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1.   TÜRKÇE ÖZET 

AMAÇ: Primer hiperparatiroidi, artmış parathormon (PTH) salınımına bağlı hiperkalsemi ile 

seyreden endokrin bozukluktur. Primer hiperparotirodizm’de (PHPT) normokalsemik ve 

hiperkalsemik alt tiplerin arasındaki klinik ve laboratuvar farkları inceleyen çalışmalar nispeten 

azdır. Normokalsemik PHPT ile hiperkalsemik PHPT hastaları arasında klinik, laboratuvar 

farkları analiz ederek klinik seyir açısından farklılıkları ortaya koymak amaçlanmıştır. 

 

GEREÇ VE YÖNTEM: Çalışmamız tek merkezli retrospektif klinik çalışmadır. 2011-2021 

yılları arasında Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları 

Bilim Dalı’na başvuran PHPT hastaları çalışmaya dahil edilmiştir. Hastalar, düzeltilmiş serum 

Ca düzeyine göre normokalsemik ve hiperkalsemik PHPT olarak 2 gruba ayrılmıştır. Hastalar 

D vitamini eksikliği olmayan, GFR>60 ml/dk olan, normal düzeltilmiş serum kalsiyumu ve 

yüksek plazma PTH olan hastalar normokalsemik PHPT olarak kabul edilmiştir. Dışlanma 

kriterleri: Hastane bilgi işletim sisteminde yetersiz veri, aktif malignite varlığı, renal transplant 

hastaları, sekonder hiperparatirodizm nedenleri (D vitamini eksikliği(<20 ng/ml), böbrek 

yetmezliği (GFR<60 ml/dk), ilaçlar(loop diüretikler, tiazid diüretikler, bifosfonatlar, 

denusomab ve lityum), gastrointestinal malabsorbsiyon bozuklukları (çölyak hastalığı, 

pankreas ve safra yetmezliği), ailesel genetik sendromlar (MEN 1-2). Çalışmaya uygun hastalar 

yaş, cinsiyet, nöropsikiyatrik başvuru, pankreatit, nefrolithiazis, osteoporoz ve kemik kırıkları 

açısından detaylı olarak sorgulandı; ortalama kan basıncı, vücut kitle indeksi (VKİ), düzeltilmiş 

Ca, serum P, Glomeruler filtrasyon hızı (GFR), 25 OH D vitamin düzeyleri, DXA (Dual-energy 

X-ray Absorptiometry) kullanılarak tespit edilen lomber omurga ve femur boynu kemik mineral 

yoğunluğu (KMY) ve Z/T-skoru sonuçları tıbbi kayıtlardan alındı. 

 

BULGULAR: 369 hastanın 303’ü kadın (%82,1), 66’sı erkektir (%17,9). Hastaların yaş 

ortanca değeri 61 (22-92) olarak belirlendi. Hastaların 115’i (%31,1) normokalsemik, 254’ü 

(%68,9) hiperkalsemik idi. Normokalsemik hastaların 38/115’i (%33), hiperkalsemik hastaların 

135/254’i (%53,1) cerrahi işlem geçirmiştir. Çalışmaya katılan hastaların 7’si normokalsemik, 

25’i hiperkalsemik toplam 32 hastanın nöropsikiyatrik hastalığı saptandı. 86 nefrolithiazis 

hastasının 22’si (%19,1) normokalsemik, 64’ü (%25,2) hiperkalsemik grupta idi. 113 

osteoporoz hastasının 27’si(%23,5) normokalsemik, 86’sı(%33,9) hiperkalsemik grupta yer 

alıyordu. 2’si normokalsemik diğer 2’si hiperkalsemik 4 hastanın kemik kırığı mevcuttu. 154 
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hastada kan basıncı yüksekliği tespit edildi. Normokalsemik PHPT hastalarında düzeltilmiş Ca 

ortanca değeri 9,7 mg/dl (8,5-10,2), hiperkalsemik hasta grubunda 10,9 mg/dl (10,3-13) idi. 

Serum fosfor ölçümü ortanca değeri 2,8 mg/dl (1,4-6,2) olarak saptandı. D vitamini ortanca 

değeri normokalsemik grupta 20,3 µg/L (5,1-69,2), hiperkalsemik grupta 17,2 µg/L (4,3-87,4) 

idi. PTH ortanca değeri 141,4 pg/ml (63,5-2132,6), normokalsemik grupta 132,7pg/ml (82,3-

297,7), hiperkalsemik grupta 151,5pg/ml (63,5-2132,6) olduğu görüldü. Çalışmamızda 276 

hastanın spot idrarda Ca düzeyi, normokalsemik grupta ortanca 10,4mg (0,6-40,8), 

hiperkalsemiklerde 12,7mg (0,8-48,2) tespit edildi. Glomerüler Filtrasyon Hızı ortanca değeri, 

normokalsemik grupta 94,9 ml/dk (60-132) hiperkalsemik grupta 94,3 ml/dk (60-152,8) idi. 

Alkalen Fosfatazın ortanca değeri normokalsemik PHPT hastalarında 72U/L (32-192), 

hiperkalsemik PHPT hastalarında 86U/L (27-713) olduğu görüldü. Çalışmamızda 28,3 ay 

izlenen NPHPT hastalarından 14/115’ü (%12,2) ilerleyen süreçlerde hiperkalsemik hale 

gelmiştir. NPHPT’nin 50 yaş altında görülme sıklığı HPHPT’ye göre yaklaşık 2 kat fazladır. 

 

SONUÇ: Günümüzde PHPT hastaları asemptomatik ve normokalsemik fazda tespit 

edilmektedir. Bu açıdan NPHPT hastalarının izlemi ve yönetimi önem arz etmektedir. NPHPT 

hastalarının daha erken yaşlarda tespit edilmesi ve hastaların 14/115’ü (%12,2) ilerleyen 

süreçlerde hiperkalsemik hale gelmesi bu grup hastanın takibi açısından önem arz etmektedir. 

 

Anahtar Kelimeler: Primer Hiperparatiroidizm, Nefrolithiazis, Hiperkalsemi, Parathormon, 

Fosfor, Osteoporoz 
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2.    ABSTRACT 

Aim: Primary hyperparathyroidism is an endocrine disorder with hypercalcemia due to 

increased secretion of parathormone (PTH). Studies examining clinical and laboratory 

differences between normocalcemic and hypercalcemic subtypes in primary 

hyperparathyroidism (PHPT) are relatively few. It is aimed to reveal the differences in terms of 

clinical course by analyzing the clinical and laboratory differences between normocalcemic 

PHPT and hypercalcemic PHPT patients. 

 

Materials and Methods: Our study is a single-center retrospective clinical study. PHPT 

patients who applied to Ankara University Faculty of Medicine, Department of Endocrinology 

and Metabolic Diseases between 2011-2021 were included in the study. Patients were divided 

into 2 groups as normocalcemic and hypercalcemic PHPT according to their corrected serum 

Ca level. Patients without vitamin D deficiency, GFR>60 ml/min, normal corrected serum 

calcium, and high plasma PTH were accepted as normocalcemic PHPT. Exclusion criteria: 

Insufficient data in the hospital information system, presence of active malignancy, renal 

transplant patients, causes of secondary hyperparathyroidism (vitamin D deficiency (<20 

ng/ml), kidney failure (GFR<60 ml/min), drugs (loop diuretics, thiazide) diuretics, 

bisphosphonates, denosumab, and lithium), gastrointestinal malabsorption disorders (celiac 

disease, pancreatic and biliary insufficiency), familial genetic syndromes (MEN 1-2) Eligible 

patients age, gender, neuropsychiatric admission, pancreatitis, nephrolithiasis, osteoporosis, 

and bone fractures were questioned in detail in terms of mean blood pressure, body mass index 

(BMI), corrected Ca, serum P, Glomerular filtration rate (GFR), 25 OH vitamin D levels, 

lumbar spine determined using DXA (Dual-energy X-ray Absorptiometry). and femoral neck 

bone mineral density (BMD) and Z/T-score results were obtained from medical records. 

 

Results: Of 369 patients, 303 (82.1%) were female and 66 (17.9%) were male. The median age 

of the patients was determined as 61 (22-92). Of the patients, 115 (31.1%) were normocalcemic 

and 254 (68.9%) were hypercalcemic. 38/115 (33%) of normocalcemic patients and 135/254 

(53.1%) of hypercalcemic patients underwent surgery. The neuropsychiatric disease was 

detected in 32 patients, 7 of whom were normocalcemic and 25 of whom were hypercalcemic. 

Of 86 nephrolithiasis patients, 22 (19.1%) were in the normocalcemic group and 64 (25.2%) 

were in the hypercalcemic group. Of 113 osteoporosis patients, 27 (23.5%) were in the 
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normocalcemic group and 86 (33.9%) were in the hypercalcemic group. There were bone 

fractures in 4 patients, 2 of whom were normocalcemic and 2 of whom were hypercalcemic. 

Elevated blood pressure was detected in 154 patients. The median corrected Ca value was 9.7 

mg/dl (8.5-10.2) in normocalcemic PHPT patients and 10.9 mg/dl (10.3-13) in hypercalcemic 

patients. The median value of serum phosphorus measurement was 2.8 mg/dl (1.4-6.2). The 

median vitamin D value was 20.3 µg/L (5.1-69.2) in the normocalcemic group and 17.2 µg/L 

(4.3-87.4) in the hypercalcemic group. The median PTH value is 141.4 pg/ml (63.5-2132.6), 

132.7pg/ml (82.3-297.7) in the normocalcemic group, 151.5pg/ml (63.5-2132) in the 

hypercalcemic group, 6) was found. In our study, the Ca level in the spot urine of 276 patients 

was determined as a median of 10.4 mg (0.6-40.8) in the normocalcemic group and 12.7 mg 

(0.8-48.2) in the hypercalcemic group. The median value of the Glomerular Filtration Rate was 

94.9 ml/min (60-132) in the normocalcemic group and 94.3 ml/min (60-152.8) in the 

hypercalcemic group. The median value of Alkaline Phosphatase was 72U/L (32-192) in 

normocalcemic PHPT patients and 86U/L (27-713) in hypercalcemic PHPT patients. In our 

study, 14/115 (12.2%) of the NPHPT patients followed for 28.3 months became hypercalcemic 

with time. The incidence of NPHPT under the age of 50 is approximately 2 times higher than 

HPHPT. 

 

Conclusions: Today, PHPT patients are detected in asymptomatic and normocalcemic phases. 

In this respect, the follow-up and management of NPHPT patients are important. It is important 

for the follow-up of this group of patients that NPHPT patients are detected at an earlier age 

and 14/115 (12.2%) of the patients become hypercalcemic in the future. 

 

Key Words: Primary Hyperparathyroidism, Nephrolithiasis, Hypercalcemia, Parathormone, 

Phosphorus, Osteoporosis 
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3.    GİRİŞ VE AMAÇ 

Primer Hiperparatiroidizm (PHPT) paratiroid bezleri tarafından salınan paratiroid 

hormonun (PTH) yüksekliği ve çoğunlukla hiperkalsemi ile karakterize kalsiyum, fosfat ve 

kemik metabolizması bozukluğudur (1). Normokalsemik primer hiperparatiroidizm (NPHPT) 

sekonder nedenlerin dışında toplam ve iyonize serum kalsiyumunun  normal ,paratiroid hormon 

(PTH) değerinin yüksek oluşu ile karakterize primer hiperparatiroidizm varyantıdır (2). PHPT 

de PTH artışı dört paratiroid bezinin bir veya birden fazlasında aşırı sekresyona bağlı olarak 

görülebilir. Genellikle basit paratiroid adenomu şeklinde olur. Multiglandüler hastalık çoğu 

zaman ailesel PHPT sendromlarında görülür (3). 

PHPT üçüncü en sık görülen endokrin hastalıktır. Kadınlarda erkeklerden 2-3 kat daha 

sık görülür. Tek bezde görülen basit paratiroid adenomu en sık nedenidir (%75-85), ardından 

birden fazla bezde görülen paratiroid adenomları gelmektedir ve en az oranda da paratiroid 

karsinomu neden olmaktadır (<%1). Adenoma aşağıda yerleşimli paratiroid bezlerinde 

yukarıda yerleşimlilere göre daha sık rastlanmaktadır (4). PHPT insidansı toplumlar arasında 

farklılık göstermektedir. Genel ortalama 100.000 de 0,4 ile 82 arasındadır (5-7). NPHPT son 

10-15 yıl içerisinde tanımlanmıştır tanımı, prevelansı ve komplikasyon oranları hakkında 

belirsizlikler hala devam etmektedir (8). Belçika da yapılan bir çalışmada NPHPT hastalarının 

PHPT hastaları içindeki oranı %19 olduğu görülmüştür.  

Bu çalışmada normokalsemik ve hiperkalsemik formlarının klinik, labrotuvar verilerini 

karşılaştırmak, meydana gelen değişimleri ortaya koymak mevcut klinik çalışmalar ile uyuşan 

ve uyuşmayan noktaları incelemeyi amaçladık. PHPT hastalarının normokalsemik varyantının 

takibinde ortalama ne kadar süre sonra hiperkalsemik faza geçtiği, normokalsemik hastaların 

ne sıklıkla izlenmesi gerektiği nefrolithiazis, hipertansiyon (HT), osteoporoz, psikiyatrik 

sorunlar gibi komorbid durumların gelişiminin ne sıklıkla olduğunun öngörülmesi tedavi ve 

maliyet etkinlik açısından nasıl bir yol izlenmesi gerektiği amaçlı daha detaylı çalışmalara 

ihtiyaç vardır.  
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4.  GENEL BİLGİLER 

4.1. PHPT Tanımı ve Epidemiyolojisi 

PHPT toplumda hiperkalseminin en yaygın nedenidir. Genellikle 40 yaş sonrasında yine 

sıklıkla postmenapozal kadınlarda tespit edilmektedir (9) . Primer Hiperparatiroidizm  

paratiroid bezleri tarafından salınan paratiroid hormonun  yüksekliği ve çoğunlukla 

hiperkalsemi ile karakterize kalsiyum, fosfat ve kemik metabolizması bozukluğudur (1).  

PHPT endokrin hastalıkları içinde diyabet ve osteoporoz sonrası üçüncü en sık görülen 

hastalıktır. ABD’de tüm ölüm nedenleri içerisinde hiperparatiroidizm kaynaklı ölümlerin kaba 

ölüm oranı bir yılda ortalama milyonda 0,35 olarak belirlenmiştir. PHPT toplumdan topluma 

farklı sıklıkta görülmektedir. Yapılan çalışmalar ışığında bakılırsa kadınlarda erkeklerden 

ortalama 3 kat daha fazla görülür. PHPT prevelansı Kuzey Amerikada her 1000 hastada 1, İsveç 

toplumunda her 1000 hastada 4,3 şeklindedir. Norveç ve Finlandiya toplumunda 75 yaş ve daha 

yaşlılarda sırasıyla 1000 kişide 3 ve 21 olarak belirlenmiştir (10). Yapılan çalışmalarda ırklar 

arasında da hiperparatiroidizm görülme sıklığı arasında farklılıklar gözlenmiştir, en sık Siyah 

ırkta görülmektedir sonrasında Beyazlar, Asyalılar, Hispanikler ve diğerleri gelmektedir (7).  

Normokalsemik primer hiperparatiroidizm (NPHPT) sekonder nedenlerin dışında toplam 

ve iyonize serum kalsiyumunun  normal ,paratiroid hormon (PTH) değerinin yüksek oluşu ile 

karakterize primer hiperparatiroidizm varyantıdır (2). NPHPT son 10-15 yıl içerisinde 

tanımlanmıştır tanımı, prevelansı ve komplikasyon oranları hakkında belirsizlikler hala devam 

etmektedir (8). Belçika da yapılan bir çalışmada NPHPT hastalarının PHPT hastaları içindeki 

oranı %19 olduğu görülmüştür. Serum kalsiyum ölçümleri rutin olarak yapılan batı ülkelerinde 

tespit edilen PHPT hastalarının yaklaşık %80 i asemptomatiktir ve uzun süre stabil seyrederler. 

Semptomatik olanlarda osteoporoz, nefrolithiazis ve hiperkalsemi semptomları (anoreksi, 

bulantı, kabızlık, polidipsi ve poliüri) görülebilir (1, 11). 
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4.2. Etiyoloji ve Patofizyoloji 

PHPT üçüncü en sık görülen endokrin hastalıktır. Kadınlarda erkeklerden 2-3 kat daha 

sık görülür. Tek bezde görülen basit paratiroid adenomu en sık nedenidir (%75-85), ardından 

birden fazla bezde görülen paratiroid adenomları gelmektedir ve en az oranda da paratiroid 

karsinomu neden olmaktadır (<%1). Aşağıda yerleşimli paratiroid bezlerinde adenoma, yukarı 

yerleşimlilere göre daha sık rastlanmaktadır (4). 

PHPT çoğunlukla aile öyküsü ve endokrin bez tutulumu olmayan sporadik bir hastalıktır. 

Hiperparatiroid hastaların %10 undan azını oluşturan PHPT’nin genetik alt tipleri paratiroid 

bezinde sınırlı veya multiple endokrin neoplazi (MEN) sendromlarının parçası da olabilir (12). 

Tipik olarak serum kalsiyum ve PTH düzeyi yüksekliği ile başvuran genç hastalar, 

paratiroid kanseri açısından dikkatle değerlendirilmelidir. Başvurularda çoğunlukla böbrek ve 

iskelet sistemi bulguları görülmektedir. Özellikle Çin ve Amerika gibi ülkelerde paratiroid 

kanseri insidansı son yıllarda giderek artmaktadır (13, 14).  

PHPT’nin kalıtsal formları ile ilişkilendirilen birçok germ hattı mutasyonları ve en az 6 

adet somatik mutasyonu vardır (15, 16). Paratiroidin soliter adenom veya karsinomuna neden 

olan hücreleri genellikle monoklonaldir. Paratiroid tümörlerinin gelişiminin altında çoğunlukla 

proto-onkogenler ve tümör süpressör genler yatmaktadır. Mutasyonlara sporadik tümörler için 

siklin D1/PRAD1 (paratiroid adenom 1) ve ailesel tümörler için RET gibi genlerdeki fonksiyon 

kazancı mutasyonları örnek gösterilebilir. Sporadik ve ailesel tümörler için MEN1 veya CDC73 

(önceki adı HRPT2) gibi genlerdeki fonksiyon kaybı mutasyonları da görülebilir (17-20). 

11.Kromozom üzerinde PTH geni bulunur. Bu kromozomdaki perisentrik inversiyonu 

sonucu PRAD1 ile proto-onkogenin yer değişmesiyle sonuçlanır (21-23). MEN 1 klasik bir 

tümör supressör gendir. Ailesel MEN 1 sendromunda MEN 1 genindeki mutasyonun sebep 

olduğu bulunmuştur. MEN 1 genindeki mutasyon ailesel olmayan sporadik paratiroid 

adenomlarında da görülebilir (24). MEN1 geninden menin adı verilen protein kodlanır, bu 

proteinde DNA replikasyon ve transkripsiyonun düzenlenmesinde rol oynar. 

CDKN1B, p27 sikline bağımlı kinaz inhibitörünü (CDKI) kodlar. CDKN1B ve diğer 

CDKI varyantları sporadik paratiroid adenomlarında düşük sıklıkta bulunur (25, 26). CDC73 

(HRPT2) mutasyonları, bir tür ailesel hiperparatiroidizmde, hiperparatiroidizm-çene tümörü 
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(HPT-JT) sendromunda tanımlanmıştır ve paratiroid kanseri riskinde artış ile ilişkili 

bulunmuştur (27). RET mutasyonu MEN 2A ve 2B’de tümöre özgü mutasyonlar şeklinde 

görülür, sporadik primer hiperparatiroidizmde çok nadir görülür. Örnek bir çalışmada 34 

paratiroid adenomu olan hastada herhangi bir mutasyona rastlanmamıştır (28, 29). Paratiroid 

dokusu kaynaklı olmayan malign tümörlerde ektopik PTH üreten vakalar mevcuttur. PTH 

geninin tümör hücresi ekspresyonu ve PTH'nin tümöral üretimi doğrudan çok az vakada 

gösterilmiştir (30, 31). 

Radyasyona maruz kalmak özellikle de baş boyundaki ışına maruz kalma durumunda 

ilerleyen yıllarda primer hiperparatiroidizm gelişebilir. 1986 yılında Çernobil nükleer 

santralinde çalışan 61 temizlikçi incelenmiş ilerleyen yıllarda 15 tanesinde primer 

hiperparatiroidizm gelişmiş bu oran topluma göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur 

(32).Bu hastalarda tüm vücutta maruz kalınan radyasyon miktarı 0,3 ile 8,7 Gy arasındaymış. 

PHPT etyolojisinde sorgulanan RAİ tedavisi ve birçok gen çalışması mevcuttur. 

Tiyazid diüretiği kullanımı idrardan kalsiyum atılımını azaltır ve hiperkalsemiye neden 

olurlar. Tiyazid kullanımı altta yatan PHPT’i ortaya çıkartabilir ya da maskeleyebilir. PHPT 

tiyazid tedavisi kesildikten sonra hala hiperkalsemi devam ediyorsa tanı alabilir (33).Lityum 

tedavisi total, iyonize kalsiyum ve PTH düzeyini zaman içerisinde arttırır ancak yapılan çoğu 

çalışmada normal aralıkta bu artışı yaptığı bulunmuştur (34). 

4.3. Semptom ve Bulgular  

Günümüzde rutin yapılan laboratuvar ölçümleri nedeniyle PHPT hastalarına 

asemptomatik dönemde tanı konuluyor. Semptomlarla ilerleyen zamanlarda başvurular 

genellikle nefrolithiazis ile olmaktadır. 1970 li yıllarda PHPT hastalarının %40-60’ı 

günümüzde %15-20 si nefrolithiazis ile başvurmaktadır (35). Son yapılan çalışmaların ışığında 

PHPT tanısı alan hastaların %7-18’inde nefrolithiazis, nefrolithiazis ile başvuran hastaların %2-

8’inde PHPT saptanmıştır (36). Hiperparatiroidizm olan hastalarda olmayanlara göre subklinik 

nefrokalsinoz ve nefrolithiazis daha sıktır (37, 38). 
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        PHPT de hiperkalseminin başka ölçülebilir semptomlarından biri de kemik dokusu 

kaybıdır bu karşımıza osteopeni ve osteoporoz olarak çıkabilmektedir buna bağlı olarak kırıklar 

gelişebilmektedir. Kemik ağrısı, iskelet deformiteleri ve patolojik kırıklarla karakterize olan 

osteitis fibrosa sistica, ilerlemiş hastalıkta ortaya çıkar ancak günümüzde biyokimyasal testlerin 

sık yapılması nedeniyle daha az rastlanılmaktadır (3). PHPT de osteitis fibrosa sistica nın klasik 

radyolojik belirtileri kafada atılmış tuz-biber manzarası, distal klavikula sivrileşmesi, 

subperiostal kemik rezorpsiyonu, kemik kistleri ve kahverengi tümörler benzeri bulgular artık 

nadiren görülmektedir (39). Subklinik, idiyopatik vertebral kompresyon kırığı olan hastalar, 

kemiğin mineral yoğunluğundan bağımsız olarak osteoporozlu olarak kabul edilir. Toplumda 

vertebral kompresyon kırıkları genelde yetersiz teşhis edilir. Birçok çalışma PHPT’li hastalarda 

vertebral kompresyon kırığı riskinin arttığını göstermiştir (40). PHPT de yapılan kemik mineral 

dansitometrisi (KMD) ölçümlerinde özellikle distal radius üçte birlik bölümündeki kortikal 

kemiğin yoğun etkilendiği bilinmektedir. Son dönemde yapılan yüksek çözünürlüklü periferik 

kantitatif bilgisayarlı tomografilerde hem kortikal hem trabeküler kemiğin etkilendiği 

gösterilmiştir (41). 

Hastalarda hiperkalsemi ile ilişkili çeşitli nörobilişsel, kas-iskelet sistemi ve 

gastrointestinal şikayetler görülebiliyor. Hastalarda nörobilişsel olarak karakteristik olmayan 

yorgunluk, kısa süreli hafıza kaybı, konsantrasyon güçlüğü ve uykusuzluk görülebiliyor. PHPT 

de hiperkalsemiye bağlı peptik ülser günümüzde az görülmesine rağmen karın ağrısı, kabızlık 

ve reflü görülebilmektedir. Hiperkalsemisi olan hastalarda kemik ve kas ağrılarıda 

görülmektedir ancak semptomlar kalsiyum düzeyi ile ilişkili değildir. Hiperkalseminin özellikle 

hipertansiyon, erken ateroskleroz ve kapak kalsifikasyonu ile ilgili olarak kardiyovasküler 

sağlık üzerindeki etkileri hakkında bazı veriler vardır, ancak sonuca ilişkin veriler yetersizdir 

(3). 

4.4. Laboratuvar Bulguları 

PHPT hastalarının çoğunda düzeltilmiş kalsiyum (düzeltilmiş Ca: ölçülen 

kalsiyum(mg/dl) + 0,8 x (4 – albümin değeri g/dl)) değerleri yüksek tespit edilir. Genellikle 

normalin 1 mg/dl’si kadar üst sınırında bulunur. PTH değerleri genel olarak normalin 

üstündedir. PTH’nın fosfatürik etkisi nedeniyle serum fosfat düzeyi normal aralığın alt sınırında 

ya da daha düşüktür. Alkalen fosfataz seviyeleri artan kemik rezorbsiyonunun bir yansıması 
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olarak yükselebilir, ancak çoğu zaman normal aralıkta kalır. D vitamininin depolama şekli olan 

25-hidroksivitamin D (25OHD), genellikle yetersiz (20-29 ng/ml) veya eksiktir(<20 ng/ml) 

(42). 

İmmünoradyometrik ölçüm (IRMA) ile PTH’nın biyolojik aktif (1-84) formu çalışmalar 

açısından en uygun formudur ve tespiti gereklidir. PTH’nın değerlendirilmesi için kronik 

böbrek hastalığı (KBH) varlığı ve D vitamini eksikliği tespiti önemlidir. 25OHD eksikliğinde 

PHPT’li hastaların şiddetli semptomları olduğu görülmüştür. GFR<60 mL/dk/1,73 m2 KBH 

sınırıdır ve renal osteodistrofi ayrımında önemlidir. PHPT’de artmış kemik aktivitesine bağlı 

idrarda cAMP ve hidroksiprolin değerleri yükselir.  

4.5. Görüntüleme Yöntemleri        

PHPT hastalarında bilateral boyun diseksiyonu yerine giderek artan sıklıkta MİP 

kullanılmaktadır. Bu nedenle preoperatif paratiroid lokalizasyonun önemi artmaktadır. 

Ultrasonografi (USG) ve Sestamibi Sintigrafi (MİBİ) gibi geleneksel yöntemlerin yanısıra 

paratiroid dört boyutlu bilgisayarlı tomografi (4D-CT), pozitron emisyon tomografisi (PET) ve 

manyetik rezonans görüntüleme (MRG) gibi yöntemlerde ileri incelemede 

kullanılabilmektedir. Tekrarlayan PHPT vakalarında invaziv paratiroid örnekleme 

kullanılabilir (43). 

USG kolay erişilebilir, güvenli ve ekonomik olması nedeniyle PHPT operasyonları öncesi 

sıkça başvurulan görüntüleme yöntemlerinden biridir. USG yapan kişiye göre başarı ihtimali 

değişmektedir. Yapılan bir kohort çalışmada USG ve MİBİ’nin sensitivite, spesivite ve negatif 

prediktif değerlerde benzer performans göstermiş. USG ve MİBİ sırasıyla pozitif prediktif 

değerde %90 , %92 tanı koymada %91 , %92 şeklinde belirlenmiştir (44). 

99m teknesyum – sestamibi maddesinin intravenöz verildikten sonra gama kamerası ile 

görüntülenir. Evrensel kabul edilmiş bir konsensus olmamasına rağmen birbiriyle uyumlu, 

ekonomik ve ulaşılabilir olması nedeniyle birçok merkez USG ile kombine olarak kullanır (45, 

46).  
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4.6. Tanı ve Ayırıcı Tanı 

4.6.1. Primer Hiperparatiroidi 

Primer Hiperparatiroidizm (PHPT) paratiroid bezleri tarafından salınan paratiroid 

hormonun (PTH) yüksekliği ve çoğunlukla hiperkalsemi ile karakterize kalsiyum, fosfat ve 

kemik metabolizması bozukluğudur (1). 

4.6.1.1. Normokalsemik Primer Hiperparatiroidi 

Normokalsemik PHPT 2009 yılında uluslararası bir çalıştayda PHPT’nin bir türü olarak 

kabul edilmiştir. Normokalsemik PHPT hastaları genellikle düşük kemik mineral 

dansitometrisi (KMD) ile başvururlar bu aşamada serum PTH düzeylerinin yüksek kalsiyum 

düzeylerinin normal aralıkta olduğu gözlenir. Normokalsemik PHPT tanısı konması için serum 

PTH’nın yüksek, düzeltilmiş Ca değerinin normal olması bunların yanında sekonder nedenlerin 

dışlanması gerekmektedir (47-51). 2014 yılında toplanan Dördüncü Uluslararası Asemptomatik 

PHPT Tedavi Çalıştayında bu laboratuvar verilerinin 3-6 aylık dönemde en az 2 defa teyit 

edilmesi gerektiği şeklinde karara varılmıştır. Normokalsemik PHPT’nin PHPT içerisindeki 

sıklığı %0,5-16 arasında değişmektedir (49). 

Normokalsemik PHPT tanısı için sekonder hiperparatiroidi yapabilecek faktörlerinin 

dışlanması gerekmektedir. NPHPT teşhisi için ekarte edilmesi gerekenler; D vitamini eksikliği 

(<20 ng/mL), yetersiz Ca alımı veya Ca emilim bozukluğu, kronik böbrek hastalığı (eGFR <60 

mL/dak), loop diüretikleri, tiyazid diüretikleri, lityum, bifosfonatlar veya denosumab benzeri 

ilaçlar, idiyopatik hiperkalsiüri nedenleri dışlanmalıdır (8).  

4.6.1.2. Asemptomatik Primer Hiperparatiroidi 

Asemptomatik hastaların laboratuvar verileri semptomatik hastalarla benzerdir ancak 

biraz daha ılımlı değerlere sahiptir. Serum total veya iyonize kalsiyum değerleri normal aralıkta 

yüksek veya hafif artmıştır (40). Semptomatik PHPT hastalarında cerrahi yapılması gerekirken 
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asemptomatik PHPT hastalarının toplumda yaygın tespit edilmesi sonrası cerrahi gerekliliği ve 

zamanlaması gündeme gelmektedir (52, 53). Asemptomatik PHPT de cerrahi zorunluluğu 

yoktur. Hastalık progresyonu gelişen; kötüleşen hiperkalsemisi, nefrolithiazisi veya kemik 

kaybı olanlarda cerrahi gerekebilir (54). Asemptomatik PHPT hastalarının 15 yıl kadar 

izlendiği bir çalışmada yaklaşık %25’inde cerrahi gereksinimi olmuştur (55). 

4.6.2. Diğer Tanılar 

PHPT’yi ayırmak gereken bir diğer hastalık ailesel hipokalsiürik hiperkalsemidir (FHH). 

3 alt türü mevcuttur (FHH1, FHH2, FHH3) (56). Tanı 24 saatlik idrarla kalsiyum atılımı 

ölçülerek konulur. Çoğu hastada kalsiyum/kreatin oranı <0,01’ den düşüktür. Genellikle tedavi 

gerekmez. Serum PTH değerleri genellikle normaldir ancak yüksekte saptanabilir, serum 

magnezyum değerleri çoğunlukla yüksektir. Otozomal dominant (OD) bozukluklar sonucu 

gelişirler. FHH1 de kalsiyum algılayıcı reseptör genindeki (CaSR) mutasyon, FHH2 de G-

protein alt birimi alfa-1'de mutasyon, FHH3'te adaptör protein-2 sigma 1 alt biriminde 

mutasyon neden olur (57). 

PHPT’den ayırıcı tanısı yapılması gereken bir diğer hastalık idiyopatik hiperkalsiüridir. 

Poligenik bir hastalıktır böbrek taşları ve hiperkalsiüri (kadınlarda 250 mg/gün ve erkeklerde 

300 mg/gün'den fazla kalsiyum atılımı) görülür. Bağırsaktan kalsiyum emilimi artarken renal 

kalsiyum emilimi azalmıştır, aynı zamanda artmış kemik döngüsü mevcuttur. PHPT den farkı 

PTH ve kalsiyum düzeyleri normalken hastalar diyetteki kalsiyumdan etkilenir (58). 

Ayırıcı tanıda bir diğer dikkat edilmesi gereken etken malignitelerdir. Malignitelere bağlı 

hiperkalsemi sık görülebilmektedir, PHPT den farklı olarak hiperkalsemi semptomları daha 

şiddetlidir çoğu zaman eşlik eden bir PTH yüksekliği yoktur. 

4.7. Tedavi 

PHPT tanılı semptomatik hastaların adenom veya adenomlarının kür sağlayacak tedavisi 

cerrahi olarak çıkarılmalarıdır. Standart tedavi olarak geniş boyun diseksiyonu yapılır. Lokal 

anestezi altında minimal invaziv paratiroidektomi (MİP) yaşlı ve genel anestezi alamayacak 
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hastalarda giderek artan uygulamadır (4). MİP estetik, zaman ve daha az komplikasyon gibi 

avantajları nedeniyle özellikle ailesel olmayan PHPT hastalarında tercih edilmektedir. 

Asemptomatik PHPT hastaları ise operasyona uygun olmadıklarında medikal tedaviyle izlenir 

(13).  

Başarılı PHPT cerrahisi sonrası düzeltilmiş kalsiyum, PTH, fosfat ve idrar kalsiyum 

değerleri hızla normale döner. Kemik erimesi ile ilişkili parametreler normale döner. Osteoblast 

aktivitesi osteoklastın üzerine çıkar kemik mineral yoğunluğu iyileşir (59, 60). 

 

4.7.1. Medikal Tedavi 

PHPT hastalarının küratif tedavisi cerrahidir. Asemptomatik olan cerrahiyi kabul 

etmeyen veya uygun olmayan, komorbiditesi olan hastalarda medikal izlem yapılabilir. PHPT 

hastalarında yeterli hidrasyonun sağlanması 25-hidroksivitamin D seviyelerinin >20ng/dl’nin 

üzerinde olacak şekilde günde 600-1000 IU başlangıç dozundan D vitamini desteği önerilir. D 

vitamini takviyesi sırasında serum Ca düzeyleri izlenmelidir (61, 62).  

Sinekalset bir kalsimimetik ajandır. PHPT hastalarında operasyonun uygun olmadığı 

veya operasyon yapılamayan hastalarda şiddetli hiperkalsemiyi önlemek amacıyla kullanılır. 

Günlük 2x30 mg şeklinde önerilir yan etkileri azaltmak amacıyla tek doz şeklinde de 

kullanılabilir. Tedavi başlandıktan sonra sıkı kalsiyum takibi yapılmalıdır. Mide bulantısı, 

kusma, diyare ve baş ağrısı en sık görülebilen yan etkileridir (63).  

PHPT olan ancak opere olamayan veya osteoporozu olan hastalarda bifosfonatlar önerilir. 

Bifosfonat tedavisi ile kısa vadede (2 yıl) kemik yoğunluğundaki iyileşmeler paratiroidektomi 

ile eş görülmüştür (64). Operasyon yapılamayan ciddi hiperkalsemisi ve kemik mineral 

yoğunluğu düşük olan hastalarda sinekalset ve antirezorptif ilaç kombine kullanılabilir. 

Östrojen ve progesteron destek tedavisi postmenapozal PHPT olan hastalarda serum Ca 

düzeyini azaltıp kemik yoğunluğunu hafif arttırarak fayda sağlar (65, 66).  

Dördüncü Uluslararası Asemptomatik PHPT’i Tedavi Çalıştayında (2014) alınan kararda 

normokalsemik PHPT hastalarına yıllık kalsiyum ve PTH ölçümü, 1-2 yılda bir KMD ile kemik 
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yoğunluğu takibi yapılması önerilmiştir. Takipte kemik mineral yoğunluğu kötüleşen, 

nefrolithiazis veya kırık gelişen hastalara cerrahi yapılması uygun görülmüştür (40). 

4.7.2. Cerrahi Tedavi 

Tarihte ilk başarılı paratiroidektomi 1925 yılında Avusturya’da Felix Mandel tarafından 

osteitis fibroza sistika tanılı bir hastaya lokal anestezi altında yapılmıştır. Bilateral boyun 

ekspolaryonu yapılmış 3 adet normal, 1 adet büyümüş bez tespit edilmiştir. Büyümüş olan 

çıkarılmıştır, operasyon sonrası hastalığa bağlı şiddetli semptomlar düzelmiştir (67).  Cerrahi 

PHPT’i hastaları için tek küratif tedavidir. Böbrek ve kemik bulguları olan semptomatik 

hiperkalsemisi olan PHPT’i hastaları operasyon endikasyonu alırlar (68). Semptomatik 

PHPT’si olup cerrahi kabul etmeyen yada cerrahiye uygun olmayan, daha önce başarısız boyun 

operasyonu geçirmiş hastalarda medikal tedavi uygulanabilir (69).  

 

4.Uluslararası çalıştayda yayınlanan kılavuzda asemptomatik PHPT’i hastalarının cerrahi 

endikasyonları güncellenmiştir.  

 Yaş <50 olması 

  Serum düzeltilmiş Ca düzeyinin normalin 1 mg/dl üstünde olması 

  Lomber omurga, kalça, femur boynu veya radius kemiğinin 1/3 alt ucunda tespit 

edilen osteoporoz varlığı (T skoru -2,5 ve altında olması) veya herhangi bir 

görüntüleme yöntemiyle tespit edilen asemptomatik vertebra kırığı  

 GFR<60 ml/dk, 24 saatlik idrarda Ca atılımının >400 mg/gün olup artmış böbrek taşı 

riskinin olması, herhangi bir görüntüleme yöntemi ile tespit edilen asemptomatik 

nefrolithiazis veya nefrokalsinozis olması 

Bu kriterlerden herhangi birinin varlığı veya bu kriterlere uymadığı için takip edilen 

ancak hastalık progresyonu gelişen kişilerde cerrahiye adaydır (40). 
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5.GEREÇ ve YÖNTEM 

Çalışma retrospektif tasarlanmış olup Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Endokrinoloji ve 

Metabolizma Hastalıkları Ana Bilim Dalı’na 1 Ocak 2011 – 1 Ocak 2021 tarihleri arasındaki 

10 yıllık süreçte başvuran ve çalışmaya uygun 369 hasta çalışmaya alınmıştır. Hastalar, 

düzeltilmiş serum Ca düzeyine göre normokalsemik ve hiperkalsemik PHPT olarak 2 gruba 

ayrılmıştır. D vitamini eksikliği olmayan, GFR>60 ml/dk olan, normal düzeltilmiş serum 

kalsiyumu ve yüksek plazma PTH olan hastalar normokalsemik PHPT olarak kabul edilmiştir. 

Çalışmamıza dahil edilen 369 hastanın yaş, cinsiyet, hastalık öyküsü, tanı tarihi, takip 

süresi , diüretik ilaç kullanımı, cerrahi öyküsü, nöropsikiyatrik hastalık öyküsü, nefrolithiazis 

öyküsü, osteoporoz ve varsa kırık öyküsü, kan basıncı, serum Ca miktarı, fosfor, D vitamini, 

pth, spot idrar Ca, kreatin, GFR, alkalen fosfataz (ALP), mevcut KMD sonuçları ( Lumbal 

vertebra, femur proksimal, 1/3 radius distal uç ), son başvurusundaki düzeltilmiş Ca düzeyi 

olmak üzere birçok parametre kaydedildi. 

Dışlanma kriterleri: 

 Hastane bilgi işletim sisteminde yetersiz veri 

 Aktif malignite varlığı 

 Renal transplant hastaları 

 Sekonder Hiperparatirodizm nedenleri (D vitamini eksikliği(<20 ng/ml), böbrek 

yetmezliği (GFR<60 ml/dk), ilaçlar(loop diüretikler, tiazid diüretikler, bifosfonatlar, 

denusomab ve lityum), gastrointestinal malabsorbsiyon bozuklukları (çölyak hastalığı, 

pankreas ve safra yetmezliği) 

 Ailesel genetik sendromlar (MEN 1-2) 

Tablo 5.1. Biyokimyasal parametrelerin normal referans aralıkları 

 

      

Normal Referans Aralık 

Değerleri 

Parathormon     15-65 pg/ml 

Kalsiyum     8,6-10,2 mg/dl 

Fosfor     2,5-4,5 mg/dl 

Albumin     35-52 g/L 

Vitamin D(25OHD) 

Kış: 10-60µg/L 

Yaz: 20-120µg/L 

Alkalen Fosfataz     30-120 U/L 
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5.1. İstatistiksel Yöntem 

Verilerin analizi IBM SPSS (Statistical Package for Social Sciences) (Ek-1) paket 

programında yapıldı. Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu görsel (histogram ve olasılık 

grafikleri) ve analitik yöntemlerle (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) incelendi. 

Tanımlayıcı analizler normal dağılmayan sayısal değişkenlerde ortanca (IQR, çeyreklerarası 

aralık); ordinal ve kategorik değişkenlerde ise frekans tabloları kullanılarak verildi. Gruplar 

arasında sayısal değişkenleri karşılaştırmada Mann Whitney U testi, kategorik değişkenleri 

karşılaştırmada ise yerine göre Ki-kare ya da Fisher testi kullanıldı. Cerrahiyi predikte eden 

kestirim değerlerini belirlemek için ROC analizi yapıldı. Anlamlı sınır değerlerin varlığında, 

bu değerlere ait pozitif olabilirlik oranları ve youden indeksleri hesaplanarak uygun olanı 

seçildi. Cerrahi için risk faktörlerini belirlemek amacıyla çok değişkenli analiz yapıldı. Tek 

değişkenli analizlerde istatistiksel anlamlı olan parametreler modele dahil edilerek lojistik 

regresyon analizi uygulandı. Model uyumu Hosmer-Lemeshow testi ile değerlendirildi. P<0.05 

için sonuçlar istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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6.BULGULAR 

Çalışmamıza Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Endokrinoloji ve Metabolizma 

Hastalıkları Anabilim Dalı bölümüne 1 Ocak 2011 – 1 Ocak 2021 tarihleri arasındaki 10 yılda 

başvuran ve çalışma kriterlerine uyan PHPT hastaları çalışmaya dahil edilmiştir. Malignite, 

böbrek nakli, sekonder hiperparatiroidi gibi dışlama kriterleri neticesinde 369 hasta çalışmaya 

uygun bulunmuştur. Demografik özellikler değerlendirildiğinde 303’ü kadın (%82,1), 66’sı 

erkektir (%17,9). Tüm hastalar değerlendirildiğinde hastaların yaş ortanca değeri 61 (22-92) 

olarak belirlendi. Yaşı 50 ve altında olan hastaların sayısı 84(%22,8), 65 yaş ve altında olanların 

sayısı 234(%63,4) olarak tespit edildi.  

Tablo 6.1. Hastaların demografik özellikleri ve dağılımı 

 

  Toplam(n:369) 

Yaş(yıl) 61 (22-92) 

Kadın (%) 303(82,1) 

Erkek (%) 66(17,9) 

Yaş ≤ 50 (%) 84(22,8) 

Yaş ≤ 65 (%) 234(63,4) 

Hiperkalsemik PHPT (%) 254(68,8) 

Normokalsemik PHPT (%) 115(31,2) 

 

369 PHPT hastasının 115’i normokalsemik (%31,1), 254’ü hiperkalsemik (%68,8) grupta 

yer alıyordu. NPHPT hastalarının 103/115’i kadın (%89,6), 12/115’i erkek (%10,4) idi. 

Normokalsemik PHPT hastaların yaş ortanca değeri 60 (22-92), hiperkalsemik PHPT 

hastalarının yaş ortanca değeri 62 (24-90) olarak tespit edildi. Tüm hastaların ortanca takip 

süreleri 15 ay (0-178,7) iken bu sürenin normokalsemik PHPT hastalarında 28,3 ay (0-152,9), 

hiperkalsemik PHPT hastalarında 11,6 ay (0-178,7) olduğu saptandı.  

Çalışmaya katılan hastaların 32 tanesinde nöropsikiyatrik hastalık öyküsü mevcuttu. 7 

hasta normokalsemik, 25 hasta hiperkalsemik grupta yer almaktaydı. PHPT’nin sık görülen 

bulgularından biri olan nefrolithiazis 86 (%23,3) hastada görüldü. Bunlardan 22/86’sı(%19,1) 
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normokalsemik, 64/86’sı (%25,2) hiperkalsemik grupta yer alıyordu. Diğer sık görülen 

bulgulardan biri olan osteoporoz 113 (%30,6) hastada izlendi. Bunlardan 27/113’ü(%23,5) 

normokalsemik, 86/113’ü(%33,9) hiperkalsemik grupta bulunmaktaydı. 26 hastanın g/cm2 

cinsinden kemik yoğunluğu verisi mevcuttu, hiperkalsemik grupta ortanca değeri 0,729g/cm2 

(0,337-0,928) iken, bu değerin normokalsemik grupta 0,629g/cm2 (0,531-0,727) olduğu tespit 

edildi. Kırık öyküsü 369 hastadan 4(%1,1)’ünde görüldü, bunların 2’si normokalsemik grupta, 

diğer 2’si hiperkalsemik grupta yer alıyordu.        

Komorbid hastalık olan diyabet ve hipertansiyon da incelenen başlıklardandı. Hastaların 

91(%24,7) tanesinde diyabet tanısı mevcuttu, normokalsemik hastalarda bu sayı 24(%20,9), 

hiperkalsemik hastalarda 67(%26,4) olarak tespit edildi. Çalışmadaki hastalardan 154’ü 

(%41,7) hipertansiyon tanısı almıştı. Normokalsemik grupta 47/115(%40,9) kişinin, 

hiperkalsemik grupta 107/254(%42,1) kişinin hipertansiyon tanısı mevcuttu. 93 hastanın kayıtlı 

sistolik ve diyastolik tansiyon ölçümü bulunmaktaydı. Normokalsemik ve hiperkalsemik grupta 

ortanca değerler aynı bulundu. Sistolik kan basıncı değerinin 130 mmHg, diyastolik kan basıncı 

değerinin 80 mmHg olduğu saptandı. 

Çalışmadaki hastaların düzeltilmiş kalsiyum ortanca değeri 10,6 mg/dl (8,5-13) tespit 

edildi. Normokalsemik PHPT hastalarında düzeltilmiş Ca ortanca değeri 9,7 mg/dl (8,5-10,2), 

hiperkalsemik PHPT hasta grubunda bu değerin 10,9 mg/dl (10,3-13) olduğu görüldü. 

Çalışmamızda 28,3 ay izlenen NPHPT hastalarından 14/115’ü (%12,2) ilerleyen süreçlerde 

hiperkalsemik hale geldiği tespit edilmiştir.  

Serum fosfor ölçümü ortanca değeri tüm hastalar içerisinde 2,8 mg/dl (1,4-6,2) olarak 

saptandı. Ortanca değer normokalsemik PHPT hastalarında 3,1 mg/dl (1,8-4,7), hiperkalsemik 

PHPT hastalarında 2,7 mg/dl (1,4-6,2) olarak izlendi. 369 hastanın 98’inde (%26,6) 

hipofosfatemi mevcut idi. Normokalsemik gruptaki hastalardan 11/115(%9,6) kişinin, 

hiperkalsemik gruptaki hastalardan 87/254(%34,3) kişinin hipofosfatemisi bulunuyordu. 

Çalışmamızdaki hastaların 25-OH vitamin D ortanca değeri 18,1µg/L (4,3-87,4) olarak 

tespit edildi. Bu değerin normokalsemik grupta 20,3 µg/L (5,1-69,2), hiperkalsemik grupta 17,2 

µg/L (4,3-87,4) olduğu görüldü. PTH ortanca değeri ise, çalışmaya dahil edilen hastalar 

arasında 141,4 pg/ml (63,5-2132,6) olarak tespit edilirken, bu sayı normokalsemik hastalar 

içerisinde 132,7pg/ml (82,3-297,7), hiperkalsemik  hastalar arasında 151,5pg/ml (63,5-2132,6) 

olarak izlendi. Serum parathormon değeri 165(%44,8) hastada 150pg/ml’nin üzerindeydi, 
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bunlardan 38’i(%33) normokalsemik grupta iken, 127’si(%50,2) hiperkalsemik grupta yer 

alıyordu. 

Çalışmaya alınan 276 hastanın spot idrarda Ca değeri mevcuttu. Tüm hastaların spot 

idrarda Ca ortanca değeri 12mg (0,6-48,2) olarak izlendi. Normokalsemik grupta bu sayının 

10,4mg (0,6-40,8), hiperkalsemik hasta grubunda 12,7mg (0,8-48,2) olduğu görüldü. 

Glomerüler Filtrasyon Hızı ortanca değeri tüm hastalar içerisinde 94,6 ml/dk (60-152,8), 

normokalsemik grupta 94,9 ml/dk (60-132), hiperkalsemik grupta 94,3 ml/dk (60-152,8) idi. 

Alkalen Fosfatazın tüm hastalar içerisinde ortanca değeri 81U/L (27-713) iken, normokalsemik 

PHPT hastalarında bu değer 72U/L (32-192), hiperkalsemik PHPT hastalarında 86U/L (27-

713) olarak izlendi. 
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Tablo 6.2. Normokalsemik ve Hiperkalsemik PHPT karşılaştırılması 

 Normokalsemik (n=115) Hiperkalsemik (n=254) P değeri 

Kadın cinsiyet* 103 (89,6) 200 (78,7) 0,012 

Yaş, yıl¥ 60 (22-92) 62 (24-90) 0,066 

Yaş <=50* 36 (31,3) 48 (18,9) 0,008 

Yaş <=65* 75 (65,2) 159 (62,6) 0,629 

Takip süresi, ay¥ 28,3 (0-152,9) 11,6 (0-178,7) 0,035 

Cerrahi* 38 (33) 135 (53,1) <0,001 

Nöropsikiyatrik bulgu* 7 (6,1) 25 (9,8) 0,235 

Nefrolitiyazis* 22 (19,1) 64 (25,2) 0,202 

Osteoporoz* 27 (23,5) 86 (33,9) 0,045 

Kırık* 2 (1,7) 2 (0,8) 0,592 

DM* 24 (20,9) 67 (26,4) 0,256 

HT* 47 (40,9) 107 (42,1) 0,821 

Düzeltilmiş kalsiyum¥ 9,7 (8,5-10,2) 10,9 (10,3-13)  

Son düzeltilmiş kalsiyum¥ 9,4 (7,6-10,7) 9,8 (7,7-11,9) <0,001 

Fosfor¥ 3,1 (1,8-4,7) 2,7 (1,4-6,2) <0,001 

Hipofosfatemi* 11 (9,6) 87 (34,3) <0,001 

D vit¥ 20,3 (5,1-69,2) 17,2 (4,3-87,4) 0,010 

PTH¥ 132,7 (82,3-297,7) 151,5 (63,5-2132,6) <0,001 

PTH>150* 38 (33) 127 (50,2) 0,002 

İdrar kalsiyum¥ 276 hasta 

verisi 

10,4 (0,6-40,8) 12,7 (0,8-48,2) 0,062 

Kreatinin¥ 0,68 (0,32-1,2) 0,72 (0,35-1,27) 0,575 

eGFR¥ 94,9 (60-132) 94,3 (60-152,8) 0,275 

ALP¥ 72 (32-192) 86 (27-713) <0,001 

*n (%), ¥ortanca (IQR) (range) 
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7.TARTIŞMA 

PHPT üçüncü en sık görülen endokrin hastalıktır. Kadınlarda erkeklerden 2-3 kat daha 

sık görülmektedir (4). Çalışmamızda kadın hasta sayısı 303(%82,1), erkek hasta sayısı 

66(%17,9) olarak tespit edilmiştir. Buna göre kadın/erkek oranı 4,59/1 şeklindedir. Çalışmaya 

katılan hastaların yaş ortanca değerinin 61 (22-92) yıl olduğu görülmüştür. Bunun ek olarak 

çalışmaya katılan hastaların 84’ü(%22,8) ≤50 yaş, 234’ünün(%63,4) ≤65 yaş olduğu tespit 

edilmiştir.  Bu durum literatürle paralellik göstermektedir.  

Normokalsemik PHPT hastalarının sıklığı çalışmalar arasında farklılık göstermektedir. 

Literatürde 573 PHPT tanısı alan bir hasta grubunda normokalsemik PHPT hastalarının sayısı 

72(%12,5) olarak tespit edilmiş (70). Belçika’da yapılan bir çalışmada normokalsemik PHPT 

hastalarının oranı %19 tespit edilmiştir (2). Çalışmamızdaki 369 PHPT hastasının 

115’inin(%31,2) normokalsemik olduğu görüldü. Ülkemizde hastaların sağlık sistemindeki 

üçüncü basamak sağlık kuruluşlarına kolay başvurusu ve başvuran hastaların detaylı olarak 

incelenmesi buna neden olabilir. 

Çek Cumhuriyeti kaynaklı 2016 yılında yapılan bir çalışmada 187 NPHPT hastası 1 ile 7 

yıl arasında takip edilmiştir. Bu hastaların 151'i (%81) normokalsemik olarak devam ettiği, 

36'sının (%19) hiperkalsemik hale geldiği görülmüştür; 24'ünün (%67) 2 yıl içinde, 10'unun 

(%28) 2-4 yıl içinde ve 2'sinin (%5) 4 yıldan sonra kalsiyum değerlerinin yükseldiği tespit 

edilmiş. Ayrıca 36 hastanın 23'ünde (%64) kalıcı hiperkalsemi, 13'ünde (%36) aralıklı 

hiperkalsemi olduğunu bildirmiştir (71). Çalışmamızda 115 normokalsemik PHPT hastasının 

ortanca takip süresi 28,3 ay idi. 28,3 ay izlenen NPHPT hastalarından 14/115’ü (%12,2) takipte 

hiperkalsemik hale gelmiştir. Çek Cumhuriyeti’nde ilk iki yılda hiperkalsemik hale gelen 

hastaların toplam NPHPT hastalarına oranı 24/187 (%12,8) şeklindedir. Çalışmamızda 

literatüre benzer paralellikte sonuçlanmıştır.  

Palermo ve arkadaşlarının 2020 yılında yaptığı kesitsel bir çalışmada gruplar arasında 

anlamlı bir farklılık saptayamamalarına rağmen PHPT'li hastaların %10'una kıyasla NPHPT'li 

hastaların %13'ünde böbrek taşı olduğunu bulmuşlardır. Ancak denekler abdominal 

görüntüleme ile sistematik olarak taranmadığı için bu rakamlar düşük çıkmış olabilir şeklinde 

yorumda bulunmuşlardır (72). Brezilya’da yapılan bir başka çalışmada normokalsemik PHPT 

hastaların %20’sinde abdominal ultrasonografide böbrek taşı saptanmıştır (73). Jan Pierreux ve 
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arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada NPHPT ve HPHPT hastaları karşılaştırılmış. 131 hastanın 

katıldığı bu çalışmada 25 hasta normokalsemik, 106 hasta hiperkalsemik grupta yer alıyordu. 

Normokalsemik 25 hastanın 9’unda(%36), hiperkalsemik 106 hastanın 25’inde(%24) 

nefrolithiazis saptanmış(2). Çalışmamızda normokalsemik PHPT’si olan 115 hastanın 

22’sinde(%19,1), hiperkalsemik PHPT’i olan 254 hastanın 64’ünde(%25,2) nefrolithiazis 

öyküsü olduğu görüldü. Toplam 369 hastadan 86’sında(%23,3) nefrolithiazis öyküsü mevcuttu. 

Mevcut çalışmamızda çıkan bu oranlar PHPT hastası normokalsemik veya hiperkalsemik olsun 

tanı aldığı zaman nefrolithiazis açısından ultrasonografik olarak değerlendirildiği için Palermo 

ve arkadaşlarının çalışmasından yüksek Brezilya’da yapılan çalışma ile benzer Jan Pierreux ve 

arkadaşlarının çalışmasından düşük bulunmuştur. 

Normokalsemik PHPT açısından yapılmış iyi tanımlanmış bir çalışmada üç hasta grubu 

değerlendirilmiş: PHPT'li 41 hasta, NPHPT'li 47 hasta ve 39 kontrol alınmış, yaş ve cinsiyet 

açısından benzer kişilerden seçilmiş. Femur boynu, distal radius ve lomber omurga 

değerlendirilmiş. Yapılan çalışmada PHPT’li hastalarda diğer iki gruba kıyasla tüm 

bölgelerdeki kemik mineral yoğunluğunun daha düşük olduğu tespit edildi. X-ray ile saptanan 

vertebral kırıklar PHPT'li hastalarda %60, NPHPT %28 ve kontrollerde %23 olarak 

saptanmıştır (72). Jan Pierreux ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada kemik dansitometrilerine 

ulaşılabilen hastalar içerisinde 16 normokalsemik hastadan 4’ünde(%25), 77 hiperkalsemik 

hastanın 25’inde(%32) osteoporoz saptanmıştır ve istatistiksel olarak iki grup arasında anlamlı 

bir farklılık bulunmamış (2).   Çalışmamızda normokalsemik PHPT’i olan hastalardan 

27/115’inde(%23,5) osteoporoz tespit edilmiştir. Hiperkalsemik PHPT’si olan hastaların 

86/254’ünde(%33,9) osteoporoz görülmüştür. Kırık gelişimine bakılacak olursa 

normokalsemik PHPT hastalarında 2(%1,7), hiperkalsemik PHPT hastalarında 2(%0,8) hastada 

kırık mevcut olduğu görülmüştür. Çalışmamızda her iki gruptada kırık oranlarının belirtilen 

çalışmalara göre daha düşük olması kırık sorgulamasını hikayeden yapmamız, direk grafilerin 

kullanılmaması, PHPT hastalarının erken tanınıp tedavi verilmesi olabilir. 

Labrotuvar verileri için Jan Pierreux ve arkadaşının yaptığı çalışmaya bakacak olursak 

normokalsemik PHPT hastalarında serum plazma 25-OH vitamin D değeri normokalsemik 

PHPT hastalarında 28 ± 9μg/l, hiperkalsemik PHPT hastalarında 20 ± 19μg/l olarak 

saptanmıştır. Çalışmamızda normokalsemik PHPT hastalarında 25-OH vitamin D ortanca 

değeri 20,3μg/l, hiperkalsemik hasta grubunda 17,2μg/l olduğu görüldü. Çalışmamızda 25-OH 

vitamin D değerinin Jan Pierreux ve arkadaşının yaptığı çalışmanın geçtiği ülke olan 
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Belçika’dan düşük çıkma sebebi alınan besin ve takviyelerdeki 25-OH vitamin D’nin 

ülkemizde yetersizliği kaynaklı olabilir. Jan Pierreux ve arkadaşının yaptığı çalışmada 

glomerüler filtrasyon hızı (GFR) normokalsemik PHPT hastalarında 80.52 ± 15.50ml/dk, 

hiperkalsemik PHPT hastalarında 71.13 ± 22.68ml/dk olarak tespit edilmiş ve iki grup arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmış. Çalışmamızda GFR ortanca değeri normokalsemik 

PHPT hastalarında 94,9ml/dk, hiperkalsemik PHPT hastalarında 94,3ml/dk saptanmıştır. 

Çalışmamızda iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunamamıştır.  
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8.SONUÇ ve ÖNERİLER 

Çalışmamızda primer hiperparatiroidi tanısı alan normokalsemik ve hiperkalsemik 

hastaları klinik ve labrotuvar olarak karşılaştırmayı varsa literatürle olan farkları ortaya 

koymayı amaçladık.  

Günümüzde PHPT hastaları asemptomatik ve normokalsemik fazda tespit edilmektedir. 

Bu açıdan NPHPT hastalarının izlemi ve yönetimi önem arz etmektedir. NPHPT hastalarının 

daha erken yaşlarda tespit edilmesi ve hastaların 14/115’ü (%12,2) ilerleyen süreçlerde 

hiperkalsemik hale gelmesi bu grup hastanın takibi açısından önem arz etmektedir. 

Hastaların sağlık hizmetine kolay erişebilmesi, PHPT konusunda farkındalığın artmış 

olması ve daha duyarlı laboratuvar yöntemlerinin kullanılması PHPT hastalarının daha erken 

dönemde ve normokalsemik evrede saptanmasını kolaylaştırmıştır. NPHPT hastalarının klinik 

seyri ile ilgili veriler halen yetersiz olup, çalışmamızda NPHPT hastalarından %19,1’inde 

nefrolithiazis, %23,5’inde osteoporoz, %1,7 hastada kırık gelişmiş, %33 hasta cerrahiye 

yönlendirilmiştir.    
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10.EKLER 

Ek-1. IBM SPSS (Statistical Package for Social Sciences) versiyon 25 paket programı 

kullanıldı. 

 

 


