, bu da uzun vadede 

osteoporoz g/b/ hastalıklara neden olab/l/r (3). 

 

Kas Kasılması 

Kals/yum /yonları, kas hücreler/nde kasılma mekan/zmasının merkez/nded/r. İskelet kası 

hücreler/nde aks/yon potans/yel/ sonrası sarkoplazm/k ret/kulumdan salınan Ca²⁺, tropon/n 

C’ye bağlanarak tropom/yoz/n kompleks/n/ değ/şt/r/r ve akt/n-m/yoz/n etk/leş/m/n/ mümkün 

kılar. Kalp kası ve düz kas hücreler/nde de benzer mekan/zmalarla kals/yum, kasılma /ç/n 

gerekl/d/r (4). 

 

SSnSr İletSmS 

S/n/r hücreler/n/n s/napslarında, aks/yon potans/yel/ sonucu voltaj kapılı kals/yum 

kanallarından hücreye g/ren Ca²⁺, nörotransm/tterler/n s/napt/k vez/küllerden salınmasını 

tet/kler. Bu, nöronlar arası /let/ş/m/n temel/n/ oluşturur. Kals/yum eks/kl/ğ/nde s/n/rsel /let/m 

bozulab/l/r, nöromusküler /rr/tab/l/te artar ve tetan/ g/b/ kl/n/k tablolar gel/şeb/l/r (5). 

 

Kan Pıhtılaşması 

Kals/yum, pıhtılaşma kaskadında yer alan b/rçok reaks/yonda kofaktör olarak görev 

yapar. Faktör II (protromb/n), VII, IX ve X g/b/ K v/tam/n/ne bağımlı faktörler/n 

akt/vasyonunda Ca²⁺ gerekl/d/r. Kals/yumun bu roller/, hemostazın sağlanmasında kr/t/k öneme 

sah/pt/r (6). 
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Hücre İçS SSnyal SletSmS 

Kals/yum, hücre /ç/ b/r /k/nc/ haberc/ olarak görev yapar. Hücre dışından veya hücre /ç/ 

depolardan salınan Ca²⁺ /yonları, kalmodul/n, prote/n k/nazlar ve fosfatazlar g/b/ prote/nler/ 

akt/ve ederek hücre yanıtlarını düzenler. Bu s/nyaller hücre büyümes/, farklılaşması ve gen 

ekspresyonu g/b/ pek çok olayı etk/ler. Kals/yumun hücre bölünmes/, kas kontraks/yonu, hücre 

mot/l/tes/, membrane traf/ğ/ ve sekresyonunun düzenlenmes/nde /k/nc/ mesajcı olarak görev 

yapab/lmes/ /ç/n, hücre /ç/ kals/yum sev/yes/ hücre dışındak/n/n 10 000 kat altında olacak 

şek/lde kontrol altında tutulur (5). 

 

KALSİYUM EMİLİMİ, DAĞILIMI ve ATILIMI 

Kals/yum alımı, d/yet yoluyla gerçekleş/r. Süt ve süt ürünler/, yeş/l yapraklı sebzeler, sert 

kabuklu yem/şler ve bazı balık türler/ başlıca kaynaklardır. Yet/şk/n b/reylerde öner/len günlük 

kals/yum alımı m/ktarı 1000-1200 mg’dır. Bu /ht/yaç yaş, c/ns/yet, gebel/k, emz/rme ve 

menopoz g/b/ f/zyoloj/k durumlara göre değ/ş/kl/k göster/r. Gıda /le alınan kals/yumun 

b/yoyararlanımı, kals/yum tuzunun formu, eşl/k eden bes/n ögeler/ (f/tat, oksalat, D v/tam/n/) 

ve m/de as/d/tes/nden etk/len/r. Tablo-2’de kals/yum /çeren bes/n kaynakları göster/lm/şt/r. 

Günlük alınması gereken kals/yum m/ktarı günlük 1000-1200 mg/gün olmakla b/rl/kte yaşlara 

göre alınması gereken kals/yum m/ktarları Tablo-3’te göster/lm/şt/r (7). 

İnce bağırsaklarda gerçekleşen kals/yum em/l/m/ akt/f transselüler taşıma ve pas/f 

paraselüler d/füzyon olmak üzere /k/ ana mekan/zmayla sağlanmaktadır. Akt/f transelüler 

taşıma, özell/kle duodenumda D v/tam/n/ (1,25(OH)₂D) aracılığıyla uyarılan TRPV6, calb/nd/n 

ve PMCA1b g/b/ taşıyıcı prote/nler/n aracılığıyla gerçekleş/r.  Pas/f taşıma /se jejenum ve 

/leumda, lümendek/ kals/yum konsantrasyonuna bağlı olarak d/füzyonla gerçekleş/r. D 

v/tam/n/, kals/yum em/l/m/n/n en güçlü düzenley/c/s/d/r. Öte yandan, yüksek l/f /çer/ğ/, oksalat 

ve f/tat g/b/ bes/nler em/l/mde azalmalara neden olab/l/r (8).  

 

Tablo-2 KalsSyum Sçeren besSn kaynakları 

Bes-nler Kals-yum m-ktarı 
(mg/100 g) 

Bes-nler Kals-yum m-ktarı 
(mg/100 g) 

İnek sütü (yağsız) 123 Roka-Nane-Maydonoz 200 

İnek sütü (yarım yağlı) 122 Pekmez (üzüm) 400 

İnek sütü (yağlı) 119 Badem 234 

Yoğurt (yağlı) 111 Bamya 678 
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Beyaz peynLr (yağlı) 162 Fasülye 480 

Cheddar  721 Ispanak  93 

Kars PeynLrL 731 Kuru LncLr 126 

Kaşar PeynLrL 700 Soya fasülyesL 226 

 

Tablo-3 Günlük önerSlen kalsSyum mSktarı 

Yaş (yıl) Günlük öner-len kals-yum (mg) 

19-50 yaş 1000 mg  

51-70 yaş kadın 1200 mg 

51-70 yaş erkek 1000 mg 

71 yaş üzer- 1200 mg 

 

Kals/yum atılımı başlıca böbrekler yoluyla olur. Günlük glomerüler f/ltrat /le f/ltre ed/len 

kals/yumun %98’/ tübüllerde ger/ em/l/r. Proks/mal tübül, Henle kulpu ve d/stal tübüllerdek/ 

Na⁺/Ca²⁺ exchanger ve kals/yum kanalları bu süreçte rol oynar. Parat/ro/d hormon (PTH), d/stal 

tübüllerdek/ kals/yum ger/ em/l/m/n/ artırarak /drarla atılımı azaltır. Gastro/ntest/nal s/stemden 

dışkı ve ter /le atılım da mevcuttur (9,10). 

 

KALSİYUM HOMEOSTAZI: HORMONLARIN ROLÜ  

Kals/yum homeostaz/s/, organ/zmanın f/zyoloj/k /ht/yaçlarına göre serum kals/yum 

düzeyler/n/ dar b/r aralıkta korumak üzere /şleyen kompleks b/r s/stemd/r. Bu s/stem/n temel 

amacı, hücresel /şlevler /ç/n gerekl/ olan /yon/ze kals/yumun stab/l düzeyde tutulmasını 

sağlamaktır. Homeostaz, bağırsak em/l/m/, kem/klerden mob/l/zasyon ve böbreklerden ger/ 

em/l/m-atılım mekan/zmalarının koord/nasyonuyla PTH, kals/tr/ol ve kals/ton/n hormonları 

aracılığıyla gerçekleşt/r/lmekted/r. Tablo-4 /le kals/yum metabol/zmasının düzenlenmes/ 

göster/lm/şt/r. 

 

ParatSroSd Hormonu (PTH): 

PTH, parat/ro/d bezler/nden salgılanan 84 am/noas/tl/k b/r pept/d hormondur. Kals/yum 

metabol/zmasını düzenleyen esas hormondur.  Serum /yon/ze kals/yum düzey/ndek/ düşüş, 

parat/ro/d hücreler/nde bulunan kals/yum-duyarlı reseptör (CaSR) aracılığıyla algılanır. Düşük 

kals/yum düzeyler/nde CaSR akt/v/tes/ azalır, bu da PTH sekresyonunu artırır (11). PTH’n/n 

etk/ler/ üç ana hedef organda gerçekleş/r: 
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Kem/kler: Osteoblastlar aracılığıyla RANKL (Receptor Act/vator of Nuclear factor 

Kappa-B L/gand) üret/m/n/ artırır. RANKL, osteoklast prekursörler/n/ akt/ve ederek 

osteoklastların sayısını ve akt/v/tes/n/ artırır, böylece kem/kten kals/yum salınımı sağlanır 

(12,13). 

Böbrekler: D/stal tübüllerde kals/yum ger/ em/l/m/n/ artırır, fosfat atılımını teşv/k eder 

(fosfatür/) ve 1-alfa-h/droks/laz enz/m/n/ uyararak D v/tam/n/n/n akt/f formu olan kals/tr/olün 

sentez/n/ artırır (14). 

Bağırsak: Kals/tr/ol üret/m/n/n artması sonucu gastro/ntest/nal s/stemden kals/yum 

em/l/m/n/ dolaylı olarak artırır (14). 

 

KalsStrSol (1, 25-dShSdroksSvStamSn D3): 

D v/tam/n/n/n akt/f formudur ve esas olarak böbreklerde sentezlen/r. 25-h/droks/v/tam/n 

D, 1-alfa-h/droks/laz enz/m/ tarafından 1, 25(OH)₂D₃’e çevr/l/r. Bu süreç PTH tarafından 

uyarılırken, yüksek serum fosfor düzeyler/ tarafından baskılanır. Kals/tr/ol’ün başlıca etk/ler/ 

şunlardır: 

Bağırsak: Enteros/tlerde kals/yum taşıyıcı prote/nler/n (TRPV6, calb/nd/n-D9k) 

ekspresyonunu artırarak kals/yum em/l/m/n/ uyarır. 

Kem/k: M/neral/zasyonu desteklemekle b/rl/kte, PTH /le b/rl/kte osteoklast akt/v/tes/n/ 

artırarak kem/kten kals/yum mob/l/zasyonuna katkı sağlar. 

Böbrek: M/n/mal etk/s/ vardır; kals/yum reabsorps/yonuna katkısı /k/nc/ld/r (9). 

 

KalsStonSn:  

T/ro/d parafoll/küler C hücreler/nden salgılanan kals/ton/n, özell/kle h/perkalsem/ 

durumlarında salınır. Ana etk/s/ osteoklast akt/v/tes/n/ /nh/be ederek kem/k rezorps/yonunu 

baskılamaktır. Böylece serum kals/yum düzey/ düşer. Ancak /nsanlarda f/zyoloj/k rolü sınırlı 

kabul ed/l/r; farmakoloj/k olarak kısa sürel/ h/perkalsem/ tedav/s/nde kullanılır (15). 

 

DSğer MekanSzmalar: 

KalsSyum-duyarlı reseptör (CaSR): Parat/ro/d bezler/ ve böbreklerde bulunur. Kals/yum 

homeostaz/s/n/n /nce ayarını sağlar (16). 

 

Fosfat homeostazSsS: Kals/yum metabol/zması /le yakın /l/şk/l/d/r. F/broblast büyüme faktörü 

23 (FGF-23), fosfat düzey/n/ düzenleyerek dolaylı olarak kals/yum denges/ne katkı sağlar (17). 
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Tablo-4 KalsSyum metabolSzmasının düzenlenmesS 

Hormon Kem-k (rezorbs-yon) Böbrek (reabsorps-yon) Bağırsak (em-l-m) 

PTH KalsLyum artar 

Fosfor artar 

KalsLyum artar 

Fosfor azalır 

KalsLyum artar 

 

1,25-OH D v-t KalsLyum artar 

Fosfor artar 

KalsLyum artar 

Fosfor artar 

KalsLyum artar 

Fosfor artar 

Kals-ton-n KalsLyum azalır 

Fosfor azalır 

KalsLyum azalır 

Fosfor azalır 

- 

 

KALSİYUM DENGESİZLİĞİNİN KLİNİK SONUÇLARI 

Kals/yum denges/ndek/ bozukluklar h/pokalsem/ ve h/perkalsem/ olarak sınıflandırılır. 

Bu durumların kl/n/k bel/rt/ler/, nedenler/ ve tedav/ yaklaşımları farklılık göster/r. 

 

HSpokalsemS: Serum kals/yum düzey/n/n 8.5 mg/dL’n/n altına düşmes/yle tanımlanır. En sık 

nedenler/ arasında h/poparat/ro/d/zm, D v/tam/n/ eks/kl/ğ/, magnezyum eks/kl/ğ/ ve böbrek 

yetmezl/ğ/ bulunur. Kl/n/k olarak per/oral parestez/, kas krampları, tetan/, Chvostek ve 

Trousseau bulguları ve kard/yak ar/tm/ görüleb/l/r. Tedav/de kl/n/k ve laboratuvar durumuna 

göre kals/yum glukonat IV veya oral kals/yum ve D v/tam/n/ desteğ/ ver/leb/l/r. 

 

HSperkalsemS: Serum kals/yum düzey/n/n 10.5 mg/dL üzer/nde olmasıdır. Pr/mer 

h/perparat/ro/d/zm ve mal/gn/teler en sık nedenler/d/r. Kl/n/k bel/rt/ler bulantı, kusma, kabızlık, 

mental durum değ/ş/kl/kler/ ve pol/d/ps/-pol/ür/y/ /çer/r. Ş/ddetl/ durumlarda h/perkalsem/k kr/z 

görüleb/l/r. Tedav/ sıvı h/drasyonu, b/fosfonatlar, kals/ton/n ve gerek/rse d/yal/z /çer/r 

(18,19,20). 

 

D VİTAMİNİ METABOLİZMASI 

GİRİŞ 

D v/tam/n/, güneş ışığı /le temas sonucu der/de üret/leb/len yağda çözünen, prohormon 

özell/ğ/ gösteren secostero/d (kırılgan halkalı) yapıda b/r v/tam/nd/r. İnsan vücudunda 

sentezleneb/len tek v/tam/nd/r. D v/tam/n/ esas olarak güneş ışığının etk/s/ /le der/den 

sentezlenmekte (%80-90) /se de bazı bes/nler ve D v/tam/n/ /le güçlend/r/lm/ş takv/yeler /le de 

elde ed/leb/l/r (21). 

D v/tam/n/n/n kem/k m/neral/zasyonu, kals/yum ve fosfor denges/n/n sağlanması başta 

olmak üzere günümüzde bağışıklık s/stem/nden kard/yovasküler fonks/yonlara, nöroloj/k 

- 
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/şlevlere kadar b/rçok alanda öneml/ etk/ler/n/n olduğu göster/lm/şt/r. Tablo-5 /le D v/tam/n 

/çeren bes/nler ve m/ktarları göster/lm/şt/r. 

 

Tablo-5 D vStamSnS Sçeren besSnler  

Gıdalar 100 gr başına D v-tam-n-  

Süt ürünler- 

      PeynLr (çedar) 1 mLkrogram (40 IU) 

      Süt (yağsız, tam yağlı) 1,2-1,3 mLkrogram (50 IU) 

      Yoğurt 0,9-1,3 mLkrogram 

      Kaymak 0,8 mLkrogram 

Den-z ürünler- 

      Somon  13,1-17,1 mLkrogram (570-620 IU) 

      Ton balığı 6,7 mLkrogram 

      Sardalya 4,8 mLkrogram 

D-ğerler- 

      Yumurta 2,2 mLkrogram (88 IU) 

 

D VStamSnS TürlerS 

D v/tam/n/ etk/s/ gösteren on kadar farklı b/leş/k b/l/nmekte olup bunlar arasında 

b/yoloj/k ve k/myasal yönden en öneml/ler/ D3 v/tam/n/ (kolekals/ferol) ve D2 v/tam/n/ 

(ergokals/ferol)’d/r (22). D2 v/tam/n/, b/tk/sel kaynaklı olup en çok maya ve mantarlarda 

bulunan ergosterolün morötes/ ışınlara maruz kalmasıyla oluşur. Ancak doğada pek fazla 

bulunmaz. Daha çok süt ürünler/n/n güçlend/r/lmes/ amacıyla kullanılır.  D3 v/tam/n/ hayvansal 

kaynaklı ve c/ltte güneş ışığıyla sentezlen/r (23,24). D2 v/tam/n/ karbon 22 (C22) /le karbon 24 

(C24) arasında ç/ft bağa sah/p olması ve karbon 24’te (C24) met/l grubu /çermes/yle D3 

v/tam/n/nden ayrılır (25). D v/tam/n/n/n tüm şek/ller/ serumda D v/tam/n/ bağlayıcı prote/ne 

(DVBP) bağlanarak taşınır; sadece %1-3’ü serbest olarak bulunur (26). Her /k/ form da 

b/yoloj/k olarak etk/s/zd/r ve akt/f hale gelmek /ç/n metabol/ze ed/lmeler/ gerek/r (23). 

 

D VİTAMİNİ SENTEZİ ve METABOLİZMASI 

Kolekals/ferol (D3 v/tam/n/) sentez/ 290-315 nm dalga boyundak/ ultrav/yole ve/veya 

güneş ışınların etk/s/yle der/de başlar. Güneş ışığının dalga boyu ve açısı ve c/lde temas süres/ 

sentez /ç/n kr/t/k parametrelerd/r. Güneş ışınlarının dünya yüzey/ne ulaştığı açı Solar zen/th 

angle (Zen/th açısı) D v/tam/n/ sentez/nde etk/l/d/r. Solar zen/th açısı enlem /le /l/şk/l/d/r. 
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Maks/mum zen/th açısına güneş en tepede /ken ulaşılır. Kış ayları, sabah ve akşam zamanları 

D v/tam/n sentez/ gerçekleşmez. Türk/ye’n/n bulunduğu coğraf/ konumda (36°-42° kuzey 

enlem/) v/tam/n D sentez/ yıl /ç/nde mart ortasından ek/m ortasına kadar gerçekleş/r. Bu yıl 

aralığında uygun ışın açısına saat 10.00-16.00 arasında er/ş/ld/ğ/nden, D v/tam/n/ sentez/ /ç/n 

Mart-Ek/m aylarında bu saatlerde güneşe çıkılması öner/l/r (27).  

Ülkem/z/n bulunduğu enlemde yaz, bahar ve sonbahar aylarında akt/f Ultrav/yole B 

(UVB) zaman d/l/mler/nde koruyucu krem kullanmadan haftada 3-4 kez, m/n/mum 12 ve 

maks/mum 34 dak/ka (c/lt t/p/ne bağlı olarak) güneşlenmek, D v/tam/n/ /ht/yaçlarını karşılamak 

/ç/n yeterl/ olab/lmekted/r. 15 dk’dan uzun sürelerde koruyucu krem sürülmeden güneşlenme, 

c/lt mal/gn/te r/sk/n/ arttırmaktadır. Güneş koruma faktörü (SPF) 15 veya üzer/ndek/ güneş 

koruyucu kremler/n kullanılması %99 oranında güneş ışınlarının der/ye ulaşmasını 

engellemekted/r. Cam ve tül arkasından güneşlenme de v/tam/n D sentez/n/ 

engelleyeb/lmekted/r (28,29). 

Ultrav/yole B ışınları c/ld/n ep/derm/s tabakasındak/ 7-deh/drokolesterolü, prev/tam/n 

D3'e dönüştürür. Bu molekül ısı aracılığıyla v/tam/n D3'e /zomer/ze olur. Sonrasında D v/tam/n/ 

bağlayan prote/nlere (DVBP) bağlanarak hedef organlara taşınırlar. Y/ne benzer şek/lde d/yetle 

alınan D v/tam/nler/ de enteros/tlerden absorbe ed/ld/kten sonra ş/lom/kronlar /ç/nde taşınır. 

Çölyak, Crohn hastalığı, pankreas yetmezl/ğ/, k/st/k f/broz/s ve kolestazla seyreden karac/ğer 

hastalığı g/b/ yağ malabsorbs/yonu /le /l/şk/l/ hastalıklar D v/tam/n/ eks/kl/ğ/ne neden olab/l/r. 

Ş/lom/kronlar portal dolaşım aracılığıyla karac/ğere ulaşır. D v/tam/n/ karac/ğerde 25-

h/droks/laz enz/m/ tarafından h/droks/lasyona uğrar ve 25-h/droks/v/tam/n D (25OHD) oluşur. 

25-h/droks/laz enz/m/ D v/tam/n/ sentez/ndek/ en öneml/ enz/md/r.  25-h/droks/ v/tam/n D, 

vücudun D v/tam/n düzey/ hakkında en /y/ b/lg/ veren parametres/d/r. 25-h/droks/ v/tam/n D3 

dolaşımdak/ D v/tam/nler/ /çer/s/nde en baskın olanıdır. Aynı zamanda 25-h/droks/ v/tam/n D3, 

karac/ğer, /skelet kası ve yağ dokusunda en fazla depolanan formdur.  

Böbreklere taşınan 25-h/droks/ v/tam/n D3, 1-α-h/droks/laz enz/m/ (CYP27B1) 

tarafından 1. karbonundan h/droks/lasyonla akt/f metabol/t/ 1,25 d/h/droks/ kolekals/ferol veya 

24. karbonunun h/droks/lasyonuyla /nakt/f metabol/t/, 24,25-d/h/droks/ v/tam/n D3’ü oluşturur. 

1,25-d/h/droks/ kolekals/ferol, 24- h/droks/laz akt/v/tes/n/ uyarıp 1-α-h/droks/laz akt/v/tes/n/ 

engelleyerek kend/ sentez/n/ kontrol eder. Son zamanlarda 1-alfa h/droks/laz enz/m/n/n, böbrek 

dışında bağırsak, ep/derm/s, makrofajlar, prostat, meme, pankreas ve parat/ro/d bez/nde de 

bulunduğu bel/rlenm/ş bu sebeple böbrek dışı dokularda da 25-OH-D düzeyler/n/n yeterl/ 

düzeylerde olmasının akt/f D v/tam/n/ üret/m/ /ç/n gerekl/ olduğu vurgulanmaktadır. 
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Dolaşımdak/ 25(OH)D yarı ömrü 2-3 hafta daha suda çözünen b/r molekül olan 1,25(OH)2D 

molekülünün yarı ömrü 5-8 saatt/r (27,30). 

 

D VİTAMİNİ ETKİ MEKANİZMASI 

D v/tam/n/, akt/f formu olan 1,25-d/h/droks/v/tam/n D (kals/tr/ol) aracılığıyla etk/ler/n/ 

göster/r.  Kals/t/r/ol klas/k (/skelet s/stem/) ve non-klas/k (/mmün s/stem, kard/yovasküler 

s/stem vb.) b/rçok dokuda etk/ göster/r (Tablo-6).  D v/tam/n/n başlıca etk/ mekan/zmları 

aşağıdak/ g/b/d/r. 

 

Nükleer Reseptör Aracılı Gen Ekspresyonu 

Ana mekan/zma, v/tam/n D reseptörü (VDR) üzer/nden gerçekleş/r. 1,25(OH)₂D, hücre 

/ç/ne g/rd/kten sonra nükleer VDR’ye bağlanır. VDR, ret/no/d X reseptörü (RXR) /le 

heterod/mer oluşturur. Bu kompleks, DNA’da bulunan v/tam/n D response element (VDRE) 

bölgeler/ne bağlanarak bel/rl/ genler/n transkr/ps/yonunu uyarır veya baskılayarak kals/yum ve 

fosfor hemeostazı sağlanır (31). 

 

Bağırsak ÜzerSne EtkSsS 

1,25(OH)₂D calb/nd/n, TRPV6 (kals/yum kanalı) ve NaP/-IIb (fosfat taşıyıcı) g/b/ 

prote/nler/n ekspresyonu aracılığıyla /nce bağırsağın özell/kle duodenum kısmında kals/yum ve 

fosfat em/l/m/n/ artırır. 

 

KemSk ÜzerSne EtkSsS 

Yüksek dozda 1,25(OH)₂D, osteoblastları RANKL üretmeye teşv/k ederek osteoklast 

akt/vasyonunu arttırarak kem/k rezorps/yonunu sağlamakta /ken dolaylı etk/ olarak kals/yum 

ve fosfor em/l/m/n/ arttırarak kem/k m/neral/zasyonunu desteklemekted/r. 

 

ParatSroSd BezSne EtkSsS 

1,25(OH)₂D, parat/ro/d hücreler/ndek/ VDR’ler/ akt/ve ederek PTH gen ekspresyonunu 

baskılar. 

 

Böbrek ÜzerSne EtkSsS 

Kals/yum ve fosfat reabsorps/yonunu artırır. Ayrıca D v/tam/n/ 1-alfa-h/droks/laz 

enz/m/n/n /nh/b/syonu yoluyla kend/ üret/m/n/ negat/f feedback /le sınırlar (32,33). 
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D v/tam/n/ ayrıca; ed/nsel ve doğal bağışıklık s/stem/ üzer/nde destekley/c/ etk/lere sah/p 

olmakla b/rl/kte kas hücreler/nde kals/yum akışını ve prote/n sentez/n/ düzenleyerek güç ve 

dengeye katkı sağlar. Hücre döngüsünü durdurarak bazı kanser türler/nde tümör büyümes/n/ 

baskılayab/l/r (30). 

 

Tablo-6 D vStamSnS etkS mekanSzmaları 
 

Doku/S-stem Mekan-zma Etk- 

Bağırsak TRPV6, calbLndLn gen 

ekspresyonu 

Ca²⁺ ve fosfat emLlLmLnL artırır 

Böbrek NaPL-IIa ekspresyonu Fosfat reabsorpsLyonunu artırır 

Kem-k RANKL ↑ → osteoklast 

aktLvasyonu 

Ca²⁺ mobLlLzasyonu 

Parat-ro-d PTH gen ekspresyonunu 

baskılar 

PTH üretLmL azalır 

İmmün s-stem AntLmLkrobLyal peptLdler ↑, T 

hücre modülasyonu 

İmmün yanıtın dengelenmesL 

Kas VDR Lle hücre LçL kalsLyum 

regülasyonu 

Kas gücü ve koordLnasyon 

Kalp ve damar Endotelyal fonksLyon ve 

hLpertrofL kontrolü 

PotansLyel kardLyoprotektLf etkL 

 

D VİTAMİNİ DURUMUNUN DEĞERLENDİRİLMESİ 

V/tam/n D durumunu gösteren en uygun b/yobel/rteç serum 25(OH) D v/tam/n düzey/d/r  

(27).  25-OH D v/tam/n düzey/n/n opt/mal değer/ /le görüş b/rl/ğ/ bulunmamakla b/rl/kte 

düzey/n/n 20 ng/mL’n/n altında olmasının kem/k sağlığını olumsuz etk/led/ğ/ yönünde ver/ler 

bulunmaktadır. Özell/kle 25-(OH) D v/tam/n düzey/n/n 10-12 ng/mL altında olmasının öneml/ 

hastalıklar olan r/kets/osteomalaz/ /le /l/şk/l/ olab/leceğ/ değerlend/r/lm/şt/r (34,35). 25(OH)D 

v/tam/n/ düzeyler/n/n 20-50 ng/mL arasında olması sağlıklı genel popülasyonda /skelet sağlığı 

/ç/n yeterl/ ve güvenl/ olduğu b/rçok çalışmada göster/lm/şt/r (36). Ayrıca 25-OH D v/tam/n/ 

düzey/n/n eks/kl/ğ/ t/p 2 d/yabet gel/ş/m/, mortal/te, alt ve üst solunum yolu enfeks/yonu /le 

/l/şk/l/ olab/leceğ/ b/rçok çalışmada göster/lm/şt/r (37,38,39). Türk/yede er/şk/n popülasyonda 

D v/tam/n/ eks/k sıklığı % 60 c/varında oluğu /zlenmekted/r. Bu oran Avrupa ve Kuzey Amer/ka 

popülasyonlarından daha yüksekt/r (40). Tablo-7’de D v/tam/n/ eks/kl/ğ/ nedenler/ 
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göster/lm/şt/r. V/tam/n D toks/s/te r/sk/ 25(OH)D düzeyler/ 100 ng/mL üzer/nde artar, 150 

ng/mL üzer/nde h/perkalsem/ semptomları görülür (41). 

 
Tablo-7 D vStamSnS eksSklSğS nedenlerS 

Yeters-z em-l-m veya alım 

      BesLnlerle yetersLz alım 

      YetersLz güneş ışığı maruzLyetL (kuzey enlemler, hava kLrlLlLğL, koyu cLlt, güneş koruyucu 

      kullanımı, kapalı gLyLm tarzı…) 

      Yağ malabsorbsLyonu  

      GastrektomL  

      İnce barsak hastalıkları (Çölyak hastalığı, Lnflamatuvar barsak hastalıkları….)  

      Pankreas yetersLzlLğL 

Defektl- 25-h-droks-lasyon 

      KronLk KaracLğer Hastalıkları (SLroz..) 

V-tam-n D’n-n -nakt-f metabol-tlere artmış yıkımı 

      AntLkonvülzanlar (fenLtoLn, fenobarbLtal)  

      AntLfungal Llaçlar (ketokonazol)  

      AntLtüberküloz Llaçları (rLfampLsLn, LzonLazLd)  

      AntL-retrovLral Llaçlar  

      GlukokortLkoLdler 

V-tam-n D bağlayan prote-n kaybı 

      NefrotLk sendrom 

Defektl- 1-alfa 25- h-droks-lasyon 

      HLpoparatLroLdL 

      Renal yetmezlLk  

      1-alfa-hLdroksLlaz eksLklLğL (vLtamLn D-bağımlı rLkets tLp 1) 

D VStamSnS EksSklSğSnSn KlSnSk Bulguları 

V/tam/n D eks/kl/ğ/n/n dereces/ ve süres/ne bağlıdır. Çoğu hasta asemptomat/kt/r ve 

serum kals/yum, fosfor ve alkalen fosfataz düzey/ bu hastalarda normald/r. 25-OH D v/tam/n 

düzey/ 20 ng/ml altında olan hastaların yaklaşık %40 ‘ında PTH sev/yler/nde artış olmaktadır. 

(20,37,38) Ağır ve uzamış v/tam/n D eks/kl/ğ/nde kem/k m/neral yoğunluğunda azalmanın yanı 

sıra osteomalaz/, yaygın kem/k-kas ağrısı, kem/k hassas/yet/, kas güçsüzlüğü, yürüme zorluğu 

ve kırıklar gel/şeb/l/r (20). 
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25-HSdroksS VStamSn D DüzeylerS KSmlerde ÖlçülmelSdSr? 

Genel sağlıklı yet/şk/n popülasyonda D v/tam/n/ taraması öner/lmemekted/r. 25-h/droks/ 

v/tam/n D ölçümünün sadece v/tam/n D eks/kl/ğ/ yönünden r/skl/ gruplarda yapılması öner/l/r. 

Gebelerde de rut/n ölçülmes/ öner/lmemekted/r (27,34). V/tam/n D eks/kl/ğ/ r/sk/ yüksek olan 

gruplar aşağıda göster/lm/şt/r (44,45). 

• Yaşlılar   

• Evden çıkmayan kişiler  

• Güneş maruziteyi az olanlar   

• Uzun süre kapalı alanda çalışanlar (Ofis, fabrika çalışanları, gece çalışanlar 

gibi)   

• Kronik hastalıklar: Diyabet, kronik böbrek yetmezliği, gastrointestinal 

malabsorptive sendormlar, paratiroid hastalıkları, karaciğer hastalıkları  

• Obezite özellikle bel çevresi geniş olanlar 

• Bariyatrik cerrrahi sonrası   

• Vitamin D katabolizmasını arttıran ilaç kullanımı: fenobarbiton, 

karbemezapin, deksametazon, rifampin, nifedipine, spironalakton, ritonavir, 

siproteron asetat  Osteoporozu olanlar   

• Frajilite kırık öyküsü olanlar   

• Osteomalazi şüphesi olanlar 

 

D VİTAMİNİ EKSİKLİĞİNİN ÖNLENMESİ ve TEDAVİSİ 

Tedav/de daha etk/n olması ve tedav/y/ standard/ze etmek açısından D v/tam/n/ 

replasmanı /ç/n kolekals/ferol tedav/s/ öner/lmekted/r. Kals/d/ol ve kals/tr/ol standart D 

v/tam/n/ replasmanı /ç/n öner/lmez. Spes/f/k durumlarda kullanımı end/ked/r. Karac/ğer 

hastalarında kals/d/ol kullanılması öner/l/rken h/poparat/ro/d/ tedav/s/nde ve kron/k böbrek 

yetmezl/ğ/nde kals/tr/ol öner/len dozlarında kullanılmalıdır (20). 

Kem/kler/ korumak /ç/n 19-70 yaş arasındak/ k/ş/lere m/n/mum günlük D v/tam/n/ 

(kolekals/ferol) öner/s/ 600 IU, 71 yaş ve üstü /ç/n 800 IU’d/r. Yaşlılarda ve v/tam/n D eks/kl/ğ/ 

yönünden d/ğer r/skl/ k/ş/lerde daha yüksek günlük D v/tam/n/ dozu gerekeb/l/r. Bu nedenle, 

65 yaş ve üzer/ndek/ er/şk/nlerde kırık r/sk/n/ azaltmak /ç/n daha yüksek v/tam/n D dozları 

(800-1000 IU/gün) öner/l/r (46). 

TEMD Osteoporoz ve Metabol/k Kem/k Hastalıkları Çalışma Grubu tarafından 19-70 yaş 

arasındak/ er/şk/nlere kem/k ve kas sağlığı /ç/n gerekl/ m/n/mum günlük D v/tam/n/ /ht/yacı 
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600 IU, serum 25(OH) v/tam/n D düzey/n/ 30 ng/mL düzey/nde tutacak /ht/yaç /se 1500-2000 

IU olarak bel/rlenm/şt/r. 

Gebelerde D v/tam/n/ taraması öner/lmemekle b/rl/kte ampr/k v/tam/n D takv/yes/ 

öner/lmekted/r (47). 

D v/tam/n/n oral uygulama yolu güvenl/, etk/l/ ve güçlü kl/n/k ver/ye sah/p olduğundan 

replasman tedav/s/ olarak oral D v/tam/n/ öner/lmekted/r. Parenteral aralıklı veya tek sefer 

yüksek doz uygulamalar düşme ve kırık r/sk/n/ arttırdığı /ç/n öner/lmemekted/r (48). Parenteral 

olarak aralıklı v/tam/n D boluslarının uygulanması, oral alıma uygun olmayan, /nflamatuar 

bağırsak hastalığı, çölyak hastalığı, pankreas yetmezl/ğ/, kısa bağırsak sendromu ve bar/atr/k 

cerrah/ sonrası g/b/ malabsorps/yon hastalıkları olan hastalarda öner/leb/l/r (27,49). 

Oral D v/tam/n/ preparatları kapsül, damla, tablet olarak p/yasada bulunmakadır. Benzer 

dozlarda etk/nl/kler/ benzerd/r. Kapsül formları 1000IU, 2000IU, 5000IU, 10000IU, 20000IU 

50000IU; damla formları 50000 IU/15cc, 50000 IU/10cc, 150000IU/10 cc; ve tablet formu 

2000IU ve 20000IU şekl/nde bulunmaktadır. Normal k/lolu ve sağlıklı b/r b/reyde ver/len her 

100 IU (2.5 m/krogram) D v/tam/n/, serum 25(OH) v/tam/n D düzey/n/ 0.7-1 ng/mL 

arttırmaktadır. 

Günümüz kl/n/k uygulamalarında D v/tam/n/ suplementasyon uygulamlarında dozları 

"yükleme" ve "/dame" olarak ver/lmekted/r. 25(OH) v/tam/n D düzey/ 12 ng/mL altında olan 

yet/şk/nlere, osteomalaz/ vakalarında yükleme /le tedav/ye başlanması öner/l/r. D v/tam/n/ 

düzey/ 20 ng/ml altında olan hastalarda da yükleme yapılab/l/r. Yükleme dozu olarak 

kolekals/ferol 50000IU/hafta, 6-8 hafta süre /le ver/l/p /dame dozu /le devam ed/l/r. 50.000 

IU/hafta dozundan daha yüksek doz ver/lmemel/d/r (20). 

Tedav/ hedef/ olarak serum 25-h/droks/ v/tam/n D düzey/n/n 30-50 ng/mL düzey/ne 

er/ş/lmes/ hedeflenmel/d/r. Hedeflenen serum v/tam/n D düzey/ne ulaştıktan sonra, v/tam/n D 

günlük /dame dozu /le devam ed/lmel/d/r. 

V/tam/n D eks/kl/ğ/ neden/yle yükleme tedav/s/ başlanan hastalarda tedav/n/n 

başlangıcından 8-12 hafta sonra serum 25(OH) D düzey/ ölçülmel/d/r. Sonucuna göre yükleme 

tedav/s/n/n yeterl/l/ğ/ veya /dame dozuna geç/lmes/ yönünden karar ver/lmel/d/r (20,50,51). 

 

SONUÇLAR 

• Kals/yum, kem/k m/neral/zasyonunun yanı sıra kas kasılması, s/n/rsel /let/m, hormonal 

sekresyon, enz/mat/k reaks/yonlar ve kanın pıhtılaşması g/b/ çok çeş/tl/ f/zyoloj/k 

süreçlerde etk/l/ b/r m/nerald/r. 
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• Serum ve d/ğer ekstraselüler sıvılardak/ total kals/yumun yaklaşık %50 ‘s/ /yon/ze 

formda olup ger/ kalanı /se albüm/ne bağlı (%40 c/varı), ya da fosfat ve s/trat g/b/ 

anyonlarla kompleks oluşturmuş halded/r (%10). 

• Serum kals/yum düzey/n/n normal aralığı 8.5-10.5 mg/dL’d/r. 

• Kals/yum metabol/zmasında esas etk/l/ hormonlar; Parathormon, Kals/tr/ol (akt/f D 

v/tam/n/) ve Kals/ton/nd/r. 

• Kals/yum akt/f transselüler taşıma ve pas/f paraselüler d/füzyon /le /nce bağırsaklardan 

em/l/r ve kalsşyum em/l/m/n/n esas düzenley/c/s/ D v/tam/n/d/r. 

• Kals/yum atılımı başlıca böbrekler yoluyla olmakta olup günlük glomerüler f/ltrat /le 

f/ltre ed/len kals/yumun %98’/ tübüllerde ger/ em/lmekted/r. 

• Parathormon kals/yum düzey/nde doğrudan kem/k ve böbrekler üzer/nden dolaylı 

olarakta bağırsaklar üzer/nde etk/l/ olarak artışa neden olur. 

• 1,25 OHD2 (Kals/t/r/ol) bağırsak, böbrek ve kem/kler üzer/nde etk/l/ olarak kals/yum 

düzey/nde artışa neden olur. 

• Kals/yum vücuda esas olarak d/yet /le alınmakta olup özell/kle çocuk yaşlardan 

başlanarak başta kem/k ve /skelet gel/ş/m/n/n ve doruk kem/k kütles/n/n gel/ş/m/ /ç/n 

800-1200 mg/gün  kals/yum alınmalıdır. 

• Kals/yum denges/ndek/ bozukluklar h/pokalsem/ ve h/perkalsem/ olarak 

sınıflandırılmakta olup kals/yum düzey/n/n 8.5 mg/dL altında olması h/pokalsem/ 

olarak tanımlanırken, 10.5 mg/dL üzer/ndek/ değerler h/perkalsem/ olarak 

tanımlanmaktadır. 

• D v/tam/n/, güneş ışığı /le temas sonucu der/de üret/leb/len (%80-90) ve bes/nlerle de 

alınab/len (%10-20) yağda çözünen, prohormon özell/ğ/ gösteren secostero/d (kırılgan 

halkalı) yapıda b/r v/tam/nd/r 

• D v/tam/n/n/n kem/k m/neral/zasyonu, kals/yum ve fosfor denges/n/n sağlanması başta 

olmak üzere bağışıklık s/stem/nden kard/yovasküler fonks/yonlardan nöroloj/k /şlevlere 

kadar b/rçok alanda öneml/ etk/ler/ vardır. 

• B/yoloj/k ve k/myasal yönden en öneml/ D v/tam/n/ türler/; D3 v/tam/n/ (kolekals/ferol) 

ve D2 v/tam/n/ (ergokals/ferol)’d/r. Her /k/ form da b/yoloj/k olarak etk/s/zd/r ve akt/f 

hale gelmek /ç/n metabol/ze ed/lmeler/ gerek/r. 

• V/tam/n D durumunu gösteren en uygun b/yobel/rteç serum 25(OH) D v/tam/n düzey/ 

olup 20-50 ng/ml arasındak/ değerler başta /skelet ve kem/k sağlığı olmak üzere öner/len 

düzeyd/r. 
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• 25-(OH) D v/tam/n düzey/n/n 10-12 ng/mL altında olmasının öneml/ hastalıklar olan 

r/kets/osteomalaz/ /le /l/şk/l/ /ken 25(OH)D düzeyler/ 100 ng/mL üzer/nde olan 

değerlerde v/tam/n d toks/s/te r/sk/ artmaktadır. 

• Genel sağlıklı yet/şk/n popülasyonda ve gebelerde rut/n D v/tam/n/ taraması yapılması 

öner/lmemekted/r. 

• Gebelerde D v/tam/n/ taraması öner/lmemekle b/rl/kte ampr/k v/tam/n D takv/yes/ 

öner/lmekted/r. 

• 25(OH) v/tam/n D düzey/ 12 ng/mL altında olan yet/şk/nlere, osteomalaz/ vakalarında 

yükleme /le tedav/ye başlanması öner/l/r. Yükleme dozu olarak kolekals/ferol 

50000IU/hafta, 6-8 hafta süre /le ver/l/p /dame dozu /le devam ed/lmes/ öner/l/r. 

• Tedav/ hedef/ olarak serum 25-h/droks/ v/tam/n D düzey/n/n 30-50 ng/mL düzey/ne 

er/ş/lmes/ hedeflenmel/d/r 

• V/tam/n D eks/kl/ğ/ neden/yle yükleme tedav/s/ başlanan hastalarda tedav/n/n 

başlangıcından 8-12 hafta sonra serum 25(OH) D düzey/ ölçülmel/d/r. 
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HİPERKALSEMİ 
 

Uzm. Dr. Ayşenur ÇIRAK GÜRSOY 

Prof. Dr. Şafak AKIN 

GİRİŞ 

Serum kals/yum konsantrasyonu f/zyoloj/k koşullarda 8.5–10.5 mg/dL olup bunun 

yaklaşık %45'/ /yon/ze halde bulunmaktadır. Ger/ye kalan %45, pH'a bağlı b/r şek/lde negat/f 

yüklü prote/nlere (esas olarak albüm/n ve /mmünoglobul/nler) /yon/k olarak bağlanırken, %10'u 

fosfat, karbonat, s/trat, sülfat veya d/ğer anyonlarla kompleks halde bulunur (1). İyon/ze 

kals/yum konsantrasyonu, ekstraselüler matr/kste bell/ b/r aralıkta tutulur ve bu durum sürekl/ 

kontrol altındadır. Bu düzenleme, kals/yumun özell/kle prote/n sekresyonu, kas kasılması, 

nöronal uyarılab/l/rl/k ve s/nyal /let/m/ /le /lg/l/ olan çoklu hücresel /şlevlerde oynadığı temel 

rol neden/yle kr/t/kt/r. Kals/yum homeostazı asıl olarak kem/kler, böbrekler ve bağırsak 

tarafından kontrol ed/l/r. Total vücut kals/yumunun %99’u kem/klerde bulunmaktadır (2). 

 

EndokrSnolojSk Regülasyon  

Ekstraselüler matr/kste kals/yumun azalması, parat/ro/d glandın parathormon (PTH) 

salınımını uyarır. PTH daha sonra kem/k rezorps/yonunu akt/ve eder ve kem/klerden hem 

kals/yum hem de fosforu serbestleşt/r/r. PTH ayrıca osteos/tlerden fosfatür/k hormon FGF-

23'ün salınımını artırır (3). Aynı zamanda, PTH böbrekte kals/yum reabsorps/yonunu artırır ve 

fosfat reabsorps/yonunu azaltarak fosfatür/ye yol açar. PTH ayrıca /nakt/f D v/tam/n/, 25-

h/droks/v/tam/n D'n/n (25OHD) akt/f metabol/t 1,25(OH)2D'ye dönüşümünü uyarır (4), bu da 

daha sonra bağırsak kals/yum em/l/m/n/ ve daha az ölçüde böbrek fosforunun reabsorps/yonunu 

artırır. Kem/kten kals/yum salınımının, bağırsaktan kals/yum em/l/m/n/n artmasının ve nefron 

boyunca f/ltrelenm/ş kals/yumun yen/den em/l/m/n/n artmasının kolekt/f etk/s/, ekstraselüler 

sıvı kals/yum konsantrasyonunu artırmaktır. H/perkalsem/, ekstraselüler sıvı /le /skelet, 

bağırsak veya böbrek veya bu bölmeler/n b/r komb/nasyonu arasındak/ kals/yum akışındak/ b/r 

anormall/kten kaynaklanır. Bu nedenle, hızlandırılmış kem/k rezorps/yonu, aşırı 

gastro/ntest/nal em/l/m veya böbreklerden kals/yum atılımının azalması olduğunda, dolaşıma 

kals/yum g/r/ş/, /drarla kals/yum atılımını veya kem/ğe b/r/k/m/n/ aşar. Öneml/ nokta, b/rden 

fazla mekan/zmanın dah/l olab/lmes/d/r. Örneğ/n, pr/mer h/perparat/ro/d/zmde, kem/k 

rezorps/yonu, böbreklerden kals/yum reabsorps/yonu, 1,25(OH)2D sentez/ ve bağırsaktan 

kals/yum em/l/m/ aynı anda uyarılır (5). 
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H/perkalsem/, serum total kals/yum düzey/n/n 10.5 mg/dL’n/n üzer/nde olduğu 

durumdur. H/perkalsem/ tanısı konulmadan önce yanlış poz/t/fl/k yapab/lecek nedenler 

dışlanmalıdır. Bu nedenler kan numuneler/n/n toplanması sırasında meydana gelen 

hemokonsantrasyon ve albüm/n sev/yeler/ndek/ yükselmed/r. H/perkalsem/ ş/ddet/n/ 

bel/rlemede evrensel olarak kabul ed/lm/ş standart b/r skala bulunmamakla b/rl/kte, kl/n/kte 

genell/kle serum total kals/yum düzeyler/ne göre haf/f, orta ve ş/ddetl/ h/perkalsem/ olarak 

sınıflandırma yapılmaktadır. Haf/f h/perkalsem/; Ca <12 mg/dL; orta h/perkalsem/; Ca 12-14 

mg/dL ve ş/ddetl/ h/perkalsem/ >14 mg/dL olarak tanımlanır. 

 

KLİNİK 

HSperkalsemSnSn Semptomları ve Bulguları  

Hastalardan kapsamlı b/r anamnez alınması büyük önem taşır. Öyküde, D v/tam/n/, A 

v/tam/n/, mult/v/tam/nler, t/yaz/d d/üret/kler ve l/tyum g/b/ /laçların kullanımı sorgulanmalıdır. 

Ayrıca /mmob/l/zasyon, t/rotoks/koz g/b/ h/perkalsem/ et/yoloj/s/nde rol oynayab/lecek 

durumlara a/t semptomlar /le kron/k böbrek yetmezl/ğ/ varlığı da ayırıcı tanı açısından d/kkate 

alınmalıdır. Fam/lyal h/pokals/ür/k h/perkalsem/ /se genell/kle bel/rt/ vermez ve çoğunlukla 

tesadüfen saptanır. H/perkalsem/ /l/şk/l/ semptomların süres/ ve ş/ddet/ sorgulanmalıdır. Haf/f 

h/perkalsem/s/ olan hastalar (kals/yum <12 mg/dL) asemptomat/k olab/leceğ/ g/b/ yorgunluk 

ve/veya kabızlık g/b/ semptomlar göstereb/l/r. Orta ş/ddette h/perkalsem/s/ (kals/yum 12-14 

mg/dL) olan hastalarda; bu durum eğer kron/kse /y/ tolere ed/leb/l/r. Ancak akut b/r kals/yum 

yükselmes/ varsa c/dd/ semptomlara neden olab/l/r.  Ş/ddetl/ h/perkalsem/de (kals/yum >14 

mg/dL) pek çok s/steme a/t bulguların yanı sıra konfüzyon/koma meydana geleb/l/r. 

H/perkalsem/yle /l/şk/l/ semptomlar ve bulgular genell/kle et/yoloj/den bağımsızdır (6). 

H/perkalsem/yle /l/şk/l/ olab/lecek semptomlar Tablo-1’de özetlenm/şt/r.  

 

GastroSntestSnal 

Gastro/ntest/nal semptomlar arasında karın ağrısı, kabızlık, bulantı, /ştahsızlık sık 

görülür. Kabızlığın neden/n/n düz kasların tonusundak/ değ/ş/kl/kle /l/şk/l/ olab/leceğ/ 

düşünülmekted/r (7). Pankreat/t ve pept/k ülser hastalığı daha nad/r olmakla b/rl/kte meydana 

geleb/l/r. Pept/k ülser hastalığı, kals/yum kaynaklı gastr/n salgılanmasındak/ artışlardan 

kaynaklanab/l/r (8). 
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Renal 

H/perkalsem/; nefrona doğrudan etk/ eder ve tübüler su reabsorbs/yonunu azaltır. Bu 

nedenle h/perkalsem/ vakalarının yaklaşık %20’s/nde pol/ür/ ve nefrojen/k d/yabetes /ns/p/tus 

saptanmaktadır. Artan kalsy/um sev/yes/n/n doğrudan tübüler etk/ yapmasının yanı sıra; renal 

/nterst/syumda kals/yum fosfat tuzları çöker. Bu durum hastaların yarısından fazlasında 

/nterst/syel f/broz/se neden olur. Oluşan f/bros/z, tübüler nekroz ve sonrasında böbrek 

yetmezl/ğ/ tablosunun gel/şmes/ne yol açab/l/r (9). Tüm bu etk/lere ek olarak, h/perkalsem/, 

nefrol/t/yaz/s, obstrükt/f üropat/ ve/veya nefrokals/noz/s sonucu böbrek yetmezl/ğ/n/ 

hızlandırab/l/r. Ayrıca, kron/k h/perkalsem/ nad/ren t/p 1 (d/stal) renal tübüler as/doza da neden 

olab/l/r (10). 

 

NöropsSkSyatrSk 

H/perkalsem/, hücre membranı boyunca elektr/ksel potans/yel farkını artırır ve 

depolar/zasyon eş/ğ/n/ yükselt/r. Bu mekan/zma santral ve per/fer/k nöronların uyarılab/l/rl/ğ/n/ 

zorlaştırır.  Hastalarda anks/yete, depresyon, kogn/t/f bozukluklar meydana geleb/l/r. Akut ve 

an/ kals/yum yükselmes/nde konfüzyon, ep/lept/k nöbetler ve koma gel/şeb/l/r. Nöroloj/k 

/şlev/n bozulmasına yol açan bel/rl/ b/r serum kals/yum sev/yes/ yoktur.  Nöroloj/k semptomlar 

kals/yum sev/yes/n/n yükselme hızına, yaşa ve hastanın temel nöroloj/k durumuna bağlı olarak 

değ/şkenl/k göstereb/l/r (11). 

 

KardSyovasküler  

H/perkalsem/de m/yokard/yal aks/yon potans/yel/ düşer ve elektrokard/yograf/de QT 

mesafes/ kısalır. Bu elektr/ksel değ/ş/kl/k başta ventr/küler taş/kard/, ventr/küler f/br/lasyon, 

/k/nc/ ve üçüncü derecede AV blok olmak üzere ar/tm/lere neden olab/l/r (12). Ayrıca ST 

segment yükselmes/ /le m/yokard enfarktüsünü takl/t edeb/l/r. Ek olarak, kron/k h/perkalsem/ 

sürec/nde kard/yak valvüler ve arter/yovenöz (koroner arterler dah/l) dokularda kals/yum fosfat 

b/r/k/m/ meydana gel/r. Tüm bu mekan/zmalar kard/yom/yopat/ye yol açab/lmekted/r (13). 

H/perkalsem/n/n öneml/ b/r sekonder h/pertans/yon neden/ olduğu unutulmamalıdır.  

 

KemSk 

H/perkalsem/ yaygın kem/k ve eklem ağrılarına, proks/mal myopat/ye, osteoporoza ve 

kem/k kırıklarına sebep olab/l/r.  H/perparat/ro/d/zme bağlı h/perkalsem/de kl/n/k olarak kem/k 

ağrısına ek radyograf/k bulgular görüleb/l/r. Klas/k tablo, d/rekt graf/lerde d/stal falanksların 

radyal yüzünde subper/ostal kem/k rezorbs/yonu, d/stal klav/kulanın /ncelmes/, kafa 
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kem/kler/nde “tuz- b/ber” görüntüsü, kem/k k/stler/ ve uzun kem/klerde oluşan Brown tümör 

/le karakter/ze oste/t/s f/brosa s/st/kadır (14). Brown tümör aşırı osteoklast akt/v/tes/ neden/yle 

meydana gelmekted/r.  Bunlara ek olarak h/perkalsem/k hastalarda vertebra ve femur kırık 

r/sk/n/n arttığı b/l/nmekted/r. Hastalarda kem/k m/neral yoğunluğu (KMY) ölçümü hastalığın 

yönet/m/n/n öneml/ b/r parçasıdır ve lomber vertebra, femur /le rad/us bölgeler/n/ kapsayacak 

şek/lde yapılmalıdır (15). 

 

Tablo-1 HSperkalsemS semptom ve bulguları 
 Semptom ve Bulgular  

 
 
Genel 

HalsLzlLk / Yorgunluk 
DehLdratasyon 
PolLürL 
EktopLk kalsLfLkasyon 

 
 
Oküler 

Band keratopatL  
KonjunktLvLt  
KonjunktLval kalsLfLkasyon 

 
 
 
Santral s-n-r s-stem-  

BLlLşsel fonksLyonlarda azalma  
Depresyon  
PsLkoz  
ApatL 
AnksLyete  
BLlLnç bozukluğu (konfüzyon, koma) 

 
Kard-yovasküler 

HLpertansLyon 
KardLyomyopatL 
ArLtmL (VT, VF, dal blokları) 

 
 
 
 
Kas--skelet 

ProksLmal mLyopatL 
OsteopenL 
Osteoporoz  
KemLk kırıkları  
KemLk ağrısı 
Eklem ağrısı 
HLpotonL 
KondrokalsLnozLs 

 
 
 
Gastro-ntest-nal  

İştahsızlık 
KLlo kaybı  
Bulantı, kusma  
Kabızlık 
Gastroduodenal ülser  
PankreatLt  

 
Ür-ner s-stem 

PolLürL  
Azalmış glomeruler fLltrasyon hızı 
HLperkalsLürL  
NefrolLtLyazLs/nefrokalsLnozLs 
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AYIRICI TANI  

Tüm h/perkalsem/ vakalarının %90’ında neden pr/mer h/perparat/ro/d/ ve mal/gn/te 

/l/şk/l/ h/perkalsem/d/r.  İns/dental saptanan, asemptomat/k hastalarda neden genell/kle pr/mer 

h/perparat/ro/d/ /ken, c/dd/ semptomat/k ve hastane yatışı gerekt/ren hastalarda genell/kle 

mal/gn/te /l/şk/l/ h/perkalsem/ saptanmaktadır.  

H/perkalsem/ tablosundak/ b/r hastada ayırıcı tanı önem arz eder. Parathormon (PTH), 

albüm/n, fosfor (P), alkalen fosfataz (ALP), 25-h/droks/ v/tam/n D düzey/ (25-OH V/t D), 1-

25-h/droks/ v/tam/n D [1,25(OH)2 -V/t D] düzeyler/ ayırıcı tanıda yol göster/c/ parametrelerd/r. 

H/perkalsem/y/ PTH bağımlı ve PTH bağımsız olarak ayırmak tanı ve tedav/ yaklaşımında 

öneml/ b/r noktadır.  Kals/yum yüksekl/ğ/yle b/rl/kte yüksek veya yeter/nce baskılanmamış 

uygunsuz normal PTH düzey/ varlığı PTH bağımlı h/perkalsem/y/ /şaret eder. Tablo-2’de 

h/perkalsem/ nedenler/ göster/lm/şt/r. 

 

Tablo-2 HSperkalsemS nedenlerS 

Parathormon Bağımlı Parathormon Bağımsız 

Pr-mer h-perparat-ro-d-zm 

    Sporad-k 

        ParatLroLd adenomu/hLperplazLsL/karsLnomu 

     A-lesel 

        MEN1, MEN 2A, MEN 4, ParatLroLd-çene 

        tümörü sendromu 

Sekonder h-perparat-ro-d-zm 

Ters-yer h-perparat-ro-d-zm 

        KronLk böbrek yetmezlLğL 

Fam-lyal h-pokals-ür-k h-perkalsem- 

Parat-ro-d kars-nomu 

İlaçlar 

        LLtyum 

Mal-gn-te -l-şk-l- ektop-k PTH salınımı (çok 

nad-r) 

        Küçük hücrelL akcLğer kanserL     

        Nazofarenks rabdomyosarkomu 

        GastrLk kanser 

        Over kanserL 

     

Mal-gn-te 

    Hümoral hLperkalsemL 

    Lokal osteolLtLk hLperkalsemL 

    Artmış 1α-hLdroksLlaz aktLvLtesL 

V-tam-n D -l-şk-l- 

     VLtamLn D LntoksLkasyonu 

     Artmış 1α-hLdroksLlaz aktLvLtesL 

Granülomatöz Hastalıklar 

     Tüberküloz 

     SarkoLdozLs, BerLlyozLs 

     HLstoplazmozLs 

     KrLptokokus 

     LeptospLroz 

     İnflamatuar bağırsak hastalıkları  

Endokr-n Hastalıklar 

     TLrotoksLkoz 

     FeokromasLtoma 

     AkromegalL  

     AddLson hastalığı ve krLzL 

     VIPoma 
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İlaçlar 

    VLtamLn D 

    TLyazLd dLüretLkler 

    VLtamLn A 

    Total parenteral beslenme 

    ParatLroLd hormon tedavLsL 

D-ğer 

   İmmobLlLzasyon 

   Paget hastalığı 

   Süt alkalL sendromu 

 

PrSmer HSperparatSroSdSzm   

Pr/mer h/perparat/ro/d/zm (PHP), h/perkalsem/n/n en yaygın neden/ olarak kabul ed/l/r 

ve çoğunlukla yaşlı nüfusu (≥65 yaş) ve kadınları daha sık etk/ler (16). PHP’de, PTH’nın 

kals/yum düzey/nden bağımsız olarak parat/ro/d adenomu/h/pe9rplaz/s/ne bağlı olarak otonom 

sekresyonu h/perkalsem/ye sebep olur.  Fosforun genell/kle düşük olması beklen/r ancak 

zem/nde böbrek fonks/yon bozukluğu varsa normal de görüleb/l/r.  PHP; yaklaşık %80-85 

vakada tek bezdek/ adenomdan kaynaklanır (17). 35 yaşın altındak/ hastalarda, a/lede 

h/perkalsem/ öyküsü olan ve/veya d/ğer endokr/n neoplaz/lerle b/rl/kte h/perkalsem/ 

saptandığında; otozomal dom/nant (OD) geç/ş gösteren MEN 1 ve MEN 2A, MEN 4 ve 

h/perparat/ro/d/zm– çene tümör (HPT-JT) sendromu akla gelmel/d/r. PHP’n/n b/r başka nad/r 

neden/ parat/ro/d kars/nomu olup sıklığı <%1’d/r. Parat/ro/d kars/nomu olan hastalar, parat/ro/d 

adenomu bulunan hastalarla karşılaştırıldığında; bel/rg/n h/perkalsem/ ve h/perkalsem/ /l/şk/l/ 

semptomlar daha sık görülmekted/r. Ek olarak bozulmuş renal fonks/yon, osteoporoz ve çok 

yüksek parat/ro/d hormon konsantrasyonları da /zleneb/l/r. Normokalsem/k PHP /se sekonder 

h/perparat/ro/d/ sebepler/ ekarte ed/ld/kten sonra normal albüm/ne göre düzelt/lm/ş total ve 

/yon/ze kals/yum düzeyler/yle b/rl/kte yüksek PTH düzey/n/n saptandığı tablodur (16). 

 

FamSlyal HSpokalsSürSk HSperkalsemS (FHH) 

 Otozomal dom/nant geç/ş gösteren a/lesel h/pokals/ür/k h/perkalsem/de (FHH), parat/ro/d 

bezlerde ve renal toplayıcı tübül ep/tel/nde bulunan kals/yum duyarlı reseptörün (CasR) farklı 

genet/k mutasyonlar sonucunda ekstraselüler sıvıdak/ kals/yum düzey/ne duyarlılığı azalır. Bu 

durumda yüksek serum kals/yum sev/yeler/ne rağmen PTH sekresyonunda supresyon 

sağlanamaz (18). H/perkalsem/ye rağmen renal CasR aracılı kals/yum ger/ em/l/m/ devam eder 
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ve h/pokals/ür/ /le sonuçlanır.  Genet/k mutasyon t/p/ne bağlı olarak üç farklı FHH 

tanımlanmıştır. En sık t/p %65 oranında görülen t/p 1 FHH’dır (19). Pr/mer h/perparat/ro/d/n/n 

aks/ne, etk/lenen a/le üyeler/nde h/perkalsem/ genell/kle /lk dekadda saptanır. PHP’den 

ayırımında en öneml/ basamak /se /drar fraks/yone kals/yum atılımıdır. FHH vakalarında 24 

saatl/k fraks/yone kals/yum kl/rens/ hastaların %65-80’/nde %1’/n altındadır. Ancak V/tam/n D 

eks/kl/ğ/n/n eşl/k ett/ğ/ PHP vakalarında da bu klerens <%1 olab/l/r.  Bu nedenle v/tam/n D 

replasmanı yapıldıktan sonra fraks/yone kals/yum kl/rens/ hesaplanmalıdır.  FHH’da parat/ro/d 

bezler/ genell/kle normal boyuttadır. Hastaların tedav/ /ht/yacı yoktur ve parat/ro/dektom/ 

h/perkalsem/y/ düzeltmez (20). FHH’ın yanı sıra, CaSR'ye karşı sonradan gel/şen 

otoant/korlardan kaynaklanan nad/r b/r ed/n/lm/ş h/pokals/ür/k h/perkalsem/ formu da 

tanımlanmıştır (21). 

 

LStyum İlSşkSlS HSperkalsemS   

B/polar bozukluk ve majör depresyon g/b/ pek çok ps/k/yatr/k hastalıkta kullanılan 

l/tyum; tedav/ ed/len hastaların yaklaşık %10’unda h/perkalsem/ye neden olmaktadır (22). Bu 

durum parathormon bağımlı olarak meydana gel/r. L/tyum, parat/ro/d glandında bulunan 

CaSR’e etk/ ederek kals/yumun parathormon sentez/n/ baskılamasını engeller. Y/ne böbrekte 

bulunan CaSR l/tyum tarafından uyarılır ve /drardak/ kals/yum atılımı azaltılır (23). Kısa sürel/ 

l/tyum kullanımında gel/şen h/perkalsem/ genell/kle /lacın bırakılmasıyla düzel/r. Ancak /lacın 

uzun sürel/ kullanımı parat/ro/d dokusundak/ sürekl/ uyarıma bağlı olarak; parat/ro/d bez/ 

h/perplaz/s/ne veya adenomlara yol açab/l/r.  

 

Parathormon TedavSsS SlSşkSlS HSperkalsemS 

Parat/ro/d hormonu veya parat/ro/d hormonu analogları osteoporoz tedav/s/nde 

kullanıldığında, hastaların küçük b/r kısmında h/perkalsem/ gel/şeb/l/r.  Bu durumda osteoporoz 

neden/yle kullanılmakta olan ek kals/yum dozunda b/r azalmaya g/d/leb/leceğ/ g/b/ çoğu zaman 

tedav/ gerekt/rmez (24). 

 

MalSgn HSperkalsemS  

Mal/gn/telere bağlı h/perkalsem/ %20 sıklıkta görülmekted/r (25).  Genel /t/bar/yle, 

TNFα, IL-1 ve IL-6 g/b/ s/tok/nlerdek/ artış, kem/kte osteol/z/s olması, PTH /l/şk/l/ pept/d 

(PTHrP), artmış 1 alfa h/droks/laz [1α(OH)az] akt/v/tes/ sonucu artmış 1,25(OH)2 -V/t D 

üret/m/ ve nad/ren de ektop/k PTH salınımı altta yatan sebeplerd/r (26). Temelde 3 mekan/zma 

/le h/perkalsem/ meydana gelmekted/r. Bunlardan /lk/; tümör hücreler/n/n osteoklast 
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farklılaşmasını uyaran s/tok/nler üreterek neden olduğu lokal osteol/z/st/r. Bu mekan/zmayla 

h/perkalsem/ye neden olan en sık mal/gn/te mult/ple myelom olup, sol/d tümörler /çer/s/nde en 

sık meme ve akc/ğer kanser/ görülür.  İk/nc/ mekan/zma, tümör tarafından PTHrP 

salgılanmasıdır, bu aynı zamanda mal/gn/ten/n hümoral h/perkalsem/ olarak da b/l/n/r. PTHrP 

salınımı baş boyun tümörler/, akc/ğer, özofagusun squamoz hücrel/ tümörler/, over tümörü, 

renal hücrel/ kanser, kars/no/d tümör, feokromas/toma ve d/ğer nöroendokr/n tümörlerle de 

görüleb/l/r. Mal/gn h/perkalsem/de üçüncü mekan/zma, tümörden kals/tr/ol üret/m/d/r. Bu 

senaryoda, özell/kle makrofajlar olmak üzere akt/f mononükleer hücreler tarafından 

kals/d/olden -böbrek dışı ve PTH'den bağımsız- kals/tr/ol üret/m/ söz konusudur. Bu 

mekan/zma Hodgk/n ve non Hodgk/n lenfomalarda sık görülmekted/r (27). Mal/gn 

h/perkalsem/ kötü prognoz gösterges/ olup, agres/f tedav/ ver/lmed/ğ/nde beklenen yaşam 

süres/ 6 aydan daha kısadır. 

 

VStamSn D İlSşkS HSperkalsemS  

V"tam"n D İntoks"kasyonu 

V/tam/n D preparatlarının çoğunlukla hatalı şek/lde yüksek dozda kullanımı sonucunda 

artmış gastro/ntest/nal absorbs/yona bağlı h/perkalsem/ neden/d/r.  Genell/kle, D v/tam/n/n/n 

f/zyoloj/k /ht/yacın 40-100 katı kadar kron/k alımı (>40.000-100.000 IU/gün) genell/kle sağlıklı 

b/r k/ş/de h/perkalsem/ye neden olan doz olarak tanımlanab/l/r.  Tanı, 25(OH)D >100 ng/mL 

sev/yeler/yle doğrulanır.  Öneml/ nokta, D v/tam/n/n l/pof/l/k özell/ğ/ neden/yle yağ dokuda 

bulunması ve /ntoks/kasyonun /laç kes/ld/kten sonra haftalarca devam etmes/d/r (28). 

 

Granülomatöz Hastalıklar 

Granülomatöz hastalıklarda endojen 1α(OH)az akt/v/t/tes/ olan makrofajların artmış 

akt/vasyonu PTH kontrolünden bağımsız ve substrata bağlı olarak 1,25 (OH)2 -V/t D üret/m/ne 

sebep olur. En yaygın bozukluk sarko/dozdur. Tüberküloz, ber/lyoz, h/st/yos/toz X, 

h/stoplazmoz, pneumocyst/s, koks/d/om/koz, /nflamatuar bağırsak hastalığı, yabancı c/s/m 

granülomları ve granülomatöz leptosp/rozda yüksek 1,25(OH)2D sev/yeler/ saptanab/lmekted/r 

(29). Düşük PTH ve PTHrP varlığında kals/tr/ol normal/yüksek bulunduğunda lenfoprol/ferat/f 

ve granülomatöz hastalıklar düşünülmel/d/r. 

 

DSğer EndokrSnolojSk Nedenler  

D/ğer bazı endokr/noloj/k nedenlerle de haf/f ve altta yatan hastalığın tedav/s/ /le düzelen 

geç/c/ h/perkalsem/ gel/şeb/l/r.  T/rotoks/kozda artmış kem/k döngüsü neden/yle %20 hastada 
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h/perkalsem/ gel/şeb/lmekted/r. Add/son hastalığında deh/dratasyona ve/veya altta yatan 

tüberküloza bağlı; akromegal/de artmış /nsül/n-benzer/ büyüme faktörü (IGF-1) ve/veya 

büyüme hormonuna bağlı artmış 1α(OH)az akt/v/tes/ne bağlı h/perkalsem/ görüleb/l/r (23). 

Feokromas/tomada eşl/k eden PHP (MEN 2 sendromları) varlığı, salgılanan katekolam/nlere 

bağlı artmış kem/k yıkımı ya da tümörden salgılanan PTH, PTHrP g/b/ maddelere bağlı 

h/perkalsem/ gel/şeb/l/r. Daha nad/r olarak A v/tam/n /ntoks/kasyonu, kem/k döngüsünün arttığı 

Paget hastalığı, sp/nal kord hasarı g/b/ uzamış /mmob/l/zasyon /le mekan/k uyarının azalması 

da h/perkalsem/ nedenler/ arasındadır. 

 

LABORATUVAR VE GÖRÜNTÜLEME  

H/perkalsem/ ayırıcı tanısında serum üre, kreat/n/n, kals/yum, albüm/n, total prote/n, 

fosfor, magnezyum, alkalen fosfataz (ALP), PTH, 25-OH V/t D, TSH, hemogram ve 

sed/mentasyon /lk basamakta /stenecek tetk/klerd/r. H/poalbum/nem/ durumunda 

h/perkalsem/n/n maskeleneb/leceğ/, atlanab/leceğ/ akılda tutulmalı ve düzelt/lm/ş kals/yum 

değer/ hesaplanmalıdır. Buna ek olarak özell/kle mult/ple myelom g/b/ paraprote/nem/lerde 

h/pergamaglobul/nem/ye bağlı psödoh/perkalsem/ de görüleb/lmekted/r. H/perkalsem/ tanısı 

doğrulandıktan sonra elektrokard/yograf/ çek/lmel/d/r (30). Hastanın eşl/k eden bulgularına 

göre d/ğer b/yok/myasal /ncelemeler (tümör bel/rteçler/, serum prote/n elektroforez/), per/fer/k 

yayma, mal/gn/te açısından görüntülemeler/ (boyun, toraks, meme, abdom/nal ve pelv/k 

görüntülemeler), endoskop/ler, nefrol/t/yaz/s /ç/n hasta asemptomat/k de olsa renal 

ultrasonograf/ planlanmalıdır. 24 saatl/k ür/ner kals/yum atılımının hesaplanması, pr/mer 

h/perparat/ro/d/zm/ asıl ayırıcı tanısı olan fam/lyal h/pokals/ür/k h/perkalsem/den ayırmada 

faydalıdır. 24 saatl/k /drar örneğ/nde >300 mg/gün kals/yum atılımı h/perkals/ür/y/, günde <100 

mg/gün h/pokals/ür/y/ düşündürmel/d/r.  24 saatl/k eksresyon sonucunda <0.01'l/k b/r sonuç 

fam/lyal h/pokals/ür/k h/perkalsem/y/, >0.01'l/k b/r sonuç /se pr/mer h/perparat/ro/d/zm/ 

göster/r (31). Görüntüleme tetk/kler/n/n pr/mer h/perparat/ro/d/zm/ teşh/s etmek /ç/n gerekl/ 

olmadığını, ancak etk/lenen parat/ro/d glandı bulmak ve cerrah/ planlama /ç/n yapılab/leceğ/n/ 

vurgulamak öneml/d/r. Kem/k m/neral yoğunluğunun değerlend/r/lmes/ /ç/n dans/tometr/ 

yapılmalıdır. Böbrek fonks/yon testler/ normal olan hastada fosfor düzey/n/n yüksek olması 

v/tam/n D /ntoks/kasyonu ayırıcı tanısında anlamlıdır. Mal/gn/teyle /l/şk/l/ h/perkalsem/ 

vakalarının çoğu PTHrp üret/m/yle /l/şk/l/ olsa da tanı koymak /ç/n PTHrp'y/ değerlend/rmek 

nad/ren gerekl/d/r. Ayrıca, PTHrp değerlend/rmes/ pahalıdır, uygulanması zordur ve yaygın 

olarak bulunmamaktadır (32, 33). Sarko/doz düşünülen hastalarda (resp/ratuvar semptomlar, 

akc/ğerde h/ler lenfadenopat/, nonkaze/f/ye granülom g/b/ bulguların varlığında) 
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serum anj/yotens/n dönüştürücü enz/m (ACE) düzey/; ateş, gece terlemes/, k/lo kaybı, solunum 

semptomları, akc/ğer f/lm/nde kav/te varlığı g/b/ bulguların olduğu hastalarda tüberküloz /ç/n 

PPD veya Quant/feron test/ ayırıcı tanıda yardımcı olacaktır. 

 

HİPERKALSEMİ TEDAVİSİ   

  Asemptomat/k ve kals/yum <12 mg/dL olduğu haf/f h/perkalsem/ durumlarında asıl 

tedav/ altta yatan bozukluğun düzelt/lmes/d/r. Bununla b/rl/kte, günlük d/yetle 1000 mg’n/n 

üzer/nde kals/yum alımından ve /mmob/l/zasyondan kaçınılmalıdır. Mümkünse, t/yaz/d 

d/üret/kler/ kes/lmel/, günlük ortalama 3 l/tre sıvı alınması öner/lmel/d/r (34). 

Kals/yum düzey/n/n 12-14 mg/dL olduğu orta h/perkalsem/ tablosunda /se öncel/kle 

semptomlar ve h/perkalsem/n/n gel/şme süres/ sorgulanmalıdır.  Kron/k şek/lde orta 

h/perkalsem/k düzeydek/ b/r hastada ac/l tedav/ gerekmeyeb/l/r çünkü bu düzey kron/k 

vakalarda /y/ tolere ed/leb/l/r. Fakat serum kals/yumunun bu düzeylere akut olarak yükselmes/, 

sensörde bel/rg/n değ/ş/kl/klere yol açarak semptomlara neden olab/l/r ve bu durum ac/l 

tedav/y/ gerekt/reb/l/r. Serum kals/yum düzey/ 14 mg/dL ve üzer/nde olduğunda (c/dd/ ve hayatı 

tehd/t eden h/perkalsem/) semptom varlığına bakılmaksızın ac/l tedav/ gerek/r. H/perkalsem/ 

tedav/s/nde 3 temel hedef vardır. Bunlar renal kals/yum ekskresyonun artırılması, kem/k 

rezorbs/yonun /nh/b/syonu ve 1,25(OH)2D üret/m/n/n arttığı hastalarda /ntest/nal kals/yum 

em/l/m/n/n azaltılmasıdır (35). 

 

HSdrasyon 

H/perkalsem/de tedav/n/n /lk amacı, renal fonks/yonu düzeltmek ve dolayısıyla /drar 

kals/yum ekskresyonunu arttırmaktır. Bu amaçla hastalarda /lk yapılması gereken, h/drasyon 

durumunun değerlend/r/lmes/d/r. H/perkalsem/ye bağlı bulantı, kusma ve nefrojen/k d/abetes 

/ns/p/tus neden/yle c/dd/ h/povolem/ meydana geleb/l/r.  Tedav/de /lk basamak övolem/n/n 

sağlanmasıdır. Burada terc/h ed/lecek yöntem %0.9 sodyum klorür (/zoton/k sal/n) /le hastanın 

h/drate ed/lmes/d/r. H/drasyon, kals/yumun glomerüler f/ltrasyonunu artırarak ve sodyum /le 

kals/yumun tübüler reabsorbs/yonunu azaltarak kals/ür/y/ sağlar (36). H/drasyona 24-48 saat 

boyunca devam ed/lmel/d/r. Ödem saptanmayan hastada, 200-300 mL/saat /zoton/k /nfüzyonu 

/le volüm gen/şlemes/n/n sağlanması ve sonrasında /zoton/k tedav/s/ne /drar çıkışı 100-150 

mL/saat olacak şek/lde devam ed/lmes/ genell/kle yeterl/d/r. May/ replasmanı yapılırken 

kard/yak yetmezl/k ve/veya böbrek fonks/yonu bozulmuş hastalarda d/kkatl/ olunmalıdır. Haf/f 

vakalarda tek başına h/drasyon tedav/s/ normokalsem/y/ sağlayab/l/r ancak c/dd/ vakalarda 

kals/yum normal/zasyonu /ç/n yeterl/ olmayab/l/r.  
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Loop DSüretSklerS  

Loop d/üret/kler/ Henle kulpunun çıkan kolunda sodyum ve kals/yum reabsorbs/yonunu 

bloke ederler.  Daha esk/ yıllarda h/perkalsem/ tedav/s/nde sıklıkla kullanılan bu ajanlar, 

günümüzde popülerl/ğ/n/ y/t/rm/şt/r. Etk/nl/kler/n/n sınırlı olduğu ve sıklıkla deh/dratasyonu 

arttırdıkları göster/lm/şt/r.  Loop d/üret/kler/n/n kullanımı, renal veya kard/yak yetmezl/ğ/ olan 

hastalarda volüm yükünü engellemek dışında günümüzde öner/lmemekted/r (37). 

 

KalsStonSn 

Kals/ton/n, parathormonun etk/s/ne karşı etk/ gösteren ve h/perkalsem/ tedav/s/nde 

kullanılan b/r ajandır. Renal kals/yum atılımını artırır ve kem/k rezorps/yonunu azaltır. Etk/s/n/n 

hızlı başlaması neden/yle özell/kle ac/l vakalarda (örneğ/n kard/yak ar/tm/ g/b/ c/dd/ 

h/perkalsem/de) sıklıkla kullanılmaktadır. İntramüsküler veya subkutan yolla 12 saatte b/r 4 

IU/kg dozunda uygulanır; gerek/rse doz artırılab/l/r. Osteoporoz tedav/s/nde yer alan nazal 

formu h/perkalsem/ tedav/s/nde etk/l/ değ/ld/r (38). Kals/ton/n serum kals/yumunu genell/kle 

1-2 mg/dL düşürür ve etk/s/ 4–6 saatte başlar, 12–48 saat /ç/nde maks/mum etk/ye ulaşır. Ancak 

48–72 saat sonra etk/s/ azalır (taş/flaks/). Bu nedenle genell/kle b/fosfonat veya denosumab /le 

komb/ne kullanılması tedav/ başarısını artırır (39). En sık yan etk/s/ bulantıdır. D/ğer yan etk/ler 

arasında baş dönmes/, tat bozuklukları ve eklem ağrısı sayılab/l/r. 

 

KemSk RezorbsSyonun İnhSbSsyonu  

 H/perkalsem/den pr/mer sorumlu mekan/zma artan kem/k rezorbs/yonudur. Günümüzde 

bu rezorbs/yonu /nh/be eden /laçlara ulaşmak kolaylaşmıştır.   

 

B"sfosfonatlar 

 B/sfosfonatlar /norgan/k p/rofosfat analoglarıdır ve özell/kle yüksek kem/k döngüsü olan 

alanlarda h/droks/apat/t yüzey/ne bağlanarak etk/ler/n/ göster/rler. Bu /laçlar, osteoklastların 

kem/k rezorbs/yonunu engeller, hücre /ç/ yolları etk/leyerek osteoklast apoptozunu tet/kler ve 

RANKL aracılığıyla oluşan osteoklast akt/vasyonunu baskılar.  Aynı zamanda osteoblast 

hücreler/n/n çoğalmasını ve farklılaşmasını destekleyerek apoptozlarını engeller. Sonuç olarak, 

kem/kten kana kals/yum geç/ş/n/ azaltırlar. Ancak böbrek tübüller/nde kals/yum ger/ em/l/m/ 

üzer/ne doğrudan b/r etk/ler/ yoktur (40). B/sfosfonatlar; mal/gn/te /l/şk/l/ h/perkalsem/ de dah/l 

olmak üzere, artmış kem/k rezorbs/yonunun neden olduğu çeş/tl/ h/perkalsem/ türler/nde etk/l/ 

b/r tedav/ seçeneğ/d/r. Özell/kle orta ve ağır h/perkalsem/ olgularında b/sfosfonat güçlü b/r ajan 

olması neden/yle terc/h ed/l/r ancak etk/s/n/n başlaması genell/kle 2 /la 4 günü bulur. Bu 
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nedenle, hızlı etk/l/ ajanlarla b/rl/kte (örneğ/n kals/ton/n) başlamak öner/l/r. Tedav/ sonrası 

serum kals/yum düzeyler/ genell/kle 7–10 gün /ç/nde kontrol ed/lmel/d/r. Şayet b/sfosfonatlara 

yanıt alınamazsa, denosumab tedav/s/ alternat/f olarak gündeme geleb/l/r.   

H/perkalsem/n/n ac/l tedav/s/nde /ntravenöz b/sfosfonatlar terc/h ed/l/r. En sık terc/h 

ed/lenler zolendron/k as/t ve pam/dronattır.  Hastanın glomerüler f/ltrasyon hızına göre doz 

ayarlamasına d/kkat ed/lmel/, renal hasara neden olab/leceğ/ unutulmamalıdır. Tedav/ sırasında 

renal fonks/yon testler/n/n tak/b/ öner/lmekted/r.  B/sfosfonatların yan etk/ler/ arasında en sık 

ateş ve kem/k ağrısı görülür. Nad/ren c/dd/ ve semptomat/k h/pokalsem/ gel/şeb/l/r. Akut 

h/perkalsem/ tedav/s/nde uzun sürel/ b/sfosfonat kullanılmayacağı /ç/n çene osteonekrozu ve 

at/p/k femur fraktürü g/b/ yan etk/ler genell/kle beklenmez (39). 

 

Denosumab  

Denosumab, RANK l/ganda bağlanan b/r monoklonal ant/kordur. Osteoklast 

akt/vasyonunu engelleyerek kem/k rezorbs/yonunu durdurur. Mal/gn h/perkalsem/, parat/ro/d 

kars/nomu ve cerrah/ye uygun olmayan pr/mer h/perparat/ro/d/ olgularında da end/ked/r. 

Subkutan 120 mg dozda uygulanır ve etk/s/ 4–10 gün /ç/nde başlar. En sık yan etk/s/ artralj/, 

bulantı ve d/yared/r. Çene osteonekrozu, at/p/k femur kırığı ve h/pokalsem/ g/b/ b/fosfonatlara 

benzer c/dd/ yan etk/lere neden olab/l/r ancak kısa sürel/ kullanımlarda bu yan etk/ler genell/kle 

beklenmez. Böbrekten atılmadığı /ç/n renal fonks/yon bozukluğu olan hastalarda güvenle 

kullanılab/l/r ve doz ayarlaması gerekt/rmez. Ancak GFR düşük hastalarda önceden var olan 

h/pokalsem/y/ der/nleşt/reb/leceğ/ akılda tutulmalıdır (41).  

 

GlukokortSkoSdler 

Glukokort/ko/dler esas olarak gastro/ntest/nal kals/yum reabsorbs/yonunu engeller.  Bu 

nedenle aşırı kals/yum em/l/m/yle meydana gelen h/perkalsem/ tablosunda kullanılmaktadırlar. 

Kals/yum em/l/m/n/n artması genell/kle fazla m/ktarda D v/tam/n/ alımı, süt-alkal/ sendromu 

ve akt/f D v/tam/n/ olan kals/tr/olün endojen aşırı sentez/yle meydana gel/r (42). Kron/k 

granülomatöz hastalıklar ve lenfomada artan endojen kals/tr/ol sentez/ net/ces/nde oluşan 

h/perkalsem/ bu duruma örnek ver/leb/l/r. Bu hastalarda glukokort/ko/dler (40-60 mg/gün 

predn/zon veya 200–300 mg/gün h/drokort/zon), akc/ğer ve lenf nodlarındak/ akt/ve 

mononükleer hücreler tarafından kals/tr/ol üret/m/n/ azaltarak genell/kle 3-5 gün /ç/nde serum 

kals/yum konsantrasyonlarını düşürür. Ancak, normokalsem/y/ korumak /ç/n genell/kle uzun 

sürel/ tedav/ gerek/r.  Başka b/r tedav/ stratej/s/yle b/rl/kte kullanılmalı ve 10 gün /ç/nde tatm/n 

ed/c/ b/r yanıt alınamazsa tedav/ye ara ver/lmel/d/r (43). Ketokonazol, 25(OH)D’n/n 
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makrofajlarca 1-alfa h/droks/lasyonunu /nh/be eden b/r /m/dazol ant/fungald/r. Paraneoplast/k 

h/perkalsem/de serum ve /drar kals/yumunu düşürmede etk/nd/r. Glukokort/ko/dler/n /dame 

dozunun azaltılmasına ve/veya kes/lmes/ne olanak sağlayab/l/r (44). 

 

KalsSmSmetSkler 

Kals/yum duyarlı reseptör (CasR), parat/ro/d dokuda, nefronlarda ve daha az olarak d/ğer 

dokularda bulunur. S/nakalset, CasR'n/n hücre dışı kals/yuma duyarlılığını artırarak PTH 

salgılanmasını ve serum kals/yum konsantrasyonlarını azaltan ajandır. S/nakalset/n kron/k 

böbrek hastalığı /le sekonder h/perparat/ro/d/zm/ olan hastalarda ve parat/ro/dektom/ 

uygulanamayan ş/ddetl/ pr/mer h/perparat/ro/d/zm/ olan hastalarda kullanım end/kasyonu 

vardır (17). Ek olarak, ters/yer h/perparat/ro/d/zmden veya parat/ro/d kars/nomundan 

kaynaklanan ş/ddetl/ h/perkalsem/y/ tedav/ etmek /ç/n de kullanılmaktadır (45). Ayrıca tedav/ye 

d/rençl/ mal/gn/te /l/şk/l/ h/perkalsem/s/ olan hastaların s/nakalset /laves/ne yanıt verd/ğ/ b/rkaç 

vaka raporu mevcuttur (46). 

 

Renal Replasman TedavSsS 

Standart tedav/ye d/rençl/ hastalar, c/dd/ böbrek hasarı veya konjest/f kalp yetmezl/ğ/ 

olan, h/drasyonun güvenl/ b/r şek/lde yapılamadığı veya c/dd/ nöroloj/k semptomları olan 

hastalar g/b/ ac/l kals/yum azaltımının gerekl/ olduğu hastalar /ç/n d/yal/z b/r alternat/ft/r (47). 

Özetle, yukarıda açıklanan genel tedav/ yaklaşımları, ş/ddetl/ h/perkalsem/s/ olan tüm 

hastalar /ç/n geçerl/d/r. Ayaktan görülen hastalarda haf/f h/perkalsem/n/n en yaygın neden/ olan 

pr/mer h/perparat/ro/d/zm, özell/kle ağır hasta veya yatağa bağımlı hastalarda bazen ş/ddetl/ 

h/perkalsem/ /le b/rl/kte ortaya çıkab/l/r. Pr/mer h/perparat/ro/d/zmde tedav/ genell/kle altta 

yatan neden/ düzeltmek /ç/n parat/ro/dektom/ye odaklanır. Cerrah/ kılavuzlara uymayan 

hastalar, pr/mer h/perparat/ro/d/zm/n kompl/kasyonları açısından /zlenmel/d/r. 
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HİPOKALSEMİ 
 

Uzm. Dr. Burak UFLAZ 

Prof. Dr. Coşkun MERİÇ 

GİRİŞ 

H/pokalsem/, kl/n/syenler tarafından d/kkatl/ değerlend/rme gerekt/ren en yaygın 

elektrol/t bozukluklarından b/r/d/r. H/pokalsem/, düzelt/lm/ş serum toplam kals/yum 

düzeyler/n/n <2.12 mmol/l (8.5 mg/dl) olması olarak tanımlanır. Kl/n/k uygulama açısından, 

serum albüm/n konsantrasyonuna göre serum kals/yum düzeyler/n/n düzelt/lmes/ b/rçok 

durumda faydalı olmakla b/rl/kte, as/t-baz denges/ veya serum prote/n konsantrasyonlarında 

bozulma olan hastalarda bu düzeltme her zaman doğru sonuç vermeyeb/l/r (1, 2). Bu g/b/ 

durumlarda, /yon/ze kals/yumun ölçümü (normal değerler 1.17–1.33 mmol/L), tanı /ç/n altın 

standarttır (3, 4); ancak bu ölçüm, örnek alındıktan sonrak/ 2 saat /ç/nde yapılmalı ve oda 

sıcaklığı 4 °C’de korunmalıdır (5). 

Albüm/ne göre düzelt/lm/ş serum kals/yumu hesaplama formülü şu şek/lded/r: 

Toplam serum kals/yum konsantrasyonu (mg/dL) + 0.8 × [4 – serum albüm/n 

konsantrasyonu (g/L)] (4). 

H/pokalsem/l/ hastalar, düşük serum kals/yum düzeyler/n/n neredeyse tüm organ ve 

s/stemler/ etk/leyeb/lmes/ neden/yle çeş/tl/ semptom ve bulgularla başvurab/l/rler. Yen/ gel/şen 

h/pokalsem/, ac/l müdahale gerekt/ren hayatı tehd/t ed/c/ b/r durumu tems/l edeb/l/rken, serum 

kals/yum düzeyler/ndek/ kron/k düşüş bazen asemptomat/k ya da haf/f semptomludur. Her 

durumda, h/pokalsem/n/n tanımlanması, kl/n/k değerlend/rmes/ ve yönet/m/ eş zamanlı olarak 

ve mümkün olan en kısa sürede ele alınması gereken temel noktalardır. Özell/kle, 

h/pokalsem/n/n nedenler/n/n değerlend/r/lmes/, tanısal yaklaşımın ve başarılı tedav/ 

g/r/ş/mler/n/n yönlend/r/lmes/nde temel bel/rley/c/d/r. H/pokalsem/, çeş/tl/ organ ve s/stemler/n 

hem genet/k hem de ed/nsel bozukluklarında b/ld/r/lm/şt/r. Özell/kle, parat/ro/d bezler/, /skelet 

s/stem/, bağırsaklar ve böbrekler/ etk/leyen hastalıklar — k/ bu organlar serum kals/yum 

düzeyler/n/n hassas düzenlenmes/nden sorumludur — h/pokalsem/ye neden olab/l/r (3). 

 

HİPOKALSEMİ NEDENLERİ 

H/pokalsem/ye neden olan bozukluklar, parat/ro/d hormon (PTH) aracılı ve PTH dışı 

nedenler olarak /k/ gruba ayrılab/l/r; bu durum Tablo 1'de özetlenm/şt/r. İlk grupta, parat/ro/d 

bez/n/n /şlev bozukluğuna bağlı olarak PTH üret/m/n/n azaldığı ya da tamamen yok olduğu 
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durumlar yer alır. İk/nc/ grupta /se d/ğer organlar ve s/stemler etk/lenm/şt/r. Tablo 1'de 

göster/ld/ğ/ üzere, böbrekler, karac/ğer, /skelet s/stem/, bağırsaklar ve D v/tam/n/ metabol/zması 

bu grupta öneml/ rol oynar ve bu durumlar genell/kle PTH düzeyler/nde /k/nc/l b/r artışla 

/l/şk/l/d/r. 

H/poparat/ro/d/zm, nad/r b/r hastalık olarak sınıflandırılır ve görülme sıklığı, /ncelenen 

popülasyona bağlı olarak yılda 100.000 k/ş/de 5.3 /le 37 arasında değ/şmekted/r (6, 7). 

H/pokalsem/, h/perfosfatem/ ve uygunsuz şek/lde düşük ya da düşük-normal serum PTH 

düzeyler/ /le /l/şk/l/d/r. Cerrah/ sonrası h/poparat/ro/d/zm hastalığın en yaygın formudur ve 

cerrah/den sonrak/ /lk günler veya aylar /ç/nde düzeld/ğ/nde geç/c/, 6 aydan uzun sürdüğünde 

/se kron/k (veya kalıcı) olarak sınıflandırılır (8). Bu bağlamda, boyun cerrah/s/ sonrası erken 

dönemde yapılan serum kals/yum ve PTH ölçümler/n/n, kalıcı cerrah/ sonrası 

h/poparat/ro/d/zm/n /y/ b/rer bel/rtec/ olduğu göster/lm/şt/r (9, 10). 

Tablo 1 Hipokalsemi nedenleri 

Parathormon İlişkili Nedenler 

Genetik Edinsel 

ALlesel İzole HLpoparatLroLdLzm 

Sendromlar 

- 22q11 Del (DLGeorge Sendromu) 

- HLpoparatLroLdLzm, Duyusal SLnLrsel 

İşLtme Kaybı, Böbrek DLsplazLsL 

Sendromu (HDR) 

- Kearns–Sayre Sendromu 

- Kenny–Caffey Sendromu TLp 1 ve 2 

- LaktLk AsLdoz ve İnme BenzerL Ataklar 

İle GLden MLtokondrLyal 

EnsefalomLyopatL (MELAS) Sendromu 

- Sanjad SakatL Sendromu (SSS) 

- MLtokondrLyal TrLfonksLyonel ProteLn 

(MTP) EksLklLğL Sendromu 

Otozomal DomLnant HLpokalsemL (ADH) 1 ve 2 

PseudohLpoparatLroLdLzm 1A ve 1B 

WLlson hastalığı 

HemokromatozLs 

CerrahL Sonrası HLpoparatLroLdLzm 

HLpomagnezemL 

HLpermagnezemL 

OtoLmmün polLendokrLn sendrom tLp 1 (APS1) 

Kan transfüzyonu (hemozLderoz) 

RadyoterapL 

SklerotLk metastazlar 

Parathormon İlişkili Olmayan Nedenler 
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Genetik Edinsel 

VLtamLn D Bağımlı RLkets(VDDR)tLp 1 ve 2 

HLpokalsemLk vLtamLn D dLrençlL RLkets 

(HVDRR) 

Osteopetroz 

Maternal HLperparatLroLdLzm 

VLtamLn D EksLklLğL 

MalabsorpsLyon 

KronLk Böbrek Hastalığı 

“Aç KemLk” Sendromu 

Son Evre KaracLğer Hastalığı 

KrLtLk Hastalık 

Akut PankreatLt 

SLtrattan (Kan Transfüzyonu) 

İlaçlar:  

- Loop dLüretLkler 

- Fosfat 

- Foskarnet 

- EDTA 

- AntLkonvülzanlar 

- Magnezyum sülfat 

- KalsLtonLn 

- BLsfosfonatlar 

- Denosumab 

- SLnakalset 

 

Cerrah/ sonrası h/poparat/ro/d/zm/n görülme sıklığı, yılda 100.000 k/ş/de 1.4–22 olarak 

b/ld/r/l/rken, cerrah/ dışı nedenlere bağlı h/poparat/ro/d/zm yılda 100.000 k/ş/de 1.3 /la 2.3 

oranında b/ld/r/lm/şt/r (7, 11). 

H/pomagnezem/, fonks/yonel h/poparat/ro/d/zm/n n/speten yaygın b/r neden/d/r; buna 

karşın h/permagnezem/ kl/n/k prat/kte daha nad/r görülür. Her /k/ bozukluk da muhtemelen 

kals/yum algılayıcı reseptörün (CASR) uyarılması yoluyla parat/ro/d bezler/nden PTH 

salgısının azalmasına neden olur (8). 

Pseudoh/poparat/ro/d/zm, PTH etk/s/ne per/fer/k d/renç /le karakter/ze nad/r b/r 

bozukluktur; h/pokalsem/, h/perfosfatem/a ve yüksek serum PTH sev/yeler/ ana b/yok/myasal 

bulgulardır (8). 

İlaç kaynaklı h/pokalsem/ kl/n/k uygulamada nad/r olmayan b/r durumdur ve 

böbreklerden kals/yum atılımının artması (loop d/üret/kler), D v/tam/n/ metabol/zmasının 

bozulması (ant/konvülsanlar), kals/yumun çökelmes/ (s/tr/k as/t, fosfat, EDTA) veya kem/k 

rezorps/yonunun /nh/b/syonu (b/sfosfonatlar, denosumab) /le /l/şk/lend/r/leb/l/r (Tablo 1). 
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Ş/ddetl/ v/tam/n D eks/kl/ğ/ genell/kle h/pofosfatem/ ve yüksek serum PTH /le b/rl/kte 

olan h/pokalsem/ye neden olab/l/r. Malabsorps/yon sendromları (Çölyak Hastalığı; bar/atr/k 

cerrah/ kompl/kasyonları; /nflamatuar hastalıklar vb.) t/p/k olarak h/pokalsem/ ve v/tam/n D 

eks/kl/ğ/ /le /l/şk/l/d/r. Ayrıca, bazı oto/mmün h/poparat/ro/d/zm formları çölyak hastalığı /le 

/l/şk/lend/r/leb/l/r ve bu durum kals/yum em/l/m/ndek/ bozulma neden/yle serum kals/yum 

düzeyler/nde daha da azalmaya yol açar. 

Son olarak, h/pokalsem/ kr/t/k hastalık sırasında veya büyük cerrah/den sonra PTH-D 

v/tam/n/ aksında bozulma neden/yle ya da akut pankreat/t sırasında serbest kalan yağ as/tler/n/n 

kals/yumla sabunlaşması (kals/yum sapon/f/kasyonu) yoluyla oluşab/l/r (8, 12). 

 

KLİNİK BULGULAR 

H/pokalsem/n/n kl/n/k tablosunu etk/leyen faktörler arasında serum kals/yum düşüşünün 

ş/ddet/ ve zamanlaması (akut veya kron/k), hastanın yaşı, kompl/kasyonlar ve eşl/k eden 

hastalıklar yer alır. H/pokalsem/n/n b/rçok bel/rt/ ve semptomun hem akut hem de kron/k 

h/pokalsem/de görüleb/leceğ/n/ unutmamak öneml/d/r. H/pokalsem/n/n semptom ve bulguları 

Tablo 2’de özetlenm/şt/r. Bu vakalarda, akut ve kron/k h/pokalsem/ arasındak/ gerçek fark 

genell/kle bel/rt/ ve/veya semptomların ş/ddet/ /le ortaya çıkar. 

Tablo 2 Hipokalseminin klinik semptom ve bulguları 

Kardiyovasküler QT de uzama 

2:1 AV blok / 2.-3. Derece AV Blok 

HLpotansLyon 

KardLyomLyopatL 

Kalp YetmezlLğL 

Solunum Laringeal Stridor, Bronkospazm 

Sinir Sistem Nöbet 

ParestezL (peroral ve ekstremLtelerde) 

(Chvostek bulgusu ve Trousseau bulgusu) 

TetanL 

Koma 

EkstrapLramLdal Bozukluklar (Fahr Hastalığı) 

Psödotümör SerebrL 

NöropsLkLyatrLk Bozukluklar (AnksLyete, Depresyon, BLpolar Bozukluk) 

Oftalmolojik Katarakt 
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Kornea KalsLfLkasyonu 

PapLlödem 

Renal HLperkalsLürL 

Azalmış FLltrasyon Hızı 

Taş 

NefrokalsLnozLs 

Dental DLş morfolojLsLnde değLşLklLk 

DLş mLne hLpoplazLsL 

Dermatolojik AlopesL 

Kuru cLlt 

 

AKUT HİPOKALSEMİ 

Akut h/pokalsem/, ş/ddetl/ semptomlarla kend/n/ göstereb/l/r; ancak düşük serum 

kals/yum düzeyler/ne karşı kl/n/k yanıtı etk/leyen k/ş/ler arası gen/ş b/r eş/k farkı vardır (8, 13, 

14). 

Kals/yum, kas kasılması ve nörotransm/tter salınımı /ç/n gerekl/d/r ve h/pokalsem/n/n 

kl/n/k bulguları neredeyse tüm organ s/stemler/n/ etk/leyeb/l/r (15); bu durum Tablo 2' de 

özetlenm/şt/r. 

En sık görülen kl/n/k bel/rt/ler, per/oral bölgede (ağız çevres/), ellerde veya ayaklarda 

parestez/, uyuşma ya da karıncalanma h/ss/ g/b/ nöromüsküler /rr/tab/l/te bel/rt/ler/d/r. Bu 

bel/rt/ler, karpopedal spazm, nöbet, tetan/ ve nad/ren lar/ngospazm g/b/ durumlara kadar 

değ/şkenl/k göstereb/l/r (5, 15). H/pokalsem/ asemptomat/k olab/l/r. Bu durumlarda, latent 

tetan/ /k/ kl/n/k bel/rt/ /le ortaya çıkarılab/l/r. Bunlar Chvostek ve Trousseau bel/rt/s/d/r ve 

h/pokalsem/k hastalarda her zaman kontrol ed/lmel/d/r (5, 15). Poz/t/f Chvostek bel/rt/s/ sağlıklı 

b/reyler/n %25’/nde gözlemleneb/l/rken, h/pokalsem/l/ hastaların %29’unda poz/t/f b/r bel/rt/ 

bulunmaz. Serum kals/yum düzey/nde her 1 g/dL’l/k artış /ç/n, poz/t/f Chvostek bel/rt/s/ 

görülme olasılığı %4 artar (16). Öte yandan, Trousseau bel/rt/s/ daha spes/k olarak b/l/nmekte 

olup sağlıklı b/reyler/n sadece %1 '/nde poz/t/ft/r (8). 

Akut ve ş/ddetl/ h/pokalsem/ genell/kle ac/l serv/se başvuruyu gerekt/r/r. Akut 

h/pokalsem/l/ hastalara a/t vaka raporlarından elde ed/len ver/ler, torsades de po/ntes, 

ventr/küler taş/kard/ ve ventr/küler f/br/lasyon g/b/ ar/tm/ler/n görüleb/ld/ğ/n/ ortaya 

koymaktadır. Bu ar/tm/ler sıklıkla QT aralığının uzamasına bağlı olarak tet/klen/r (15). Yaklaşık 

40.000 hastayı kapsayan (ort. yaş 65, %48 erkek) retrospekt/f b/r çalışma, kals/yum 

düzeyler/n/n 1.69 mmol/l’n/n altında olmasının QTc aralığında 20.4 m/l/san/yel/k b/r uzamayla 
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/l/şk/l/ olduğunu gösterm/şt/r (17). Üç yıllık, 41.823 yet/şk/n ac/l serv/s hastasını kapsayan 

retrospekt/f gözlemsel b/r çalışmada, olguların %8.3’ünde kals/yum düzeyler/n/n <2.2 mmol/l 

olduğu b/ld/r/lm/şt/r. H/pokalsem/k b/reyler/n %2.2’s/nde yaşamı tehd/t eden kard/yak tablolar 

görülmüştür. Ancak yazarlar, kl/n/k tablonun oluşumunda d/ğer komorb/d/teler ve elektrol/t 

bozukluklarının da katkısı olduğunu bel/rtm/şlerd/r (18). 

İlg/nç b/r şek/lde, Jentzer ve arkadaşları kals/yumun düz kas damar fonks/yonlarının 

düzenlenmes/nde b/r rolü olab/leceğ/n/ öne sürmüş ve h/pokalsem/n/n refrakter vazod/latör 

şokun patogenez/nde rol oynayab/leceğ/n/ /ler/ sürmüşlerd/r (19). Ancak, bu özel bağlamda 

düşük serum kals/yum düzeyler/n/n rolünü daha /y/ anlamak /ç/n daha fazla çalışmaya /ht/yaç 

vardır (20). 

H/pokalsem/, yüksek mortal/te oranı /le /l/şk/lend/r/len d/late kard/yom/yopat/n/n çok 

nad/r b/r neden/d/r. Bu /l/şk/ yalnızca vaka raporlarıyla b/ld/r/lm/ş olsa da, neden/ 

açıklanamayan sol ventr/kül d/sfonks/yonu olan hastalarda serum kals/yum düzey/ 

ölçülmel/d/r; çünkü kals/yum düzey/n/n düzelt/lmes/ kard/yom/yopat/y/ /y/leşt/reb/l/r (21). 

Nöbet, genell/kle ş/ddetl/ h/pokalsem/ /le /l/şk/l/ olarak yaşamı tehd/t eden b/r durum 

olarak bel/rt/lmekted/r (22, 23), ancak bu konudak/ kanıtlar çel/şk/l/d/r (24). Kals/yum /yonları 

nörotransm/syonda hayat/ b/r rol oynamaktadır (25), ancak nöbetler/n patogenez/ne /l/şk/n 

mekan/zmalar hâlâ tam olarak anlaşılamamıştır (24). Düşük kals/yum düzeyler/n/n, CASR 

s/nyal/zasyonu aracılığıyla gerçekleşen b/r modülasyon etk/s/yle (26), /yon kanallarını ve yüzey 

yükünü değ/şt/reb/leceğ/ öne sürülmüştür (24). Bu durum, voltaj bağlı sodyum kanalları 

aracılığıyla sodyum g/r/ş/n/ artırır ve glutamat salınımına yol açarak nöron hücreler/n/n 

akt/v/tes/nde b/r artışa neden olur; bu da ep/leps/ yatkınlığını artırab/l/r (24). Yaşamı tehd/t eden 

nöroloj/k durumlar koma ve nöbet /ç/n sırasıyla %2 ve %8 olacak şek/lde b/ld/r/lm/şt/r (27). 

ABD’de 0-5 yaş arası çocuklarda yapılan b/r çalışma, nöbet, ar/tm/ ve lar/ngospazm g/b/ 

potans/yel olarak yaşamı tehd/t eden kompl/kasyonlarla /l/şk/l/ h/pokalsem/ /ns/dansını 100.000 

k/ş/-yılda 6.1 olarak gösterm/şt/r (27). 

Yet/şk/nlerde lar/ngospazm sık gözlenmemekle b/rl/kte, genell/kle boyun amel/yatını 

tak/ben gel/şen h/poparat/ro/d/zm (28) veya yapısal lar/nks anormall/kler/ (29) bağlamında 

tanımlanmıştır. Bu durum, lar/ngospazmın patogenez/n/ tet/kleyen, h/pokalsem/ /le /l/şk/l/ 

b/rden fazla faktörün b/rl/kte etk/l/ olab/leceğ/ olasılığını düşündürmekted/r. Her durumda, 

neden/ b/l/nmeyen lar/ngospazm vakalarında elektrol/t bozuklukları (özell/kle kals/yum) 

araştırılmalıdır (29). 

 

 



 44 

KRONİK HİPOKALSEMİ 

Parestez/, uyuşma ve karıncalanma h/ss/, özell/kle cerrah/ sonrası kron/k 

h/poparat/ro/d/zm durumunda gel/şen kron/k h/pokalsem/n/n en sık görülen kl/n/k bulgularıdır 

(20, 21). Bu durumlarda, düşük serum kals/yum düzeyler/ ve düşük PTH hastalığın ayırt ed/c/ 

özell/kler/d/r ve genell/kle kals/yum /le akt/f D v/tam/n/ tedav/s/ uygulanır. Dolayısıyla kl/n/k 

bel/rt/ler hem h/pokalsem/ye hem de düşük PTH düzeyler/ne, ayrıca tedav/ye bağlı olarak 

ortaya çıkab/l/r. PTH eks/kl/ğ/, /drarla kals/yum atılımını artırır ve kals/yum x fosfat çarpanının 

yüksek olması ektop/k kals/f/kasyonlara yol açab/l/r. Underbjerg ve arkadaşları (11), cerrah/ 

sonrası h/poparat/ro/d/s/ olan hastalarda kals/f/kasyon veya renal hasar açısından kompl/kasyon 

r/sk/n/n dört kat arttığını bulmuşlardır. Uzun süren h/pokalsem/ sırasında bey/n 

kals/f/kasyonları (30) gel/şeb/l/r ve asemptomat/k hastalarda tesadüfen saptanab/l/r. Bu 

kals/f/kasyonların ep/leptogenezde rolü olab/leceğ/ düşünülmekted/r (31). Kron/k 

h/poparat/ro/d/s/ olan hastalarda nöbet görülme sıklığı (kals/f/kasyonların varlığına 

bakılmaksızın) %30 /le %70 arasında değ/şmekted/r (32, 33). 

Cerrah/ sonrası h/poparat/ro/d/zmde depresyon ve b/polar bozukluk g/b/ nörops/k/yatr/k 

bozukluklar da b/ld/r/lm/şt/r (11, 34). 

Katarakt kron/k h/pokalsem/ /le /l/şk/l/ olduğu göster/lm/şt/r. Lens kapsülünün altında yer 

alan anter/or ve poster/or korteks/nde bulunan noktasal, /r/desan opas/telerden oluşan spes/f/k 

b/lateral lens anormall/kler/ karakter/st/kt/r (35). 

431 h/poparat/ro/d/ hastasını kapsayan Dan/marka çalışmasında, /yon/ze kals/yum düzey/ 

en düşük üçte b/rl/k grupta (<1.15 mmol/L) olan b/reylerde, orta düzeydek/ gruba (1.16–1.19 

mmol/L) kıyasla kard/yovasküler hastalık r/sk/ artmış olarak bulunmuştur (düzelt/lm/ş OR: 

3.01; %95 CI, 1.03–8.82) (36). Ayrıca, kard/yovasküler otonom s/stem/ bozan ve mortal/tey/ 

artıran bozukluk, h/poparat/ro/d/ hastalarının %59.1’/nde görülürken, kontrol grubunda bu oran 

%2.4 olarak saptanmıştır (37). 

Uzun sürel/ h/pokalsem/ sırasında konjest/f kalp yetmezl/ğ/ nad/ren görüleb/l/r (38). 

Serum kals/yum düzey/n/n normale dönmes/yle düzelen, h/pokalsem/ye bağlı kard/yom/yopat/ 

vakaları da b/ld/r/lm/şt/r (39, 40). 

Genel ver/ler hem akut hem de kron/k h/pokalsem/n/n kl/n/k tablosunun değ/şkenl/k 

göstereb/leceğ/n/ ve bu durumun hastaneye başvuru oranlarında bel/rg/n artışa ve yaşam 

kal/tes/nde azalmaya yol açab/leceğ/n/ ortaya koymuştur (7, 41). 
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AYIRICI TANI 

H/pokalsem/n/n ayırıcı tanısında /lk adım, serum albüm/n düzey/ne göre düzelt/lm/ş 

kals/yumun formül aracılığıyla hesaplanarak doğrulanmasıdır. Mümkün olduğunda ve özell/kle 

as/t-baz bozukluğu olan hastalarda, /yon/ze kals/yum düzey/n/n ölçülmes/ büyük önem taşır. 

H/pokalsem/ doğrulandıktan sonra, hastaya yaklaşım; ayırıcı tanıyı ve tedav/ ed/c/ 

müdahaleler/ yönlend/rmek /ç/n gerekl/ olan kl/n/k ve laboratuvar bulguların eş zamanlı 

değerlend/r/lmes/n/ /çer/r (Şek/l 1).  

Hek/mler/n h/pokalsem/n/n süres/n/ ve ş/ddet/n/ değerlend/rmes/, aynı zamanda özgül 

kl/n/k ve subkl/n/k bel/rt/ ve semptomları da göz önünde bulundurması gerek/r. Bu yaklaşım, 

akut ve kron/k h/pokalsem/ vakalarının ayırt ed/lmes/ ve uygun tedav/ yöntem/n/n bel/rlenmes/ 

açısından son derece öneml/d/r. 

 

ŞekSl 1. HSpokalsemS ayırıcı tanısı 

 
  Gerekl/ laboratuvar testler/ arasında serum fosfat, magnezyum, PTH ve GFR yer alır. 

Böbrek fonks/yonlarındak/ bozulma genell/kle özel b/r tedav/ gerekt/ren yüksek serum fosfat 
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düzeyler/ /le /l/şk/l/d/r (42). Sekonder h/perparat/ro/d/zm yaygındır, ancak hastalarda ayrıca 

ad/nam/k kem/k hastalığı ve/veya osteomalaz/ de görüleb/l/r (42). 

 Her hastada serum magnezyum düzey/n/n değerlend/r/lmes/ gerekl/d/r, çünkü 

h/pomagnezem/ PTH salgısının azalmasının sık görülen b/r neden/d/r (8). Bu nedenle, 

magnezyum takv/yes/ yapılmaksızın h/pokalsem/n/n düzelt/lmes/, parat/ro/d fonks/yonundak/ 

azalmayı ters/ne çev/rmeyecekt/r. Ayrıca, h/pomagnezem/n/n neden/ bel/rlenmel/ ve uygun 

şek/lde tedav/ ed/lmel/d/r (43). H/pomagnezem/n/n en yaygın nedenler/, gastro/ntest/nal em/l/m 

bozukluklarıyla /l/şk/l/ olanlardır (yeters/z d/yet alımı, /shal, steatore, alkol/zm), organlar veya 

hücreler tarafından sekestrasyon (akut pankreat/t, aç kem/k sendromu, refeed/ng sendromu, 

mas/f kan transfüzyonu) ve renal kayıplardır (Fancon/ sendromu, tübüler nekroz, d/yabet, /laç 

toks/s/tes/) (43). H/permagnezem/ /se çoğu vakada böbrek yetmezl/ğ/ /le /l/şk/l/d/r. Yüksek 

serum magnezyum düzeyler/ PTH üret/m ve salgısının azalmasına neden olab/leceğ/nden, 

h/pokalsem/n/n düzelt/lmes/ /ç/n mutlaka magnezyum düzey/n/n de düzelt/lmes/ 

gerekmekted/r. 

  H/pokalsem/ hastalarında tıbb/, a/lesel ve farmakoloj/k öykünün değerlend/r/lmes/ /le 

f/z/k muayene son derece öneml/d/r. H/pokalsem/ye neden olan /lacın tesp/t ed/lmes/ (Tablo 1) 

ve mümkünse bu /lacın kes/lmes/, bozukluğun düzelmes/n/ sağlayab/l/r. Bu bağlamda her 

hastada d/kkatl/ b/r değerlend/rme yapılması gerekl/d/r. İlacın devam ett/r/lmes/ /le kes/lmes/ 

veya dozunun azaltılması /le artırılmaması arasındak/ r/sk/fayda oranının değerlend/r/lmes/ 

öneml/d/r (örneğ/n kalp yetmezl/ğ/nde loop d/üret/kler). Bazı durumlarda, mümkünse 

h/pokalsem/ye neden olmayan alternat/f /laçlara geç/ş düşünülmel/d/r (örneğ/n 

ant/konvülsanlar, foskarnet vb.), bu süreç hastadan sorumlu uzmanla b/rl/kte yürütülmel/d/r. 

  Kem/k üzer/ne etk/l/ ajanlar söz konusu olduğunda, özell/kle denosumab tedav/s/n/n 

kes/lmes/ne karar ver/l/rken d/kkatl/ olunmalıdır. Çünkü denosumabın kes/lmes/ne bağlı olarak 

kem/k döngüsünde b/r artış (rebound) meydana gel/r ve bu durum kem/k kaybıyla b/rl/kte 

vertebra kırıklarında artışa neden olab/l/r (44). Denosumab kes/ld/kten sonra kem/k kaybını 

önlemek amacıyla 5 mg'lık tek doz zoledron/k as/t /nfüzyonunun etk/l/ olduğu göster/lm/şt/r 

[45]. Zoledron/k as/t uygulamasına bağlı ortaya çıkab/lecek h/pokalsem/n/n yönet/m/ bu 

durumlarda mutlaka yapılmalıdır. Her durumda, v/tam/n D düzey/n/n değerlend/r/lmes/ ve 

h/pov/tam/noz D’n/n düzelt/lmes/ hem denosumab hem de b/fosfonatlara bağlı h/pokalsem/y/ 

önley/c/ b/r stratej/ olarak önem taşımaktadır (46, 47). 

 Komorb/d/telere /l/şk/n olarak, h/pokalsem/ ve düşük serum PTH düzey/ne sah/p 

hastalarda adrenal yeters/zl/k öyküsünün poz/t/f olması, oto/mmün pol/endokr/n sendrom t/p 1 

(APS1) tanısını düşündürür. Tanı /ç/n hastalığın üç b/leşen/nden en az /k/s/n/n (mukokutanöz 
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kand/d/yaz/s, Add/son hastalığı ve h/poparat/ro/d/zm) bulunması gerekl/d/r (8). Buna karşılık, 

genç hastalarda h/poparat/ro/d/zm, oto/mmün hastalık, b/l/şsel ve/veya ps/k/yatr/k bozukluklar, 

gastro/ntest/nal ve renal anormall/kler/n eş zamanlı olarak bulunması, daha nad/r görülen 

22q11.2 delesyon sendromunu (D/George sendromu) düşündürür (48). 

  F/z/k muayene, h/poparat/ro/d/zmle /l/şk/l/ genet/k hastalıkları karakter/ze eden 

komorb/d/teler/n varlığını ortaya koyab/leceğ/ g/b/, psödoh/poparat/ro/d/zm bulgularını da 

göstereb/l/r. Psödoh/poparat/ro/d/zm, PTH etk/s/ne karşı d/renç /le karakter/ze genet/k b/r 

hastalıktır (8). Kısa boy, yuvarlak yüz, brak/dakt/l/, ektop/k oss/f/kasyonlar, obez/te ve b/l/şsel 

bozukluklar yaygın olarak gözlemlen/rken; h/pokalsem/, h/perfosfatem/ ve yüksek serum PTH 

düzeyler/ başlıca laboratuvar bulgularıdır (49). 

  Son olarak, h/pokalsem/yle b/rl/kte serum fosfat düzeyler/n/n düşük olduğu, genell/kle 

alkalen fosfatazın yüksek ve 25-h/droks/-v/tam/n D [25(OH)D] düzey/n/n c/dd/ şek/lde azalmış 

olduğu (serum düzey/ <10 ng/ml) vakalar osteomalaz//raş/t/zm tanısını düşündürür (Şek/l 1). 

Çocuklarda h/pokalsem/, h/pofosfatem/, yüksek PTH düzey/ ve raş/t/zm bulguları mevcutken 

25(OH)D düzey/ normal /se, D v/tam/n/ bağımlı raş/t/zm (VDDR) veya h/pokalsem/k D 

v/tam/n/ d/rençl/ raş/t/zm (HVDRR) olasılığı düşünülmel/d/r (50, 51). 

 

TEDAVİ 

Hem akut hem de kron/k h/pokalsem/de tedav/n/n amacı, serum kals/yum düzey/n/ 

normal aralığa yükselterek semptomları g/dermek veya en aza /nd/rmekt/r. H/pokalsem/n/n 

et/yoloj/s/n/n bel/rlenmes/, en uygun tedav/n/n planlanması açısından büyük önem taşır. 

Örneğ/n, h/pomagnezem/ye bağlı h/pokalsem/ vakalarında magnezyum ver/lmel/d/r (52). Haf/f 

h/pomagnezem/ oral takv/yelerle tedav/ ed/leb/l/rken, ş/ddetl/ h/pomagnezem/ durumunda 

(<0.05 mmol/L) parenteral magnezyum tedav/s/ gerekl/d/r. 1 gram (8 mEq) /ntravenöz 

magnezyum uygulaması, serum magnezyum düzey/n/ 18–30 saat /ç/nde yaklaşık 0.15 mEq/L 

artırır. Magnezyum takv/yes/ genell/kle 2 gramlık b/r bolusla başlatılır, ardından sürekl/ 

/nfüzyonla devam ed/l/r ve serum magnezyum düzey/ normale dönene kadar 24 saat /ç/nde 

maks/mum 16 gram (130 mEq) ver/leb/l/r (53). 

  Ş/ddetl/ v/tam/n D eks/kl/ğ/ne bağlı h/pokalsem/ (yan/ osteomalaz/), kals/yum takv/yeler/ 

/le b/rl/kte v/tam/n D takv/yeler/ kullanılarak tedav/ ed/lmel/d/r (54). Kals/yumun 

bağırsaklardan em/l/m/nde bozukluk varsa, malabsorps/yonun neden/ tedav/ ed/lmel/d/r. 
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Akut TedavS 

  Akut h/pokalsem/de, serum kals/yum düzey/ 7,62 mg/dl’ n/n altına düştüğünde, /yon/ze 

kals/yum sev/yes/ < 4,02 mg/dl olduğunda veya hastalar semptomat/k olduğunda genell/kle 

/ntravenöz kals/yum uygulanır (52). İntravenöz kals/yum çözelt/ler/ h/perosmolar olup, 

mümkünse büyük b/r santral ven/ üzer/nden ver/lmel/d/r. 1 gram kals/yum glukonat 93 mg 

elemental kals/yum /çer/rken, 1 gram kals/yum klorür 273 mg elemental kals/yum /çer/r. 

Yet/şk/nlerde, 10 dak/ka /ç/nde 100 mL dekstroz /ç/nde yaklaşık 100 /la 300 mg elemental 

kals/yum (1–3 g kals/yum glukonat veya 0.5–1 g kals/yum klorür) uygulanır; bu uygulamayı 

10-20 dak/kalık /nfüzyon /zler ve ardından saat başına k/logram başına 0.5–1.5 mg elemental 

kals/yumun sürekl/ /nfüzyonu yapılır. 

  Stab/l b/r oral kals/yum tedav/ rej/m/ sağlanana kadar kan kals/yum düzeyler/n/n düzenl/ 

olarak /zlenmes/ gerekl/d/r (12). Kals/yum ölçümler/n/n zamanlaması hastanın semptomlarına 

göre bel/rlen/r. D/goks/n kullanan hastalarda kals/yum /nfüzyonu hayat/ tehl/ke arz eden kalp 

ar/tm/ler/n/ tet/kleyeb/leceğ/nden, EKG tak/b/ öner/lmekted/r (55). 

 

KronSk TedavS 

  Kron/k tedav/n/n amacı, h/pokalsem/ye bağlı semptomları kontrol altına alırken 

kompl/kasyonları en aza /nd/rmekt/r. Yakın zamanda yapılan b/r meta-anal/z, t/ro/d amel/yatı 

yapılan hastalarda kals/yum ve D3 v/tam/n/ /le rut/n takv/yen/n, sadece kals/yum düzeyler/n/n 

ölçümüne dayalı yaklaşıma kıyasla daha düşük h/pokalsem/ r/sk/ /le /l/şk/l/ olduğunu 

gösterm/şt/r (56). 

  Günlük en az 1 gram kals/yum alımını hedefleyerek yeterl/ düzeyde d/yetle kals/yum 

alımı öner/lmekted/r. Ancak bu yaklaşım, h/poparat/ro/d/ hastalarında h/pokalsem/y/ önlemek 

/ç/n genell/kle yeterl/ değ/ld/r; bu nedenle oral takv/ye öner/l/r. Kron/k h/poparat/ro/d/ 

hastalarında genell/kle öner/len kals/yum dozları, 3–4 doza bölünmüş şek/lde günde 1–3 gram 

elementel kals/yumdur. En sık kullanılan formlar kals/yum s/trat ve kals/yum karbonattır. 

  Kals/yum karbonat, opt/mal em/l/m/ sağlamak /ç/n yemeklerle b/rl/kte veya yemekten 

sonra alınmalıdır. Ancak kals/yum karbonat, örneğ/n L-t/roks/n g/b/ d/ğer /laçların em/l/m/n/ 

engelleyeb/l/r; bu nedenle bu durumda hastalara özel öner/ler ver/lmel/d/r. Kals/yum s/trat /se 

bes/n alımından bağımsız olarak ve m/de as/d/n/n olmadığı (aklorh/dr/) durumlarda b/le opt/mal 

em/l/m avantajına sah/pt/r. H/pokalsem/k semptomları en aza /nd/rmek /ç/n, eşl/k eden 

h/pomagnezem/ varlığında oral magnezyum takv/yes/ ver/lmel/d/r. 

  Kals/tr/ol gen/ş b/r doz aralığında uygulanab/l/r (0.25–2.0 μg/gün) [57]. Böbrekten 

kals/yum ger/ em/l/m/n/ artıran t/az/d d/üret/kler, /drar kals/yum düzey/n/ <4 mg/kg/gün 
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sev/yes/ne düşürmek /ç/n gerekeb/l/r. H/droklorot/yaz/d /le düşük dozdan başlanır (günde b/r 

kez 12.5 mg) ve genell/kle günde /k/ kez 12.5 mg’ı aşmayacak şek/lde, /drar kals/yum düzey/ 

<4 mg/kg/gün olacak şek/lde doz ayarlanır. 25(OH)D yeters/zl/ğ/ olan hastalarda, kolekals/ferol 

de ekleneb/l/r. Bu uygulamanın gerekçes/, /nsan dokularının 1,25-d/h/droks/v/tam/n D ve d/ğer 

D v/tam/n/ metabol/tler/n/ üretme kapas/tes/ne sah/p olması ve bu b/leş/kler/n /skelet dışı 

potans/yel faydalı etk/ler/n/n bulunmasıdır. 

  Son zamanlarda, postoperat/f h/poparat/ro/d/zm/n yönet/m/ne /l/şk/n çeş/tl/ kılavuzlar 

yayımlanmıştır ve bunlar çoğunlukla kron/k h/pokalsem/n/n tedav/s/ne odaklanmaktadır (58–

60). Kron/k h/pokalsem/ yönet/m/n/n hedefler/nden b/r/, h/perkals/ür/den kaçınmak ve 

kals/yum-fosfat çarpımını 55 mg²/dL² (4.4 mmol²/L²) altında tutarak nefrol/t/az/s (böbrek taşı) 

ve d/ğer /skelet dışı kals/f/kasyonlar g/b/ kompl/kasyonların önlenmes/n/ sağlamaktır (61). 

Başarılı b/r tedav/ /ç/n her 6 ayda b/r rut/n b/yok/myasal kontrol öner/lmekted/r [59]. Gerçekten 

de b/yok/myasal göstergeler /le kompl/kasyon r/sk/ arasında b/r /l/şk/ vardır. Görecel/ olarak 

yüksek plazma fosfat düzey/ ve/veya yüksek kals/yum×fosfat çarpımı /le mortal/te, böbrek 

hastalıkları ve enfeks/yon r/sk/ arasında poz/t/f b/r /l/şk/ gözlemlenm/şt/r (36). 

  Kron/k h/poparat/ro/d/ yönet/m/nde öneml/ b/r gel/şme, PTH pept/tler/n/n 

uygulanmasıdır (62–64). FDA tarafından rekomb/nant /nsan PTH’s/ [rhPTH (1–84)] 

onaylanmadan önce, konvans/yonel tedav/ye yanıt vermeyen h/poparat/ro/d/ hastalarında 

ter/parat/d kullanılmıştır (65). Ter/parat/d, rekomb/nant teknoloj/yle üret/len b/r PTH 

analoğudur (PTH 1–34) ve genell/kle osteoporoz tedav/s/nde günde 20 μg subkutan enjeks/yon 

şekl/nde, en fazla 2 yıl süreyle reçete ed/l/r (66). Kron/k h/poparat/ro/d/ tedav/s/nde /se, 

er/şk/nlerde dozaj günde /k/ kez 20 μg /le 2 yıl (61) ya da günde /k/ kez 40 μg /le 3 yıl (59) 

arasında değ/şmekted/r. B/r s/stemat/k derleme, hem rhPTH (1–84) hem de ter/parat/d/n serum 

kals/yum düzeyler/n/ düzeltmede etk/l/ olduğunu ve plaseboya kıyasla günlük kals/yum ve akt/f 

D v/tam/n/ takv/yes/ /ht/yacını anlamlı ölçüde azalttığını gösterm/şt/r (67). Ter/parat/d, 

konvans/yonel tedav/ye kıyasla /drarla kals/yum atılımını azaltmıştır; ancak PTH 1–84 /le bu 

değer değ/şmem/şt/r. Ter/parat/d ayrıca genet/k h/poparat/ro/d/l/ çocuklardan oluşan b/r 

kohortta uzun vadel/ etk/nl/k ve güvenl/l/ğ/ne da/r olumlu ver/ler sunmuştur (68). Son olarak, 

ter/parat/d tedav/s/n/n kes/lmes/, geç/c/ olarak kals/yum ve kals/tr/ol /ht/yacında artışla 

/l/şk/lend/r/lm/şt/r (69). Rekomb/nant /nsan PTH (1–84), teor/k olarak h/poparat/ro/d/ 

tedav/s/nde ömür boyu kullanılab/lecek b/r tedav/ seçeneğ/d/r. Farklı dozlarda her gün subkutan 

olarak uygulanır. Ş/md/ye kadar, 10 yıl boyunca tedav/ ed/len hastaların ger/ye dönük 

anal/zler/nden elde ed/len ver/ler, serum kals/yum düzeyler/nde stab/l b/r düzelme sağlandığını 



 50 

ve kals/yum /le kals/tr/ol takv/yes/ /ht/yacında sırasıyla yaklaşık %50 ve %75 oranında azalma 

olduğunu gösterm/şt/r (70). Ayrıca, yaşam kal/tes/nde anlamlı b/r /y/leşme b/ld/r/lm/şt/r (41). 

  Hem kals/yum ve kals/tr/ol /le yapılan standart tedav/ hem de yen/ rhPTH tedav/s/ bazı 

yan etk/lere sah/pt/r. Uzun sürel/ tedav/ gören k/ş/lerde kals/yum takv/yeler/ gastro/ntest/nal 

toleransı düşük olab/l/r. Ayrıca, t/az/dler/n de h/pokalem/ ve serum ür/k as/t düzeyler/nde artış 

g/b/ /zlenmes/ gereken yan etk/ler/ vardır. rhPTH /le b/ld/r/len olası olumsuzluklar/yan etk/ler 

/se çoğunlukla l/teratürde tartışmalı olan h/perkals/ür/ /le /l/şk/l/d/r (58–61, 66) ve rhPTH 1–34 

/le b/ld/r/len h/pos/tratür/ r/sk/yle de bağlantılıdır (71). 

  PTH pept/dler/n/n uzun dönem güvenl/ğ/yle /lg/l/, özell/kle kem/k neoplazmı gel/ş/m/ 

açısından, l/teratürde şu ana kadar h/poparat/ro/d/ hastalarında PTH 1–34 ve PTH 1–84 

kullanımıyla osteosarkom vakası b/ld/r/lmem/şt/r. Ancak, PTH 1–84 /le yapılan çalışmaların 

tak/p süres/ 10 yılı aşmamaktadır (38). 

  rhPTH(1–84) tedav/s/n/n yüksek mal/yet/, bu tedav/den fayda göreb/lecek h/poparat/ro/d 

hastaların bel/rlenmes/n/ zorunlu kılmaktadır. Güncel kılavuzlar, rhPTH(1–84) tedav/s/n/n 

yalnızca konvans/yonel tedav/ye yanıt vermeyen, serum kals/yum düzey/ düzens/z kontrol 

ed/len ve sık sık h/pokalsem/ veya h/perkalsem/ atakları yaşayan hastalara ver/lmes/n/ 

önermekted/r (59). Ayrıca, nefrol/t/yaz/s veya nefrokals/noz/s, eGFR <60 mL/dak/ka, 

h/perkals/ür/ ve/veya böbrek taşı r/sk/ taşıyan d/ğer b/yok/myasal göstergeler/ olan hastalar da 

bu tedav/ /ç/n adaydır. Bunun yanı sıra, serum fosfat düzey/n/n ve/veya kals/yum-fosfat 

çarpımının (>55 mg²/dL² veya >4.4 mmol²/L²) yüksek olması rhPTH(1–84) tedav/s/n/n 

end/kasyonları arasında yer almaktadır. Son olarak, günlük 2,5 mg’dan fazla kals/yum ve/veya 

1,5 μg’dan fazla akt/f v/tam/n D dozu gerekt/ren, malabsorbs/yon veya d/ğer gastro/ntest/nal 

hastalıklarla /l/şk/l/ durumlar da potans/yel end/kasyonlardır. 

 

SONUÇ 

H/pokalsem/n/n değerlend/r/lmes/, kl/n/syenler tarafından d/kkatl/ b/r şek/lde 

yapılmalıdır. Serum kals/yum düzeyler/n/n düşüklüğü doğrulandıktan sonra, özgül nedenler/n 

tanımı ve yönet/m/ne d/kkat ed/lmes/ gerek/r. H/pokalsem/n/n başlıca genet/k ve ed/nsel 

nedenler/n/n b/l/nmes/, buna eşl/k eden kl/n/k ve laboratuvar değerlend/rmeler/yle b/rl/kte, 

h/pokalsem/k hastaların yönet/m/ ve tak/b/nde büyük önem taşır. Kl/n/k açıdan h/pokalsem/n/n 

başlangıç zamanındak/ farklılıklar genell/kle hastalığın kl/n/k tablosunu bel/rler. Akut 

h/pokalsem/ vakaları genell/kle daha ş/ddetl/ bel/rt/ ve bulgularla, daha yüksek akut 

kompl/kasyon r/sk/yle /l/şk/l/d/r; buna karşın kron/k h/pokalsem/ daha az bel/rt/ ver/r ya da 

bel/rt/ göstermeyeb/l/r. Her /k/ durumda da tedav/dek/ başlıca hedefler, serum kals/yum 
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düzeyler/n/ en kısa sürede yükseltmek, semptomları kontrol altına almak ve kompl/kasyonları 

önlemekt/r. 
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PRİMER HİPERPARATİROİDİ 

Uzm. Dr. Gülşah ATBİNER EROĞLU 

Prof. Dr. Cem HAYMANA 

 

GİRİŞ 

Pr/mer h/perparat/ro/d/ (PHPT), parat/ro/d bezler/nden otonom ve uygunsuz şek/lde 

parat/ro/d hormon (PTH) salınması /le karakter/ze b/r endokr/n bozukluktur (1). PHPT en sık 

h/perkalsem/ /le b/rl/ktel/k göster/r ve kl/n/k spektrum asemptomat/k h/perkalsem/den c/dd/ 

kem/k ve böbrek kompl/kasyonlarına kadar değ/şkenl/k göster/r.  

Pr/mer h/perparat/ro/d/l/ hastaların çoğunda tek adenomatöz (%80) veya çoklu 

h/perplast/k (%15 /le %20) parat/ro/d dokusu vardır. Mult/glandüler hastalık genell/kle /k/ ve 

çok nad/ren de üç adenom olarak kend/n/ göstereb/l/r. Parat/ro/d kars/nomu oldukça nad/r olup 

tüm PHPT olgularının <%1’/n/ oluşturur (2). 

 

Normal ParatSroSd FSzyolojSsS 

          Paratiroid hormon, serum kalsiyum düzeyinin düzenlenmesinde temel rol oynar. 

Paratiroid bezlerindeki kalsiyum-duyarlı reseptörler (calcium-sensing receptors, CaSR) 

aracılığıyla, serum iyonize kalsiyum konsantrasyonuna göre PTH salınımı düzenlenir (1). 

Düşük serum kalsiyum düzeyleri, PTH salınımını stimüle ederken; artmış serum kalsiyum 

konsantrasyonu, PTH salınımını inhibe eder. PTH; kemik, böbrek ve bağırsak olmak üzere üç 

ana hedef organ üzerinden etkisini gösterir. 

Kemiklerde PTH, osteoblastlar üzerindeki reseptörleri aracılığıyla osteoklast 

aktivasyonunu uyarır ve kemik rezorpsiyonunu artırarak kalsiyum ve fosfat salınımını teşvik 

eder. Böbrekte ise distal tübüllerde kalsiyum geri emilimini artırırken, aynı zamanda fosfat 

atılımını arttırır; ayrıca 25-hidroksivitamin D'nin 1,25-dihidroksivitamin D'ye (kalsitriol) 

dönüşümünü stimüle ederek aktif vitamin D üretimini destekler. Bağırsakta ise, kalsitriol 

aracılığıyla kalsiyum ve fosfat emilimi arttırılır. 

 

PrSmer HSperparatSroSdS FSzyopatolojSsS 

Pr/mer h/perparat/ro/d/ patogenez/nde, parat/ro/d bezler/ndek/ hücresel prol/ferasyonun 

artması ve CaSR ekspresyonunun azalması temel rol oynamaktadır. Çoğu vakada b/r parat/ro/d 

adenomunun varlığı, hücresel düzeyde s/kl/n D1 aşırı ekspresyonu ve MEN1 gen mutasyonları 
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g/b/ moleküler değ/ş/kl/kler /le /l/şk/l/d/r (1). Bu moleküler anomal/ler hücre döngüsünün 

kontrolsüz /lerlemes/ne ve otonom PTH üret/m/ne yol açar. 

Ayrıca, CaSR'n/n fonks/yonel kaybı sonucu parat/ro/d hücreler/, serum kals/yum 

düzey/nden bağımsız şek/lde PTH sentezlemeye devam eder. Bu durum, serum kals/yum 

düzeyler/n/n artmasına rağmen PTH baskılanamamasına neden olur. Bununla b/rl/kte, oks/dat/f 

stres, h/poks/ ve lokal büyüme faktörler/n/n etk/s/yle parat/ro/d hücreler/nde prol/ferasyonun 

arttığı da düşünülmekted/r (3). 

Parat/ro/d adenomları, PTH gen ekspresyonunun düzenlenmes/nde b/r d/z/ moleküler 

mekan/zma aracılığıyla etk/l/ olur. Adenomatöz parat/ro/d hücreler/nde PTH gen/n/n 

transkr/ps/yonel akt/v/tes/ artmıştır. Bu artış, özell/kle parat/ro/d spes/f/k transkr/ps/yon faktörü 

olan GCM2'n/n aşırı ekspresyonu /le /l/şk/l/d/r (1). GCM2'n/n artışı, PTH gen promotör 

bölges/ndek/ transkr/ps/yonu akt/f hale get/r/r ve hormon sentez/nde sürekl/ b/r artışa yol açar. 

Ayrıca, adenomatöz dokularda 1,25(OH)2D3 reseptör ekspresyonunun da azaldığı, bunun 

sonucunda v/tam/n D aracılı negat/f regülasyonun etk/nl/ğ/n/ kaybett/ğ/ göster/lm/şt/r. Tüm bu 

faktörler/n b/rleşmes/yle PTH gen ekspresyonu artmakta ve PHPT’ye yol açan patoloj/k 

hormon salınımı desteklenmekted/r. 

Klonal olarak anormal ve aşırı akt/f parat/ro/d dokusuna bağlı olarak düzenlenemeyen 

PTH fonks/yonu, PHPT'n/n klas/k b/yok/myasal özell/ğ/ olan h/perkalsem/ye yol açar (4-7). 

B/rçok hastada h/perkalsem/, genell/kle normal/n üst sınırının 1 mg/dL üzer/nde olacak şek/lde, 

yıllar boyunca stab/l seyredeb/l/r (8). Ancak, serum kals/yum düzeyler/nde hızlı b/r artış da 

meydana geleb/l/r (9, 10). Volüm deplesyonu, /mmob/l/zasyon veya eşl/k eden hastalıklar bu 

hızlı artış /ç/n öneml/ pred/spozan faktörlerd/r. Günümüzde anlaşıldığı üzere, PHPT 

h/perkalsem/ olmaksızın da (normokalsem/k PHPT)  ortaya çıkab/l/r (4). B/yok/myasal açıdan 

daha ben/gn görünmes/ne rağmen, normokalsem/k PHPT de PTH'n/n hedef organlarına yönel/k 

öneml/ sorunlarla /l/şk/l/d/r. 

PHPT'dek/ bu anormal patof/zyoloj/k süreçler/n kl/n/k sonuçları çok sayıda potans/yel 

kompl/kasyona yol açmaktadır. Artmış kem/k rezorps/yonu, d/stal rad/us ve kalça g/b/ kort/kal 

kem/k bölgeler/nde kem/k kaybına neden olur (11). Kırık r/sk/ndek/ genel artış, bu bel/rg/n 

kort/kal etk/ler/n yanı sıra, trabeküler kem/ktek/ yapısal anormall/klere de bağlıdır (12-15). 

Böbreklerde 1-alfa h/droks/laz enz/m/n/n aşırı st/mülasyonu, gastro/ntest/nal s/stemden artmış 

kals/yum em/l/m/ne bağlı olarak h/perkals/ür/n/n gel/ş/m/nde rol oynayan 1,25(OH)₂D 

üret/m/n/n artmasına yol açar. Renal kals/yum akışının artması, bu hastalarda nefrol/tyaz/s ve 

nefrokals/noz/s gel/ş/m/ r/sk/n/ artırır (16, 17). Ayrıca, kard/yovasküler hastalıklar, 

h/pertans/yon ve metabol/k bozukluklar g/b/ hedef dışı organ tutulumu da söz konusu olab/l/r.  
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PrSmer HSperparatSroSdSde GenetSk 

Sendrom/k ve sendrom/k olmayan a/lesel PHPT formlarının çalışılması, parat/ro/d tümör 

gel/ş/m/nde rol oynayan genet/k anormall/kler/n tanımlanmasına yardımcı olmuştur. PHPT'l/ 

hastaların %10'undan fazlasında, tümör oluşumu /le /l/şk/lend/r/lm/ş 10 farklı genden b/r/nde 

mutasyon saptanmıştır (18, 19). Bu genlerdek/ mutasyon test/ günümüzde rut/n olarak çoğu 

merkezde er/ş/leb/l/r olmasa da sendrom/k veya sendrom/k olmayan PHPT formlarının tanısına 

yardımcı olarak hasta ve a/le üyeler/n/n kl/n/k yönet/m/n/ kolaylaştırmaktadır. PHPT’n/n a/lesel 

formlarının kl/n/k özell/kler/, gen ürünler/ ve kalıtım patern/ Tablo 1’de göster/lm/şt/r. 

PHPT tanısının genetik testlerle doğrulanması tanı için gerekli değildir ve tanı kriteri 

olarak da kullanılmaz. Ancak genetik anormalliklerin ortaya konması aşağıdaki klinik 

yönlerden yarar sağlayabilir: 

• Tanı, hiperkalsemi-çene tümörü sendromu (HPT-JT) ise, artmış paratiroid karsinom 

riski nedeniyle erken dönemde bilateral paratiroidektomi  önerilmektedir. 

• Tanı, Multipl Endokrin Neoplazi Tip 1 (MEN1) veya Tip 2 (MEN2) ise, multiglandüler 

hastalık varlığı nedeniyle selektif paratiroidektomi kontrendikedir; bu hastalarda 

bilateral boyun eksplorasyonu gereklidir. 

• Genetik test sonucu ailesel hipokalsiürik hiperkalsemi (FHH) saptanan hastalarda, 

genellikle cerrahi tedavi kontrendikedir. 

• Genetik testler, risk altında olan veya olmayan aile üyelerinin belirlenmesine yardımcı 

olur. Bu nedenle, 30 yaş altı PHPT hastaları, öykü veya görüntüleme ile multiglandüler 

hastalık saptananlar, hiperkalsemi veya sendromik hastalık (MEN1, MEN2A, MEN4, 

HPT-JT) öyküsü olanlar ve atipik paratiroid adenom veya paratiroid karsinomu olan 

hastalar için genetik danışmanlık ve değerlendirme düşünülmelidir (18-21). 

PHPT’n/n genet/k patogenez/ çoğu hastada bel/rs/zd/r fakat son yıllarda yapılan 

çalışmalar, PHPT’n/n çeş/tl/ b/ç/mler/n/n moleküler temel/ /ç/n heyecan ver/c/d/r. Sporad/k 

parat/ro/d adenomlarının klonal doğası göz önüne alındığında, hücre döngüsünü düzenleyen 

genler/n öneml/ rolü olduğu düşünülmekted/r (22). Bu çalışmaların en çarpıcı bulgusu, bu 

tümörlerde tümör başına ortalama olarak kabaca 5 ekzon mutasyonu (genet/k /nstab/l/tey/ 

arttırdığı b/l/nen telomer 1 gen/n/n [POT1] korunmasındak/ b/r mutasyonla /l/şk/l/ 110 

mutasyonlu b/r tümör har/ç) olmasıdır (23). PHPT’n/n gel/ş/m/ne katkıda bulunduğu 

belgelenen bu tür /k/ gen, CCND1 (S/kl/n D1) ve MEN1 (Men/n) genler/d/r. Parat/ro/d 

adenomlarının patogenez/nde yer almasıyla keşfed/len S/kl/n D1/PRAD1 onkogen/, onkoloj/ 
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ve hücre döngüsü b/yoloj/s/nde gen/ş b/r etk/ye sah/pt/r. MEN1 gen/, sporad/k olduğu kadar 

a/lesel h/perparat/ro/d/zmde de öneml/ b/r rol oynar ve bu gen/n prote/n ürününün /şlev/ akt/f 

b/r şek/lde /zlenmekted/r (24). MEN1’dek/ somat/k mutasyonlar sporad/k adenomların %12-

35’/nde meydana gel/rken, CCND1’/n yen/den düzenlenmes/ veya aşırı ekspresyonu %20-

40’ında meydana geleb/l/r (25). 

Pr/mer H/perparat/ro/d/n/n a/lesel formlarının kl/n/k özell/kler/, gen ürünler/ ve kalıtım 

patern/ Tablo 1’de göster/lm/şt/r (22). MEN t/p 1 sendromu tümör baskılayıcı MEN1 gen/; 

MEN 2A sendromu proto-onkogen RET; MEN 4 sendromu CDKN1B; a/lesel /zole pr/mer 

h/perparat/ro/d/ (AIPHPT) MEN1 gen/, CASR gen/ndek/ /nakt/ve ed/c/ mutasyonlar ve GCM2, 

h/perparat/ro/d/zm-çene tümörü sendromu parat/ro/d kars/nomu r/sk/n/n artmasıyla /l/şk/l/ olan 

CDC73 gen/ /le /l/şk/l/d/r (26). Ek olarak Prote/n prune homolog 2’y/ kodlayan PRUNE2 

gen/ndek/ mutasyonlar da parat/ro/d kanser/n/n gel/ş/m/ /le /l/şk/lend/r/lm/şt/r (27). 

Şaşırtıcı bir şekilde, paratiroid adenomlarında CASR’yi kodlayan gende hiçbir mutasyon 

bulunmamıştır (22). Siklin D1’in aşırı ekspresyonunun PHPT ile sonuçlandığı deneysel 

modelde, CASR’nin azalmış ekspresyonu ancak hücre proliferasyonu bir süre arttırıldıktan 

sonra meydana gelir (28). Bu nedenle, paratiroid adenomlarında CASR’nin azalmış 

ekspresyonunun, tümör oluşumu sırasında meydana gelen ikincil bir yanıt olması muhtemeldir. 

Paratiroid hücrelerinde CASR geninin ekspresyonunun kanıtlanmış bir düzenleyicisi, gelişim 

düzenleyicisi olan GCM2’dir (29). 

Tablo 1 PHPT'nSn kalıtsal formları 

A-lesel Sendrom Kl-n-k Man-festasyonlar Gen (Prote-n) Kalıtım Patern- 

MEN 1 PHPT (%95), ön hLpofLz 

adenomları (%30), pankreas 

nöroendokrLn tümörlerL (%40); 

dLğer özellLkler arasında adrenal 

adenomlar, karsLnoLd, lLpomlar, 

anjLyofLbromlar ve 

kollajenomlar yer alabLlLr. 

MEN1 (menLn) Otozomal domLnant 

MEN 2A Medüller tLroLd kanserL (%90), 

feokromosLtoma (%50), PHPT 

(%20) 

RET (proto-

oncogene c-Ret) 

Otozomal domLnant 

MEN 4 PHPT (~%80), ön hLpofLz 

tümörlerL (~%40), pankreas 

nöroendokrLn tümörlerL; dLğer 

CDKN1B (p27) Otozomal domLnant 
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özellLkler karsLnoLd, 

adrenokortLkoLd tümörler, tLroLd 

tümörlerL, üreme organı 

tümörlerL ve renal 

anjLyomLyolLpomları LçerebLlLr. 

AIPHPT İzole PHPT MEN1 (menLn), 

CASR (CASR), 

GCM2 (GCM 

motLf proteLn 2, 

hGCMb olarak 

da) 

Otozomal domLnant 

H-perparat-ro-d--

çene tümörü 

sendromu 

PHPT (%80), sıklıkla paratLroLd 

karsLnomu (>%15), çene 

tümörlerL (>%30); dLğer 

özellLkler arasında böbrek 

anomalLlerL, rahLm tümörlerL, 

pankreas adenokarsLnomu, 

testLküler mLkst germ hücrelerL 

ve Hürthle hücrelL tLroLd 

adenomları sayılabLlLr. 

CDC73 (HRPT2 

olarak da bLlLnLr; 

parafLbromLn) 

Otozomal domLnant 

MEN : MultLple EndokrLn NeoplazL, AIPHPT: ALlesel İzole PrLmer HLperparatLroLdLzm 

 

PrSmer HSperparatSroSdS EpSdemSyolojSsS            

         Erişkin popülasyonda en sık görülen endokrin bozukluklardan biri olan PHPT’nin  

prevalansı %0.1–0.4 arasında değişmektedir (30). Kadınlarda, özellikle postmenopozal 

dönemde, erkeklere göre yaklaşık üç kat daha sık rastlanmaktadır. Tipik olarak 50–70 yaş 

arasında tanı konulmaktadır (26). 

Hastalık, çoğu vakada asemptomatik olarak saptanmakta, semptomatik olgularda ise 

klasik olarak kemik (osteopeni, osteoporoz), böbrek (nefrolitiyazis) ve gastrointestinal sistem 

(kabızlık, dispepsi) tutulumuna bağlı bulgular görülmektedir. Ayrıca kardiyovasküler morbidite 

ve mortalite ile de ilişkilendirilmiştir (26). 

Primer hiperparatiroidi sıklığında coğrafi farklılıklar da belirgindir. Örneğin, ABD ve 

Avrupa'da prevalans daha yüksekken, bazı Asya ve Afrika ülkelerinde bildirilen prevalans daha 

düşüktür. Bu durum, hem genetik farklılıklar hem de sağlık hizmetlerine erişim ve tarama 

politikalarındaki değişikliklerle ilişkilendirilmektedir (31). 
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PRİMER HİPERPARATİROİDİDE KLİNİK  

AsemptomatSk HSperkalsemSk PrSmer HSperparatSroSdS 

Günümüzde b/yok/myasal taramanın rut/n b/r uygulama hal/ne geld/ğ/ bölgelerde, PHPT 

hastalarının büyük b/r kısmı, altta yatan farklı b/r kl/n/k durumun araştırılması sırasında ya da 

tamamen rut/n kontroller esnasında tesadüfen saptanan h/perkalsem/ /le tanı almaktadır. Serum 

parathormon düzey/n/n yüksek ya da normal sınırlarda bulunması durumunda, en olası 

tanı asemptomat/k h/perkalsem/k PHPT olarak kabul ed/l/r (1). 

Bu term/noloj/n/n doğru şek/lde kullanılması, özell/kle hastaların değerlend/r/lmes/ 

sonrasında saptanan hedef organ tutulumlarının yorumlanmasında önem arz etmekted/r. 

Örneğ/n, ç/ft enerj/l/ X-ışını absorbs/yometr/ (DEXA) /le düşük kem/k m/neral yoğunluğunun 

veya ultrasonograf/ /le böbrek taşı varlığının tesp/t ed/lmes/, hastanın “semptomat/k” olarak 

yen/den sınıflandırılmasını gerekt/rmez. Bu tür bulguların varlığı, yalnızca term/noloj/n/n 

"hedef organ tutulumu olan asemptomat/k PHPT" şekl/nde mod/f/ye ed/lmes/n/ sağlar (1). 

Dolayısıyla asemptomatik hiperkalsemik PHPT, klinik değerlendirme sonrasında hedef 

organ tutulumu olan veya olmayan hastalar olarak iki alt gruba ayrılabilir. Her iki grup da 

"asemptomatik" kategorisinde yer almaktadır; çünkü bu bireyler, klinik olarak belirgin bir hedef 

organ semptomatolojisi nedeniyle değil, başka bir nedenle veya rastlantısal olarak sağlık 

sistemine başvurmuşlardır. Bu ayrım, gerçekten klinik belirtilerle seyreden olgular için ayrılmış 

olan "semptomatik PHPT" teriminin korunmasına da olanak sağlamaktadır (1). 

 
NormokalsemSk PrSmer HSperparatSroSdS 

Parathormon düzeyler/; osteoporoz, düşük kem/k kütles/ veya nefrol/t/az/s g/b/ tıbb/ 

durumların değerlend/r/lmes/ sırasında ölçüleb/lmekted/r. Normokalsem/k pr/mer 

h/perparat/ro/d/ (NPHPT), album/ne göre düzelt/lm/ş total ve /yon/ze serum kals/yum 

düzeyler/n/n sürekl/ olarak normal bulunması, buna eşl/k eden PTH düzeyler/n/n /se en az /k/ 

ardışık ölçümde, 3 /la 6 aylık b/r süre boyunca yüksek saptanması /le karakter/zed/r (2). 

Son yıllarda yapılan çalışmalar, kem/k m/neral yoğunluğu (BMD) ölçümü /ç/n başvuran 

b/reyler arasında NPHPT prevalansını yaklaşık %0,18 olarak b/ld/rm/şt/r (2). Ancak bu hastalar 

sıklıkla böbrek taşı veya düşük kem/k yoğunluğu neden/yle değerlend/r/ld/kler/ /ç/n, seç/l/m 

yanlılığı bu tahm/nler/n doğruluğunu etk/leyeb/l/r. Ayrıca, sekonder h/perparat/ro/d/zm g/b/ 

PTH yüksekl/ğ/ne yol açab/lecek d/ğer hastalıklar ve /laç etk/ler/ mutlaka dışlanmalıdır. Bu 

hastalarda 24 saatl/k /drarla kals/yum atılımı genell/kle normald/r (32). 
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Normokalsemik primer hiperparatiroidili bireylerde, osteoporoz veya nefrolitiazis gibi 

iskelet veya renal sistem tutulumuna dair bulgular saptanabilmektedir. Ancak bu klinik 

tablonun doğal seyri tam olarak net değildir. Bunun temel nedenleri arasında, mevcut 

çalışmaların tanı kriterlerinde tutarsızlıklar bulunması ve olası hiperkalsemi progresyonunu 

değerlendirmek amacıyla düzenli takip protokollerinin kullanılmamış olması yer almaktadır 

(30, 33, 34). 

Bu klinik durumu tanımlarken dikkat edilmesi gereken bir diğer husus, bazı çalışmaların 

klasik hiperkalsemik PHPT'li hastaları da kapsama olasılığıdır. Bazı çalışmalarda zaman 

içerisinde hastaların bir kısmında hiperkalsemi geliştiği gösterilmişken, diğerlerinde böyle bir 

ilerleme gözlenmemiştir. Klinik olarak, NPHPT'nin belirtileri klasik PHPT'ye benzer şekilde 

iskelet ve renal komplikasyonlar ile nonklasik bulguları içerebilmektedir. 

 

Primer Hiperparatiroidide Klinik Bulgular 

Pr/mer H/perparat/ro/d/n/n klas/k semptom ve bel/rt/ler/, artmış PTH sekresyonu ve 

h/perkalsem/n/n etk/ler/ne bağlıdır. H/perparat/ro/d/zm /le /l/şk/l/ anormall/kler nefrol/t/az/s ve 

kem/k hastalığıdır. H/perkalsem/ye bağlı semptomlar arasında anoreks/, bulantı, kabızlık, 

pol/d/ps/ ve pol/ür/ bulunur. PHPT’dek/ semptomlar mutlaka serum Ca sev/yeler/ /le /l/şk/l/ 

değ/ld/r, ancak h/perkalsem/n/n hızlı gel/şt/ğ/ hastalarda daha yaygın görülmekted/r (35). 

Klinik paratiroid kemik hastalığı olarak da tanımlanan osteitis fibrosa sistica, artık 

hastaların %5’inden daha azında görülmektedir ve nefrolitiazis insidansı da son birkaç dekatta 

azalmıştır (8). Bununla birlikte, bazı ülkelerde PHPT’nin klasik belirtileri hala yaygındır (36, 

37). Hindistan’da dört farklı coğrafi bölgeden 464 hastayı içeren bir çalışmada, PHPT’li 

hastaların %95’inin semptomatik olduğu ve en sık görülen semptomların kemik ağrısı (%56), 

böbrek taşı (%31) ve halsizlik/yorgunluk (%59) olduğu belirtilmiştir (37). PHPT’nin klinik 

belirtilerindeki coğrafi farklılıklar kısmen bazı ülkelerdeki D vitamini eksikliğinin daha yaygın 

olmasıyla açıklanabilir. D vitamini eksikliğinin yaygın olduğu ülkelerde PHPT, aşikar, şiddetli 

kemik ve taş hastalığı ile karakterizedir (38). D vitamini eksikliği ve hiperparatiroidizmi olan 

bireylerde, daha büyük adenomlar, daha yüksek PTH konsantrasyonları, artmış kemik döngüsü 

ve daha sık kırıklar dahil olmak üzere klinik olarak daha ciddi bir hastalık tablosu vardır (39). 

 

Primer Hiperparatiroidide Kemik Bulguları 

Pr/mer H/perparat/ro/d/ye bağlı kem/k hastalığının klas/k görünümü osteot/t/s f/brosa 

s/st/cadır. Kem/k ağrısı ve radyograf/k olarak orta falanksların rad/al kısmında subper/osteal 
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kem/k rezorps/yonu, klav/kulaların d/stal kısımlarının g/tt/kçe /ncelmes/, kafatasında tuz ve 

karab/ber görünümü, kem/k k/stler/ ve uzun kem/klerde kahvereng/ tümörler (Brown tümör) /le 

karakter/zed/r. Kahvereng/ tümörler aşırı osteoklast akt/v/tes/nden kaynaklanır. F/bröz doku, 

zayıf m/neral/ze kem/k ve osteoklast b/r/k/m/nden oluşur. Kahvereng/ renklenme hemos/der/n 

b/r/k/m/nden kaynaklanmaktadır. Oste/t/s f/brosa s/st/ca ş/ddetl/ hastalığı olan hastalarda, 

özell/kle parat/ro/d kars/nomu olanlarda daha t/p/k olarak ortaya çıkar (40). 

Primer hiperparatiroidili hastalarda, hem vertebral hem de vertebral olmayan bölgelerde kırık 

riski artmıştır (4, 12). Direkt grafiler veya DEXA ile yapılan ölçümlerde, kırık öyküsü 

bulunmayan hastalarda asemptomatik kırıklar saptanabilmektedir (41).  

Parathormonun /skelet üzer/ndek/ b/l/nen etk/ler/yle uyumlu olarak, DEXA /le 

değerlend/r/ld/ğ/nde kort/kal kem/k oranının yüksek olduğu bölgelerde, özell/kle d/stal 

rad/usun üçte b/rl/k bölümünde, kem/k m/neral yoğunluğu (KMY) azalması daha bel/rg/nd/r 

(11),(13). Trabeküler kem/k yapısının baskın olduğu lomber omurgada /se KMY'n/n genell/kle 

daha /y/ korunduğu gözlenmekted/r. Buna karşın çalışmaların çoğu PHPT’l/ hastalarda 

vertebral kırık r/sk/n/n arttığını ve b/rçok vertebral kırığının kl/n/k olarak sess/z olduğunu 

göstermekted/r (24,25). On /k/ çalışmanın meta-anal/z/nde, vertebral (odds rat/o [OR] 3.00, 

95% CI 1.41-6.37), önkol (OR 2.36, 95% CI 1.64-3.38 ) ve kalça (OR 1.27, 95% CI 0.97-1.66) 

kırık r/sk/nde artış /zlenm/şt/r (26). PHPT’de kalça kırığı r/sk/ndek/ artış kes/n değ/ld/r. İsveç’te 

yapılan popülasyon bazlı b/r çalışma, PHPT’l/ kadınların kalça kırığı açısından yüksek r/sk 

altında olmadığını gösterm/şt/r (42). 

PHPT’n/n kırık /ns/dansı üzer/ndek/ etk/s/ karmaşık görünmekted/r ve bölgeye özgü 

olab/l/r. Bu /l/şk/ muhtemelen bölgesel kem/k yoğunluğu, kem/k boyutu ve m/kro yapıdak/ 

değ/ş/kl/klerden etk/len/r. PHPT’de aşırı PTH, endosteal kem/k rezorps/yonuna bağlı olarak 

kort/kal /ncelmeye neden olur, ancak aynı zamanda per/ost apoz/syonunu artırarak kem/k çapını 

arttırır. Azalan kem/k yoğunluğu kırık r/sk/n/ artırırken, artan kem/k çapı ve korunmuş 

trabeküler m/krom/mar/ kırıklara karşı koruma sağlar (35). 

Normokalsemik primer hiperparatiroidide aynı DEXA paterninin mevcut olup olmadığı 

ise henüz kesin olarak ortaya konmamıştır. Her ne kadar PHPT'de kortikal kemiğe özgü bir 

kaybın varlığı klasik dansitometrik bir özellik olarak tanımlansa da, farklı paternler de 

görülebilmektedir. Özellikle, bazı postmenopozal kadınlarda, lomber omurgada daha belirgin 

KMY azalması gibi çelişkili bulgular izlenebilmektedir (43). Bazen sadece distal radiusun üçte 

birlik bölümünde T-skorunun ≤ –2.5 olduğu olgular da bildirilmiştir. 
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PHPT’nin doğal seyri üzerine yapılan çalışmalarda, KMY'nin birkaç yıl boyunca stabil 

kalabildiği, ancak gözlem süresi 10 yılı aştığında kalça ve radius bölgelerinde anlamlı BMD 

kaybının ortaya çıkabileceği gösterilmiştir. 

 

Primer Hiperparatiroidide Böbrek Fonksiyonları 

Primer hiperparatiroidinin böbrek fonksiyonu üzerinde olumsuz etkiler göstermeye 

başladığı kreatinin klirens eşik değeri kesin olarak belirlenememiştir. Ayrıca, PHPT tanısıyla 

başvuran bireylerde saptanan böbrek fonksiyon bozukluğunun doğrudan hastalığın kendisine 

mi yoksa bağımsız faktörlere mi bağlı olduğu da net değildir. Yaygın olarak kabul edilen bir 

eşik değer 60 mL/dk'dır. Bu değer, esas olarak paratiroidektomi (PTX) sonrası yapılan 

gözlemlerden elde edilmiştir. Başarılı PTX sonrası kreatinin klirens değeri 60 mL/dk'nın altında 

olan hastalarda renal fonksiyonun stabilize olduğu, buna karşın cerrahi uygulanmayan 

hastalarda böbrek fonksiyonlarında ilerleyici bozulma gözlendiği bildirilmiştir (44, 45). 

Nefrolitiazis veya nefrokalsinozis ile tekrarlayan üriner enfeksiyonlar ve uygulanan 

ürolojik girişimler de böbrek fonksiyonlarının bozulmasına katkıda bulunabilir (46). Azalmış 

tahmini glomerüler filtrasyon hızı (eGFR) ise özellikle kortikal kemik bölgelerinde olmak 

üzere, KMY daha büyük azalmalarla ilişkilidir (47). Bu nedenle, hafif düzeydeki eGFR 

düşüşleri dahi PHPT'de olumsuz renal ve iskelet etkilerle ilişkilendirilebilir. Ayrıca, eGFR'nin 

daha da azalması ile birlikte PTH düzeylerinde ilave bir yükselmenin ortaya çıkıp çıkmadığı da 

henüz net olarak gösterilememiştir. 

Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) kılavuzları, ardışık ölçümlerde 

yıllık 3 mL/dk’lık düşüşlerin 1–2 yıl içinde anlamlı kabul edilmesi gerektiğini önermektedir 

(48). Böbrek fonksiyonunun 60 mL/dk'nın altına düşmesi, kırık riskinde artışla 

ilişkilendirilmiştir (49, 50); ancak bu gözlemler PHPT hastalarına özgü değildir 

 

Primer Hiperparatiroidi ve Nefrolitiyazis İlişkisi 

H/perkals/ür/, renal taşlar /ç/n b/r r/sk faktörüdür, ancak tek başına PHPT'l/ tüm hastalarda 

nefrol/t/az/s r/sk/ndek/ artışı tam olarak açıklamamaktadır. Bu durum, h/perür/kosür/, 

h/pomagnezür/, h/peroksalür/, h/pos/tratür/ veya s/st/nür/ g/b/ r/sk faktörler/n/n de rol 

oynayab/leceğ/n/ düşündürmekted/r (17, 51). PHPT’dek/ nefrol/t/az/s/n neden/ muhtemelen 

çok faktörlüdür. H/perkalsem/den kaynaklanan glomerülde f/ltrelenen Ca m/ktarındak/ artış, 

PTH’n/n Ca ger/ em/l/m/n/ kolaylaştıran f/zyoloj/k etk/ler/ne rağmen h/perkals/ür/ye yol 

açab/l/r. PTH’n/n 1,25-d/h/droks/v/tam/n (1,25(OH)2D) sentez/n/ arttırması neden/yle bağırsak 

Ca em/l/m/ artar. Glomerüler f/ltrattak/ artan Ca sev/yeler/ /ç/n b/r başka olası kaynak /skelett/r. 
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Artan kem/k rezorps/yonu h/perkals/ür/ye ve nefrol/t/az/se katkıda bulunab/l/r (52). Bununla 

b/rl/kte, 24 saatl/k /drarda kals/yum atılımı, nefrol/t/az/s gel/şen PHPT hastalarında, taş 

gel/şt/rmeyenlere göre bel/rg/n şek/lde daha yüksekt/r (53),(54). 

Primer hiperparatiroidil/ ve böbrek taşı bulunan hastaların yaklaşık üçte b/r/nde bel/rg/n 

h/perkals/ür/ saptanmaktadır (54). Bu bulgular temel alınarak h/perkals/ür/ eş/k değer/n/n 

kadınlar /ç/n >250 mg/gün, erkekler /ç/n /se >300 mg/gün olarak tanımlanması öner/lmekted/r 

(1). Her ne kadar h/perkals/ür/ PHPT’de taş r/sk/n/ büyük ölçüde açıklıyor g/b/ görünse de, 

özell/kle bel/rg/n h/perkals/ür/ göstermeyen taş hastalarında, başka taş r/sk faktörler/n/n de 

değerlend/r/lmes/ gerekt/ğ/ açıktır. Bu nedenle, PHPT'l/ ve böbrek taşı bulunan tüm hastalarda 

daha kapsamlı b/r metabol/k değerlend/rme yapılması uygun b/r yaklaşımdır. Ayrıca, her böbrek 

taşı olgusunda PHPT'n/n tek başına et/yoloj/k faktör olmayab/leceğ/ de göz önünde 

bulundurulmalıdır (55) ve PHPT tanısı alan hastalarda renal görüntüleme (sp/ral b/lg/sayarlı 

tomograf/ (BT), ultrasonograf/ veya ür/ner s/stem graf/s/) yapılması öner/lmekted/r (1). 

 

PrSmer HSperparatSroSdS ve NöropsSkSyatrSk Bulgular 

Pr/mer h/perparat/ro/d/n/n en sık görülen, ancak klas/k olmayan bel/rt/ler/nden b/r/ 

nörokogn/t/f ve nörops/k/yatr/k /şlevlerle /l/şk/l/d/r. Ş/ddetl/ h/perkalsem/ /le seyreden 

semptomat/k PHPT olgularında mental durum değ/ş/kl/kler/n/n görüleb/leceğ/ konusunda 

şüphe bulunmamaktadır (56). Ancak, serum kals/yum düzeyler/n/n bel/rg/n şek/lde yüksek 

olmadığı durumlarda daha haf/f nörokogn/t/f bel/rt/ler/n doğrudan PHPT /le /l/şk/l/ olup 

olmadığı konusu bel/rs/zl/ğ/n/ korumaktadır. 

Primer hiperparatiroidili hastalarda nöropsikiyatrik semptomlar genel popülasyona göre 

daha yaygın görünmektedir (57). En sık görülen şikayetler güçsüzlük ve kolay yorulmadır (58). 

Klasik PHPT’de tip II kas liflerinin atrofisi ile karakterize bir nöromusküler sendrom görülür. 

Bu sendrom kolay yorulma, simetrik proksimal kas güçsüzlüğü ve kas atrofisinden oluşur. 

Klinik ve elektromiyografik özellikleri paratiroid cerrahisinden sonra geri döner. Hastalığın 

günümüzde yaygın olan daha hafif, daha az semptomatik formunda bu bozukluk nadiren 

görülür (59). 

Çoğu uzman b/l/şsel veya ps/k/yatr/k semptomları parat/ro/dektom/ /ç/n tek end/kasyon 

olarak kabul etmemekted/r. Bunun nedenler/ arasında random/ze kontrollü çalışmalarda ters/ne 

çevr/leb/l/rl/ğ/n açıkça göster/lememes/, hang/ hastaların /y/leşeb/leceğ/n/n tahm/n 

ed/lememes/ ve net b/r mekan/zmanın olmaması sayılab/l/r (60). 
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PrSmer HSperparatSroSdSde KardSyovasküler Bulgular 

Pr/mer h/perparat/ro/d/; h/pertans/yon, ar/tm/, ventr/küler h/pertrof/, vasküler ve valvüler 

kals/f/kasyon dah/l olmak üzere kard/yovasküler hastalıklarla /l/şk/l/ olab/l/r (61). PHPT’de 

haf/f h/perkalsem/k b/reylerde genel ve kard/yovasküler mortal/te azalırken, serum kals/yumu 

en yüksek çeyrekte olanlarda kard/yovasküler mortal/ten/n arttığı bel/rt/lmekted/r (62). 

Asemptomat/k PHPT’de çalışmalar sınırlı olmakla b/rl/kte mortal/tede herhang/ b/r artış 

göster/lmem/şt/r (62). 

        Primer hiperparatiroidili hastalarda, hatta hafif hastalığı olanlarda bile hipertansiyon 

yaygındır (63). Hipertansiyon, PHPT tedavisi ile düzelmediğinden, multipl MEN olmayanlarda 

bu ilişkinin nedeni belirsizdir. Hem Ca hem de PTH’nin bağımsız olarak koroner kalp hastalığı 

ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (64). PHPT’de koroner arter hastalığı mevcut olduğunda, büyük 

olasılıkla hastalığın kendisinden ziyade geleneksel risk faktörlerine bağlıdır. 

Gözlemsel çalışmalarda PHPT /le sol ventr/kül h/pertrof/s/ ve d/yastol/k d/sfonks/yon 

arasında b/r /l/şk/ olduğunu b/ld/rm/şt/r (65, 66). B/r metaanal/zde, parat/ro/dektom/n/n sol 

ventr/kül kütles/nde b/r azalma /le /l/şk/l/ olduğu ve amel/yat önces/ daha yüksek PTH 

sev/yeler/n/n daha büyük b/r kard/yovasküler fayda öngördüğü göster/lm/şt/r (67). Çel/şk/l/ 

ver/ler göz önüne alındığında, çoğu uzman kard/yovasküler hastalığı parat/ro/dektom/ /ç/n b/r 

end/kasyon olarak görmemekted/r. PHPT tanısı konan hastalarda rut/n kard/yovasküler 

değerlend/rmey/ destekleyecek ver/ yoktur. 

 

PrSmer HSperparatSroSdS ve GastroSntestSnal Bulgular 

Semptomatik PHPT’de görülen klasik gastrointestinal bulgular arasında abdominal ağrı, 

kabızlık, bulantı, kusma, peptik ülser hastalığı, safra taşları ve pankreatit yer almaktadır. Ancak 

daha sık rastlanan PHPT formları olan asemptomatik PHPT ve NPHPT olgularında mevcut 

veriler, gastrointestinal bulguların hastalıkla doğrudan ilişkili olduğunu desteklememektedir 

(1). Bu durumun istisnası ise, MEN1 sendromu ve Zollinger-Ellison sendromu olan hastalardır. 

Bu hastalıklarda gastrointestinal semptomlar yaygın görülmekte ve altta yatan patofizyolojik 

mekanizmalarla doğrudan ilişkilendirilebilmektedir (18). PHPT tedavisinin Zollinger-Ellison 

sendromlu hastalara fayda sağladığı bildirilmiştir (68). Buna rağmen, mevcut öneriler 

Zollinger-Ellison sendromunun bir arada bulunmasının paratiroidektomi için yeterli 

endikasyon oluşturmadığını, çünkü medikal tedavinin çok başarılı olduğunu belirtmektedir 

(68). 
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PRİMER HİPERPARATİROİDİ TANISI 

Pr/mer h/perparat/ro/d/ tanısı b/yok/myasal anal/zler temel/nde konur. Tanı /ç/n gerekl/ 

temel tetk/kler şunlardır: 

Serum Total KalsSyum: PHPT'de serum total kals/yum düzey/ yüksekt/r. Total serum Ca 

konsantrasyonunun, başlıca Ca bağlayıcı prote/n olan albüm/ndek/ herhang/ b/r anormall/ğ/ 

yansıtacak şek/lde düzenlenmes/ gerek/r. Düzelt/lm/ş kals/yum (mg/dL) = Total kals/yum + [0.8 

× (4 - serum albüm/n)] olacak şek/lde ölçüm yapılır. Tanı koydurucu h/perkalsem/ genell/kle 

10.5 mg/dL'n/n üzer/nded/r. 

Serum Parathormon (PTH): Yüksek veya normal/n üst sınırında bulunur. H/perkalsem/ 

varlığında normal PTH b/le "uygunsuz" olarak kabul ed/l/r. 

Serum fosfor (P): PHPT’de PTH’n/n renal fosfatür/k etk/s/ neden/yle h/pofosfatem/ sık 

görülür. Fosfor düzeyler/ genell/kle düşük ya da düşük-normal aralıklardadır.  

25-HSdroksSvStamSn D: D v/tam/n/ eks/kl/ğ/, PTH düzeyler/n/ yükselteb/leceğ/ /ç/n 

ayırıcı tanıda mutlaka değerlend/r/lmel/d/r. Düşük 25(OH)D düzey/, sekonder 

h/perparat/ro/d/yle pr/mer h/perparat/ro/d/y/ ayırt etmey/ zorlaştırab/l/r. PHPT tanısı 

/ç/n 25(OH)D düzey/ ≥20 ng/mL olması terc/h ed/l/r. 

24 SaatlSk İdrar KalsSyumu: PHPT /le fam/l/al h/pokals/ür/k h/perkalsem/ 

(FHH) ayrımında 24 saatl/k /drarla kals/yum atılımı kr/t/k önemded/r. PHPT’de genell/kle /drar 

kals/yumu >200 mg/24 saat /ken, FHH’de <100 mg/24 saat olarak saptanır.  

 
AMELİYAT ÖNCESİ GÖRÜNTÜLEME 

Pr/mer h/perparat/ro/d/de, tanı laboratuvar temell/ olup, görüntüleme yöntemler/ tanıdan 

çok cerrah/ lokal/zasyon amacıyla kullanılmaktadır. Cerrah/ planlama /ç/n h/perfonks/yonel 

parat/ro/d dokusunun anatom/k yerleş/m/n/n bel/rlenmes/, m/n/mal /nvaz/v 

parat/ro/dektom/ g/b/ hedefe yönel/k yaklaşımlar açısından kr/t/k öneme sah/pt/r. Ancak 

görüntüleme yöntemler/n/n duyarlılıkları farklılık göstereb/l/r ve h/çb/r modal/te tek başına 

%100 doğruluk sağlamaz (60). 

 

Boyun UltrasonografS  

Boyun ultrasonograf/s/, PHPT'de /lk basamak görüntüleme yöntem/ olup, yaygın olarak 

kullanılır. Parat/ro/d adenomları t/p/k olarak h/poeko/k, düzgün sınırlı, oval yapılar şekl/nde 

t/ro/d loblarının postero /nfer/orunda /zlen/r. Yüzeyel, t/ro/d komşuluğundak/ lezyonlar /ç/n 

yüksek sens/t/v/te (~70–80%) gösterse de, ektop/k yerleş/ml/ bezlerde (med/asten, 

retroözofagus vb.) sens/t/v/tes/ düşüktür (69). 
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Avantajları: Radyasyon /çermemes/, kolay ulaşılab/l/rl/k, t/ro/d patoloj/ler/n/n eşzamanlı 

değerlend/r/lmes/ 

Sınırlılıklar: Operatöre bağımlılık, der/n yerleş/ml/ ya da retrosternal adenomların 

saptanamaması 

 

99mTc-SestamSbS SSntSgrafSsS 

Teknesyum-99m sestam/b/ (MIBI) parat/ro/d s/nt/graf/s/, parat/ro/d adenomlarının 

lokal/zasyonunda en sık başvurulan nükleer tıp yöntem/d/r. Parat/ro/d dokusu m/tokondr/ 

açısından zeng/n olduğu /ç/n radyoakt/f /şaretl/ sestam/b/y/ t/ro/d dokusundan daha uzun süre 

tutar. Bu fark, erken ve geç faz görüntüleme /le saptanır. 

• Duyarlılık tek adenom varlığında %80–90 c/varındadır; mult/glandüler hastalıkta 

duyarlılığı düşer. 

• USG /le b/rl/kte kullanıldığında cerrah/ başarıyı bel/rg/n artırır (70). 

 

Dört Fazlı Kontrastlı BSlgSsayarlı TomografS 

Dört fazlı b/lg/sayarlı tomograf/ (4D-BT), parat/ro/d adenomlarının yüksek çözünürlüklü 

kontrastlı görüntülemes/nde kullanılır. Adını zamana bağlı olarak elde ed/len dört faz (non-

kontrast, arter/yel, venöz ve geç faz) görüntüden alır. Adenomlar başlangıçta kontrastsız b/r 

çalışma, ardından boyun /le med/astende arter/yel ve venöz kontrastlanma sırasında kontrast 

madde göster/lmes/ /le tanıya g/d/l/r. Hem USG hem MIBI negat/f /se, bu aşamada 4D-BT yarar 

sağlayab/l/r. 

• Avantaj: Yüzeyel olmayan ya da ektop/k yerleş/ml/ adenomların saptanmasında 

üstünlük sağlar. 

• Dezavantajları: Yüksek radyasyon dozu ve kontrast nefropat/ r/sk/d/r (71). 

 

ManyetSk Rezonans Görüntüleme  

Manyet/k rezonans görütüleme (MR), özell/kle /yon/ze radyasyonun kontrend/ke 

olduğu durumlarda (gebel/k, çocukluk dönem/ g/b/) terc/h ed/len b/r alternat/ft/r. Parat/ro/d 

lezyonları genell/kle T2 ağırlıklı sekanslarda h/per/ntens görülür. Ancak sens/t/v/tes/ 4D-BT’ye 

kıyasla daha düşüktür. 

• Avantaj: Yumuşak doku kontrastı, radyasyonsuz görüntüleme 

• Dezavantaj: Ektop/k bezlerde sınırlı duyarlılık, mal/yet ve er/ş/leb/l/rl/k sorunları  
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PozStron EmSsyon TomografSsS Görüntüleme 

Poz/tron em/syon tomograf/s/ (PET/BT) genell/kle tekrarlayan veya pers/stan 

PHPT vakalarında, d/ğer görüntüleme yöntemler/yle lokal/ze ed/lemeyen bezler/n tesp/t/ 

amacıyla kullanılır. Özell/kle 18F-Fluorochol/ne (FCH) PET/BT, son yıllarda parat/ro/d 

lokal/zasyonunda umut vaat eden b/r yöntem hal/ne gelm/şt/r. Duyarlılığı, sestam/b/-negat/f 

olgularda b/le %85’/n üzer/nded/r. 

• Avantaj: Ektop/k ve mult/glandüler hastalıkta yüksek başarı 

• Dezavantaj: Yüksek mal/yet, sınırlı er/ş/m, radyasyon dozu (8,9) 

 

PRİMER HİPERPARATİROİDİDE TEDAVİ 

Pr/mer h/perparat/ro/d/, çoğu olguda cerrah/ tedav/ /le kür sağlanab/len b/r endokr/n 

hastalıktır. Tedav/ yaklaşımı, hastanın semptom durumu, yaş, b/yok/myasal parametreler ve 

eşl/k eden kompl/kasyonlara göre şek/llend/r/l/r. Asemptomat/k b/reylerde /zlem ya da med/kal 

tedav/ seçenekler/ gündeme gel/rken, bel/rl/ kr/terler/ karşılayan hastalarda cerrah/ öner/l/r. 

 

CerrahS TedavS 

Cerrah/, PHPT /ç/n tek kürat/f tedav/ seçeneğ/d/r. Başarılı b/r parat/ro/dektom/ sonrası 

normokalsem/ oranı %95’ler/n üzer/nded/r. Cerrah/ sırasında hedef, h/perfonks/yonel 

bez/n eks/zyonudur; bu bez genell/kle tek b/r adenomdur. Ancak yaklaşık %10–15 olguda 

mult/glandüler hastalık söz konusudur. 

Asemptomat/k hastalar /se cerrah/ tedav/ end/kasyonlar varlığında değerlend/r/lmel/d/r. 

Parat/ro/dektom/yle b/yok/myasal bulgular ve KMY’de düşüş düzelmekle b/rl/kte, PHPT’l/ her 

hastaya cerrah/ tedav/ uygulanmamaktadır. Asemptomat/k vakalarda cerrah/ tedav/ 

end/kasyonları aranmalıdır. 

Asemptomat/k PHPT’l/ hastalarda aşağıdak/ kr/terler/n en az b/r/n/n varlığında ope- 

rasyon düşünülmel/d/r (22): 

A. Serum kals/yumu normal/n üst sınırının >1 mg/dL üzer/nde olanlar. 

B. İskelet tutulumu olanlar: 

a.Vertebral graf/ veya d/ğer görüntüleme yöntemler/ /le kırık veya, 

b. Herhang/ b/r bölgede T-skoru /le KMY ≤ -2,5 olanlar. 

C. Böbrek tutulumu olanlar: 

a. eGFR veya kreat/n/n kl/rens/ <60 mL/dak olanlar veya 

b. Röntgen, ultrason veya d/ğer görüntüleme yöntemler/ /le nefrokals/noz veya 

             nefrol/t/az/s/ olanlar veya 
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c.Ür/ner kals/yum atılımı: h/perkals/ür/ (kadınlarda >250 mg/gün,    erkeklerde>300 

mg/gün). 

D. Yaş <50 olanlar  

 

MedSkal TedavS 

Pr/mer h/perparat/ro/d/ hastalarında, asemptomat/k ya da haf/f semptomlu olgularda 

cerrah/ dışı yaklaşımlar değerlend/r/leb/l/r. Parat/ro/dektom/, kür sağlayan tek tedav/ yöntem/ 

olmakla b/rl/kte, bazı hasta gruplarında med/kal tedav/ b/r alternat/f olarak kullanılab/l/r. 

Medikal tedavi, aşağıdaki hasta gruplarında düşünülmelidir (1): 

• Ciddi komorbiditeler nedeniyle cerrahi riski yüksek olan hastalar 

• Cerrahiyi reddeden hastalar 

• Başarısız cerrahi müdahale geçirenler ve tekrarlayan hastalığı olanlar 

• Minimal semptomatik ya da asemptomatik hastalar 

• Yaşlı ve kırılgan bireyler 

• Paratiroidektomi kriterlerini karşılamayan hastalar  

o Serum kalsiyum <1 mg/dL üst sınırın üzerinde 

o T skorları > -2.5 

o Böbrek fonksiyonu normal ve hiperkalsiüri yok 

 

MedSkal TedavS SeçeneklerS 

KalsSmSmetSkler (CSnacalcet) 

Kals/yum-duyarlı reseptör agon/st/d/r; parat/ro/d hücreler/nde CaSR’ye bağlanarak PTH 

salınımını azaltır. Cerrah/ye uygun olmayan veya cerrah/y/ /stemeyen ve serum kals/yumu 

bel/rg/n yüksek olan hastalarda terc/h ed/l/r.  Serum kals/yum düzeyler/n/ normale 

yaklaştırab/l/r ancak KMY’y/ artırmaz. Kem/k m/neral yoğunluğunu arttırmak /ç/n b/fosfonat 

ver/leb/l/r ve b/rl/kte kullanılab/l/r.  Genell/kle 30 mg/gün /le başlanır ve serum kals/yum 

düzeyler/ne göre t/tre ed/l/r (72). 

 

BSfosfonatlar (Alendronat, RSsedronat, ZoledronSk AsSt) 

Osteoklast aracılı kem/k rezorps/yonunu /nh/be ederek kem/k m/neral yoğunluğunu 

artırır. Osteopen/ veya osteoporozu olan PHPT hastalarında öner/l/r. KMY'y/ özell/kle lomber 

vertebra ve femur boynunda artırır; serum kals/yumunu genell/kle etk/lemez (73) 
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Denosumab 

Denosumab, RANK l/gandını (RANKL) /nh/be eden b/r monoklonal ant/kordur. 

Osteoklast akt/v/tes/n/ baskılayarak kem/k rezorps/yonunu azaltır ve böylece KMY’y/ arttırır. 

Osteoporoz tedav/s/nde onaylı b/r /laç olan denosumab, PHPT’n/n özell/kle kem/k yönünden 

bel/rg/n etk/l/ olduğu olgularda b/r seçenek olarak öne çıkmaktadır. 

Yapılan çalışmalarda yaşlı postmenopozal pr/mer h/perparat/ro/d/s/ olan kadın hastalarda 

vertebra, total kalça ve d/stal rad/us kem/k m/neral yoğunluğunda anlamlı düzelme görülmüştür 

(8). Cerrah/ düşünülmeyen olgularda denosumab tedav/s/ de b/r seçenek olab/l/r. 

 

KonservatSf İzlem 

Parat/ro/dektom/ kürat/f olsa da, bel/rl/ hastalarda konservat/f /zlem (akt/f tak/p) b/r 

yönet/m stratej/s/ olab/l/r. Bu yaklaşım özell/kle: 

• Cerrah/ kr/terler/n/ karşılamayan asemptomat/k hastalarda, 

• Cerrah/y/ /stemeyen hastalarda, 

• Cerrah/ r/sk/ yüksek b/reylerde terc/h ed/l/r. 

Kılavuzlar konservat/f olarak /zlem yapılacak PHPT’l/ hastalar /ç/n yıllık /yon/ze 

kals/yum, PTH düzey/ ve per/yod/k aralıklarla DEXA ölçümü önermekted/r (22). Konservat/f 

/zlem, mult/d/s/pl/ner ve düzenl/ kontrol gerekt/r/r; hastalığın /lerleyeb/leceğ/, kompl/kasyon 

gel/şeb/leceğ/ göz önünde bulundurulmalıdır. 
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SEKONDER HİPERPARATİROİDİZM 

GİRİŞ 
Parat/ro/d bez/nden salgılanan parathormon (PTH) kals/yum–fosfor homeostazının 

sağlanmasında öneml/ b/r rol oynar. İyon/ze kals/yumdak/ m/n/mal b/r değ/ş/kl/k, parat/ro/d 

hücreler/nde bulunan kals/yum algılayan reseptörler (CaSR) tarafından algılanır ve PTH 

salgılanmasını düzenler (1). 

Sekonder h/perparat/ro/d/ (SHPT), D v/tam/n/ eks/kl/ğ/, h/perfosfatem/ ve h/pokalsem/ 

g/b/ nedenlere bağlı olarak PTH sekresyonundak/ artıştır. Artan PTH, böbrek, bağırsak ve 

kem/k üzer/ne etk/ ederek akt/f D v/tam/n/ sentez/n/ /ndükler, serum kals/yum düzey/n/ artırır. 

SHPT’n/n dünya genel/ndek/ en sık neden/ kron/k böbrek yetmezl/ğ/d/r. Kron/k böbrek 

yetmezl/ğ/ (KBY) sürec/nde, böbreğ/n tübüler ve glomerüler hasarı neden/yle kals/yum–fosfor 

m/neral denges/n/n kontrolü bozulur. Fosforun vücuttan uzaklaştırılamaması ve akt/f D v/tam/n/ 

sentezlenememes/ neden/yle h/pokalsem/ gel/ş/r. H/pokalsem/; PTH sentez ve sekresyonunu 

uyarır ve h/perparat/ro/d/ oluşur. PTH sentez/, glomerüler f/ltrasyon hızı (GFR) azaldıkça artış 

göster/r. SHPT; GFR >80 ml/dk/1,73 m2 olan hastalarda %12 c/varında görülürken GFR <60 

ml/dk/1,73 m2 olan hastalarda yaklaşık %60 oranında görülmekted/r (2). İk/nc/ en sık neden D 

v/tam/n/ eks/kl/ğ/d/r. Dünya nüfusunun %50’s/ v/tam/n D eks/kl/ğ/nden etk/lenmekted/r (3). 

Et/yoloj/de D v/tam/n/ eks/kl/ğ/n/n dışlanması /ç/n serum 25-OH D v/tam/n/ düzey/n/n >30 

ng/mL olması öner/lmekted/r (4). SHPT’n/n d/ğer nedenler/ arasında; Çölyak hastalığı, yağ 

malabsorbs/yonuyla g/den pankreat/k hastalıklar, obez/te cerrah/s/, osteomalaz/, l/tyum 

kullanımı ve pseudoh/poparat/ro/d/ sayılab/l/r.  

Pek çok çalışmada SHPT’n/n kem/k yapım-yıkım döngüsü bozukluklarının yanı sıra 

kard/yovasküler hasar ve vasküler kals/f/kasyonlara da yol açtığı göster/lm/şt/r (5). Bu nedenle 

SHPT’n/n yönet/m/ hem mortal/te hem morb/d/te açısından çok öneml/d/r. Son yıllarda 

keşfed/len f/broblast büyüme faktörü-23 (FGF-23) ve Klotho, bu karmaşık metabol/k 

bozukluğa /l/şk/n yen/ bakış açıları kazanmamızı sağlamıştır. Öncel/kle SHPT patogenez/nde 

yer alan faktörler /ncelenecekt/r. 
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PATOGENEZ 

KalsSyum ve KalsSyum Algılayıcı Reseptör “CaSR” 

Hücre dışı kals/yum konsantrasyonu, PTH salgılanmasını regüle eden asıl faktördür. Bu 

regülasyon CaSR’n/n ekstraselüler kals/yumu doğru algılamasıyla sağlanmaktadır. F/zyoloj/k 

şartlarda CaSR tarafından algılanan kals/yum yüksekl/ğ/ parat/ro/d hücreler/n/n PTH salgısını 

yaklaşık %50 oranında azaltır ve PTH-Ca eğr/s/ sağa kayar (6). Sekonder h/perparat/ro/d/de 

kals/yum düşme eğ/l/m/nded/r. Bunun nedenler/ arasında kals/tr/ol düzey/n/n düşük olmasına 

bağlı /ntest/nal kals/yum em/l/m/n/n azalması, PTH’n/n kals/yumu yükselt/c/ etk/s/ne 

kem/klerde d/renç gel/şmes/ ve yüksek serum fosfor sev/yeler/ne bağlı CaHPO4 

kompleksler/n/n dokularda çökmes/ sayılab/l/r.  Bu mekan/zmalar sonucunda oluşan 

h/pokalsem/ PTH sentez/n/ arttırır.  

Hem h/perparat/ro/d/ hem de KBY sürec/nde artan ürem/k toks/nler neden/yle CaSR’n/n 

ekspresyonu azalmıştır.  CaSR ekspresyonunun azaldığı parat/ro/d glandında PTH salgılama 

kapas/tes/ ve hücresel prol/ferasyon artar (7). Bu durumda PTH salgılanmasının baskılanması 

/ç/n daha yüksek düzeyde kals/yum gereks/n/m/ doğar yan/ PTH-Ca eğr/s/ sola kayar (8).  

CaSR’y/, akt/f D v/tam/n/ olan kals/tr/ol, d/yetle alınan fosfor, parat/ro/d glandının 

oluşması /ç/n gerekl/ olan “gl/al cell m/ss/ng-2” adlı transkr/ps/yon faktörü ve kals/m/met/kler 

regüle eder.  B/r çalışmada, KBY sürec/nde SHPT gel/şen ve parat/ro/dektom/ yapılan 

hastalarda, kals/m/met/k kullanma öyküsü olan hastaların parat/ro/d bezler/ndek/ CaSR 

b/yosentez/n/n kals/m/met/k kullanmayanlara göre daha fazla olduğu saptanmıştır (9). 

 

KalsStrSol ve VStamSn D Reseptörü 

Akt/f D v/tam/n/ olan kals/tr/ol parat/ro/d fonks/yonun en öneml/ negat/f 

düzenley/c/ler/nden b/r/d/r. Etk/s/n/ v/tam/n D reseptör (VDR) ve ret/no/k as/t kompleks/ne 

bağlanarak göster/r (10). Çalışmalarda, kals/tr/olün hücre döngüsü düzenley/c/s/ c-myc /ç/n 

transkr/ps/yon faktörler/n/n baskılanması (11), dönüştürücü büyüme faktörü-α'nın (TGF-α) 

/nh/be ed/lmes/ ve hücre döngüsünün b/r /nh/b/törü olarak p21'/n /ndüklenmes/ yoluyla 

parat/ro/d hücre çoğalmasını azalttığı göster/lm/şt/r (12). Bu mekan/zmalar neden/yle, akt/f D 

v/tam/n/ndek/ azalmanın parat/ro/d dokuda prol/ferasyona neden olduğu b/l/nmekted/r. Bu 

yolaklara ek olarak düşük kals/tr/ol ve kals/yum düzeyler/, parat/ro/d hücrelerde VDR 

ekspresyonunda azalmaya neden olmaktadır. VDR’dek/ bu azalmanın SHPT’n/n d/füz 

h/perplaz/den nodüler h/perplaz/ye /lerlemes/ yan/ progrese olmasıyla /l/şk/l/ olduğu 

göster/lm/şt/r (10,12). 
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Kron/k böbrek yetmezl/ğ/ne bağlı SHPT olan hastalarda VDR gen pol/morf/zm/ 

göster/lm/şt/r. Hem KBY olan hem de renal transplantasyon yapılmış hastalarda bb gen 

pol/morf/zm/ bulunmaktayken düşük derecel/ SHPT olanlarda BB ve Bb gen pol/morf/zm/ 

tesp/t ed/lm/şt/r. Bu pol/morf/zm hastalığın transplantasyon önces/ ve sonrası ş/ddet/n/ 

etk/lemekted/r (13). 

 

Fosfor RetansSyonu  

H/perfosfatem/ SHPT’n/n etyopatogenez/nde rol alan en öneml/ nedend/r. Fosfor 

b/r/k/m/, kron/k böbrek yetmezl/ğ/n/n erken evreler/nde başlamaktadır.  Renal yolla atılamayan 

fosfor, doğrudan parat/ro/d dokuyu uyararak hem PTH sekresyonunu hem de hücre 

prol/ferasyonunu artırır (14). Bu doğrudan etk/ye ek olarak fosfor, proks/mal tübülde yer alan 

1α-h/droks/lazı /nh/be etmekted/r. Akt/f D v/tam/n/ sev/yes/ndek/ düşme PTH sekresyonunun 

artmasına katkı sağlamaktadır.  

Bazı hayvan modeller/nde, normal ve bozulmuş renal fonks/yon gösteren deneklerde 

d/yetle yüksek fosfor alımının parat/ro/d hücre prol/ferasyonunu doğrudan uyardığı 

göster/lm/şt/r (15). 

 

FGF-23 ve Klotho  

Son yıllarda kromozom 12'de bulunan F/broblast Growth Factor-23 (FGF-23) gen/n/n 

keşf/ SHPT patogenez/n/n aydınlatılmasına büyük fayda sağlamıştır (16). FGF-23, 

osteos/tlerden sentezlenen b/r prote/nd/r. Asıl görev/ fosfor sev/yes/n/n kontrolüdür. Bu 

kontrolü, proks/mal renal tübülden fosfor ger/ em/l/m/n/ ve bağırsaklardan kals/yum em/l/m/n/ 

azaltarak sağlar.  Ayrıca 1alfa-h/droks/laz akt/v/tes/n/ /nh/be eder ve akt/f D v/tam/n/ oluşamaz. 

FGF-23’ün sentez/ v/tam/n D, fosfor, PTH ve kals/yum /le kontrol ed/l/r. Bu uyarının 

mekan/zması net olarak b/l/nmemekted/r (17). 

FGF-23’ün etk/s/n/ göstereb/lmes/ /ç/n transmembran prote/n olan α-Klotho’ya /ht/yaç 

vardır. Α-Klotho esas olarak böbreklerden sentezlenmekle b/rl/kte daha az düzeyde parat/ro/d 

dokuda da bulunur. KBY sürec/nde artan fosfor neden/yle FGF-23-α-Klotho kompleks/n/n 

oluşumu /ndüklen/r ve fosfatür/k etk/ sağlanır.  GFR’dek/ düşüşle b/rl/kte; FGF-23’ün hem 

sentez/ artar hem de renal ekskresyonu azalır sonuçta serum düzey/ artmış olur. Ancak 

GFR’dek/ azalmayla b/rl/kte α-Klotho’nun renal sentez/ de azalır, FGF-23- α-Klotho kompleks 

oluşumu sekteye uğrar (18). Bu nedenle KBY’n/n erken evreler/nde bulunan fosfatür/k etk/ye 

karşı d/renç oluşur ve fosfor kontrolü g/derek zorlaşır. Tüm bunların yanı sıra; α-Klotho temelde 
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/lk olarak yaşlanma engelley/c/ b/r molekül olarak tanınmıştır. Artmış ekspresyonunun 

yumuşak doku kals/f/kasyonunu azalttığı göster/lm/şt/r (19). 

 

DSğer Faktörler  

Son yıllarda, SHPT patogenez/ /le /l/şk/l/ yen/ faktörler üzer/nde çalışılmaktadır. Bunlar 

arasında rapam/s/n hedef/ aracılığıyla s/nyal /let/m/ (20) ve parathormon sentez/nde 

transkr/ps/yon sonrası düzenlemeyle /l/şk/l/ m/kroRNA üm/t ver/c/ moleküllerd/r (21). 

 

KLİNİK 

Sekonder h/perparat/ro/d/ sürec/nde öncel/kle kas ve kem/kler etk/lenmekle b/rl/kte 

yumuşak doku /le c/ltte de hasar meydana geleb/l/r.  Kem/k üzer/ndek/ asıl etk/; kem/ğ/n 

m/neral/zasyonu ve remodell/ng/n bozulmasıdır.  Yüksek PTH, artmış kem/k yapım-yıkım 

döngüsünden sorumludur. Yeter/nce m/neral/ze olamamış kem/k yapısı neden/yle zaman 

/çer/s/nde kem/k kırılganlığı artar. Hastalarda kem/k ağrısı sık b/r bulgudur. Genelde s/ns/ olup, 

vücut poz/syonunu değ/şt/rmekle agreve olur. Lomber ve pelv/k bölgeler /le bacaklarda ağrı ve 

deform/teler meydana geleb/l/r (22). SHPT sürec/nde oluşan kals/f/kasyonlar arter duvarlarını, 

per/art/küler dokuyu, der/y/, kornea ve konjonkt/vayı etk/ler. Bu nedenle kas güçsüzlüğünden, 

kırmızı göz sendromundan ve kaşıntıdan sorumludurlar.  Kals/f/kasyonlar kalpte, aort ve m/tral 

kapaklarda, m/yokardda da meydana geleb/l/r. İskem/, sol ventr/kül d/sfonks/yonu, konjest/f 

kalp yetmezl/ğ/, ar/tm/ ve ölüm g/b/ artmış kard/yovasküler olaylara yol açab/l/r (23, 24). Daha 

nad/ren v/sseral metastat/k kals/f/kasyonlar da görüleb/l/r. Kals/flaks/, arter/yel 

obstrüks/yondan kaynaklanan c/lt ülserasyonu ve ekstrem/teler/n der/ nekrozu olarak kl/n/ğe 

yansır (25). Yüksek kals/yum, PTH ve fosfor sev/yeler/ neden/yle oluşur. Kals/flaks/de, ş/ddetl/ 

/nt/mal h/perplaz/ /le küçük arter/ol ve venüller/n kals/f/kasyonu söz konusudur. Tabloya 

eklenen trombozlar ağrılı c/lt nekrozuna yol açab/l/r. İskem/ neden/yle artan enfeks/yon ve 

seps/s r/sk/, morb/d/te ve mortal/tey/ artırır (26). Sekonder h/perparat/ro/d/zmdek/ d/ğer 

bel/rt/ler arasında /ştahsızlık, ps/k/yatr/k ve nöroloj/k semptomlar görüleb/l/r. 

 

TANI 

Sekonder h/perparat/ro/d/ düşünülen hastaların tanısında kl/n/k ve laboratuvar 

sonuçlarının b/rl/kte değerlend/r/lmes/ öner/l/r. Değerlend/rme yapılırken, serum PTH, 

kals/yum, fosfor, D v/tam/n/ düzeyler/ ve böbrek fonks/yonunun laboratuvar değerler/ göz 

önüne alınmalıdır.   Pr/mer ve sekonder h/perparat/ro/d/n/n ayırımı genell/kle yüksek veya 

düşük kals/yum sev/yeler/ne göre yapılmaktadır. 



 79 

Kron/k böbrek hastalığı olan hastaların çoğunda düşük veya normal kals/yum düzey/ 

bulunmaktadır. Normal renal fonks/yonları olan sekonder h/perparat/ro/d/l/ hastalarda PTH 

etk/s/yle fosfor sev/yeler/ düşük görüleb/l/rken KBY hastalarında olmayab/l/r. KBY erken 

dönemler/nde de yüksek fosfor sev/yeler/ görüleb/l/r. Bu hastalarda kem/k m/neral 

bozukluklarının görüleb/lmes/ ve kas-/skelet s/stem/n/n etk/leneb/lmes/ neden/yle K/dney 

D/sease for Improv/ng Global Outcomes (KDIGO) 2017; patoloj/k kırıkların değerlend/r/lmes/ 

/ç/n kem/k m/neral bozukluğu olan d/yal/z hastalarında kem/k m/neral ölçümünün yapılmasını 

önermekted/r (27). KBY zem/n/nde gel/şen sekonder h/perparat/ro/d/zmde b/r grup kem/k 

m/neral bozukluğu “renal osteod/strof/” başlığı altında tanımlanmıştır. Renal osteod/strof/de 

bazı çarpıcı radyoloj/k özell/kler vardır.  Osteoskleroz, özell/kle aks/yel /skelette artmış kem/k 

yoğunluğunu /fade eder ancak kem/k yapısal olarak zayıftır ve stres kırıklarına eğ/l/ml/d/r.  

SHPT’de osteosklerozun en t/p/k özell/ğ/ omurgada “Rugger Jersey” (vertebralarda ardışık 

sklerot/k-lüsen-sklerot/k görünüm) /şaret/d/r (28).  

Osteomalaz/, yen/ oluşan osteo/d/n zayıf m/neral/zasyonu neden/yle kem/ktek/ 

yumuşamayı /fade eder. Görüntülerde osteomalaz/k kısımda radyolusens kaybı görüleb/l/r. 

Sekonder h/perparat/ro/d/zmde görülen Brown tümör, artmış osteoklast/k akt/v/te ve f/broblast 

prol/ferasyonuna bağlı olarak ortaya çıkan l/t/k kem/k lezyonudur.  Radyograf/de /y/ sınırlı 

h/podens b/r lezyon olarak kend/n/ göster/r. Genell/kle eller, ayaklar, yüz kem/kler/ ve 

kafatasında oluşur. Brown tümör, kem/k m/neral bozukluğunun son evreye geld/ğ/n/ /şaret eder 

ve bazı başka kem/k tümörler/ /le karışab/lmekted/r (29). Oste/t/s f/brosa cyst/ca, düz graf/de 

özell/kle d/stal falankslar, klav/kula, d/stal ulna ve kafatasında subper/ostal rezorbs/yon, 

erozyon olarak görülmekted/r. Ayrıca uzun kem/klerde kort/kal /ncelme, kem/k k/st/ ve 

trabeküler kem/kte yoğunlaşma da görüleb/l/r (28). 

 

TEDAVİ  

Sekonder h/perparat/ro/d/de son yıllarda med/kal tedav/n/n başarısı artmıştır.  Med/kal 

tedav/ler/n yeterl/ olmadığı, /laçların yan etk/ler/ neden/yle kullanılamadığı, tedav/ye yönel/k 

ajana er/ş/m/n mümkün olmadığı durumlarda cerrah/ tedav/ gündeme gelmekted/r (30). 

 

MedSkal TedavSler 

Fosforun Kontrolü  

Sekonder h/perparat/ro/d/n/n tedav/s/nde en öneml/ nokta, anormal kals/yum–fosfor 

metabol/zmasının kontrolüdür. Burada kals/yum ve fosfor normal aralıkta tutulurken; 

beraber/nde parathormon ve v/tam/n D’n/n de kontrol ed/lmes/ kr/t/kt/r. İlk basamak gazlı 
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/çecekler, et ve peyn/r g/b/ fosfor açısından zeng/n y/yecekler/n d/yette kısıtlanmasıdır. Bu 

kısıtlama, beraber/nde malnütr/syon r/sk/n/ taşımaktadır. Bu nedenle fosfor kısıtlamasının yanı 

sıra fosfat bağlayıcılar da kullanılmaktadır. Fosfat bağlayıcılar arasında kals/yum /çeren 

kals/yum karbonat /le kals/yum /çermeyen sevelamer h/droklorür, sevelamer karbonat ve lantan 

karbonat bulunur (31). Kals/yum /çeren fosfat bağlayıcıların vasküler ve yumuşak doku 

kals/f/kasyonunu artırdığı b/l/nmekted/r. Kals/yum /çermeyen fosfat bağlayıcıların daha yüksek 

sağkalımla /l/şk/l/ olduğu göster/lm/şt/r (32). SHPT’de /lk ve en yaygın terc/h ed/len ajan 

sevelamerd/r. Sevelamer, kan fosfor konsantrasyonunu hızla düşürerek parat/ro/d hücre 

prol/ferasyonunu engeller ve PTH sev/yeler/n/ azaltır. Bununla b/rl/kte kusma ve karın ağrısı 

g/b/ yan etk/ler/ neden/yle hasta uyumu düşüktür (33). 

Kals/yum /çermeyen ve oral yen/ b/r fosfor bağlayıcı olan PA21, pol/nükleer dem/r 

h/droks/t, sakkaroz ve n/şastadan oluşur. H/perfosfatem/y/ etk/l/ b/r şek/lde azaltır, PTH 

sev/yeler/n/ öneml/ ölçüde düşürdüğü göster/lm/şt/r. SHPT /ç/n potent b/r ajan olup gelecekte 

h/perfosfatem/ tedav/s/nde öncel/kle terc/h ed/len molekül hal/ne geleceğ/ öngörülmekted/r 

(34). 

 

VStamSn D ve Analogları  

D v/tam/n/ eks/kl/ğ/ yeters/z kals/yum em/l/m/ne yol açarak PTH sekresyonunda artışa 

neden olab/l/r.  Bu nedenle, D v/tam/n/ ve analogları SHPT'y/ D v/tam/n/ eks/kl/ğ/n/ düzelterek 

tedav/ eder. D v/tam/n/ analoglarının kron/k böbrek hastalığında kullanımının PTH sev/yeler/n/ 

düşürdüğü ve /nflamasyonu azalttığı b/l/nmekted/r. Buna ek olarak, tübülo-/nterst/syel 

f/broz/s/n azalması, endotel fonks/yonunun /y/leşmes/, ren/n-anj/yotens/n s/stem/n/n 

/nh/b/syonu ve vasküler kals/f/kasyonun önlenmes/ g/b/ olumlu etk/ler/ de vardır. Tüm bu 

etk/ler sonucunda KBY hastalarında D v/tam/n/ analoglarının kullanılmasının; kard/yovasküler 

nedenlerle hastaneye yatışların azalması ve mortal/ten/n /y/leşmes/yle /l/şk/l/ olduğu 

göster/lm/şt/r (35). 

Sıklıkla kullanılan /laçlar kals/tr/ol, par/kals/tr/ol ve alfakals/doldür. Kals/tr/ol, /ntest/nal 

kals/yum absorbs/yonunu artırır. Ayrıca osteoklastların /nh/b/syonunu ve osteoblastların 

akt/vasyonunu sağlayarak kem/k metabol/zmasını /y/leşt/r/r. SHPT’de hem oral hem de 

/ntravenöz kullanımı mevcuttur (36). Kals/tr/ol, PTH sev/yes/n/ azaltmada alfakals/dole göre 

daha etk/nd/r ancak h/perkalsem/ ve h/perfosfatem/ g/b/ yan etk/lere yol açab/lmekted/r. 

Par/kals/tr/ol, kals/yum ve fosfor sev/yeler/n/ etk/lemeden PTH salgısını öneml/ ölçüde azaltan 

seç/c/ b/r D v/tam/n/ reseptör akt/vatörüdür (37). Nad/ren h/perkalsem/ ve h/perfosfatem/ 
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meydana gelse b/le bu yan etk/ler/n görülme sıklığı kals/tr/olden daha azdır. Bu nedenle, 

gelecekte SHPT /ç/n en uygun D v/tam/n/ analoğu olab/leceğ/ düşünülmekted/r. 

DP001 (2MD), kem/k ve parat/ro/d bezler/ /ç/n yüksek seç/c/l/ğe sah/p oral, yen/ selekt/f 

D v/tam/n/ analoğudur. D v/tam/n/ reseptörler/ne bağlanır ve PTH sentez/yle salgılanmasını 

engeller. Mevcut akt/f D v/tam/n/ analoglarından daha güvenl/d/r çünkü hedef dokulara hızla 

ve yaygın b/r şek/lde dağılır.  Uzun b/r yarı ömre sah/pt/r. Bu nedenle, gelecekte daha gen/ş b/r 

uygulama alanına sah/p olması muhtemeld/r (38). 

 

KalsSmSmetSkler 

Kals/m/met/kler, parat/ro/d bez/ndek/ CaSR duyarlılığını artıran ve PTH üret/m/n/n 

azalmasını sağlayan ajanlardır. S/nakalset, en yaygın kullanılan kals/m/met/kt/r. D/yal/ze g/ren 

SHPT’l/ hastalarda s/nakalset/n uzun sürel/ kullanımı, yüksek kem/k dönüşümünü azaltır ve 

kem/k m/neral/zasyonunu /y/leşt/r/r (39). Ek olarak fraj/l/te kırıklarını azaltır. Ayrıca, s/nakalset 

SHPT'n/n kard/yovasküler kompl/kasyonlarını azalttığı /ç/n mortal/tey/ düşürür (40).  

S/nakalset/n öneml/ yan etk/ler/ arasında bulantı, h/pokalsem/, QT uzaması, ar/tm/, kalp 

yetmezl/ğ/n/n agreve olması ve konvüls/yonlar sayılab/l/r. Etelkalset/d, m/de bulantısı ve 

kusmaya neden olmadan hemod/yal/zdek/ hastalarda PTH sev/yeler/n/ s/nakalsetten daha etk/l/ 

b/r şek/lde azaltan başka b/r kals/m/met/k ajandır (41). 

 

CerrahS TedavS 

SHPT’de med/kal tedav/ler yaygın kullanılmakla b/rl/kte cerrah/ tedav/ de b/r seçenekt/r. 

K/mler/n amel/yata ver/lmes/ gerekt/ğ/ halen tartışmalıdır. KDIGO rehber/ne göre, med/kal 

tedav/ye cevap vermeyen, d/rençl/ h/perparat/ro/d/s/ olan hastalara parat/ro/dektom/ 

öner/lmel/d/r (27). Med/kal tedav/ye d/renç olması, patoloj/k kırıklar, yoğun kem/k ağrısı, 

yoğun kaşıntı, kogn/t/f bozukluk, kals/f/laks/, er/tropoet/n tedav/s/ne d/rençl/ anem/, ş/ddetl/ 

h/perkalsem/ (Ca>10.2 mg/dL) veya ş/ddetl/ h/perfosfatem/ (P>5.5 mg/dL), kard/yomyopat/ ve 

/şlevsel renal greft/ olup /lerley/c/ h/perkalsem/ saptanan hastalarda da cerrah/ seçenek 

düşünüleb/l/r (31). L/teratürde SHPT’n/n cerrah/ tedav/s/nde 4 farklı yaklaşım b/ld/r/lm/şt/r: 

1. Subtotal parat/ro/dektom/ ve serv/kal t/mektom/ (Subtotal PTX); burada üç buçuk parat/ro/d 

bez/ çıkarılır ve yarım bez yer/nde bırakılır. 

2. Total parat/ro/dektom/ /le b/rl/kte parat/ro/d ototransplantasyonu ve b/lateral serv/kal 

t/mektom/ (TPTX+AT+BCT)  

3. Ototransplantasyonsuz ve t/mektom/s/z total parat/ro/dektom/ (TPTX)  
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4. Ototransplantasyonsuz total parat/ro/dektom/ ve b/lateral serv/kal t/mektom/ (TPTX+BCT); 

PTH sentez/ tamam/yle ortadan kalkar. 

Amel/yat sonrası dönemde geç/c/ veya kalıcı rekürren s/n/r felc/, devam eden 

h/perparat/ro/d/ veya aç kem/k sendromu g/b/ kompl/kasyonlar gel/şeb/l/r.  

 
TERSİYER HİPERPARATİRODİZM 

Ters/yer h/peraparat/ro/d/zm (THPT) genell/kle uzun sürel/ PTH h/persekresyonu 

sonrasında meydana gel/r. Uzun yıllardır hemod/yal/ze g/ren hastalarda veya renal 

transplantasyon sonrası gel/ş/r (42). Genell/kle renal transplantasyon sonrası devam eden PTH 

yüksekl/ğ/ /ç/n kullanılan b/r term/noloj/d/r.  Bazı çalışmalarda, başarılı nak/l yapılmış b/r greft 

varlığında b/le hastalarda uzun vadede yüksek PTH düzeyler/ saptanmıştır (43,44). Renal 

nak/lden önce yüksek PTH sev/yes/ne sah/p hastaların uzun sürel/ kalıcı h/perparat/ro/d/ 

yaşama olasılığı yüksekt/r (45). 

THPT et/yopatogenez/nde rol oynayan mekan/zmalar SHPT /le benzerd/r. KBY 

hastalarında yüksek fosfat, düşük kals/tr/ol ve h/pokalsem/ neden/yle parat/ro/d hücre 

büyümes/n/n uzun sürel/ uyarılması durumu, nodüler h/perplaz/ye neden olur. Nodüler 

parat/ro/d bezler/ devam eden uyarıcılar neden/yle otonom/ kazanarak PTH'y/ aşırı salgılamaya 

devam eder. Bu durumda, yükselm/ş serum kals/yum sev/yeler/ b/le PTH salgılanmasını 

önleyemez.  Akt/f D v/tam/n/ veya kals/m/met/k tedav/ler/ genell/kle başarısız olur (42,46). 

Ters/yer h/perparat/ro/d/de SHPT’den farklı olarak normal veya yüksek kals/yum düzey/ 

mevcuttur. THPT’de dört bez/n de tümüyle etk/len/p h/perplaz/ye uğramış olması bu durumun 

ayırt ed/c/ özell/ğ/d/r. Bu duruma ek olarak; h/perplaz/n/n monoklonal prol/ferasyon yoluyla 

gel/şm/ş olması da THPT /ç/n spes/f/k bulgudur.  Monoklonal prol/ferasyonun neden/ tam 

b/l/nmemekle beraber; nodüler alanlarda VDR kaybı üzer/nde durulmaktadır. Ön planda azalan 

VDR neden/yle kals/tr/olün PTH salgılanmasını /nh/be edemed/ğ/ ve dokuda prol/ferasyonun 

arttığı düşünülmekted/r (47).   

Nak/l sonrası dönemde THPT et/yopatogenez/nde rol oynayan d/ğer b/r neden 25-

h/droks/v/tam/n D eks/kl/ğ/d/r.  25-OH-D v/tam/n eks/kl/ğ/n/n olası nedenler/; güneş ışığı 

maruz/yet/n/n azalması, yoğun ve yüksek faktörlü güneş koruyucu kremler/n kullanılması, 

greft/n kısm/ veya total rejeks/yonu, stero/dler başta olmak üzere /mmunsüpres/f /laçların 

kullanımı, metabol/k sendrom ve obez/ted/r. Nak/l sonrası erken dönemde, hastaların yaklaşıkm 

%80'/nde c/dd/ 1,25-OH2-D eks/kl/ğ/ gözlemlenm/şt/r (48). Bu dönemde, serum FGF-23 

sev/yes/ /le 1,25-OH2-D sev/yes/n/n negat/f /l/şk/l/ olduğu, nak/l sonrası f/zyoloj/k olarak artan 
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FGF-23’ün kals/tr/ol sentez/n/ baskıladığı göster/lm/şt/r. Nak/lden 9-12 ay sonrasında yalnızca 

/şlevsel grefte sah/p olan hastalarda kals/tr/ol düzeyler/n/n normale geld/ğ/ /zlenm/şt/r (49). 

THPT’n/n tek tedav/s/ cerrah/d/r. Cerrah/ uygulanamayacak vakalarda /se radyofrekans 

ablasyon yöntem/ b/r seçenek olarak değerlend/r/leb/l/r. C/dd/ h/perkalsem/s/ olan PTH yüksek 

vakalarda transplantasyon hazırlık sürec/nde cerrah/ yapılması uygun olacaktır. Cerrah/n/n en 

net end/kasyonu uzun sürel/ ve kalıcı h/perkalsem/ gel/şmes/d/r (Ca>11.5 mg/dL) (50). 

Normokalsem/ varlığında b/le; sürekl/ normal/n üst sınırının 2 - 9 katı üzer/nde saptanan PTH 

düzeyler/ (tek b/r ölçümden z/yade b/r sürekl/l/ğ/n olması), parat/ro/dektom/y/ akla get/rmel/d/r. 

Cerrah/ sonrasında parat/ro/d k/tles/ ve hücre sayısı azalır ve serum kals/yum düzey/ normal/ze 

olur. Renal transplantasyon geç/rm/ş hastalarda haf/f h/perkalsem/ veya PTH yüksekl/ğ/, 

transplantasyon sonrası 12 aya kadar devam ett/ğ/nden, parat/ro/d cerrah/s/ kararı vermeden 

önce serum kals/yum, fosfor ve D v/tam/n/ homeostazının sağlanması /ç/n 1 yıl süre 

tanınmalıdır. Ek olarak, transplantasyon sonrası erken dönemde h/pofosfatem/ beklen/len b/r 

durumdur ve h/perkalsem/ varlığında d/kkatle replase ed/lmel/d/r. THPT’de cerrah/ 

end/kasyonları 2017 KDIGO klavuzuna göre şunlardır (27): 

1. Nak/l sonrası 3. ayda serum kals/yum değer/n/n 11.5 mg/dL, b/r/nc/ yılda 10.2 mg/dL’n/n 

üzer/nde olması 

2. Hastanın h/perparat/ro/d/zm ve h/perkalsem/ /l/şk/l/ semptomunun olması (yaygın kaşıntı, 

yorgunluk, pept/k ülser, mental değ/ş/kl/k, renal taş öyküsü, vb) 

3. C/dd/ kem/k ağrısı, osteoporoz veya patoloj/k kem/k fraktürü olması 

H/perkalsem/ /le /l/şk/l/ yüksek morb/d/te ve mortal/te oranları neden/yle, tedav/n/n temel 

amacı amel/yattan sonra normokalsem/ elde etmekt/r. Postoperat/f /zole PTH yüksekl/ğ/ tedav/ 

başarısızlığı olarak değerlend/r/lmemel/d/r. Operasyon sırasında bezler çıkarıldıktan en az 10 

dak/ka sonra ölçülen PTH düzey/n/n %50’den fazla düşmes/ operasyonun başarılı olduğu 

anlamına gel/r. Makroskop/k olarak anormal ve büyümüş görülen tüm parat/ro/d bezler/n/n 

çıkarılması /k/nc/l hedef olmalıdır. Cerrah/ olarak farklı yaklaşımlar bulunmakla b/rl/kte, total 

parat/ro/dektom/ /le b/rl/kte parat/ro/d dokunun ototransplantasyonunda daha düşük nüks 

oranları ve serum kals/yum-fosfor sev/yeler/nde daha erken normalleşme olduğunu 

göster/lm/şt/r (51). 
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HİPOPARATİROİDİ 

Uzm. Dr. Gülşah ATBİNER EROĞLU 

Prof. Dr. Şafak AKIN 

 

GİRİŞ  

         Parat/ro/d bezler/, endokr/n s/stem/n/n çok küçük bezler/d/r, normalde yaklaşık 25g 

ağırlığındadır ve t/p/k olarak t/ro/d bez/n/n yanında ve arkasında yer alırlar. Çoğu b/reyde dört 

parat/ro/d bez/ vardır, ancak nad/ren görüntüleme veya amel/yat sırasında ek boyun veya 

ektop/k parat/ro/d bezler/ keşfed/leb/l/r. Bu bezler/n rolü parat/ro/d hücreler/nde bulunan 

kals/yum algılayan reseptörler (CaSR'ler) aracılığıyla düşük serum kals/yum sev/yes/n/ 

algılayarak PTH salınımı yoluyla serum kals/yum düzey/ sıkı b/r şek/lde tak/p ed/l/r ve 

düzenlen/r (1). 

         Parat/ro/d hormonu, sıkı b/r şek/lde kontrol ed/len b/r s/stemle kals/yum homeostazını 

düzenler. PTH, kals/yumun esas olarak depolandığı kem/klerden mob/l/zasyonunda ve 

böbrekten kals/tr/ol (1,25-d/h/droks/v/tam/n D) sentez/n/ artırarak bağırsaktan kals/yum 

em/l/m/n/ artırmada öneml/ b/r rol oynar. 25-h/droks/v/tam/n D'n/n 1,25-d/h/droks/v/tam/n D'ye 

dönüşümü proks/mal renal tübülde artar. PTH ayrıca nefronların kalın çıkan kolundan kals/yum 

ger/ em/l/m/n/ artırır ve böbrekler yoluyla fosfor atılımını kolaylaştırır (1). 

         PTH üret/m/ azaldığında veya olmadığında, düşük PTH normokalsem/ ve 

normofosfatem/y/ korumak /ç/n yeters/zd/r, böylece hastalığın b/yok/myasal bulguları olan 

h/pokalsem/, h/perfosfatem/ ve düşük PTH ortaya çıkar. H/poparat/ro/d/zm/n en yaygın neden/, 

t/ro/d cerrah/s/ sırasında parat/ro/d bezler/ne yanlışlıkla ver/len hasardır (2, 3). H/pokalsem/n/n 

ekarte ed/lmes/ gereken d/ğer nedenler/ arasında magnezyum eks/kl/ğ/ ve D v/tam/n/ eks/kl/ğ/ 

bulunur. Magnezyum, parat/ro/d bezler/ tarafından PTH salgılanması /ç/n gerekl/d/r ve eks/kl/ğ/ 

veya fazlalığı h/poparat/ro/d/zme ve daha sonra h/pokalsem/ye neden olab/l/r. Bunun, parat/ro/d 

bezler/nde PTH sentez/ ve salgılanmasını etk/leyen defekt/f s/kl/k AMP (cAMP) oluşumunda 

rol oynayan magnezyum eks/kl/ğ/nden veya fazlalığından kaynaklandığı düşünülmekted/r (4). 

         H/poparat/ro/d/zm semptomları, düşük serum kals/yum düzey/n/n akut gel/şmes/ /le güçlü 

b/r şek/lde /l/şk/l/d/r. Örneğ/n, çocukluktan ber/ kron/k h/poparat/ro/d/zm/ olan b/r hasta, 7.0 

mg/dL kadar düşük kals/yum sev/yeler/ne b/le uyum sağlayab/l/r ve asemptomat/k kalab/l/r. 

Semptomlar değ/şkenl/k göstereb/l/r. Haf/f semptomlar arasında, ekstrem/telerde ve per/oral 

bölgede uyuşma ve karıncalanma, kas krampları ve yorgunluk bulunur ve ş/ddetl/ vakalarda 

tetan/, nöbet, mental durum bozukluğu, kalp r/t/m bozuklukları, refrakter konjest/f kalp 
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yetmezl/ğ/, bronkospazm ve lar/ngospazm görüleb/l/r (5, 6). Çoğu hastada, semptomlar 

albüm/nle düzelt/lm/ş serum kals/yumu 7.5-8.0 mg/dL'n/n altında olduğunda gel/ş/r (4). 

 

PREVELANS 

H/poparat/ro/d/ prevalansı Kuzey Amer/ka’da 100 000’de 37, Avrupa’da 100 000’de 22 

olarak rapor ed/lm/şt/r (1). Ülkem/zdek/ prevalansı b/l/nmemekte olup nad/r b/r hastalıktır. 

 

ETİYOLOJİ 

H/poparat/ro/d et/yoloj/s/ temelde parat/ro/d gland /ntrens/k defektler/ ve sekonder 

nedenler olarak /k/ ana başlık altında toplanab/l/r. Parat/ro/d bezler/n ablasyonu ve harab/yet/ 

g/b/ sekonder nedenler kl/n/kte en sık karşılaşılan sebeplerd/r. Boyun cerrah/s/ sonrası gel/şen 

h/poparat/ro/d/ vakaların %75’/nde hastalığın neden/d/r. Kazanılmış faktörler /çers/nde /k/nc/ 

en sık neden /se parat/ro/d bezler/ ve/veya mult/pl endokr/n bezler/ etk/leyen oto/mmün 

harab/yett/r. Kazanılmış h/poparat/ro/d/ nedenler/ /ç/nde /nf/ltat/f hastalıklar, metastazlar ve 

dem/r/bakır b/r/k/m/, radyasyon maruz/yet/ üçüncü sırada yer alır (7). Türk/ye’den yayımlanan 

çok merkezl/ b/r çalışmada h/poparat/ro/d/ vakalarında etyoloj/k nedenler/n %82.6’sının boyun 

cerrah/s/ kaynaklı olduğu b/ld/r/lm/şt/r. Mult/nodüler guatr ve Graves hastalığı tedav/s/ /ç/n 

uygulanan total t/ro/dektom/ler sonrası kazanılmış h/poparat/ro/d/ en sık h/poparat/ro/d/ neden/ 

olarak b/ld/r/lm/şt/r. Cerrah/ dışı h/poparat/ro/d/ vakalarının %71’/ /se /d/opat/k olarak 

saptanmıştır (8). 

 

HSpoparatSroSdS NedenlerS (9): 

• Genet/k Hastalıklar 

ü Anormal parat/ro/d gland gel/ş/m/ 

ü Anormal PTH sentez/ 

ü Kals/yum sens/ng reseptör akt/ve ed/c/ mutasyonu (otozomal dom/nant h/pokalsem/ 

veya sporad/k /zole h/poparat/ro/d/) 

• Cerrah/ Sonrası 

ü T/ro/dektom/, parat/ro/dektom/, rad/kal boyun d/seks/yonu 

• Oto/mmün 

ü Oto/mmün pol/glandüler sendrom (kron/k mukokutanöz kand/d/az/s ve pr/mer 

adrenal yetmezl/k) 

ü İzole h/poparat/ro/d/ (kals/yum sens/ng reseptör akt/ve ed/c/ ant/korlar) 
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• Parat/ro/d Gland İnf/ltrasyonu 

ü Dem/r, bakır /nf/ltrasyonu 

ü Metastaz 

• Radyasyona Bağlı Destrüks/yon 

• Aç Kem/k Sendromu (cerrah/ sonrası) 

• HIV 

 

CerrahS Sonrası HSpoparatSroSdS 

        Amel/yat sonrası h/poparat/ro/d/zm, t/ro/dektom/ sırasında parat/ro/d bezler/n/n 

çıkarılması veya devaskülar/zasyonundan sonra ortaya çıkar. Bezler/n ototransplantasyon /ç/n 

rut/n olarak kasıtlı olarak çıkarılması, amel/yat sonrası h/poparat/ro/d/zm r/sk/n/n daha yüksek 

olmasıyla /l/şk/lend/r/lm/şt/r (10). Ototransplante ed/len bezler/n sayısı, amel/yat sonrası 

h/poparat/ro/d/ gel/ş/m/yle doğru orantılıdır ve bezler/n çıkarılması veya 

devaskülar/zasyonunun sonucunu yansıtab/l/r. Amel/yat sonrası h/pokalsem/, b/lateral t/ro/d 

cerrah/s/, reoperat/f t/ro/d ve parat/ro/d cerrah/ler/ ve gen/ş boyun d/seks/yonlarından sonra en 

sık görülen kompl/kasyondur. 

        Geç/c/ ve kalıcı h/poparat/ro/d/zm/n tahm/n/ yaygınlığı sırasıyla %14 /la %43 ve %1 /la 

%25 arasında değ/şmekted/r. Çeş/tl/l/ğ/n çoğu, amel/yat sonrası h/poparat/ro/d/zm/n tek b/r 

tanımının olmamasından, b/yok/myasal /zlemen/n değ/şken zamanlamasından, eks/k tak/pten, 

Ca ve D v/tam/n/ takv/yes/ /ç/n farklı amel/yat sonrası protokollerden, tek kurumsal/cerrah 

retrospekt/f ser/ler/nden ve /PTH değerler/n/n doğrulanmamasından kaynaklanmaktadır (10). 

Geç/c/ h/poparat/ro/d/ beze kan akımının azalması veya parat/ro/d bez eks/zyonuna bağlı 

olab/l/r. İnterm/tan h/poparat/ro/d/ parat/ro/d bez rezerv/n/n azalması /le /l/şk/l/d/r. Boyun 

cerrah/s/ sonrası kalıcı h/poparat/ro/d/ cerrah/ sonrası 6. aydan sonra sebat eden h/poparat/ro/d/ 

tablosudur. Postoperat/f geç/c/ h/poparat/ro/d/ /ns/dansı yaklaşık %8 arasında /ken kalıcı kron/k 

h/poparat/ro/d/ sıklığı yaklaşık %2 d/r (7). Amel/yat sonrası h/poparat/ro/d/ gel/ş/m/ /ç/n çeş/tl/ 

r/sk faktörler/ tanımlanmıştır. Bunlar arasında hasta faktörler/ (yan/ D v/tam/n/ eks/kl/ğ/), altta 

yatan hastalık (mal/gn/te, t/rotoks/koz, t/ro/dektom/ sırasında tanımlanan parat/ro/d bezler/n/n 

boyutu) ve amel/yat /le /lg/l/ faktörler (amel/yatın kapsamı, cerrahın tecrübes/) yer alır (7).  

 

CerrahS Dışı HSpoparatSroSdS 

 Cerrahi olmayan hipoparatiroidinin etiyolojisi, altta yatan nedenin belirlenmesiyle 

dikkatli bir değerlendirme gerektirir. Genetik, otoimmün ve metabolik faktörlerden 
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kaynaklanabilir. Genet/k bozukluklar /zole h/poparat/ro/d/ olarak veya b/r sendromun parçası 

olarak ortaya çıkab/l/r. Genet/k h/poparat/ro/d/, parat/ro/d bez/ oluşumu, PTH salgılanması ve 

parat/ro/d bez/ hasarı bozukluklarından kaynaklanab/l/r (11). H/poparat/ro/d/ vakalarının 

%10’dan azını genet/k hastalıklar oluşturur. Yen/doğan ve çocukluk çağında anormal parat/ro/d 

gland gel/ş/m/, /zole h/poparat/ro/d/, konjen/tal mult/s/stem anomal/ler, konjen/tal metabol/k 

anomal/ler, parat/ro/d hormon d/renç sendromlarının b/r parçası olarak tanı alab/l/rler. 

Değerlend/rme, kapsamlı b/r a/le öyküsü ve sendrom/k h/poparat/ro/d/ formlarının 

özell/kler/n/n varlığına d/kkat etmey/ /çer/r. Genet/k testler, her b/r aday gen/ tek tek /ncelemek 

/ç/n ya da b/r panelde yer alan etk/lenm/ş genler/ b/r arada test etmek /ç/n kullanılab/l/r (10). 

Oto/mmün h/poparat/ro/d/ ed/n/lm/ş b/r hastalık olarak veya oto/mmün pol/endokr/nopat/-

kand/d/yaz/s-ektodermal d/strof/ sendromunun (APECED) b/r b/leşen/ olarak ortaya çıkab/l/r. 

       Cerrahi olmayan h/poparat/ro/d/ için nadir görülen etyolojiler arasında paratiroid 

dokusunda bakır, demir veya alüminyum birikimi veya neoplastik hastalıklar veya 

granülomatöz veya amiloid protein tarafından paratiroid bezlerinin infiltre edilmesi yer alır 

(12). İlaçlar da nadiren h/poparat/ro/d/ ile sonuçlanabilir. Kalsimimetik bir ajan olan sinakalset, 

CaSR'nin ekstraselüler kalsiyuma duyarlılığını artırır ve PTH'yi ve ayrıca serum kalsiyumunu 

azaltır. İmmun kontrol noktası inhibitörleri ayrıca kalsiyum algılayan reseptöre karşı 

otoantikorları aktive ederek h/poparat/ro/d/yi indükleyebilir (13). Tablo-1’de kalıtsal 

hipoparatiroidi nedenleri ve Tablo-2’de sendromik olmayan hipoparatiroidi nedenleri 

gösterilmektedir. 

 

Tablo-1  Kalıtsal hSpoparatSroSdS nedenlerS 

Hastalık Kalıtım Gen/Prote-n Kromozomal 

Anomal-ler 

Eşl-k Eden Bulgular 

Oto-mmün 

pol-glandüler 

sendrom t-p 1 

(OPS-1) 

Otozomal 

resesLf 

AIRE gen 

mutasyonu 

21q22.3 AddLson hastalığı, 

pernLsLyöz anemL, tLp 1 

dLyabet, hLpoparatLroLdLzm, 

kandLdLazLs, prLmer 

hLpogonadLzm, otoLmmün 

tLroLd hastalığı, alopesL, 

vLtLlLgo 

D-George t-p 1 Otozomal 

domLnant 

TBX1, NEBL 22q11.2 / tbx1 KonjenLtal anomalLler, yüz 

anomalLlerL, tLmLk aplazL, 

yarık damak, hLpokalsemL, 
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Lmmün yetmezlLk, konjenLtal 

kalp defektlerL, kulak, burun 

ve ağız anomalLlerL 

CHARGE Otozomal 

domLnant 

CHD7, 

SEMA3E 

8q12.1–q12.2, 

7q21.11 

Göz kolobomu, kalp 

malformasyonu, koanal 

atrezL, büyüme ve gelLşme 

gerLlLğL, genLtal ve kulak 

anomalLlerL, gonadotropLn 

eksLklLğL, anosmL 

Kalıtsal sağırlık ve 

renal d-splaz- 

sendromu (HDR) 

Otozomal 

domLnant 

GATA3 10p14 Sağırlık, renal dLsplazL 

Kenny–Caffey 

sendromu t-p 1, 

Sanjad–Sakat- 

sendromu 

Otozomal 

domLnant 

/ resesLf 

TBCE 1q42.3 Kısa boy, osteoskleroz, uzun 

kemLklerLn kortLkal 

kalınlaşması, ön fontanel 

kapanmasında gecLkme, 

bazal ganglLyon 

kalsLfLkasyonu, hLpermetropL 

Kenny–Caffey 

sendromu t-p 2 

Otozomal 

domLnant 

FAM111A 11q12.1 MLkrosefalL, kısa boy, 

anormal yüz görünümü, orta 

düzeyde zLhLnsel gerLlLk 

Dubow-tz 

sendromu 

Otozomal 

resesLf 

BLlLnmLyor ? MLkrosefalL, kısa boy, 

anormal yüz, hafLf-orta 

zLhLnsel gerLlLk 

Bartter sendromu 

t-p 5 

Otozomal 

domLnant 

CaSR 3q21.1 HLpokalemL ve metabolLk 

alkaloz eşlLk edebLlLr 

Kearns–Sayre 

sendromu (KSS) 

MELAS 

Maternal MLtokondrLyal 

genom 

? Kas defektL: oftalmoplejL, 

proksLmal kas güçsüzlüğü, 

pLgmenter retLnopatL, 

kardLyak LletL defektL, 

serebellar ataksL, 

ensefalopatL 
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Tablo-2 SendromSk olmayan hSpoparatSroSdSzm nedenlerS 

Hastalık Kalıtım Gen/Prote-n Kromozomal 

Anomal-ler 

Eşl-k Eden Bulgular 

İzole 

h-poparat-ro-d-zm 

Otozomal 

domLnant 

PTH, GCMB 11p15, 6p24.2  

 Otozomal resesLf SOX3 Xq26–27  

ADH1 Otozomal 

domLnant 

CaSR 3q21.1 HLpokalsemL, 

hLperkalsürL, normal 

veya düşük PTH, 

düşük magnezyum 

ADH2 Otozomal 

domLnant 

GNA11 19p13  

AIRE: autoLmmune regulator 1, GCMB: glLal cell mLssLng 2, CaSR: calcLum-sensLng receptor 

TBX1: T-box 1, NEBL: nebulette, CHD7: chromodomaLn helLcase DNA-bLndLng proteLn 7 

SEMA3E: semaphorLn 3E, GATA3: GATA-bLndLng proteLn 3, TBCE: tubulLn foldLng cofactor E  

FAM111A: famLly wLth sequence sLmLlarLty 111 member A, SOX3: Sry-related HMG box,  

GNA11: G proteLn subunLt alpha 11, ADH: autosomal domLnant hypocalcemLa,  

MELAS: mLtochondrLal encephalopathy, stroke-lLke epLsodes and lactLc acLdosLs,  

MTPDS: mLtochondrLal trLfunctLonal proteLn defLcLency syndrome 

 

OtoSmmun PolSglandüler Sendrom TSp 1  

 Oto/mmün H/poparat/ro/d/zm ya /zole olarak ya da APECED’/n b/r parçası olarak ortaya 

çıkab/l/r. Bu sendrom, oto/mmün düzenley/c/ gen (AIRE) üzer/ndek/ genet/k mutasyonlardan 

kaynaklanır. APECED, parat/ro/d hasarı neden/yle h/poparat/ro/d/zm /le /l/şk/l/d/r; bu hasar, 

dolaşımdak/ otoant/korlar ve lenfos/t /nf/ltrasyonu sonucu oluşur. Üç major kl/n/k özell/k, 

kron/k mukokütanöz kand/d/yaz, h/poparat/ro/d/zm ve adrenal yetmezl/kt/r. H/poparat/ro/d/zm, 

APECED'l/ hastaların %80'/nden fazlasında mevcuttur ve bu, mevcut olan tek endokr/nopat/ 

olab/l/r.  Hastalar ayrıca OPS1'/n m/nör bulgularına da sah/p olab/l/rler. OPS1 tanısı, en az b/r 

majör bulgunun ve t/p 1 /nterferona karşı poz/t/f ant/korların (hastaların %95'/nde mevcut) 

varlığında olasılıklıdır. 21-h/droks/laz ant/korlarının varlığı, adrenal yeters/zl/kle /l/şk/l/d/r 

(14). NALP5 ant/jen/ne karşı ant/korların varlığı, h/poparat/ro/d/zm gel/ş/m/yle /l/şk/l/d/r (15). 

Moleküler tanı, patojen/k varyantlar mevcutsa AIRE gen/n/n DNA anal/z/ /le doğrulanab/l/r. 

         Kals/yum duyarlı reseptöre karşı akt/ve ed/c/ ant/korların, PTH salgısını /nh/be ett/ğ/ ve 

oto/mmün h/poparat/ro/d/zml/ b/reylerde b/ld/r/ld/ğ/ de rapor ed/lm/şt/r (15). Bu ant/korlar, 

OPS1'l/ b/reylerde b/ld/r/lm/ş olup, OPS1 olmadan da /zole olarak görüleb/l/r. 
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Zamanla, ant/kor t/treler/ azaldıkça bazı b/reylerde /y/leşme b/ld/r/lm/şt/r. Fakat, CaSR'ye karşı 

ant/korların varlığı /ç/n şu anda standart b/r tanısal test mevcut değ/ld/r.  

 

Oto/mmün Pol/glandüler Sendrom T/p 1 özell/kler/ (10); 

Majör ÖzellSkler 

• Mukokutanöz kand/d/yaz/s 

• H/poparat/ro/d/zm 

• Adrenal yeters/zl/k 

MSnör ÖzellSkler 

• Kerat/t 

• Oto/mmün hepat/t 

• Pr/mer over yetmezl/ğ/ 

• M/ne h/poplaz/s/ 

• Kron/k /shal veya kabızlıkla seyreden enteropat/ 

• Döküntü /le b/rl/kte per/yod/k ateş 

• Pnömon/t 

• Nefr/t 

• Pankreat/t 

• T/p 1 d/yabet 

• Fonks/yonel asplen/ 

• Çölyak hastalığı 

• T/ro/d/t 

• Ret/n/t 

• Saf kırmızı hücre aplaz/s/ 

• Pol/artr/t 

 

FonksSyonel HSpoparatSroSdS 

H/pomagnezem/ ve h/permagnezem/ her /k/s/ de parat/ro/d fonks/yonunu bozab/l/r ve 

fonks/yonel h/poparat/ro/d/zme yol açab/l/r. Magnezyum, kals/yum algılayan reseptörü akt/ve 

edeb/l/r ve PTH sentez/n/ ve salgılanmasını azaltab/l/r (20). H/pomagnezem/ ayrıca, hücre /ç/ 

magnezyumun aden/lat s/klaz /ç/n b/r kofaktör olması neden/yle PTH'ye karşı b/r d/renç 

oluşturur (16). 
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KLİNİK ÖZELLİKLER 

H/poparat/ro/d/ vakalarında kl/n/k semptomlar h/pokalsem/n/n ş/ddet/ ve gel/şme süres/ 

/le bağlantılı olarak gen/ş b/r spektrumda /zlen/r. Yavaş gel/şen h/pokalsem/de asemptomat/k 

hastalar olab/leceğ/ g/b/ hızlı gel/şen veya ş/ddetl/ h/pokalsem/de hayatı tehd/t edecek 

boyutlarda kasılma, lar/ngospazm, refrakter kalp yetmezl/ğ/ /zleneb/l/r (9).  

Akut semptom ve bulgular: Akut gelişen hipokalsemiye bağlı (boyun cerrahisi sonrası) 

ve nöromusküler irritabilite ile ilişkilidir. Akut hipokalseminin tipik klinik bulgusu tetanidir. 

Hafif tetani perioral uyuşma, ellerde-ayaklarda parestezi, kas krampları, şiddetli tetani 

karpopedal spazm, laringospazm, fokal generalize epileptik atak şeklindedir. Akut semptom 

olarak uzamış QT intervali, aritmi ve kalp yetmezliği izlenebilir. Daha az spesifik semptomlar 

halsizlik, hiperirritabilite ve anksiyetedir (17). 

Kronik semptom ve bulgular: Hipokalseminin semptom ve bulguları etyolojiden 

bağımsız olarak benzer izlenmekle birlikte hipoparatiroidiye özgü kronik hipokalsemi bulguları 

olan bazal ganglion kalsifikasyonu, katarakt, dental anomaliler, ektodermal bulgular da sıklıkla 

görülür (3). 

Nöromüsküler semptomlar: Hipoparatiroidi majör semptomları nöromusküler 

irritabilite kaynaklıdır. Serum kalsiyum düzeylerine ve değişim hızına bağlıdır. Benzer 

kalsiyum düzeylerinde semptom varlığı ve şiddeti farklı olabilir. Alkaloz ve hipomagnezemi 

varlığında hipokalsemi semptomları şiddetlenir. Latent hipokalseminin fizik muayene bulgusu 

Chvostek ve Trousseau bulgularıdır. Chvostek bulgusunda, kulak önünde masseter kası üzerine 

parmakla vurulduğunda fasiyal sinir uyarımı sonucunda yüz kaslarında ağız ve burun kenarında 

kasılma meydana gelir. Trousseau bulgusunda ise tansiyon aletinin manşonu sistolik kan 

basıncının hemen üzerinde olacak şekilde üç dakika tutulur, el bileği ve metakarpofalangeal 

eklemlerde fleksiyon, proksimal ve distal interfalangeal eklemlerde ekstansiyon ve 

parmaklarda adduksiyon görülür ve bu görünüm ebe eli olarak da adlandırılır (18). Trousseau 

bulgusunun özgüllük ve duyarlılığı yüksektir, hipokalsemik vakaların %90’ından fazlasında 

görülür. 

 

SİSTEMİK ETKİLER 

Hipoparatiroidizm, birden fazla organ sistemini etkileyen semptomlar ve 

komplikasyonlarla ilişkilidir. 
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Renal Etkiler 

Böbrek fonksiyonlarının bozulması hipoparatiroidizm tedavisi gören hastalarda en yaygın 

komplikasyondur. Bu durum, hastanın yaşı, hastalığın süresi ve tedavi sırasında hiperkalsemi 

seviyesi ile ilişkilidir. PTH'nin yokluğu, böbrek tübüllerinden kalsiyumun geri emilim 

yeteneğini kaybetmesine neden olarak hiperkalsiüri ve nefrokalsinozise yol açar (1).  

Hipoparatiroidizmin aşırı tedavisi, kalsitriol ve kalsiyum ile nefrolitiyazise yol açabilir, bu 

nedenle böbreklerden kalsiyum atılımının izlenmesi gereklidir. Bir çalışmada, 

hipoparatiroidizmli hastalarda kronik böbrek hastalığı Evre 3 veya daha ileri olanların, 7 yıl 

boyunca takip edilen normal bireylere göre 2-17 kat daha yüksek olduğu bulunmuştur (11). 

Ayrıca, bu çalışmada hipoparatiroidizmli hastaların %50'sinde 24 saatlik idrar kalsiyumu 

artmış, %25'inde ise hiperkalsiüri görülmüştür. Böbrek görüntülemesi yapılan hastalarda, 

%31'inde BT taraması veya böbrek ultrasonunda nefrokalsinozis tespit edilmiş ve %2-17'sinde 

böbrek fonksiyon bozukluğu görülmüştür (19). Cerrahi dışı nedenlere bağlı hipoparatiroidide 

renal komplikasyonlara cerrahi sonrası kalıcı hipoparatiroidi gelişen hastalardan daha sık 

rastlanır. Bu durumun nedeni cerrahi dışı nedenlere bağlı hipoparatiroidi vakalarında hastalık 

süresinin daha uzun olmasıdır (9).  

 

Nörolojik Etkiler 

Bazal ganglion kalsifikasyonu, hipoparatiroidizmde genel popülasyona kıyasla daha sık 

görülmüştür; genel popülasyonda prevalansı yaklaşık %12 civarındadır (47,64-68). Artmış 

kalsiyum- fosfor çarpımı kalsifikasyonun ana nedeni olarak gösterilmektedir. Klinik sonuçları 

radyolojik varlığından daha az sıklıkta izlenir. Parkinsonizm benzeri motor disfonksiyon ve 

serebellar disfonksiyon az bir grup hastada görülür. Depresyon ve diğer psikiyatrik hastalıklar 

topluma kıyasla iki kat fazla rapor edilmiştir. Kognitif fonksiyonlar hastalığın süresi, kalsiyum- 

fosfor çarpımı ve kalsiyum düzeyleri ile ilişkili bulunmuştur (7, 11). Birçok hasta, bilişsel işlev 

bozukluğundan, özellikle beyin sisi, yorgunluk ve kolay yorulma şikayetinde bulunur. 

Hipoparatiroidizmli hastalarda, normal kontrol gruplarına kıyasla anksiyete, depresyon ve 

genel yaşam kalitesinde azalma daha yüksek oranda görülmektedir (5, 20, 21). Ancak, bir 

sistematik derleme, PTH ile bilişsel işlev bozukluğu ve demans arasında bir bağlantı 

göstermediği için (22), bu durumların çoğunlukla kalsiyum bozukluğundan kaynaklandığı 

kabul edilmektedir. 
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KardSyovasküler EtkSler 

H/pokalsem/ /le /l/şk/l/ EKG anormall/kler/ arasında düzelt/lm/ş uzun QT /nterval/ (QTc) 

yer alır. Uzamış QT /nterval/ pol/morf/k ventr/küler ar/tm/lere (torsades de po/ntes) yol açab/l/r. 

H/pokalsem/ durumunda nad/r görülen kard/yom/yopat/ ve konjest/f kalp yetmezl/ğ/, vakalarla 

yapılan çalışmalarda tanımlanmıştır. 180 cerrah/ dışı h/poparat/ro/d/zml/ hasta ve 540 kontrol 

grubunu /çeren Dan/marka ulusal kayıtlarından elde ed/len ver/lere göre, kard/yovasküler 

hastalıklar /ç/n artmış b/r r/sk bulunmuştur. Mortal/te artışı gözlemlenmem/şt/r (23). Kron/k 

h/poparat/ro/d/zmde kard/yovasküler hastalık r/sk/n/n artışı, daha düşük serum /yon/ze 

kals/yum sev/yeler/, artan h/perkalsem/ ep/zotları sayısı ve h/poparat/ro/d/zm/n daha uzun 

süres/ /le /l/şk/l/d/r. H/pokalsem/n/n bu kompl/kasyonların b/rçoğunda varsayılan et/yoloj/k 

faktör olduğu kabul ed/lse de (24), PTH'n/n arter/yel vasküler düz kas, endotel hücreler/, 

kard/yom/yos/tler ve kard/yak /let/ s/stem/ üzer/ndek/ etk/s/n/n kaybının da etk/l/ olab/leceğ/ 

öne sürülmüştür (16).  

 

KemSk Sağlığı ÜzerSne EtkSler 

H/poparat/ro/d/zm yaş, c/ns/yet ve vücut k/tle /ndeks/ /le eşleşt/r/lm/ş kontrollere kıyasla, 

ortalamanın üzer/nde kem/k m/neral yoğunluğu değerler/ /le /l/şk/l/d/r (25). Kem/k m/kro 

m/mar/s/ anormal olup, hem kort/kal hem de trabeküler kem/kler etk/lenm/şt/r (26). 

H/poparat/ro/d/ varlığında kem/k remodell/ng/ öneml/ ölçüde azalır. Dolaşımdak/ kem/k yapım 

(prokollajen t/p1 am/no term/nal, osteokals/n, kem/k spes/f/k alkalen fosfataz) ve kem/k yıkım 

bel/rteçler/ (serum C telopept/de, tartarat res/stan as/t fosfataz) normal/n alt sınırında /zlen/r (9). 

Düşük döngü neden/ /le DXA /le ölçülen kem/k dans/tometre değerler/ benzer yaş ve c/ns/yete 

kıyasla daha yüksek /zleneb/l/r. Düşük PTH düzeyler/n/n kem/k üzer/ndek/ etk/ler/n/n kırık 

r/sk/n/ arttırdığına da/r güçlü ver/ bulunmamaktadır (26). 

DSğer KlSnSk EtkSler 

Katarakt, kron/k h/poparat/ro/d/zm/n b/r kompl/kasyonu olarak daha sık görülür (8, 38, 

57) ve kron/k h/poparat/ro/d/zmde 2-4 kat daha yüksek b/r r/sk taşır. Operasyon, ortalama 35 

yaş g/b/ daha erken b/r yaşta gerekeb/l/r (27, 28, 29). Katarakta yol açan mekan/zmalar tam 

olarak bel/rlenmem/şt/r. Göz /ç/ sıvısının elektrol/t b/leş/m/n/n değ/şmes/, lens f/berler/n/n 

çözünürlükler/nde b/r değ/ş/kl/ğe yol açab/l/r (30, 31).  Katarakt gel/ş/m/ /ç/n r/sk faktörler/ /se 

cerrah/ dışı h/poparat/ro/d/zm olması ve h/poparat/ro/d/zm/n daha uzun süres/ dah/l olmak 

üzere çeş/tl/ faktörler/ /çermekted/r.  

Kron/k h/poparat/ro/d/zm, enfeks/yonlar /ç/n artmış b/r r/sk /le /l/şk/l/d/r.  B/r çalışmada 

cerrah/ dışı ve cerrah/ sonrası h/poparat/ro/d/zml/ hastalarda tüm enfeks/yon türler/n/n daha 
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yüksek b/r /ns/dansı gözlemlenm/şt/r (23). İdrar yolu enfeks/yonları ve solunum yolu 

enfeks/yonları, genel popülasyona kıyasla daha sık görülmüştür (23).  R/sk faktörler/ arasında 

artmış hastalık süres/, h/perfosfatem/ ve artan h/perkalsem/ atakları yer almaktadır. Artmış 

enfeks/yon r/sk/ /le /l/şk/l/ mekan/zmalar net olarak anlaşılamamıştır. Fakat kals/yum s/nyal 

yolağının; mast hücreler/, T hücreler/ ve NK hücreler tarafından s/tok/n üret/m/nde, s/totoks/k 

T hücreler/ tarafından hedef hücre l/z/s/nde ve lenfos/t farklılaşmasında öneml/ b/r rol oynadığı 

b/l/nd/ğ/nden, anormal serum kals/yum sev/yeler/n/n neden olduğu bağışıklık fonks/yonundak/ 

bozulma da rol oynuyor olab/l/r (32). C/ltte kuruluk, kaşıntı, tırnaklarda kırılma, saçlarda 

/ncelme, püstüler psor/as/s görüleb/l/r. Oto/mmün h/poparat/ro/d/de kand/d/as/s spes/f/k 

bulgudur (7). 

 

TANISAL YAKLAŞIM 

Pers/stan h/pokalsem/ye eşl/k eden düşük veya uyumsuz normal PTH düzeyler/ ve 

h/perfosfatem/ (h/pomagnezem/ yokluğunda) h/poparat/ro/d/ /ç/n tanısaldır. Tanı eş zamanlı 

olarak serum total kals/yum, album/n, magnezyum ve /ntakt PTH düzeyler/n/n ölçümü /le 

doğrulanır (7). H/poparat/ro/d/n/n ana bulgusu olan h/pokalsem/ tekrar laboratuar ölçümü /le 

doğrulanmalıdır. Serum kals/yum ölçümü /ç/n albüm/n düzeyler/ d/kkate alınmalı, 

h/poalbüm/nem/ durumunda düzelt/lm/ş kals/yum değer/ d/kkate alınmalıdır. Serum album/n 

düzey/ndek/ her 1 mg/dL düşme /ç/n serum kals/yum ölçümüne 0.8 mg/dL eklenerek 

düzelt/lm/ş kals/yum hesaplanab/l/r. H/pokalsem/ doğrulanması /ç/n /yon/ze kals/yum düzeyler/ 

de kullanılab/l/r (11).  

T/ro/d ve parat/ro/d cerrah/s/ sonrası PTH düzey/ <15 pg/mL /se, h/pokalsem/ 

gel/şeceğ/n/n gösterges/d/r (2). Kals/yum düzeyler/ndek/ değ/ş/kl/kler PTH azalmasından çok 

daha sonra ortaya çıkar. Kals/yum düzeyler/ne amel/yat günü akşamı ve ertes/ gün sabah 

bakılmalıdır. Gerek/rse daha sonra, 6-12 saatte b/r bakılab/l/r (2). Kron/k h/poparat/ro/d/ tanısı 

/ç/n h/pokalsem/ ve PTH düşüklüğünün 6 ay /ç/nde en az /k/ kez tesp/t ed/lmes/ gerekl/d/r (11). 

Laboratuar sonuçları /le h/poparat/ro/d/ tanısı konulan hastada ayırıcı tanı /ç/n öykü, f/z/k 

muayene, ayrıntılı b/yok/myasal değerlend/rme yapılmalıdır. H/poparat/ro/d/ hastalarında 

kılavuzlarda öner/len kl/n/k ve laboratuvar parametreler Tablo-3’te göster/lm/şt/r (9). 

24 saatl/k /drarda kals/yum atılımının per/yod/k ölçümü tedav/ dozunun ayarlanması ve 

nefrol/t/az/s r/sk/n/n azaltılması /ç/n öner/lmekted/r. Renal taş ve nefrokals/noz /ç/n batın USG 

tetk/k/ rut/nd/r. Bazal gangl/on veya serebal kals/f/kasyon tesp/t/ /ç/n özell/kle nöroloj/k 

bulguları olan hastada kran/al görüntüleme end/ked/r (7, 33). 
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Tablo-3 HSpoparatSroSdS hastalarının klSnSk ve laboratuvar değerlendSrmesS 

Öykü Boyun, paratLroLd, tLroLd cerrahLsL 

Boyuna ışınlama öyküsü 

DLğer endokrLn hastalıkların varlığı 

Böbrek taşı öyküsü 

Kırık öyküsü 

Ek kalsLyum ve D vLtamLnL kullanımı 

ALlede paratLroLd, otoLmmün ve dLğer endokrLn 

hastalık öyküsü 

F-z-k Muayene Trousseau ve Chvostek bulguları 

Katarakt varlığı 

Boyunda cerrahL skarı 

CLltte mukokutanöz kandLdLasLs, fungal 

LnfeksLyonlar, vLtLlLgo 

ArtrLt 

B-yok-mya Değerlend-rme Serum kalsLyum, albumLn, kreatLnLn, LyonLze 

kalsLyum (gereklL Lse) 

PTH 

P, Mg 

25(OH) vLtamLn D, 1,25(OH) vLtamLn D 

eGFR 

24 saatlLk Ldrarda kalsLyum atılımı 

Hedef Organ Değerlend-rmes- KemLk dansLtometrLsL 

Batın USG veya CT 

KranLal görüntüleme 

Genet-k Değerlend-rme ALle ve kLşLsel öyküsü uyumlu Lse 

PTH: paratLroLd hormon, P: fosfor, Mg: magnezyum, eGFR: tahmLnL glomerüler fLltrasyon hızı, USG: 

ultrasonografL, BT: bLlgLsayarlı tomografL. 

 

KronSk HSpoparatSroSdSzm Tanısı ve DeğerlendSrSlmesSnde GenetSk TestlerSn Rolü 

Cerrahi dışı hipoparatiroidizmi olan ve ailesinde cerrahi dışı hipoparatiroidizm öyküsü 

bulunan, sendromik özelliklere sahip olan veya 40 yaşın altında olan hastalarda rehberler, 

genetik test yapılmasını önerir (10). Cerrahi dışı hipoparatiroidizm olan ve APECED'e dair 

diğer klinik özelliklere sahip hastalarda rehberler, AIRE varyantları için genetik test 

yapılmasını önerir (10). Rehberler, APECED hastalığı olmayan hastalar için "otoimmün 
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hipoparatiroidizm" tanımının kullanılmasından kaçınılmasını tavsiye eder, çünkü poligenik 

otoimmün hipoparatiroidizm için kesin bir tanısal test şu anda mevcut değildir. 

 

HİPOPARATİROİDİ YÖNETİMİ VE TEDAVİSİ 

H/poparat/ro/d/ genell/kle kron/k b/r hormon sorunu olmakla beraber, hastalar akut 

h/pokalsem/ /le de başvurab/lmekted/rler. H/poparat/ro/d/n/n standart tedav/s/ oral akt/f v/tam/n 

D ve kals/yum replasmanından oluşmaktadır. H/pokalsem/ tedav/s/n/n etk/n b/r şek/lde 

yapılab/lmes/nde öneml/ b/r nokta, eğer mevcutsa öncel/kle magnezyum eks/kl/ğ/n/n 

düzelt/lmes/d/r. Akt/f v/tam/n D ve kals/yum replasmanıyla b/rl/kte böbreklerde kals/yum 

b/r/k/m/n/n sonucu olarak, tak/pte nefrol/th/az/s, renal fonks/yonlarda bozulma ve böbrek 

yetmezl/ğ/ gel/şeb/lmekted/r (34). 

Hipoparatiroidide tedavi hedefleri şunlardır: 

1. Semptomatik hipokalsemi gelişimini engellemek 

2. Serum kalsiyum düzeylerini düşük-normal aralıkta tutmak 

3. Serum fosfor düzeylerini normale yakın seviyelerde tutmak 

4. Normal serum magnezyum seviyelerini sağlamak 

5. Serum kalsiyum ve fosfor çarpımını 55 mg2/dL2’in altında tutmak 

6.  Hiperkalsiüriyi önlemek 

7. İskelet sistemi dışı komplikasyonları (nefrokalsinozis, nefrolitiazis, beyin 

kalsifikasyonu gibi) engellemek 

8. Yaşam kalite skorlarını yükseltmek 

Konvansiyonel tedavi, oral kalsiyum ve aktif vitamin D içerir (Tablo-4). Total 

tiroidektomi sonrasında düşük PTH seviyelerine sahip hastalarda (<10 pg/mL (1.05 pmol/L)), 

tedavi olarak günlük 2-3 g elementel kalsiyum ve 0,5-1,5 μg kalsitriol önerilmektedir (16). 

Postoperatif paratiroid yetmezliği olan bireylerin yaklaşık %70-80’i, tiroidektomi sonrası bir 

ay içinde iyileşmektedir (35) ve tıbbi tedavi, yakın izlemle kademeli olarak sonlandırılabilir. 

25(OH) vit D düzeyini normal aralıkta tutmak için kolekalsiferol veya ergokalsiferol sıklıkla 

gerekebilir. Kalsiyum ve/veya aktif vitamin D dozu ayarlanırken, stabil serum kalsiyum 

düzeylerine ulaşana kadar, serum ve idrar kalsiyumu ile serum fosfor düzeyleri haftalık veya 

hastanın kliniğine göre aylık ölçülmelidir. Kalsiyum ve vitamin D replasmanının en önemli yan 

etkisi hiperkalsemi ve hiperkalsiüridir. Bu durum kronikleşirse, nefrolitiazis, nefrokalsinozis ve 

böbrek yetmezliğine neden olabilmektedir (36). Hiperkalsiüri riski yüksek görünen hastalarda, 

24 saatlik idrar kalsiyum ölçümü yapılması önerilmektedir. Hiperkalsiüri, hiperkalsemi 

olmadan da gelişebilmektedir ve toksisitenin en erken bulgusudur. Hipoparatiroidi hastalarında, 
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PTH’nın renal tübüler kalsiyum reabsorbsiyonu üzerindeki uyarıcı etkisi kaybolmuştur. Bu 

nedenle aynı serum kalsiyum seviyelerine sahip bireylere göre, idrarla daha fazla kalsiyum 

kaybederler. İdrar kalsiyum düzeyleri yüksekse (> 300 mg/24 saat) kalsiyum ve aktif vitamin 

D dozları azaltılmalıdır. Kalsiyum ve aktif vitamin D replasman dozlarının azaltılmasına 

rağmen, hiperkalsiüri sorunu düzelmeyen hastalarda, diyette sodyum kısıtlamasıyla birlikte, 

tedaviye tiyazid diüretikleri eklenmesi (hidroklorotiyazid 12.5-50 mg/günde 1 ya da 2 kez) 

önerilmektedir. 24 saatlik idrar kalsiyumu 250 mg ulaştığında, tiyazidler eklenebilmektedir 

(37). Replasman dozu stabilleşen hastalarda kalsiyum parametrelerine yılda bir ya da iki kez 

bakılması yeterli iken, hedefe ulaşamayanlarda izlem sık aralıklarla yapılmalıdır. Renal 

fonksiyonların takibi açısından yılda bir defa 24 saatlik idrarda kalsiyum, kreatinin ölçümleri, 

kreatinin klirensi bakılmalıdır. Uzun süreli takiplerinde 24 saatlik idrar kalsiyumu normal 

sınırlarda seyreden olgularda, yıllık 24 saatlik idrar kalsiyum ölçümü gerekmeyebilir. Renal 

kalsinozis öyküsü olan olgularda ve asemptomatiklerde 5 yılda bir kez, semptomatik olgularda 

çok daha sık ölçüm önerilmektedir.  

 

Tablo-4 Hipoparatiroidinin konvansiyonel tedavisinde kullanılan ilaçlar ve dozları 

Tedavi Doz 

Kalsiyum 1000-2000 mg/gün elemental kalsiyum bölünmüş 

dozlarda (kalsiyum karbonat ya da kalsiyum sitrat) 

Vitamin D Serum 25(OH)D > 20 ng/mL olmalı 

Kalsitriol Başlangıç: 0.25-0.5 mcg/gün 

İdame: 0.5-2 mcg/gün 

Alfa kalsidiol Başlangıç: 0.25 mcg/gün 

İdame: 0.5-1 mcg/gün 

Dihidrotaşisterol 0.2-1.2 mg/gün 

Hidroklorotiyazid (hiperkalsiüri varsa) 12.5-50 mg/gün 

 

Konvansiyonel Tedavi ile Kontrol Altına Alınamayan Hastada Diğer Tedavi Seçenekleri 

Konvansiyonel hipoparatiroidi tedavisinde kullanılan oral aktif D vitamini ve kalsiyum, 

hipokalsemi semptomlarını baskılayabilir, ancak normal fizyolojiyi taklit edemez. Yüksek renal 

kalsiyum yükü ile nefrolitiazis, nefrokalsinozis ve kronik renal yetmezlik riskinde artış yanında, 

yaşam kalite skorlarında bozukluk gibi sorunlar gelişebilir (11, 36). Klasik hipoparatiroidi 

tedavisinin yeterli olmadığı durumlar şu şekildedir (37): 
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• Serum kalsiyum düzeylerinin kontrol altına alınamaması ya da 2.5 gr/gün üzerinde 

elementer kalsiyum veya yüksek dozlarda aktif D vitamini gereksinimi olması 

• Hiperfosfatemi varlığı ve/veya kalsiyum-fosfat çarpımının yüksek olması 

• Hiperkalsiüri, nefrolitiazis, nefrokalsinozis varlığı ya da renal fonksiyonlarda bozulma 

• Yaşam kalite skorlarında (QoL) anlamlı bozukluk olması 

• Malabsorbsiyonla karakterize gastrointestinal sistem bozukluğu varlığı 

 

H/poparat/ro/d/zmde PTH (1–34) /le yapılan kl/n/k çalışmalar, PTH replasman 

tedav/s/n/n olumlu etk/ler/n/ ortaya koymuştur. Sentet/k PTH (1–34), serum kals/yum 

düzeyler/n/ artırmada, /drarla kals/yum atılımını azaltmada ve fosfat atılımını artırmada etk/l/ 

bulunmuştur (38, 39). PTH (1–34)’ün yaklaşık 1 saatl/k kısa yarı ömrü neden/yle günde /k/ kez 

uygulama, günde tek dozluk rej/mlere kıyasla daha düşük toplam günlük doz gereks/n/m/yle 24 

saat boyunca ökalsem/n/n daha /y/ korunmasını sağlamıştır (40,41).  

Tam uzunluktak/ molekül olan rekomb/nant /nsan PTH (1–84), rhPTH (1-84) 

değerlend/r/lm/şt/r. Subkutan rhPTH (1–84)’ün yarı ömrü yaklaşık 3 saat olup, günde tek doz 

şekl/nde uygulanab/l/r. rhPTH (1–84) /y/ tolere ed/lmekte, kals/yum ve kals/tr/ol gereks/n/m/n/ 

azaltmakta, serum fosfor düzeyler/n/ düşürmekte ve uzun dönem çalışmalarda /drarla kals/yum 

atılımını azaltmaktadır. rhPTH (1–84) ve PTH (1–34) /le tedav/, tedav/n/n başlangıcında 

bel/rg/n kem/k turnover markerı artışı /le /l/şk/lend/r/lm/şt/r. Bu bel/rteçler bell/ b/r platoya 

ulaştıktan sonra azalma gösterse de tedav/ önces/ değerlere kıyasla daha yüksek ve normal 

referans aralığında kalan yen/ b/r denge durumuna ulaşırlar (42, 43). Sıçanlarda uzun dönem, 

yüksek dozda PTH (1-34) ve rhPTH (1-84) kullanımı /le osteosarkom gel/şeb/ld/ğ/ 

göster/lm/şt/r. Bu konuda, kullanımdak/ PTH (1-34) 20 mcg/gün /le, /nsanda güvenl/k sorunu 

yok olmadığı düşünülmekted/r, rhPTH (1-84) /le /lg/l/ ver/ bulunmamaktadır (7). 

Geliştirilmekte olan yeni PTH analogları bulunmaktadır; TransCon PTH (1-34), AZP-

3601 (PTH 1-84 analogu) ile ilgili çalışmalar devam etmektedir. Trans-Con PTH, günde bir kez 

uygulama ile 24 saatlik periyotta, fizyolojik dozlarda PTH’nın yerine geçmek üzere 

düzenlenmiş henüz araştırma aşamasında uzun etkili bir ön ilaçtır. Bu yeni formda, PTH (1-34) 

gevşek şekilde bir taşıyıcıya bağlıdır. Taşıyıcı, ön ilacın reseptöre bağlanmasını, renal klirensini 

ve enzimatik yıkımını önler. Subkutan enjeksiyonu sonrası, fizyolojik koşullar altında, PTH 

taşıyıcıdan ayrılır. Ortalama yarı ömrü 60 saattir. Yakın zamanda yayınlanan etkinlik ve 

güvenilirliğinin incelendiği faz 3 çalışmasında, TransCon PTH 18 μg/gün ile plasebo 

karşılaştırmalı, kronik hipoparatiroidili 84 hastada ilacın güvenliliği ve etkinliği 
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değerlendirilmiştir. 26. hafta sonunda, katılımcıların %93’ünde aktif D vitamini tedavisine son 

verilmesine rağmen serum kalsiyum düzeyleri normal aralıkta korunmuştur. Ayrıca, plaseboya 

kıyasla 24 saatlik idrarda kalsiyum atılımında istatistiksel olarak anlamlı azalma saptanmıştır. 

TransCon PTH, 26 haftalık tedavi sürecinde güvenli, etkili ve iyi tolere edilen bir tedavi olarak 

değerlendirilmiştir (44). Bu bulgular, TransCon PTH’nin erişkin hipoparatiroidi hastalarında 

potansiyel bir hormon replasman tedavisi olarak kullanımını desteklemektedir (45). 

CSddS Akut HSpokalsemS TedavSsS 

Şiddetli akut hipokalsemiye acil müdahale, kardiyak, solunum veya önemli nörolojik 

semptomların varlığında veya albüminle düzeltilmiş kalsiyum değeri <7.0 mg/dL (1.75 

mmol/L) olduğunda önerilir. Intravenöz (iv) kalsiyum tedavisi, 10–20 dakika içinde 90–180 

mg elemental kalsiyum verilmesi şeklinde yapılır ve kardiyak monitorizasyon gerektirir. 

Ardından kalsiyum glukonat infüzyonuna (0.5-1 mg/kg/saat) 8-10 saatlik aralıklarla devam 

edilmelidir (46). Hasta oral alabilmeye başladığında, oral kalsitriol (günde 2 defa 0.5 mcg 

olarak) ve kalsiyum (elementer kalsiyum glukonat 1-4 gr, bölünmüş dozlarda) tedaviye 

eklenmelidir. Serum kalsiyum düzeyi 7.5 mg/dL üzerine çıktığında ve hastanın semptomları 

ortadan kalktığında intravenöz kalsiyum replasmanı kesilmelidir. 

 

PSÖDOHİPOPARATİROİDİZM 

Tanım ve Tipleri 

Psödohipoparatiroidi (PHP), PTH’nın biyolojik olarak aktif olmasına rağmen hedef 

dokularda etkisinin azalmasıyla karakterize nadir bir genetik endokrin bozukluktur. En belirgin 

özelliği, hipokalsemi ve hiperfosfatemiye eşlik eden yüksek PTH düzeyidir. PTH reseptörünün 

adenilil siklazı aktive edebilmesi için ara bağlayıcı protein olarak heterodimerik G proteinine 

ihtiyaç vardır. PTH direnci GNAS gen bozukluğu ve stimülan G proteinin alfa-subünitesi (Gs) 

ile birleşen reseptörlerin hormonal sinyalizasyonunu azaltan moleküler bozukluklar sonucu 

gelişmektedir (16, 47). 1942 yılında Albright ve arkadaşları tarafından PHP, hipokalsemi ve 

hiperfosfateminin paratiroid hormonuna azalmış doku yanıtı sonucu geliştiği yeni bir hormon 

direnci bozukluğu olarak tanımlanmıştır. AHO özelliklerini taşıyan ancak PTH direnci olmayan 

bir durum da yine Albright tarafından bildirilmiş ve psödopsödohipoparatiroidi (PPHP) olarak 

tanımlanmıştır (48,43). PHP, Tip 1A,1B,1C ve PHP Tip 2 şeklinde birden fazla formda 

bulunabilmektedir. Tablo-5’te PHP tipleri ve genel özellikleri tanımlanmıştır (49). 
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Tablo-5 PsödohSpoparatSroSdSzm Sınıflaması 

Alt T-p Hormon D-renc- Kl-n-k Tablo In v-tro Gsα 

Akt-v-tes- 

Genet-k Lezyon 

PHP1A PTH, TSH, 

gonadotropLnler, 

GHRH 

AHO, 

süperfLsLyal HO 

Kontrollerden 

düşük 

Maternal LOF GNAS 

genetLk varyantları 

PPHP Yok AHO, 

süperfLsLyal HO 

Kontrollere 

benzer 

Paternal LOF GNAS 

genetLk varyantları 

PHP1C PTH, TSH, 

gonadotropLnler, 

GHRH 

AHO, 

süperfLsLyal HO 

Kontrollere 

benzer 

Ekson 13’te az sayıda LOF 

GNAS genetLk varyantları 

bLldLrLlmLştLr 

PHP1B PTH, TSH Yok Kontrollere 

benzer 

PrLmer veya sekonder 

(STX16 ve/veya NESP 

LçerLsLnde UPD(20)pat; 

delesyonları) GNAS 

epLgenetLk bozuklukları 

 

PHP: PsödohLpoparatLroLdLzm, PPHP: PsödopsödohLpoparatLroLdLzm, AHO: AlbrLght’ın heredLter 

osteodLstrofLsL, HO: HeterotopLk ossLfLkasyonlar, LOF: Loss-of-functLon (fonksLyon kaybı), UPD (20), 

pat: Paternal unLparental dLsomL, TSH: TLroLd stLmulan hormon, GHRH: Büyüme hormonu salgılatıcı 

hormon 

 

PatofSzyolojS 

Psödohipoparatiroidinin temel patofizyolojik mekanizması, PTH’nin hücresel etkilerini 

gerçekleştirdiği G protein aracılı sinyal iletim yolunun bozulmasıdır (50). Özellikle, GNAS 

geni (20q13.32) tarafından kodlanan Gsα proteinindeki mutasyonlar başlıca sorumludur. 

• Gsα, PTH reseptörüne bağlanmanın ardından adenilil siklazı aktive ederek hücre içinde 

cAMP artışına neden olur. 

• cAMP, hücresel düzeyde kalsiyum emilimi, fosfat atılımı ve diğer biyolojik etkilerin 

düzenlenmesini sağlar. 

• Gsα fonksiyonunun kaybı veya eksikliği durumunda, PTH sinyali hücre içine doğru 

şekilde iletilemez; bu da hücresel yanıt eksikliğine yol açar (51). 
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Bu mekan/zma sadece PTH değ/l, aynı zamanda t/ro/d st/mülan hormon (TSH), 

gonadotrop/nler ve büyüme hormonu salıver/c/ hormon (GHRH) g/b/ d/ğer hormonların da 

etk/ler/n/n azalmasına sebep olab/l/r (52). 

 

Organ DüzeySnde PatofSzyolojS 

Böbrek: PTH'nin proksimal tübüler hücrelerdeki etkisi bozulur; bu da fosfat 

retansiyonuna ve hiperfosfatemiye yol açar. Ayrıca distal nefronda kalsiyum geri emilimi azalır 

ve hipokalsemi gelişir (53). 

Kemik: PTH'nin kemik üzerindeki etkileri genellikle korunmuştur; bu nedenle kemikte 

resorpsiyon normale yakın kalabilir (49). 

TSroSd ve Gonadlar: TSH ve gonadotrop/n hormonlarına d/renç neden/yle h/pot/ro/d/ ve 

h/pogonad/zm g/b/ sekonder endokr/n bozukluklar görüleb/l/r (52). 

 

KlSnSk ÖzellSkler  

Psödoh/poparat/ro/d/, genet/k ve ep/genet/k temell/ b/r hastalık grubu olup, kl/n/k 

bulguları PTH d/renc/ne ve genet/k alt t/pe göre değ/ş/kl/k göster/r (49). En bel/rg/n kl/n/k 

bulgu h/pokalsem/ye bağlı semptomlardır. Bunlar arasında kas krampları, parestez/ler, tetan/, 

konvülz/yonlar ve kard/yak ar/tm/lere bağlı bel/rt/ler sayılab/l/r (54). H/pokalsem/ye eşl/k 

eden h/perfosfatem/de öneml/ b/r b/yok/myasal bulgudur. Serum PTH düzeyler/ /se sekonder 

olarak artmıştır; bu, PTH'n/n b/yoloj/k etk/s/n/n eks/kl/ğ/ne rağmen parat/ro/d bezler/n/n 

kompansatuar akt/v/tes/n/ yansıtır (51). 

Özellikle Psödohipoparatiroidi Tip1a (PHP1a) hastalarında, hipokalsemiye ek 

olarak AHO fenotipi izlenir. AHO, kısa boy, obezite, yuvarlak yüz, brakidaktili (özellikle 4. ve 

5. metakarpal kemiklerde kısalık) ve mental retardasyon gibi özelliklerle tanımlanır (52). 

Bununla birlikte, Psödohipoparatiroidi Tip 1b (PHP1b) olgularında AHO fenotipi genellikle 

bulunmaz; klinik tablo daha çok izole PTH direnci ile sınırlıdır (51). PHP1a hastalarında 

yalnızca PTH değil, TSH, gonadotropinler ve GHRH gibi diğer hormonlara karşı da direnç 

gelişebilir. Bu durum hipotiroidizm, hipogonadizm ve büyüme geriliği gibi ek klinik 

bulguların ortaya çıkmasına yol açar (49). PHP tiplerine göre klinik bulgular Tablo -6’da 

verilmiştir (55). 
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Tablo-6 PsödohSpoparatSroSdSnSn temel klSnSk özellSklerS 

 PHP1A PHP1B PPHP 

Büyüme ProgresLf azalan 

büyüme hızı 

ErLşkLn kısa boy 

MakrosomL 

Ortalama erLşkLn boyu 

İntrauterLn gelLşme gerLlLğL 

ProgresLf azalan büyüme hızı 

ErLşkLn kısa boy 

Obez-te Erken başlangıçlı Erken başlangıçlı Normal ağırlıkta veya zayıf 

Brak-dakt-l- %70–80 %15–33 %<30 

İler- kem-k yaşı %70–80 %15–33 BLlLnmLyor 

Ektop-k 

oss-f-kasyon 

%30–60 %0–40 %18–100 

PTH rez-stansı 

(progres-f) 

%100 %100 NadLr ve hafLf 

TSH rez-stansı %100 %30–100 NadLr ve hafLf 

Nöroloj-k 

semptomlar 

• NörokognLtLf 

azalma 

•Serebral 

kalsLfLkasyonlar 

Serebral 

kalsLfLkasyonlar 

BLlLnmLyor 

Gonadlar GonadotropLn 

rezLstansı 

Normal Normal 

 
Laboratuvar ve Tanı YöntemlerS 

Psödohipoparatiroidi tanısı, karakteristik biyokimyasal değişikliklerin ve fiziksel 

bulguların tanımlanmasıyla başlar. Tipik laboratuvar bulguları şunlardır: 

• Hipokalsemi 

• Hiperfosfatemi 

• Yükselmiş serum PTH düzeyleri 

• Normal veya hafif düşük serum magnezyum düzeyleri 

Bu biyokimyasal profil, özellikle yüksek PTH düzeyine rağmen hipokalseminin devam 

etmesi ile birlikte düşünülmelidir (54). Psödohipoparatiroidi tiplerinin biyokimyasal özellikleri 

Tablo-7’de verilmiştir (56). Fizik muayenede AHO fenotipinin tespiti önemli bir ipucu sağlar. 

Özellikle brakidaktili varlığı, PHP1a ve PPHP olasılığını kuvvetlendirir (52). Kesin tanı 

için genetik ve epigenetik analizler gereklidir. PHP1a ve PPHP hastalarında GNAS geninde 

heterozigot inaktivasyon mutasyonu saptanabilir (51). PHP1b olgularında ise GNAS lokusunda 

epigenetik değişiklikler (imprinting kusurları) gösterilebilir (52). Moleküler analizler, GNAS 

gen mutasyonlarının belirlenmesi veya spesifik metilasyon defektlerinin gösterilmesi yoluyla 
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yapılır. Ayrıca, hormonlara karşı hücresel yanıtı ölçen testler de (örneğin cAMP yanıt testleri) 

araştırma amaçlı çalışmalarda kullanılabilir (50). Görüntüleme yöntemleri (el röntgeni ile 

brakidaktili saptanması gibi) ve ekokardiyografi (kalsifikasyonlar veya kalp yetmezliği 

bulguları için) destekleyici tanı araçları olarak kullanılabilir (54). 

Tablo-7 PsödohSpoparatSroSdSzm bSyokSmyasal özellSklerS 

T-p Serum 

Fosfat 

PTH 25(OH)D 1,25(OH)₂D PTH'ya 

cAMP 

Yanıtı 

İdrar 

Fosfat 

Çoklu 

Hormon 

D-renc- 

PHP1A ↑ ↑ – ↓ ↓ ↓ Var 

PHP1B ↑ ↑ – ↓ ↓ ↓ Var/Yok 

PHP1C ↑ ↑ – ↓ ↓ ↓ Var 

PHP2 ↑ ↑ – ↓ – ↓ Var 

↑ : Artmış, ↓ : Azalmış, – : Normal veya etkilenmemiş 

 

ALBRİGHT’IN HEREDİTER OSTEODİSTROFİSİ 

Tanım 

Albright'ın Herediter Osteodistrofisi, 1942 yılında Fuller Albright ve arkadaşları 

tarafından tanımlanan, psödohipoparatiroidi ile ilişkili nadir bir genetik sendromdur (54). Bu 

sendrom, GNAS geninde meydana gelen inaktivasyon mutasyonları sonucu Gsα protein 

fonksiyonunun kaybı ile karakterizedir (51). GNAS geni 20q13.32 lokasyonunda bulunur ve G 

protein aracılı hücresel sinyal iletiminde kritik rol oynar. AHO genellikle anneden kalıtılan 

GNAS mutasyonları ile ortaya çıkar ve çoğunlukla hormon direnci (psödohipoparatiroidi tip 

1a) ile birliktelik gösterirken, babadan kalıtımda hormon direnci olmaksızın yalnızca fenotipik 

özellikler gözlenir (psödopsödohipoparatiroidi) (56). 

 

Klinik Bulgular 

Albright'ın Herediter Osteodistrofisi, oldukça karakteristik bir klinik tablo sergiler. 

Hastalarda büyüme geriliği dikkat çekicidir ve bu durum, ilerleyen yaşla birlikte erişkin 

dönemde kısa boy ile sonuçlanır. Ayrıca, özellikle çocukluk döneminde başlayan santral tip 

obezite yaygın olarak gözlenir (50). Brakidaktili, AHO'nun iskelet sistemi bulgularının en 

belirgin özelliğidir; özellikle dördüncü ve beşinci metakarpal/metatarsal kemiklerin rölatif 

kısalığı dikkat çeker ve bu durum radyografik incelemelerle doğrulanabilir (54). Yüz görünümü 

tipik olarak yuvarlak ve dolgun olup, bu fenotipik özellik hastalığın tanısında yardımcı olabilir. 

Mental gelişim sıklıkla etkilenmiştir ve hafiften orta dereceye kadar değişen bilişsel gerilik 
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vakaların önemli bir kısmında bildirilmiştir(52). Yumuşak dokularda ektopik ossifikasyonlar, 

yani deri ve subkutan dokularda anormal kemikleşme, AHO'nun diğer önemli klinik 

bulgularındandır. Ayrıca, bazal gangliyonlarda kalsifikasyonlara bağlı nörokognitif 

semptomlar gelişebilir. Endokrinolojik açıdan değerlendirildiğinde, AHO hastalarında 

gonadotropin direnci nedeniyle hipogonadizm gelişebilir ve buna bağlı olarak puberte 

gecikmesi ya da infertilite görülebilir (50). Bunun yanı sıra TSH direnci, GHRH direnci ve 

gonadotropin direnci gibi diğer hormon dirençleri de tabloya eşlik edebilir. 

 

Genetik ve Moleküler Özellikler 

AHO'nun patogenezi, GNAS geninin inaktivasyonuna dayanır. Bu genetik değişiklikler, 

heterozigot fonksiyon kaybı mutasyonları şeklindedir. Klinik fenotipin şiddeti ve hormon 

direncinin varlığı, mutasyonun hangi ebeveynden geçtiğine bağlı olarak değişiklik 

göstermektedir (51). 

 

Psödohipoparatiroidi Tipleri 

Psödohipoparatiroidi 1a  

PHP1a'nın temel patofizyolojik mekanizması, GNAS geninde meydana gelen heterozigot 

inaktivasyon mutasyonudur (50). GNAS, Gsα kodlar ve bu protein, hormon reseptörlerinin 

aktivasyonu sonrasında adenilil siklazı tetikleyerek cAMP üretimini artırır. PHP1a'da Gsα 

fonksiyon kaybı nedeniyle adenilil siklaz yeterince aktive olamaz, bu da hücresel düzeyde 

cAMP üretiminde azalma ve hormonlara karşı yanıtsızlıkla sonuçlanır (52). Gsα gen 

ekspresyonu dokuya özgü olarak anneden kalıtılan allelde baskın olduğundan, anneden geçen 

mutasyonlar klinik fenotipin ortaya çıkmasına neden olur (51). AHO ve inaktive edici Gs+ 

mutasyonları bulunan hastalarda PTH’nın etkilerine hedef organ direnci olduğunda PHP 1A 

olarak isimlendirilir (47, 56, 57). PHP1A başlangıçta çoklu hormon direnci, AHO özelliklerinin 

varlığı ve Gs+ aktivitesinde azalma olarak tanımlanmıştır. Egzojen PTH verilmesi sonrası idrar 

cAMP artışı olmaması ve idrar fosfor atılımının artmaması klasik özelliğidir. Bu durum renal 

proksimal tübüllerde PTH direnci olduğunu göstermektedir (53, 56, 58).  

PHP1a hastalarında hipokalsemi ve hiperfosfatemi gibi klasik PTH direnci bulgularına 

ek olarak, Albright'ın Herediter Osteodistrofisi fenotipi görülür. Bu fenotip, kısa boy, santral 

obezite, yuvarlak yüz, brakidaktili ve mental retardasyon ile karakterizedir (51). PHP1a 

olgularında sadece PTH değil, aynı zamanda TSH, gonadotropinler ve GHRH gibi diğer G 

protein aracılı sinyal ileten hormonlara karşı da direnç gelişebilir. Bu durum hipotiroidi, 

hipogonadizm ve büyüme geriliği gibi ek klinik sonuçlara yol açar (50). Brakidaktili PHP1A 
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hastalarında % 70-80 oranında bildirilmektedir (56, 53, 59, 60, 61). Metakarpal ve metatarsal 

kemiklerin kısalığı PHP 1A’da en sık görülen iskelet özelliğidir. Tipik olarak dördüncü ve 

beşinci metakarpal/tarsal kemikleri (brakidaktili tip E) ve başparmağın distal falanksını tutar 

(brakidaktili tip D). Büyüme plaklarının hızlı kapanması sonucunda gelişir. Bu duruma Gs+ 

aktivitesinin azalmasının kondrositlerdeki PTHrP sinyalizasyonunu bozması neden olmaktadır. 

GNAS inaktivasyonu olan hastalarda brakidaktili doğumda yoktur, zaman içerisinde gelişir ve 

sıklıkla puberte sırasında aşikar olur (9, 62). Bu olay uzun kemiklerde de görülebilir ve kısa 

boy ile sonuçlanır. Etkilenen hastaların doğuşta orta dereceli boy kısalığı olabilir. 

PHP1a hastalarında görülen heterotopik ossifikasyonların patogenezi tam olarak 

aydınlatılamamış olmakla birlikte, Gsα proteininin eksikliği nedeniyle mezenkimal kökenli 

hücrelerin osteoblastik diferansiyasyonunun artmasıyla ilişkili olduğu düşünülmektedir (63). 

Normal şartlarda Gsα aracılığıyla iletilen cAMP sinyali, mezenkimal hücre proliferasyonu ve 

farklılaşmasının düzenlenmesinde kritik rol oynar. Gsα fonksiyonunun kaybı ile bu 

sinyalizasyon bozulur ve osteoblastik yönelim artar; sonuçta kas, deri veya bağ dokusunda 

normal dışı kemik dokusu oluşumu meydana gelir (51). Bu ossifikasyonlar sıklıkla subkutan 

nodüller şeklinde ortaya çıkar. Genellikle ağrısızdır ve yavaş büyürler. Zamanla sertleşerek 

palpabl kalsifik nodüller haline gelir. Çoğunlukla dirsek, diz çevresi veya ekstremitelerin dorsal 

yüzeylerinde lokalizedir. Radyolojik incelemelerde yumuşak dokularda ektopik kemik oluşumu 

olarak izlenir (50). PHP1a hastalarında obezite, özellikle çocukluk döneminde başlayarak 

dikkat çeker. Bu obezite genellikle santral dağılımlı olup, karın bölgesinde yağ birikimi ile 

karakterizedir.  PHP1a hastalarında obezite gelişimi, temel olarak GNAS genindeki 

mutasyonun yol açtığı Gsα protein fonksiyon kaybına dayanır. Gsα, adenilil siklazın 

aktivasyonu aracılığıyla hücre içi cAMP üretimini düzenler ve enerji metabolizmasında anahtar 

bir rol oynar. Gsα'nın işlevindeki azalma, bazal metabolizma hızında düşüşe neden olarak 

hastaların istirahat halinde daha az enerji harcamasına yol açar (50). Bu azalmış enerji tüketimi, 

kilo alımına biyolojik bir zemin hazırlar. Ayrıca, adipositlerde Gsα aracılı lipolitik 

sinyalizasyonun bozulması nedeniyle yağ yıkımı azalır ve sonuç olarak yağ depolanması 

artar(54). Bu durum, PHP1a hastalarında görülen santral tip obezitenin biyokimyasal temelini 

oluşturur. Hipotalamik düzeyde de Gsα işlev kaybı, enerji homeostazının düzenlenmesinde 

bozulmaya neden olur. Hayvan modellerinde yapılan çalışmalarda, hipotalamustaki Gsα 

eksikliğinin iştah artışı ve tokluk sinyallerinin azalması ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (51). 

Dolayısıyla PHP1a hastalarında, yalnızca enerji harcamasının azalması değil, aynı zamanda 

enerji alımının artması da obezite gelişimine katkıda bulunur. Yalnızca obeziteye bağlı olmayan 

insülin direnci ve tip 2 diyabet PHP1A hastalarında bildirilmiştir. PHP1A ve PHP1B’li 
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hastalarda postprandiyal hiperglisemi sıktır. Lipid bozuklukları görülmezken hipertansiyon 

verileri çelişkilidir (55, 64). 

 

Psödohipoparatiroidi Tip 1b 

Psödohipoparatiroidi tip 1b, PTH’ya hedef dokularda gelişen direnç ile karakterize, nadir 

görülen bir endokrin bozukluktur. Klinik olarak hipokalsemi, hiperfosfatemi ve yüksek serum 

PTH düzeyleri ile tanınır. PHP1b, PHP1a ile bazı benzer biyokimyasal özellikler taşır, ancak 

fenotipik olarak AHO bulgularının bulunmaması veya çok hafif olması ile ayrılır (50, 54). 

PHP1b'nin temel patofizyolojik mekanizması, GNAS genindeki mutasyonlardan 

ziyade epigenetik değişiklikler sonucu gelişir. GNAS kompleksi, çeşitli dokuya özgü 

imprinting (epigenetik baskılama) mekanizmalarıyla kontrol edilir. PHP1b hastalarında, 

özellikle maternal allelde meydana gelen metilasyon kusurları nedeniyle GNAS'ın alternatif 

transkriptlerinin (özellikle Gsα'nın) ekspresyonu bozulur (51). 

PHP1b hastaları, biyokimyasal olarak hipokalsemi ve hiperfosfatemi ile karakterizedir. 

Serum PTH düzeyleri artmış olup, sekonder hiperparatiroidizm tablosu izlenir (50). Ancak, 

klinik olarak PHP1a'dan farklı olarak AHO fenotipi PHP1b'de genellikle bulunmaz veya çok 

hafif bir formda bulunur (63). AHO fenotipinin yokluğu, özellikle brakidaktili, obezite, 

yuvarlak yüz, kısa boy gibi iskeletsel ve fenotipik anormalliklerin görülmemesi ile belirgindir. 

Bununla birlikte, nadir durumlarda hafif boy kısalığı veya hafif AHO özellikleri bildirilmiştir 

(54). Çoğu PHP1b hastasında PTH dışında diğer hormonlara (TSH, LH/FSH, GHRH gibi) karşı 

belirgin bir direnç gözlenmez. Ancak bazı vakalarda hafif TSH direnci gelişebilir ve bu durum 

hafif hipotiroidi bulgularına neden olabilir (51). Klinik seyir sırasında hipokalsemiye bağlı 

semptomlar (paresteziler, kas krampları, tetani, konvülziyonlar) gelişebilir. Bu nedenle PHP1b 

hastaları hipokalsemi bulgularının izlenmesi ve yönetimi açısından dikkatle takip edilmelidir. 

 

Psödohipoparatiroidi Tip 1c 

Psödohipoparatiroidi tip 1c, PTH direnç ile karakterize, nadir bir psödohipoparatiroidi alt 

tipidir. Klinik ve biyokimyasal olarak PHP1a oldukça benzerdir. PHP1c hastalarında da AHO 

fenotipi gözlenir, ancak moleküler düzeyde bazı farklılıklar bulunmaktadır (50, 54). PHP1c'nin 

patofizyolojik mekanizması, PTH reseptör aktivasyonundan sonra adenilil siklaz yolunun 

bozulması ile ilişkilidir, ancak PHP1a'dan farklı olarak, adenilil siklaz aktivitesi korunmuştur. 

PHP1c hastalarında GNAS geninde klasik Gsα fonksiyon kaybına neden olan mutasyonlar 

bulunmaz (51). Bunun yerine, Gsα proteininin hormon reseptörleri ile etkileşimindeki bir kusur 

söz konusudur. PHP1c hastaları, biyokimyasal olarak hipokalsemi ve hiperfosfatemi ile 
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karakterizedir; buna eşlik eden serum PTH düzeyleri artmıştır. Klinik tabloda, hastaların önemli 

bir kısmında AHO fenotipi bulunur. Bu fenotip kısa boy, santral tip obezite, dolgun ve yuvarlak 

yüz yapısı, ayrıca özellikle dördüncü ve beşinci metakarpal/metatarsal kemiklerin kısalmasıyla 

belirginleşen brakidaktili gibi iskeletsel anormallikleri içerir (54). Zihinsel gelişim açısından 

ise hafif derecede mental retardasyon veya öğrenme güçlüğü bildirilmiştir. 

Çoklu hormon direnci PHP1c hastalarında da sık gözlenir. TSH direnci nedeniyle hafif 

hipotiroidi gelişebilirken, LH/FSH direnci üreme fonksiyonlarını etkileyebilir ve GHRH 

direnci büyüme geriliğine katkıda bulunabilir (50),(51). Ayrıca bazı hastalarda yumuşak 

dokularda heterotopik ossifikasyonlar ve bazal gangliyonlarda kalsifikasyonlar gibi ek 

anormallikler de bildirilmiştir (63). Önemli bir ayırt edici özellik, PHP1c hastalarında PTH'ya 

karşı yapılan cAMP yanıt testlerinde normal düzeyde cAMP üretiminin saptanmasıdır. Ancak 

hücresel düzeyde PTH etkisinin eksik olması nedeniyle hormon direnci kliniği gelişir. Bu 

farklılık, PHP1c'nin PHP1a'dan moleküler düzeyde ayrılmasına yardımcı olur. 

 

Psödohipoparatiroidi Tip 2 

Psödohipoparatiroidi Tip 2'de, plazma düzeylerinde PTH yüksek olmasına rağmen, 

böbrekler PTH'ye yanıt olarak yeterli cAMP üretimini gerçekleştirebilmekte, fakat bu yanıt 

downstream (aşağı akış) etkilerde, özellikle renal tübüler fosfat atılımı ve kalsiyum 

reabsorbsiyonu gibi hedef işlevlerde yetersiz kalmaktadır (65). Bu durum, Tip 1 formlarında 

görülen GNAS gen mutasyonlarının aksine, hücre içi sinyal iletiminin daha distal 

basamaklarında bir defekt olduğu görüşünü destekler. Bununla birlikte, Tip 2'nin moleküler 

temelinde henüz net bir genetik anomali saptanamamıştır (50). Özetle; 

• cAMP yanıtı normaldir (idrarla cAMP atılımı artar). 

• İdrarda fosfat atılımı azalmıştır (fosfatüri yetersizdir). 

• Hipokalsemi ve hiperfosfatemi bulunur. 

• PTH düzeyleri yüksektir. 

 

Psödopsödohipoparatiroidi 

Psödopsödohipoparatiroidi (PPHP), PHP1a ile genetik olarak ilişkili, ancak biyokimyasal 

anormallikler olmaksızın AHO fenotipinin varlığıyla karakterize nadir bir hastalıktır. 

PPHP, paternal olarak GNAS gen mutasyonları ile ilişkilidir ve endokrin hedef organlarda PTH 

direnci gelişmez (50, 65). Bunun sonucunda; PTH düzeyleri normaldir, kalsiyum ve fosfor 

metabolizması normaldir. Ancak iskelet ve yumuşak doku gelişimini etkileyen Gsα eksikliği 

nedeniyle AHO fenotipi ortaya çıkar. Bu hastalarda kısa metakarpallar ve metatarsallar, kısa 
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boy, yuvarlak yüz, değişken derecelerde nörokognitif bozukluklar görülürken, obezite sıklıkla 

görülmemektedir (49, 66). 

 

Psödohipoparatiroidi Tanısı 

Fizik muayenede AHO fenotipinin tespiti önemli bir ipucu sağlar. Özellikle brakidaktili 

varlığı, PHP1a ve PPHP olasılığını kuvvetlendirir (52). Kesin tanı için genetik ve epigenetik 

analizler gereklidir. 

• PHP1a ve PPHP hastalarında GNAS geninde heterozigot inaktivasyon mutasyonu 

saptanabilir (51). 

• PHP1b olgularında ise GNAS lokusunda epigenetik değişiklikler (imprinting kusurları) 

gösterilebilir (52). 

Moleküler analizler, GNAS gen mutasyonlarının belirlenmesi veya spesifik metilasyon 

defektlerinin gösterilmesi yoluyla yapılır. Ayrıca, hormonlara karşı hücresel yanıtı ölçen testler 

de (örneğin cAMP yanıt testleri) araştırma amaçlı çalışmalarda kullanılabilir (50). Görüntüleme 

yöntemleri (el röntgeni ile brakidaktili saptanması gibi) ve ekokardiyografi (kalsifikasyonlar 

veya kalp yetmezliği bulguları için) destekleyici tanı araçları olarak kullanılabilir (54). 

 

Psödohipoparatiroidi Tedavisi ve Takibi 

Hipokalseminin düzeltilmesi, tedavinin temelini oluşturur. Bu amaçla hastalara oral 

kalsiyum takviyeleri başlanır. Genellikle kalsiyum karbonat veya kalsiyum sitrat gibi formlar 

tercih edilir. Kalsiyum replasmanına ek olarak, aktif D vitamini analoglarının kullanımı 

gereklidir. Özellikle 1,25-dihidroksivitamin D (kalsitriol) veya alfacalcidol gibi aktif formda D 

vitamini preparatları uygulanır. Bunun nedeni, PHP'li bireylerde renal hidroksilasyon 

kapasitesinin yeterli olmaması ve inaktif D vitamini formlarının (örneğin kolekalsiferol) etkin 

bir şekilde aktive edilememesidir (63). Tedavi sırasında serum kalsiyum düzeyinin hedef 

aralıkta, yani alt normal sınırda (yaklaşık 8.0–8.5 mg/dL) tutulması önerilir. Çünkü kalsiyum 

düzeyinin fazla yükseltilmesi nefrokalsinoz ve nefrolitiyazis gibi komplikasyonlara yol açabilir 

(67). Hipokalsemiye eşlik eden hiperfosfateminin kontrolü de tedavinin önemli bir bileşenidir. 

Diyetle fosfat alımının kısıtlanması, özellikle fosfor içeriği yüksek işlenmiş gıdalardan 

kaçınılması önerilir. Hiperfosfateminin persiste ettiği durumlarda, kalsiyum bazlı (örneğin 

kalsiyum asetat) ya da kalsiyum içermeyen (örneğin sevelamer) fosfat bağlayıcı ajanların 

kullanımı gerekebilir. Bu yaklaşım, sekonder hiperparatiroidizmi de kontrol altına alarak PTH 

düzeylerinin normalize edilmesine yardımcı olur. Hastaların düzenli takibi, komplikasyonların 

önlenmesi açısından büyük önem taşır. Serum kalsiyum, fosfor ve PTH düzeyleri genellikle 3 
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ila 6 ayda bir kontrol edilmelidir. Ayrıca hiperkalsiüri riskinin belirlenebilmesi amacıyla 24 

saatlik idrarda kalsiyum atılımı ölçülmelidir. Hiperkalsiüri saptanması durumunda, kalsiyum 

ve D vitamini dozlarının yeniden düzenlenmesi gerekebilir. Böbrek fonksiyonlarının korunması 

için serum kreatinin ve glomerüler filtrasyon hızının yılda bir kez izlenmesi önerilmektedir. 

İskelet sağlığının değerlendirilmesi de takibin bir parçasıdır. Uzun vadede osteopeni ve 

osteoporoz gelişme riski olduğundan, gerek duyulduğunda kemik mineral yoğunluğu ölçümü 

yapılmalıdır. Ayrıca büyüme ve gelişmenin dikkatle izlenmesi, özellikle çocuk hastalarda boy 

ve kilo persentillerinin takibi ile puberte başlangıcı ve progresyonunun değerlendirilmesi 

önemlidir (63). Psödohipoparatiroidi hastalarında, metabolik sendrom ve kardiyovasküler 

hastalık riski de artmış olabileceğinden, düzenli aralıklarla kan basıncı ölçümü ve lipid profili 

değerlendirilmesi önerilmektedir. Obezite yönetimi, yaşam tarzı değişiklikleri, diyet 

düzenlemeleri ve fiziksel aktivite teşviki ile desteklenmelidir. 

Sonuç olarak, psödohipoparatiroidi tedavisi ömür boyu sürer ve hastaların multidisipliner 

bir ekip tarafından izlenmesi önerilir. Endokrinoloji, nefroloji, diyetisyen ve gerektiğinde 

genetik danışmanlık birimlerinin eşgüdümlü çalışması, hasta sonuçlarını iyileştirmede önemli 

rol oynamaktadır. 
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PARATİROİD KANSERİ 

Uzm. Dr. Gülşah ATBİNER EROĞLU 

             Prof. Dr. Cem HAYMANA 

 

GİRİŞ 

Parat/ro/d kars/nomu (PK), parat/ro/d bezler/n/n nad/r görülen, genell/kle fonks/yonel 

olan ve çoğunlukla h/persekresyonla seyreden mal/gn b/r tümörüdür. 

Genell/kle h/perparat/ro/d/zm/n mal/gn formu şekl/nde karşımıza çıkar. H/perparat/ro/d/ye 

neden olan parat/ro/d neoplaz/ler/n/n %1’/nden azını oluşturur. Parat/ro/d kanser/ son derece 

nad/rd/r; yıllık /ns/dansı 1/10 m/lyon c/varındadır. Pr/mer h/perparat/ro/d/ olgularının %0.5–

1’/nden sorumludur. Kadın ve erkeklerde eş/t sıklıkta görülür. T/p/k tanı yaşı: 45–55 yaş 

aralığıdır (1). 

 

ETİYOPATOGENEZ 

Parat/ro/d kars/nomu etyoloj/s/nde hem genet/k hem de çevresel faktörler/n etk/leş/m/ 

bulunmaktadır. Çalışmalarda, çocukluk dönem/nde özell/kle baş boyun bölges/ne radyoterap/ 

alan b/reylerde t/ro/d hastalıklarıyla beraber ben/gn parat/ro/d hastalıklarında da artış 

saptanmıştır, fakat bunun PK gel/ş/m/ açısından b/r faktör olup olmadığı tartışmalı b/r konudur 

(2). 

Parat/ro/d kars/nomu genell/kle sporad/k olarak görülür, bununla b/rl/kte Mult/ple 

Endokr/n Neoplaz/ (MEN)-1, MEN-2A g/b/ sendromlarla ve otozomal dom/nant olan 

h/perparat/ro/d/ çene tümör sendromuna da eşl/k edeb/l/r. 

Hiperparatiroidi-çene tümör sendromundan sorumlu olan gen HRPT2/CDC73 geni olup, bu 

genin mutasyonunda parafibromin adlı proteinin aşırı ekspresyonu gelişir. Parafibrominin fazla 

ekspresyonu hücre proliferasyonunun inhibisyonuna ve hücre siklus duraklamalarına neden 

olur (3). Paratiroid kanserlerinin %70’inde HRPT2/CDC73 geninde mutasyon saptanır. 

 

KLİNİK BULGULAR 

Paratiroid karsinomu olgularında klinik belirtilerin önemli bir kısmı hiperkalsemiye bağlı 

olarak gelişir. Halsizlik, yorgunluk, sinirlilik, depresyon, kilo kaybı, kemik hastalığı, karın 

ağrısı, nefrolitiyazis, pankreatit ve peptik ülser gibi belirtiler görülebilir ve benign Primer 

Hiperparatiroidi ile benzerdir. 
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Fizik muayene bulguları spesifik değildir. Boyunda palpe edilebilen kitle ve laringeal 

sinir invazyonu nedeniyle oluşan ses kısıklığı paratiroid karsinomunu düşündürür. Palpe 

edilebilir kitle hastalığın başlangıcında %70’e varan oranlarda, lenf nodu metastazı ise %15-30 

hastada görülebilmektedir. Hastaların yaklaşık olarak üçte birinde akciğer, karaciğer ve kemik 

başta olmak üzere uzak metastaz bulunabilmektedir (3). Ayrıca non fonksiyonel tümörler de 

tanımlanmıştır fakat çok nadirdir. 

Eğer PK, sendromik bir hastalığın komponenti ise sendromun diğer bulguları da 

görülebilir. Hiperparatiroidi çene tümör sendromunda mandibula ve maksillada fibroosseoz 

lezyonlar, MEN-2 sendromlu vakalarda medüller tiroid karsinomu, feokromasitoma, mukozal 

nöroganglioma, marfanoid görünüm, Hirschsprung hastalığı ve kutanöz liken amiloidoz ve 

MEN-1 sendromlularda ise hipofiz ve pankreas tümörleri de görülebilmektedir (3). 

 

TANI YÖNTEMLERİ 

Laboratuvar 

Parat/ro/d kars/nomu tanısı, hastaların öneml/ b/r kısmında postoperat/f olarak h/stoloj/k 

/ncelemeyle konmaktadır.  Aşağıdak/ bulgular PK olasılığını arttırmaktadır (4):  

• Semptomat/k h/perkalsem/ (Bu hastalarda bulantı, kusma, karın ağrısı, kabızlık, 

yorgunluk, m/yopat/, d/soryantasyon ve nörokogn/t/f def/s/tler olab/l/r.) 

• Çok yüksek serum PTH konsantrasyonları (üst sınırın 5, 10 katı, PTH sev/yeler/ 500 

mg/dl üzer/nde seyreder), 

• Serum kals/yum değer/n/n 14 mg/dl’n/n üzer/nde olması, 

• Parat/ro/d kr/z/ varlığı, 

• Boyunda palpe ed/leb/l/r k/tle 

Alkalen fosfataz değer/n/n >300 IU/L olması ve parat/ro/d lezyonunun > 3 cm olması da PK 

olasılığını arttırmaktadır (3). 

 

Görüntüleme 

Ultrasonografi: Boyunda düzensiz kenarlı, hipoekoik, intranodal vaskülarite gösteren 

adenoma göre daha büyük kitle olarak görülebilir. 

Sestamibi sintigrafisi: Paratiroid adenomu gibi tutulum gösterir ama kanserden ayırt 

edemez. 

BT/MRG: Lokal invazyon ve lenf nodu/metastaz değerlendirmesinde kullanılabilir. 
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18F-FDG PET-CT: Şüpheli metastatik veya rekürren hastalıkta yardımcı olabilir. PET-

CT, 6 mm’den daha küçük tümörleri atlayabilir. İnflamasyon ve enfeksiyon ile ilişkili 

durumlarda yanlış pozitif sonuçlar ortaya çıkabilir. 

 

TEDAVİ 

CerrahS 

Parat/ro/d kanser/n/n tedav/s/nde temel amaç, hem tümörün lokal kontrolünü sağlamak 

hem de yaşamı tehd/t eden h/perkalsem/ kompl/kasyonlarını engellemekt/r. Tedav/ 

mult/d/s/pl/ner yaklaşım gerekt/r/r. Cerrah/, pr/mer tedav/ yöntem/d/r; s/stem/k tedav/ 

seçenekler/ sınırlıdır. 

Cerrah/ yöntem olarak en-blok rezeks/yon, /ps/lateral t/ro/d lobunu da /çerecek şek/lde 

yapılmalıdır. Prof/lakt/k lenf nodu d/seks/yonu rut/n olarak öner/lmez ancak palpabl veya 

görüntüleme /le saptanan lenf nodları varlığında yapılır. Tümör hücreler/n/n ek/m/n/n 

rekürrense yol açab/lmes/ neden/yle tümörün kapsülünün rüptüründen ve neoplast/k hücreler/n 

yayılımından kaçınılmalıdır. Tümörün /nkomplet çıkarılması yüksek lokal rekürrens oranları 

/le sonuçlanacaktır. Bu nedenle parat/ro/d kanser/nde şüphe varsa /lk cerrah/n/n agres/f 

yapılması öner/lmekted/r (5). 

 

Radyoterapi 

Parat/ro/d kanser/ genell/kle radyoterap/ye d/rençl/ b/r tümör olarak kabul ed/lm/şt/r. 

Ancak, son yıllarda yapılan retrospekt/f çalışmalar, lokal kontrolün artırılması ve rekürrens 

r/sk/n/n azaltılması açısından bazı hasta gruplarında adjuvan radyoterap/n/n potans/yel faydalar 

sağlayab/leceğ/n/ ortaya koymuştur. 

R1 veya R2 rezeks/yon durumlarında (poz/t/f cerrah/ sınır), cerrah/ye uygun olmayan 

lokal nüks varlığında palyat/f olarak radyoterap/ sık olarak kullanılır. Prof/lakt/k amaçlı 

radyoterap/, negat/f sınırlarla (R0) rezeks/yon yapılmış olgularda rut/n öner/lmez. 

 

Kemoterapi 

Standart b/r kemoterap/ protokolü yoktur. Adr/am/s/n, 5-FU, dacarbaz/ne g/b/ ajanlar 

denense de genell/kle etk/s/zd/r. Yalnızca /ler/ evre, yaygın metastat/k olgularda palyat/f amaçla 

deneneb/l/r. Yen/ hedefe yönel/k tedav/ler ve /mmünoterap/ PK tedav/s/nde ufukta görünen yen/ 

seçeneklerd/r. 

Y/ne güncel olarak b/r mult/k/naz /nh/b/törü olan sorafen/b; CDC73 germl/ne mutasyonu 

taşıyan metastat/k PK olan genç b/r kadında başarılı b/r şek/lde kullanılmıştır. Bu hastada 
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sorafen/b kals/yum ve PTH’nın normalleşmes/n/ sağlamış, akc/ğer metastazlarının boyutlarında 

anlamlı küçülme sağlamış ve hastanın progresyonunu önlem/şt/r (6). Sorafen/b/n CDC73 

mutasyonlu tüm olgularda etk/nl/ğ/n/n aydınlatılması /ç/n daha fazla çalışmaya /ht/yaç vardır. 

 

PARATİROİD KANSERİ İZLEM VE REKÜRRENS YÖNETİMİ 

Paratiroid kanseri, yüksek lokal nüks ve geç metastaz eğilimi nedeniyle uzun süreli, 

dikkatli ve multidisipliner izlem gerektiren nadir bir malignitedir. Nükslerin %50’si ilk 2–3 yıl 

içinde görülse de, 10 yıl ve üzeri geç rekürrensler de bildirildiğinden izlem ömür boyudur (7).  

 

Tablo 1 Paratiroid kanseri izleminde öneriler 

 Sıklık İzlem Amacı 

Serum total kalsiyum 3 ayda bir (ilk 2 yıl), sonra 6 ayda 

bir 

Hiperkalsemi nüksü ve 

biyokimyasal rekürrens takibi 

Parathormon (PTH) 3–6 ayda bir Subklinik nükslerin erken 

saptanması 

Serum kreatinin / eGFR Yılda bir Böbrek fonksiyonlarının 

değerlendirilmesi 

Boyun USG veya BT Yılda bir veya klinik şüphe 

durumunda 

Lokal nüks veya lenf nodu 

metastazlarının saptanması 

Toraks BT / PET-CT Klinik şüphe veya biyokimyasal 

nüks varsa 

Pulmoner veya uzak metastaz 

araştırması 

 

PROGNOZ 

Parat/ro/d kanser/ nad/r görülmes/ne rağmen, yüksek nüks oranı ve tedav/ye d/rençl/ 

h/perkalsem/ neden/yle c/dd/ morb/d/te ve mortal/teye yol açab/len agres/f b/r tümördür. Tanı 

anında tümör genell/kle lokal/ze olsa da, hastaların yaklaşık %30–50’s/nde cerrah/ sonrası lokal 

rekürrens veya uzak metastaz gel/şeb/l/r. En sık metastaz organları akc/ğer, karac/ğer ve kem/k 

dokusudur (5). 

Parat/ro/d kanser/n/n 5 yıllık sağkalım oranı %85 c/varında /ken, 10 yıllık sağkalım oranı 

%49–70 arasında b/ld/r/lmekted/r (5). Uzun dönem sağkalım, genell/kle h/perkalsem/ kontrolü 

başarısı /le /l/şk/l/d/r, z/ra mal/gn/ten/n kend/s/nden çok, h/perkalsem/ye bağlı kompl/kasyonlar 
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(renal yetmezl/k, kard/yak ar/tm/, nörops/k/yatr/k bozukluklar) yaşamı tehd/t eder. İlk 

cerrah/n/n rad/kal/te düzey/ prognozun en bel/rley/c/ faktörüdür; R1 veya R2 rezeks/yon 

yapılan hastalarda rekürrens ve mortal/te oranı anlamlı derecede artmaktadır. Ayrıca CDC73 

gen mutasyonu taşıyan hastalarda nüks ve kötü prognoz r/sk/ daha yüksekt/r (8). 
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GEBELİKTE HİPERKALSEMİ VE HİPOKALSEMİ 
 

Uzm. Dr. Zuhal DAĞ   

 Prof. Dr. Coşkun MERİÇ 

 
GEBELİKTE HİPERKALSEMİ 

GİRİŞ 

Gebelerde h/perkalsem/ nad/r görülen b/r durumdur ancak hem anne hem de fetüs 

üzer/nde c/dd/ sonuçlar doğurab/l/r. Pr/mer h/perparat/ro/d/zm (PHPT), gebel/kte 

h/perkalsem/n/n en yaygın neden/d/r. PHPT tanısı koymadan önce, d/ğer h/perkalsem/ 

nedenler/n/n değerlend/r/lmes/ ve dışlanması gerekmekted/r (1). Bu nedenler; 

• A/lesel h/pokals/ür/k h/perkalsem/ (FHH) 

• Süt-alkal/ sendromu 

• Parat/ro/d hormonu /le /l/şk/l/ prote/n (PTHrP) kaynaklı gebel/k h/perkalsem/s/ 

• Mal/gn/te /l/şk/l/ h/perkalsem/ 

• Anormal D v/tam/n/ metabol/zması 

Gebel/k sırasında serum parat/ro/d hormonu (PTH) sev/yeler/nde f/zyoloj/k azalma, 

PHPT tanısını zorlaştırab/l/r. Gebe olmayan hastalarda h/perkalsem/ tedav/s/nde kullanılan 

/laçların gebel/kte uzun vadel/ güvenl/ğ/ hakkında yeterl/ ver/ bulunmamaktadır. Bu nedenle 

tedav/ seçenekler/ sınırlıdır ve genell/kle yeterl/ h/drasyon sağlanmasına ve serum kals/yum 

sev/yes/n/ artırab/lecek /laçlardan kaçınılmasına dayanır. 

Gebel/kte tıbb/ tedav/ /le parat/ro/dektom/n/n (PTX) karşılaştırıldığı random/ze kontrollü 

çalışmalar yapılmamıştır. Bu nedenle mevcut yönet/m stratej/ler/ kısıtlı b/l/msel kanıtlara 

dayanmaktadır. 

 
GebelSkte KalsSyum MetabolSzmasının FSzyolojSsS 

KalsSyum, Magnezyum ve Fosfor 

Gebel/k sırasında, toplam serum kals/yum sev/yes/ yaklaşık %10 oranında azalır. Bu 

azalma, /ntravasküler hac/m gen/şlemes/ne bağlı olarak serum albüm/ndek/ seyrelt/c/ etk/ye 

bağlıdır (2). Ancak bu görünür azalma yanıltıcıdır, çünkü albüm/ne göre düzelt/lm/ş kals/yum 

ve /yon/ze kals/yum sev/yeler/ gebel/k boyunca tüm tr/mesterlerde stab/l kalır. Bunun yanı sıra, 

serum fosfor ve magnezyum sev/yeler/ de gebel/k boyunca değ/şmeden sab/t kalır. 
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ParatSroSd Hormonu (PTH) 

Gebel/ğ/n /lk tr/mester/nde, PTH sev/yes/ düşük-normal aralığa veya haf/fçe normal/n 

altına düşer. Bu durum, PTHrP sev/yeler/n/n artmasına bağlı olarak gerçekleş/r(3). Gebel/k 

/lerled/kçe (terme doğru), PTH sev/yes/ ya baskılanmış kalır ya da orta normal değerlere ger/ 

döner. D v/tam/n/ eks/kl/ğ/ veya yeters/z kals/yum alımı varsa, PTH yeter/nce 

baskılanmayab/l/r ve sekonder h/perparat/ro/d/zm gel/şeb/l/r. 

 
ParatSroSd Hormonla İlSşkSlS ProteSn (PTH-rP) 

PTH-rP, meme dokusu ve plasenta tarafından sentezlen/r (Şek/l 1). Ayrıca anne ve fetüse 

a/t bazı dokularda (parat/ro/d, amn/yon, des/dua, m/yometr/um ve göbek kordonu) da 

üret/leb/l/r (1). Gebel/ğ/n 3. /la 13. haftaları arasında artmaya başlar. Üçüncü tr/mesterde 

z/rveye ulaşır. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ŞekSl 1. GebelSkte PTHrP’nSn Rolü 

PTHrP, plasenta ve meme dokusu tarafından üretLlLr. KemLk rezorpsLyonunu artırarak kan dolaşımına 

daha fazla kalsLyum ve fosfor salınmasına neden olur. KalsLtrLol sevLyelerLnL artırarak bağırsaktan 

kalsLyum emLlLmLnL yükseltLr. Sonuç olarak, serum kalsLyum ve fosfor sevLyelerL artar. Bu mekanLzma, 

gebelLk sırasında annenLn kalsLyum dengesLnL sağlamasına ve fetüse yeterlL kalsLyum geçLşLnL sağlar (5).  

Meme Plasent
a 

PTHrP Kemik 
rezorpsiyon 

25 (OH) D 1,25 (OH) D İntesFnal Ca, 
P emilim+ 

İdrar Ca arJş 
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KalsStrSol (AktSf D VStamSnS) 
Gebel/ğ/n /lk tr/mester/nde artmaya başlar ve üçüncü tr/mesterde z/rveye ulaşır.  PTHrP, 

östrojen, prolakt/n ve /nsan plasental laktojen/ (hPL), böbrekte 1α-h/droks/laz enz/m/n/n 

akt/v/tes/n/ artırarak kals/tr/ol üret/m/n/ yükselt/r (1). 

 

KalsSdSol (25(OH)D3 – D VStamSnS Depo Formu) 

Gebel/k boyunca sab/t kalır, artan kals/tr/ol üret/m/ne ve fetüse transplasental D v/tam/n/ 

transfer/ne rağmen sev/yes/nde bel/rg/n b/r değ/ş/kl/k olmaz. 

 
KalsStonSn 

Çoğu çalışma, gebel/kte kals/ton/n sev/yeler/n/n arttığını göstermekted/r (1). Ancak, bazı 

çalışmalar stab/l kaldığını veya azaldığını b/ld/rm/şt/r (4). 

 

KalsSyum DengesS 

Bağırsaktan kals/yum em/l/m/, gebel/ğ/n 12. haftasından /t/baren /k/ katına çıkar ve 

doğuma kadar bu şek/lde devam eder (4). Bu durum, poz/t/f b/r kals/yum denges/ oluşmasını 

sağlar. Artan kals/tr/ol sev/yeler/, bu adapt/f mekan/zmanın öneml/ b/r parçasıdır. Ancak, 

prolakt/n, plasental laktojen ve büyüme hormonu da bağırsak hücreler/n/n kals/yum em/l/m 

kapas/tes/n/ artırab/l/r (1). Gebel/kte glomerüler f/ltrasyon hızının artması, kals/yum em/l/m/n/n 

artışıyla b/rleşerek absorpt/f h/perkals/ür/ye neden olab/l/r (4). Ortalama olarak, gebel/ğ/n orta 

dönemler/nde poz/t/f kals/yum denges/ sağlanır (1). Kem/k rezorps/yonu /lk tr/mesterde düşük 

sev/yelerde olup, üçüncü tr/mesterde artış göster/r. 

 

GEBELİKTE HİPERKALSEMİ NEDENLERİ 

PrSmer HSperparatSroSdSzm (PHPT) 
Gebel/kte h/perkalsem/n/n en yaygın neden/ PHPT’d/r. Ancak, kes/n görülme sıklığı 

b/l/nmemekted/r. PHPT'n/n en sık görüldüğü yaş aralığı 65-74 yaş arasındadır, bu nedenle 

gebel/k sırasında PHPT nad/r görülen b/r durumdur. Büyük b/r retrospekt/f çalışmada, 20-40 

yaş arasındak/ 290.000’den fazla kadının rut/n kals/yum taraması /ncelenm/ş ve üreme 

çağındak/ kadınların %0.05’/nde PHPT tesp/t ed/lm/şt/r (6). Ayrıca, kadınların %0.03’ü akt/f 

PHPT /le gebe kalmıştır (6). 

PHPT’nSn KlSnSk Alt TSplerS: %85-90 olasılıkla tek b/r parat/ro/d adenomu olarak 

ortaya çıkar. Yaklaşık %15 olasılıkla çoklu bez h/perplaz/s/ şekl/nde görülür. %1’den az b/r 

olasılıkla parat/ro/d kars/nomu olab/l/r (6). 
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PHPT’nSn Kalıtsal NedenlerS: PHPT, bazı genet/k sendromların b/r parçası olarak 

ortaya çıkab/l/r: Mult/pl Endokr/n Neoplaz/ (MEN1, MEN2A, MEN4), H/perparat/ro/d/zm-

çene tümörü sendromu, A/lesel /zole PHPT. Genet/k PHPT, sporad/k vakalara göre daha genç 

yaşta görülme eğ/l/m/nded/r ve üreme çağındak/ kadınlarda daha sık olab/l/r. Bu nedenle, 40 

yaş altındak/ PHPT hastalarında genet/k testler düşünülmel/d/r. Eşl/k eden hastalıklar /ç/n kl/n/k 

ve b/yok/myasal taramalar yapılmalıdır. 

 Gebel/ğ/n orta dönemler/nde sağlanan f/zyoloj/k poz/t/f kals/yum denges/, h/perkalsem/y/ 

daha da kötüleşt/reb/l/r ve PHPT /le /l/şk/l/ kompl/kasyon r/sk/n/ artırab/l/r.  Buna karşın, 

gebel/ğ/n son dönem/nde fetüse yüksek düzeyde kals/yum geç/ş/, annen/n serum kals/yum 

sev/yeler/n/n aşırı yükselmes/n/ kısmen engelleyeb/l/r.  Bu mekan/zma, neden bazı 

h/perkalsem/k kr/z vakalarının postpartum dönemde ortaya çıktığını açıklar. Doğumdan sonra 

fetüse kals/yum geç/ş/ durduğu /ç/n, anne vücudundak/ fazla kals/yumun atılımı azalır ve bu 

durum h/perkalsem/k kr/ze yol açab/l/r. 

 

ASlesel HSpokalsSürSk HSperkalsemS (FHH) 

 FHH, nad/r görülen, otozomal dom/nant b/r hastalıktır ve ömür boyu süren, /lerlemeyen, 

asemptomat/k, haf/f /la orta derecel/ h/perkalsem/ /le karakter/zed/r. PTH sev/yes/ normal ya da 

haf/fçe yükselm/ş olab/l/r ve kısm/ h/pokals/ür/ gözlemlen/r. FHH’n/n 3 farklı varyantı bulunur 

ve heps/ de kals/yum algılama reseptörünün anormal çalışmasına yol açar. Gebel/kte yalnızca 

6 FHH vakası b/ld/r/lm/şt/r (7), ancak gerçek /ns/dans daha yüksek olab/l/r, çünkü 

asemptomat/k h/perkalsem/ rut/n kan testler/nde fark ed/lmed/kçe gözlemlenmeyeb/l/r. FHH /le 

/l/şk/l/ h/perkalsem/ genell/kle haf/f /la orta derecel/d/r, ancak rapor ed/len 3 vakada, serum 

kals/yum sev/yeler/ 3 mmol/L ve daha yüksek değerlere ulaşmıştır (7). FHH, gebel/k sırasında 

anne /ç/n r/sk oluşturmaz (7). FHH'n/n fetüs üzer/ndek/ etk/s/, kalıtılan genot/pe bağlıdır. 

Heteroz/got taşıyıcılar, asemptomat/k h/perkalsem/ye neden olur ve olumsuz sonuçlar 

beklenmez (7). Fetus mutasyonu taşımıyorsa, maternal h/perkalsem/ geç/c/ veya kalıcı 

h/poparat/ro/d/zme yol açab/l/r ve bunun sonucunda neonatal h/pokalsem/ gel/şeb/l/r.  

 

ParatSroSd Hormonla İlSşkSlS ProteSn (PTH-rP) Aracılı HSperkalsemS 

 PTH-rP'n/n meme ve plasenta tarafından salınımı, serum kals/yum sev/yeler/nden 

bağımsız ve otonom olarak gerçekleş/r (1). Bu durum, aşırı f/zyoloj/k salgının h/perkalsem/ye 

yol açab/leceğ/ şekl/nde tanımlanmıştır. Beş vaka raporunda, meme dokusu aşırı PTH-rP 

kaynağı olarak tanımlanmıştır (8). Bunlardan b/r/nde ş/ddetl/ meme h/perplaz/s/ gel/şm/ş ve 

hasta her /k/ meme /ç/n mastektom/ yapılmıştır. D/ğer vakalarda, h/perkalsem/, emz/rmen/n 
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sonlandırılmasıyla düzelm/ş, ancak PTH-rP sev/yeler/ postpartum dönemde aylarca yüksek 

kalmıştır. B/r vakada /se plasental kaynaklı fazla PTH-rP neden/yle üçüncü tr/mesterde 

h/perkalsem/k kr/z gel/şm/ş, ancak ac/l sezaryen sonrası b/rkaç saat /ç/nde PTH-rP sev/yeler/ 

tesp/t ed/lemeyecek kadar düşmüştür. PTH-rP kaynaklı h/perkalsem/ vakalarında, PTH-rP'/n 

spes/f/k kaynağını ancak doğum sonrası tesp/t etmek mümkündür. 

 

Anormal 1,25-DShSdroksSvStamSn D MetabolSzması 

 Kals/tr/olün /nakt/f metabol/t/ 1,24,25(OH)₃D'ye katabol/zması, Cyp24a1 tarafından 

kodlanan v/tam/n D-24-h/droks/laz enz/m/ tarafından düzenlen/r (1). Bu enz/m, aynı zamanda 

25(OH)D'y/ 24,25(OH)₂D'ye dönüştürmey/ de kontrol eder. Cyp24a1'dek/ homoz/got ve b/leş/k 

heteroz/got fonks/yon kaybı mutasyonları, h/perkalsem/, h/perkals/ür/ ve düşük /la düşük-

normal PTH sev/yeler/ /le başvuran hastalarda tanımlanmıştır. Cyp24a1 mutasyonları, gebe 

olmayanlarda haf/f h/perkalsem/ye yol açab/l/rken, gebel/kte kals/tr/ol üret/m/ndek/ f/zyoloj/k 

artış /le katabol/zmanın patoloj/k azalışı, ş/ddetl/ h/perkalsem/ye yol açab/l/r. Gebel/kte ş/ddetl/ 

h/perkalsem/, nefrol/t/az/s  ve pankreat/t g/b/ kompl/kasyonlarla b/rl/kte görüleb/l/r (9). 

 

Süt-AlkalS Sendromu 

 Süt-alkal/ sendromu, h/perkalsem/, metabol/k alkaloz ve böbrek hasarı üçlüsü /le 

tanımlanır ve bu durum, aşırı kals/yum ve em/leb/l/r alkal/ alımı /le /l/şk/l/d/r. Gebelerde süt-

alkal/ sendromu /le /lg/l/ en az on /k/ vaka b/ld/r/lm/şt/r (10). Bu kadınlardan bazıları, pankreat/t 

ve eklamps/ g/b/ kompl/kasyonlarla b/rl/kte ş/ddetl/, hayatı tehd/t eden h/perkalsem/ /le 

başvurmuşlardır. Bu nedenle, ş/ddetl/ h/perkalsem/n/n olası b/r neden/ olarak süt-alkal/ 

sendromu göz ardı ed/lmemel/d/r. 

 

MalSgnSteye Bağlı HSperkalsemS 

 Mal/gn/teye bağlı h/perkalsem/, gebelerde nad/ren rapor ed/lm/şt/r. Pankreat/k 

nöroendokr/n tümörler, metastat/k meme kanserler/, over kanser/, renal hücrel/ kanser, uter/n 

le/yom/yom ve mult/pl m/yelom g/b/ kanser türler/, gebel/k sırasında h/perkalsem/ /le kend/n/ 

göstereb/l/r. Rapor ed/len vakaların çoğu, tümoral PTH-rP üret/m/ /le /l/şk/l/ görünmekted/r ve 

bu hastaların tamamı ş/ddetl/ h/perkalsem/ /le başvurmuştur. 
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Tablo 1 GebelSkte hSperkalsemS bozuklukları  
PTH Bağımlı H-perkalsem- PHPT 

FHH 

PTH Bağımsız H-perkalsem- GebelLkte PTH-rP Aracılı HLperkalsemL 

MalLgnLte LlLşkLlL hLperkalsemL 

Süt alkalL sendromu 

1,25-(OH)2 VLtamLn D bozulmuş metabolLzma 

D-ğer Nedenler 

 

Granülomatöz hastalıklar 

HLpertLroLdLzm 

Adrenal yetmezlLk 

FeokromosLtoma 

İmmobLlLzasyon 

A ve D vLtamLnL fazlalığı 

 

HİPERKALSEMİ KLİNİĞİ VE KOMPLİKASYONLARI 

Gebel/kte h/perkalsem/ sıklıkla asemptomat/k olab/l/r. PHPT vakalarının b/r ser/s/nde, 

vakaların neredeyse yarısı tesadüfen teşh/s ed/lm/şt/r (11). Semptomlar mevcut olduğunda, 

genell/kle bel/rg/n olmayan ve gebel/ğ/n f/zyoloj/k değ/ş/kl/kler/ olarak yanlış teşh/s 

ed/leb/lecek özell/kler taşır. 

 

Tablo 2 HSperkalsemS belSrtSlerS 
Semptom ve bulgular Nörokogn-t-f bel-rt-ler 

      Yorgunluk 

      Kabızlık 

      Bulantı ve kusma 

      HLperemesLs gravLdarum 

      PolLürL  

      PolLdLpsL 

      KemLk ağrısı 

      Renak kolLklerL 

      Karın ağrısı 

      Depresyon 

      Duygusal dalgalanma 

      Baş ağrısı 

      AjLtasyon 

 

 
 Nefrol/t/az/s, PHPT'n/n en sık görülen kompl/kasyonu olarak tanımlanmıştır. Gebel/kte 

PHPT, h/pertans/yon ve preeklamps/ /le tutarlı b/r şek/lde /l/şk/lend/r/lm/şt/r ve preeklamps/ 

/ns/dansı yaklaşık %25 olarak tahm/n ed/lmekted/r(12). B/r kayıt tabanlı çalışmada, parat/ro/d 

adenomunun varlığı /le preeklamps/ arasında öneml/ b/r /l/şk/ olduğu göster/lm/ş ve 
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preeklamps/ r/sk/, başarılı müdahale sonrasında b/le 5 yıl boyunca yüksek kalmıştır(12). Tedav/ 

ed/lmeyen h/perkalsem/, gebel/kte akut pankreat/t, böbrek yetmezl/ğ/, kard/yak ar/tm/ler, 

pept/k ülser, z/h/nsel durum değ/ş/kl/ğ/ g/b/ organ hasarına yol açab/l/r. 

 Düşük kem/k kütles/ ve kem/k kırıkları, PHPT'l/ gebeler/n %10'undan daha azında 

görülmekted/r. Pol/ür/ /le /l/şk/l/ fetal pol/h/dramn/yos vakaları, tanı konmamış gebel/k 

h/perkalsem/s/nde rapor ed/lm/şt/r(13). Fetal kompl/kasyonlar arasında neonatal h/pokalsem/ 

yer alır, bu durum fetal parat/ro/d baskılanması neden/yle oluşur ve nöbetlere, tetan/ye yol 

açab/l/r. D/ğer olumsuz fetal sonuçlar şunlardır; /ntrauter/n büyüme ger/l/ğ/, erken doğum, ölü 

doğum, fetal ölüm. 

 

PrSmer HSperparatSroSdSzm SçSn Görüntüleme YöntemlerS 

 UltrasonografS: Gebel/kte /lk terc/h ed/len ve en güvenl/ görüntüleme yöntem/ olarak 

kabul ed/l/r. Parat/ro/d adenom tanımlamada duyarlılık %69 ve özgüllük  %94’tür(14). 

Mult/glandüler hastalık /ç/n duyarlılık daha düşüktür, %15-35 arasında b/ld/r/lm/şt/r (15). 

Ektop/k h/perfonks/yonel parat/ro/d dokusu tesp/t/ ultrasonla yapılmaz. 

 

 BSlgSsayarlı TomografS (BT): Boyun BT düşük dozda fetal radyasyon /çerd/ğ/ 

düşünülmekted/r (0.001–0.01 mGy). Amer/kan J/nekologlar ve Kadın Doğum Uzmanları 

Derneğ/ (ACOG) tarafından, fetal radyasyon maruz/yet/n/n 5 mGy'den az olmasının güvenl/ 

olduğu bel/rt/lm/şt/r (16). 

 

 99mTc-MIBI SSntSgrafSsS: 99mTc-MIBI hayvanlarda plasentayı geçeb/ld/ğ/ 

göster/lm/şt/r ve gebel/kte kategor/ C olarak sınıflandırılmaktadır. Gebel/kte kullanımıyla /lg/l/ 

sınırlı ver/ bulunmaktadır. Ancak, /lk tr/mesterde 5 mGy'den düşük dozda 99mTc maruz kalan 

100'den fazla kadının kaydını /çeren prospekt/f b/r araştırma, doğum kusurları veya d/ğer 

olumsuz sonuçların artmadığını b/ld/rm/şt/r (17). 

 Özetle gebel/kte ultrasonograf/ genell/kle /lk terc/h ed/len ve en güvenl/ görüntüleme 

yöntem/d/r. BT ve 99mTc-MIBI g/b/ alternat/f yöntemler, özell/kle düşük doz kullanıldığında 

güvenl/ olab/l/r, ancak sınırlı ver/ ve düşük dozlarla /lg/l/ bel/rl/ r/skler vardır. 
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TEDAVİ 

Genel Önlemler 

• HSdrasyon: Tüm gebelerde, serum kals/yum sev/yeler/n/n daha da yükselmes/n/ 

engellemek /ç/n yeterl/ h/drasyon sağlanmalıdır. Ağır vakalarda /ntravenöz sıvı tedav/s/ 

yapılab/l/r ve elektrol/t bozuklukları düzelt/lmel/d/r. 

• FurosemSd Kullanımı: Furosem/d, /drarla kals/yum atılımını artırmak /ç/n kullanılır. 

Furosem/d gebel/kte kategor/ C b/r /laçtır. Teratojen/k b/r r/sk oluşturmadığı düşünülse 

de, uteroplantal s/rkülasyonu düşürme r/sk/ /le /lg/l/ end/şeler bulunmaktadır (18). Bu 

nedenle, Konjest/f kalp yetmezl/ğ/ r/sk/ olan hastalarda sınırlı olarak kullanılmalıdır. 

• KalsSyum takvSyelerS kesSlmelSdSr. 

• TSyazSd dSüretSkler ve LStyumdan Kaçınılması: Bunlar h/perkalsem/ye yol açab/l/r. 

• VStamSn D DüzeylerSnSn düzeltSlmesS: PHPT'l/ hastalarda v/tam/n D yeters/zl/ğ/ daha 

yaygındır ve gebe olmayanlarda v/tam/n D takv/yes/, PTH sev/yeler/nde haf/f b/r 

azalma /le /l/şk/l/d/r, ancak serum kals/yum veya /drarla kals/yum sev/yeler/nde artışa 

yol açmaz. V/tam/n D yeters/zl/ğ/ düzeltmek /ç/n kolekals/ferol takv/yes/ 

öner/lmekted/r. Serum ve /drarla kals/yum atılımı yakından /zlenmel/ ve v/tam/n D 

sev/yeler/ 50-125 nmol/L arasında tutulmalıdır (19). 

 

FarmakolojSk TedavS 

KalsStonSn: Kals/ton/n, kem/k rezorps/yonunu doğrudan baskılayarak ve /drar yoluyla 

kals/yum atılımını artırarak kals/yum sev/yeler/n/ düşürür. Plasentayı geçmez ve gebel/kte B 

Kategor/s/ /laç olarak sınıflandırılır, bu da genell/kle güvenl/ olduğunu göster/r. Gebel/kte, her 

12 saatte b/r subkutan olarak 4-8 IU/kg dozunda kullanımı güvenl/ b/r şek/lde yapılmıştır ve 

akut kals/yum sev/yeler/n/n düşürülmes/nde faydalı olmuştur. Ancak, sürekl/ kullanımı 

taş/f/laks/ye (hızlı tolerans gel/ş/m/) yol açarak etk/nl/ğ/n/ hızla azaltab/l/r. 

 

BSfosfonatlar: Kem/k rezorps/yonunu /nh/be ederek serum kals/yum sev/yeler/n/ düşürür. 

Plasentayı geçer ve hayvan çalışmalarında yüksek dozlarda teratojen/k olab/leceğ/ 

b/ld/r/lm/şt/r, bu nedenle gebel/kte C Kategor/s/ /laç olarak sınıflandırılır. B/fosfonatların 

gebel/k sırasında kullanımı, doğrudan fetal c/dd/ yan etk/lere yol açmamış, ancak geç/c/ 

neonatal h/pokalsem/ ve düşük doğum ağırlığı g/b/ yan etk/ler b/ld/r/lm/şt/r (20). Ancak uzun 

dönem ver/ler eks/kt/r. Bu yüzden, gebel/kte hayat/ tehl/ke oluşturan durumlarla sınırlı olarak 

kullanılmalıdır. 



 129 

SSnekalset: S/nekalset, b/r kals/m/met/k ajan olup, kals/yum algılama reseptörünün kals/yum 

tarafından akt/ve ed/lmes/ne duyarlılığını artırarak, PTH üret/m ve salınımını azaltır. C 

Kategor/s/ olarak sınıflandırılır. Gebel/kte kullanımı bazı PHPT vakalarında b/ld/r/lm/ş, 30 mg 

/le 360 mg/gün arasında dozlarla kullanılmıştır (21). Hayvan çalışmalarında fetal zarara da/r b/r 

bulgu yoktur, ancak plasentayı geçer. S/nekalset kullanımıyla neonatal h/pokalsem/ 

b/ld/r/lm/şt/r, ancak bunun maternal h/perkalsem/ /le /l/şk/l/ olup olmadığı net değ/ld/r. 

 

Denosumab: Kem/k rezorps/yonunu /nh/be eden b/r RANKL /nh/b/törü olup, serum kals/yum 

sev/yeler/n/ düşürür. D Kategor/s/ /laçtır, plasentayı geçerek fetal mortal/tey/ artırab/l/r (22). 

Denosumab, gebelerde kes/nl/kle kaçınılması gereken b/r /laçtır çünkü fetal gel/ş/me c/dd/ 

zararlar vereb/l/r. 

Oral Fosfat TakvSyesS: Serum kals/yum sev/yeler/n/ düşürmek /ç/n kullanılmıştır. Gebel/kte 

PHPT hastalarında etk/nl/ğ/ sınırlıdır ve /ntravasküler ve ekstravasküler kals/f/kasyonlar r/sk/ 

neden/yle kullanımı öner/lmez. 

PrSmer HSperparatSroSdSzm CerrahS TedavSsS 

 Eğer hastada c/dd/ semptomlar yoksa, haf/f h/perkalsem/ durumunda konservat/f tak/p 

öner/leb/l/r. Haf/f PHPT vakaları genell/kle cerrah/ veya farmakoloj/k müdahale olmaksızın 

yönet/leb/l/r. Ancak, PHPT tedav/s/nde parat/ro/dektom/ (PTX) tek tedav/ ed/c/ seçenekt/r ve 

c/dd/ h/perkalsem/ (düzelt/lm/ş kals/yum düzey/ 3.0 mmol/L) ya da bel/rg/n h/perkalsem/ 

semptomları olan hastalarda düşünülmel/d/r. PTX, gebel/ğ/n /k/nc/ tr/mester /lk yarısında 

yapılması terc/h ed/l/r. Bununla b/rl/kte, /lk ve üçüncü tr/mesterde başarılı cerrah/ müdahalelere 

da/r b/rkaç rapor bulunmaktadır (23). PTX /ç/n öner/len cerrah/ müdahale eş/kler/ 2.7 mmol/L 

/le 3.0 mmol/L arasında değ/şmekted/r. Ancak, gebel/kte cerrah/ müdahale /le tıbb/ yönet/m 

arasındak/ karşılaştırmaları yapan random/ze çalışmalar bulunmamaktadır. 

 Esk/ ser/ler, tıbb/ tedav/ ed/len PHPT hastalarında neonatal kompl/kasyonlar oranının 

cerrah/ tedav/ ed/lenlere göre daha yüksek olduğunu (53% vs 12.5%) ve neonatal ölüm oranının 

daha fazla olduğunu (16.0% vs 2.5%) bel/rtm/şt/r (24). Bununla b/rl/kte, bu ver/ler/n daha 

ş/ddetl/ vakaları yansıttığı düşünülmekted/r. Daha yen/ b/r kohort çalışmasında, hastaların 

çoğunluğunun serum kals/yumunun 2.85 mmol/L'den düşük olduğu ve tıbb/ tedav/ gören 

hastalarda herhang/ b/r anne ya da geç fetal ölüm b/ld/r/lmed/ğ/ görülmüştür (25). Tıbb/ 

tedav/ye kıyasla cerrah/ müdahalede ana kompl/kasyon, preeklamps/ ve buna bağlı preterm 

doğum oranının daha yüksek olmasıydı (30% vs 0%). 
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 H/rsch ve arkadaşları tarafından yapılan büyük b/r retrospekt/f çalışmada, gestasyonel 

PHPT'l/ kadınların gebel/k sonuçları, aynı dönemde test ed/len normokalsem/k gebe kadınlarla 

karşılaştırıldı (6). PHPT grubunun ortalama serum kals/yum sev/yes/ 2.67 ± 0.15 mmol/L /d/. 

Çalışmada, PHPT'l/ kadınlar /le kontrol grubu arasında düşük yapma oranı ya da gebel/kle 

/l/şk/l/ kompl/kasyonlar açısından fark bulunmamıştır (6). Bu da, haf/f h/perkalsem/n/n 

genell/kle obstetr/k kompl/kasyon r/sk/n/ artırmadığını göstermekted/r. 

 Mevcut ver/ler/n büyük kısmı, düzelt/lm/ş total kals/yum sev/yeler/n/n 3.0 mmol/L'y/ 

aşması durumunda /k/nc/ tr/mesterde cerrah/ müdahalen/n terc/h ed/lmes/ gerekt/ğ/n/ 

desteklemekted/r. Amel/yat önces/ görüntüleme ultrason taramasıyla sınırlı olmalıdır. D/ğer 

tarama yöntemler/ plasentayı geçen radyasyon veya kontrast maddeler neden/yle kabul 

ed/lemez r/skler taşır. Ham/lel/k sırasında PTX yaptırmayanlarda hasta eğ/t/m/ ve /y/ 

h/drasyonun sürdürülmes/ öneml/ önlemlerd/r. PTX çoğu uzman tarafından doğumdan sonra 

öner/l/r. Özell/kle, başka b/r gebel/k /sten/yorsa, b/r sonrak/ gebel/kten önce PTX yaptırmak 

daha da güçlü b/r öner/d/r.  

 Konservat/f tıbb/ yönet/mle /zlenen PHPT'l/ gebeler, doğum sırasında fetüse kals/yum 

akışının durmasıyla serum kals/yum düzeyler/nde an/ b/r artışın önlenmes/ /ç/n doğum sonrası 

yakından /zlenmel/d/r. Doğumdan sonra, fetal parat/ro/d bezler/n/n /ntrauter/n baskılanması 

neden/yle neonatal h/pokalsem/ ortaya çıkab/l/r. Yen/doğanın doğum sırasında ve doğumdan 

sonra serum kals/yum düzeyler/n/n düzenl/ aralıklarla yakın tak/b/ uygundur. 

 

KLİNİK ÖNERİLER 

• Gebel/kte, serum kals/yumunun düzeyler/ düşük olduğundan her zaman album/nle 

düzelt/lm/ş serum kals/yumu veya /yon/ze kals/yum kullanılmalıdır. 

• Gebel/kte kals/yum homeostazı ve kals/yum düzenley/c/ hormonlarda, PTH'nın 

baskılanması g/b/ değ/ş/kl/kler görülür. H/perkalsem/ durumunda baskılanmamış PTH, 

PTH kaynaklı h/perkalsem/ /ç/n şüphel/ b/r bulgudur. 

• H/perkals/ür/y/ değerlend/rmek /ç/n 24 saatl/k /drar örneğ/ öner/l/r. Spot /drar örneğ/, 

absorpt/f h/perkals/ür/ gel/ş/m/ neden/yle yanıltıcı olab/l/r. 

• Gebel/kte CCCR (kals/yum-kreat/n/n kl/rens oranı), PHPT /le FHH'y/ ayırt etmede 

güven/l/r olmayab/l/r. FHH olasılığı varsa, DNA anal/z/ düşünülmel/d/r. 

• PHPT b/yok/myasal b/r tanıdır. Görüntüleme, sadece cerrah/ yaklaşımı yönlend/rmek 

amacıyla yapılmalı ve tanısal araç olarak kullanılmamalıdır. 
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• Gebel/ğ/n /k/nc/ tr/mester/nde, PHPT neden/yle bel/rg/n h/perkalsem/ (album/nle 

düzelt/lm/ş kals/yum 3.0 mmol/L) varsa, PTX düşünülmel/d/r. 

• H/perkalsem/ d/kkatl/ce değerlend/r/lmel/d/r; altında yatan tanı doğrulanmalı ve 

mümkünse, gebel/k planlanmadan önce kes/n tedav/ uygulanmalıdır. 

• Haf/f PHPT vakalar h/drasyon ve kals/yum sev/yeler/n/n /zlenmes/yle yönet/lmel/d/r. 

• B/fosfonatlar ve denosumab kullanılmamalıdır.  

• S/nakalset kullanımına /l/şk/n ver/ler oldukça sınırlıdır. 

• Serum kals/yum sev/yes/ normal/n üst sınırının >1 mg/dL (>0,25 mmol/L) üzer/nde olan 

ve cerrah/ müdahalen/n kontrend/ke olmadığı hastalarda /k/nc/ tr/mesterde cerrah/ 

müdahaley/ düşünün. 

• Amel/yat önces/ görüntüleme ultrasonla sınırlı olmalıdır. 

• Amel/yat ertelen/rse, yen/doğanın h/pokalsem/ açısından yakından /zlenmes/ gerek/r. 

• Amel/yat ertelen/rse, PTX doğumdan sonra ve sonrak/ gebel/kten önce yapılmalıdır. 

ÖZET 

         Gebelikte hiperkalsemi, önemli maternal ve fetal morbiditeye yol açabilir, etkili ve 

zamanında müdahale gerektirir. Gebelikte hiperkalseminin nonspesifik belirtileri ve 

semptomları, bu durumu tanımlamayı zorlaştırmaktadır. PTH'ye bağlı hiperkalsemi tanısı 

düşünülürken, FHH dışlanmalıdır çünkü bu durumda cerrahi müdahale asla önerilmez. Uygun 

tedavi, hiperkalseminin derecesine, semptomların ve komplikasyonların varlığına ve gebelik 

yaşına bağlı olarak belirlenir. Gebeliğin ilk trimesterinde tanı konan PHPT, mümkünse 

konservatif bir şekilde yönetilmeli ve ikinci trimesterde güvenli bir şekilde paratiroidektomi 

yapılana kadar izlenmelidir. Gebeliğin üçüncü trimesterinde PHPT, cerrahiden önce anne ve 

fetüs için risk ve faydaların dikkatlice değerlendirilmesini gerektirir. Doğum sonrası dönemde, 

anne veya yenidoğanda hiperkalsemik kriz yaşanmasının önlenmesi veya etkili bir şekilde 

yönetilmesi için anne ve fetüsün yakın izlenmesi önemlidir. 

          Mevcut literatür, vakalarla ilgili raporlar ve vaka serileriyle sınırlıdır ve bu önerilerin 

dayandığı kanıt kalitesi malesef çok düşüktür. Bu tür karmaşık vakaların optimal yönetimi, 

endokrinolog, jinekolog ve pediatrist arasında yakın bir iş birliği gerektirir. 
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GEBELİKTE HİPOKALSEMİ 
 

GİRİŞ 

Kals/yum sev/yeler/, b/rçok hücre dışı ve hücre /ç/ sürec/ etk/ler. Bunlar arasında s/n/rsel 

/let/m, zar stab/l/tes/, kem/k yapısı, kan pıhtılaşması, kas hareket/ ve hücre /ç/ s/nyal /let/m/ 

bulunur. Ayrıca, endokr/n organlarda hormonal salgı /ç/n öneml/ b/r kofaktördür. Bu süreçler/n 

opt/mal ve normal şek/lde /şleyeb/lmes/ /ç/n toplam serum kals/yum konsantrasyonlarının çok 

dar b/r aralıkta, 8.5 /le 10.5 mg/dL (2.12 /la 2.62 mmol/L) arasında korunması gerekmekted/r 

(26). 

H/pokalsem/, hastaneye yatırılan hastalarda sık gözlenen b/r metabol/k bozukluktur ve 

dolaşımdan kals/yum kaybı veya dolaşıma yeterl/ m/ktarda kals/yum g/r/ş/ olmaması neden/yle 

ortaya çıkar. Kals/yum, kem/k m/neral/zasyonunun temel b/leşen/d/r. 

Kals/yum alımı yeters/z olduğunda veya kals/yum kaybı aşırı olduğunda, kem/k kütles/ 

oluşturulamaz veya korunamaz. 

İnsan vücudundak/ kals/yumun %99’undan fazlası kem/klerde h/droks/apat/t formunda 

depolanırken, ger/ kalan 5-6 gramlık kısmı hücre /ç/ ve hücre dışı bulunur. Bunun yalnızca 1.3 

gramı hücre dışında yer alır. Plazma kals/yumunun yarısı serbest (/yon/ze) halde bulunur ve 

yalnızca bu /yon/ze kals/yum metabol/k olarak akt/ft/r ve vücut fonks/yonlarını etk/ler. Ger/ye 

kalan plazma kals/yumunun %40’ı, plazma prote/nler/ne (bu prote/n/n %90’ı albüm/nd/r) 

kısmen bağlı olarak taşınırken, kalan kısım fosfat, karbonat, s/trat, laktat ve sülfat g/b/ küçük 

anyonlara bağlıdır (27). 

 

Kadınlarda KalsSyum EksSklSğS 

Kals/yum eks/kl/ğ/, fetal dönemden yaşlılık ve menopoz sonrası döneme kadar kadınlar 

/ç/n çeş/tl/ olumsuz etk/lere yol açab/l/r. Büyüme atakları, gebel/k ve emz/rme dönemler/nde 

vücut artan kals/yum /ht/yacı duyar. Yeters/z kals/yum alımı, özell/kle büyüme çağındak/ 

çocuklar ve ergenlerde c/dd/ sorunlara neden olab/l/r. Bu durum, büyümen/n duraklamasına, 

düşük doruk kem/k yoğunluğuna ve /lerleyen yaşlarda osteoporoz r/sk/n/n artmasına yol 

açab/l/r. 

 

GebelSk ve EmzSrme DönemSnde KalsSyum EksSklSğS 

Gebel/k boyunca total serum kals/yum sev/yeler/ doğal olarak düşer. Bu nedenle, sağlıklı 

ve dengel/ b/r beslenme düzen/, annen/n hem kend/ bes/n /ht/yaçlarını karşılaması hem de 

büyüyen fetüsün sağlıklı gel/ş/m/n/ desteklemes/ açısından hayat/ önem taşır. Ayrıca, anne 
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vücudunun bes/n depolarını koruması ve doğum sonrası emz/rme sürec/ /ç/n yeterl/ bes/n 

alımını sağlaması gerek/r (28). 

Gebel/k sırasında, er/tros/tler ve plazma hacm/ artarken, m/kro bes/nler ve dolaşımdak/ 

bes/n bağlayıcı prote/nler azalır. Özell/kle gel/şmekte olan ülkelerde, yeters/z beslenme ve 

gebel/ktek/ f/zyoloj/k değ/ş/kl/kler b/rleşerek kals/yum eks/kl/ğ/ g/b/ m/kro bes/n 

yeters/zl/kler/ne yol açab/l/r. 

Kals/yum eks/kl/ğ/, kem/k sağlığı üzer/nde olumsuz etk/ler oluşturab/l/r, çünkü kem/kler 

vücuttak/ en büyük kals/yum deposudur ve hücre dışı sıvı kayıplarını karşılamak /ç/n kals/yum 

sağlar. H/pokalsem/s/ olan kadınlar hem kend/ vücutlarının kals/yum /ht/yacını hem de gebel/k 

ve emz/rme sürec/nde artan gereks/n/mler/ karşılamada zorlanab/l/r ve bu durum, anne sağlığı 

/ç/n c/dd/ r/skler oluşturab/l/r. 

 

Maternal Uyum 

Anne, gebel/k ve emz/rme sürec/nde artan kals/yum /ht/yacını karşılamak /ç/n çeş/tl/ 

f/zyoloj/k uyum mekan/zmaları gel/şt/r/r. Gebel/k ve emz/rme dönem/ndek/ kals/yum /ht/yacı 

benzer olsa da bağırsaktan kals/yum em/l/m/ ve atılımında, kem/klerden kals/yum 

mob/l/zasyonunda ve kem/k kals/yum döngüsünde farklı değ/ş/kl/kler meydana geleb/l/r (29). 

Gebel/k sırasında annen/n kals/yum /ht/yacını karşılamasının en öneml/ yolu, bağırsaktan 

kals/yum em/l/m/n/n yaklaşık /k/ katına çıkmasıdır. Bu süreç, gebel/ğ/n 12. haftası g/b/ erken 

b/r dönemde kals/tr/ol ve d/ğer faktörler tarafından tet/klenerek başlar (29). Erken dönemde 

artan bağırsak em/l/m/, annen/n kem/kler/nde daha fazla kals/yum depolamasına yardımcı 

olab/l/r, böylece üçüncü tr/mesterde z/rveye ulaşan fetal kals/yum /ht/yacına hazırlık yapılır. 

24 saatl/k /drarda kals/yum m/ktarı da 12. haftadan /t/baren artar ve normal sınırların 

üzer/ne çıkab/l/r. Ancak, açlık durumunda /drar kals/yum sev/yes/ normal veya düşük olab/l/r. 

24 saatl/k /drar kals/yumunun artması, bağırsak kals/yum em/l/m/nde meydana gelen artışın b/r 

gösterges/d/r. Ayrıca, gebel/kte kals/ton/n yükselmes/, böbreklerden kals/yum atılımını 

artırarak /drarda daha fazla kals/yum kaybına yol açab/l/r. 

Gebel/k ve emz/rmen/n kadınlarda c/dd/ kals/yum eks/kl/ğ/ne yol açab/leceğ/ yönündek/ 

düşünceler/n aks/ne, yapılan b/r çalışma, artan /drarla kals/yum kaybına rağmen annen/n 

bağırsak kals/yum em/l/m/n/n arttığını ve bu durumun fetüsün kem/k m/neral/zasyonu /ç/n 

gerekl/ kals/yumu sağladığını göstermekted/r (30). Bu süreç, anne /skelet/nde öneml/ b/r 

m/neral kaybı olmadan gerçekleşmekted/r. Hatta, fareler üzer/nde yapılan hayvan 

çalışmalarında gebel/k sırasında kem/k m/neral /çer/ğ/n/n %5-10 oranında arttığı göster/lm/şt/r. 

Bu artış, anne /skelet/n/n aşırı dem/neral/zasyondan korunmasına ve emz/rme dönem/nde 
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kem/kler/n daha dayanıklı kalmasına yardımcı olab/l/r. Ancak, /nsanlar üzer/nde benzer 

çalışmaların yapılması radyasyon r/skler/ neden/yle sınırlıdır. Mevcut çalışmaların çoğunda 

karşılaştırmalı bazal değerler eks/kt/r. Gebel/ğ/n /lk tr/mester/nde sonlandırılan gebel/klerden 

elde ed/len bazı ver/ler, kem/k rezorps/yonunun arttığını göstermekted/r, ancak gebel/ğ/n 

tamamını geç/ren kadınlar /ç/n karşılaştırmalı ölçümler bulunmamaktadır (31). Bu 

sınırlamalara rağmen, mevcut ver/ler ışığında kem/k döngüsünün gebel/ğ/n 10. haftası g/b/ 

erken b/r dönemde artmaya başladığı ve özell/kle üçüncü tr/mesterde, fetüse kals/yum 

transfer/n/ desteklemek /ç/n en yüksek sev/yeye ulaştığı sonucuna varılab/l/r. 

Yapılan s/stemat/k b/r /nceleme, anne /skelet/nden fetüse kals/yum transfer/ 

gerçekleşmes/ne rağmen, doğum sonrası dönemde anne kem/k m/neral yoğunluğunun (BMD) 

gebel/k önces/ değerler/ne ger/ döndüğünü ve bu nedenle kem/k kaybının kalıcı 

olmayab/leceğ/n/ ortaya koymuştur (32). Emz/rme sırasında anneler/n kem/k yoğunluğunun 

%3-7 oranında geç/c/ olarak azaldığı, ancak sütten kes/lme sonrası (emz/rme süres/ ve doğum 

sonrası adet görmeme süres/ne bağlı) ger/ kazanıldığı bel/rt/lm/şt/r. Ayrıca, bu kaybın farklı 

kem/k bölgeler/ne göre değ/şeb/leceğ/ /fade ed/lmekted/r. 

B/rçok çalışma, gebel/k sırasında kem/k m/neral yoğunluğunda azalma olduğunu ve 

emz/rmeye devam eden annelerde doğumdan sonra dokuzuncu aya kadar bu kaybın devam 

ett/ğ/n/ göstermekted/r (33). Ancak, kem/k m/neral yoğunluğu, emz/rme süres/nden bağımsız 

olarak, doğumdan sonra 19. ayda gebel/k önces/ sev/yelere ger/ dönmekted/r (33). Hatta, sık 

gebel/k geç/ren kadınlarda b/le kem/k yapısının çoğunlukla tamamen /y/leşt/ğ/ rapor ed/lm/şt/r. 

Ekstra kals/yum alımı /se, emz/rme sırasında kem/k kaybını önlememekte veya sütten kes/lme 

sonrası kem/kler/n daha hızlı toparlanmasını sağlamamaktadır. 

Gebel/k ve emz/rmen/n osteoporot/k kırık r/sk/n/ artırdığına da/r b/r kanıt 

bulunmamaktadır. Aks/ne, kem/k m/neral yoğunluğu gebel/k ve emz/rme sonrası artış 

göstereb/l/r ve bu yapısal yen/den yapılanmanın uzun vadede koruyucu b/r etk/s/ olab/l/r (34). 

Erken gebel/k dönem/nde bağırsak kals/yum em/l/m/ öneml/ ölçüde artmaktadır. Gebel/k 

/lerled/kçe serumda prote/ne bağlı kals/yum m/ktarı azalırken serbest /yon/ze kals/yum 

sev/yeler/ sab/t kalmaktadır. Bu süreçte v/tam/n D, kals/ton/n ve PTH b/rl/kte çalışarak gebel/k 

ve emz/rme süres/nce /yon/ze kals/yum denges/n/n korunmasını sağlamaktadır. Erken emz/rme 

dönem/nde, anne sütündek/ kals/yum, artan böbrek kals/yum tutulumu ve kem/kten kals/yum 

mob/l/zasyonu yoluyla sağlanmaktadır. Adet döngüsünün yen/den başlamasından sonra, 

böbrekler/n kals/yum tutma kapas/tes/n/n devam ett/ğ/ ve omurga kem/k m/neral yoğunluğunun 

/y/leşmeye başladığı gözlemlenm/şt/r. 
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Anne Sle fetüs arasındakS kalsSyum transferS 

Yen/doğan, fetal /skelet m/neral/zasyonu /ç/n /ht/yaç duyulan ve gebel/k boyunca normal 

f/zyoloj/k süreçler/ sürdürmek /ç/n anne kals/yum depolarından çek/len yaklaşık 30 g kals/yum 

/çer/r (35). Bu akt/f taşıma, /lk tr/mesterde sadece b/rkaç m/l/gramdan başlayarak son 

tr/mesterde günde> 250 mg'a kadar çıkar ve bu durum annen/n kem/kler/n/n ve d/şler/n/n 

sağlığını r/ske atab/l/r (35). Göbek kanındak/ toplam kals/yum konsantrasyonunun anne 

serumuna göre bel/rg/n şek/lde yüksek olması, doğumda fetal /skelette bulunan kals/yumun 

%80'/n/n üçüncü tr/mesterde plasentayı geçerek büyük ölçüde gebel/k sırasında d/yettek/ 

kals/yum em/l/m/nden kaynaklandığını göstermekted/r. 

Emz/ren yen/doğan, altı ay süres/nce yalnızca anne sütüyle beslen/rken fetal 

gereks/n/m/nden daha fazla kals/yuma /ht/yaç duyar ve bebek, emz/rme süres/ boyunca 

kals/yumu anneden emz/rme yoluyla almaya devam eder. Anne sütüyle kals/yum kayıpları, 

emz/rme dönem/ boyunca yaklaşık 260 mg/L'd/r. 

 

GebelSkte HSpokalsemS Prevalansı 

Gebel/kte h/pokalsem/ l/teratürde sıkça b/ld/r/lmemekle b/rl/kte, h/poparat/ro/d/zm 

vakalarında ve c/dd/ d/yet yeters/zl/ğ/ olan annelerde görülmekted/r (36). Düşük kals/yum ve 

magnezyum sev/yeler/n/n h/pertans/f gebel/k hastalıkları /le /l/şk/lend/r/ld/ğ/, MJ Ke/rse'/n 

2000 yılına a/t yayımlanmamış gözlemler/ne göre b/ld/r/lm/şt/r, ancak nedensel b/r /l/şk/ henüz 

ortaya konmamıştır (37). 

H/nd/stan'da yapılan b/r çalışmada, gebe kadınlarda h/pokalsem/ prevalansı yaklaşık %66 

(n = 362/545) olarak bulunmuş ve heps/n/n asemptomat/k olduğu görülmüştür (38). Bu grup 

/ç/n günlük ortalama d/yet kals/yum alımı ve düzelt/lm/ş serum kals/yum sev/yes/ sırasıyla 

325±198 mg ve 8.1±1.5 mg/dL olarak ölçülmüştür. Günlük d/yet kals/yum alımının öner/len 

d/yet alım m/ktarlarının altında olması, h/pokalsem/n/n en olası neden/ olarak kabul ed/lm/şt/r. 

Cezay/r'de yapılan b/r çalışmada, gebe kadınlarda h/pokalsem/ prevalansı %70 olarak 

bulunmuştur (39). 

 

KalsSyum Ölçümü 

Gebe kadınlarda serum k/myasındak/ değ/ş/kl/kler ve kals/yotrop/k hormon sev/yeler/ 

kolayca b/r kals/yum bozukluğu olarak yanlış yorumlanab/l/r. Gebel/k sırasında, hemod/lüsyon 

neden/yle serum albüm/n ve hemoglob/n sev/yeler/ düşerken, albüm/n doğuma kadar düşük 

kalır. Albüm/n sev/yes/ndek/ bu düşüş, toplam serum kals/yumunun semptomat/k h/pokalsem/ 

/le /l/şk/lend/r/len sev/yelere düşmes/ne neden olab/l/r. Bununla b/rl/kte, gebel/k sırasında 
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serum fosfat ve magnezyum sev/yeler/ normal kalır ve /yon/ze kals/yum sev/yeler/ sab/t olur. 

Bu durum, toplam kals/yum sev/yes/ndek/ düşüşün gebel/ğe bağlı olduğunu ve kl/n/k olarak 

gözardı ed/leb/leceğ/n/ göster/r. Eğer anne adayında h/pokalsem/ olup olmadığı konusunda 

şüphe varsa, albüm/nle düzelt/lm/ş total kals/yum sev/yes/ hesaplanmalı veya doğrudan /yon/ze 

kals/yum ölçülmel/d/r. 

 

HİPOKALSEMİ KOMPLİKASYONLARI 

Son çalışmalar, h/pokalsem/ /le yüksek kan basıncı arasındak/ /l/şk/y/ rapor etm/şt/r (40). 

Gebel/kte kals/yum alımı /le gebel/k kaynaklı h/pertans/yon sıklığı arasında ters b/r /l/şk/ 

b/ld/r/lm/şt/r. Gebel/k sırasında düşük kals/yum alımı, PTH salınımını tet/kleyeb/l/r, hücre /ç/ 

kals/yum düzeyler/n/ artırarak düz kas uter/n kasılab/l/rl/ğ/n/ artırab/l/r ve bu da erken doğum, 

abortus ve böbrekten ren/n salınımına yol açarak vazokonstr/ks/yon, sodyum ve sıvı tutulumuna 

neden olab/l/r. Bu f/zyoloj/k değ/ş/kl/kler, gebel/k kaynaklı h/pertans/yon ve preeklamps/ 

gel/ş/m/ne yol açab/l/r. Araştırma sonuçları, preeklamps/ tanısı konan kadınlarda düşük serum 

kals/yum sev/yeler/n/ gösterm/şt/r ve kals/yum takv/yes/n/n preeklamps/ r/sk/n/ ve nad/r 

görülen anne ölüm veya morb/d/tes/n/ azaltma potans/yel/ne sah/p olduğu sonucuna varmıştır 

(41). 

Çalışmalar, çok düşük kals/yum alımının yen/doğanlarda düşük kem/k kütles/ r/sk/ 

oluşturab/leceğ/n/ öne sürmekted/r. Başka b/r çalışma, düşük kals/yum alımı veya yeters/z D 

v/tam/n/ yer/ne, anne kals/yum metabol/k stres/n/n fetal büyüme üzer/nde olumsuz b/r etk/s/ 

olduğunu bel/rtmekted/r (42). S/stemat/k b/r derleme, h/pertans/f bozuklukları önlemek 

amacıyla kals/yum takv/yes/ yapılan gebelerde bebek doğum ağırlıklarının kontrol grubuna 

kıyasla daha yüksek olduğunu gösterm/şt/r. Dokuz çalışmadan altısında doğum ağırlığı daha 

yüksek bulunmuş, bunlardan /k/s/nde fark /stat/st/ksel olarak anlamlı olmuştur (43). 2234 

kadını kapsayan 10 çalışmanın meta-anal/z/, düşük dozda kals/yum takv/yes/n/n preeklamps/ 

r/sk/n/ öneml/ ölçüde azalttığını ortaya koymuştur. Ayrıca h/pertans/yon, düşük doğum ağırlığı 

ve yen/doğanın yoğun bakıma kabul ed/lme oranlarında azalma gözlenm/şt/r (44). 

Anne serum /yon/ze kals/yum sev/yeler/ /le yen/doğanın baş-topuk uzunluğu arasındak/ 

poz/t/f korelasyon, anne D v/tam/n/ eks/kl/ğ/n/n fetal büyümey/ anne kals/yum homeostazı 

üzer/ndek/ etk/s/yle engelleyeb/leceğ/n/ düşündürmekted/r. Neonatal h/perparat/ro/d/zm, anne 

h/pokalsem/s/ne bağlı olarak gel/şeb/l/r ve fetal kem/k dem/neral/zasyonuna ve büyüme 

kısıtlanmasına neden olab/l/r. 
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Ortalama doğum boyu, doğum ağırlığı ve b/r/nc/ dak/ka Apgar skoru, yeterl/ kals/yum ve 

D v/tam/n/ alan anneler/n bebekler/nde, yeters/z alan anneler/n bebekler/ne kıyasla daha yüksek 

bulunmuştur. 
 

TEDAVİ 

Preeklamps/, kard/yak ar/tm/ veya tetan/ (kals/yum sev/yes/ < 1.9 mmol/L (7.0 mg/dL) 

veya /yon/ze kals/yum sev/yes/ < 0.8 mmol/L) bulunan akut semptomat/k h/pokalsem/l/ 

hastalar, hızlı b/r şek/lde /ntravenöz kals/yum replasmanı /le ve d/kkatl/ elektrokard/yograf/ 

(EKG) /zlem/nde tedav/ ed/lmel/d/r. Eğer magnezyum eks/kl/ğ/ veya alkaloz mevcutsa, önce 

bu durum düzelt/lmel/d/r. Çoğu hasta, gebel/k ve emz/rme dönem/nde öner/len günlük oral 

elementer kals/yum dozu (1-3 g/gün) /le ayaktan tedav/ ed/leb/l/r. Serum kals/yum sev/yes/n/n 

düşük-normal aralıkta (8.0 mg/dL veya 2.00-2.12 mmol/L) tutulması, serum fosfor sev/yes/n/n 

normal aralıkta kalması ve kals/yum-fosfat ürününün 4.4 mmol/L (55 mg/dL) altında tutulması 

hedeflenmel/d/r. Bu parametreler/n kontrolü h/perkals/ür/ gel/ş/m/n/ önlemek /ç/n öneml/d/r, 

çünkü h/perkals/ür/, nefrokals/noz, nefrol/t/yaz/s ve böbrek yetmezl/ğ/ne yol açab/l/r. 

 

İlaç Doz Ayarı 

Doğumdan sonra, eğer emz/rme planlanmıyorsa, /laç dozu gebel/k önces/ sev/yeye 

düşürüleb/l/r. Ancak, emz/ren anneler /ç/n, kals/tr/ol dozu, prolakt/n ve PTH-rP üret/m/n/n 

artması neden/yle, gebel/k önces/ dozun yarısına düşürülmel/d/r. 

H/poparat/ro/d/zm hastalarında, 1,25-d/h/droks/v/tam/n D takv/yes/ yalnızca kes/n 

gerekl/yse kullanılmalıdır. Bu /laçlar v/tam/n D analoğu olarak bulunur (örneğ/n, kals/tr/ol, 

kals/fed/ol, dokserkals/ferol ve par/kals/tol) ve gebel/k /laç kategor/s/ C'ye g/rer. Kals/tr/ol ve 

1α-kals/d/ol daha kısa yarı ömre, daha düşük toks/s/te r/sk/ne ve kl/n/k deney/me sah/p 

oldukları /ç/n öner/lmekted/r (45). 

Gebel/k sırasında kals/tr/ol kullanımıyla /lg/l/ kl/n/k deney/m sınırlı olsa da, vaka 

raporları, h/poparat/ro/d/zm tedav/s/nde kals/tr/ol ve kals/yum kullanımının, serum kals/yum 

sev/yeler/ alt normal aralıkta tutulduğu ve kals/tr/ol konsantrasyonlarının gebel/ğ/n f/zyoloj/k 

/ht/yaçlarına göre uyarlanmışsa uygulanab/l/r olduğunu göstermekted/r. Frontal fontaneller/n 

erken kapanması ve 20. haftada fetüs malformasyonu neden/yle ölü doğum g/b/ yan etk/ler, /k/ 

retrospekt/f çalışmada rapor ed/lm/şt/r. Ancak, her /k/ durumda da kals/tr/ol uygulamasının 

neden olduğu rol oldukça tartışmalıdır. Bununla b/rl/kte, şu ana kadar prospekt/f çalışmalarda 

c/dd/ yan etk/ler rapor ed/lmem/şt/r (46). 
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H/poparat/ro/d/zm tedav/s/ gören gebelerde öner/len günlük kals/tr/ol dozu, 3 μg/gün'e 

kadar ve kals/yum /ç/n günlük dozlar /se 9 g/gün'e kadar çıkab/lmekted/r. Laktasyon dönem/nde 

de bu /laçlar anne sütüne geçmekted/r, bu nedenle kompl/kasyonları önlemek amacıyla d/kkatl/ 

kullanılmalı ve sık /zlem yapılmalıdır. 

Rekomb/nant PTH (ter/parat/d), yüksek dozlarda çocuklarda haf/f büyüme ger/l/ğ/ ve 

motor akt/v/te azalışı g/b/ r/skler neden/yle h/poparat/ro/d/zm hastalığına sah/p gebeler ve 

emz/ren kadınlarda kontrend/ked/r. B/r vaka raporu, gebel/k sırasında h/poparat/ro/d/zm 

tedav/s/n/n rekomb/nant PTH (1–34) sürekl/ subkutan /nfüzyonu /le yapılab/l/rl/ğ/n/ 

göstermekted/r (47). Ancak, gebelerde yeterl/ ve kontrollü çalışmalara rastlanmamıştır. Bu 

nedenle, PTH (1–34), güvenl/ğ/n/ kanıtlayan yeterl/ ve kontrollü ver/ler elde ed/lene kadar rut/n 

tedav/ olarak ver/lmemel/d/r. Rekomb/nant PTH, emz/rme dönem/nde kontrend/ked/r ve 

gebel/k kategor/s/ C sınıfı /laç olarak sınıflandırılmaktadır. İnsan sütüne geç/p geçmed/ğ/ 

b/l/nmemekle b/rl/kte, hayvan çalışmalarında bu /lacın kanserojen/k potans/yel/ olduğu 

göster/lm/şt/r. 

Kals/yum sev/yeler/n/n /zlenmes/ hem anne hem de fetus /ç/n normal sev/yeler/n 

sağlanması açısından her 3–4 haftada b/r gebel/k boyunca ve doğum sonrası b/r hafta /ç/nde 

yapılmalıdır. Ayrıca, /zlem, emz/rme dönem/nde 4–6 haftada b/r ve anne sütünden kes/lme 

dönem/nde de devam etmel/ ve anne kals/yum sev/yeler/n/n stab/l olduğu doğrulanmalıdır. 

 

ÖZET 

Kadınlar, h/pokalsem/ye sah/p olduklarında ve gebel/k ve emz/rme sırasında kals/yumun 

ek /ht/yaçlarını karşılamak /ç/n vücutları üzer/nde b/r yük oluşturduklarında r/sk altındadırlar. 

B/rçok çalışma, gebel/k sırasında BMD kaybı olduğunu ve emz/ren annelerde dokuz ay 

postpartum kem/k m/neral yoğunluğu kaybının devam ett/ğ/n/ göstermekted/r. Ancak bu kayıp, 

emz/rme süres/nden bağımsız olarak, postpartum 19. ayda tüm bölgelerde esk/ değerler/ne ger/ 

döner. Anne, bu ek gereks/n/me uyum sağlasa da bu /ht/yaç, artan d/yet kals/yum alımı ve 

kals/yum takv/yes/ /le karşılanab/l/r ve böylece b/r kadının yaşamı boyunca, özell/kle gebel/k 

ve emz/rme dönemler/nde opt/mal kem/k sağlığı sağlanab/l/r. H/poparat/ro/d/zml/ kadınların 

tedav/s/nde özel b/r d/kkat gerek/r. H/poparat/ro/d/zml/ hastalarda, 1,25-(OH)2 D v/tam/n/ 

replasman tedav/s/ yalnızca gerekt/ğ/nde kullanılmalıdır. Uygun tedav/ ve opt/mal sonuçların 

sağlanab/lmes/ /ç/n endokr/nologlar ve kadın doğum uzmanlarından oluşan mult/d/s/pl/ner b/r 

ek/p gerekl/d/r. 
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PARATİROİD GÖRÜNTÜLEMEDE NÜKLEER TIP YÖNTEMLERİ 
 

Prof. Dr. Hülya PEKER 

Uzm.Dr. Pınar AKKUŞ GÜNDÜZ 

 
GİRİŞ 

Parat/ro/d radyonükl/d görüntüleme, h/perfonks/yone parat/ro/d bezler/n/n 

saptanmasında, sayısının ve lokal/zasyonun bel/rlenmes/nde kullanılan oldukça duyarlı non-

/nvaz/v b/r fonks/yonel görüntüleme yöntem/d/r. S/nt/graf/k yöntemler veya poz/tron em/syon 

tomograf/s/ (PET) /le parat/ro/d lojunda veya ektop/k yerleş/ml/ h/perfonks/yone bezler/n 

saptanması tedav/ planında hek/mlere yol göstermekted/r. Bu bölümde parat/ro/d 

görüntülemede kullanılan Nükleer Tıp yöntemler/ anlatılacaktır. Bu yöntemler/ başlıca; gama 

kamera /le yapılan s/nt/graf/k görüntülemeler (planar, SPECT, SPECT/BT) ve PET /le yapılan 

görüntüleme yöntemler/ olarak sınıflandırab/l/r/z.  

 

SSntSgrafSk Görüntüleme YöntemlerS  

Parat"ro"d S"nt"graf"s" 

Parat/ro/d s/nt/graf/s/ /ç/n /lk başlarda Talyum (201Tl) klor/d (TlCl) /le Teknesyum (99mTc) 

perteknetat (NaTcO4) b/rl/kte dual görüntüleme yöntem/ olarak kullanılmaktaydı. Ancak [201Tl] 

TlCl; uzun f/z/ksel yarı ömrü (73 saat) neden/yle radyasyon dozu maruz/yet/n/n yüksek olması, 

düşük gama foton enerj/s/ /le (69-81 keV) subopt/mal b/r görüntüleme ajanı olması ve 

s/klotronda üret/ld/ğ/ /ç/n daha pahalı olması g/b/ nedenlerle günümüzde artık parat/ro/d 

görüntülemede kullanılmayan b/r radyonükl/tt/r (1). Onun yer/n/ daha /deal b/r gama kamera 

görüntü ajanı olan teknesyum bağlı b/leş/kler almıştır. En sık kullanılan radyofarmasöt/kler 
99mTc /şaretl/ MIBI (2-methoxy-2-/sobutyl /son/tr/le) (sestam/b/) ve onunla benzer özell/klere 

sah/p olan 99mTc- tetrofosm/n (1,2-b/s[b/s (2-ethoxyethyl) phosph/no] ethane) b/leş/kler/d/r.  

 
99mTc-sestam"b"  

99mTc-MIBI, l/pof/l/k ve katyon/k yapısı sayes/nde m/tokondr/ /çer/ğ/ zeng/n hücrelerde 

yoğun tutulum göster/r (2). T/ro/d parank/m/nde de akt/v/te tutulumu görülür ancak; parat/ro/d 

adenomlarında oks/f/l/k hücrelerden kaynaklı yüksek m/tokondr/ yoğunluğu sayes/nde normal 

t/ro/d dokusuna göre daha uzun süre ve daha yoğun MIBI tutulumu görülür. Ayrıca parat/ro/d 

kan akımı, kap/ller geç/rgenl/k, hücre s/klusu, serum kals/yum sev/yes/, P-gl/koprote/n 
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ekspresyonu ve mult/drug res/stance assoc/ated prote/n (MDR) g/b/ faktörler de parat/ro/d 

bez/ndek/ tutulumu ve retans/yonu etk/lemekted/r (3). Son zamanlarda, vasküler endotelyal 

büyüme faktörü t/p 2 (VEGFR-2) ekspresyonunun 99mTc-MIBI negat/f parat/ro/d 

adenomlarında öneml/ ölçüde daha az olduğu b/ld/r/lm/şt/r (4). Ancak vasküler geç/rgenl/ğ/n 

sestam/b/ alımında rol oynayıp oynamadığı henüz bel/rlenmem/şt/r. Sestam/b/, parat/ro/d 

hastalığına özgü b/r b/yobel/rtec/ hedeflememekted/r. 

MIBI, parat/ro/d adenomunda daha yoğun tutulmasının yanı sıra aynı zamanda t/ro/d 

bez/ne göre daha geç boşalır. Böylece tek ajanla dual fazlı görüntüleme yapmaya olanak 

sağlamış olur (Şek/l 1). Ancak bu durumun /st/snaları da vardır. Her h/perfonks/yone parat/ro/d 

dokusunda retans/yon olmayab/l/r ve bazen de t/ro/d bez/nden atılımı beklend/ğ/ kadar hızlı 

gerçekleşmeyeb/l/r. Bu g/b/ durumlarda başka protokollerle görüntüleme yapmak gerekeb/l/r. 

Örneğ/n hızlı washout durumunda standart erken ve geç görüntüler arasında ek görüntü almak 

veya yavaş washout durumunda t/ro/d s/nt/graf/s/ /le b/rl/kte değerlend/rme yöntem/ olan 

subtract/on (çıkarma) görüntülemes/ yapılab/l/r.   

 

 
ŞekSl 1: 99mTc-MIBI parat/ro/d s/nt/graf/s/ planar görüntüler/nde erken faz 20.dak/ka boyun (A) 

ve toraks (B) görüntüler/nde t/ro/d bez/ sağ lob /nfer/orunda parat/ro/d adenomu /le uyumlu 

fokal artmış akt/v/te tutulumu (s/yah oklar) geç faz 1.saat (C) ve 2.saat (D) görüntüler/nde sebat 

etmekted/r. 

A B

C D
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MIBI s/nt/graf/s/ kolay ve yaygın olarak ulaşılab/len, n/speten ucuz b/r görüntüleme 

yöntem/d/r. Boyunla b/rl/kte toraks bölges/ de görüntü alanına dah/l ed/ld/ğ/ /ç/n ektop/k 

bezler/n tesp/t/ne olanak sağlamaktadır (5). Ancak; t/ro/d nodüller/, /nflamatuar t/ro/d/t ve 

lenfadenopat/ yanlış poz/t/f görüntülemeye neden olab/l/rken, 600 /la 800 mg'dan daha haf/f 

parat/ro/d adenomları /ç/n yanlış negat/f görüntüleme sonuçları ortaya çıkab/l/r (6, 7). S/nt/graf/ 

duyarlılığı, çalışmalarda %60 /la %90 arasında değ/şen oranlarda b/ld/r/lm/şt/r. Bunun başlıca 

sebeb/ olarak çalışma protokoller/ndek/ ve hastalık özell/kler/ndek/ farklılıklar göster/lmekted/r 

(8, 9). Parat/ro/d h/perplaz/s/ veya çoklu adenomu olan hastalarda /se duyarlılık yaklaşık %30 

/la %45 oranlarına kadar bel/rg/n şek/lde azalmaktadır (10).  

 
99mTc- tetrofosm"n 

Parat/ro/d s/nt/graf/s/nde kullanılab/len b/r d/ğer gama kamera ajanı olan 99mTc- 

tetrofosm/n, MIBI /le benzer tutulum mekan/zmasına sah/p l/pof/l/k b/r katyondur. T/ro/d ve 

parat/ro/d dokusunda hücre zarından pas/f d/füzyon /le geçerek m/tokondr/lerde lokal/ze olur. 

Ancak t/ro/d ve parat/o/d dokuları arasında washout süres/nde bel/rg/n farklılık olmadığı /ç/n 

sadece dual faz subtract/on yöntem/ /le görüntüleme yapılmasına olanak sağlar (11). 

 

SPECT/BT 

Parat/ro/d s/nt/graf/s/n/n duyarlılığını artırmak ve ek anatom/k b/lg/ elde etmek /ç/n 

SPECT/BT /le b/rl/kte kullanılması yaygınlaşmış ve tanısal değer/ göster/lm/şt/r (12). Planar 

s/nt/graf/ye SPECT/BT'n/n eklenmes/ duyarlılığı artırır (Şek/l 2). Ayrıca sağladığı anatom/k 

b/lg/ /le parat/ro/d lezyonlarını t/ro/d nodüller/ ve serv/kal lenf nodları g/b/ d/ğer yanlış poz/t/f 

MIBI tutulum odaklarından ayırt etmey/ sağlayarak özgüllüğü de artırmaktadır (13, 14). B/r 

meta-anal/zde, 99mTc-MIBI-SPECT/BT h/br/t görüntülemen/n duyarlılığı %86 saptanarak 

planar (%70) ve sadece SPECT (%74) görüntüleme /le karşılaştırıldığında daha üstün olarak 

b/ld/r/lm/şt/r (15). Ancak; mult/glandüler hastalık, ektop/k adenom, düşük PTH sev/yeler/ veya 

normokalsem/k h/perparat/ro/d/l/ vakalarda duyarlılığı azalab/lmekted/r (16, 17). Y/ne de 

çeş/tl/ sınırlılıklarına rağmen 99mTc-MIBI-SPECT/BT, günümüzde b/r/nc/ basamak 

görüntüleme yöntem/ olarak kullanılmaktadır (18,19). 
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ŞekSl 2: 99mTc-MIBI parat/ro/d s/nt/graf/s/ 1.saatte alınan transaks/yal BT (A) ve SPECT/BT 

füzyon (B) görüntüler/nde t/ro/d bez/ sağ lob /nfer/or poster/or komşuluğunda paratrakeal 

bölgede parat/ro/d adenomu /le uyumlu nodüler lezyonda fokal artmış akt/v/te tutulumu (beyaz 

oklar). 

 

PET Görüntüleme YöntemlerS 

Kol"n Radyofarmasöt"kler" 
99mTc-MIBI SPECT/BT /le karşılaştırıldığında daha yüksek hassas/yete sah/p alternat/f 

görüntüleme yöntem/ son yıllarda kullanımı artan 18F-florokol/n (18F-FCH) PET/BT'd/r. PET 

görüntüleme tekn/ğ/n/n yüksek çözünürlüğü sayes/nde pr/mer/sekonder h/perparat/ro/d/ 

vakalarında standart görüntüleme yöntemler/ negat/f veya bel/rs/z olduğu durumlarda b/le 

yüksek tanısal doğruluk göster/r (20). B/r meta-anal/zde, 18F-FCH PET/BT'n/n duyarlılığı %97 

oranında b/ld/r/lm/şt/r (21). Ayrıca günümüzde daha yaygın olarak kullanılmaya başlanan d/j/tal 

PET s/stemler/n/n tanısal performansı analog s/stemlere kıyasla daha yüksekt/r. Sadece d/j/tal 

PET/BT /le tesp/t ed/len parat/ro/d bezler/ genell/kle 10 mm'den küçük boyutludur ve parat/ro/d 

h/perplaz/s/ /le /l/şk/l/ olan küçük bezler/ saptamada öneml/d/r. S/nt/graf/k yöntemlere kıyasla 

PET/BT’n/n d/ğer avantajları arasında daha az radyasyon maruz/yet/, gel/şm/ş çözünürlük ve 

daha kısa görüntüleme süres/ de yer almaktadır (22). MIBI s/nt/graf/s/nde bahsed/ld/ğ/ g/b/ 

A

B
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t/ro/d nodüller/ ve reakt/f lenf nodları yanlış poz/t/f sonuçlara neden olab/lmekted/r. Ayrıca 18F-

FCH PET/BT, geleneksel s/nt/graf/k yöntemlere kıyasla daha pahalıdır. Ancak y/ne de, 

genell/kle negat/f veya kes/n olmayan b/r/nc/ basamak s/nt/graf/k görüntüleme yöntemler/ 

durumunda ek /k/nc/ basamak görüntülemeye /ht/yaç duyulması FCH PET/BT’y/ ön plana 

çıkarmaktadır (23). Parat/ro/d cerrah/s/ önces/ sık kullanılan 4D-BT /le b/rl/kte de kullanılab/l/r 

ve mevcut ver/lere göre bu h/br/t yöntem, 18F-FCH PET veya 4D-BT'n/n tek başına 

kullanılmasından daha üstün görünmekted/r (24). Ayrıca 18F-FCH, PET/MR s/stemler/nde de 

kullanılmaktadır. Bu yöntem, MR görüntülemen/n daha yüksek yumuşak doku kontrastı ve 

daha düşük radyasyon maruz/yet/ /le başarılı tanısal performansı sayes/nde b/r/nc/ ve /k/nc/ 

basamak görüntülemede gelecekte öneml/ b/r yere sah/p olab/lecekt/r vaat eden umut ver/c/d/r 

(25, 26). Özell/kle 18F-FCH tutulumu düşük düzeyde olan lezyonların tesp/t/nde fayda 

sağlayab/l/r. 
11C (karbon)-kol/n (11C-CH), 18F-FCH analoğu g/b/ davranarak parat/ro/d bezler/nde 

aynı mekan/zmayla tutulur ve oldukça benzer tanısal performansa sah/pt/r. 11C-CH PET 

görüntülemen/n s/nt/graf/k yöntemlere ve 18F-FCH PET/BT’ye kıyasla avantajı, enjeks/yondan 

30 dak/ka sonra erken görüntü almaya olanak sağlaması ve 11C//n kısa f/z/ksel yarı ömrü 

sayes/nde öneml/ ölçüde düşük radyasyon maruz/yet/d/r. Ancak, kısa yarı ömrü neden/yle on-

s/te s/klotron olması gerek/r bu durum da kullanımını sınırlandırmaktadır. Ayrıca 11C, 18F'e göre 

daha yüksek poz/tron enerj/s/ne sah/pt/r ve bu da görüntülerde daha fazla gürültüye ve daha 

düşük çözünürlüğe neden olur (27). 

 
11C-met"yon"n (11C-MET) 

11C-met/yon/n(11C-MET) PET/BT, negat/f veya bel/rs/z b/r/nc/ basamak görüntülemeden 

sonra /k/nc/ basamak görüntülemede kullanılab/len b/r PET ajanıdır. PTH öncülünün sentez 

sürec/ne dah/l olarak h/perfonks/yone parat/ro/d bezler/nde tutulduğu düşünülmekted/r (28). 

Pr/mer h/perparat/ro/d/l/ hastalarda 18F-FCH PET/BT /le 11C-MET PET/BT'n/n tanısal 

performansını karşılaştıran b/r meta-anal/zde; 18F-FCH PET/BT'n/n duyarlılığı (%92) 11C-MET 

PET'e (%80) kıyasla daha yüksek b/ld/r/lm/şt/r, PPV değerler/ /se benzer şek/lde yüksek 

saptanmıştır (sırasıyla %94 ve %95) (29). 11C-MET’/n başlıca dezavantajları; 11C-CH /le benzer 

şek/lde 11C'n/n çok kısa f/z/ksel yarı ömrü neden/yle on-s/te s/klotron gerekt/rmes/, 18F'e kıyasla 

daha yüksek poz/tron enerj/s/ne sah/p olması ve bu sebeple görüntünün fazla gürültülü olması, 

ger/ ödeme ve l/sans problemler/ olarak sıralanab/l/r. Ayrıca, t/ro/d nodüller/ de yüksek 11C-

MET tutulumu göstererek yanlış poz/t/f sonuçlara neden olab/l/r (30). 
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ParatSroSd KarsSnomunda Moleküler Görüntüleme 

Parat/ro/d kars/nomu, yüksek h/perkalsem/ ve çok yüksek PTH sev/yeler/ /le 

karakter/zed/r. Ancak, onu parat/ro/d adenomu veya h/perplaz/s/nden ayırab/lecek spes/f/k b/r 

b/yok/myasal bel/rteç bulunmamaktadır. Parat/ro/d kars/nomu ve metastazlarında genell/kle 

99mTc-MIBI tutulumu ve retans/yonu adenomlara göre daha yüksekt/r (31). 18F-FCH de 

parat/ro/d kars/nomu ve metastazlarında tutulum göster/r, tanıda ve tak/pte kullanılab/l/r (32). 

Onkoloj/k vakalarda en sık kullanılan moleküler görüntüleme yöntem/ olan 18F-FDG PET/BT 

/se az d/ferans/ye lezyonların değerlend/rmes/nde, bölgesel ve uzak metastazların tesp/t/nde 

faydalı olab/lmekted/r (33).  
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PARATİROİD HASTALIKLARINDA CERRAHİ TEDAVİ 

Doç. Dr. Gökhan G/ray AKGÜL 

Prof. Dr. Mehmet Al/ GÜLÇELİK 

GİRİŞ 

Parat/ro/d bezler/, kals/yum-fosfor denges/ ve D v/tam/n/ metabol/zmasını düzenleyen 

parathormon (PTH) salınımıyla vücudun kals/yum homeostazında k/l/t rol oynar. Aşırı PTH 

üret/m/ farklı kl/n/k tablolara yol açab/l/r. Pr/mer, sekonder ve ters/yer olmak üzere üç temel 

h/perparat/ro/d/zm türü tanımlanmıştır. Pr/mer h/perparat/ro/d/zm (PHPT), genell/kle tek b/r 

parat/ro/d bez/ndek/ ben/gn adenomun otonom PTH salgılaması sonucu gel/ş/r; vakaların 

>%80’/nde tek adenom, %15–20’s/nde b/rden fazla bez tutulumu (ç/ft adenom veya dört bezl/ 

h/perplaz/) söz konusudur, parat/ro/d kanser/ /se <%1 /le çok nad/rd/r (1). Kontrolsüz PTH 

salınımına bağlı h/perkalsem/ /le seyreden PHPT’n/n tek kes/n kürat/f tedav/s/, adenom(lar)ın 

cerrah/ olarak çıkarılması yan/ parat/ro/dektom/d/r (1, 2). Özell/kle bel/rt/ ve kompl/kasyonları 

olan hastalarda parat/ro/dektom/ altın standart tedav/d/r; sekonder veya ters/yer 

h/perparat/ro/d/zm olgularında /se öncel/kle altta yatan neden düzelt/lmeye çalışılır, ancak 

farmakoloj/k tedav/ yeters/z kaldığında cerrah/ düşünülür (3, 4). 

Sekonder h/perparat/ro/d/zm (SHPT), kron/k böbrek yetmezl/ğ/n/n kaçınılmaz b/r 

sonucudur. İler/ evre böbrek yetmezl/ğ/nde D v/tam/n/ akt/vasyonunun azalması, h/pokalsem/ 

ve h/perfosfatem/ gel/şmes/yle b/rl/kte parat/ro/d bezler/ kompansatuvar olarak h/perplaz/ye 

uğrar ve PTH sev/yeler/ yüksel/r (5). Kl/n/k olarak SHPT’l/ hastalarda h/pokalsem/, 

h/perfosfatem/, yüksek PTH düzeyler/yle b/rl/kte kem/k ve eklem ağrıları, kas güçsüzlüğü, 

c/ltte kaşıntı g/b/ bel/rt/ler görüleb/l/r. Uzun dönemde renal osteod/strof/ (kem/k deform/teler/, 

patoloj/k kırıklar), yumuşak doku ve damar kals/f/kasyonları ve kard/yovasküler 

kompl/kasyonlar ortaya çıkab/l/r. N/tek/m d/yal/ze g/ren hastalarda PTH’n/n çok yükseld/ğ/ 

durumlarda tüm nedenlere bağlı ve kard/yovasküler ölümler/n bel/rg/n arttığı göster/lm/şt/r (6). 

Ters/yer h/perparat/ro/d/zm (THPT) /se başarılı böbrek nakl/ sonrası sekonder HPT’n/n 

düzelmemes/yle gel/ş/r. Uzun sürel/ SHPT neden/yle parat/ro/d bezler/ndek/ nodüler h/perplaz/ 

otonom/ kazanmıştır; böbrek fonks/yonları normale dönmüş olsa da aşırı PTH salınımı devam 

eder ve h/perkalsem/ ortaya çıkar. Böbrek transplantı yapılmış hastalarda kalıcı 

h/perparat/ro/d/zm /ns/dansı değ/şkend/r; farklı ser/lerde %30–50, hatta %80’e varan oranlar 

b/ld/r/lm/şt/r (7, 8). THPT genell/kle h/perkalsem/ye yol açarak nakled/len böbrek üzer/nde 

olumsuz etk/ yapab/l/r (örn. kals/yum nefropat/s/, taş oluşumu) ve ayrıca kard/yovasküler 

r/skler/, kem/k kaybını ve greft kaybı /ht/mal/n/ artırır.  
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PRİMER HİPERPARATİROİDİ 

Pr/mer h/perparat/ro/d/zmde kes/n tedav/ parat/ro/dektom/d/r. Semptomat/k PHPT 

vakalarında (ör. tekrarlayan böbrek taşı, osteoporoz ve kırıklar, kas güçsüzlüğü, depresyon g/b/) 

cerrah/ müdahale altın standart olarak kabul ed/l/r (2). Asemptomat/k hastalarda /se uluslararası 

kılavuzlar bel/rl/ kr/terler mevcutsa amel/yat önermekted/r. Aşağıdak/ bulguların herhang/ 

b/r/n/n varlığında cerrah/ düşünülmel/d/r (2): 

• Yaş <50: Genç hastalarda, /ler/de kompl/kasyon gel/şme r/sk/n/ önlemek adına 

parat/ro/dektom/ öner/l/r. 

• Böbrek fonksSyon bozukluğu: Glomerüler f/ltrasyon hızı veya kreat/n/n klerens/ 

<60 mL/dk /se cerrah/ end/ked/r. 

• NefrolStyazSs veya nefrokalsSnozSs: Görüntüleme /le böbrek taşı veya renal 

kals/f/kasyon saptanmışsa. 

• HSperkalsSürS: 24 saatl/k /drarda kals/yum atılımının erkeklerde >300 mg, 

kadınlarda >250 mg olması. 

• KemSk mSneral yoğunluğunda azalma: Dual enerj/ X-ray absorbs/yometr/s/ 

(DEXA) /le herhang/ b/r bölgede T-skorunun ≤ –2.5 (osteoporoz) olması. 

• Yüksek serum kalsSyum: Serum total kals/yumun normal üst sınırından >1.0 mg/dL 

fazla olması. 

• Vertebral fraktür: Radyoloj/k olarak vertebra kompresyon kırığı saptanması. 

Yukarıdak/ kr/terlerden b/r/n/ dah/ karşılayan asemptomat/k hastalarda da 

parat/ro/dektom/ yapılması öner/l/r (2). PHPT cerrah/s/n/n başarı oranı (b/yok/myasal kür) 

%95’/n üzer/nded/r (3). Cerrah/ tedav/ sonrası PTH ve kals/yum düzeyler/n/n kalıcı olarak 

normale dönmes/yle b/rl/kte kem/k m/neral yoğunluğunda bel/rg/n artış sağlanır ve yen/ böbrek 

taşı oluşumu r/sk/ azalır (4). 

PHPT’de cerrah/ planlamadan önce preoperat/f lokal/zasyon görüntülemeler/ öner/l/r. 

Tanı koymak /ç/n görüntüleme şart olmasa da amel/yat önces/ yapılan tetk/kler, adenom(lar)ın 

yer/n/ bel/rleyerek cerraha yol har/tası sunmayı amaçlar. En sık kullanılan yöntemler boyun 

ultrasonograf/s/ (USG) ve ⁹⁹ᵐTc-sestam/b/ s/nt/graf/s/ olup, deney/ml/ merkezlerde her /k/ 

yöntem de tek başına yaklaşık %80 doğrulukla tek adenomu saptayab/l/r ve h/perfonks/yone 

parat/ro/d dokusunu bulmada başarılıdır (5). Ancak çoklu bez tutulumu durumunda s/nt/graf/n/n 

duyarlılığı bel/rg/n düşer: Dört bezl/ h/perplaz/de yaklaşık %44, ç/ft adenomda %30 c/varında 

kalır (5). Parat/ro/d 4D-BT (dört fazlı kontrastlı BT) /se USG ve s/nt/graf/ /le lezyon 

bulunamadığında veya sonuçlar uyumsuzsa başvurulan b/r /ler/ görüntüleme metodudur. 
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Dezavantajı yüksek radyasyon maruz/yet/ ve kontrast gereks/n/m/ olup, seç/lm/ş olgularda 

kullanılır. Manyet/k rezonans görüntüleme (MRG) /se parat/ro/d lokal/zasyonunda rut/n 

değ/ld/r fakat özell/kle med/ast/nal ektop/k bezler/n aranmasında yararlı olab/l/r. Son yıllarda, 

¹⁸F-florokol/n PET/BT görüntüleme ön plana çıkmıştır; çalışmalar bu yöntem/n 

h/perfonks/yonel parat/ro/d odaklarını yakalamada %90’a varan duyarlılığa ulaşab/ld/ğ/n/ 

gösterm/şt/r (6). Avrupa Nükleer Tıp Derneğ/ güncel kılavuzunda, uygun hastalarda florokol/n 

PET/BT’n/n preoperat/f /lk basamak nükleer görüntüleme olarak değerlend/r/leb/leceğ/ 

bel/rt/lm/şt/r (6). 

PHPT’de cerrah/ stratej/, hastalıklı bez sayısına ve görüntüleme sonuçlarına göre 

bel/rlen/r. Klas/k yaklaşım genel anestez/ altında b/lateral boyun eksplorasyonu /le tüm 

parat/ro/d bezler/n/ bularak patoloj/k olanları çıkarmaktır. Ancak günümüzde vakaların 

çoğunda tek adenom bulunduğundan, sınırlı eksplorasyonla hedefe yönel/k çıkarım yan/ 

m/n/mal /nvaz/v parat/ro/dektom/ (MIP) terc/h ed/lmekted/r. MIP, preoperat/f görüntüleme /le 

yer/ bel/rlenm/ş tek adenomun küçük b/r kes/yle (genell/kle 2–3 cm) çıkarılması /şlem/d/r. Bu 

yöntem, operasyon süres/n/ ve doku hasarını azaltıp hastanede kalış süres/n/ kısaltırken daha 

küçük b/r c/lt /z/ bırakma avantajı sağlar; uygun olgularda başarı (kür) oranları geleneksel 

cerrah/yle eşdeğerd/r (7). Çoklu bez hastalığı düşünülmeyen ve görüntüleme /le tek adenomu 

saptanmış hastalarda, MIP günümüzde yen/ standart hal/ne gelmekted/r (3, 7).  

İntraoperat/f PTH (/oPTH) tak/b/, m/n/mal /nvaz/v cerrah/de özell/kle kr/t/k önemded/r. 

PTH’n/n plazma yarı ömrünün çok kısa (~3-4 dak/ka) olması sayes/nde, amel/yat sırasında 

adenom çıkarıldıktan 10 dak/ka sonra PTH düzey/nde bel/rg/n b/r düşüş olup olmadığı kontrol 

ed/l/r. M/am/ kr/ter/ olarak b/l/nen ölçüte göre, /oPTH düzey/n/n preoperat/f değer/ne kıyasla 

%50’den fazla düşmes/ ve normal sınırlara /nmes/ başarılı eks/zyon gösterges/d/r (8). Bu hızlı 

düşüş gözlen/rse amel/yat sonlandırılır; beklenen düşüş olmazsa aynı seansta karşı taraf 

eksplorasyonu g/b/ ek aramalar yapılarak atlanmış /k/nc/ b/r adenom olup olmadığı araştırılır. 

İoPTH kullanımı, odaklanmış parat/ro/dektom/lerde g/zl/ ç/ft adenom olasılığını azaltarak 

başarısızlık oranlarını bel/rg/n b/ç/mde düşürmüştür. N/tek/m /oPTH uygulanmayan fokal 

cerrah/lerde yaklaşık %5–10 hastada hastalık devam ederken, /oPTH /le bu oran <%1’lere kadar 

/nmekted/r (8). 

Parat/ro/d kars/nomu şüphes/ olan PHPT vakalarında (çok yüksek serum PTH ve 

kals/yum düzeyler/, bel/rg/n boyun k/tle bulgusu, /nvazyon /şaretler/ g/b/) cerrah/ tedav/ daha 

rad/kal planlanır. Şüphel/ parat/ro/d bez/ etraf komşu dokularla b/rl/kte blok hal/nde (en bloc) 

çıkarılır ve gerekt/ğ/nde t/ro/d lobektom/s/ de ekleneb/l/r. Parat/ro/d kanser/ nad/r olmakla 

b/rl/kte, tümör çıkarıldıktan sonra b/le nüks olasılığı yüksek olduğundan yakın tak/p gerek/r. 
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Son olarak, PHPT’de cerrah/ye alternat/f olarak m/n/mal /nvaz/v ablasyon yöntemler/ 

araştırılmaktadır. Amel/yat /ç/n yüksek r/sk taşıyan veya cerrah/y/ reddeden, tek adenomlu 

seç/lm/ş hastalarda ultrason eşl/ğ/nde radyofrekans ablasyon (RFA) uygulanmasına da/r küçük 

hasta ser/ler/ b/ld/r/lm/şt/r. Bu vakalarda RFA /le adenomatöz dokunun tahr/p ed/lmes/ sonucu 

PTH ve kals/yum sev/yeler/nde düzelme sağlanab/ld/ğ/ göster/lm/şt/r (9). Ancak ablasyon 

yöntemler/ henüz standart tedav/ kabul ed/lmemekte ve uzun dönem sonuçları bel/rs/zd/r. 

Dolayısıyla pr/mer h/perparat/ro/d/de b/r/nc/ seçenek tedav/ halen cerrah/d/r. 

 

SEKONDER HİPERPARATİROİDİ 

Kron/k böbrek yetmezl/ğ/n/n /ler/ evreler/nde SHPT gel/ş/m/n/ öncel/kle med/kal tedav/ 

/le kontrol etmek hedeflen/r. Serum fosfat düzey/n/ düşürmek /ç/n fosfat bağlayıcılar, D 

v/tam/n/ eks/kl/ğ/n/ g/dermek ve PTH sentez/n/ baskılamak /ç/n akt/f D v/tam/n/ analogları 

(örn. kals/tr/ol, par/kals/tol) ve parat/ro/d bezler/ndek/ kals/yum reseptörler/n/ duyarlılığını 

artırarak PTH salınımını azaltan kals/m/met/k /laçlar (örn. s/nakalset) kullanılır (10). Ancak 

/lerlem/ş olgularda med/kal tedav/yle hedef PTH sev/yeler/ne ulaşmak güç olab/l/r. 2009 

KDIGO ve 2017 KDIGO kılavuzları, evre 3a-5 kron/k böbrek hastalığında tüm konservat/f 

önlemlere rağmen PTH sev/yeler/ çok yüksek seyreden hastalarda parat/ro/dektom/y/ 

önermekted/r (10, 11). Esk/ KDOQI 2003 kılavuzunda d/yal/z hastalarında “pers/stan /PTH 

>800 pg/mL” eş/ğ/ cerrah/ açısından değerlend/rme kr/ter/ olarak bel/rt/lm/şt/r. Güncel prat/kte, 

d/yal/ze g/ren hastalarda PTH’n/n referans üst sınırının yaklaşık 2–9 katı aralığında tutulması 

hedeflen/r (10, 11). Buna rağmen med/kal tedav/ /le kontrol ed/lemeyen, PTH’n/n b/nler pg/mL 

sev/yeler/ne ulaştığı olgularda cerrah/ müdahale kaçınılmaz hale gel/r. 

Sekonder HPT’de cerrah/ tedav/, altta yatan böbrek yetmezl/ğ/ sürdüğü /ç/n tüm 

h/perplast/k parat/ro/d dokuyu uzaklaştırmayı amaçlar. İk/ temel yöntem vardır: 

• Subtotal paratSroSdektomS (SPTX): Dört bez/n 3’ü tamamen çıkarılır, dördüncü bez/n 

yaklaşık yarısı yer/nde bırakılır (3½ bez çıkarılması). Amaç, küçük de olsa b/r parça 

parat/ro/d dokusu bırakarak tam aplaz/ ve kalıcı h/poparat/ro/d/ r/sk/n/ önlemekt/r. 

• Total paratSroSdektomS + ototransplantasyon (TPTX+AT): Tüm parat/ro/d bezler/ 

çıkarılır; ardından çıkarılan dokudan küçük b/r parça genell/kle önkolun kasa /ç/ne 

nakled/l/r (ototransplant). Bu sayede b/r m/ktar parat/ro/d fonks/yonunun vücutta 

(ektop/k alanda) devam etmes/ hedeflen/r. 

Hang/ tekn/ğ/n üstün olduğuna da/r tartışmalar sürmekle b/rl/kte, l/teratürde total 

parat/ro/dektom/n/n uzun vadede nüks r/sk/n/ azalttığına da/r ver/ler vardır. Örneğ/n b/r ser/de 

SPTX uygulanan hastalarda h/perparat/ro/d/zm/n tekrar etme oranı %34 /ken, TPTX+AT 
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yapılanlarda %17’ye düşmüştür (12, 13). Bununla b/rl/kte, total parat/ro/dektom/ sonrasında 

erken dönemde ş/ddetl/ h/pokalsem/ gel/şme r/sk/ (yan/ “hungry bone” sendromu) subtotal 

yönteme kıyasla daha yüksek bulunmuştur (12,14). Uzun dönemde /se /k/ yöntem arasında 

toplam yaşam süres/, kard/yak olaylar veya mortal/te açısından bel/rg/n fark saptanmamıştır (12 

,14). Genel olarak SPTX yöntem/ kalıcı h/poparat/ro/d/ r/sk/n/ en aza /nd/r/rken, TPTX+AT 

boyunda ger/de h/perplast/k doku bırakmayarak gelecekte /k/nc/ b/r boyun amel/yatı gerekt/rme 

olasılığını azaltır (7,12).  

Sekonder HPT neden/yle parat/ro/dektom/ geç/ren hastalarda, amel/yat sonrası dönemde 

h/pokalsem/ sık görülen b/r durumdur. Parat/ro/d bezler/n/n aşırı PTH üret/m/ne alışmış 

vücutta, cerrah/yle PTH’n/n an/ çek/lmes/ kem/klere yoğun kals/yum g/r/ş/ ve serum 

kals/yumunun kesk/n düşüşüyle sonuçlanır. “Hungry bone sendromu” olarak adlandırılan bu 

tablo, özell/kle d/yal/z hastalarında (sekonder HPT) pr/mer HPT’ye kıyasla daha sık görülür. 

C/dd/ olgularda haftalarca, hatta aylarca süreb/len der/n h/pokalsem/ ve h/pofosfatem/ 

gel/şeb/l/r. Bu nedenle sekonder HPT cerrah/s/ sonrası hastaların yakın elektrol/t tak/b/ ve 

yoğun kals/yum/D v/tam/n/ replasmanı gerekeb/l/r. Amel/yatın b/r d/ğer potans/yel 

kompl/kasyonu rekürren lar/ngeal s/n/r zedelenmes/d/r; ancak deney/ml/ cerrahların el/nde 

kalıcı vokal kord paral/z/s/ r/sk/ %1–2’n/n altında rapor ed/lmekted/r. Genel olarak 

parat/ro/dektom/ amel/yatlarının morb/d/te ve mortal/tes/ düşüktür ve /ler/ evre SHPT’de 

cerrah/, med/kal tedav/ye kıyasla hastaların yaşam kal/tes/n/ ve sağkalımını anlamlı derecede 

/y/leşt/reb/l/r (10, 11, 15). N/tek/m cerrah/ tedav/, med/kal yaklaşımla kıyaslandığında 

semptomları bel/rg/n ölçüde azaltmakta ve kard/yovasküler r/skler/ /le mortal/tey/ 

düşürmekted/r (10, 15). 

Öte yandan, d/rençl/ SHPT olgularında cerrah/ye alternat/f olarak gel/şt/r/len m/n/mal 

/nvaz/v ablasyon tekn/kler/ de son yıllarda uygulanmaya başlamıştır (örn. USG eşl/ğ/nde etanol 

enjeks/yonu, lazer veya m/krodalga ablasyon, radyofrekans ablasyonu g/b/). Bu yöntemler 

amel/yatın yüksek r/skl/ olduğu veya redded/ld/ğ/ durumlarda, aşırı PTH üreten parat/ro/d 

dokularını amel/yatsız küçültmey/ amaçlar. Ablat/f tedav/ler cerrah/ye göre daha az /nvaz/v 

olup, h/pokalsem/ veya s/n/r hasarı r/sk/ daha düşüktür; ancak başarı oranları cerrah/ kadar 

yüksek değ/ld/r ve hastalık genell/kle nüks edeb/l/r (9, 10). Bu nedenle günümüzde /laç 

tedav/s/ne d/rençl/ sekonder h/perparat/ro/d/zm/n kalıcı tedav/s/nde cerrah/ parat/ro/dektom/ /lk 

sırada yer almaya devam etmekted/r. 
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TERSİYER HİPERPARATİROİDİ 

Böbrek transplantasyonu sonrasında pers/ste eden h/perparat/ro/d/ vakalarında yönet/m, 

öncel/kle med/kal tedav/y/ /çer/r. Kals/m/met/k ajan s/nakalset, ters/yer HPT’ye resm/ 

end/kasyonu olmasa da post-transplant h/perkalsem/y/ kontrol altına almak /ç/n sıklıkla 

kullanılır ve b/r kısım hastada normokalsem/ sağlar. Ancak s/nakalset /le durum kontrol 

ed/lemez veya hasta /lacı tolere edemezse cerrah/ tedav/ gündeme gel/r. Amer/kan Endokr/n 

Cerrahları Derneğ/ (AAES) kılavuzları, böbrek nakl/ yapılmış ve h/perkalsem/k ters/yer HPT’s/ 

olan hastalarda nak/lden sonrak/ 12 ay /ç/nde parat/ro/dektom/ planlanmasını önermekted/r 

(h/perkalsem/n/n düzelmes/ beklenmeden) (8, 16). Bu yaklaşım, uzun süre bekley/p bezler/n 

daha da büyümes/n/ engelleyerek sorunu erken dönemde çözmey/ hedefler. 

Cerrah/ tedav/de sekonder HPT’dek/ tekn/kler/n aynısı uygulanır (ya SPTX ya da 

TPTX+AT). B/r kısım cerrah tüm bezler/ çıkarıp ototransplantasyon yapmayı terc/h ederken, 

bazıları 3.5 bez çıkarıp yarım bez /n s/tu bırakmayı seçeb/l/r. Hang/ yöntem uygulanırsa 

uygulansın amaç, aşırı PTH salgılayan dokuları ortadan kaldırarak h/perkalsem/ ve yüksek PTH 

düzeyler/n/ kalıcı olarak normale /nd/rmekt/r. THPT cerrah/s/ sonrasında genell/kle serum 

kals/yum ve PTH değerler/ hızla normalleş/r; çoğu olguda nakled/len böbreğ/n 

fonks/yonlarında bel/rg/n b/r bozulma olmaz. Aks/ne, yakın tar/hl/ ver/ler, h/perkalsem/k 

ters/yer HPT’n/n etk/n tedav/s/n/n (cerrah/ veya /laçla) nak/l böbreğ/n/n uzun dönem 

sağkalımına olumlu katkı sağladığını göstermekted/r. 2015–2019 dönem/n/ kapsayan 

retrospekt/f b/r çalışmada, böbrek nakl/ sonrası h/perkalsem/k h/perparat/ro/d/zm gel/şen 280 

hasta /ncelenm/ş; parat/ro/dektom/ yapılan veya s/nakalset ver/len hastalarda, tedav/ 

almayanlara kıyasla allogreft kaybı r/sk/n/n anlamlı ölçüde daha düşük olduğu rapor ed/lm/şt/r 

(16). Bu bulgu, transplant alıcılarında pers/stan h/perparat/ro/d/zm/n /hmal ed/lmemes/ ve 

gerek/rse agres/f b/ç/mde tedav/ ed/lmes/ gerekt/ğ/ne /şaret etmekted/r. 

Sonuç olarak ters/yer HPT’de de kürat/f tedav/ parat/ro/dektom/d/r. Cerrah/ g/r/ş/mle 

d/rençl/ parat/ro/d h/perplaz/s/ ortadan kaldırılarak h/perkalsem/ düzelt/l/r ve yüksek PTH’n/n 

kem/k /le böbrek üzer/ndek/ zararlı b/r/k/m etk/ler/ engellen/r. Transplant hastalarında, uygun 

end/kasyon varsa parat/ro/dektom/ gec/kt/r/lmemel/d/r. 

 

PreoperatSf Görüntüleme YöntemlerS 

Parat/ro/d cerrah/s/ önces/ yapılan görüntüleme tetk/kler/n/n amacı, hastalıklı parat/ro/d 

bezler/n/n yer/n/ tesp/t ederek cerrah/ye yol göstermekt/r. PHPT ve THPT olgularında /lk terc/h 

ed/len görüntüleme yöntemler/ USG ve sestam/b/ s/nt/graf/s/d/r (5). USG, non-/nvaz/v b/r 

tetk/kt/r; yaklaşık >1 cm boyutundak/ parat/ro/d adenomlarını deney/ml/ ellerde yüksek 
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doğrulukla saptayab/l/r. Ek olarak t/ro/d nodülü g/b/ eşl/k eden patoloj/ler/ de göstereb/l/r. 

Ancak parat/ro/d bezler/ ektop/k lokal/zasyonlu /se (örn. med/astende, retroözofageal alanda) 

veya hasta obez /se USG /le tesp/t güçleşeb/l/r. Sestam/b/ s/nt/graf/s/ /se h/perfonks/yonel 

parat/ro/d dokusunun radyonükl/d tutulumu esasına dayanarak çalışır. Ç/ft fazlı planara ek 

olarak SPECT-CT tekn/ğ/ kullanılarak adenomun boyun ya da med/asten yerleş/m/ 

bel/rleneb/l/r. S/nt/graf/n/n özgüllüğü yüksek olmakla b/rl/kte, t/ro/d dokusu da 

radyofarmasöt/k tutab/leceğ/nden yanlış poz/t/f sonuçlar görüleb/l/r; ayrıca b/rden fazla bez/n 

hasta olduğu durumlarda duyarlılığı düşmekted/r (5, 17). Bu nedenle pr/mer HPT’de tek 

adenomlu olgularda USG ve s/nt/graf/ b/rl/kte kullanıldığında başarı oranı artar. İk/ yöntem 

b/rden, uyumlu şek/lde tek b/r odak göster/yorsa cerrah/ o bölgeye odaklanarak yapılab/l/r. Eğer 

görüntülemeler /le lezyon bulunamaz veya b/rden fazla şüphel/ odak saptanırsa /ler/ tetk/kler 

gerekeb/l/r. 

4D-BT, parat/ro/d adenomlarının yer/n/ bel/rlemede son yıllarda değer/ artan b/r 

yöntemd/r. Dört boyutlu /fades/, zamana bağlı kontrastlanma farklarını da /nceleyen b/r BT 

protokolünü tanımlar. Parat/ro/d adenomları t/p/k olarak kontrastlı BT’de hızlı tutulup hızlı 

yıkanma patern/ne sah/p olab/ld/ğ/nden, 4D-BT /le normal lenf nodu veya t/ro/d dokusundan 

ayrım yapılab/l/r. Özell/kle öncek/ cerrah/ye rağmen bulunamamış (pers/ste) veya nüks etm/ş 

h/perparat/ro/d/ olgularında ya da d/ğer yöntemlerle lokal/ze ed/lemeyen adenomlarda 4D-BT 

başarılı sonuçlar vereb/l/r. Bu yöntem, yüksek çözünürlüklü anatom/k detay sağlasa da yüksek 

radyasyon dozu neden/yle her hastada değ/l, seç/lm/ş vakalarda uygulanır.  

MRG, parat/ro/d lokal/zasyonu /ç/n nad/ren kullanılır; ancak özell/kle med/ast/nal 

ektop/k parat/ro/dler/ aramada yararlı olab/l/r. 3 Tesla c/hazlarla yapılan d/nam/k kontrast 

sekansları, parat/ro/d dokusunu ayırt etmey/ kolaylaştırab/l/r.  

PozStron emSsyon tomografSsS (PET) yöntemler/ de parat/ro/d adenomlarını saptamada 

g/derek ön plana çıkmaktadır. Özell/kle ¹⁸F-florokol/n PET/BT, pr/mer ve sekonder/ters/yer 

h/perparat/ro/d/zm vakalarında yüksek duyarlılık gösterm/şt/r. Yapılan çalışmalarda florokol/n 

PET’/n parat/ro/d lezyonlarını yakalamada duyarlılığı %85–90’lara ulaşmış; hatta öncek/ 

cerrah/lerden kalma skar dokusu varlığında dah/ başarılı olab/ld/ğ/ göster/lm/şt/r (6, 17). Avrupa 

Nükleer Tıp Derneğ/’n/n 2021 tar/hl/ kılavuzunda, florokol/n PET’/n /mkan dah/l/nde uygun 

hastalarda /lk basamak nükleer görüntüleme olarak düşünüleb/leceğ/ bel/rt/lm/şt/r (6, 17). 

PET’/n dezavantajları her merkezde bulunmaması ve mal/yet/n/n yüksek olmasıdır; bu nedenle 

genell/kle d/ğer yöntemlerle sonuç alınamayan olgularda devreye g/rer. 

H/çb/r görüntüleme modal/tes/ /le net lokal/zasyon sağlanamazsa ve özell/kle 

reoperasyon planlanıyorsa nad/ren selekt/f venöz örnekleme yöntem/ düşünüleb/l/r. Bu /nvaz/v 
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yöntemde, boyun ve med/astendek/ çeş/tl/ venlerden kan örnekler/ alınarak bölgesel PTH 

düzeyler/ ölçülür. Bel/rl/ b/r bölgeden gelen venöz kanda PTH aşırı yüksek bulunursa, o tarafta 

h/perfonks/yone b/r bez olduğu anlaşılab/l/r. Ancak günümüzde gel/şm/ş görüntüleme 

tekn/kler/n/n başarı oranı arttığından venöz örnekleme çok ender başvurulan b/r yöntemd/r. 

 

İntraoperatSf PTH TakSbS 

Özell/kle pr/mer ve ters/yer HPT amel/yatlarında, operasyon sırasında hastalıklı bezler/n 

tamamının çıkarıldığını tey/t etmek amacıyla yaygın olarak kullanılır. PTH hormonunun kanda 

çok kısa yarı ömre sah/p olması (2–4 dak/ka) yöntem/n temel/n/ oluşturur. İşlem sırasında hasta 

anestez/ altındayken önce preoperat/f PTH düzey/ /ç/n b/r kan örneğ/ alınır. Adenom veya 

h/perplast/k bez(ler) çıkarıldıktan yaklaşık 10 dak/ka sonra tekrar kan örneğ/ alınarak PTH 

düzey/ ölçülür. M/am/ kr/ter/ne göre PTH değer/ başlangıca kıyasla %50’den fazla düşmüş ve 

normal aralığa /nm/ş /se bu cerrah/ eks/zyonun başarılı olduğunu göster/r (8). Bu durumda 

amel/yat sonlandırılır. Beklenen düşüş görülmezse hâlâ aşırı PTH salgılayan doku kaldığı 

düşünülerek eksplorasyona devam ed/l/r (örneğ/n başka b/r adenom aramak üzere karşı tarafa 

geç/leb/l/r). İoPTH /zlem/, m/n/mal /nvaz/v g/r/ş/mlerde çok yararlıdır; tek bez hedeflenerek 

yapılan amel/yatta eğer /k/nc/ b/r adenom varsa bunu ortaya çıkarmayı sağlar. Çalışmalar 

/oPTH kullanımının pr/mer h/perparat/ro/d/ cerrah/s/nde başarısızlık oranlarını anlamlı şek/lde 

azalttığını gösterm/şt/r. İoPTH kullanılmayan fokal parat/ro/dektom/lerde %5–10 olguda 

hastalık devam ederken, /oPTH kullanılan merkezlerde bu oran <%1 düzeyler/ne kadar /nm/şt/r 

(8). Sekonder HPT amel/yatlarında /se tüm bezler çıkarılacağından /oPTH rut/n/ tartışılab/l/r; 

fakat bel/rg/n b/r PTH düşüşü gözlenmes/ (özell/kle ektop/k bez /ht/mal/ varsa) cerrah /ç/n 

güven ver/c/d/r. 

Genell/kle amel/yathane yakınındak/ laboratuvarlarda PTH düzey/ 10–20 dak/ka /ç/nde 

ölçüleb/l/r. Bu süre zarfında cerrah, kes/y/ açık tutarak sonucu bekler veya hazırlıklarına devam 

edeb/l/r. Bazı merkezler “Qu/ck-PTH” c/hazları /le 8–10 dak/kada sonuç alab/lmekted/r. Yeterl/ 

PTH düşüşü saptanırsa /şleme son ver/l/r; beklenen düşüş olmazsa cerrah/ eksplorasyon 

gen/şlet/l/r. İoPTH’n/n dezavantajları ek süre ve mal/yet get/rmes/d/r; ayrıca bazı vakalarda 

PTH düşüş d/nam/kler/ beklenenden farklı olab/l/r (ör. kron/k böbrek yetmezl/ğ/ hastalarında 

PTH yarı ömrü uzayab/l/r) (8).  

 

PARATİROİD CERRAHİSİNDE TEKNİKLER 

Parat/ro/d bezler/n/n cerrah/ tedav/s/nde, klas/k açık cerrah/den m/n/mal /nvaz/v 

g/r/ş/mlere ve endoskop/k/robot/k tekn/klere uzanan çeş/tl/ yöntemler mevcuttur. Hang/ 
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tekn/ğ/n seç/leceğ/, hastalığın t/p/ne (pr/mer vs sekonder/ters/yer), tutulan bez sayısına, lezyon 

lokal/zasyonuna ve cerrahın deney/m/ne göre bel/rlen/r. 

 

KlasSk Açık CerrahS (BSlateral Boyun Eksplorasyonu) 

Parat/ro/d cerrah/s/nde geleneksel yöntem, boyunda yaklaşık 6–8 cm’l/k b/r c/lt kes/s/ 

yapılarak her /k/ taraftak/ parat/ro/d bezler/n/n bulunup değerlend/r/lmes/d/r. Bu “dört bez 

eksplorasyonu” tekn/ğ/ uzun yıllar altın standart olarak uygulanmıştır. Avantajı, tüm bezler/n 

gözleneb/lmes/ sayes/nde amel/yat sırasında adenom veya h/perplaz/ tanısının konab/lmes/ ve 

gerek/yorsa b/rden fazla bez/n aynı seansta çıkarılab/lmes/d/r. Özell/kle MEN1 g/b/ kalıtsal 

endokr/nopat/lerde veya sekonder h/perparat/ro/d/de tüm bezler etk/leneb/leceğ/nden bu 

yöntem terc/h ed/l/r. Ayrıca preoperat/f görüntüleme /le adenom lokal/ze ed/lemem/şse ya da 

sonuçlar çel/şk/l/ /se güvenl/ yaklaşım tüm bezler/ görmekt/r. 

Açık cerrah/de hasta genel anestez/ altındayken, boyun orta hattından yapılan b/r kes/ /le 

plat/zma ve kaslar ayrılır; t/ro/d lobları med/ale çek/lerek normalde arka yüzlerde yer alan üst 

ve alt parat/ro/d bezler/ aranır. Tecrübel/ cerrahlar, normal parat/ro/dler/n yaklaşık b/r p/r/nç 

tanes/ boyutunda, yumuşak kıvamlı ve soluk kahvereng/ olduğunu; patoloj/k (adenomatöz veya 

h/perplast/k) bezler/n /se genell/kle büyümüş (sant/metre boyutlarına ulaşab/l/r), daha sert ve 

sarımsı-kahvereng/ renkl/ olduğunu ayırt edeb/l/r. Hang/ bez/n adenom/h/perplaz/ olduğu 

genell/kle boyut ve görünümden anlaşılır, ancak gerekt/ğ/nde frozen-sect/on patoloj/ /ncelemes/ 

/le doğrulanab/l/r. Adenom saptandığında o bez d/kkatl/ce çevre dokulardan sıyrılarak bütün 

hal/nde çıkarılır. H/perplaz/ durumunda, yukarıda anlatıldığı g/b/ subtotal veya 

total+ototransplantasyon şekl/nde /şlem yapılır. 

B/lateral boyun eksplorasyonunun dezavantajı, /ns/zyon boyutunun büyük olması ve 

sağlıklı bezlere de d/seks/yon uygulanması neden/yle teor/k olarak kompl/kasyon r/sk/n/n b/raz 

daha yüksek oluşudur. Örneğ/n her /k/ tarafta rekürren lar/ngeal s/n/r ortaya konacağı /ç/n 

yaralanma r/sk/ –çok düşük de olsa– /k/ s/n/r /ç/n de söz konusu olur. Ayrıca operasyon süres/ 

MIP’ye göre genell/kle daha uzundur ve postoperat/f /y/leşme dönem/ b/raz daha rahatsızlık 

ver/c/ olab/l/r. Bununla b/rl/kte deney/ml/ cerrahlarda klas/k yöntemde de kompl/kasyon 

oranları son derece düşüktür ve başarı oranı yüksekt/r. Günümüzde çok bezl/ hastalık şüphes/ 

olan, görüntüleme /le adenom bulunamayan veya /lk amel/yatında başarı sağlanamamış 

(pers/stan h/perparat/ro/d/) hastalarda açık eksplorasyon yaklaşımı uygulanmaktadır. 
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MSnSmal İnvazSv ParatSroSdektomS (MIP) 

M/n/mal /nvaz/v parat/ro/dektom/, 1990’ların sonlarından /t/baren gel/şen ve yaygınlaşan 

b/r yaklaşımdır. Bu yöntem, amel/yat önces/ lokal/ze ed/lm/ş tek b/r adenomu çıkarmak /ç/n 

yapılan küçük ve hedefe yönel/k b/r kes/y/ /çer/r. MIP genell/kle genel anestez/ altında 

gerçekleşt/r/lse de uygun olgularda lokal veya rejyonel anestez/yle de yapılab/l/r. Boyunda 2–

3 cm’l/k küçük b/r kes/ açılır (genell/kle orta hattın b/r tarafında, adenomun yakınında) ve 

yalnızca /lg/l/ taraftak/ t/ro/d çevres/ d/seke ed/lerek şüphel/ parat/ro/d adenomu bulunur. Bu 

esnada karşı tarafa veya gereks/z der/n bölgelere g/r/lmez. Adenom tesp/t ed/ld/ğ/nde etraf 

dokulardan d/kkatl/ce çıkarılır. 

Adenom çıkarıldıktan sonra /oPTH ölçümü yapılır; PTH’de yeterl/ düşüş saptanırsa 

(M/am/ kr/ter/), operasyon sonlandırılır. Tüm /şlem genell/kle 30–60 dak/ka sürer ve hastaların 

çoğu aynı gün veya ertes/ gün taburcu ed/leb/l/r. MIP’n/n avantajları arasında daha küçük 

amel/yat /z/, daha az doku travması, daha kısa operasyon süres/ ve daha hızlı /y/leşme 

sayılab/l/r. Başarı oranı, doğru seç/lm/ş hastalarda (tek adenomu olan ve d/ğer bezler/ normal) 

klas/k cerrah/ /le aynıdır (7, 18). Hatta bazı merkezlerde MIP /le %97–99 oranında kür 

b/ld/r/lmekted/r. Öneml/ b/r gerekl/l/k, preoperat/f görüntülemen/n adenomu net şek/lde /şaret 

etm/ş olmasıdır. Eğer USG ve s/nt/graf/ b/rb/r/n/ tutmuyorsa veya adenomu bulamamışsa MIP 

denemek uygun olmaz; çünkü küçük kes/den körlemes/ne bez aramak başarısızlıkla 

sonuçlanab/l/r. Y/ne MEN1 sendromu veya uzun süre l/tyum kullanımı g/b/ mult/glandüler 

tutulum olasılığı yüksek hastalar MIP /ç/n aday değ/ld/r. 

M/n/mal /nvaz/v yaklaşımın b/rkaç varyasyonu da gel/şt/r/lm/şt/r. Örneğ/n bazı cerrahlar 

nükleer tıp kılavuzluğunda MIP uygular; amel/yat önces/ düşük doz sestam/b/ ver/l/p elde 

taşınan gamma prob /le adenomun yer/ saptanab/l/r. Bazıları /se v/deo-yardımlı şek/lde, küçük 

kes/den endoskop/k kamera kullanarak görüntülemey/ /y/leşt/r/r (MIVAP: M/n/mally Invas/ve 

V/deo-Ass/sted Parathyro/dectomy). Hang/ tekn/k kullanılırsa kullanılsın temel prens/p, sınırlı 

b/r alanda çalışmak ve gereks/z yaygın d/seks/yondan kaçınmaktır. 

MIP’n/n dezavantajlarından b/r/, cerrahın parat/ro/d anatom/s/ne çok hâk/m olmasını ve 

görüntüleme bulgularına güvenmes/n/ gerekt/rmes/d/r. Ayrıca amel/yat sırasında beklenmed/k 

b/r durum gel/ş/rse (ör. farklı b/r bezde de büyüme saptanması g/b/), küçük kes/den çalışmaya 

devam etmek zorlaşab/l/r; böyle b/r durumda /ns/zyon gen/şlet/lerek klas/k eksplorasyona 

geç/lmel/d/r. Hasta açısından bakıldığında /se MIP sonrasında boyun hareket kısıtlılığı veya 

ağrı daha az, kozmet/k sonuç /se oldukça tatm/n ed/c/d/r. 
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EndoskopSk ve RobotSk CerrahS TeknSkler 

Boyunda h/ç /z bırakmamak veya /zler/ en aza /nd/rmek amacıyla parat/ro/d cerrah/s/nde 

endoskop/k ve robot/k yöntemler de uygulanmıştır. Endoskop/k parat/ro/dektom/, tamamen 

endoskop/k (kapalı) veya v/deo-yardımlı (küçük /ns/zyondan kamera desteğ/yle) olarak 

yapılab/l/r. Tamamen endoskop/k yöntemde genell/kle koltuk altı veya göğüs duvarında açılan 

b/rkaç küçük kes/ yoluyla endoskop ve cerrah/ aletler sokulur; boyun bölges/ne CO₂ gazı 

ver/lerek b/r çalışma boşluğu oluşturulur ve büyütmel/ kamera görüntüsü altında adenom 

bulunup çıkarılır. V/deo-yardımlı tekn/kte /se boyunda yaklaşık 1.5–2 cm’l/k b/r kes/ yapılır, 

bu kes/den küçük b/r kamera ve aletler sokularak doğrudan görüş yer/ne mon/törde büyütülmüş 

görüntü eşl/ğ/nde /şlem gerçekleşt/r/l/r. Her /k/ yaklaşımda da amaç, m/n/mal skar /le hedefe 

ulaşmak ve daha /y/ görüntü sayes/nde hassas d/seks/yon yapmaktır. 

Endoskop/k tekn/kler deney/ml/ ellerde ve uygun hastalarda klas/k cerrah/ye benzer 

başarı sağlayab/l/r. 27 vakalık b/r ser/de, endoskop/k parat/ro/dektom/n/n güvenl/ ve mümkün 

olduğu; preoperat/f lokal/zasyon ve /oPTH /le komb/ne ed/ld/ğ/nde yüksek kür oranına 

ulaşıldığı b/ld/r/lm/şt/r. Ancak parat/ro/d bezler/ çok küçük olduğu ve boyunda m/n/mal /nvaz/v 

kes/ /le zaten /y/ sonuç alınab/ld/ğ/ /ç/n endoskop/k yaklaşımın avantajı t/ro/d cerrah/s/ndek/ 

kadar bel/rg/n olmamıştır. Tekn/k olarak zorlu olması ve öğrenme eğr/s/n/n uzun olması da 

yaygın kullanımını sınırlamıştır. 

Robot/k cerrah/, özell/kle Güney Kore ve ABD’de bazı merkezlerde t/ro/d ve parat/ro/d 

amel/yatlarında kullanılmaya başlanmıştır. Robot/k parat/ro/dektom/de en sık uygulanan 

yöntem, transaks/ller (koltuk altı) yaklaşımdır. Bu tekn/kte hastanın koltuk altından ~5–6 cm’l/k 

b/r kes/ /le g/r/ş yapılır, boyun bölges/ne robot/k kamera ve enstrümanlar /lerlet/lerek parat/ro/d 

bez/ çıkarılır. Robotun sağladığı üç boyutlu yüksek çözünürlüklü görüntü ve b/lekl/ 

enstrümanlar sayes/nde t/t/z b/r d/seks/yon yapmak mümkün olur 12 olguluk b/r ser/de, 

transaks/ller robot/k parat/ro/dektom/n/n seç/lm/ş pr/mer HPT hastalarında başarılı b/r şek/lde 

uygulanab/ld/ğ/, özell/kle kozmet/k açıdan boyunda h/ç /z kalmamasının hasta memnun/yet/n/ 

artırdığı rapor ed/lm/şt/r (18). Bu çalışmada 12 hastanın heps/nde tek b/r adenomu çıkarmak 

mümkün olmuş; amel/yat süres/ açık cerrah/ye kıyasla uzun olsa da majör b/r kompl/kasyon 

yaşanmamıştır (18). Robot/k cerrah/n/n b/r d/ğer varyasyonu, transoral vest/büler yaklaşımdır; 

bu yöntemde alt dudak /ç kısmında yapılan küçük kes/lerden robot kolları yerleşt/r/lerek 

boyundak/ parat/ro/d bez/ çıkarılır. Transoral yaklaşım henüz deneysel olup boyunda h/çb/r /z 

bırakmaması en büyük avantajıdır. 

Robot/k ve uzak /ns/zyonlu yaklaşımların dezavantajları, operasyon süres/n/n bel/rg/n 

şek/lde daha uzun olması, özel ek/pman ve eğ/t/m gerekt/rmes/, yüksek mal/yet ve yen/ r/skler/ 
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(ör. koltuk altı yolunda s/n/r hasarı veya ağız /ç/ yolunda enfeks/yon r/sk/) /çermes/d/r. Bu 

nedenle robot/k parat/ro/dektom/ rut/n b/r uygulama hal/ne gelmem/şt/r ve yalnızca kozmet/k 

kaygıların çok ön planda olduğu seç/lm/ş hastalarda veya araştırma protokoller/ kapsamında 

uygulanmaktadır. Genel hasta popülasyonu /ç/n küçük b/r boyun /ns/zyonunun sonuçları 

oldukça başarılı olduğundan, robot/k/endoskop/k tekn/kler/n parat/ro/d cerrah/s/nde 

yaygınlaşması sınırlı kalmıştır. 

 

SONUÇ VE ÖNERİLER 

Parat/ro/d hastalıklarının cerrah/ tedav/s/, günümüzde deney/ml/ ek/pler tarafından 

uygulandığında son derece başarılı sonuçlar veren, oturmuş b/r yöntemler bütünüdür. Pr/mer 

h/perparat/ro/d/zmde parat/ro/dektom/, semptomat/k hastalarda mutlak end/kasyon olup 

asemptomat/k hastalarda da uygun kr/terler/n varlığında tedav/de tek kürat/f seçenekt/r (1, 2). 

Sekonder ve ters/yer h/perparat/ro/d/zmde /se med/kal tedav/ /lk basamak olmakla b/rl/kte, /laç 

tedav/s/ne d/rençl/ olgularda cerrah/ müdahale hastaların yaşam kal/tes/n/ ve sağkalımını 

bel/rg/n şek/lde /y/leşt/rmekted/r (10, 11, 15). Cerrah/ önces/nde doğru lokal/zasyon /ç/n USG, 

s/nt/graf/ ve gerekt/ğ/nde /ler/ görüntüleme yöntemler/ kullanılmalı; özell/kle pr/mer HPT’de 

deney/ml/ merkezlerde m/n/mal /nvaz/v yaklaşımlar terc/h ed/lmel/d/r (5, 7). İntraoperat/f PTH 

tak/b/, çıkarılan dokunun yeterl/l/ğ/n/ amel/yat anında değerlend/rme olanağı sağlayarak eks/k 

rezeks/yon olasılığını en aza /nd/r/r ve günümüzde standart hale gelm/şt/r (8). Parat/ro/dektom/, 

deney/ml/ cerrahlar el/nde düşük kompl/kasyon oranları /le %90–95’/n üzer/nde kalıcı kür 

sağlar (3). En sık görülen kompl/kasyon geç/c/ h/pokalsem/ olup nad/ren kalıcı 

h/poparat/ro/d/zm ve ses kısıklığı (rekürren s/n/r hasarı) g/b/ sorunlar görüleb/l/r. Sonuç olarak, 

parat/ro/d hastalıklarında cerrah/ tedav/ hem klas/k açık tekn/klerle hem de m/n/mal 

/nvaz/v/teknoloj/k yen/l/klerle sürekl/ gel/şmekte ve hastalara güvenl/, etk/l/ tedav/ /mkânı 

sunmaktadır. 
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