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Tiroid ve Paratiroid Cerrahisi Sonrasi
Hipokalsemi ve Tedavisi

Mehmet Uludag’

OZET:

Tiroid ve paratiroid cerrahisi sonrasi hipokalsemi ve tedavisi

Tiroid ve paratiroid cerrahisi sonrasi hipokalsemi sik bir komplikasyondur. Bu calisma hipokalseminin indidansi, fizyo-
patolojisi, erken tani, ayirici tani, klinik ve biyokimyasal 6ngort faktorleri, tedavisini degerlendirmeyi amaglamaktadir.
Hipokalsemi gecici (cerrahiden sonra 6 ay iginde iyilesir) ve kalici (cerrahi sonrasi 6 aydan fazla devam eder) olabilir.
Postoperatif hipokalsemi hipoparatiroidizm; a¢ kemik sendromu, cerrahi stresten dolayr hemodilusyon ve postoperatif
agriya bagh hiperventilasyonun sebep oldugu alkalozisten kaynaklanir. Postoperatif hipokalseminin en sik sebebi hipo-
paratiroidizmdir. Hipoparatiroidizm; paratiroid hormon (PTH) eksikliginin yol agtigi hipokalsemi, hiperfosfatemi ve hiper-
kalsiuri ile karakterizedir. Postoperatif hipoparatiroidizm genellikle paratiroid bezi ve/veya damarlanmasinin bozulmasi
veya istenmeden veya kaginilmaz cikariimasindan kaynaklanmaktadir. A¢ kemik sendromu, hiperparatiroidizm ve Graves
hastaligi cerrahisi sonrasi olusabilir. Postoperatif hipokalseminin klinik belirtileri, hipokalseminin baslangig hizi ve hipo-
kalseminin derecesine baglidir. Hipokalseminin klasik semptomlari néromuskiler uyarilabilirlik ile iligkilidir. Semptomlar
hafif hipokalsemilerde parmak, ayak ve agiz cevresinde bolgede uyusma ve karincalanmadan ilimli hipokalsemilerde st
ve alt ekstremitelerde parestezilere degisir tiptedir. Ciddi tiplerinde, karpopedal spazm veya yaygin tetani seklinde teta-
nik kas kramplari olusabilir. Bazi vakalarda bronkospazm ve laringospazm olusabilir. Konvilziyon, oryantasyon bozuklu-
gu, deliryum, inme gibi nérolojik semptomlar ve EKG'de QT araligi uzamasi, aritmi, konjestif kalp yetmezIigi gibi kardiyak
anormallikler de olusabilir. Belirgin bulgusu olmayan hastalarda; néromuskuler uyarilabilirlik, Chvostek ve Trousseau
bulgusu gibi provakatif testlerle belirgin hale getirilebilir. Hipokalsemi icin tanisal ¢alismalar serum intakt PTH, fosfor,
albliimin, magnezyum, 25-OH Vit D ve kalsiyum &lcimiind icerir. Hipokalseminin klinik 6ngori faktorleri kadin cinsiyet,
yanhishkla paratiroid bezi eksizyonu, paratiroid ototransplantasyonu, Graves hastaligi, niiks guatr nedeniyle ameliyat,
kanama icin tekrar ameliyat ve agir tiroid spesmenini icerir. Perioperatif PTH ve postoperatif kalsiyum degisiklikleri
hipokalseminin biyokimyasal 6ngordcileri olarak kullanilabilir. Hipokalsemi yonetimi en iyi preoperatif ylksek riskli has-
talarin belirlenmesi, ameliyat sirasinda paratiroid bezi fonksiyonunu koruyarak, hipokalsemiyi erken éngoruculer yoluyla
belirleyerek, gerekli ise uygun tedavinin uygulanmasi yoluyla gerceklestirilir. Ayrica hipokalseminin énlenmesi veya
erken taninmasi ve uygun yonetimi hipokalsemi ile ilgili komplikasyonlari énler ve hastalarin daha erken taburcu edilme-
sine izin verir. Hipokalsemi tedavisi kalsiyum ve vitamin D analoglari ile kombine tedaviye dayanmaktadir. Hipokalsemi
yoénetiminde standart klavuzlar yoktur. Bununla birlikte klinik pratikte bazi genel uygulamalar bulunmaktadir. Oral bir
rejim olusturulana kadar hipokalseminin baslama hizi ve derecesine ve semptomlarin ciddiyetine gore intravenéz kalsi-
yum gerekebilir. Tedavinin amaci, hipokalsemik semptomlari kontrol etmek, normal deder araliginin alt sinirina yakin bir
serum kalsiyum diizeyi elde etmek ve siirdirmektir. Kalsiyum ve vitamin D analoglarinin oral dozu serum kalsiyum, fosfat
ve PTH dizeylerinin baslangicta her hafta, sonrasinda 2-3 haftalik veya aylik yapilan kontrol degerlerine gore bireysel
olarak dizenlenmelidir. Hiperkalsemiden kaginilmalidir. Glinimuzde klinik calismalarda, rekombinan insan PTH'sI gibi
yeni ilaclar imit verici tedavi secenekleri olarak sunulur.

Anahtar kelimeler: Hipoparatiroidizm, hipoparatiroidizm tedavisi, postoperatif hipokalsemi

ABSTRACT: i . X

Hypocalcemia after thyroid and parathyroid surgery and its' treatment

Hypocalcemia is a frequent complication after thyroid and parathyroid surgery. This study aims to evaluate the
incidence, pathophysiology, early diagnosis, differential diagnosis, clinical and biochemical predictive factors, treatment
of hypocalcemia. Hypocalcemia may be transient, that recovers within 6 months of surgery and permanent that persists
more than 6 months after surgery. Postoperative hypocalcemia arises from hypoparathyroidism, hungry bone syndrome,
hemodilution due to surgical stress and alkalosis which is caused by hyperventilation due to postoperative pain. The
most common cause of postoperative hypocalcemia is hypoparathyroidism. Hypoparathyroidism is characterized by a
parathyroid hormone (PTH) deficient leading to hypocalcemia, hyperphosphatemia and hypercalciuria. Postoperative
hypoparathroidism occurs usually due to inadvertent or unavoidable the parathyroid gland or damage to it/its blood
supply. Hungry bone syndrome can occur after surgery for hyperparathyroidism and Graves disease. The clinical
manifestations of postsurgical hypocalcemia depend on the degree of hypocalcemia and rapidity of hypocalcemia onset.
The classic symptoms of hypocalcemia is associated with neuromuscular excitability. They vary from numbness and
tingling in the fingertips, toes and circumoral region in mild hypocalcemia to paraesthesias of the upper and lower
extremities in moderate hypocalcemia. In the most severe forms, tetanic muscle cramps can occur in the form of
carpopedal spasm or diffuse tetany. Some cases can occur bronchospasm and laryngospasm. Neurological symptoms
such as confusion, disorientation, delirium or seizure, and cardiac abnormalities such as prolonged QT interval on
electrocardiogram, arrhythmias, congestive heart failure can also occur. In patients without overt signs, underlying
neuromuscular excitability can become evident with provocation tests such as Chvostek's sign and Trousseau’s sign.
Diagnostic workup for hypocalcemia includes measuring serum intact PTH, phosphorus, albumin, magnesium, 25-OH Vit
D, and calcium. Clinical predictive factors of hypocalcemia include female sex, inadvertent excision of the parathyroid
gland, parathyroid autotransplantation, Graves' disease, surgery for recurrent goitre, reoperation for bleeding, and
heavier thyroid specimens. Perioperative PTH and postoperative changes in calcium levels can be used as biochemical
predictors of hypocalcemia. The management of hypocalcemia is best accomplished by identifying high-risk patients
preoperatively, preserving function of parathyroid gland during surgery, identifying hypocalcemia via early predictors
and implementing appropriate treatment if necessary. Moreover prevention or early identification and appropriate
management of hypocalcemia prevents hypocalcemia-related complications and allows patients to be discharged from
the hospital earlier. Treatment for hypocalcemia is based on combined theraphy with calcium and vitamin D analogues.
Formal guidelines for the management of hypocalcemia are not available. However, there are some common procedures
existing in clinical practice. According to the degree and speed onset of hypocalcemia and the severity symptoms,
intravenous calcium may be needed until an oral regimen is established. The goal of theraphy is to control hypocalcemic
symptoms and achieve and maintain a serum calcium level in the low normal range. The oral dose of calcium and vitamin
D analogues should be individually tailored by checking serum calcium, phosphate, and PTH initially every week, and then
every 2-3 weeks or monthly. Hypercalcemia must be avoided. New drugs such as recombinant human PTH currently in
clinical trials offer promising treatment options.
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Tiroid ve paratiroid cerrahisi sonrasi hipokalsemi ve tedavisi

GiRiS

Diinyada sik uygulanan cerrahi girisimlerden olan
tiroid cerrahisi sonrasi gelisen en sik komplikasyon
hipokalsemidir (1,2). Primer hiperparatiroidi icin
iskelet tutulumu olmayan hastalarda ilk cerrahiden
sonra hipokalsemi nadir olmakla birlikte, rekiiren ve
persistan hiperparatiroidi icin yapilan ikincil cerrahi-
lerden sonra %30’lara kadar ¢ikabilmektedir (3,4).
Kemik lezyonlu primer ve sekonder hiperparatiroidi-
li hastalarda cerrahi sonrasi bu oran daha da artmak-
tadir (5-7). Bunun disinda radikal larinks, farinks ve
Ozefagus cerrahisinden sonra da hipokalsemi gelise-
bilecegi unutulmamalidir. Bu ameliyatlardan sonra
literatiirde %401 gecen oranda hipokalsemi gelisebi-
lecegi bildirilmektedir (8,9).

Hipokalsemi taniminda literatiirde kesin bir kon-
sensiis olmamakla birlikte, genel olarak hipokalsemi;
dizeltilmis total serum kalsiyum (Ca) dizeyinin 8
mg/dL’nin (2 mmol/L) altinda olmasi olarak tanimlan-
maktadir. intraseliiler ve ekstraseliiler alanda dolasan
kalsiyumun %50’si iyonize olarak, %40’1 proteinlere
(%901 alblimine baglanir), %10’u anyonlara (fosfat,
karbonat, sitrat, laktat, sulfat) bagli olarak dolagsmak-
tadir (10). Plazma pH’si 7.4 oldugunda 1 gr albimin
0.8 mg/dL Ca baglamaktadir. Bu iliskiye bagh olarak
hipoalbuminemi total serum Ca diizeyini etkiledigin-
den, 4 g/dL'nin altindaki serum albimin duzeylerin-
de dizeltilmis kalsiyum diizeyi hesaplanmalidir. Bu

durumda “diizeltilmis Ca (mg/dL)= olctilen Ca (mg/
dL)+ 0.8x(4- serum albumin (g/L))” formiilii ile hesap-
lanmaktadir (11). Hipokalsemi 6 ay icinde geriledi-
ginde gecici, 6 aydan sonra devam ettiginde kalici
olarak tanimlanmaktadir. Literattirde gecici hipokal-
semi insidansi %0.3-49, kalici hipokalsemi insidansi
%0-13 oranlarinda bildirilmektedir (12).

Bu calismada klinik pratikte sik karsimiza ¢ikan
postoperatif hipokalseminin patofizyolojisi, nedenle-
ri, klinik bulgulari, tanisal degerlendirme, erken
ongoru faktorleri ve tedavisinin degerlendirilmesi
amaclandi.

FiZYOLOJiK KALSiYUM METABOLIZMASI

Eriskinlerde insan viicudunda yaklasik 1000 gr Ca
bulunmaktadir. Vicutta bulanan Ca’un %99’u
kemiklerde depolanmis sekilde bulunur. Total viicut
Ca’'nin %1’inden azi (yaklasik 10 gr) kemik disinda
bulunmaktadir. Kemik disi Ca intraseliler ve ekstra-
seltler sinyal iletiminde, sinir uyarisi, kas kasilmasi
gibi viucuttaki normal fizyolojik islemler icin gerekli
onemli bir elementtir. Yukarida belirtildigi gibi ekstra
ve intraseliler Ca’un %50'si iyonize formda olup,
fizyolojik olarak aktif olan iyonize formdur. Serum
Ca’u parathormon (PTH) ve D vitamini (vitD)'nin
kemik, bobrek ve gastrointestinal sistem tizerine etki-
siyle fizyolojik sinirlar icinde tutulur; normal serum
total Ca’si 8.8-10.4 mg/dl (2.2-2.6 mM), serbest

KEMIK

Ca reab. ? P sek. ﬁ

(+)

BOBREK \
1a Hidroksilaz

25 OH VitD3

Sekil 1: Sekil 1: Kalsiyum Metabolizmasi

a abs.ﬁ P abs. ﬁ

(+),, INCE BAGIRSAK
i 1,25 OH VitD3 /
(Kalsitriol)

reab: reabsorbsiyon, sek: sekresyon, mob: mobilizasyon, +: uyarici etki, -: inhibe edici etki,
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serum Ca’si 4.4-5.4 mg/dl (1.1-1.35 mM) araliginda-
dir. Serum iyonize Ca diizeyi dustligiinde paratiroid
hiicrelerindeki Ca duyarl reseptorler (CaR) inaktive
olur ve PTH sekresyonu artar. PTH bobrekteki parat-
hormon reseptorleri (PTHR) Gzerine etki ederek; dis-
tal tubuluslardan ekstraseller alana Ca geri emilimi-
ni, proksimal tubulustan fosfor (P) sekresyonunu art-
tirir (10,11). PTH kemikte PTHR yoluyla osteklastik
kemik rezorbsiyonunu dakikalar, saatler icinde artti-
rarak, Ca ve P mobilizasyonuna neden olur. Ayrica
PTH bobrekte 1a-hidroksilaz aktivitesini uyararak
25-OHvitD3’tn, hormonun aktif formu olan
1.25-OHyvitD3(kalsitriol)’e donustirilmesini arttirir,
Kalsitriol vitamin D reseptorleri (VDR) araciligi ile Ca
ve P’'nin ince barsaktan emilimini, kemikten Ca ve P
mobilizasyonunu arttirir. Ayrica bébrekte PTH’ nin
distal tubuluslar tzerine etkisini potansiyalize eder
(Sekil 1).

POSTOPERATIF HIPOKALSEMi NEDENLERI

Postoperatif hipokalsemi nedenlerini 4 ana baslik
altinda toplayabiliriz (Tablo 1).

Tablo 1: Postoperatif Hipokalsemi Nedenleri

1- Hipoparatiroidizm

2- A¢ kemik sendromu
a- Hipertiroidi sonrasi
b- Hiperparatiroidi sonrasi

3- DilGsyonel hipokalsemi

4- Postoperatif agriya sekonder hiperventilasyona bagli alkaloz
sonucu hipokalsemi

Hipoparatiroidizm: Postoperatif hipokalseminin
en stk nedeni hipoparatiroidizmdir. Postoperatif
hipoparatiroidizm, edinilmis hipoparatiroidizmin en
sik sebebidir. Paratiroid bezlerinin istenmeden ¢ika-
rilmasi, koter, damar kapatici gibi 1si yayan cihazlar-
la paratiroid vaskularizasyonunun bozulmasi veya
paratiroidlerin hasarlanmasi, paratiroid damarlarinin
baglanmasi sonucunda gelisir. Hipoparatiroidizm
gecici (<6 ay) veya kalici (>6 ay) olabilir. Postopera-
tif hipoparatiroidizm genellikle gecici olup, paratiro-
id fonksiyonu cerrahiden sonra birkag¢ hafta veya ay
icinde duzelir. Kalici hipoparatiroidizm cerrahiden 6
aydan sonra normokalsemiyi saglamak icin yeterli
PTH diizeyinin olmamasi olarak tanimlanir. Yukari-

da belirtildigi gibi genis aralikta degisen gecici ve
kalici hipokalseminin ana nedeni olan hipoparatiroi-
di oranlari; merkezin ve cerrahin deneyimine, rezek-
siyon genisligine, substernal guatr, malignite, Graves
hastaligi gibi hastaligin tipine, cerrahi girisimin pri-
mer veya sekonder olmasina gore degisebilmektedir
(13,14). Aslinda paratiroid rezervi genis olup, hipo-
paratiroidizm bir paratiroid bezinden daha az fonksi-
yone paratiroid dokusu varliginda gelismektedir (13).

Ac¢ Kemik Sendromu: A¢ kemik sendromu 6zellik-
le hiperparatiroidi icin uygulanan cerrahi sonrasi
gelisen klinik tablodur. Ozellikle kemik lezyonu olan
primer ve sekonder hiperparatiroidili hastalarda pos-
toperatif devrede gelisen hipokalseminin ana nedeni
a¢ kemik sendromudur. Hiperparatiroidizmde yk-
sek PTH etkisi ile kemikte hem osteoblastik hem de
osteoklastik aktivite artmaktadir. Fakat osteoklastik
kemik rezorbsiyonu daha fazla oldugu icin kemik
mineral yogunlugu azalmaktadir (11,13). Ayni sekil-
de uzun sireli hipertiroidi varliginda da kemiklerdeki
kemik yapim ve yikimi artmakta ve yikimdaki artig
daha fazla oldugundan zamanla kemik kitlesi azal-
maktadir (15). Cerrahi sonrasinda hiperpapartiroi-
dizm ve hipertiroidizmin kemik tzerindeki etkisi
ortadan kalktigi icin kemik rezorbsiyonu hizla azala-
rak normallesmekte, kemik formasyonunda ise dra-
matik bir artis olmaktadir. Bu etkiyle ortaya ¢ikan,
hipokalsemi ve hipofosfatemiyle karakterize bu kli-
nik tabloya a¢ kemik sendromu denir. A¢ kemik
sendromu uzayan semptomatik hipokalsemi ile
karakterize bir tablodur (11,13).

Diliisyonel Hipokalsemi: Cerrahi strese normal
postoperatif cevaba bagl gelisen hemodiliisyon ve
antiditretik hormon sekresyonu erken postoperatif
donemde serum kalsiyum diizeylerinde diismeye
neden olabilir ve bu durum genelde asemptomatiktir
(2).

Postoperatif Agriya Sekonder Hiperventilasyon
Sonucu Hipokalsemi: Postoperatif devrede agriya
bagli stres hiperventilasyona neden olup, hiperventi-
lasyon sonucu solunumsal alkaloz gelisebilir. Solu-
numsal alkaloza sekonder iyonize Ca diizeyi azala-
rak hipokalsemiye neden olabilir (16).
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KLiINiK BULGULAR

Hipokalseminin klinik bulgulari, hipokalseminin
derecesi ve olugsma hizina baglidir. Hafif hipokalse-
mili hastalar genelde asemptomatiktir. Bu nedenle
postoperatif donemde rutin Ca 6lcimu yapilmayip,
semptomatik hastalarda yapildiginda hipokalsemi
orani gercek degerinin altinda saptanir (13). Ekstrase-
[iler Ca konsantrasyonu, normal kas ve sinir fonksi-
yonu icin 6nemlidir. Bu nedenle hipokalseminin kla-
sik semptomlari noromuskuler duyarlilikta artis ile
ilgili olup kas kasilmalari, kas spazmlari, uyusma ve
karincalanma seklinde karsimiza ¢ikar (17). En karak-
teristik semptomlar perioral, st ve alt ekstremiteler-
de uyusma, karincalanma; el ve ayaklarda karpope-
dal spazmdir (13,18). Fakat ciddi vakalarda tetani,
kasilma nobetleri gelisebilir (17). Bazi hastalarda
akut solunum yetmezligine sebep olabilen bronkos-
pazm ve laringospazm gibi ciddi formlar gelisebilir.
Ciddi formlarda konfiizyon, oryantasyon bozuklugu,
delirium, felg gibi norolojik bozukluklar da gelisebi-
lir. Hipokalseminin kardiyak bulgulari; QT araliginda
uzama, aritmi, ciddi vakalarda konjestif kalp yetme-
ligidir (13).

Asemptomatik hastalarda altta yatan néromusku-
ler uyarilabilirlik provakatif testler ile belirgin hale
getirilebilir. Bunlar; Chvostek belirtisi, Trousseau
belirtisidir.

Chvostek belirtisi: Temporal kemigin zigomatik
parcasinin 0.5-1 cm altinda, kulak memesinin 2 cm
anteriorunda fasyal sinirin tizerine parmakla vurmak-
la ayni taraftaki yiiz kaslarinda seyirme, cekilme orta-
ya c¢ikmasidir (17,18). Normal insanlarin %10-
25’inde Chvostek belirtisi pozitiftir (13,17,19). Bu
nedenle bu bulgunun postoperatif daha degerli ola-
bilmesi icin preoperatif hastalarda Chvostek belirtisi
bakilip, kayit edilmesi énemlidir (13). Ote yandan
biyokimyasal olarak hipokalsemi saptanmis hastala-
rin %29’unda Chvostek belirtisi negatif bulunmustur
(20). Bu nedenle sensitivite ve spesivitesi disuktr.

Trousseau belirtisi: Kola uygulanan tansiyon aleti
mansonuna 3 dakika sistolik basincin tizerinde
(genelde 20 mmHg lizerinde) basing uygulanmasi ile
elde karpal spazm (el bileginde ve metakarpofalen-

geal eklemlerde fleksiyon, parmaklarda hiperekstan-
siyon, basparmakta avug ici tizerine fleksiyon) goz-
lenmesidir (17,19). Pozitif Trousseau belirtisi olan
hastalarda bu bulgulara ek olarak, parmaklarda
parastezi, kas kasilmalari ve fasiktilasyonlar, kas
kramplari ve kaslarda sertlik hissi gibi bulgular da
olabilir (21). Trousseau belirtisinin mekanizmasi,
sfingomanometrenin brakial arteri okltide etmesi ile
olusan iskeminin hipokalsemiye bagli artan noro-
muskdler duyarliligi potansiyalize etmesi sonucu kas
kasilmalarinin ortaya ¢ikmasidir (22). Klinik pratikte
yaygin kullanilmamakla beraber Trousseau belirtisi
ile iligkili Trousseau-Von Bonsdorff testi tanimlan-
mustir. Trousseau testi icin uygulanan sfingomano-
metre mansonu balonu bosaltildiktan hemen sonra
40/dk derin solunum yaptirihr ve daha énce tanimla-
nan karpopedal spazm gozlenir (21). Bu test hiper-
ventilasyonun metabolik alkaloza neden olup, Ca’nin
albumine baglanmasini arttirip iyonize Ca diizeyini
azaltarak noéromuskiler duyarliligi potansiyalize
etme temeline dayanir (13). Trousseau belirtisi Chvos-
tek belirtisine gore daha spesifiktir. Hipokalsemik
hastalarin %94’tnde pozitif, normal bireylerin ise
%1’inde pozitifitir (17). Trousseau-von Bonsdorff tes-
ti de normal bireylerin %10’da pozitiftir (21).

BiYOKIMYASAL VE HORMONAL
DEGERLENDIRME

Hipoparatiroidizmde hipokalsemi genelde posto-
peratif 1. gtin ortaya ¢ikmakta, Ca diizeyi postopera-
tif 3. gtin en dusuk diizeye ulagsabilmektedir. Diltsyo-
nel hipokalsemi postoperatif daha erken ortaya ¢ik-
makta, ilerleyen giinlerde diizelmektedir. A¢ kemik

Tablo 2: Hipokalsemi degerlendirmesinde kullanilan
biyokimyasal ve hormonal testler

Ca
Total Ca (Albumine gore dizeltilmis Ca)
Geredinde iyonize Ca

P

Albumin

PTH

Mg

Kreatinin

Elektrolitler

pH

25-OHvitD3

ALP
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sendromunda hipokalsemi genelde postoperatif daha
erken saatlerde bulgu vermektedir. Hipoklasemik
hastalar asemptomatik olabileceginden 6zellikle iki
tarafli girisim uygulanan tiroidektomili hastalarda
postoperatif rutin Ca 6lcimu yapilmalidir. Hipokal-
semi tanisi Ca olcuimu ile yapilir. Hipokalseminin
nedenini ortaya koymak icin ek testler uygulanir
(Tablo 2).

Hipoalbuminemik hastalarda hipokalsemi tanisini
dogrulamak icin albumin 6l¢imu yapilmali, yukari-
da verilen formile gore dizeltilmis Ca 6l¢ctimi yapil-
malidir. Ozelikle bobrek yetmezligi veya asit-baz
denge bozuklugu olan hastalarda sirkilasyondaki
maddeler iyonize Ca seviyesini etkileyebilir. Bu has-
talarda kreatinin, elektrolitler, pH degerlendirilmeli,
hipokalsemi tanisi icin iyonize Ca bakilmahdir. Ozel-
likle son zamanlarda gadolinyumlu ajanlarla MR
goruntilemesi yapilan kronik bobrek yetmezlikli
hastalarda hipokalsemi tanisi icin iyonize Ca 6l¢timdi
yapilmalidir. Kronik bébrek yetmezlikli hastalarda
gadolinyum iceren ajanlarin klirensi inhibe olur.
Gadolinyum Ca duyarli boyalarla kompleks olustura-
rak Ca’nin kalorimetrik saptanmasini bloke eder ve
pseudohipokalsemiye neden olabilir (23).

Zorunlu olmamakla beraber, postoperatif hipo-
kalseminin sebebi olabilen hipoparatiroidizm ve ac
kemik sendromu arasinda ayrim yapabilmek icin
PTH ve P o6lctimt 6nemlidir. Hipoparatiroidizmde
PTH dizeyi distik, P diizeyi PTH'nin fosfatiirik etkisi
olmadigindan normalin st sinirina yakin veya yik-
sektir (11,13). A¢ kemik sendromunda ise hipokalse-
mi ile birlikte hipofosfatemi ve yiiksek PTH duzeyi
saptanir (11). Ayrica yuksek ALP diizeyi ac kemik
sendromunda yiiksek kemik déngisiintn bir goster-
gesidir. Ca ve P klirensinde bobrek fonksiyoniu
onemli oldugundan, bu degerleri dogru degerlendi-
rebilmek icin bu hastalarda yukarida belirtildigi gibi
bobrek fonksiyonlarinin degerlendirilmesi onemlidir.
Yiiksek PTH diizeylerinin a¢ kemik sendromu disin-
da bobrek yetmezligi, PTH direnci, Vit D yetersizligi
veya direnci, Ca malabsorbsiyonu ile ilgili olabilece-
gi unutulmamalidir (11,17).

Tanisal testler arasinda ikinci diizeyde 25 - OH
Vit D ve magnezyum (Mg) olcimu distnilmelidir
(17,24,25). Normal bobrek fonksiyonu varhginda Vit
D eksikliginde, yiiksek PTH, dustik Vit D diizeyi sap-

tanir (17).

Serum Mg diizeyi PTH sentezi, salinimi ve PTH
reseptori aktivasyonunda énemlidir (25,26). Hipo-
magnezemide PTH salinimi inhibe olarak, hipopara-
tiroidizme neden olabilir. Ayrica postoperatif hipo-
paratiroidizmi potansiyalize edebilir (13,17). Hipo-
magnezemiye bagl hipoparatiroidizmde intravenoz
Mg replasmanini takiben dakikalar icinde serum PTH
diizeyi artmaktadir. intravenéz 3 mg/kg Mg uygula-
masindan serum PTH diizeyinin 1. dakikada 2 kat, 3.
dakikada 6 kat, 5. dakikada 8 kat arttigi gosterilmistir
(26). Hipomagnezemi prevalansi normal populas-
yonda %14.5, yogun bakim tnitesinde yatan normal
kreatinin diizeyli hastalarda %65 oraninda bildiril-
mektedir (27,28). Total tiroidektomi sonrasi hipokal-
semi ve hipomagnezeminin degerlendirildigi pros-
pektif calismada; hastalarin %68’inde biyokimyasal
hipokalsemi, %72’sinde hipomagnezemi, %36’da
ise semptomatik hipokalsemi saptanmistir. Hipomag-
nezemi ve cinsiyet hipokalsemi ile iliskili bulunmus-
tur (24). Hipomagnezemi malnutrisyon, kronik alko-
lizme bagli kot beslenme, malabsorsiyon ve ditire-
tiklerle, proton pompa inhibitorleri, sisplatin gibi
kemoterapdétiklerle tedaviye bagli gelisebilir (17,29).
Tokoliz gibi durumlarda ortaya cikan hipermagneze-
minin de gecici hipoparatiroidizme neden olabilece-
gi unutulmamalidir (25).

POSTOPERATIF HIPOKALSEMIDE RiSK
FAKTORLERI VE ONLEME STRATEJIiLERI

Tiroidektomide Hipokalsemi icin Risk Faktorleri
Gecici Hipokalsemi

Hipokalsemik risk faktorlerini belirlemek icin bir-
cok calisma yapilmis ve bu calismalarda degisik fak-
torler degerlendirilmistir. Bu konuya daha net 1sik
tutabilmek icin Edafe ve ark. (30) 1990 yilindan beri
literatiirde bu konudaki 115 calismayi iceren bir
metaanaliz yapmiglardir. Risk faktorlerinden metaa-
naliz icin uygun sayiya ulasan 6zellikleri metaanaliz
ile degerlendirmislerdir.

Bunlarin basinda paratiroid bezi ile ilgili ameli-
yatta paratiroidin goriilmesi, paratiroid ototransplan-
tasyonu ve insidental paratiroidektomi gelmektedir.
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Gorulen paratiroid sayisi ile ilgili bir calismada az
paratiroid bezi goriilmesinin tiroidektomi genisligi ve
boyun diseksiyonu yapilmasindan bagimsiz olarak
hipokalsemi ile iliskili oldugu bildirilmistir (31).
Bunun tersine bazi calismalarda fazla sayida parati-
roid bezinin ortaya koyulmasinin gegici hipokalsemi
ile iliskili oldugu bulunmustur (32,33). Bazi calisma-
larda selektif paratiroid ototransplantasyonu yapil-
masi gecici hipokalsemi ile iligkili bulunmustur (31-
34). Bergenfelz ve ark. (31) calismalarinda bu iliski-
nin tiroidektomi genisligi ve boyun diseksiyonu yapil-
masindan bagimsiz oldugunu belirtmislerdir. Gegici
hipokalsemi gelisme riski ototransplantasyon yapilan
paratiroid sayisi ile iligkili bulunmustur. Ototrans-
plantasyon yapilan paratiroid sayisi ile kalici hipokal-
semi gelisimi acisindan fark saptanmamistir. Ayrica
bu hastalarla ototransplantasyon yapilmayan hastalar
arasinda kalici hipokalsemi gelisimi agisindan fark
saptanmamistir (35,36). Calismacilar kalici hipopara-
tiroidi riskini minimalize etmek igin rutin paratiroid
ototransplantasyonunun secilmis hastalarda yapil-
masini énermislerdir (36). insidental paratiroidekto-
minin postoperatif hipokalsemi tizerine etkisi olma-
digini bildiren calismalar olmakla birlikte (37), birgok
calismada bir veya daha fazla insidental paratiroi-
dektomi yapilan hastalarda gecici hipokalsemi insi-
dansi daha yuksek bulunmustur (36,38-41). Edafe ve
ark. (30) paratiroid ototransplantasyonu ve insidental
paratiroidektomide gecici hipokalsemi acisindan
metaanaliz icin uygun sayiya ulagsmislar ve degerlen-
dirmislerdir. Gegici hipokalseminin hem ototrans-
plantasyon hem de insidental paratiroidektomi yapi-
lan hastalarda daha yiiksek oldugunu saptamiglardir.

Hasta ile ilgili faktorlerden Graves hastaligi tanisi
bircok calismada gecici hipokalsemi gelisimi acisin-
dan risk faktort olarak bildirilmistir (1,42,43). Hasta
ile ilgili faktorlerden yas ve cinsiyet en fazla deger-
lendirilen faktorler arasindadir. Gegici hipokalsemi-
nin yasla iliskisi konusunda literattrdeki veriler birbi-
ri ile uyusmamaktadir. Gegici hipokalseminin ileri
yasla ilgili oldugunu bildiren calismalar olmakla bir-
likte (37), geng yasla iliskili oldugunu bildiren calis-
malar da bulunmaktadir (44). Edafe ve ark. (30)'nin
metaanalizinde, gecici hipokalsemi olan ve olmayan
hastalar arasinda ortalama yas acisindan anlamli fark
saptanmamistir. Kadin cinsiyet bircok galismada tek

degiskenli analizde veya multivaryans analizde hipo-
kalsemi icin risk faktori olarak belirlenmistir
(1,31,43,45). Metaanalizde de kadin cinsiyette hipo-
kalsemi insidansi anlamli olarak ytksek bulunmustur
(30).

Bu ozellikler disinda tiroidektomi icin yapilan
degisik calismalarda ¢ok degiskenli analizde gecici
hipokalsemi icin kanama icin reoperasyon (31,44),
postoperatif yara enfeksiyonu (31), uzun ameliyat
stresi (44), tUniversite hastanesi ve dusik cerrahi
volumli hastanelerde ameliyat yapilmasi (44), cerra-
hinin genisligi (1,43,46), inferior tiroid arterin karotis
arteri yakininda bilateral trunkal baglanmasi (43),
makroskopik ekstratiroidal yayilimli tiroid kanseri
(41), bilateral santral boyun diseksiyonu yapilmasi
(41), niks guatr (1,43), cikarilan tiroid piyesi agirhgi
(44) cerrahi ve hasta ile ilgili risk faktorleri olarak bil-
dirilmektedir.

Kalici Hipokalsemi

Kalici hipokalsemi acisindan ¢ok degiskenli ana-
liz yapilan ¢alismalarda; niks guatr (1), cerrahi rezek-
siyon genisligi (1), total tiroidektomi (43), inferior
tiroid arterin karotis arteri yakininda bilateral trunkal
baglanmasi (santral baglama) veya bilateral periferik
baglanmasi (tiroid kapsuliinde) (43), 2’den az parati-
roid bezi gorilip korunmasi (43), kanama igin reo-
perasyon (44), Graves hastaligi (1,43), malign hasta-
lik (1), yiksek evre tiroid kanseri (47), patolojik piyes-
te paratiroid bezi varligi (41), deneyimsiz cerrah (41),
ameliyatin KBB uzmani tarafindan uygulanmasi (47)
bagimsiz risk faktorleri olarak belirlenmistir.

Tiroidektomide Hipokalsemiyi Onleme
Stratejileri

Hipokalsemiyi diger bir deyisle postoperatif
hipokalseminin en énemli nedeni olan hipoparati-
roidiyi onlemede temel nokta intraoperatif olarak
paratiroid bezlerinin ve vaskilarizasyonunun
korunmasidir. Hipoparatirodinin en énemli neden-
lerinden birisi cerrahi deneyimdir (23,41). Bu
nedenle 6zellikle zor tiroidektomilerin deneyimli
cerrahlar tarafindan yapilmasi olusabilecek hipo-
kalsemiyi onlemede 6nemli faktorlerden birisidir.
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intraoperatif paratiroid bezlerinin korunmasinda iyi
anatomi bilgisi ve titiz cerrahi teknik 6nemli faktor-
lerdir (48). Gintumuzde modern tiroid cerrahisinde
uygulanan titiz, dikkatli kapstiler diseksiyon teknigi
paratiroidleri ve rekiren laringeal siniri korumak
icin glvenli yontemdir (49). Bu yontemde tiroid
kapsiline yakin calisilip, tiroide gelen damarlarin
kapsul Gzerinde tersiyer dallari diseke edilip kesile-
rek tiroid serbestlestirilir. Tiroid kapsulu Gzerindeki
ve yakinindaki paratiroidler vaskiler pedikili ve
periglandiler yag dokusu ile tiroid kapstlinden
diseke edilirler (49). Beslenmesi bozulan veya kap-
sl Gzerinden diseke edilemeyen paratiroid bezleri
cikarilip ktigtik parcalara ayrilip sternokleiomastoid
veya brakioradial kas icine ekilmelidir (48). Ekim
yapilan paratiroid bezlerinde %83 biyokimyasal
fonksiyon saptanmistir (50). Tiroid cerrahisinde,
reklren laringeal sinirin korunmasi igin altin stan-
dart sinirin rutin eksplore edilmesidir (48). Fakat bu
kural paratiroid bezleri icin gecerli degildir. Parati-
roid bezlerinin rutin ekplore edilip gorilmesi gerek-
li degildir. Kapstler diseksiyon tekniginde, tiroide
yakin goriilen paratiroid bezleri vaskiiler yapilari ile
korunmalidir. Diseksiyon alaninda gorilmeyen
paratiroid bezlerini bulmak icin ek diseksiyon yapil-
mamalidir (51). Bu diseksiyon paratiroid bezleri ve
onlarin vaskilarizasyonunu korumak yerine yara-
lanma riskini arttirabilir. Ayrica ameliyat sirasindaki
aspirasyonlar ve hipotermi de paratiroid bezleri icin
risk faktort olabilecek durumlardir (48). Lojda aspi-
rasyon yaparken paratiroid bezlerinin iatrojenik
aspire edilmemesine dikkat edilmesi ve, lojda yapi-
lacak yikamalarda ilik serum fizyolojik kullanilmasi
ile bu faktorlerin etkileri azaltilabilir. Ameliyatta
yeterli aydinlatma ve buyuttici gozluk kullaniimasi
da paratiroid bezlerinin korunmasina katki saglaya-
cak onemli 6zelliklerdir. Tim teknik ozelliklere ek
olarak insidental paratiroidektomi oranini azaltmak
icin ¢ikarilan tiroid spesmeninin tzeri dikkatli bir
sekilde incelenmeli, paratiroid bezi olabilecegi
dustintlen doku ¢ikarilip frozen inceleme ile dogru-
landiktan sonra kas icine ekilmelidir (52,53).

Tum bunlara ek olarak yukarida hipokalsemi geli-
simi icin risk faktori olarak belirlenen 6zelliklerin
oldugu hastalar postoperatif hipokalsemi gelisimi
acisindan daha dikkatli takip edilebilir.

Primer Hiperparatiroidili Hastalarda
Postoperatif Hipokalsemi icin Risk Faktorleri

Primer hiperparatiroidili hastalarda postoperatif
hipokalsemi icin risk faktorleri paratiroidektomi son-
rasi hipokalsemi ile ilgili veriler tiroidektomi ile ilgili
verilere gére cok azdir. ileri yas ile hipokalsemi geli-
simi arasinda anlamli iliski saptanmustir (54,55). Ade-
nom agirligi ve hacmi, a¢ kemik sendromu gelisen
hastalarda gelismeyen hasta grubuna gore anlamli
olarak yiiksek bulunmustur (55). Zamboni ve Folse
(56) bu bulguyu teyit etmisler ve 2 gr'in tstiindeki
adenomlarda 1 gr altindaki adenomlara goére anlamli
olarak ytiksek oranda hipokalsemi gelistigini bildir-
mislerdir. Bununla birlikte bazi ¢alismalarda hipo-
kalsemiyi 6ngormede adenom agirliginin anlamli
faktor olmadigi bildirilmistir (57,58). Hiperplazi sap-
tanan hastalarda adenom saptananlara gore hipokal-
semi riski daha yuksektir (59). Cerrahiden 6nce rad-
yolojik olarak gorintilenen kemik tutulumunun,
hipokalsemi ve a¢ kemik sendromu gelisimi acisin-
dan risk faktort oldugu birgok calismada bildirilmis-
tir (7). Bilateral eksplorasyon (54,60), uzun cerrahi
stiresi (54), daha 6nce boyuna yapilan cerrahi girisim
(61,62) postoperatif hipokalsemi gelisimi acisindan
cerrahi ile ilgili risk faktorleri olarak bildirilmistir.

Sekonder Hiperparatiroidili Hastalarda
Postoperatif Hipokalsemi icin Risk Faktorleri

Sekonder hiperparatirodi ile ilgili calismalar pri-
mer hiperparatiroidiye gore daha azdir. Bu konuda
yapilan sinirli sayidaki ¢alismada postoperatif hipo-
kalsemi icin hasta ile ilgili risk faktorleri; genc yas,
adenom agirligi ve sayisinin dustik olmasi, hipoalbu-
minemi olarak belirlenmistir (6,63,64).

POSTOPERATIF HIPOKALSEMIiYi ERKEN
ONGORMEDE BiYOKIMYASAL VE
HORMONAL DEGERLENDIRME

Hipokalsemiyi 6ngormek icin Ca ve PTH dizey-
lerinin 6ngoru faktora olarak kullanihp kullanilama-
yacagini degerlendirmek icin bircok calisma yapil-
mistir. Bu calismalarda hipokalsemiyi 6ngormede
bu faktorlerin kullanimi ile ilgili oneriler birbiri ile
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uyusmamakta ve belirli bir konsensus veya protokol
bulunmamaktadir (11). Edafe ve ark. (30) postopera-
tif hipokalseminin 6ngori faktorlerini degerlendir-
mek icin yaptiklari metaanalizde 61 prospektif, 55
retrospektif (1 calisma retrospektif+ prospektif)
calismayi degerlendirmislerdir. Bu calismalarda
postoperatif gecici hipokalsemi ile iliskisi saptanan
ve saptanmayan faktorler Tablo 3’te 6zetlenmistir.
iliskisi saptanan faktorler basliklar halinde sirasiyla
incelendi.

Tablo 3: Postoperatif hipokalsemi ile iliskisi saptanan
ve saptanmayan faktorler

Gegici hipokalsemi ile iliskisi saptanan faktérler
* Preoperatif ve/veya postoperatif Ca degeri
Preoperatif, intraoperatif ve/veya postoperatif PTH degeri
Ca ve PTH dederlerinin birlikte degerlendirilmesi
Preoperatif 25 - OH Vit D diizeyi
Postoperatif serum Mg dizeyi
Graves Hastaligi
D vitamini yetersizli§i olanlarda preop. kemik dongusi
belirtecleri
* TBII
Gegici hipokalsemi ile iliskisi saptanmayan faktorler
* Postoperatif kalsitonin
Preoperatif kreatinin
Preoperatif kolesterol
Preoperatif albumin
Preoperatif tiroid hormonlari
Preoperatif fosfat

L R R R R

ELE R

GECICi HIPOKALSEMI

Preoperatif ve/veya Postoperatif Kalsiyum
Olciimii

Preoperatif Kalsiyum Olgiimii: Metaanalizde
degerlendirilen tiroidektomi yapilan 7 calismada tek
degiskenli, 3 calismada multivaryans analizle gecici
hipokalsemili hastalarda preoperatif Ca degeri anlam-
[i olarak dusuk bulunmustur. Bu calismalarda preo-
peratif Ca degerinin hipokalsemiyi 6ngérmede sensi-
tivitesi %29-58 oraninda bildirilmektedir (32,65).
Bununla birlikte metaanalizde gecici hipokalsemi
gelisen ve gelismeyen hastalarin preoperatif Ca
degerleri arasinda anlamli fark saptanmamuistir (30).
Primer hiperparatiroidili hastalarda normal veya nor-
malden hafif yiiksek preoperatif Ca diizeyi, postope-
ratif hipokalsemi icin bagimsiz risk faktori olarak bil-
dirilmistir (58). Preoperatif yiiksek Ca ve ALP diizey-

leri sekonder hiperparatirodili hastalarda risk faktord
olarak bildirilmistir (64).

Postoperatif Kalsiyum Olciimii: Postoperatif 1.
gun icinde o6lcilen Ca degerinin hipokalsemiyi
ongormedeki sensitivitesi %19-91 gibi genis bir ara-
likta bildirilmektedir (30,34,66). Postoperatif donem-
de preoperatif doneme gore daha buiyik oranda Ca
diismesi de gecici hipokalsemi ile iliskili bulunmus-
tur (32,67). Postoperatif ilk 24 saat icinde ardisik
Olculen iki Ca degerinden ilk degere gore ikinci
degerde artmanin goruldugu pozitif Ca egrisi varhgi-
nin gecici hipokalsemiyi dislamada pozitif prediktif
degeri %86-100 oraninda bildirilmektedir (30,68,69).
Postoperatif 24 saat icindeki negatif Ca egrisinin gegi-
ci hipokalsemiyi ongormedeki pozitif prediktif degeri
pozitif Ca egrisine gore belirgin dustk olup %20-46
oraninda bildirilmistir (68,69).

Parathormon Olg¢iimii

Bu konu ile ilgili yapilan ¢alismalarda PTH 6l¢im
zamanlari ve esik degerleri farkliliklar icermekte
olup, 6l¢lim zamanina gore 3 ana baglik altinda ince-
leyebiliriz.

Preoperatif Parathormon Olgiimii: Graves hasta-
liginda preoperatif yiiksek PTH degeri gecici hipokal-
semi ile iliskili bulunmustur (70,71).

intraoperatif Parathormon Olciimii: Bircok calis-
mada tiroid rezeksiyonu sonrasi ile cilt kapamanin
10 dakika sonrasina kadar herhangi zamanda 6l¢u-
len dustik PTH degerleri gegici hipokalsemi ile iligki-
li bulunmustur (30,32,68,70). Bir calismada dustik
intraoperatif PTH ve gecici hipokalsemi arasindaki
iliskinin intraoperatif saptanan ve ototransplante edi-
len paratiroid bez sayisindan bagimsiz oldugu bildi-
rilmistir (32). Calismalarda 10-23.5 pg/ml’den distik
intraoperatif PTH esik degerlerinde hipokalsemiyi
ongoérmede sensitivite %59-100 arasinda bildiril-
mektedir (30). PTH degerinde preoperatif degere
gore tiroid rezeksiyonundan 10-20 dakika sonraki
biyik dismeler icin ise sensitivite %53-100 araligin-
da bildirilmektedir (32,68,70,72). intraoperatif 10.
dakikada PTH degerinde >%80’den fazla diisme pos-
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toperatif hipokalsemi icin risk faktori olarak bildiril-
mistir (58).

Postoperatif Parathormon Olciimii: Bircok calis-
mada postoperatif 30 dakika ile 5 giin arasinda 6l¢u-
len distik PTH degerlerinin hipokalsemi ile iliskili
oldugu bildirilmistir (30,32,68,72-74). Calismalarda
6-35 pg/ml esik deger altindaki PTH degerleri icin
sensitivite oranlari %69-100 arasinda bildirilmekte-
dir (30). Ayrica yapilan calismalarda preoperatif
degerlere gore postoperatif %38-88 oraninda diisme-
ler icin 6ngord faktort olarak %70-100 sensitivite,
%70-99 spesifite bildirilmektedir (30). Bu calismalar-
dan Noordzij JP ve ark. (75) dokuz calismadan elde
ettikleri 457 hastanin verilerinden yaptiklari metaa-
nalizde, postoperatif 1-6 saat arasinda olcilen PTH
degerinde preoperatif degere gore %65 diismenin
postoperatif hipokalsemiyi 6ngdormede %96.4 sensi-
tivite, %91.4 spesifiteye sahip oldugunu bildirmisler-
dir.

Parathormon ve Kalsiyum Olgiimii
Kombinasyonu

Payne ve ark. (76) postoperatif 6-12. saatlerde Ca
degerinin 2.14 mmol/L, PTH degerinin 28 pg/ml’nin
tzerindeki degerlerde hipokalsemiyi dislamak icin
pozitif prediktif degerin ve spesifiteninin her ikisinde
de %100 oldugunu bildirmiglerdir.

Asari ve ark. (34) postoperatif 1. giin PTH degeri-
nin 15 pg/ml'nin altinda olmasinin hipokalsemiyi
ongormede sensitiviteyi %97.7; spesifiteyi %82.6;
pozitif prediktif degeri %65.6; negatif prediktif dege-
ri %99.1 olarak saptamislardir. Bu deger postoperatif
2. giin 1.9 mmol/l'nin altindaki Ca degeri ile kombi-
ne edildiginde sensitivite %96.3; negative prediktif
degeri %99 olup belirgin degisiklik olmamakla birlik-
te, spesifitenin %96.1'e, pozitif prediktif degerin
%86’ya ¢iktigini bildirmislerdir.

Preoperatif 25-OH D Vitamini Olgiimii:

Bazi calismalarda preoperatif Vit D eksikliginin
postoperatif gecici hipokalsemi ile iliskisinin oldugu
bildirilmesine ragmen (37,74,77), bu iliski diger
calismalarda gosterilememistir (78,79).

Postoperatif Magnezyum Olgiimii:

Bir calismada postoperatif Mg diizeyinin 0.7
mmol/L altinda olmasinin Ca diizeyinden bagimsiz
olarak gecici hipokalsemi ile iliskili oldugu bildiril-
mistir (24). Diger bir calismada ise postoperatif Mg
degerinde diisme olmasina ragmen postoperatif hipo-
kalsemi tizerine rolt saptanmamistir (80).

Graves Hastalig

Graves hastaliginda; D vitamini yetersizligi olan-
larda preop ylksek kemik dongisi belirtecleri
(deoxypiridinoline, kemik spesifik ALP) (81), kadin
hastalarda ytksek ALP ve TSH baglayan inhibitor
immunoglobulin dizeyleri (82) gecici hipokalsemi
ile iligkili bulunmustur. Hammerstad ve ark. (83) Gra-
vesli hastalarda postoperatif Mg diismesi ile kalici
hipokalsemi arasinda anlamli iliski saptamislardir.

KALICI HIPOKALSEMI

Herman ve ark (84) postoperatif 1. gin Ca dege-
rinin 2.1 mmol/L (8.4 mg/dl) altinda olmasinin kali-
ci hipokalsemi icin sensitiviteyi %99.2, negatif pre-
diktif degeri %100 olarak saptamislardir. Bununla
birlikte spesifitesi sinirli (%57.9), pozitif prediktif
degeri kotl (%3.9) olarak saptanmistir. Ayni sekilde
postoperatif 3. saatteki PTH degeri 6 pg/mL oldu-
gunda kalici hipokalsemi icin sensitiviteyi %100,
negative prediktif degeri %100 olarak saptamislar-
dir. Yine spesifiteyi sinirli (%54.1), pozitif prediktif
degeri kot (%15.4) olarak saptamiglardir. Normal
Ca ve PTH degerlerinin kalici hipokalsemiyi digla-
masina ragmen belirtilen degerlerin 6ngori faktord
olarak kullanilmasinin uygun olmayacagini ifade
etmiglerdir. Diger calismada postoperatif 24 saat
icinde Ca degerinin 7.5 mg/dl (1.88 mmol/L) altinda
olmasi kalici hipoparatiroidi icin bagimsiz risk fak-
torl olarak saptanmistir (85). Diger iki calismada ise
tedaviye ragmen bir hafta ve sonrasinda Ca degeri-
nin 8 mg/dl, fosfor diizeyinin 4.5-5 mg/dl Gizerinde
olmasi kalici hipokalsemi igin risk faktort olarak
bildirilmistir (86,87). Gegici hipokalsemili hastalar-
da PTH < 12 pg/mL olmasi kalici hipokalsemi geli-
simi ile iliskili bulunmustur.
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HiPOKALSEMiYi ONGORME

Hipokalsemiyi olusmadan 6éngormek hastanin
tedavisine erken baslanmasi, semptomlarin 6nlen-
mesi ve hastanin erken taburcu edilmesi acisindan
onemlidir. Ongorii faktorii olarak standart bir 6zellik
olmamasina ragmen, yukarida tartisilan ve belirli
ongorl glicl olan perioperatif donemde PTH deger-
leri veya degisimleri, postoperatif Ca degisimleri kli-
nigin sartlarina gore 6ngori faktori olarak kullanila-
bilir.

TEDAVI

Akut hipokalsemi, semptomlarin kontroli ve
varolan veya gelisebilecek potansiyel hayati tehdit
edebilecek sistemik etkilerinden hastayir korumak
amaciyla tedavi edilmelidir. ilk hedef semptomlari
minimalize etmek icin Ca’u 8-8.5 mg/dL dizeyine
getirmek, devam tedavisinde ise 8.5-9.2 mg/dL diize-
yinde surdirmektir (11,14). Hipokalsemi tedavisi ile
ilgili standart bir klavuz yoktur. Hastalarin saptanma-
st Ca ve PTH olciimiine baghdir. Tedavi yaklasimi
ortaya cikis hizi, biyokimyasal ciddiyeti ve klinik bul-
gulara baghdir (13,17). Tani icin ideal olani postope-
ratif 6. saatte serum Ca, albumin, Mg, P, PTH deger-
lerinin olctlmesidir (2,11).

Postoperatif Hipokalsemiyi Onlemede Rutin Kal-
siyum ve D Vitamini Tedavisi

Bazi calismacilar postoperatif hipokalsemi semp-
tomlarini en aza indirmek icin tim tiroidektomi geci-
ren hastalara postoperatif rutin Ca veya Ca ve vitD
(kalsitriol) tedavisi vermeyi tercih ederken, diger bazi
calismacilar ise hastalari hipokalsemik semptomlar
hakkinda egitip, semptomlar oldugunda hastaneye
tekrar basvurmalarini 6nermektedirler (2,11). Alhefd-
hi ve ark. (88) postoperatif rutin Ca ve D vitamini
tedavisi verilmesi ile ilgili 9 prospektif randomize
calismayi iceren bir metaanaliz yapmislardir. Calis-
mada postoperatif hipokalsemi insidansi acisindan
karsilastirilan gruplarda; postoperatif hipokalsemi Ca
ve vitD tedavisi alan grupta %6.8; tedavi almayan
grupta %25.9; Ca tedavisi alan grupta %10.1 alma-
yan grupta %18.8 olarak saptanmistir. Hem tek Ca

hem Ca ve vitD’nin birlikte verildigi grupta hipokalse-
mi oraninda anlamli olarak azalma saptanmistir.
Kombine grupta hipokalsemi insidansindaki azalma
daha belirgin olmakla birlikte, sadece Ca tedavisi
hipokalsemi riskini yeterli oranda dustirdtigt icin tim
hastalara rutin Ca tedavisi 6nermislerdir. Ca ve vitD
tedavisini ise santral lenf nodu diseksiyonu yapilan,
rekuren cerrahi yapilan, intraoperatif paratiroid hasari
olan, postoperatif PTH'u dustik olan, vitD eksikligi
oldugu bilinen postoperatif hipokalsemi gelisme riski
ytksek olan hastalara uygulanmasini 6nermektedir-
ler.

Bununla birlikte hipokalsemilerin ancak 1/3’u
tedavi gerektirmektedir (89). Huang (90) postoperatif
hipokalseminin asiri tedavi edilip edilmedigi ile ilgili
calismalarinda Ca ve PTH degerlerine gore tedaviyi
degerlendirmistir. Calismaci Ca degerinin 8 mg/dl (2
mmol/l)’'nin altinda olmasini hipokalsemi, PTH dege-
rinin 15 ng/L’nin altinda olmasini hipoparatiroidi ola-
rak tanimlamistir. Postoperatif 15. dakikada PTH
degeri 15 ng/L’nin altinda olan 10 hastanin 5’inde
(%50) hipokalsemi gelismistir. PTH degeri 15’in tize-
rinde olan 187 hastanin 79’unda (%42.3) biyokimya-
sal hipokalsemi gelismis, sadece 7’sinde (hepsi Gra-
ves hastaligi) (tim grubun %3.7’si, biyokimyasal
hipokalsemilerin %8.9’u) semptomatik hipokalsemi
gelismistir. Bu calismadaki hastalara rutin Ca veya Ca
ve vitD tedavisi verilmis olsaydi tim grubun yaklasik
%95’ine gereksiz tedavi verilmis olacakti. Biyokimya-
sal hipokalsemik hasta grubuna tedavi verilmis olsay-
di PTH degeri 15 pg/L’'nin Gzerindeki hasta grubunda
yaklasik %90 hastaya gereksiz tedavi verilmis olacak-
ti. Calismaci postoperatif 15. dakika PTH 6lctimd ile
sadece Ca olcuimiine bagli verilebilecek gereksiz Ca
tedavisinin onlenebilecegini bildirmistir. Ayrica rutin
Ca ve vitD tedavisi ile postoperatif 1. gtin %4.5 ora-
ninda hiperkalsemi ortaya ¢ikmaktadir (91). Gereksiz
tedaviyi ve olusabilecek hiperkalsemiyi 6nlemek icin
rutin Ca veya Ca ve vitD tedavisi uygulanmamalidir.
Klinik olarak yiiksek riskli hastalara veya calisilabili-
yorsa PTH degerine gore secilmis hastalara Ca veya
Ca ve vitD tedavisi 6nerilebilir.

Akut Hipokalsemi Tedavisi

Postoperatif 6. saat veya 1. giin Ca degeri 8-8.8
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mg/dL (2-2.2 mmol/L) ve hasta asemptomatikse, bu
degerler hastanin paratiroid bezlerini hipertrofi icin
uyaracagindan tedaviye gerek yoktur. Bununla birlik-
te postoperatif 48-72. saatlerde Ca degeri disup hipo-
kalsemi ortaya cikabileceginden, hasta taburcu edilir-
ken hipokalsemi semptomlari hakkinda bilgilendiril-
melidir (2).

Semptomatik hipokalsemi Ca ve aktif vitD meta-
bolitleri ile tedavi edilir. Postoperatif 6. saatte bakilan
Ca 8 mg/dL’nin altinda ise veya PTH degeri 6l¢ileme-
yecek diizeydeyse oral Ca ve kalsitriol tedavisi basla-
nir. 24. saatte Ca degeri ylkseliyorsa veya PTH kon-
santrasyonu>5 pg/mlL ise dozlar azaltilarak, hasta
taburcu edilebilir. Hasta 5-7 gtin araliklarla kontrole
cagirilip, Ca ve PTH ol¢umleri yapilir (11).

Parestezi, noromuskiler duyarliligi olan hafif
semptomatik hastalara oral kalsiyum ve kalsitriol
tedavisi baslanmalidir (2). Karpopedal spazm, tetani,
bronkospazm, laringospazm, kardiyak dekompansas-
yon riskinin eslik etttigi Chvostek isareti olan hastalar-
da acil intravenoz (1V) tedavi gerekir. Akut IV tedavi
icin esik deger bazi kaynaklarda 7.5 mg/dL (1.9
mmol/L) (14,17,25), digerlerinde ise 7 mg/dL (1.75
mmol/L) (2,13) olarak kabul edilmekle birlikte, akut
tedavinin uygulanmasina hastanin semptomlarinin
siddetine gore karar verilir. Ca degeri 7.5 mg/dl altin-
daki asemptomatik veya hafif semptomatik hastalarda
esik deger 7 mg/dL alinip, oral tedavi baslanabilir.
Fakat siddetli semptomatik hastalarda 7.5 mg/dL
degerinde Iv tedavi baslanabilir.

intravenz Kalsiyum Tedavisi

intraven6z Ca tedavisinde %10’luk 10 mL kalsi-
yum glukonat ampul (94 mg elementer Ca icerir),
%10’luk 10 mL kalsiyum klorid ampul (273 mg ele-
menter kalsiyum icerir) kullanilir. Kalsiyum kloridin
daha sikhkla venler icin irritan, sklerozan, cilt altina
kactiginda doku nekrozu yapabilme potansiyeli oldu-
gundan dolayi kalsiyum glukonat tercih edilmelidir.
Ayrica her iki ampulun elementer Ca icerikleri farkli
oldugundan doz hesaplamasinda bu dikkate alinma-
lidir. Ciddi hiperfosfatemide fosfatla presipitasyon ris-
kinden dolayi intraven6z Ca uygulanmamalidir (18).
1-2 ampul kalsiyum glukonat (94 veya 188 mg ele-
menter Ca) 50-100 mL %5 dextroz ile sulandirilip, IV

infuzyon seklinde 5-10 dakikanin tizerinde bir stirede
verilir (13). Ozellikle kardiyak aritmisi olan veya
digoksin tedavisi alan hastalar EKG ile monitorize
edilmelidir. Bu tedavinin Ca dulzeyini arttirici etkisi
2-3 saat kadar surer. Bu nedenle ciddi vakalarda teda-
viye genellikle strekli inflizyon tedavisi ile devam
etmek gerekir. Surekli inflizyon genelde 15 mg/kg
dozunda uygulanir. Bunun icin 10 ampul kalsiyum
glukonat (940 mg elementer Ca igerir) 1 It %5 Dext-
roz ile sulandirlir ve 50 ml/saat dozunda uygulanir
(14). Bu protokol 8 saatin tizerinde serum Ca’unu yak-
lastk 2 mg/dL arttirir (25). Iv tedavinin basinda 1-2
saatte bir, sonrasinda 6-8 saatte bir Ca kontroli yapil-
malidir (11,13). Albumine gore duizeltilmis total
serum Ca diizeyi 7,5 mg/dL’nin tizerine ¢ikana kadar
Iv Ca tedavisine devam edilmelidir. iv Ca tedavisi ile
birlikte oral Ca ve kalsitriol tedavisi baslanmalidir.
Bununla birlikte ciddi hipokalsemili hastalarda oral
Ca tedavisi etkili olana kadar Ca konsantrasyonunu
8-8,5 mg/dL araliginda tutmak ve semptomlari mini-
malize etmek icin 1-3 giin Iv Ca destegi verilebilir
(11).

Oral Kalsiyum ve D Vitamini Tedavisi

Ca ihtiyaci 1-9 g/glin araliginda degismekle birlik-
e (25), postoperatif hipokalsemide baslangi¢c dozu
elementer Ca; 1-2 gr x 3/gtin ve kalsitriol; 0,25-1pg x
2-3/gtin olarak baslanir. Semptomatik, ciddi vakalar-
da Ust dozda baslanir (11).

Kasiyum Preparatlari:

Genellikle kasiyum karbonat preparatlari kullani-
lir. Bu preparatlar %40 elementer Ca igerir ve emilimi
icin asidik ortam gerekir. Diger bir Ca preparati kalsi-
yum sitrat ise %21 elementer Ca igerir ve aklorhidri
(proton pompa inhibitort kullananlar) durumlarinda
kullanilir (14). L-tiroksin replasman tedavisi alanlar-
da, Ca tuzlari L-tiroksin biyoyararlinimini azalttig
icin Ca preparatlari L-tiroksin dozundan birkag saat
sonra verilmelidir (2).

Vit D'nin aktif formu 1.25-OH Vit D dontisimu
icin bobrekte Ta-hidroksilaz aktivitesi igin PTH gerek-
tiginden, hipoparatiroidizmde barsaktan Ca emilimini
arttirmak icin aktif Vit D formlari kalsitriol 1.25 OH
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Vit D3 veya a-kalsidiol Ta OH Vit D3 kullanihr. Kal-
sitrioltin yart 6mrt kisa, maksimum etkisi 10 saatte
ortaya cikip etkisi 2-3 gtin sirer. Enteral Ca emilimi
icin kolekalsiferolden 100 kat gicludur (25).

D Vitamini Yetersizligi ve Tedavisi

Postoperatif hipokalsemili hastalarda Vit D yeter-
sizligi stk olup, verilen kalsitriol tedavisi Vit D yeter-
sizligini tedavi etmez. Vit D yetersizligi Vit D2 (ergo-
kalsiferol) veya Vit D3 (kolekalsiferol) ile tedavi edil-
melidir. 25 - OH Vit D diizeyini 30 ng/mL’nin lizerine
ctkarmak icin Vit D2 25.000-100.000 IU oral/hafta
olarak 8-12 hafta verilir. Ciddi Vit D eksikliginde teda-
vi baslangicinda 5 gin 50.000 IU/gin dozunda
guvenle verilebilir. Vit D2'nin yari 6émri 2-3 hafta,
etkisi 10-14 gtinde baglar (92). Genelde kombine Ca
ve Vit D preparatlari bulunmaktadir.

Hipomagnezemi ve Tedavisi

Postoperatif hipokalsemili hastalarda hipomagne-
zemi siktir ve serum Mg dizeyinin <1.7 mg/dL’'nin
altinda olmasi olarak tanimlanir (24). Semptomatik ve
Mg diizeyi 1.4 mg/dl altinda olan hastalarda iv tedavi
baglanir. Sonrasinda oral tedavi ile devam edilir. Mg
tedavisinde amag serum Mg diizeyinin 2 mg/dL'nin
tizerinde siirdiiriilmesidir. Iv tedavi magnezyum siilfat
(2-4 gr) ile her 8 saatte bir tekrarlanabilir. 1 gr mag-
nezyum silfat 100 mg elementer Mg icerir. Akut
durumda 1-2 gr iv 1 dakikanin tizerinde verilebilir,
gerekirse 5-15 dakika sonra tekrarlanabilir. Devam
tedavisi olarak 3-10 mg/dk infizyon yapilabilir. Oral
tedavide magnezyum oksit (%61 elementer Mg icerir)
(1T veya 2 dozda) (400 mg tb) kullanilir (93,94).

Kronik Tedavi ve Takip

Uzun sureli ve yiiksek doz Ca ve kalsitriol tedavisi
l[aboratuvar takibi gerektirir. Hasta taburcu olduktan
sonra tedavide amac ve takip Tablo 4'te verilmistir.
Uzun sureli Ca diizeyi normale geldikten sonra hiper-
kalsemiyi 6nlemek icin Ca ve kalsitriol tedavisi asa-
mali olarak azaltilir. Ca tedavisi haftada bir 500 mg/
glin dozda, kalsitriol tedavisi her 2-3 haftada bir 0.25
pg/glin dozunda azaltilir (13).

Tablo 4: Hipokalsemi tedavisinde amacg ve takip

TAKIiP
* Baslangicta haftalik serum Ca, P, PTH dl¢imi
* Sonrasinda 2-3 haftalik ve ayhk takip
* Kalic hipokalsemide 3-6 ayda bir takip
* 24 saatlik idrar kalsiyumu
* YiUksek doz tedavi alanlarda
* Qlctimlerde serum Ca diizeyi normalin (st sinirina yakin
olanlarda
* Kalicl hipokalsemililerde 3-6 ayda bir

AMAC

* Serum Ca dizeyini normal degerlerde (normalin alt
sinirina yakin) tutmak

* Serum fosfor diizeyini normal dederlerde (normalin sit
sinirt) veya normale yakin tutmak

* Mg dederini 2 mg/dL'nin Uzerinde tutmak

* 24 saatlik idrar Ca atilimi < 300 mg (7.5 mmol)/gin
* Hiperkalsilride thiazid grubu ditretikler kullanilabilir

* Serum CaxP<55 mg?/dL? (4.4 mmol?/L?) olmasi

Takipte hiperkalsemi gelistiginde Ca ve kalsitriol
tedavisi kesilir. Birkag giin sonra Ca diizeyine gore
dusiik doz tedavi tekrar baslanabilir. A¢ kemik send-
romlu hastalarda daha uzun sire agresif tedavi gere-
kebilecegi unutulmamalidir (11).

Kronik tedavide Ca ve vitD tedavisine ek olarak
driner Ca atihmini azaltan tiazid ditretikler kullanila-
bilir (18). Hiperfosfatemide fosfor baglayicilar, distik
fosfath diyet gerekebilir (14).

Kalici Hipoparatiroidizmde Yeni Tedavi
Secenekleri

Kronik Ca ve Vit D tedavisi ile hiperkalsiuri, bob-
rek tasi ve ektopik kalsifikasyonlar gelisebilir. Son
zamanlarda sinirli sayida ¢alismada rekombinan
insan PTH preparatlari (1-34 Parathormon - Teripa-
rid, 1-84 Parathormon) kalici hipoparatiroidili hasta-
larda kullanilmistir. PTH tedavisinin; Vit D ve Ca
gerekliliginde diisme, idrar Ca’unda diisme, yumu-
sak doku kalsifikasyonunda azalma, kemik kalitesin-
de artma, yasam kalitesinde artma gibi potansiyel
avantajlari oldugu ortaya koyulmustur (95,96). Bu
tedavi standart uygulanmasa da umut verici bir teda-
vidir. Allotransplantasyon greft rejeksiyonu veya gref-
tin fonksiyon gormemesi, sinirli greft 6mrt, imman-
stipresyon gibi dezavantajlari nedeniyle basari oraini
sinirlidir (97). Paratiroid hticre diferansiyasyonu ile
ilgili kok htcre calismalari devam etmektedir (98).



M. Uludag

KAYNAKLAR

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Karamanakos SN, Markou KB, Panagopoulos K, Karavias D,
Vagianos CE, Scopa CD, et al. Complications and risk factors
related to the extent of surgery in thyroidectomy. Results from
2,043 procedures. Hormones (Athens) 2010; 9:3 18-25.
Christou N, Mathonnet M. Complications after
thyroidectomy. J Visc Surg 2013; 150: 249-56.
Udelsman R. Six hundred fifty-six consecutive explorations for
primary hyperparathyroidism. Ann Surg 2002; 235: 665-70.
Grant CS, van Heerden JA, Charboneau JW, James EM, Reading
CC. Clinical management of persistent and/or recurrent primary
hyperparathyroidism. World ] Surg 1986; 10: 555-65.

Meyers MO, Russell CP, Ollila DW, Yeh JJ, Kim HJ, Calvo BF.
Postoperative hypocalcemia after parathyroidectomy for renal
hyperparathyroidism in the era of cinacalcet. Am Surg 2009; 75:
843-7.

Goldfarb M, Gondek SS, Lim SM, Farra JC, Nose V, Lew |JI.
Postoperative hungry bone syndrome in patients with secondary
hyperparathyroidism of renal origin. World | Surg 2012; 36:
1314-9.

Witteveen JE, van Thiel S, Romijn JA, Hamdy NA. Hungry bone
syndrome: still a challenge in the post-operative management
of primary hyperparathyroidism: a systematic review of the
literature. Eur J Endocrinol 2013; 168: R45-53.

Clark JR, de Almeida J, Gilbert R, Irish J, Brown D, Neligan P,
et al. Primary and salvage (hypo)pharyngectomy: Analysis and
outcome. Head Neck 2006; 28: 671-7.

Basheeth N, O’Cathain E, O’Leary G, Sheahan P. Primary
and salvage (hypo)pharyngectomy: Analysis and outcome.
Laryngoscope 2014; 124: 1128-33.

Peacock M. Calcium metabolism in health and disease. Clin |
Am Soc Nephrol 2010; 5 Suppl 1: S23-30.

Khan MI, Waguespack SG, Hu MI. Medical management of
postsurgical hypoparathyroidism. Endocr Pract 2011; 17 Suppl
1: 18-25.

Wiseman JE, Mossanen M, ltuarte PH, Bath JM, Yeh MW. An
algorithm informed by the parathyroid hormone level reduces
hypocalcemic complications of thyroidectomy. World | Surg
2010; 34: 532-7.

Marcocci C, Cianferotti L. The Parathyroids. In: Miccoli P, Terris
DJ, Minuto MN, Seybt MW (eds). Thyroid Surgery. Preventing
and Managing Complications. First ed. UK: John Wiley & Sons
Ltd; 2013. p. 227-36.

Bilezikian JP, Khan A, Potts JT Jr, Brandi ML, Clarke BL, Shoback
D, et al. Hypoparathyroidism in the adult: epidemiology,
diagnosis, pathophysiology, target-organ involvement, treatment,
and challenges for future research. | Bone Miner Res 2011; 26:
2317-37.

Uysal AR. Tirotoksikozis ve Hipertiroidizm: Genel Bakis. In:
isgor A, Uludag M (eds). Tiroid. 1. Baski. istanbul: Nobel Tip
Kitabevleri Tic. Ltd. Sti; 2013.p.313-9.

Moon HS, Lee SK, Chung JH, In CB. Hypocalcemia and
hypokalemia due to hyperventilation syndrome in spinal
anesthesia -A case report- Korean | Anesthesiol 2011; 61: 519-
23.

Cooper MS, Gittoes NJ. Diagnosis and management of
hypocalcaemia. BMJ 2008; 336: 1298-302.

Moe SM. Disorders involving calcium, phosphorus, and
magnesium. Prim Care 2008; 35: 215-37.

Hoffman E. The Chvostek sign: a clinical study. Am J Surg 1958;
96: 33-7.

Fonseca OA, Calverly JR. Neurological manifestations of
hypoparathyroidism. Arch Intern Med 1967; 120: 202-6.

total

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Schaaf M, Payne CA. Effect of diphenylhydantoin and phenobarbital
on overt and latent tetany. N Engl ] Med 1966, 274: 1228-33.
Urbano FL. Signs of Hypocalcemia: Chvostek’s and Trousseau’s
Signs. Hosp Physician 2000; 36: 43-5.

Shoback D. Hypocalcemia: Definition, etiology, pathogenesis,
diagnosis and management. In: Rosen CJ (ed). Primary On The
Metabolic Bone Disease And Disorders Of Mineral Metabolism.
7th edition. Washington DC: American Society for Bone and
Mineral Research; 2008. P.313-7.

Wilson RB, Erskine C, Crowe PJ. Hypomagnesemia and
hypocalcemia after thyroidectomy: prospective study. World |
Surg 2000; 24: 722-6.

Shoback D. Clinical practice. Hypoparathyroidism. N Engl ] Med
2008; 359: 391-403.

Anast CS, Winnacker JL, Forte LR, Burns TW. Impaired release of
parathyroid hormone in magnesium deficiency. J Clin Endocrinol
Metab 1976, 42: 707-17.

Schimatschek HF, Rempis R. Prevalence of hypomagnesemia in
an unselected German population of 16,000 individuals. Magnes
Res 2001; 14: 283-90.

Ryzen E, Rude RK. Magnesium deficiency in bacteremic patients.
Arch Intern Med 1988; 148: 249-53.

Epstein M, Mcgrath S, Law F. Proton-pump inhibitors and
hypomagnesemic hypoparathyroidism. N Engl | Med 2006, 355:
1834-6.

Edafe O, Antakia R, Laskar N, Uttley L, Balasubramanian SP.
Systematic review and meta-analysis of predictors of post-
thyroidectomy hypocalcaemia. Br J Surg 2014; 101: 307-20.
Bergenfelz A, Jansson S, Kristoffersson A, Mdrtensson H, Reihnér
E, Wallin G, et al. Complications to thyroid surgery: results as
reported in a database from a multicenter audit comprising 3,660
patients. Langenbecks Arch Surg 2008; 393: 667-73.

Lang BH, Yih PC, Ng KK. A prospective evaluation of quick
intraoperative parathyroid hormone assay at the time of skin
closure in predicting clinically relevant hypocalcemia after
thyroidectomy. World J Surg 2012; 36: 1300-6.

Pfleiderer AG, Ahmad N, Draper MR, Vrotsou K, Smith WK. The
timing of calcium measurements in helping to predict temporary
and permanent hypocalcaemia in patients having completion
and total thyroidectomies. Ann R Coll Surg Engl 2009; 91: 140-6.
Asari R, Passler C, Kaczirek K, Scheuba C, Niederle B.
Hypoparathyroidism after total thyroidectomy: a prospective
study. Arch Surg 2008; 138: 204-8.

Palazzo FF, Sywak MS, Sidhu SB, Barraclough BH, Delbridge
LW. Parathyroid autotransplantation during total thyroidectomy-
-does the number of glands transplanted affect outcome? World
J Surg 2005; 29: 629-31.

Sitges-Serra A, Ruiz S, Girvent M, Manjon H, Duenas JP,
Sancho JJ. Outcome of protracted hypoparathyroidism after total
thyroidectomy. Br J Surg 2010; 97: 1687-95.

Erbil Y, Barbaros U, Temel B, Turkoglu U, Issever H, Bozbora
A, et al. The impact of age, vitamin D(3) level, and incidental
parathyroidectomy on postoperative hypocalcemia after total or
near total thyroidectomy. Am | Surg 2009; 197: 439-46.

Kamer E, Unalp HR, Erbil Y, Akguner T, Issever H, Tarcan
E. Early prediction of hypocalcemia after thyroidectomy by
parathormone measurement in surgical site irrigation fluid. Int
Surg 2009; 7: 466-71.

Rajinikanth J, Paul MJ, Abraham DT, Ben Selvan CK, Nair A.
Surgical Audit of Inadvertent Parathyroidectomy During Total
Thyroidectomy: Incidence, Risk Factors, and Outcome. Medscap
J Med 2009; 11: 29.

Sisli Etfal Hastanesi Tip Bulteni, Cilt: 48, Say:: 3, 2014 / The Medical Bulletin of Sisli Etfal Hospital, Volume: 48, Number 3, 2014




Tiroid ve paratiroid cerrahisi sonrasi hipokalsemi ve tedavisi

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

Manouras A, Markogiannakis H, Lagoudianakis E, Antonakis
P, Genetzakis M, Papadima A, et al. Unintentional
parathyroidectomy during total thyroidectomy. Head Neck
2008; 30: 497-502.

Paek SY, Lee YM, Min SY, Kim SW, Chung KW, Youn YK. Risk
factors of hypoparathyroidism following total thyroidectomy for
thyroid cancer. Worl J Surg 2013; 37: 94-101.

Welch KC, McHenry CR. Total thyroidectomy: is morbidity
higher for Graves’ disease than nontoxic goiter? | Surg Res 2011;
170: 96-9.

Thomusch O, Machens A, Sekulla C, Ukkat J, Brauckhoff M,
Dralle H. The impact of surgical technique on postoperative
hypoparathyroidism in bilateral thyroid surgery: a multivariate
analysis of 5846 consecutive patients. Surgery 2003; 133: 180-5.
Hallgrimsson P, Nordenstrém E, Bergenfelz A, Almquist M.
Hypocalcaemia after total thyroidectomy for Graves’ disease and
for benign atoxic multinodular goitre. Langenbecks Arch Surg
2012; 397: 1133-7.

Bove A, Bongarzoni G, Dragani G, Serafini F, Di lorio A, Palone
G, et al. Should female patients undergoing parathyroid-sparing
total thyroidectomy receive routine prophylaxis for transient
hypocalcemia? Am Surg 2004; 70: 533-6.

Cavicchi O, Piccin O, Caliceti U, De Cataldis A, Pasquali
R, Ceroni AR. Transient hypoparathyroidism following
thyroidectomy: a prospective study and multivariate analysis of
604 consecutive patients. Otolaryngol Head Neck Surg 2007;
137: 654-8.

Burge MR, Zeise TM, Johnsen MW, Conway MJ, Qualls CR.
Risks of complication following thyroidectomy. | Gen Intern Med
1998; 13: 24-31.

Yetkin E, Makay O. Tiroidektomi komplikasyonlari: Genel bakis.
In: isgor A, Uludag M (eds). Tiroid. 1. Baski. istanbul: Nobel Tip
Kitabevleri Tic. Ltd. Sti; 2013.p.941-54.

Delbridge L, Reeve TS, Khadra M, Poole AG. Total thyroidectomy:
the technique of capsular dissection. Aust N Z | Surg 1992; 62:
96-9.

Sierra M, Herrera MF, Herrero B, Jiménez F, Sepdlveda J, Lozano
RR, et al. Prospective biochemical and scintigraphic evaluation
of autografted normal parathyroid glands in patients undergoing
thyroid operations. Surgery 1998; 124: 1005-10.

Sheahan P, Mehanna R, Basheeth N, Murphy MS. Is systematic
identification of all four parathyroid glands necessary during total
thyroidectomy?: a prospective study. Laryngoscope 2013; 123:
2324-8.

Manouras A, Markogiannakis H, Lagoudianakis E, Antonakis
P, Genetzakis M, Papadima A, et al. Unintentional
parathyroidectomy during total thyroidectomy. Head Neck
2008; 30: 497-502.

Abboud B, Sleilaty G, Braidy C, Zeineddine S, Ghorra C, Abadjian
G, et al. Careful examination of thyroid specimen intraoperatively
to reduce incidence of inadvertent parathyroidectomy during
thyroid surgery. Arch Otolaryngol Head N eck Surg 2007; 133:
1105-10.

Conn CA, Clark J, Bumpous J, Goldstein R, Fleming M, Flynn
MB. Hypocalcemia after neck exploration for untreated primary
hyperparathyroidism. Am Surg 2006; 72: 1234-7.

Brasier AR, Nussbaum SR. Hungry bone syndrome: clinical
and biochemical predictors of its occurrence after parathyroid
surgery. Am J Med 1988; 84: 654-60.

Zamboni WA, Folse R. Adenoma weight: a predictor of transient
hypocalcemia after parathyroidectomy. Am J Surg 1986; 152:
611-5.

Strickland PL, Recabaren |. Are preoperative serum calcium,
parathyroid hormone, and adenoma weight predictive of
postoperative hypocalcemia? Am Surg 2002; 68: 1080-2.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64-

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

Steen S, Rabeler B, Fisher T, Arnold D. Predictive factors for
early postoperative hypocalcemia after surgery for primary
hyperparathyroidism. Proc (Bayl Univ Med Cent) 2009; 22: 124-
7.

Vasher M, Goodman A, Politz D, Norman J. Postoperative
calcium requirements in 6,000 patients undergoing outpatient
parathyroidectomy: easily avoiding symptomatic hypocalcemia.
J Am Coll Surg 2010; 211: 49-54.

Lindblom P, Valdemarsson S, Westerdahl J, Tennvall J, Bergenfelz
A. Risk factors for postoperative hypocalcemia after surgery for
primary hyperparathyroidism. Arch Surg 2000; 135: 142-7.

Kald BA, Heath DI, Lausen I, Mollerup CL. Risk assessment for
severe postoperative hypocalcaemia after neck exploration for
primary hyperparathyroidism. Scand J Surg 2005; 94: 216-20.
Powell AC, Alexander HR, Chang R, Marx SJ, Skarulis M,
Pingpank JF, et al. Reoperation for parathyroid adenoma: a
contemporary experience. Surgery 2009; 146: 1144-55.

Torer N, Torun D, Torer N, Micozkadioglu H, Noyan T, Ozdemir
FN, et al. Predictors of early postoperative hypocalcemia
in hemodialysis patients with secondary hyperparathyroidism.
Transplant Proc 2009; 41: 3642-6.

Hamouda M, Dhia NB, Aloui S, El Mhamedi S, Skhiri H,
Elmay M. Predictors of early post-operative hypocalcemia after
parathyroidectomy for secondary hyperparathyroidism. Saudi J
Kidney Dis Transpl 2013; 24: 1165-9.

Amir A, Sands NB, Tamilia M, Hier MP, Black M], Payne
RJ. Preoperative serum calcium levels as an indicator of
postthyroidectomy hypocalcemia. J Otolaryngol Head Neck Surg
2010; 39: 654-8.

Wong C, Price S, Scott-Coombes D. Hypocalcae.mia and
parathyroid hormone assay following total thyroidectomy:
predicting the future. World J Surg 2006, 30: 825-32.

Walsh SR, Kumar B, Coveney EC. Serum calcium slope predicts
hypocalcaemia following thyroid surgery. Int | Surg 2007; 5:
41-4.

Lo CY, Luk JM, Tam SC. Applicability of intraoperative parathyroid
hormone assay during thyroidectomy. Ann Surg 2002; 236: 564-
9.

Giilliioglu BM, Manukyan MN, Cingi A, Yegen C, Yalin R, Aktan
AO. Early prediction of normocalcemia after thyroid surgery.
World ] Surg 2005; 29: 1288-93.

Moriyama T, Yamashita H, Noguchi S, Takamatsu Y, Ogawa
T, Watanabe S, et al. Intraoperative parathyroid hormone assay
in patients with Graves’ disease for prediction of postoperative
tetany. Word J Surg 2005; 29: 1282-7.

Yamashita H, Murakami T, Noguchi S, Shiiba M, Watanabe S,
Uchino S, et al. Postoperative tetany in Graves disease: important
role of vitamin D metabolites. Ann Surg 1999; 229: 237-45.
Barczyniski M, Cichori S, Konturek A. Which criterion of
intraoperative iPTH assay is the most accurate in prediction of
true serum calcium levels after thyroid surgery? Langenbecks
Arch Surg 2007; 392: 693-8.

Lombardi CP, Raffaelli M, Princi P, Santini S, Boscherini M, De
Crea Cet al. Early prediction of postthyroidectomy hypocalcemia
by one single iPTH measurement. Surgery 2004; 136: 1236-41.
Erbil Y, Bozbora A, Ozbey N, Issever H, Aral F, Ozarmagan
S, et al. Predictive value of age and serum parathormone and
vitamin d3 levels for postoperative hypocalcemia after total
thyroidectomy for nontoxic multinodular goiter. Arch Surg 2007;
142: 1182-7.

Noordzij JP, Lee SL, Bernet VJ, Payne R, Cohen SM, McLeod IK,
et al. Early prediction of hypocalcemia after thyroidectomy using
parathyroid hormone: an analysis of pooled individual patient
data from nine observational studies. | Am Coll Surg 2007; 205:
748-54.

Sisli Etfal Hastanesi Tip Bulteni, Cilt: 48, Say:: 3, 2014 / The Medical Bulletin of Sisli Etfal Hospital, Volume: 48, Number 3, 2014




M. Uludag

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

Payne RJ, Hier MP, Tamilia M, Mac Namara E, Young J, Black
M]J. Same-day discharge after total thyroidectomy: the value of
6-hour serum parathyroid hormone and calcium levels. Head
Neck 2005; 27: 1-7.

Kirkby-Bott J, Markogiannakis H, Skandarajah A, Cowan M,
Fleming B, Palazzo F. Preoperative vitamin D deficiency predicts
postoperative hypocalcemia after total thyroidectomy. World |
Surg 2011; 35: 324-30.

Salinger EM, Moore JT. Perioperative indicators of hypocalcemia
in total thyroidectomy: the role of vitamin D and parathyroid
hormone. Am | Surg 2013; 206: 876-81.

Lin Y, Ross HL, Raeburn CD, DeWitt PE, Albuja-Cruz M, Jones
EL, et al. Vitamin D deficiency does not increase the rate of
postoperative hypocalcemia after thyroidectomy. Am | Surg
2012; 204: 888-93.

Sousa Ade A, Salles JM, Soares JM, Moraes GM, Carvalho
JR, Savassi-Rocha PR. Evolution of blood magnesium and
phosphorus ion levels following thyroidectomy and correlation
with total calcium values. Sao Paulo Med | 2010; 128: 268-71.
Erbil 'Y, Ozbey NC, Sari S, Unalp HR, Agcaoglu O, Ersoz F,
et al. Determinants of postoperative hypocalcemia in vitamin
D-deficient Graves’ patients after total thyroidectomy. Am J Surg
2011; 201: 685-91.

Yamashita H, Noguchi S, Tahara K, Watanabe S, Uchino S,
Kawamoto H, et al. Postoperative tetany in patients with Graves’
disease: a risk factor analysis. Clin Endocrinol (Oxf) 1997; 47:
71-7.

Hammerstad SS, Norheim I, Paulsen T, Amlie LM, Eriksen EF.
Excessive decrease in serum magnesium after total thyroidectomy
for Graves’ disease is related to development of permanent
hypocalcemia. World J Surg 2013; 37: 369-75.

Hermann M, Ott J, Promberger R, Kober F, Karik M, Freissmuth
M. Kinetics of serum parathyroid hormone during and after
thyroid surgery. Br J Surg 2008; 95: 1480-7.

Aluffi P, Aina E, Bagnati T, Toso A, Pia F. Prognostic factors for
definitive hypoparathyroidism following total thyroidectomy
Acta Otorrinolaringol Esp 2008; 59: 321-4.

Pisanu A, Cois A, Piu S, Altana ML, Uccheddu A. Factors predicting
outcome of hypocalcaemia following total thyroidectomy. Chir
Ital 2003; 55: 35-40.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

Pattou F, Combemale F, Fabre S, Carnaille B, Decoulx M,
Wemeau JL, et al. Hypocalcemia following thyroid surgery:
incidence and prediction of outcome. World J Surg 1998; 22:
718-24.

Alhefdhi A, Mazeh H, Chen H. Role of postoperative vitamin
D and/or calcium routine supplementation in preventing
hypocalcemia after thyroidectomy: a systematic review and
meta-analysis. Oncologist 2013; 18: 533-42.

Mehanna HM, Jain A, Randeva H, Watkinson J, Shaha A.
Postoperative hypocalcemia--the difference a definition makes.
Head Neck 2010; 32: 279-83.

Huang SM. Do we overtreat post-thyroidectomy hypocalcemia?
World J Surg 2012; 36: 1503-8.

Sabour S, Manders E, Steward DL. The role of rapid PACU
parathyroid  hormone in reducing post-thyroidectomy
hypocalcemia. Otolaryngol Head Neck Surg 2009; 141: 727-9.

Holick MF. Vitamin D deficiency. N Engl ] Med 2007; 357: 266-
81.

Tong GM, Rude RK. Magnesium deficiency in critical illness. J
Intensive Care Med 2005; 20: 3-17.

Guerrera MP, Volpe SL, Mao JJ. Therapeutic uses of magnesium.
Am Fam Physician 2009; 80: 157-62.

Winer KK, Zhang B, Shrader JA, Peterson D, Smith M, Albert PS,
et al. Synthetic human parathyroid hormone 1-34 replacement
therapy: a randomized crossover trial comparing pump versus
injections in the treatment of chronic hypoparathyroidism. J Clin
Endocrinol Metab 2012; 97: 391-9.

Cusano NE, Rubin MR, McMahon DJ, Zhang C, Ives R, Tulley
A, et al. Therapy of hypoparathyroidism with PTH(1-84): a
prospective four-year investigation of efficacy and safety. J Clin
Endocrinol Metab 2013; 98: 137-44.

Nawrot |, Wozniewicz B, Tottoczko T, Sawicki A, Gorski A,
Chudzinski W, et al. Allotransplantation of cultured parathyroid
progenitor cells without immunosuppression: clinical results.
Transplantation 2007; 83: 734-40.

Woods Ignatoski KM, Bingham EL, Frome LK, Doherty GM.
Differentiation of precursors into parathyroid-like cells for
treatment of hypoparathyroidism. Surgery 2010; 148: 1186-9.

Sisli Etfal Hastanesi Tip Bulteni, Cilt: 48, Say:: 3, 2014 / The Medical Bulletin of Sisli Etfal Hospital, Volume: 48, Number 3, 2014



