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OZET

Tiroidektomi sonrasi hipokalsemi ve hipoparatiroidizm, sik karsilasilan
komplikasyonlardandir. Bu durumun hangi hastalarda gelisecedi ise
cerrahlarin tartisma konularindan biri olmustur. Bu nedenle; hastalara ameliyat
sonrasi donemde, hipokalsemi gelismesini 6nlemek amaciyla profilaktik
kalsiyum infizyonlari yapilmaktadir.

Calismamizda total tiroidektomi sonrasi erken donem kalsiyum
inflzyonunun, hipokalsemi gelismeyen olgularda, kan parathormon
seviyelerine etkisini arastirdik. Bu amacla; calisma icin belirlenmis kriterlere
sahip, ardisik tiroidektomi yapilan ve hipokalsemi gelismeyen 45 hastanin
verileri incelendi. Hastalar, ameliyat sonrasi kalsiyum inflizyonu yapilmayanlar
(Grup 1), ilk 2 saat icinde profilaktik kalsiyum inflizyonu yapilanlar (Grup 2), 12
saat icinde profilaktik kalsiyum infizyonu yapilanlar (Grup 3) olmak lUzere 3
gruba ayrildi. inflizyonda 2 ampul kalsiyum (Kalsiyum Glukonat Monohidrat
225 mg/10ml, Kalsiyum Levulinat Dihitrat 572 mg/10ml) kullanild1.

Ameliyat sonrasi ilk 2 saat, 6-12. saat arasl, 12-24. saat aras! ve 1.
ayda dlctlen kan kalsiyum, fosfor ve parathormon (PTH) degerleri incelendi.
Bu 6lcumlerin, ameliyat dncesi dlcimlere gore yuzde degisim (YD) degerleri,
gruplar arasi karsilastirildiginda anlamh farklihk olmadigr géraldi (p>0,05).
Parathormon ve kalsiyum icin hesaplanan YD degerleri grup ici
karsilastinldiginda, ameliyat sonrasi ilk 2 saat ve 6-12. saat arasinda azalma
olmakla birlikte, anlamli farkliik saptanmadi (p>0,05). Grup 1 ve 3’ te;
parathormon ve kalsiyumun; 12-24. saatteki YD degerleri arasinda anlaml
iliski saptandi (sirasiyla r=0,58, r=0,52 ve p<0,05).

Yaptigimiz c¢alismada, total tiroidektomi yapilan ve hipokalsemi
gelismeyen olgularda ameliyat sonrasi erken donem profilaktik kalsiyum
inflizyonunun, PTH’ nun YD degerine anlamli etkisi olmadigini, PTH’ nun 12-
24. saat ve 1. aydaki degerlerinde artis yoniinde anlamhlik saptandigini
gorduk.



Anahtar kelimeler: total tiroidektomi, profilaktik kalsiyum inflizyonu,

ameliyat sonrasi hipokalsemi, ameliyat sonrasi hipoparatiroidizm.



SUMMARY

The Effects of Early Calcium Infusion After Total Thyroidectomy

on Blood Levels of Parathormone

Hypocalcemia and hypoparathyroidism are common complications
after thyroidectomy. There are debates among surgeons about which patients
will suffer from these conditions. Therefore, prophylactic calcium infusions are
given to patients in postoperative period for preventing development of
hypocalcemia.

In this study, we evaluated the effects of early calcium infusion after
total thyroidectomy on the blood parathormone (PTH) levels in cases without
hypocalcemia development. For this purpose; data of 45 consecutive patients
who were undergone thyroidectomy, had established criteria for study and did
not develop hypocalcemia were evaluated. Patients were divided into following
3 groups: patients who did not received postoperative calcium infusion (Group
1), patients who received prophylactic calcium in first two postoperative hours
(Group 2), patients who received prophylactic calcium in first 12 postoperative
hours (Group 3). 2 ampoule of calcium (Calcium Gluconate Monohydrate 225
mg/10 ml, Calcium Levulinate Dihydrate 572 mg/10 ml) were used in infusion.
Blood calcium, phosporus and parathormone levels were measured at
postoperative 2nd hours, between 6-12th hours, between 12-24th hours and
1st month.

When postoperative measurements in different hours were compared
with preoperative measurements, there were no significant differences
between groups in terms of percentage change (PC) values (p>0,05). When
calculated PC values of parathormone and calcium were compared within the
group, there were no significant differences although there were reductions in
postoperative 2nd hour and between 6-12th hours (p>0,05). There were
significant relationships in PC values of parathormone and calcium at between



postoperative 6-12th hours in Group 1 and Group 3 (r=0,58, r=0,52 and
p<0,05; respectively).

In our study, we observed that early prophylactic calcium infusion in
postoperative period to patients undergone total thyroidectomy and did not
develop hypocalcemia has no significant effect on PC value of PTH and there
was significance towards increase in PTH values at 12-24th hours and 1st

month.

Key words: Total thyroidectomy, prophylactic calcium infusion,
postoperative hypocalcemia, postoperative hypoparathyrodism.



GIRIS

|. Tarihce

Tiroide iliskin biyumeler 3500 yildan fazla bir suredir bilinmekle
birlikte, Ronesans donemine kadar tiroidin varligi ya da boyunda saptanan
kitlelerin, tiroidle iliskisi anlasilamadi. Antik ¢cagdan (M.S. 1. yuzyil) kalan
belgelere gore Celcus boyundaki kitleleri tanimladi ve cerrahi olarak
cikariimalarinin ¢ok tehlikeli oldugunu bildirdi. Galen (M.S. 130-200) tiroid
kikirdagina Latince kalkan anlama gelen "thyreos" adini verdi. 1500’ 1U yillarda
tiroidin ilk ¢izimini yapan Leonardo da Vinci' dir. Tiroidi larinksin her iki yaninda
iki ayri bez olarak gdstermistir. Tiroid bezini ilk kez Thomas Wharton, 1656
yihinda yazdigi kitapta tanimlamistir. Anatomik tanimlamalar 16. ve 17.
yluzyillda vyapilmis olmasina ragmen, uzun vyillar tiroid fonksiyonlari
aydinlatilamamis olup, kadinlarin boynunu gizellestiren bir yapi oldugu bile
ileri surtlmastur. Tiroid cerrahisi, 19. yizyilin ortalarina kadar %40’ in Gzerinde
mortalite ile yapilmistir. Bu donemden sonra genel anestezi, asepsi ve
hemostazdaki gelismeler ile tiroid cerrahisindeki mortalite oranlari, anlamli
derecede dusus gostermistir. Tiroid cerrahisinin bas mimarlari olan Emil
Theodore Kocher (1841-1917) ve Theodore Billroth (1829-1894) binlerce tiroid
ameliyatini, giderek artan basari oranlari ile gergeklestirmiglerdir. Billroth,
yaptigi tiroidektomilerde mortalite nedenlerini siklikla tetani olarak gostermistir.
Eiselberg, bu komplikasyonun paratiroidlerin ¢ikariimasina bagli oldugunu ve
William Halsted, Billroth’ un fazla kanl ortamda ve hizh ¢calistigini, dolayisi ile
paratiroidleri koruyamadigini ileri sturdli. Theodore Kocher 1883 yilinda 101
vakasini yayinladi. Bunlarin 18 ine total tiroidektomi yapmisti. Total
tiroidektomiden sonra miksédem gelistigini gosterdi ve bunu “"cachexia
strumipriva” olarak adlandirdi. Ancak bunun nedenini, ameliyat sirasindaki
trakeal travma sonucu ortaya ¢ikan kronik solunum sikintisi olarak tanimladi.
Miks6édemin total tiroidektomi sonrasinda tiroid fonksiyonlarinin ortadan

kalkmasina bagl oldugunu ilk vurgulayan Felix Semon’ dur (1). Kocher, tiroidin



patofizyolojisine ve cerrahisine olan katkilari nedeni ile 1909 yilinda Nobel Tip
Oduly’ ni kazandi (1,2).

George Murray’ In 1891 yilinda koyun tiroidinden hazirlanan ekstreleri
kullanmasindan yaklasik 30 yil sonra, Kendall tiroksini izole etti. Berger’ in
1930 yilinda tiroksini sentezlemesi ve tiroksinin tedaviye girmesi ile total
tiroidektomiye bagh hipotiroidizm buylk 6lcide sorun olmaktan c¢ikti (1,3).
Thomas Dunhill 1911' de 230 vakalik serisinde, %1,3 oraninda mortalite
oldugunu belirtmistir. Bu serisinde Dunhill, bilateral tiroid hastaliklarinda bir
tarafa total lobektomi, diger tarafa ise lobun 2/3’ Gnin rezeksiyonu teknigini
tanimlamis olup bu teknik “Dunhill Prosedtru” olarak adlandiriimistir (2,4).

Yirminci yuzyilhin baslarindan itibaren bilateral benign tiroid
hastaliklarinda subtotal tiroidektomi, dinyada uygulanan standart prosedur
haline gelmis ve 1980’ |li yillara kadar tereddutstiz uygulanmistir (2). Bu
donemden sonra niks tiroid patolojilerinin sayisinin artmasi ve goruntileme
yontemlerindeki ilerlemeler sonucunda, benign tiroid hastaliklarinda total
tiroidektomiler gindeme gelmistir (2,5).

Paratiroid bezlerinin varhgdi, 1855 yilinda Remak tarafindan
gosterilmistir. 1864 yilinda Virchov, paratiroidlerin strikttrlerini yayinlamis,
1880’ de Sandstrom 4 paratiroid bezi ve onlarin tiroid ile iliskisini betimlemis,
bu bezlere "Paratiroid” adini vermistir. Fakat paratiroidlerin, tiroide ait
embriyolojik kalintilar oldugunu zannetmistir. Ayni yillarda Weiss, tetaniyi tiroid
cerrahisinin komplikasyonu olarak tanimlamistir. 1891’ de Gley, paratiroidlerin
fonksiyon acisindan tiroidden farkli oldugunu ve paratiroidlerin korunarak
tetaninin 6nlenebilecegini gostermistir. 1900 yilinda Loeb kan kalsiyum
seviyesi ile, muskiler kontraksiyon arasindaki iliskiyi yayinlamistir. 1906
yilinda Erdheirn, paratiroidektomi yapilan farelerin kesici diglerindeki hatali
kalsifikasyonu gOstererek, paratiroid bezleri ile kalsiyum metabolizmasi
arasindaki iliskiyi tanimlamistir. 1907 yilinda Halsted ve Evans, paratiroidlerin
cerrahi anatomisini detayli bicimde yayinlamislardir. Bu makalede
paratiroidlerin end arterle beslendikleri ve tiroid operasyonlarinda paratiroid
infarktinin, hipokalsemi icin potansiyel risk oldugunu ilk kez bildirmislerdir (6).



[l. Tiroid ve Paratiroid Bez Anatomisi

Tiroid bezi kahverengi renkte, sert kivamli olup, strep kaslarinin
arkasinda yer alir. Tiroid bezinin normal agirligi 20 gram olmakla beraber,
vicut agirhgr ve iyot alimina bagh olarak agirligi degismektedir. Tiroid iki
lobdan olusur ve krikoid kikirdagin hemen altinda, isthmusla orta hatta birbirine
baglanir. Gevsek bag dokusu yapisindaki derin servikal fasyanin anterior ve
posterior yapraklari ile sarilmistir. Kapsul posteriorda Berry ligamani igine
dogru kondanse olur. Tiroid loblarinin en arka lateral uzantisi ise 1902 yilinda
Emil Zuckerkand!’ in tanimladi§i, Zuckerkandl tuberkulleridir. Bu tiberkuller 4.
farengeal postan gelisen ultimobransial cisimcikler ile medial tiroid taslaginin
birlesim noktasinda bulunan tiroid bezi kalinlagsmalari olup, rekirren larengeal
sinir (RLS) ile 6nemli bir komsuluga sahiptir (7,8).

Tiroid bezi iki major arterden beslenir. Superior tiroid arter, eksternal
karotis arterden koken alir ve troid loblarinin apeksinde anterior ve posterior
dallara ayrilir. inferior tiroid arter, subklavian arterin dali olan tiroservikal
trunkustan kdken alir ve karotis kilifinin posteriorunda boyundan yukari dogru
ilerleyerek tiroid loblarinin orta kesiminden beze girer. inferior tiroid arter, RLS
ile yakin iliskidedir ve cerrahi sirasinda ¢ok dikkatli olunmalidir. Tiroidea ima
arteri, dogrudan aortadan ya da %1-4 oraninda brakiyosefalik arterden koken
alir ve isthmus seviyesinden dokuya girer ya da eksik olan bir inferior tiroid
arterin yerini alir. Paratiroid bezlerinin kanlanmasi esas olarak, inferior tiroid
arterden olmaktadir (9).

Paratiroid bezleri; sari-kahverengi renkte, yaklasik 35-40 mg
agirhginda ve siklikla 4 adettir. Yapilan otopsi calismalarinda 3 bez olma ola-
siligr %5-13 arasinda, 5 bez olma olasiligi %4-6 arasinda olarak bildirilmigtir.
Paratiroid bezlerinden ust pole yakin yerlesmis olanlar superior ve inferior
tiroid arterden, alt pole yakin yerlesmis olanlar ise inferior tiroid arterden
beslenirler. Alt paratiroid bezlerinin %10" u superior tiroid arterin dalindan
beslenir. Ust paratiroid bezleri; inferior larengeal sinirin altinda, alt paratiroid

bezleri; inferior larengeal sinirin lstiinde yer alir. Ustteki paratiroid bezlerinin



ektopik lokalizasyonlari genellikle trakeadzofageal oluk, retro6zofageal,
retrofarengeal, posterior mediasten ve intratiroidal yerlesimde olur (1).

lll. Tiroid ve Paratiroid Bez Fizyolojisi

Tiroid bezi tiroaminler olarak adlandirilan iki 6nemli hormon Uretir.
Bunlar; levotiroksin (Ta) ve triiodotironin (T3)' dir. Vicutta normal fizyolojinin
devami icin gerekli olan gunluk iyot (1) miktar1 150 pg’ dir. Bunun 120 ug’ 1 tiroid
bezi tarafindan alinir. 80 pg’ 1 Tz ve T4 yapimi icin kullanilir. Kan yolu ile tiroid
bezine gelen iyot, tiroid folikil hicresi igerisine Na-lI simporter tasiyicisi
tarafindan alinir ve folikil hiicre membrani apikal ylizeyde bulunan pendirin
adi verilen CI-1 tasiyicisi tarafindan folikiler [imene salinir (11).

Tiroid hormon sentezinde ©nci protein olan tiroglobulin, apikal
membrandan mikrovezikuller aracihi@l ile hicre icerisine alinir ve iyot ile
organifiye edilir. Monoiyodotirozin (MIT) ile Diiyodotirozin (DIT) olarak
isimlendirilen iyotlu tirozil trevleri olusur. Daha sonra MIT ve DIT, Tz ve T4
hormonu olusturmak Gzere birlesir. Buttn bu sireg tiroid peroksidaz enzimi
tarafindan katalize edilmektedir. Tiroid hormon sentezi i¢in gerekli olan tim
biyokimyasal yolaklar, hipotalamustan salinan Tirotropin Relasing Hormon
(TRH), hipofiz bezinden salgilanan Tiroid Stimulan Hormon (TSH) ve
dolasimda bulunan T3 ve T4 tarafindan negatif feedback mekanizmasi ile
kontrol edilir. Kontrol mekanizmasi tzerinde dominant olarak etkili olan TSH
ve dolasimda bulunan levotiroksin (T4)’ dir (11).

Paratiroid bezleri 3. ve 4. farengeal poslarin endoderminden
gelismistir. Alt paratiroid bezleri, farenks baslangicindan itibaren timus ile
beraber boyun icerisinde i¢ yan ve asagi dogru ilerler. On mediasten girisinde
alt paratiroid bezleri timustan ayrilarak embriyolojik go¢lint tamamlar. Bu uzun
embriyolojik go¢c nedeni ile alt paratiroid bezlerinin ektopik yerlesimi, st
paratiroid bezine gére daha fazla gortlmektedir (12).

Parathormon (PTH); paratiroid bezi sef hiicrelerde, pre-pro PTH ve
pro-PTH olarak sentez edilir. Salinim dncesi 84 aminoasitlik bir peptid olan

PTH’ a donusuir. Vicut kalsiyumunun diizenlenmesinde PTH 6nemli rol oynar.



PTH, bobrek distal tubllinde Ca*? geri emilimini arttirir ve proksimal tubdl
epitelyum hicresinde 1-a hidroksilaz enzimini aktive ederek 1-25
hidroksivitamin-D olusumunu saglar. 1-25 hidroksivitamin-D, sindirim
sisteminden Ca*? emilimini arttirir (13).

PTH, kemik yapisinda bulunan osteoklastik ve osteoblastik hicreleri
etkiler. Pulsatil olarak PTH uyarimi, esas olarak osteoblastik aktivitede artisa
neden olurken, primer hiperparatiroidide oldugu gibi surekli olarak PTH’ a
maruziyet osteoklastik aktivitede artisa ve hiperkalsemiye neden olur. PTH
salinimi, primer olarak kan Ca*? konsantrasyonu tarafindan kontrol edilir.
Kanda bulunan magnezyum ve fosfor iyonlari da PTH salinimini etkilemektedir
(13). Kan Ca*? dlizeyini azaltan kalsitonin, parafolikiiler C hticreleri tarafindan
sentezlenmektedir. Parafolikiiler C hcreleri, tiroid bezi icerisinde daginik
halde bulunmakla birlikte, daha ¢ok tiroid Ust poliinde lokalize olmuslardir. Bu
hiicreler 4. farengeal postan koken almaktadir (14).

IV. Parathormon (PTH)

IV.A. PTH Sentezi ve Salgilanmasinin Regulasyonu

PTH salgilanmasini kontrol eden bir tropik hormon yoktur. PTH sentezi
ve salgilanmasi kan Ca*? konsantrasyonu tarafindan regtle edilir. Kan Ca*?ve
PTH arasinda ters dogrusal bir iliski vardir. Kan kalsiyumu fizyolojik "set point”
olan 5,2 mg/dl' nin altina indiginde, homeostazi saglamak icin, sentezi ve
salgilanmasi artar. Kan Ca*? konsantrasyonunda 0,1 mg/dl kadar kuicuk bir
azalma PTH salgilanmasini 2 katina c¢ikartabilir. Kan Ca*? konsantrasyonu 7
mg/dl altinda iken, PTH salgilanmasi en fazladir. Kan kalsiyumundaki
degisikliklere cevaben PTH salgilanmasinin degismesi dakikalar iginde olur.
Bu kan Ca*? konsantrasyonunun kontrolii igin viicudun son derece etkin bir
"feedback” sistemidir. Hipokalsemi devam ederse, sentez kapasitesini
arttirmak icin, bezler hipertrofik ve hiperplazik olur. Kan kalsiyumu 5,2 mg/dI’
nin tUzerine c¢iktiginda PTH sentezi ve salgilanmasi suprese olur ve Ca*2 azalir.
Ancak 11 mg/dl Gzerindeki Ca*? konsantrasyonunda dahi distk dizeyde,

devamh bir PTH salgilanmasi vardir ki, bu kan kalsiyumunun daha fazla



yukselmesiyle suprese edilemez. Ca*?, PTH sentezi ve salgilanmasini regiile
etmesi disinda PTH’ un bez icinde parcalanmasini da degistirir. Uzun sireli,
yiuksek Ca*? konsantrasyonu PTH sentezini azaltmasi yaninda PTH' un
paratiroid hicresi icinde proteolizis ile parcalanmasini arttirir. Hipokalsemi
dahil butin stimilan ajanlarin PTH salgilanmasini stimile etmesi esas
hicrelerde adenilat siklazin stimulasyonu ve hucre iginde siklik
adenozinmonofosfat (c-AMP)’ In birikmesi ile sekretuvar grandllerin
ekzositozunun artmasi sonucu olur. c-AMP’ yi parcalayan fosfodiesteraz
enziminin inhibisyonu da ekzositozu arttirir. Paratiroid adenil siklazi, Ca*?ile
inhibe olur. Hiperkalsemik durumlarda c-AMP yapimi minimaldir. Alfa
adrenerjik katekolaminler, PGF-2a gibi PTH salgilanmasini inhibe eden ajanlar
da paratiroid hicrelerinde c-AMP dlizeyini azaltirlar. Yani Ca*?, PTH
salgilanmasini kontrol eden baslica faktor olmakla beraber, c-AMP de PTH
salgilanmasinda ©6nemli bir hicresel regulatbrdir. Beta adrenerjik
katekolaminler, dopamin, sekretin, histamin ve PGE-2, adenil siklazi aktive
ederek paratiroid hicrelerinde c-AMP dizeyini arttirir. Diger bir peptid
“parathyroliberin” de sigir ve insan paratiroid hiicrelerinde c-AMP yapiminin
ve hormon salgalanmasinin kuvvetli bir stimtlatoradir. Adrenerjik aktivitenin
PTH salgilanmasinin regulasyonunda fizyolojik bir rol oynayip oynamadigi
bilinmemekle beraber, paratiroid beta reseptorler Uzerine etkisi,
feokromositoma ile birlikte olan bazi hiperparatiroidizm olgularini aciklayabilir.
1,25(0OH)2D3; paratiroidler Gzerine direkt etkiyle pre-PTH mRNA'’ yI azaltarak,
PTH salgilanmasini inhibe eder. Kan magnezyum dizeyi, PTH
salgilanmasinin regilasyonunda bir miktar fizyolojik rol oynayabilir ve bu Ca*?
etkisine benzerdir. Uzun sireli ve cok dusik kan magnezyumu, PTH sentezine
engel olur ve hipokalsemiye neden olabilir. Zira magnezyum, PTH sentezi igin
gereklidir. Fosfatin, paratiroidler Gzerine dogrudan bir etkisi gosterilmemistir.
Ancak hiperfosfatemi, kalsiyumu dustrerek PTH salgilanmasini arttirir.
Potasyumun yuksek konsantrasyonu, PTH salgilanmasini stimile eder.
Quabaine de, paratiroid hicreler icine potasyumun girisini inhibe ederek,
salgilanmay! inhibe eder. Quabaine’ nin diger bir etki mekanizmas,I Na-K-

ATP’ase pompasini inhibe etmesi olabilir. Histamin; Hz-reseptdrler aracilhgiyla



PTH salgilanmasini stimile eder. Kalsitonin, kortizol ve buyime hormonu gibi
cesitli hormonlar; PTH salgilanmasini indirekt olarak stimtle eder (15).

IV.B. PTH’ un Etkileri

PTH'un 3 hedef organi; kemik (osteoblastlar), bobrek ve bagirsaktir.
Her biri Gzerine etkisi, hiicre disi sivida Ca*? konsantrasyonunu arttirici
yondedir. Boylece organizmay! hipokalsemiden korur. Plazma Ca*?
konsantrasyonunun regulasyonu 2 mekanizma ile olur:

1) PTH’ un yoklugunda, kemigin degisebilen Ca*? havuzu ile plazma
arasindaki serbest iyon degisimi, hormonal etki altinda degildir. Bu degisim
sonucunda kan Ca*? u 7 mg/dl civarinda tutulur ve nadiren 6 mg/dl’ nin altina
iner. iskelet kalsiyumunun yaklasik %1’ i hiicre disi sivi ile serbest degisimlidir.

2) PTH’ un kemik tzerindeki resorbtif etkisi ile Ca*? mobilizasyonu
sonucu, kan Ca+?' u 10 mg/dl civarinda tutulur. PTH’ un, hticre disi sivida Ca+?
arttirici etkisi 4 yolla olur:

a) Iskelet Ca*? unun plazmaya gecmesi

b) Ca*? un renal tubuler sividan reabsorbsiyonunu arttirmasi

c) Renal 1-a hidroksilaz aktivitesini arttirmasi

d) Renal tubuler sividan, inorganik fosfatin reabsorbsiyonunu
azaltmasi sonucu, fosfat konsantrasyonunun azalmasi (Bu etkisi kemikten
fosfat rezorbsiyonunu arttirici etkisinden dstindur).

PTH’ un Kemik Uzerine Etkisi: Dolasimdaki PTH duzeyine bagli
olarak bifaziktir. Duslk konsantrasyonlarda anabolik etkiye sahiptir. Yani
organik matriksin olusmasini ve minerallerin depozisyonunu artirir. Kemik
kultarlerinde dusik dozlarda PTH, osteoblastlarin sayisini ve kollajen sentezini
arttinir.  Nitekim PTH, bir osteoblastik enzim olan ve aktivitesi kemik
formasyonuyla paralellik gosteren alkalen fosfatazin plazma dtzeyini arttirir.

Saglikh normokalsemik kisilerde bulunan dizeylerde, hem kemik
formasyonunu hem de rezorbsiyonunu stimile eder ve formasyon,
rezorbsiyona esittir. PTH sekresyonunun artmasi halinde katabolik, rezorptif
aktivite hakim olur. Bu katabolik etki, yani kemikten Ca*?> ve fosfat
rezorbsiyonuna neden olmasi 2 fazlidir: ilk cevap 2-3 saat icinde gdzlenen

stratli fazdir ve baslica etkisi osteositlerin aktivitesi sonucu Ca*?



rezorbsiyonuna yol acmasidir. ikinci faz PTH un daha uzun sureli
yuksekliginde, yaklasik 12-24 saat sonra belirgin olan ¢ok daha yavas fazdir.
Osteoklastlarin proliferasyonu ve aktivasyonu sonucu kemigin osteoklastik
rezorbsiyonuna baghdir (16).

PTH’ un Bo6brekten Kalsiyum ve Fosfat Atilimina Etkisi:
Glomerulden filtre olan Ca*? un %98-99' u reabsorbe edilir. Bu
reabsorbsiyonun yaklasik %90’ 1 proksimal tiplerde ve Henle kulpunun inen
kolunda, geri kalani ise distal tiplerde olur. Distal tiibiler reabsorbsiyon PTH
tarafindan arttirilir. Yani PTH, Ca*? klirensini azaltir. Proksimal tlipler ve Henle
kulpundaki reabsorbsiyon, PTH’ a bagimli degildir. Bébrekler kan PTH’undaki
degisikliklere suratle cevap verir ve kan Ca*? unun cok kisa sureli
ayarlanmasini saglar. Hiperparatiroidide, Ca+? reabsorbsiyonundaki artmaya
ragmen, idrarla Ca*? atiiminin genellikle artmis olmasi, filtre olan miktarin
artmis olmasindandir.

PTH; hicre disi sivisindaki fosfat konsantrasyonunu 2 mekanizmayla
etkiler:

1) Bobrek tGizerine direkt fosfatirik etkiyle plazma fosfatini azaltmasi

2) Kemik rezorbsiyonu ile acgiga cikan fosfatin plazma fosfatini
yukseltmesi. Eger renal fonksiyon bozuksa bu etki hakim olabilir.

Glomertilden filtre olan inorganik fosforun %85-90’ | reabsorbe olur.
Reabsorbsiyonun biuyik kismi proksimal tlplerde, aktif transport seklindedir.
Bu aktif transportu, PTH inhibe eder. PTH verilmesinden sonra, 10-15 dakika
icinde gorulen en erken etkisidir. PTH' un fosfat ve HCOs atilimini artirici
etkisinin de, ekstraselliler Ca* homeostazi Uzerinde direkt etkileri vardir.
Bikarbonatirinin yol actigi asidoz, varolan hiperkalsemiyi agirlastirabilir.
Fosfatiri, hiperfosfatemiyi Onleyerek, kalsiyum fosfat olusmasina, béylece
PTH’ un Ca*? u artirici etkisinin azalmasina engel olur. PTH, Urikasitin renal
klirensini azaltir. Bu nedenle, hiperparatiroidide hiperirisemi ve gut gorulebilir.

PTH’ un Bagirsaktan Kalsiyum ve Fosfat Absorbsiyonu Uzerine
Etkisi: Normalde glinde yaklasik olarak 1000 mg Ca*? alinir. Bunun da 600
mg’ 1 Ust gastrointestinal sistemden absorbe olur. PTH dogrudan dogruya ve

ya hipofosfatemik etkisi ile renal tabiler 25(OH)Ds 1-a hidroksilaz enzimini



stimile ederek, renal kortikal hiicrelerde aktif D-vitamini metaboliti olan 1,25-
dihidroksikolekalsiferol sentezini arttirir.  PTH suprese oldugu zaman
25(0OH)Ds3, vitamin-D etkisi cok az olan 24-25(0OH)2Ds’ e donusur. 1,25(0H)2D3
intestinal mukoza hiicresine girerek sitozolde reseptére baglanir ve Ca+2
baglayici protein olusumunu saglar. Bu da, diyet kalsiyumunun intestinal
limenden mukoza hiicrelerine girigini ve kana transportunu kolaylastirir. PTH;
1-15(OH)2Ds3 sentezini arttirmak suretiyle bagirsaktan fosfat absorbsiyonunu
da arttirir. PTH’ un bagirsaktan Ca*? absorbsiyonunu arttirarak hiperkalsemi
yapma etkisi aktif vitamin-D metabolitinin olusmasini gerektirdiginden, oldukca
yavastir ve PTH verilmesinden sonra 24 saat veya daha uzun bir periyodu
gerektirir. Fakat kemik tzerine olan etkisinden daha hizhdir. PTH fazlahgi veya
eksikligi durumlarinda santral sinir sisteminin, periferal sinirlerin, kaslarin ve
diger endokrin bezlerin fonksiyonunda, serum Ca*? konsantrasyonundaki

degisikliklere bagli olarak sapmalar goralur (16).

V. Kalsiyum Metabolizmasi

Saglikli, 70 kg agirhgindaki bir eriskinde yaklasik 1200 gr Ca*?
bulunur. Bunun %99’ u kemik dokusunda bulunmaktadir. %0,6’ si hiicre iginde,
%0,1’ i de hlcre disi sividadir.

Kemikteki Ca*?, hidroksiapatit kristalleri seklinde bulunur. Bu
kristallerin gevresi, icinde Ca*? ve fosfat iyonlarinin bulundugu ince bir su
tabakasi ile kaplhdir. Kemik, hticre disi Ca*? ile osteoklastlarin aracilik ettigi
rezorbsiyon ve yilizey tabakasindaki difizyonel degisim yoluyla dinamik bir
denge icindedir.

Hiicre icindeki serbest iyonize Ca*? konsantrasyonu, yaklasik 20-100
nmol/It’ dir. Kalsiyumun hucre i¢i konsantrasyonunun korunmasi, kalsiyumun
endoplazmik retikulum, mitokondri gibi hiicre ici organellere ve ayni zamanda
da hiicre disina pompalayan guclu bir aktif transport mekanizmasi ile saglanir.

Total vicut kalsiyumunun sadece kuguk bir bolumu hicre digi sivida
bulunmasina karsin, plazma iyonize kalsiyumunun muskuler ve kardiyak

uyarim Uzerine onemli etkileri vardir.



Normal kosullarda kan Ca*? dlzeyi 8,4-10,2 mg/dl ya da 4,5-5,0
mEq/L’ dir. Kalsiyumun %50’ si fizyolojik olarak aktif olan, bagli olmayan
iyonize kalsiyumdur. Toplam kan kalsiyumunun %10 ya da 0,9-1,0 mg/dl’ si
bikarbonat, sitrat ve fosfata baglidir. Kalan %40 Ca*? plazma proteinlerine
(albumin, globulin) baglidir. Normal kosullarda Ca*? diyetle alinir. Diyetle
alinan kalsiyumun %30-40' | bagirsaklardan emilir. Ca*? emiliminin buytk
bolumu ince bagirsaklarin proksimalinden (duodenum, jejunum), az bir bélimu
de ileum ve kolondan olur. Ca*> bagirsak limeninden hiicre icine pasif
mekanizmalarla emilir.

Ca*? hicre icine girdikten sonra, enerji gerektiren bir mekanizmayla,
muhtemelen Ca*?>-ATP’ase pompaslyla bazolateral membrandan disari
pompalanir. Ginde 150 mg kalsiyum bagirsak limenine geri salinir.

Plazma Ca*? diizeyi; hormonlarin, fosfat iyonlarinin ve D-vitamininin
kontrolli altindadir. Fosfat iyonlari, plazmada Ca*? iyonlari ile belirli bir
dengede bulunmaktadir. Fosfat iyonlarinda artma Ca*? iyonlarinda azalmaya,
tersi ise kalsiyum iyonlarinda artmaya neden olmaktadir. Vitamin-D,
bagirsaklarda Ca*? ve fosfor emilimini arttirir. PTH salinimini azaltir. Dogrudan
kemik rezorbsiyonunu arttirabilecegi gibi, bunu PTH araciligiyla da yapabilir.
Bobreklerden fosfat atiimini, Ca*2 geri emilimini arttirir (17).

VI. Vitamin-D Metabolizmasi

Vitamin-D; derimiz tarafindan, dogal gines i1sigindan gelen ultraviole
radyasyonunun etkisi ile Uretilmektedir. Viicudumuzda vitamin-D olusturmanin
baslica yolu dogrudan giines i1sini ile temastir. Bir insanin giinlilkk 400 iU
vitamin-D gereksinimi vardir. Vitamin D kemik, bagirsak, bébrek ve paratiroid
glandlar Gizerine gosterdigi fizyolojik etkilerle Ca+? ve fosfor metabolizmasini
dizenler (17,18).

Vitamin-D, ilk kez 1919-1920’ lerde vitamin olarak siniflandiriimistir.
Sir Edward Mellanby, kopekler Gizerinde yapmis oldugu bir calismada, diyetteki
bir vitamin eksikliginden dolayi riketsin ortaya ¢iktigini gézlemlemistir (19).
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Vitamin-D’ nin en 6énemli iki formu, diyet ile alinan bitkisel kokenli,
ergosterolden tlreyen, ergokalsiferol [vitamin-D2;25(OH)D2] ve hayvansal
kokenli, deride kolesterolin oksitlenme 0rind olan 7-dehidrokolesterolden
tireyen kolekalsiferol [vitamin-D3;25(0OH)Ds]’ diir. insan viicudunda sadece
vitamin-D3 sentezlenir (20,21). Gerek deride sentezlenen, gerek sindirim
sisteminden emilen vitamin-D karacigere geldikten sonra metabolizmalar
aynidir (22,23).

Kalsiyum ve fosfor homeostazindan sorumlu olan D-vitamininin
biyolojik olarak en aktif sekli 1,25(OH)2Ds'tir. Bu madde kalsitriol olarak da
bilinir (24). Plazma yari émri 4-6 saattir ve dolasimdaki dizeyleri 25-
(OH)Ds'ten bin kat daha azdir (25). Vitamin-D, Ca*? degerlerini normal
sinirlarda tutmak icin bagirsak, kemik ve bébreklerde g farkh mekanizma ile
etki eder:

1) ince bagirsak liimeninden dolasima Ca+2 ve fosfor transportunu
uyarir.

2) 1,25(0OH)2D3 kemik rezorpsiyonunu arttirici etkisi PTH ile
sinerjistiktir.

3) 1,25(0OH)2D3 renal Ca+? ve fosfor tutulumundaki rolti halen belli
degildir (20,24).

VII. Tiroid Cerrahisinin Komplikasyonlari

Cerrahideki teknik, yontem ve tecribenin, anestezinin, asepsi ve
antisepsi ilkelerinin gelismesiyle, tiroidektomilerden sonra mortalite ve
morbidite oranlari tarihi seyir icinde azalmistir (26).

Tiroidektomi ameliyatinin  morbiditesinin  yaklasik %13, ciddi
komplikasyon oraninin ise %2’ den daha az oldugu bildiriimektedir (27).

Tiroidektomi komplikasyonlarini 2 grupta inceleyebiliriz:

VIILA. Ameliyat Sirasinda Olusan Komplikasyonlar

1) Sinir zedelenmesi: Tiroidektomi sonrasi rekirren sinir yaralanma
insidansi %0,3-14 oraninda degismekle birlikte, deneyimli cerrahlar tarafindan

yapildigi zaman bu oran %0,2-0,3’ lere kadar dismektedir (28). Kalici sinir
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paralizi orant %0-2 olarak bildirilmektedir. Superior laringeal sinir
zedelenmesinde yalnizca tiz seslerde uzun sireli ses kullaniminda farkedilen
bir ses degisikligi ortaya ¢ikar.Hava yolu obstriiksiyonu

2) Plevra yaralanmasi

3) Trakea ve 6zofagus yaralanmasi

4) Brakial pleksus yaralanmasi

5) Hava embolisi

6) Deri duyu sinirlerinin zedelenmesi

7) Servikal sempatik sinir zedelenmesi

8) Tiroid krizi

VII.B. Ameliyattan Sonra Gelisen Komplikasyonlar

1) Yara komplikasyonlari: Flep 6demi, seroma, enfeksiyon, keloid

2) Kanama ve vaskuler zedelenme

3) Torasik kanal fistull

4) Bogaz agrisl

5) Psikosomatik ses problemi

6) Vokal kord polipleri

7) Hipotiroidizm ve miksédem komasi

8) Rekurren Hipertiroidizm

9) Hipoparatiroidizm (hipokalsemi):

Total tiroidektomi sonrasi en sik gorilen metabolik komplikasyon
hipokalsemidir. Genellikle ameliyattan 12-24 saat sonra ortaya c¢ikar. Kan
kalsiyum degeri 8 mg/dl’ nin altina distnce Klinik belirtiler gelismeye baslar.
Total kalsiyum 4,5 mg/dl' nin, iyonize kalsiyum 0,62 mmol/L’ nin altina
dustugiunde agir hipokalsemiden bahsedilir .

1) Tirodektomi sonrasi gelisen hipokalseminin olusma sebepleri ise;

2) Paratiroid bezinin cerrahi olarak eksizyonu

3) Paratiroid bezinin devaskularizasyonu

4) Endotelin-1 serbestlenmesi

5) Diseksiyon sonrasi gelisen ventz staz ve 6dem

6) Kapsuler hematom
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Tiroidektomi sonrasi gorulen kalici hipokalsemi olduk¢a nadir bir
komplikasyon olmasina karsin, gecici hipokalsemi daha sik gortlmekte ve
gelisme mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Gegici hipokalsemi;
tiroidektomiden sonra gortlen ciddi bir komplikasyon olmamasina ragmen,
arzu edilmeyen birka¢ sonucu mevcuttur. Bu nedenle hastalarda tedavi
gerekmese bile, ameliyat sonrasi dénemde rutin olarak Ca*? degerleri
Olcilmeli ve hastalar yakindan takip edilmelidir. Kalici hipokalsemi ise daha
ciddi bir komplikasyondur. Tiroidektomi gecirmis hastalarin, ameliyattan sonra
yeterli olarak takip edilmemeleri sonucu, bilhassa kismi veya gizli
hipoparatiroidili hastalarda genellikle belirgin semptom ve bulgular gelismedigi
icin, teshis ve tedavisi mumkin olmamaktadir. Tedavi edilmeyen hastalarda;
katarakt, beyin bazal ganglionunun ve serebellumun kireclenmesi, papilla
0demi gibi ciddi komplikasyonlar ortaya ¢ikmaktadir.

Yapilan calismalarda ameliyat olan olgularin hepsinde, ameliyat
sonrasinda Ca*? degerlerinde belirgin bir azalma gozlenmistir. Literatirde,
genel anestezi altinda tiroid disi elektif ameliyatlardan sonra da, gecici bir
hipokalsemi olusabilecegi gosterilmistir (29). Pek c¢ok ameliyattan sonra,
serum Ca*? seviyesi yaklasik 1 mg/dL duser (30).

VIIl. Hipokalseminin Patofizyolojik Sebepleri

Gecici Hipoparatiroidi: Paratiroid bezlerinin iskemisi, endotelin-1
(ET-1) salgilanmasi, paratiroid bezlerinin hipotermisi veya paratiroid
supresyonu nedeniyle olabilir.

Hipoparatiroidi Olmaksizin Gecgici Hipokalsemi: Kalsitonin
salgilanmasi, a¢ kemik sendromu, Ca*? un bébreklerden geri emiliminin
azalmasi sonucu olabilir.

Kalici Hipoparatiroidi: Paratiroid bezlerinin ¢ikartiimasi veya

vaskiler nekrozu nedeniyle olabilir (31).
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VIII.A. Gegici Hipoparatiroidi

Tiroid cerrahisinden sonra goérulen gecici hipokalsemi hakkinda, 2
mekanizma vardir. Bazi mekanizmalar (iskemi, ET-1 gibi) cok daha iyi
kanitlanmis olmasina ragmen, bazi mekanizmalar da halen aydinlatiimayi
beklemektedir. Hipokalsemi multifaktoriyel bir olaydir. Her olguda butin
mekanizmalar rol oynamaz. Her birine 6zgun olarak biri, birkagi ya da hepsi rol
oynayabilir. Mekanizmalarin bazilari, hipoparatiroidiye (azalmis PTH
sekresyonu) neden olur. Digerleri (kalsitonin salinmasi ya da a¢ kemik
sendromu gibi) ise, paratiroid fonksiyonundan bagimsizdir ve bébrek veya
kemigi direkt olarak etkilerler. Mekanizmalarin bazilari cerrahin kontroli
altinda, bazilar ise degildir. ET-1; direkt etkileyerek PTH’ u azaltir ve ayni
zamanda indirekt olarak da paratiroid bezinin iskemisine sebep olur. Hipotermi
de direkt olarak PTH salgilanmasi tzerine ve indirekt olarak iskemi yoluyla
benzer sekilde etkili olur. iskemi ise ortak mekanizmadir ve tiroid ve paratiroid
bezlerinin manipilasyonu ile olusur. Hipotermi, cevre sicakliginin vicut
sicakhgindan distk oldugu bir ameliyat ortaminda, paratiroid bezlerinin
manipulasyonu yapilsin ya da yapilmasin, cerrahisi sonucunda ortaya c¢ikar
(32).

Tiroidektomi sirasinda paratiroid bezlerin kanlanmasinin bozulmasi
(iskemi), hipopartiroidi olusumuna yol acan ©nemli bir faktordar.
Hipoparatiroidiye cogunlukla sebep olan bir faktordir. Paratiroid bezi, cerrahi
sirasinda esmer bir renk alirsa veya bu bezin beslenmesi tehlikeye girmis ise,
iskemi olmasi muhtemeldir. iskemi; cerrahi travmadan kaynaklanarak,
paratiroid bez damarlarinda gecici bir vaskiler spazm ya da paratiroid
bezlerine olan kan akiminda, kalici bir yetmezlikten kaynaklanabilir. Arteriyel
beslenme velveya ventz drenajin bozulmasi ihtimali, g6z oOninde
bulundurulmaldir. Paratiroid bezlerin beslenmesinin kavranmasi ve paratiroid
bezlerin damarlarinin korunmasi icin uygun cerrahi teknik, iskemiyi ve kalici
hipoparatiroidiye neden olan nekroz gelisimini azaltacaktir. Alt paratiroid
bezlerin arteriyel beslenmesi %90-95 oraninda inferior tiroid arter (iTA)’ den
cikan inferior paratiroid arter (IPA)’ den kaynaklandigi diisunilmiistir. %5-10

aras! olguda ise, superior tiroid arter (STA)’ den gelir. Ust paratiroid bezleri

14



besleyen siiperior paratiroid arter (SPA) %80-86 oraninda ITA’ den
kaynaklanir. %14-20 arasi olguda da, STA’ den kaynaklanabilir. Paratiroid
bezler kan beslenmelerinin hemen tamamini, terminal veya son arter olarak
kabul edilen siperior ve inferior paratiroid arterden alirlar. Paratiroid bezlerinin
canlihgini koruyabilmeleri hemen daima arterlerin korunmasina baglhdir. Bu
damarlarda kan akiminin azalmis olmasi, kolay yaralanabilir hale gelmesini
saglar. Bircok cerrah, iTA’ in trunkusunun lateral tarafta baglanmasindan
kacinmak gerektigi Uzerinde uzlasmistir. Bu sekilde, hipoparatiroidinin
sebebiyle iliskili olarak, iki farkh goris mevcuttur. Bir goruste; paratiroid
bezlerin beslenmesinin bozulmasi ve hipoparatiroidi gelisme sikliginin
artmasindan iTA’ in trunkal baglanmasi suglanmis ve terk edilmistir. Buradaki
teknikte; paratiroid bezinin bitiin damarlari korunur ve tiroid bezinin damarlari
tiroid kapsuli Gzerinde baglanabilir. Bu go6rls; paratiroid bezlerinin
beslenmesinin esas kaynadinin iTA oldugunu ve daha cok ITA’ den gelen
paratiroid arterlerin son veya uc arter oldugu fikrini destekler (33). Diger bir
farkl goris ise; genis tiroidektomi serileri yayinlayan bazi buyik merkezlerde
yapildigi gibi, ITA trunkusunun lateralde baglanabildigini ve hipoparatiroidi
gelisme riskinin artmadigini igerir. Yapilan birgok calismada; iTA trunkusunun,
lateralinden baglandigi olgular ile baglanmayanlar arasinda, istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmadigi gosterilmistir. Bu teknik; ITA’ in STA, tiroid kapsuli ve
timus bezi damarlari arasinda, paratiroid bezlerine gelen kanin sadece bir
kaynagi oldugunu ve digerlerine gére daha 6nemli olmadigini gosteren
calismalar tarafindan desteklenir. Ayni zamanda total tiroidektomi sirasinda
mayjor tiroid arterlerin ligasyonu ile, paratiroid bezlerin yetersiz beslenmesinin,
bronsial, inferior laringeal ve trakeadzefageal arterler ile tiroid bezinin
damarlarl arasindaki anastomozlar tarafindan onlendigi vurgulanmistir (34).
Gorildigi uzere, ITA’ in proksimalden baglanip bajlanmamasi konusunda,
tam bir fikir birligi yoktur. Baglanmasi gerektigi taktirde; rekirren larengeal
sinirin belirlenip takip edilmesinden sonra, sinire dokunmaksizin ve traksiyon
uygulamaksizin, iTA dallarinin tiroidin cerrahi kapsiiliine girmesinden sonra
gelisen ve bu kapsulin altinda seyreden daha kugcuk dallarin, tek tek klempe

edilmesi ve baglanmasi gerekir. Bu teknik, kalici hipoparatiroidiyi 6nlemek icin
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esastir (35). Tiroidektomi sirasinda, budtin paratiroid bezlerin ortaya
konulmasina ve onlarin saglam bir kan beslenmesi ile korunmasina gayret
edilmelidir. iITA her bir tarafta izole edildikten sonra; paratiroid bezlerine giden
superior ve inferior paratiroid arter dallari, genellikle disseke edilebilir ve
korunabilir. ITA dallari, sadece paratiroid bezinin medialinde baglanabilir. Az
bir miktarda Ust paratiroid bezleri STA’ den gelen bir dalla beslenir ki, Gst kutup
damarlarinin baglanmasindan 6nce, paratiroid bezlerin izole edilmesi ve
korunmasi icin 6zen gosterilmelidir. Paratiroid bezlerin fonksiyonunun
korunmasi icin gerekli olan teknik; tiroid kapsulu dizeyindeki kiicik damarlarin
baglanmasini takiben, paratiroid bezleri ve damarlarinin disseksiyonu,
tanimlanmasi ve izolasyonudur. Bu metodla, tiroidektomi sonrasi hipokalsemi
gelisme riski azaltilir. Paratiroid bezlerine gelen kanin sadece 1/3’ i iTA’ den
gelse bile, hipoparatiroididen; paratiroid bezlerin beslenmesinin azami
korunmasi durumunda kacinildigi siphe goétirmez oldugu icin cerrahlar;
trunkal ligasyondan kacinmalidir ve bitin paratiroid bez damarlari
korunmalidir. Paratiroid bezlerinin etrafinda yapilan disseksiyon ve 6zellikle
rekilrren larengeal siniri izole etme cabalari, bu boélgede ven6z konjesyon ve
ddeme yol acabilir. Ayrica bitin tiroid venlerinin baglanmis olmasi da, ven6z
stazin nedenleri arasindadir. Ventz staz ve 6dem bir sure igin olsa bile,
paratiroid fonksiyonlarini yavaslatir ve ameliyattan birka¢ hafta sonraya kadar
devam eden, gecici bir hipoparatiroidiye sebep olur. Gegici hipoparatiroidide
diger bir etken olan Endotelin-1 ise; akut faz reaktani olarak uUretilen
vazokonstruktor bir peptiddir. Plazma ET-1 seviyeleri; akut myokard
enfarktsl, subaraknoidal kanama, batin ameliyatlari gibi buytk fiziksel
streslerde gecici olarak yuUkselir. Paratiroid bezlerinin  korunarak
hemitroidektomi uygulandigi tiroid kanserli 20 hastanin 13’ iinde (%65) gecici
hipokalsemi ve gecici hipoparatiroidi gelismis, bunlarin 12’ sinde ET-1 serum
dizeylerinin 6zellikle hipokalsemi ve hipoparatiroidinin basladigi dénemlerde,
pik yaparak yukseldigi saptanmistir. Ameliyat sirasinda, internal juguler ven ve
antekubital venden alinan kan 6rneklerinde Olgilen ET-1 seviyeleri, internal
juguler venden alinanda daha yiksek ¢ikmistir. Bu bilgi 1siginda ET-1" in, tiroid
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ve paratiroid dokusunda ve endotel hicrelerinde daha yiksek miktarlarda
bulundugu anlasiimistir (36).

Tiroidektomiden sonra  gelisen gecici hipokalsemi  ve
hipoparatiroididen, cerrahi midahale sirasinda yaralanan tiroid, paratiroid ve
endotel hicrelerinden gecici olarak salinan ET-1 sorumlu tutulabilir. Bu
etkisini, ya indirekt olarak SPA ve IPA lizerinde vazokonstriiksiyon yaparak, ya
da direkt olarak PTH salgilanmasi tzerinde inhibisyon saglayarak gosterir.

Paratiroid bezlerinin hipotermisi siklikla; paratiroid bezlerinin, tiroid
cerrahisi sirasinda, c¢evre sicakhginin vicut sicakhgindan dusuk oldugu bir
ameliyathanede ortaya konmasindan kaynaklanir. Hayvan ve invitro deneyler,
hipoterminin PTH’ un salgilanmasini azalttigini gdstermistir. Paratiroid
bezlerinin hipotermisi, gecici hipoparatiroidi ile iliskili diger mekanizmalarla
beraber ya da degil, gecici hipoparatiroidi sebebidir. PTH salgilanmasinin
dizelmesi ancak, normal c¢evre sicakliginin saglanmasindan sonra
muamkundar. Diger bir farkli goériste; cerrahi sirasinda, paratiroid ve tiroid
manupilasyonu yapilsin ya da yapilmasin paratiroid bezlerinin hipotermisi ile
sonugclanir. Hipotermi, direkt bir etkiyle PTH salgilanmasini azaltir ve indirekt
bir etkiyle de paratiroid bezlerinin iskemisine sebep olur. Bu etkilerin ortak
mekanizmasi, paratiroid damarlarinin vazokonstriksiyonudur. Paratiroid
bezlerinin ihtiyath bir sekilde vicut sicakhdina yakin olarak tutulmasi ile,
cerrahlar hipoterminin stimule ettigi gecici hipokalsemiden korunurlar.

Gecici  hipoparatiroidinin  baska bir sebebi de paratiroid
supresyonudur. Hipertiroidi, kemik rezorbsiyonu yapan osteoklastik ve kemik
formasyonuna neden olan osteoblastik aktivitelerin her ikisinde de bir artmaya
sebep olur. Rezorpsiyon, formasyondan daha fazla oldugundan dolay negatif
bir kalsiyum farki, hastalarin %50’ sinde orta derecede hiperkalsemi,
hiperkalsilri ve iskelet yapisinda dekalsifikasyon meydana gelir (37).

Hiperkalsemi ile beraber olan hipertiroidi olgularinda, sekonder
hipoparatiroidi mevcuttur. Buradaki mekanizma, yiksek kalsiyum seviyelerinin
PTH dUretimi ve salgilanmasi (zerindeki feedback inhibisyonundan
kaynaklanir. Tiroidektomiden sonra, hiperkalsemiye sebep olan yuksek tiroid

hormon seviyeleri normale doéner. Bununla beraber, paratiroid dokunun
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supresyonu, disen kalsiyum seviyesinin paratiroid dokuyu stimile etmesine
kadar devam eder (38).

Gegcici paratiroid supresyonu, sadece propranolol ile tiroidektomiye
hazirlanmis Graves hastalarinda sebep olabilmistir. Bunlarda tiroid
hormonlari, tiroidektomiden sonraki 3-4 ginde normale déner (39). Antitroid
ilaclarla hazirlanmis Graves hastalarinda gelisen gecici hipokalsemiyi, bu
mekanizma ile aciklamak muamkin degildir. Cunkd bu kisilerin hipertiroidi ile
iliskili olan hiperkalsemisi ve paratiroid stpresyonu, antitroid ilaclarla
tiroidektomiden haftalar 6nce dizeltilmistir. Ayni zamanda, Graves hastaligi
olmayan hastalar icin yapilan tiroidektomiden sonra gelisen gecici hipokalsemi
de, bu mekanizma ile aciklanamaz.

VIII.B. Hipoparatiroidi Olmaksizin Gegici Hipokalsemi

Kalsitonin, kan kalsiyum degerini arttiran osteoklastik aktiviteyi inhibe
ederek ve kalsiyumun bobreklerden geri emilimini azaltip, idrarla atilimi
arttirarak, kan kalsiyumunu dusurdr. Kalsitonin salinmasi, teorik olarak gecici
hipokalsemiye sebep olabilmistir. Kalsitonin gecici bir hipokalsemi meydana
getirir ise, bu cerrahi sirasinda tiroid bezinden salinma yoluyla olur. Geride
birakilan tiroid dokusundan sizma yoluyla degildir. Kalsitonin; sadece
hiperkalsemili hastalarda gecici bir etkiye sahip olan, kalsiyum disuren bir
hormondur. Normal durumlarda, kalsitoninin ¢ok ylksek dozlarda bile akut
olarak uygulamasi, hipokalsemi meydana getirmez. Yapilan calismalarda
varilan uzlasma ve bilinen kalsitonin fizyolojisine gore, kalsitoninin hipokalsemi
sebebi olmasi ¢cok muhtemel degildir.

Hipertiroidide ise osteoklastik aktivite, osteoblastik aktiviteden daha
fazla oldugu icin, hastalarin %50’ sinden fazlasinda orta derecede
hiperkalsemi, hiperkalsitri, iskelet dekalsifikasyonu ve yaygin bir kemik
hastaligi mevcuttur (40). Tirotoksik osteodistrofi olarak adlandirilan bu kemik
hastaligi; dekalsifikasyondan dolayr osteoporoz, kemik iliginde doku
proliferasyonuyla beraber artmis osteoklastik aktiviteden dolayl osteitis
fibroza, yeniden gelismis osteoid kemikte mineralizasyon bozuklugundan
dolay! osteomalazi igerir. Alkalen fosfataz (ALP) In hatta daha 6zgun olan

kemik fraksiyonunun yikselmesi, kemik formasyonunun bir belirteci olarak
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kullanilabilir. Kemigin kollajen matriksinin katabolizmasindan dolayi, idrar
hidroksiprolin seviyesinin yikselmesi ise, kemik rezorbsiyonunun bir belirteci
olarak kullanilabilir. Graves hastalarinda tiroidektomiden sonra, tiroid hormon
seviyelerinin normale dénmesinden dolayi, osteodistrofi akut olarak ortadan
kalkar. Bu normalizasyon, hipertiroidiye sekonder gelisen osteoklastlarin asiri
stimilasyonunu  geri  dondartr.  Boylelikle  osteoblastlar  kemigin
remineralizasyonuna devam ederler ve kemigin kalsiyum ve fosforu, doymaz
bir sekilde kendi icinde hapsetmesi olayl mevcut olur. Bu durum a¢ kemik
sendromu olarak ifade edilir. Bu sekilde, gecici hipokalsemi ve fosfatemi
meydana gelir. Bu hastalarda ameliyat dncesi ve sonrasi 6lgilen serum ALP
ve idrar hidroksiprolin seviyelerinde, degisme beklenmesine ragmen
bulunamamistir. Bu sebeple hipokalsemi, iskelet sisteminde kalsiyum
dongiisindeki degisikliklerden kaynaklanmamaktadir. idrardaki kalsiyumun
kreatinine orani, net kalsiyum kacaginin bir gostergesidir. Eger hipokalsemi,
kalsiyumun iskelet sisteminde depolanmasindaki bir artisin sonucu ise, bu
oranda bir azalma beklenilir ki, degisiklik saptanmamistir. Bu nedenle, ac
kemik sendromunun bir sebep olmadig fikrini savunmuslardir.

Primer hiperparatiroidi olgularinin %12,6’ sinda, paratiroidektomiden
sonra gelisen hipokalseminin sebebinin a¢ kemik sendromu oldugu bilinir (41).
Graves hastalarinin tiroidektomisinden sonra gelisen hipokalsemiye, bu
sendromun sebep olduguna dair ispatlar cok cesitli olmakla beraber,
hipokalsemiye neden olmadigina ait ispatlar daha ikna edicidir (42).

Percival ve ark. (42); tiroidektomiden sonra hastalarin %30’ unda
gecici hipokalsemi bulmuslar ve kalsiyumun renal tubuler geri emiliminde bir
azalma saptamiglardir. Kalsiyumun geri emiliminde, PTH ve kalsitoninin her
ikisi de etkilidir. Bu mekanizmanin; ya kalsiyum geri emilimini azaltarak,
hipokalsemiye sebep olan kalsitonin salgisinin artmasi ya da kalsiyum geri
emilimini arttirarak, hiperkalsemiye sebep olan PTH salgisinin azalmasi
neticesinde meydana gelebildigi belirtilmistir. Bununla beraber, her iki

hormonunda tiroidektomiden sonra degisikligi konusundaki bilgiler yetersizdir.
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VIII.C. Kalici Hipoparatiroidi

Vaskuler nekrozun veya paratiroid bezlerinin ¢ikarilmasinin bir sonucu
olarak meydana gelir. PTH’ un eksiklik derecesine gére tam ya da kismi olur.
Dort paratiroid bezinin hepsinin birden cikartiimasi veya hasara ugramasi
durumunda, tam hipoparatiroidi meydana gelir. Bdyle olgularda serum
kalsiyum seviyesi 5 mg/dl' nin altina diser. Tetani; laringospazm ve
konvilziyolarla seyreden ciddi bir hastalik tablosudur. Kismi hipoparatiroidide
ise bir ya da iki paratiroid bezi ¢ikartiimis veya hasara ugramistir. Kan kalsiyum
seviyeleri; 7,5-8 mg/dL civarindadir.

Ameliyat sonrasi hipoparatiroidinin tanisi, hem klinik hem de
laboratuvar bulgulari ile konulabilir. Genelde ameliyattan sonraki ilk 24 saatte,
kan kalsiyum dizeyinde hafif bir azalma saptanabilir. Cogunlukla bu dists
paratiroid disfonksiyonunu gostermemekle beraber, 24 saat sonra normale
doner (43). Tirotoksikoz icin yapilan tiroidektomiden sonra, kandaki kalsiyum
ve fosforun kemige gecmesi ile gelisen semptomatik hipokalsemi veya
ameliyat sonrasi hiperventilasyon ve anksiyete sonucu olusan alkaloz
nedeniyle, kandaki iyonize kalsiyumun diismesine bagl tetaniler ilk 24 saatte
ortaya ¢ikabilir. Buna karsin, paratiroid disfonksiyonuna bagl klinik bulgular ve
hipokalsemi, ameliyat sonrasi 48-72 saatten sonra ortaya cikar.
Hipokalseminin  klinik  bulgulari, artmis néromuskiler eksitabiliteye
sekonderdir. Ekstremitelerde ve agiz cevresinde parestezi, anksiyete, tetani,
karpopedal spazm, laringosapzm ve konvilziyon igerir. Kan kalsiyum
duzeyleri; ameliyat sonrasi erken donemde hergin, gerekli ise guinde iki kez
Olcilmelidir. Sonra daha wuzun araliklarla degerlendirilmelidir. Artmis
noéromuskdiler eksitabilitenin degerlendirilmesi icin, hastaya yatak basinda bir
takim manevralar yapilabilir. Chvostek bulgusu; fasyal sinirin yliz bolgesindeki
dagihm yeri olan kulak 6ntndeki trasesine hafifce perkiisyon yapildiginda, ytiz
kaslarinda kasilma meydana gelmesi ve 6zellikle Gst dudagin vurulan tarafa
dogru cekilmesidir. Trousseau bulgusu; hastanin koluna takilan tansiyon
aletinin mansonu, sistolik kan basincinin biraz tzerine ¢ikacak derecede
sigirilirse, 1-2 dakika igerisinde dirsek, bilek ve metakarpofalangeal eklemlerde

fleksiyon, interfalangeal eklemlerde ekstansiyon ve bas parmakta da
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oppozisyon hareketi olacak sekilde karpal spazm meydana gelir. Bu bulgularin
ortaya cikartiimasi, hastada klinik olarak latent hipokalseminin varhgini
gosterir. Bazl hastalarda ise, klinik olarak belirgin hipokalsemi mevcuttur.
Herhangi bir stimllasyona gerek kalmadan, karpopedal spazm meydana gelir.
Derin tendon refleksleri artar. Hastalarda ayni zamanda kasith bir
hiperventilasyon mevcuttur. Bu da solunumsal alkaloza sebep olur. Alkaloz,
kalsiyumun albumine baglanmasini arttirir ve serbest kalsiyumun azalmasina
neden olur. Ayni zamanda anksiyete de, hiperventilasyona ve solunumsal
alkaloza sebeptir. Hipokalsemi, troidektomiden yillar sonra tetani, konvilziyon
seklinde veya psikiyatrik semptomlar ile kendini gosterebilir. Buna latent ya da
borderline hipokalsemi ismi verilir. Buradaki, paratiroid bezinin yaralanmasi
kismidir. Yuksek kalsiyum ihtiyaci; kisinin hizli biyime dénemlerinde, gebelik
ve sit verme durumlarinda olusur ki, bdyle haller tiroidektomiden yillar sonra
latent hipokalseminin ortaya c¢ikisini kolaylastirirlar. Tedavi edilmeyen
hipoparatiroidili hastalarda ciddi komplikasyonlar ortaya cikabilir. Holtz ve
Lachman (44); bu ciddi komplikasyonlarin, ancak uzun sire tedavi edilmeyen
gizli hipoparatiroidi olgularinda g6zlendigini belirtmislerdir.  Kalsiyum
rezervlerinin azaldigi kemik hastalgi veya serum Kkalsiyum dizeylerinin
azaldigi bobrek hastaligi gibi kronik hastaliklar, hipokalsemi igin
hazirlayicidirlar.  Kortikosteroidlerin  sebep oldugu veya alinan diyette
kalsiyumun dusuk, fosfatin yiuksek olmasi gibi kalsiyumun bagirsaklardan
emiliminin azalmasi ve dilretik tedavinin sebep oldugu idrar kalsiyum

atiliminin artmasi da hipokalsemi sebebidir.

IX. Gegici ve Kalici Hipoparatiroidi Ayiriminin Yapilmasi

Paratiroid bezler gorulip korunmussa veya ototransplantasyon
yapilmis ise; cerrah, hipokalseminin muhtemelen gecici olacagini disunir ve
hastaya gtiven verebilir. Cerrahi piyeste, 2 veya daha fazla paratiroid bezinin
bulunmasi ise; cerrahi hipokalseminin muhtemelen gelecekte kalici olarak
devam edeceginden suphelendirmelidir. Ameliyat sonrasi donemde PTH’ un

serum seviyelerinin artmasi ve normokalseminin saglanmasinin vitamin-D ve
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kalsiyuma daha az bagli olmasi; hipokalseminin gecici olacaginin isareti olarak
degerlendirilip, hastaya guven verilebilir. Tiroidektomiden sonraki 3-6 ay
icerisinde devam eden hipoparatiroidi, genellikle kalicidir. Nadiren paratiroid
fonksiyonu ge¢ donemde geri donebilir. Kalici hipoparatiroidinin belirtileri
arasinda; pozitif chvostek Dbelirtisi, pozitif trousseau belirtisi ve
konvilziyonlardan olusan bir triad goérulebilir. Ameliyat sonrasi donemde kan
kalsiyum seviyesinin 4 mg/dL’ nin altinda olmasi, ginde 7 gr’ in Uzerinde
kalsiyum inflzyonuna ihtiya¢c duyulmasi, ameliyattan sonraki ilk 10 gin
boyunca tetanisiz donem olmadigi ve stabilite saglanamadigi icin kalsiyuma
gereksinim duyulmasi gibi operasyondan sonraki ilk birka¢ aydaki zorluklar,

intrakraniyal basincin artmasindan dogan ndérolojik bozukluklar gelisebilir.

X. Hipoparatiroididen Korunma

Paratiroid embriyoloji ve anatomisinin mikemmel bir sekilde
kavranmasini, dikkatli bir diseksiyonunun en iyi sekilde uygulanmasini,
paratiroid bezlerinin ve damarlarinin uygun aletlerle ve iyi bir aydinlatma ile
ortaya konmasini gerektirir. Hipoparatiroidiyi ©6nlemek gayesiyle; bazi
tedbirlerin alinmasi ve basarili olunmadi§l takdirde de, paratiroid
ototransplantasyonunun uygulanmasi gerekir.

Ayrica, ameliyattan sonra meydana gelen hematom da paratiroid
bezlerinin beslenmesini bozar ve nekroza yol acar. Damarlanmasi bozulmus
veya zorunluluktan ya da dikkatsizlikten ¢ikarilmis paratiroid bezleri, izotonik
icerisine konulur. Ozellikle tiroid veya paratiroid kanserli olgularda, paratiroid
bezi olup olmadigi hakkinda bir siiphe mevcut ise; paratiroid bezler frozen ile
histolojik olarak onaylanir. Paratiroid bezi olan ya da oldugu dusunulen doku;
1 mm’ lik parcalara ayrilir ve damarlanmasi iyi olan bir kas yatagina konulur.
Sternokleidomastoid kasta, sternotiroid kasta veya brakioradial kasin fleksor
kisminin lateral yiztnde longitudinal bir insizyon yapilir ve paratiroid bezin bir
parcasl, hazirlanan bu kas cebine konur ve klips ile isaretlenir.

Paratiroid ototransplantasyonunun basarisi degisik ¢alismalarda ¢ok

cesitli olarak belirtilmistir; total tiroidektomiden sonra basari orani %31-100
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arasindaki oranlarla ifade edilmigtir. Paratiroidektomiden sonra ise; %77-100
arasinda belirtilmistir (45,46).

XI. Hipokalsemi Tedavisi

Ameliyat sonrasi semptomatik hipokalsemi gelisirse; kan kalsiyum
dizeyleri kontrol edilerek kalsiyum inflizyonu uygulanir. Kalici hipokalsemili
hastalarda, magnezyum degerlerinin takip edilmesi gerekir. Kronik tedavi
sirasinda, ayda bir kere PTH 6l¢ulerek normal seviyelere geldigi tespit edilirse,
kalsiyum ve D-vitamini tedavisi kesilip takip edilir.
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GEREC ve YONTEM

Bu calisma 01-Mart 2014 ile 01-Eyltl 2014 tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi’ nde, ardisik olarak benign ya
da malign nedenlerle total tiroidektomi yapilan 45 hastanin ameliyat 6ncesi ve
sonrasi verileri retrospektif olarak incelenerek yapiimistir.

Calismanin etik kurul onami alinmistir ( Tarih ve sayisi: 04-Kasim
2014, 2014-20/15).

Tablo-1" deki 6zelliklerden birine sahip hastalar ile, ameliyat sonrasi
semptomatik hipokalsemi gelisen ya da semptom olmadigi halde kan Ca*?
dizeyi <7,5 mg/dl olmasi nedeniyle ek kalsiyum inflizyonu uygulanan hastalar

calismaya dahil edilmemistir.

Tablo-1: Calismadan dislanma kriterleri

Hipertiroidi

Hiperparatiroidi

Tiroidektomi / Paratiroidektomi éykuisi
Bobrek fonksiyon bozuklugu

Boyun disseksiyonu

Hastalar; yas, cinsiyet, vicut kitle indeksi (VKi), mevcut yandas
hastaliklari, ameliyat 6ncesi donemdeki kan Ca*?, fosfor, PTH, D-vitamini,
albumin degerleri, ameliyat sirasinda paratiroid bez ototransplantasyonu
yapilip yapilmamasi, ¢ikarilan dokuda kanser varligi agisindan karsilastirildi.
Ameliyat sonrasi ilk 2 saatte, 6-12. saat aras|,12-24. saat araslI ve 1. ayda
periferik venden alinarak bakilan kan Ca*?, fosfor ve PTH degerleri ile eve
cikartihrken oral kalsiyum tedavisi alip almadiklari incelendi.

Tum hastalara ameliyat sonrasi ilk 12 saat iginde periferik venden
1000 ml %0,9 NaCl solusyonu verildi. Hastalar 3 gruba ayrildi; Grup 1:
ameliyat sonrasi profilaktik kalsiyum infizyonu verilmeyenler (n=15). Grup 2:
ameliyat sonrasi ek olarak ilk 2 saat igcinde 100 ml %0,9 NacCl i¢ine 2 ampul
kalsiyum (Kalsiyum Glukonat Monohidrat 225 mg/10ml, Kalsiyum Levulinat
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Dihitrat 572 mg/10ml) hizh infizyonu yapilanlar (n=15). Grup 3: ameliyat
sonrasl ek olarak ilk 2 saat iginde baslanan ve 12 saatte gidecek sekilde 1000
ml %0,9 NacCl icinde 2 ampul kalsiyum (Kalsiyum Glukonat Monohidrat 225
mg/10ml, Kalsiyum Levulinat Dihitrat 572 mg/10ml) yavas inflzyonu yapilanlar
(n=15).

Calismamiza dahil edilen hastalarin ameliyatlari, ¢iplak gézle ve ayni
ekip tarafindan gerceklestiriimistir. Hastalara, genel anestezi altinda Kocher’
in kolye insizyonunu takiben total tiroidektomi uygulanmistir. Ameliyat
sirasinda gorilen tum paratiroid bezleri korunmus ve tiroidin eksizyonu
esnasinda istenmeden c¢ikarilan ya da kanlanmasi bozulan paratiroid bezleri
ayni taraf sternokleidomastoid (SCM) kas icine ototransplantasyon teknigine
uygun olarak ekilmistir. Agiz cevresi ve/veya el ya da ayaklarda uyusma,
Chvostek bulgusu, tetani, kas kramplari ve yorgunluk hissi gelisen olgular
semptomatik olarak kabul edildi. Hipokalsemi semptomlari yoksa veya kan
Ca*? ¢lcim degeri >7,5 mg/dl ise ek Ca*? inflizyonu yapilmadi. Ek kalsiyum
inflzyonuna ihtiyac duyan hastalar, ilgili zaman dilimlerinde yapilan kan Ca*?
Olcuim degerleri bu inflzyonun etkisiyle degisiklik gostereceginden, ¢alismaya
dahil edilmedi. Hastalar eve ¢ikartilirken normokalsemik olanlara herhangi bir
tedavi verilmezken asemptomatik hipokalsemisi olanlara, sadece oral
kalsiyum verildi.

istatistiksel Analiz

Verilerin  normal dagihma uygunlugu Shapiro Wilk testi ile
incelenmigstir. Gruplar arasinda yapilan karsilastirmalarda Kruskal Wallis ve
Mann Whitney testleri kullaniimistir. Degiskenler belirtici istatistik olarak
median (minimum:maksimum) degerleriyle ifade edilmistir. Degiskenlerin
bagimhi  zaman dilimlerinde yapilan Ol¢cimlerinin  gruplar  arasi
karsilastirmalarini yapmak amaciyla, ameliyat 6ncesi l¢cim degerlerine gore
yluzde (%) degisimleri hesaplanmis [(son 6lctim-ilk 6lcim)/(ilk dl¢ciim)] ve elde
edilen ylzde degisim degerleri gruplar arasinda yine Kruskal Wallis ve Mann
Whitney testleri kullanilarak karsilastiriimistir. Kategorik degiskenlerin gruplar
arasinda yapilan karsilastirmalarinda  Fisher-Freeman-Halton testi
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kullaniimistir. Degiskenler arasindaki iliskiler korelasyon analizi ile incelenmis
olup, Spearman korelasyon katsayisi hesaplanmistir. Calismanin analizleri
SPSS 20. programinda yapilmis olup, istatistiksel karsilastirmalarda anlam

diizeyi a=0,05 olarak kabul edilmistir
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BULGULAR

Calismaya dahil edilen, yaslari 24 ile 63 arasinda degisen 38 (%84,4)
kadin, 7 (%15,6) erkek toplam 45 hasta, 3 gruba ayrilarak incelendi. Gruplar
yas, cinsiyet, VKI, yandas hastaliklar gibi parametreler acisindan
karsilastirildiginda, istatistiksel olarak anlamli farkhlik bulunmamistir (p>0,05).
Ameliyat oncesi PTH, Ca*? fosfor gibi laboratuar parametreleri acgisindan
karsilastinldiginda da gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhhk
bulunmamistir (p>0,05) Tablo 2.

Tablo-2: Gruplarin demografik, klinik 6zellikleri ve ameliyat éncesi

laboratuvar degerleri

Grup 1 (n=15) Grup 2 (n=15) Grup 3 (n=15) p
Yas (yil) 47 (24:61) 48 (33:63) 53 (31:61) 0,201
Kadin/Erkek 11/4 14/1 13/2 0,463
VKi (kg/m?) 29,3 (22,4:39,8) 29,6 (19:37) 30 (23,4:34,1) 0,960
Hipertansiyon (n) 1 2 4 0,463
Diyabetes Mellitus (n) 2 1 1 1,000
Pt Oto-Tx (n) 4 2 1 0,463
Kanser varligi (n) 5 6 2 0.346
Ca*?(8,4-10,2 mg/dl) 9,4 (8,8:9,8) 9,2 (8,3:10,1) 9,1 (8,5:9,6) 0,053
Fosfor (2,3/4,7 mg/dl) 3,6 (2,8:4,8) 3,4 (2,4:4,7) 3,5 (2,6:4,6) 0,518
PTH (15-68,3 pg/ml) 38 (17,1:55,8) 39,4 (20:64,4) 42,9 (25,2:64,5) 0,465
D-Vitamini (15-100 pg/l) 14,7 (8:64,5) 13,3 (8:24,7) 15,8 (8,1:29,2) 0,134
Albumin (4-5 IU/L) 4,1 (3,4:4,6) 4,1 (3,6:4,5) 4,1 (3,4:4,2) 0,773

Tabloda veriler median (minimum:maksimum ) degerleri ile ifade edilmistir. n:
Hasta sayisi Pt Oto-Tx: Paratiroid Ototransplantasyon K: Kadin, E: Erkek.

Ameliyat sonrasi biyokimyasal ©Olcim degerlerine gbére gruplar
incelendiginde, istatistiksel olarak anlamli farkhlik saptanmamistir (p>0,05)
Tablo-3.
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Tablo-3: Gruplarin ameliyat sonrasi PTH, Ca*?, Fosfor degerleri

Grup 1 (n=15) Grup 2 (n=15) Grup 3 (n=15) p
PTH (ilk 2 saat) 26,3 (3:58,7) 31 (3:58,7) 26,3 (4,9:48,2) 0,77
PTH (6-12. saat) 21,1 (3:53,6) 28,5 (3:54,7) 17,2 (3:40,8) 0,94
PTH (12-24. saat) 31 (3:55,6) 35,2 (3:56,4) 21,5 (3:53) 0,83
PTH (1. ay) 41,2 (4,3:64,2) 39,5 (3:56,4) 37,8 (6,1:56) 0,66
Ca+? (ilk 2 saat) 8,7 (7,5:9,7) 8,6 (7,7:10) 8,7 (7,5:9,3) 0,88
Ca+?(6-12. saat) 8,4 (7,5:8,8) 8,6 (7,6:9,5) 8,4 (7,5:9,7) 0,75
Ca+2?(12-24. saat) 8,4 (7,4:9,3) 8,5 (7,5:10,1) 8,5 (7,8:9,7) 0,95
Ca+2(1. ay) 9,1 (7,6:9,8) 8,9 (6,9:9,7) 8,8 (8:10,2) 0,65
Fosfor (ilk 2 saat) 3,2 (2:4,7) 3,4 (2,7:4,7) 3,6 (3,1:4,6) 0,28
Fosfor (6-12. saat) 3,5(2,6:4,8) 3,6 (2,8:5,7) 3,8 (3:5,2) 0,47
Fosfor (12-24. saat) 3,7 (3-5,2) 4 (2,8:5,8) 4 (3:4,4) 0,65
Fosfor (1. ay) 3,5(2,8:4,2) 3,7(2,45,2) 3,7(2,8:4,2) 0,66

Tabloda veriler median (minimum:maksimum ) degerleriyle ifade edilmistir. n:

Hasta sayisi

PTH, Ca*? ve fosfor icin, ameliyat sonrasi ilk 2 saat, 6-12. saat arasl,

12-24. saat arasi ve 1. ayda yapilan 6lcumlerin gruplar arasi karsilastirmalarini

inceleme amaciyla, ilgili dlcimlerin ameliyat 6éncesi 6lcimlerine gore yuzde

degisim (YD) degerleri hesaplanmistir. Buna gére ameliyat sonrasi ilk 2 saat,

6-12. saat arasl, 12-24. saat arasl ve 1. aydaki kan PTH, Ca*? ve fosfor

degerlerinin ylzde degisimleri acisindan, gruplar arasinda anlamh farklilik

olmadigi gorulmektedir (p >0,05) Tablo 4.
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Tablo-4: Ameliyat sonrasi ilk 2 saat, 6-12. saat arasi, 12-24. saat arasli ve 1.

ayda yapilan biyokimyasal 6lcimlerin YD oranlarinin karsilastiriimasi

Grup 1 (n=15) Grup 2 (n=15) Grup 3 (n=15) p
YDz saat PTH -%0,21 (-0,94:0,49)  -%0,52 (-0,95:0,93) -%0,33 (-0,85:0,14) 0,462
YD2 saat Ca*? -%0,07 (-0,26:0,01)  -%0,07 (-0,15:0,09) -%0,04 (-0,22:0,06) 0,354

YD2 saat FoOsfor -%0,03 (-0,53:0,36)  %0,03 (-0,21:0,26) %0,00 (-0,14:0,31) 0,587
YDe-12 saat PTH -%0,39 (-0,90:0,33)  -%0,49 (-0,95:1,05) -%0,44 (-0,95:-0,15) 0,638
YDé-12 saat Ca*? -%0,12 (-0,19:-0,02) -%0,08 (-0,17:0,00) -%0,05 (-0,18:0,10) 0,077
YDé-12 saat Fosfor  -%0,07 (-0,32:0,47)  %0,10 (-0,19:0,63) %0,14 (-0,23:0,42) 0,665
YDi2-24saat PTH ~ -%0,18 (-0,94:0,22)  -%0,41 (-0,95:1,53) -%0,51 (-0,95:0,03) 0,271
YDi12-24seat Ca*?  -%0,10 (-0,20:0,00) -%0,07 (-0,20:0,10) -%0,06 (-0,15:0,06) 0,368
YD12-24 saat Fosfor  %0,17 (-0,25:0,36)  %0,12 (-0,06:0,86) %0,09 (-0,17:0,31) 0,970
YD1.ay PTH -%0,02 (-0,89:1,49) -%0,20 (-0,95:1,53) -%0,21 (-0,80:0,76) 0,318
YD1.ay Ca*? -%0,03 (-0,08:0,01) -%0,02 (-0,26:0,05) -%0,02 (-0,12:0,12) 0,840
YD:1. ay Fosfor %0,06 (-0,26:0,31)  %0,03 (-0,32:0,38) %0,03 (-0,22:0,23) 0,597

Tabloda veriler yiizde (%) ve medyan (minimum:maksimum) degerleriyle ifade
edilmislerdir. Negatif degerler ameliyat 6ncesi 6lcim degerlerine gore yltzde
cinsinden azalma, pozitif degerler ise artma oldugu seklinde
yorumlanmaktadir. YD: Yuzde Degisim n: hasta sayisi YDz saat: ameliyat
sonrasl ilk 2 saat icindeki 6lcimun, ameliyat dncesi 6lcimine gore ylzde
degisim orani, YDe-12 saat: ameliyat sonrasi 6-12. saat arasindaki olcimun,
ameliyat oncesi Olcimiine gore yluzde degisim orani, YDi2-24 saat: ameliyat
sonrasi 12-24. saat arasindaki 6lcimun, ameliyat dncesi dlcimine goére yluzde
degisim orani, YD1. ay: ameliyat sonrasi 1. aydaki 6lcimin, ameliyat dncesi
Olcimune gore ylzde degisim orani.

PTH ve Ca*? icin kandaki olcim dederleri her bir ¢calisma grubu
icerisinde incelenmigtir. Buna gore; Grup 1’ de 12-24. saat arasi bakilan kan
PTH 6lcim degerinin, ameliyat dncesi bakilan kan PTH 6lgiim degerine gore
hesaplanan yuzde degisimi ile, 12-24. saat arasi bakilan kan Ca*? 6l¢iim
degerlerinin, ameliyat 6ncesi bakilan kan Ca*? 0lgim degerine gore
hesaplanan vyilzde degisimleri arasinda ayni yonde anlamli bir iligki
saptanmistir (r=0,58, p=0,022). Grup 2’ de yapilan incelemede, ilgili
degiskenler arasinda iliski saptanmamistir (p>0,05). Grup 3’ te ise 12-24. saat
arasl ve 1. ayda bakilan kan PTH o6lcim degerinin, ameliyat 6éncesi bakilan
kan PTH 6lgiim degerine gore hesaplanan ylzde degisimlerinin, 12-24. saat
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arasl bakilan kan kalsiyum 6lciim degerinin, ameliyat 6ncesi bakilan kan Ca*?
Olcim degerine gbre hesaplanan yiizde degisimleri arasinda ayni yonde
anlamh bir iliski saptanmistir (sirasiyla r=0,52, p=0,046; r=0,68, p=0,005).
Bununla birlikte 1. ayda bakilan kan PTH o6lcim degerinin, ameliyat éncesi
bakilan kan PTH 6l¢cim degerine gbre hesaplanan ylizde degisiminin, 6-12.
saat arasl bakilan kan Ca*? 6lcimunin, ameliyat éncesi bakilan kan Ca+?
Olcim degerine gore hesaplanan ylzde degisimleri arasinda ayni yonde
anlamh bir iliski saptanmistir (r=0,51, p=0,048). Grup 3 icersinde diger dl¢iim
degerleri arasinda yapilan iliski analizlerinde bir anlamliik bulunmamistir.
Ameliyat sonrasi bakilan PTH ve Ca*? degerleri arasindaki korelasyon

analizine gore istatistiksel olarak anlamli ¢ikan sonuclar Tablo-5’ de verilmistir.

Tablo 5: Grup ici yapilan korelasyon analizi sonuglari

PTH Ca* r p iliski Saptanan Grup
Y D12-24 saat YD1. ay 0,68 0,005 Grup 3

0,58 0,022 Grup 1
YD12-24 saat YD12-24 saat

0,52 0,046 Grup 3
YDz ay Y Dé-12 saat 0,51 0,048 Grup 3

YDs-12 saat: ameliyat sonrasi 6-12. saat arasindaki élcimin, ameliyat 6ncesi
Olcimune gore yuzde degisim orani, YDi2-24 saat: ameliyat sonrasi 12-24. saat
arasindaki 6lcimuin, ameliyat éncesi 6lcimine gore ylzde degisim orani,
YD:1. ay: ameliyat sonrasi 1. aydaki ol¢cimuin, ameliyat 6éncesi dlcimiine goére
ylzde degisim orani
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TARTISMA ve SONUC

Tiroid cerrahisini takiben klinik olarak belirgin hipokalsemi gelismesi
cogu vakada paratiroid fonksiyonlarinin bozulmasina bagli olup, bu durumun
etyolojisi genellikle multifaktoryeldir (47,48). Bu etiyolojik faktorler icinde en sik
gorulenler, paratiroidlerin mobilizasyon sirasinda gecici iskemisi, koter ile
yakilmasi, dikis altinda kalmasi veya hemodilisyondur (49). Hipokalsemi,
siddetli oldugu zaman ciddi komplikasyonlara yol acabilir. Hastanede kalis
suresini uzatir ve ilave biokimyasal testlere ihtiyaci arttirir. Klinik semptomlari
hafifletmek ve ciddi koplikasyonlari azaltmak icin intravendz kalsiyum tedavisi
gerekir. Bunlar da tiroidektomi maliyetini artirir (52). Tiroidektomi sonrasi
hipokalsemi sik karsilasilan bir komplikasyon olsa da ¢ogunlukla gecicidir ve
siklikla kisa sureli kalsiyum infizyonuyla diizelir. Hipokalsemi gelismesi, temel
tiroid patolojisine ve uygulanan operasyonun tipine de bagh olarak gelisebilir
(50,51). Bizim calismamizda Tablo-1" de de belirtildigi gibi hipertiroidisi olan ve
boyun disseksiyonu yapilan hastalar ¢calismaya dahil edilmemistir.

Total tiroidektomi sonrasinda gelisen kalici hipoparatiroidi nedeniyle
tedavi edilmeyen hastalarda; katarakt, papilla 6demi, beyin bazal gaglionunun
ve serebellumun kalsifikasyonu gibi ciddi komlikasyonlar ortaya ¢ikmaktadir
(53,54). Bu nedenle ameliyat sonrasi Ca*? 6lcimi mutlaka yapilmahdir. Bizim
hastalarimizda da ameliyattan 6nce ve ameliyattan sonra ilk 2 saat i¢inde, 6-
12. saat arasi ve 12-24. saat arasi Ca*?, fosfor ve PTH degerlerine bakildi.
Hipokalsemiye baglh semptom gelisen veya kan Ca*? seviyesi <7,5 mg/dl olan
hastalara ek kalsiyum inflizyonu uygulandi. Ek Ca*? inflizyonuna ihtiyac
duyulan hastalar, ilgili zaman dilimlerinde yapilan kan Ca+?2 6lcim degerleri bu
inflzyonun etkisiyle degisiklik goOstereceginden dolayr c¢alismaya dabhil
edilmedi.

Tiroid operasyonlarindan sonra cesitli klinik, biyokimyasal ve cerrahi
faktorler kan PTH ve Ca*? degerinin dusmesine katkida bulunabilir. Kan

kalsiyumun dismesi 12 saat icinde gorulebilir. Cogu hastada 24 saat icinde
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kendiliginden dizelir. Es zamanli olarak kan fosfor degeri de ¢ok az derecede
azalir. Bu dedgisikliklere ameliyat 6ncesi hemodiliisyon neden olabilir.
Tiroidektomi gibi ayni buayuklukte ve siuredeki diger ekstraservikal
ameliyatlardan sonra da kan kalsiyumunun dismesi bu durumu aciklayabilir
(55). Bizim gcalismamizda hastalara, ameliyat sonrasi ilk 12 saat boyunca 1000
ml %0,9 NaCl infizyonu uygulandi. Ayrica c¢alismamiza dahil edilen bu
hastalarin  vicut kitle indeksleri acisindan gruplar arasi yapilan
degerlendirmede anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0,05).

Bazi calismalarda ameliyat dncesi D-vitamini eksikliginin, ameliyat
sonras! gecici hipokalsemi ile iliskisinin oldugu bildirilmis (56,57). Ancak bu
iliski diger calismalarda gdsterilememistir (58,59). Bizim calismamizda
hastalarin ameliyat dncesi D-vitamini dlcimleri acisindan gruplar arasinda
anlamh farkhlik bulunmadi (p>0,05). Ameliyat sonrasi donemde 24. saatten
once fosfor yiukselmesinin de D-vitamin yetmezligi olmayanlarda hipokalsemiyi
ongorebilecek bir faktor olabilecegi bildirilmistir (60). Calismamizdaki
hastalarin ameliyat 6éncesi fosfor dlcimleri ve bu dlcim degerlerine gore ilgili
zaman dilimlerindeki yuzde degisimleri acisindan guruplar arasinda yapilan
incelemede istatistiksel olarak anlamli farklihk bulunmadi (p>0,05).

Ameliyat sonrasi hipokalsemi icin bazi klinik ve cerrahi ile ilgili risk
faktorleri de bildirilmistir. Hasta ile ilgili faktorlerden yas ve cinsiyet en fazla
degerlendirilen faktérler arasindadir. Tolone ve ark.” nin (61) yaptiklari bir
calismada, 50 yas Ustiindeki hastalarda ameliyat sonrasi hipokalsemi riski 20
kat yuksek olarak belirtiimis ve buna gore yas, ameliyat sonrasi hipokalsemi
ile belirgin olarak iligkili bulunmustur. Bununla birlikte Baldassarre ve ark.’nin
(62) yaptiklari 119.567 hastayi iceren genis retrospektif bir calismada 45-84
yas arasindaki hastalarda, ilgili yas grubundan daha yash ve daha genc¢
hastalara gore, daha az siklikta ameliyat sonrasi hipokalsemi gelistigini
bildirmislerdir. Bu yas grubunda, her yas artisi ile hipokalsemi riskinin %1
oranda azaldigini ve yasin koruycu etkiye sahip oldugunu belirtmislerdir. Bu
konuda yapilan metaanalizde ise gegcici hipokalsemi gelisen ve gelismeyen
hastalar arasinda ortalama yas agisindan anlamli fark bulunamamistir. Ayni
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metaanalitik calismada kadin cinsiyette hipokalsemi insidansi anlamli olarak
yuksek bulunmustur (63). Bizim calismamizda yas ve cinsiyet agisindan
gruplar arasi yapilan incelemede, anlamh farklihk bulunmadi (p>0,05).

Hipertiroidili hastalarda ameliyat sonrasi osteodistrofinin geri déntsu
sonucu kalsiyumun kemiklerde tutulumu, kan kalsiyumunun azalmasina sebep
olabilir. Normal paratiroid fonksiyonu ispatlandiginda, bu a¢ kemik sendromu
hipokalseminin en muhtemel nedeni gibi gérilmektedir (64). Wingert ve ark.” |
(65) graves nedeniyle yapilan tiroid ameliyatlarindan sonra diger hastaliklara
gore 20 kat daha fazla gecici hipokalsemi riski oldugunu gostermislerdir. Bizim
calismamizda hipertiroidisi olan hastalar ¢calismaya dahil edilmemistir.

Kanser nedeniyle yapilan total tiroidektomilerden sonra gelisen
hipoparatiroidi oranlari, %0,6-25 arasinda belirtiimistir. Bu hastalarda tiroid
arka kapsulu de cikarildigi igin, paratiroid bezlerin yaralanma riski yuksektir
(66,67). Bizim calismamizda 13 hastanin (%28,9) patolojisi malign olarak
raporlandi. Histapotolojik tani dagiimina gore gruplar arasinda farklilik
gozlenmedi (p>0,05).

Cesitli yayinlarda sekonder ameliyatlarda hipokalsemi oraninin,
primer ameliyatlara gére 2-10 kat arttigi bildirilmistir. Marchesi ve Torre (68)
MNG, Aganval (69) tiroid kanseri ve Nicolosi (70) Graves hastaligi
reklrrenslerinde uyguladiktan tamamlayici tiroidektomilerde %57 ve %1,5- 21
ve % 24 gibi yuksek oranlarda gecici hipokalsemi ile karsilasmislardir.
Tirotoksikoz igin yapilan cerrahi tedaviyi takiben, niks eden hipertiroidi olgulari
icin uygulanan ikinci tiroid ameliyatlardan sonra, daha yuksek oranda
hipoparatiroidi tespit edilmistir (71,72). Chao (73) ve Menegeaux (74), tim
endikasyonlar icin uyguladiklari sekonder cerrahide genel hipoparatiroidi
oraninin %6,95 ve % 3,6 oldugunu tespit etmistir. Bizim ¢alismamizda tiroid
ya da paratiroid patolojisi nedeniyle daha dnceden ameliyat edilen hastalar
calismaya dahil edilmedi.

Paratiroid ototransplantasyonunun basarisi degisik calismalarda ¢ok
cesitli olarak belirtilmistir. Total tiroidektomilerden sonra basari orani %31-100
arasindaki oranlarla iletilmistir (75,66). Paratiroidektomiden sonra ise; %77-
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100 arasinda belirtilmistir (46). Bizim ¢alismamizda, 7 hastada damarlanmasi
bozulmus ve ya zorunluluktan cikarilmis paratiroid bezleri ayni taraf
sternokleidomastoid kas icine usuline uygun olarak ekildi. Paratiroid
ototransplantasyonu bakimindan gruplar arasi yapilan karsilastirma
sonucunda, gruplar arasinda anlamh farklihk bulunmadi (p>0,05).

Tum tiroidektomilerden sonra kan kalsiyum degerlerinde, ameliyat
oncesi deQerlere gore az veya ¢ok diisme, bununla birlikte gecici hipokalsemi
siklikla goraldr. Lemaire ve ark. (76) yaptiklarl calismada tum tiroidektomi
tiplerinin erken donemde PTH ve kalsiyum metabolizmasi tzerinde bir etkiye
sahip oldugunu gosterdiler. Ancak, hipokalsemilerin cogu asemptomatiktir ve
tedavi gerektirmez. Calismamizda total tiroidektomi sonrasi hipokalsemi ve
buna bagli semptomlarin gelismesini dnlemek amaciyla erken dénemde
profilaktik olarak hizli ve yavas sekillerde yapilan Ca*? inflizyonunun, ilk 24
saatteki kan PTH ve Ca*? élcimlerinin ameliyat 6ncesi degerlerine gore ylizde
oran olarak hesaplanan degisimleri Gzerinde anlamli degisiklik olusturmadigi
goruldi (p>0,05).

Sonu¢ olarak; total tiroidektomi sonrasi erken donemde profilaktik
kalsiyum infiizyonu yapilmayan olgularla, hizli veya yavas profilaktik kalsiyum
infzyonunu yapilan olgular arasinda ilk 24 saatlik kan Ca*? ve PTH
degerlerinde anlamli farkhlik yoktur. Ancak Ca*2 ve PTH arasinda yapilan iliski
analizinde, Ozellikle 12-24. saatten sonra istatistiksel olarak anlamlilik

saptandigini gorduk.
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TESEKKUR

Asistanligim suresince mesleki bilgi ve tecrtbelerini sabir ve
hosgoriyle benimle paylasan tim hocalarima saygi ve sukranlarimi sunarim.
Tezimin yazim asamasinda gosterdikleri yardim ve anlayistan dolayi
saygideger hocam Prof. Dr. Nusret Korun ve yogun is temposu arasinda
benim icin mesaisinin blyuk bolimuand ayiran hocam Dog. Dr. Turkay Kirdak’
a, istatistiksel analizler sirasinda yardimlari ve dostlugu igin Dr. Gokhan
Ocakoglu’ na, zor gunlerimde her zaman yanimda olup beni motive eden,
basta Prof. Dr. Halil Bilgel, Prof. Dr. Sehsuvar G6kg6z ve Uzm. Dr. Halit Ziya
Dundar olmak Gzere tim hocalarima, meslegin zorluklarini birlikte gdgusleyip,
keyifli anlarini paylastigimiz tim asistan, hemsire, sekreter ve hasta bakici
arkadaslarima tesekkir ederim.

Yasamlarini c¢ocuklarina adamis anneme ve qittigi yerden beni
gulimseyrek izledigine inandigim babama, calismalarim siresince sinirsiz
hosgoru ve kosulsuz destekleri icin esime, gllen yizleri icin ogullarim Tahsin

ve Kerem’ e sonsuz tesekkurler.
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