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Wykaz uzywanych skrétow

1,25(0OH)2D3 - aktywna forma witaminy D trzeba napisa¢ nazwg chemiczng przed potoczng

ALP — fosfataza zasadowa (alkaline phosphatase)

BALP - fosfataza zasadowa, izoenzym kostny (bone alkaline phosphatase)

Ca — waph

CaCl; — chlorek wapnia

Ca?" - waph zjonizowany

CaSR — receptor wapniowy (calcium sensing receptor)

CPP — pirofosforan wapnia (calcium pyrophosphate)

CT — kalcytonina (calcitonin)

FIHP — wrodzona izolowana posta¢ nadczynnosci przytarczyc (familial isolated hyperparathyroidism)
HPT-JT - zespdt nadczynnosci przytarczyc i guza szczeki lub zuchwy (hyperparathyroidism-jaw tumor
syndrome)

ICG - zielen indocyjaninowa (indocyanine green)

K" - jony potasu

n — liczebno$¢ grupy

Na' - jony sodu

M — érednia (mean)

MAO - monoaminooksygenaza

MEN I/ITA/IV — zesp6t wielogruczolakowatos$ci wewnatrzwydzielniczej I/ITA/IV (multiple endocrine
neoplasia I/I1IA/IV)

MgSO4 — siarczan magnezu

MIBI-Tc99m — metoksyisobutyloizonitryl technetu

MR - rezonans magnetyczny (magnetic resonance)

Na99mTcO4 - nadtechnecjan sodu

NET — guz neuroendokrynny (neuroendocrine tumor)

OFC - zwyrodnienie wtoknisto-torbielowate kosci (osteitis fibrosa cystica)

OMIP - otwarta matoinwazyjna paratyroidektomia

p — wartos¢ prawdopodobienstwa

PNP — pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc

PTH — parathormone

SD - odchylenie standardowe (standard deviation)

SPECT — tomografia emisyjna pojedynczych fotondw (single photon emission computed tomography)
TK — tomografia komputerowa

TNP — trzeciorzedowa nadczynnos$¢ przytarczyc

USG — ultrasonografia

VDR - receptory dla witaminy D (vitamin D receptors)

WNP — wtérna nadczynnos¢ przytarczyc



1. Wprowadzenie

Rozw¢j diagnostyki oraz leczenia chordb przytarczyc zawarty w ponad 100 latach
historii, zaczynajac od odkrycia Richarda Owena, pozwolil na opracowanie bardzo
precyzyjnych badan obrazowych oraz matoinwazyjnych technik operacyjnych przytarczyc (1).
Spektakularny postep technologiczny umozliwit doktadne poznanie oraz zrozumienie
etiopatogenezy schorzen przytarczyc, a powszechniejszy dostep do badan laboratoryjnych
zdecydowanie zwigkszyt wykrywalno$¢ pierwotnej nadczynnosci przytarczyc (PNP). Pomimo
to, prowadzone badania epidemiologiczne wykazuja zanizong rozpoznawalno$¢ choroby
wynikajaca ze skapoobjawowego obrazu klinicznego PNP, szczegdlnie w poczatkowym jej
etapie (2,3).

W  przebiegu PNP dochodzi do wielopoziomowego zaburzenia gospodarki
elektrolitowej, a od zachowania jej homeostazy uzaleznione jest prawidtowe funkcjonowanie
wielu narzadow. Choroba manifestuje si¢ szerokim wachlarzem objawow, co wymaga
wielodyscyplinarnego podej$cia do pacjenta oraz stalej opieki od momentu podejrzenia
choroby, poprzez diagnostyke i leczenie operacyjne, az do opieki w okresie pooperacyjnym.
Ztotym standardem leczenia pacjentow z PNP jest chirurgiczne usuni¢cie patologicznie
zmienionych przytarczyc. Leczenie farmakologiczne ograniczone jest gldéwnie do dzialania
objawowego. Jego zastosowanie znajduje szczegdlng role u pacjentdw, ktorzy z rdznych
przyczyn nie moga zosta¢ zakwalifikowani do leczenia operacyjnego (4—6).

Pomimo rozlegtosci zagadnienia, ktérego kompleksowa analiza wymagatoby
wielotomowego opracowania, podjalem si¢ proby omodwienia najwazniejszych, w mojej
ocenie, kwestii zwigzanych z PNP. Analiza 125 przypadkow pacjentow operowanych w naszej
klinice z powodu PNP potaczona z przegladem opublikowanych prac naukowych ma na celu
ocen¢ skutecznosci operacyjnego leczenia PNP, jak rowniez usystematyzowanie informacji

dotyczacych obrazu klinicznego oraz zmian biochemicznych w przebiegu choroby.

1.1. Rys historyczny chirurgii przytarczyc

Po raz pierwszy gruczol, w dzisiejszej nomenklaturze okreslany mianem gruczotu
przytarczycznego, zostal opisany przez angielskiego biologa Richarda Owena w 1852 roku
w publikacji opartej na badaniu autopsyjnym przeprowadzonym u nosorozca indyjskiego (1,7).
Nieswiadomy jeszcze funkcji nowoodkrytej struktury, Owen opisal przytarczyce jako "male,

zo0lte, zwarte cialo gruczotowe przytwierdzone do tarczycy w punkcie wytonienia si¢ naczyn
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zylnych"(1). Za ostateczny moment odkrycia gruczotow przytarczycznych u cztowieka uwaza
si¢ opis sporzadzony w 1877 roku oraz opublikowany w 1880 przez tego samego autora Ivara
Sandroma w artykule zatytutowanym "Upsala Likareforenings Forhandlingar for 1879—1880"
(1,7,8). W swojej publikacji opartej na badaniach autopsyjnych ludzi i zwierzat, Ivar Sandrom
jako éwczesny pracownik prosektorium Uniwersytetu w Uppsala okreslit opisany przez siebie
gruczol jako "maty narzad, wielko$ci nasiona konopii, ktory zostaje w potaczeniu z tarczyca
poprzez t¢ samg otaczajaca tkanke taczng, ale odrdzniajaca si¢ jasniejszym kolorem”(8).

W pracy naukowej opublikowanej w 1891 roku francuski fizjolog oraz endokrynolog
Eugene Gley powigzatl usunigcie przytarczycy podczas zabiegu tyroidektomii z powstaniem
objawow, ktore dzisiaj okreslamy mianem te¢zyczki (9,10).

Kolejnym przetomowym odkryciem bylo zidentyfikowanie oraz wyizolowanie
hormonu produkowanego przez gruczot przytarczyczny — parahormonu (PTH)(10,11).
Odkrycie dokonane zostalo przez Jamesa Bertrama Collipa w 1912 roku. Ten kanadyjski
biochemik i fizjolog, we wspoipracy z Leitchem opisali w swojej pracy seri¢ doswiadczen na
psach poddanych paratyroidektomii, gdzie podanie ekstraktu z gruczolu przytarczycznego
miato pomoc w ustgpieniu objawow tezyczki oraz kontroli poziomu wapnia catkowitego (11).

W tym samym roku Felix Mandel przeprowadzit pierwsza, skuteczng paratyroidektomi¢
u pacjenta z rozpoznang chorobg von Recklinghausena, objawiajacg si¢ zmianami kostnymi
oraz zwapnieniami w obrebie tkanek migkkich (7,12). Zabieg odbyt si¢ metoda klasyczng
w znieczuleniu ogolnym. Kilkucentymetrowe cigcie umozliwito odstonigcie 4 przytarczyc oraz
usunigcie 1 zmienionego chorobowo gruczotu. Od tamtej pory wspomniana technika stala si¢
ztotym standardem operacyjnego leczenia pacjentdw chorujacych z powodu PNP. W Polsce
pierwszy zabieg paratyroidektomii przeprowadzony zostat w 1930 przez dr Henryka
Hilarowicza (7).

Wykorzystanie techniki wideoskopowe] zostato opisane po raz pierwszy w 1996
roku (13). Michel Gagner po serii eksperymentéw na zwierzetach wykonat pierwsze subtotalne

wyciecie przytarczyc metodg wideoskopowa u 34 letniego pacjenta z rozpoznang PNP.



1.2. Epidemiologia pierwotnej nadczynnosci przytarczyc

Pierwotna nadczynno$¢ przytarczyc jest jedng z najczestszych, poza cukrzyca
1 chorobami tarczycy, chorobg uktadu endokrynologicznego (14). Szczyt zachorowalnosci PNP
przypada na 6. dekade zycia 1 dotyczy 4-krotnie czesciej kobiet niz mezczyzn (15). Badania
epidemiologiczne przeprowadzone w 2013 roku wykazuja, iz chorobg PNP dotknietych jest
0,86% obywateli USA, natomiast wérod populacji europejskiej czesto§¢ wystepowania choroby
szacuje si¢ na 0,3% (16). Rozbieznos¢ w zachorowalnosci thtumaczone sg r6znicami rasowymi
na niekorzy$¢ populacji rasy czarnej. Jednoczesnie autorzy publikacji podkreslaja, iz
rzeczywista liczba chorych w obu populacjach moze by¢ znacznie wyzsza z powodu
bezobjawowej lub skapoobjawowej wczesnej fazy choroby (2,3).

Poza plcig oraz rasg, innymi istotnymi czynnikami zwigkszajacymi ryzyko rozwoju
PNP jest narazenie na promieniowanie podczas radioterapii okolicy szyi oraz klatki piersiowe;,
niedobor witaminy D oraz wapnia, a takze stosowanie lekow zawierajacych lit (stosowanych
m. in. w terapii choroby dwubiegunowej) (17). Mniejsze znaczenie ma obcigzajacy wywiad
rodzinny (choroby onkologiczne i endokrynologiczne) oraz srodowiskowy (palenie papierosow

1 nadwaga) (18,19).

1.3. Etiopatogeneza pierwotnej nadczynnosci przytarczyc

Nadczynno$¢ przytarczyc stanowi grupe chordéb w przebiegu ktoérych dochodzi do
nadreaktywnosci przytarczyc i w konsekwencji nadprodukcji PTH. Wyrdzniamy pierwotna,
wtérng (WNP) oraz trzeciorzedowa nadczynno$¢ przytarczyc (TNP).

PNP spowodowana jest uszkodzeniem komorek, ktorego efektem jest nieadekwatnie
wysoki poziom PTH w surowicy wzgledem stgzenia wapnia (komorki przytarczyc stajag sie
niewrazliwe lub malo wrazliwe na supresyjne dzialanie hiperkalcemii). Najczgsciej ma
charakter nabyty i zwigzana jest z autonomicznym rozrostem gruczotow. W 85% przypadkow
za PNP odpowiada pojedynczy gruczolak, u 15% chorych z PNP stwierdza si¢ mnogie
gruczolaki lub przerost przytarczyc, natomiast u okoto 1% chorych PNP spowodowana jest
rakiem przytarczyc (14).

Rzadko mozemy zaobserwowa¢ PNP uwarunkowang genetycznie (Tabela 1). Wowczas
wystepuje ona jako sktadowa jednego z zespotow genetycznych: zespotu gruczolakowatosci

wewnatrzwydzielniczej typu I (multiple endocrine neoplasia I, MEN 1), gdzie wspolistnieje
QUZWY ) typ P P g P )



z wyspiakami trzustki oraz gruczolakami przedniego plata przysadki; zespolu
gruczolakowato$ci wewnatrzwydzielniczej typu IIA (multiple endocrine neoplasia 114, MEN
ITA), ktora charakteryzuje si¢ wspolwystgpowaniem raka rdzeniastego tarczycy oraz guza
chromochtonnego nadnerczy; zespotu gruczolakowato$ci wewnatrzwydzielniczej typu IV
(multiple endocrine neoplasia 1V, MEN 1V) w ktérym PNP najczesciej wspotwystepuje
z guzem przedniego plata przysadki; zespotu nadczynnos$ci przytarczyc, guza szczgki oraz
zuchwy (hyperparathyroidism-jaw tumor syndrome, HPT-JT) oraz izolowanej rodzinnej
postaci nadczynnosci przytarczyc (familial isolated hyperparathyroidism, FIHP) (20). Jedyna
poznang przyczyng wrodzonej PNP jest mutacja w obrgbie genu odpowiadajgcego za receptor

zewnatrzkomorkowego wapnia, w wyniku ktorej dochodzi do jego inaktywacji (14,21).

Tabela 1. Dziedziczne formy PNP

Zespol genetyczny | Obraz kliniczny Mutacja genu | Dziedziczenie

MEN PNP (95%), gruczolaki Gen MEN 1 Autosomalne
przedniego ptata przysadki dominujace
(30%), neuroendokrynne guzy
(NET) trzustki (40%);
pozostale: nieczynne
hormonalnie guzy nadnerczy,
thuszczaki,
gruczolakowtokniaki

MEN ITA Rak rdzeniasty tarczycy Gen RET Autosomalne
(90%), guz chromochtonny dominujace
nadnerczy (50%), PNP (20%)

MEN IV PNP (~80%), guzy Gen CDKNI1B | Autosomalne
przedniego ptata przysadki dominujace
(~40%), NET trzustki;
pozostale: rakowiak, guzy
trzustki, guzy narzadow
rodnych

FIHP PNP Gen MEN 1 Autosomalne

Gen CASR dominujace
Gen GCM2

HPT-JT PNP (80%), rak przytarczycy, | Gen CDC73 Autosomalne
guz szczeki (>30%); Gen HRPT2 dominujace
pozostale: anomalie
anatomiczne ukladu




moczowego, gruczolakoraki

trzustki

e PNP - pierwotna nadczynnos$¢ przytarczyc

e NET - guz neuroendokrynny (neuroendocrine tumor)

e MENI/IIA/IV - zespdt wielogruczolakowato$ci wewnatrzwydzielniczej I/ILA/IV (multiple endocrine
neoplasia I/IIA/IV)

e FIHP - wrodzona izolowana posta¢ nadczynnosci przytarczyc (familial isolated hyperparathyroidism)

e  HPT-JT - zespol nadczynnosci przytarczyc i guza szczeki lub zuchwy (hyperparathyroidism-jaw tumor
syndrome)

e  Gen RET - gen kodujacy receptor btonowy o aktywnosci kinazy tyrozynowej (receptor tyrosine protein
kinase)

e Gen MEN 1 — gen kodujacy bialko mening (menin)

e  Gen CASR - gen kodujacy receptor wapniowy (calcium sensing receptor)

e  Gen GCM2 — gen kodujacy czynnik transkrypcyjny GCM2 (glial cells missing transcription factor 2)

e Gen CDC73 — gen kodujacy biatko parafibroming (parafibromin protein)

e Gen HRPT2 - gen kodujacy biatko parafibroming (parafibromin protein)

Wtérna nadczynno$§¢ przytarczyc jest wynikiem przewlektej hipokalcemii
w wyniku ktorej dochodzi do rozrostu gruczotow, a w konsekwencji do wspotmiernego wzrostu
wydzielanego PTH. Najczestsza przyczyng hipokalcemii jest niewydolno$¢ nerek.
W jej przebiegu stwierdzamy zwigkszone wchtanianie fosforanow w jelicie oraz ich
zmniejszone wydalanie w nerkach. Dodatkowo, dochodzi do upos$ledzenia wchtaniania wapnia
w przewodzie pokarmowym, zmniejszonej syntezy aktywnego metabolitu witaminy D - 1,25-
dihydroksycholekalcyferolu (1,25(OH).D3), zwigkszonej opornosci kosci na dziatanie PTH
1 zmniejszenia liczby receptoréw wapniowych oraz receptorow dla 1,25(OH),D3 w obrgbie
komorek przytarczyc (14,21). Istotne jest rowniez uposledzenie metabolizmu PTH w nerkach
(22). W przebiegu niewydolnos$ci nerek poczatkowy rozrost gruczoléw przytarczycznych jest
uogolniony, jednak z postgpem choroby dochodzi do rozrostu guzkowatego,
charakteryzujacego si¢ autonomig wydzielania PTH. Do rzadszych przyczyn WNP naleza
zespoly uposledzonego wechtaniania lub trawienia, niedobory witaminy D, nadmierne
odktadanie si¢ wapnia w kosciach i tkankach migkkich, nadmierna utrata wapnia z moczem w
wyniku stosowania diuretykow petlowych lub kwasicy cewkowej (21). Opisano réwniez
zaburzenia wchlaniania oraz niedobory witaminy D u pacjentow po przebytych operacjach
bariatrycznych, na tle ktérych moze doj$¢ do rozwoju WNP (23).

TNP charakteryzuje si¢ hiperkalcemia (21). Najczestsza przyczyng jest nieleczona lub
nieskutecznie leczona WNP, w przebiegu ktorej dochodzi do autonomizacji oraz przerostu
gruczotu przytarczycznego, a tym samym nadmiernego wydzielania PTH. Najczegs$ciej dotyczy
to osob dtugotrwale dializowanych. Po transplantacji nerki rozro$ni¢te przytarczyce produkuja
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duze ilosci PTH wobec zmniejszonego zapotrzebowania organizmu. Hiperkalcemia zanika po
kilku miesigcach od zabiegu u 90% chorych. U pozostatych 10% pacjentdow moze powodowaé

typowe zaburzenia kostne (14).

1.4. Anatomia przytarczyc

Gruczoly przytarczyczne jako niewielkie narzady endokrynne zlokalizowane
sg w okolicy szyi. Ich potozenie w rejonie torebki gruczotu tarczowego, na powierzchni mig¢sni
dhugich szyi, migdzy tchawicg a t¢tnicami szyjnymi, jest efektem réznicowania oraz migracji
komorek z trzeciej (przytarczyce dolne) i czwartej (przytarczyce gorne) kieszonki gardtowej,
co ma miejsce pod koniec 6 tygodnia zycia ptodowego (24). Z reguly w organizmie cztowieka
wystepuja dwie pary gruczotéw przytarczycznych o $redniej masie 45 mg, przy czym dolne
gruczoty sg nieco wigksze od gornych. Ilos¢ gruczoldow moze wahaé si¢ od 1 do 12, bez
konsekwencji w postaci zaburzen endokrynnych (25). Zmiennos$¢ w liczbie gruczotdéw oraz ich
lokalizacji wynika z drogi migracji w okresie rozwoju (24). W 80% przypadkow przytarczyce
gorne zlokalizowane sg w rowku migdzy ptatem bocznym tarczycy a gardtem, w rzucie dolnego
brzegu chrzastki pierscieniowatej (25). Ich umiejscowienie w stosunku do nerwu krtaniowego
wstecznego okresli¢ mozna jako tylno-boczne. Sporadycznie (u 1% populacji) przytarczyce
gérne potozone s3g ektopowo w przestrzeni za krtanig lub przelykiem (21). Natomiast
przytarczyce dolne najczesciej umiejscowione sg ponizej, bocznie oraz do tylu w stosunku do
dolnego bieguna tarczycy. Najczestsza ektopowa lokalizacja przytarczycy jest polozenie
wewnatrzgrasicze (26). Przytarczyce otoczone sa luzna tkanka faczna powigzi tarczowej i mniej
lub bardziej $cisle przylegaja do torebki gruczotu tarczowego, czgsto dodatkowo otoczone
warstwg tkanki ttuszczowej (7). Kazda przytarczyca zaopatrywana jest przez osobng tetnice
przytarczycowa. Zardwno tetnica przytarczyczna gorna jak i dolna sg odgalgzieniami tg¢tnicy

tarczycowej dolnej, odchodzacymi w biegunie dolnym tarczycy (7,25).
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Rycina 1. Anatomia gruczolow przytarczycznych (rysunek autorski)
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1.5. Funkcja przytarczyc

Gruczoly przytarczyczne petnig funkcje wewnatrzwydzielniczg uwalniajagc PTH. Jest to
85-aminokwasowy polipeptyd, ktorego czas pottrwania we krwi wynosi od 5 do 10 minut. Za
jego aktywnos$¢ biologiczng odpowiada sekwencja 34 N-terminalnych aminokwasow.
PTH wraz z kalcytoning (CT) produkowang przez gruczot tarczycowy oraz aktywnym
metabolitem witaminy D - 1,25(OH)>D3 odgrywaja istotng role w gospodarce wapniowo-
fosforanowej (27,28). Regulacja wydzielania PTH odbywa si¢ na zasadzie uktadu ujemnych
sprzezen zwrotnych (21). Prawidtowe st¢zenie PTH w osoczu powinno utrzymywaé si¢
w granicach 20-60 pg/ml(29).

Stezenie wapnia zjonizowanego (Ca’’) w osoczu jest najwazniejszym czynnikiem
wplywajacym na wydzielanie PTH. Nawet niewielkie spadki stezenia Ca®" w ptynie
zewnatrzkomérkowym pobudzaja komorki gruczolu przytarczycznego do syntezy PTH.
Regulacja odbywa si¢ za posrednictwem receptoréw o duzym powinowactwie do Ca** (CaSR)
w blonie komodrkowej komodrek przytarczyc, ktoérych duza wrazliwo$¢ na stezenie wapnia
zewnatrzkomorkowego wptywa na sekrecje PTH oraz na proliferacje komorek przytarczyc. W
odpowiedzi na spadek stezenia Ca*>" w przeciagu kilku sekund nastepuje wzrost wydzielania
PTH. Przy wysokim stezeniu Ca®" sekrecja PTH ulega zahamowaniu, nastepnie dochodzi do
rozbicia czgsteczki hormonu na mniejsze fragmenty i usunigcia ich przez nerki (7,14).

Innym czynnikiem wplywajacym na natezenie sekrecji PTH sa jony magnezu (Mg>")
(7). Spadek stezenia Mg>" mobilizuje uwalnianie PTH, natomiast wzrost stezenia Mg?" dziala
hamujaco na uwalnianie PTH. Warto podkresli¢, iz Mg*" dziatajg za posrednictwem CaSR.

Kolejnym regulatorem sekrecji PTH jest 1,25(OH):Ds; (7,21). Wzrost stezenia
1,25(OH)2D3 powoduje proliferacjie komorek przytarczyc oraz wplywa na zwigkszong
transkrypcje 1 sekrecje PTH. Z kolei przewlekle niedobory witaminy D3 moga prowadzi¢ do
niedostatecznego wchtaniania wapnia, co réwniez bedzie si¢ przyczynia¢ do przerostu
przytarczyc oraz wzrostu sekrecji PTH (30).

Hiperfosfatemia pobudza wydzielanie PTH oraz proliferacj¢ komorek przytarczyc. Co
wiecej, wykazano, ze wptyw stezenia fosforanow na gruczot jest niezalezny od stezenia Ca**
(31).

PTH reguluje gospodark¢ wapniowo-fosforanowg biorgc udzial w 3 gléwnych
procesach: mobilizacji Ca®" i jonéow fosforanowych z tkanki kostnej, zwiekszonego
wchtaniania zwrotnego Ca** w kanalikach nerkowych oraz wzrostu wchianiania Ca** w jelicie.

Zwiekszone uwalnianie Ca*" oraz fosforanéw nieorganicznych z tkanki kostnej odbywa
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si¢ przez aktywacje osteoklastow, ktore rozkladajac tkanke kostng powoduja uwolnienie
rezerwuaru nierozpuszczalnych hydroksyapatytow Caio(PO4)s(OH).. Uwalnianiu Ca®*
towarzyszy wzrost fosforanow nieorganicznych w ptynach zewnatrzkomorkowych, jednak
dziatanie PTH zmniejszajagce wchianianie zwrotne fosforanéw w kigbuszkach nerkowych
umozliwia utrzymanie prawidtowego stezenia jonow fosforanowych(32).

Reabsorpcja Ca®" odbywa si¢ gtéwnie w cewce blizszej (50-60%) oraz cewce dalszej
(30-35%) nefronu i jest regulowana przez PTH. Dodatkowo, duza rol¢ w kontroli wchlaniania
zwrotnego Ca?" w nerkach odgrywaja kalcytriol, estrogeny oraz stezenie Ca** w osoczu, ktore
sg czynnikami regulujagcymi prace kanatow wapniowych (21,32).

PTH wplywa réwniez posrednio na zwiekszone wchianianie Ca’*" z przewodu
pokarmowego. Zwigksza on stezenie 1,25(OH).Ds3 ktory taczy si¢ z receptorami znajdujacymi
si¢ w jadrze komorkowym komorek jelita (vitamin D receptors, VDR), stymulujac transkrypcje

biatek transportowych i kanatéw wapniowych bioracych udzial w transporcie Ca*" (32).

1.6. Rola wapnia w organizmie

Prawidlowe stezenie wapnia catkowitego w osoczu powinno utrzymywacé si¢
w granicach 2,12-2,62 mmol/l (8,5-10,5 mg/dl) (14). Za rozmieszczenie wapnia w organizmie
odpowiada wiele czynnikéw hormonalnych 1 pozahormonalnych. Do najwazniejszych naleza
wspomniane wczesniej: 1,25(0OH)2Ds3, PTH oraz CT. Na mase ciata cztowieka przypada okoto
1,5% wapnia, co u przeci¢tnej osoby wazacej 70kg odpowiada masie okoto 1 kg (33).
Biologicznie aktywng forma wapnia jest wapn zjonizowany, ktorego prawidtowe stezenie w
osoczu powinno znajdowac si¢ w przedziale od 1,0 do 1,3 mmol/l (4-5,2 mg/dl) (14).
Zachowanie prawidlowego stezenia jest wypadkowa réwnowagi miedzy wchianianiem
w jelitach, wydalaniem wapnia przez nerki oraz procesami resorpcji tkanki kostnej
i ko$ciotworzenia. Srednie zapotrzebowanie na wapn u dorostego cztowieka to okoto 1000 mg
na dobg, z czego okoto 20% zostaje wchtonigte z przewodu pokarmowego (gtéwnie w jelicie
czczym) za posrednictwem selektywnego kanalu wapniowego (7). U osoby zdrowej w ciggu
doby wydalane jest od 100 do 300 mg wapnia. Nieprawidlowe wydalanie wapnia przez nerki
zaobserwujemy w albuminurii, zaburzeniach funkcji przytarczyc oraz zaburzeniach struktury
CaSR (14).

Proces resorpcji wapnia z macierzy kostnej oraz procesy kosciotworcze regulowane sg
odpowiednio przez osteoklasty oraz osteoblasty. Nadmiar produkowanego oraz wydzielanego

PTH powoduje nadreaktywno$¢ osteoblastow 1 nadmierne rdznicowanie si¢ osteoklastow,
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skutkujac nadmierng stymulacja procesu osteolizy, co w konsekwencji prowadzi do rozwoju
osteoporozy, osteomalacji, a u dzieci przyczynia si¢ do powstania krzywicy (14).

Wapn uczestniczy w wielu procesach fizjologicznych: w  przewodnictwie
synaptycznym oraz migsniowym, kaskadzie krzepniecia krwi, aktywnos$ci skurczowej migsni,
aktywacji enzymow oraz wydzielaniu hormonoéw. Odchylenia w jego st¢zeniu skutkujg m.in.
zaburzeniami rytmu serca, t¢zyczka, zaburzeniami krzepnigcia krwi oraz zaburzeniami
mineralizacji macierzy kostnej takimi jak osteomalacja i osteoporoza (34). Gromadzenie si¢
wapnia w przestrzeni wewnatrzkomorkowej jest jednym z poznanych procesow starzenia si¢

organizmu, prowadzacym do apoptozy i $mierci komorki (35).

1.7. Objawy pierwotnej nadczynnosci przytarczyc

Brak charakterystycznych objawéw PNP, skapoobjawowy przebieg choroby oraz
szczyt zachorowalno$ci przypadajacy na okres pomenopauzalny przyczynia si¢ do
zmniejszonej wykrywalnosci PNP, a w konsekwencji do opdznionego leczenia (36). Typowe
objawy PNP sg uogolnione, dotyczace wielu narzadoéw, gtownie uktadu kostno-stawowego oraz
uktadu moczowego.

Demineralizacja ko$ci w przebiegu PNP prowadzi do rozwoju osteoporozy oraz
osteopenii, ktore wiagza si¢ z kostno-stawowymi dolegliwo$ciami bélowymi oraz ztamaniami
patologicznymi (14).

Objawy zwigzane z uktadem moczowym s3 wynikiem przewleklej hiperkalcemii.
Prowadzi ona do rozwinigcia tzw. "nerki hiperkalcemicznej", objawiajacej si¢ uposledzeniem
zageszczania moczu, poliurig z polidypsja oraz nykturig (37). Zwigkszone odkladanie si¢
szczawiandw oraz fosforanow wapnia prowadzi do rozwoju kamicy nerkowej oraz
moczowodowej, a powodowane przez nie dolegliwosci bolowe czesto sg obustronne,
napadowe, nawrotowe i nierzadko wymagaja leczenia zabiegowego. W skrajnych przypadkach
moze dochodzi¢ do roponercza, uszkodzenia migzszu nerki oraz niewydolnos$ci nerek.

Zaburzenia neurologiczne zaleza w duzej mierze od st¢zenia wapnia w surowicy (38).
Przy tagodnej hiperkalcemii (<3 mmol/l) sporadycznie wystepowa¢ moze obnizenie nastroju,
meczliwo$¢ 1 zaburzenia snu. Natomiast przewlekle utrzymujace si¢ wyzsze warto$ci wapnia
(>3,5 mmol/l) czegsciej wiaza si¢ z zaburzeniami lekowymi, depresja, pogorszeniem funkcji
poznawczych oraz pamigci. W przebiegu cigzkiego PNP opisano rowniez wystgpowanie

omamow, urojen a nawet §pigczki (39).
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PNP moze przebiega¢ takze pod postacig nadcis$nienia tetniczego, zaburzen rytmu serca
lub opornej na leczenie niedokrwisto$ci (40). Osoby dotkniete PNP maja réwniez zwigkszone

ryzyko choroby wrzodowej, ostrego zapalenia trzustki oraz kamicy drog zoétciowych (41).

1.8. Diagnostyka laboratoryjna pierwotnej nadczynnosci przytarczyc

Zmiany biochemiczne charakterystyczne dla PNP dotycza w szczegoélno$ci
zwiekszonego stezenia wapnia calkowitego oraz Ca** w surowicy bedacymi konsekwencja
zwickszonego stezenia PTH (Tabela 2a). Wptyw PTH na filtracyjne dzialanie kigbuszkow
nerkowych powoduje takze spadek stgzenia fosforané6w nieorganicznych. W fazie
zaawansowanej PNP obserwuje si¢ zwickszong aktywnos¢ fosfatazy alkalicznej (alkaline
phosphatase, ALP) w szczegdlnosci izoenzymu kostnego (bone alkaline phosphatase, BALP)
oraz hydroksyproliny jako konsekwencji dynamicznej resorpcji kostnej (42). Najczestszym
odchyleniem dotyczacym badania og6lnego moczu jest hiperkalciuria oraz hiperfosfaturia.
W przypadku pojawienia si¢ powiktan nerkowych pod postacig kamicy uktadu moczowego

zauwazalne moze by¢ rowniez zwigkszona ilo$¢ erytrocytéw oraz biatka w moczu (Tabela 2b).

Tabela 2a. Diagnostyka PNP: wyniki badan laboratoryjnych krwi

Badanie laboratoryjne krwi

Parametr Norma Efekt Komentarz

Wapn catkowity 2,12-2,62 mmol/l 1 -Wptyw na wynik ma st¢zenie albuminy oraz
pH krwi.

-Zmiana stezenia albuminy o 10 g powyzej
lub ponizej wartosci 40 g/l zmienia stgzenie
wapnia o 0,2 mmol.

-Pomiar wykonujemy dwukrotnie.

-Nalezy okresli¢ iloraz klirensu nerkowego
wapnia do klirensu kreatyniny (klirensy
dobowe). Przy wartosci ilorazu wapniowo-
kreatyninowego >0,03 nalezy podejrzewac
PNP, natomiast przy wartosci <0,02 —

mutacj¢ receptora wapniowego.

Wapn zjonizowany | 0,98-1,13 mmol/l T -Niewlasciwe lub zbyt dhugie
przechowywanie probki krwi
(w temperaturze >4°C lub >2 h) powoduje

zmiane stezenia Ca*.
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Parathromon

12-65 pg/ml

-Aby poprawnie zinterpretowaé

PTH,

stezenie

nalezy  dysponowa¢  wynikami
oznaczenia st¢zenia wapnia, uzyskanymi z tej
samej probki krwi.

-Pelng wartos¢ diagnostyczng st¢zenia PTH
mozna uzyska¢ dopiero po calkowitym
uzupetnieniu = niedoboru  witaminy D
(proponuje si¢ stezenie 25-OH-D >75 nmol/l

[30 ng/ml]).

Fosforany

nieorganiczne

0,80-1,60 mmol/1

-Zalezne od klirensu nerkowego

[zoenzym kostny
fosfatazy

alkalicznej

Zalezna od wieku

iplei

-Wyniki oznaczen BALP moga by¢

niewiarygodne u chorych na choroby
watroby - z powodu reaktywnosci krzyzowej

z watrobowg izoformg ALP

PTH - parathormon
o ALP - fosfataza alkaliczna (alkaline phosphatase)

® BALP - fosfataza zasadowa, izoenzym kostny (bone alkaline phosphatase)

e (Ca’ -jony wapnia

Tabela 2b. Diagnostyka PNP: wyniki badan ogolnych i biochemicznych moczu

Badanie laboratoryjne moczu
Parametr Norma Efekt | Komentarz
Wapn kobiety: 1 -Probke moczu ze zbiorki dobowej (lub,
2,5-6,5 lepiej, ze zbiorki 48-godzinne;j)
mmol/dobg -W przypadku wystapienia kolki nerkowej
mezczyzni: Iub ztamania materiat mozna pobierac
2,5-7,5 najwczesniej 2 miesigce po ustgpieniu
mmol/dobe objawdéw; badany nie moze przyjmowac
preparatéw wapnia ani witaminy D.
Fosforany <3,3 mmol/dobe¢ 1
nieorganiczne
Erytrocyty 3-4 w polu i - Gdy towarzyszy kamica nerkowa lub
widzenia moczowodowa
Biatko <150 mg/ dobe 1 - Gdy towarzyszy $rodmiazszowe zapalenie
nerek
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1.9. Diagnostyka obrazowa pierwotnej nadczynnoSci przytarczyc

Diagnostyka obrazowa jest szczegélnie istotnym elementem wpltywajacym na
skuteczno$¢ zabiegu operacyjnego. Pelni ona funkcje pomocnicza w procesie diagnostycznym
PNP oraz pozwala chirurgowi odpowiednio zaplanowa¢ przebieg operacji.

W idealnej sytuacji diagnostyka obrazowa powinna by¢ minimalnie inwazyjna oraz
wolna od promieniowania jonizujacego. Dodatkowo powinna by¢ obiektywna oraz wnosi¢
mozliwie jak najwigcej informacji klinicznych. Niestety wielko$¢ przytarczyc znacznie
utrudnia ich lokalizacje w diagnostyce obrazowej, szczegdlnie w przypadku ich fizjologicznego
stanu. Wymiary przytarczyc wynosza: dtugo$¢ od 2 do 7 mm, szeroko$¢ od 2 do 4 mm, grubo$¢
od 0,5 do 2 mm (21). Obecnie standardowo wykorzystywanymi technikami obrazowania
gruczotow przytarczycznych jest tomografia komputerowa (TK), rezonans magnetyczny (MR),
ultrasonografia (USG) oraz scyntygrafia (43). Badania te wykazujg r6zng czuto$¢, swoistos¢
1 nierzadko nie pozwalaja na uzyskanie jednoznacznej odpowiedzi co do stanu gruczolu oraz

jego lokalizacji (21).

1.9.1. Ultrasonografia przytarczyc

W badaniu USG powigkszone przytarczyce uwidaczniajg si¢ jako struktury hipoechogeniczne
w stosunku do otaczajacej tkanki. Najlatwiejsze do lokalizacji s3 zmienione patologicznie
przytarczyce o lokalizacji okototarczycowej lub znajdujace si¢ wewnatrz jej migzszu.
W przypadku przytarczyc zlokalizowanych ektopowo USG jest badaniem o niskiej
skutecznosci (44,45). Badanie USG przeprowadza si¢ glowica liniowa emitujacg ultradzwigki
o czestotliwosci 7,5-15 MH. Zapewnia to wysoka rozdzielczo§¢ badania niezbedng
w diagnostyce struktur o niewielkich rozmiarach, co wigze si¢ jednak z ptytka penetracjg w
glab tkanek (46). Wyniki falszywie dodatnie uzyskuje si¢ najczgsciej z powodu obecnosci
guzow tarczycy i powiekszonych wezidw chlonnych. Réznicowanie gruczolakéw przytarczyc
utatwia zastosowanie techniki kolorowej ultrasonografii dopplerowskiej (7,21). Uzyskuje si¢
wowczas obraz obwodowego, tukowatego unaczynienia na jednym z biegunow guza
przytarczycy. USG umozliwia rowniez wykonanie biopsji przytarczyc. Czuto§¢ USG waha si¢

w granicach 34-92%, natomiast swoisto$¢ 92-97% (7).
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1.9.2. Scyntygrafia przytarczyc

W diagnostyce przedoperacyjnej, w celu lokalizacji gruczolakéw, szerokie
zastosowanie znajduje scyntygrafia z uzyciem radiofarmaceutyku sestamibi technetu-99m
(®?’mTc-MIBI). Czutoéé badania wynosi wedlig réznych autorow 55-100% i maleje w
przypadku uogolnionej hiperplazji (47,48). Z tego powodu wykorzystanie scyntygrafii ma
ograniczone zastosowanie u pacjentéw przed pierwszg operacjg z powodu WNP. Scyntygrafi¢
przytarczyc mozna wykona¢ dwoma sposobami: metodg z podwodjnym znacznikiem lub metoda
podwojnej fazy. Metoda z podwdjnym znacznikiem (metoda subtrakcji) odznacza si¢ wicksza
czulo$cig 1 swoistoscia od metody podwdjnej fazy (48). Podczas badania podaje si¢
nadtechnecjan sodu (Na’’™TcO4), ktéry kumuluje sie w tarczycy, natomiast nie jest
wychwytywany przez komorki przytarczyc. Nastepnie po uptywie 10 min odbywa si¢
aktywizacja obrazujaca funkcjonujgca tkanke tarczycy. Kolejnym etapem jest podanie *’mTec-
MIBI i aktywizacja scyntygraficzna odpowiednio w 10 i 120 minucie po podaniu. Na koncu
odbywa si¢ subtrakcja obrazéw majaca na celu usunigcie wychwytu przez komorki tarczycy i
obrazowanie przytarczyc. Metoda scyntygraficzna podwdjnej fazy jest prostsza w
przeprowadzeniu z powodu uzycia jednego radiofarmaceutyku - *’mTc-MIBI i wykorzystania
roéznicy czasowej w wydalaniu go przez komorki tarczycy i przytarczyc (45). W celu wykonania
tego badania pacjentowi zostaje podany *mTc-MIBI a nastepnie wykonuje sie dwie akwizycje:
w 10 oraz w 120-150 minucie od podania. We wczes$niejszym obrazie mozna uwidocznié
zarOwno tarczyce jak 1 przytarczyce, w obrazie pdzniejszej fazy widoczne sg jedynie
powigkszone przytarczyce. Dwufazowe badanie scyntygraficzne jest badaniem z wyboru w
wykrywaniu przytarczyc potozonych ektopowo (49).

Wedlug wielu autorow optymalnym dla obrazowania przestrzennego powigkszonych
przytarczyc jest stosowanie akwizycji scyntygraficznych tréjwymiarowych metodg tomografii
emisyjnej pojedynczych fotondéw (single photon emission computed tomography, SPECT) (50).
SPECT stanowi rozszerzenie klasycznej techniki scyntygraficznej i charakteryzuje si¢ wyzsza

w stosunku do niej czuto$cig w wykrywaniu powiekszonych przytarczyc (51).
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1.9.3. Tomografia komputerowa i rezonans magnetyczny przytarczyc

W obrazach TK gruczolak przytarczycy jest tkankg o wyraznie zaznaczonych granicach
1 zmniejszonej densyjnosci w stosunku do tkanki tarczycy. TK ma szczegdlne zastosowanie w
lokalizacji gruczolakéw przytarczyc znajdujacych si¢ w S$rodpiersiu przednim. Wowczas
czuto$¢ badania sigga 92% (21). Umiejscowienie przytarczyc w $rddpiersiu tylnym oraz szyi
zmniejsza czuto$¢ badania do 60-70% (52). Rak przytarczycy, mimo iz zwykle jest wiekszy od
gruczolaka, w obrazie TK jest rozpoznawany dopiero w fazie nacieku okolicznych tkanek lub
przerzutow (53).

Badanie obrazowe MR charakteryzuje si¢ czuloscig rzedu 70-80%. Czg$¢ autorow
zaleca MR jako badanie z wyboru w lokalizacji patologicznie zmienionych przytarczyc
w okresie przedoperacyjnym (21).

Zaréwno MR jak i TK wykorzystywane sg gldéwnie w diagnostyce nawrotowej lub
przetrwalej nadczynnosci przytarczyc (54). Niestety w obu technikach obrazowania istnieje
ryzyko uzyskania wyniku falszywie dodatniego, szczegodlnie w przypadku nowotworow
tarczycy, zmienionych patologicznie wezidw chlonnych lub krgtego przebiegu naczyn

krwionos$nych.

1.9.4. Obrazowanie $rédoperacyjne — wykorzystanie zieleni indocyjaninowej

W przypadkach w ktéorych wykorzystane klasyczne techniki obrazowania nie daty
jednoznacznych wynikow, pomocne moze by¢ S$rodoperacyjne wykorzystanie zieleni
indocyjaninowej (indocyanine green, ICG). ICG jest nietoksycznym zwigzkiem organicznym,
ktory po podaniu dozylnym taczy si¢ z biatkami osocza, a jego wlasciwosci fluorescencyjne
moga zosta¢ wychwycone za pomocg specjalnej kamery wykorzystujacej] w swoim dziataniu

wiazki lasera (43).
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1.10. Leczenie nadczynnosci przytarczyc

1.10.1. Leczenie zachowawcze nadczynnosci przytarczyc

W leczeniu ci¢zkiej hiperkalcemii podstawowa zasadg jest uzyskanie odpowiedniego
nawodnienia. W tym celu stosuje si¢ sol fizjologiczng (0,9% roztwor NaCl) oraz 5% roztwor
glukozy. Jednocze$nie nalezy pamig¢ta¢ o uzupelnianiu jonéw magnezu oraz potasu.
Ptyn wieloelektrolitowy nie jest dobrym wyborem w tym przypadku, poniewaz zawarty w nim
wapn moze poglebia¢ hiperkalcemi¢ 1 nasila¢ objawy choroby (55). Po uzyskaniu
prawidtowego nawodnienia stosuje si¢ diuretyki petlowe (np. furosemid) w celu pobudzenia
diurezy i wydalenia wapnia z moczem. Podczas jego stosowania konieczne jest stale
monitorowanie bilansu ptynéw. Poza wymuszong diureza, u niektdrych pacjentow niezbedne
moze by¢ podanie bisfosfonianow - lekow hamujacych zalezng od osteoklastow osteolize kosci.
Wiasciwosci bisfosfoniandéw wykorzystywane sg rowniez w przewlektym leczeniu osob, ktére
nie moga zosta¢ poddane zabiegowi paratyroidektomii (56). Dodatkowo w leczeniu
zachowawczym zastosowanie znajduje cynakalcetyt - kalcymimetyk II generacji, ktory hamuje
wydzielanie PTH przez przytarczyce (4).

W przypadku WNP na tle niedoboru witaminy D podstawowym postepowaniem jest
suplementacja preparatu cholekalcyferolu. Dawka ustalana jest indywidualnie w zaleznosci od
masy ciala pacjenta oraz poziomu niedoboru. Przy glebokich deficytach powinna wynosié¢
okoto 50 000 IU/tydzien (57). Pacjent powinien znajdowac si¢ pod opiekg poradni mogacej
monitorowa¢ poziom witaminy D w surowicy. Po uzupehieniu deficytow, stosowana dawka
powinna zosta¢ zredukowana do dawki profilaktycznej (800-2000 IU/dobg) (58).

We WNP zwigzanej z przewlekla choroba nerek, podstawa leczenia jest ograniczenie
podazy fosforanéw w diecie. U dorostego cztowieka podaz fosforanow w diecie powinna zostaé
zmniejszona do 1000 mg na dobg (21). Dodatkowo stosuje si¢ preparaty wigzace fosforany
w przewodzie pokarmowym (weglan wapnia, chlorowodorek sevelameru, weglan magnezu)
oraz suplementacje witaminy D (59). W przypadkach opornych na leczenie, nalezy wlaczyc
cynakalcet lub rozwazy¢ kwalifikacje do paratyroidektomii.

Leczenie operacyjne w przypadku WNP jest leczeniem drugiego wyboru i powinno by¢
rozwazane u pacjentow, u ktorych leczenie zachowawcze nie przynosi efektu lub w przypadku
pojawienia si¢ skutkow ubocznych przyjmowanych lekow (60).

Podstawowa metoda leczenia TNP jest zabieg operacyjny polegajacy na subtotalnej
resekcji przytarczyc, podczas ktorej usuwane sg w catosci 3 gruczoty przytarczyczne oraz cz¢sé

czwartego (61). Alternatywa tego postegpowania jest totalna paratyroidektomia
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z autotransplantacjg gruczotu, ktéora polega na uwidocznieniu 1 usunigciu wszystkich
4  przytarczyc oraz  wszczepieniu  10-20  fragmentéw  gruczolu  wielkosci

okoto 1 mm?

do migéni lub tkanki podskdrnej przedramienia (62). W przypadku
przeciwwskazan lub braku zgody pacjenta na zabieg, alternatywa leczenia operacyjnego jest,
jak w innych przypadkach nadczynno$ci przytarczyc, stosowanie cynakalcetu. Metoda ta
charakteryzuje si¢ mniejsza skutecznoscig leczenia a jej dtugotrwate stosowanie moze wigzaé

si¢ z powikltaniami zmuszajacymi pacjenta do przerwania terapii (21).

1.10.2. Leczenie operacyjne nadczynnosci przytarczyc

1.10.2.1. Eksploracja obustronna szyi

Ulozenie pacjenta na plecach oraz podiozenie watka na wysokosci obreczy barkowej
ma na celu odpowiednie odgi¢cie glowy. Na tym etapie nalezy odpowiednio dobra¢ rozmiar
watka, gdyz zbyt duze odgigecie moze spowodowaé bodle kregostupa szyjnego w okresie
pooperacyjnym. Kolejnym etapem jest dezynfekcja oraz obtozenie pola operacyjnego. Cigcie
skory wykonujemy u podstawy szyi okoto 2 cm powyzej stawow mostkowo-obojczykowych,
nieznacznie wykraczajgce poza przysrodkowe brzegi migsni mostkowo-obojczykowo-
sutkowych. Po przecigciu skory, tkanki podskdrnej oraz migénia szerokiego szyi, ptat skorno-
mig$niowy odwarstwia si¢ w kierunku doglowowym, do gérnego brzegu chrzastki tarczowatej,
tak, aby uwidoczni¢ mig$nie mostkowo-obojczykowo-sutkowy 1 mostkowo-tarczowy.
Po uwidocznieniu warstwy mig$niowo-powi¢ziowej nacina si¢ jg pionowo w linii sSrodkowe;j
ciala, brzegi mig$nia podgnykowego unosi si¢ pgseta oraz nacina lini¢ biala maksymalnie do
gory oraz do dotu - do wcigcia jarzmowego mostka - uwidaczniajac cies$n tarczycy i tchawice.
Nastgpnie migsien mostkowo-tarczowy oddziela si¢ od torebki tarczycy, uwidaczniajac ptat
boczny tarczycy po obu stronach migénia. Kolejnym etapem jest eksploracja szyi - w tym celu
tarczyce nalezy odciagnaé ku gorze oraz przysrodkowo, a migénie podgnykowe do boku.
Po uwidocznieniu rowka przetykowo-tchawiczego w poblizu chrzastki pier§cieniowatej mozna
palpacyjnie wyczu¢ guzek odpowiadajacy powigkszonej przytarczycy gornej. Jezeli nie
jesteSmy w stanie jej zidentyfikowac, nalezy rozpreparowac tkanke ttuszczowa rozpoczynajac
od miejsca skrzyzowania nerwu krtaniowego wstecznego z tetnicg tarczowa dolng w kierunku
dogtowowym. Jesli nadal nie udalo si¢ zlokalizowac¢ przytarczyc goérnych, preparowanie nalezy
kontynuowa¢ ku dotowi wzdhuz rowka przetykowo-tchawiczego. W rzadszych przypadkach
przytarczyce te moga znajdowac si¢ za przetykiem lub tchawica. Po uwidocznieniu przytarczyc

gornych nalezy przystgpi¢ do odszukania przytarczyc dolnych. Znajduja si¢ bardziej
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powierzchownie niz goérne, z tego powodu w wigkszosci przypadkow wystarczy palpacyjne
badanie dolnego bieguna tarczycy - przytarczyce powinny znajdowac si¢ w jej bezposrednim
sasiedztwie. W razie nieuwidocznienia przytarczyc dolnych nalezy wypreparowac, a nastgpnie
wyciagng¢ ze S$rodpiersia grasice - w tej lokalizacji przytarczyce dolne powinny by¢
wyczuwalne palpacyjnie. Jezeli nadal nie udalo si¢ zlokalizowaé przytarczyc dolnych,
koniecznym jest skontrolowanie okolicy duzych naczyn szyjnych. Po zlokalizowaniu
wszystkich gruczoldw nalezy przystapi¢ do ich usuwania. Nalezy pamigtac, iz torebka gruczotu
jest bardzo delikatna, chwytanie jej ostrymi 1 twardymi narzedziami moze doprowadzi¢ do jej
uszkodzenia. Kolejng uwagg jest operowanie w suchym polu operacyjnym, ze wzgledu na
wielko$¢ usuwanych struktur nawet niewielkie krwawienie moze utrudni¢ lokalizacje
1 usunigcie przytarczyc. Po wykonaniu zabiegu zaleca si¢ pozostawienie drenow Redona
wprowadzanych przez ciecie skorne. Operacja konczy si¢ warstwowym zamknigciem powtok
- zszyciem przysrodkowym brzegoéw migsni podgnykowych, migsnia szerokiego szyi, tkanki

podskornej i skory.

1.10.2.2 .Eksploracja jednostronna szyi

Zmniejszenie zakresu interwencji chirurgicznej do jednostronnej eksploracji szyi
powinno by¢ uwarunkowane zlokalizowaniem patologicznie zmienionych gruczolow
w przedoperacyjnych badaniach obrazowych. Nalezy pami¢tac, ze czuto$¢ badan obrazowych
w przypadku zmian mnogich jest znacznie mniejsza niz w przypadku pojedynczego gruczolaka
(63). W przypadku obecno$ci zmian mnogich, przeprowadzenie operacji jedynie po jednej
stronie szyi, stwarza wysokie ryzyko przetrwania choroby (64).

Dostep do gruczotow przytarczycznych wyglada tak samo jak w przypadku eksploracji
obustronnej, a r6znica polega na tym, iz eksploruje si¢ jedynie jedng strong¢ szyi. Gdy po jednej
stronie szyi nie znaleziono zmienionej chorobowo przytarczycy, zabieg poszerza si¢
o eksploracje drugiej strony szyi. Badaniami mogacymi pomoc w uniknigciu btedu jakim jest
pozostawienie patologicznie zmienionej przytarczycy, jest $rodoperacyjne badanie
mikroskopowe usunigtej przytarczycy. W przypadku braku patologicznych zmian zakres
zabiegu nalezy poszerzy¢ o eksploracje drugiej strony szyi oraz wykona¢ srodoperacyjne
oznaczenie poziomu PTH. Po usunigciu przytarczycy begdacej przyczyna nadmiernej sekrecji

PTH, dochodzi do szybkiego zmniejszenia jego st¢zenia.
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1.10.2.3. Techniki maloinwazyjne

1. Otwarta maloinwazyjna paratyroidektomia

Zabieg przeprowadzany jest w znieczuleniu ogolnym (najczesciej) lub regionalnym jako
pofaczenie blokady powierzchownego splotu szyjnego ze znieczuleniem nasigkowym.
Pacjent znajduje si¢ w odwroconej pozycji Trendelenburga z odgieta glowa.
Po ulozeniu i znieczuleniu pacjenta wykonuje si¢ 2-4 centymetrowe ciecie przysrodkowo od
brzegu mig$nia mostkowo-obojczykowo-sutkowego, na wysokosci patologicznie zmienione;j
przytarczycy, ktorej lokalizacja zostala wczesniej ustalona w badaniach obrazowych. Dostep
do gruczolaka przytarczycy uzyskuje si¢ poprzez boczne odciggnigcie mig$nia mostkowo-
obojczykowo-sutkowego 1 zyty szyjnej wewngtrznej oraz przysrodkowego odciggnigcia migsni
podgnykowych wraz z tarczyca. Nastepnie podwigzane zostaja naczynia przytarczycy,
a gruczot przytarczyczny jest usuwany. W trakcie zaopatrywania rany pooperacyjnej, oczekuje

si¢ na wynik $rédoperacyjnego pomiaru poziomu parathormonu.

2. Paratyroidektomia endoskopowa

Jest to metoda minimalnie inwazyjna, podczas ktdrej wytwarzana jest odma podskorna.
Technika ta umozliwia obustronng eksploracje szyi 1 moze zosta¢ wykorzystana w leczeniu
drugorzednej nadczynnosci przytarczyc (65). W zalezno$ci od miejsca wprowadzania
trokaréw, wyrdzniamy dostep od przodu klatki piersiowej, dostep pachowy, dostep szyjny,
dostep przedsionkowy (63).

3. Paratyroidektomia wideoskopowa
W poréwnaniu do techniki endoskopowej, nie wytwarza si¢ odmy podskérnej, a endoskop
wraz z narz¢dziami wprowadzany jest przez jedno cigcie skorne dlugosci okoto 10-15 mm.

W zalezno$ci od miejsca wprowadzenia endoskopu wyrdézniamy dostep boczny oraz

posrodkowy (66).
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2. Cel i zalozenia pracy

Analiza dostepnych publikacji pozwala jednoznacznie stwierdzi¢, iz obecnie zlotym
standardem leczenia PNP jest leczenie operacyjne (67). W zaleznosci od doswiadczenia
osrodka oraz mozliwosci technicznych, leczenie to prowadzone jest w sposob matoinwazyjny
lub przez klasyczng eksploracje jedno- lub obustronng szyi. Leczenie chirurgiczne PNP,
w zalezno$ci od wybranej techniki, charakteryzuje si¢ skutecznoscia na poziomie 97-99% (68).
Zabieg paratyroidektomii wigze si¢ z ryzykiem powiktan pooperacyjnych takich jak
krwawienie, infekcja rany pooperacyjnej oraz porazenie nerwu krtaniowego wstecznego.

Celem pracy jest ocena skutecznosci operacyjnego leczenia PNP, z jednoczesnym
ustaleniem czynnikow wptywajacych na radykalno$¢ zabiegu oraz wystgpowanie powiktan
w okresie pooperacyjnym.

Zwrocono uwage na zaleznosci pomiedzy wynikami chirurgicznego leczenia pojedynczego
gruczolaka oraz gruczolakow mnogich. Przeanalizowano takze skuteczno$¢ chirurgicznego

leczenia w zaleznosci od lokalizacji resekowanego gruczolaka oraz gruczolakéw mnogich.
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3. Metody i materialy:

Retrospektywnie przeanalizowano dokumentacj¢ medyczng pacjentdow leczonych
z powodu PNP w latach 2008-2017 w Klinice Chirurgii Ogoélnej, Gastroenterologiczne;j
1 Endokrynologicznej Uniwersyteckiego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu. Badanie zostato
zaakceptowane 1 dopuszczone do realizacji przez Komisje Bioetyczng przy Uniwersytecie
Medycznym im. Piastow Slaskich we Wroctawiu (nr KB-215/2019).

Sposrod 157 pacjentow do badania wigczono 125 chorych. Z powodu brakow
w dokumentacji medycznej zdyskwalifikowano 22 pacjentow. Przeprowadzona analiza
obejmowala dokumentacje medyczna dotyczaca hospitalizacji jak rowniez kontroli
w Przyklinicznej Poradni Chirurgii Ogoélnej w tym protokoty zabiegowe oraz karty obserwacji
szpitalnej. Uzyskano dane socjodemograficzne, wyniki badan laboratoryjnych, informacje
dotyczace chorob wspotistniejagcych, powiktan pooperacyjnych, dane dotyczace techniki
wykonanego zabiegu, czasu operacji, lokalizacji patologicznie zmienionej przytarczycy oraz
jej resekcyjnosci.

Kwalifikacja pacjentow do leczenia operacyjnego uwzgledniata analize wynikow badan
laboratoryjnych oraz minimum dwoch badan obrazowych (badanie ultrasonograficzne [USG],
tomografi¢ komputerowg [TK], rezonans magnetyczny [MR] lub scyntygrafi¢ przytarczyc).

Wykonano 93 =zabiegi otwartej matoinwazyjnej paratyroidektomii (OMIP),
11 zabiegdw jednostronnej eksploracji szyi oraz 21 zabiegdw obustronnej eksploracji szyi
usuwajac lacznie 149 przytarczyc. Patologie pojedynczego gruczotu przytarczycznego
stwierdzono u 101 badanych, natomiast u 24 pacjentéw choroba dotyczyta dwdch przytarczyc.
Usuniety material poddany byl badaniu histopatologicznemu, ktory wykazat zmiany
o charakterze gruczolaka przytarczyc u wszystkich chorych.

W analizowanej grupie chorych w zadnym przypadku nie stosowano srédoperacyjnego
pomiaru stezenia PTH w surowicy krwi ani przed ani po wycigciu gruczolaka/gruczolakow.
Nie wykonano takze u zadnego pacjenta srodoperacyjnego badania histopatologicznego.

W dniu przyjecia u wszystkich pacjentow wykonano badania: morfologia, st¢zenie
kreatyniny, stezenie potasu (K), stezenie sodu (Na"), czas kaolinowo-kefalinowy (APTT) oraz
czas protrombinowy (PT). Dodatkowo, u wszystkich pacjentow badano stezenie wapnia
catkowitego, parathormonu (PTH) oraz fosforanéw nieorganicznych. Od pierwszej doby po
zabiegu do czasu wypisu pacjenta z Oddziatu monitorowano poziom wapnia catkowitego, PTH

oraz fosforanow nieorganicznych.
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Rozpoznang u pacjentéw hipofosfatemie podzielono wzglgdem ci¢zkosci na tagodna
(3-2,6 mg/dl), umiarkowang (2,5-1 mg/dl) oraz ciezka (<1 mg/dl) (69).

Za skuteczny zabieg paratyroidektomii uznano operacj¢, po ktorej w okresie
szesciomiesigcznej obserwacji stezenie wapnia catkowitego nie przekroczyto wartosci 10,5 g/dl
(14,70,71).

Dodatkowo, wykorzystujac zalecenia Gléwnego Urzedu Statystycznego, pacjentow
podzielono na dwie grupy wiekowe, przyjmujac za granice wieku 65 lat. Analizowanych
chorych podzielono zatem na grup¢ 0sob dorostych (18-64 lata) oraz starszych (65 lat 1 wigcej).

Operatorow podzielono ze wzgledu na ilos¢ przeprowadzonych zabiegdw
paratyroidektomii na grup¢ chirurgéw mniej do§wiadczonych, ktorzy wykonali 10 zabiegow
lub mniej, oraz grupe chirurgdw doswiadczonych, ktoérzy przeprowadzili ponad 10

paratyroidektomii.

4. Metoda statystyczna:

Analizie statystycznej poddano cechy mierzalne (iloSciowe) 1 niemierzalne
(jakosciowe). Parametry mierzalne uwzglednialy podstawowe statystyki opisowe ($rednia [M],
odchylenie standardowe [SD], warto$¢ najwigksza, warto§¢ najmniejsza), parametry
jako$ciowe uwzglednialy czestos¢ i procent.

Analize normalno$ci rozktadéw zmiennych przeprowadzono za pomocg testu
Kotmogorowa-Smirnowa. Wptyw zmiennych oraz efekty interakcji weryfikowano testem
Sidaka. Analiz¢ zwigzkéw pomig¢dzy zmiennymi jakosciowymi przeprowadzono za pomoca
tabel krzyzowych z wykorzystaniem testoéw Chi2, ilorazu wiarygodno$ci Chi2 oraz doktadnego
testu Fishera. Dla prob niezaleznych w grupach nieparametrycznych stosowano Test U Manna-
Whitneya.

Poziom istotnosci p<0,05 przyjeto za znamienny statystycznie. Analize statystyczng
przeprowadzono przy wykorzystaniu oprogramowania PQStat (PQStat Software) 2022 wersja

1.8.4.140.
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5. Wyniki

5.1. Dane socjodemograficzne i kliniczne

Grupe 125 pacjentow stanowito 15 (12%) mezczyzn w wieku od 22 do 80 lat oraz 110

(88%) kobiet w wicku od 26 do 85 lat. Srednia wieku wynosita 60 lat. Badana kohorta

obejmowata 72 (57,6%) pacjentow w wieku ponizej 65 roku zycia oraz 53 (42,4%) pacjentow

w wieku 65 lat lub powyzej. W badanej grupie, u 43 (34%) pacjentow wystepowata min. jedna

choroba wspotistniejgcg. Dane socjodemograficzne oraz kliniczne przedstawiono w tabeli 3

(Tabela 3).

Tabela 3. Dane socjodemograficzne oraz kliniczne

Zmienna n (%) Srednia wieku (lata)
Pleé, n (%)

Kobiety 110 (88) 56
Megzczyzni 15 (12) 61
Ogoétem 125 (100) 60
Wiek, n (%)

Pacjenci > 65 r.z. 53 (42,4)

Pacjenci < 65 r.Z. 72 (57,6)

Choroby towarzyszace, n (%)

Nadcisnienie tetnicze 27 (21,6)

Cukrzyca 15 (12)

Dna moczanowa 7 (5,6)

Przewlekta obturacyjna choroba ptuc 4(3,2)

Niewydolno$¢ nerek 4(3,2)

Inne choroby naczyniowo-sercowe 10 (12,5)

Objawy PNP, n (%)

Obnizenie nastroju 103 (82,4)

Nudnosci 102 (81,6)

Bole gtowy 102 (81,6)

Ostabienie sity migsniowe;j 89 (71,2)

Kamica uktadu moczowego 70 (56)

Osteoporoza 70 (56)

Boéle kostno-stawowe 69 (55,2)

Kamica zoétciowa 68 (54)

Pozostate 12 (9,6)
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Zaleznos¢ wystgpowania objawoéw PNP od grupy wiekowej przedstawiono w tabeli 4
(Tabela 4). Pacjenci w wieku 65 lat i starsi znamiennie cze¢$ciej zglaszali ostabienie sity
migsniowej (98,1% vs. 51,3%; p<0,001), kamice uktadu moczowego (86,7% vs. 33,3%;
p<0,001), osteoporoze¢ (86,7% vs. 33,3%; p<0,001), bole kostno-stawowe (86,7% vs. 31,9%;
p<0,001) oraz kamice zolciowa (86,7% vs. 30,5%; p<0,001). Czesto§¢ wystgpowania

pozostatych objawdw nie wykazuje statystycznie istotnych réznic w obu grupach wiekowych.

Tabela 4. Objawy PNP w obu grupach wiekowych

Pacjenci w Pacjenci w

Objawy wieku < 65 lat wieku > 65 lat Wartosé p
(n=72) (n=53)

Obnizenie nastroju, n (%) 0,426
Tak 61 (84,7) 42 (79,2)
Nie 11 (15,3) 11 (20,8)
Nudnosci, n (%) 0,559
Tak 62 (83,3) 42 (79,2)
Nie 12 (16,7) 11 (20,8)
Bole glowy, n (%) 0,907
Tak 59 (81,9) 43 (81,1)
Nie 13 (18,1) 10 (18,9)
Oslabienie sity mie$niowej, n (%) <0,001
Tak 37 (51,3) 52 (98,1)
Nie 35 (48,7) 1(1,9)
Kamica ukladu moczowego, n (%) <0,001
Tak 24 (33,3) 46 (86,7)
Nie 48 (66,6) 7(13,2)
Osteoporoza, n (%) <0,001
Tak 24 (33,3) 46 (86,7)
Nie 48 (66,6) 7(13,2)
Boéle kostno-stawowe, n (%) <0,001
Tak 23 (31,9) 46 (86,7)
Nie 49 (68,1) 7(13,3)
Kamica zélciowa, n (%) <0,001
Tak 22 (30,5) 46 (86,7)
Nie 50 (69,5) 7(13,3)
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W tabeli 5 (Tabela 5) przedstawiono objawy PNP oraz zwigzane z nimi $rednie st¢zenie
wapnia catkowitego. Wykazano istotnie wyzsze S$rednie stezenie wapnia catkowitego
u pacjentdw zglaszajacych objawy ostabienia sity migsniowej (11,73 mg/dl vs. 11,03 mg/dl;
p<0,05), kamicy uktadu moczowego (12,03 mg/dl vs. 11,02 mg/dl; p<0,005), osteoporozy
(12,05 mg/dl vs. 11,02 mg/dl; p<0,005), boli kostno-stawowych (12,05 mg/dl vs. 11,03 mg/dl;
p<0,005) oraz objawy kamicy zétciowej (12,03 mg/dl vs. 11,06 mg/dl; p<0,005).

Analiza statystyczna nie wykazala istotnych réznic $rednich stezen wapnia catkowitego

dotyczacych pozostatych objawow.

Tabela 5. Zaleznos¢ wystepowania objawow klinicznych od stezenia wapnia catkowitego

Srednie stezenie
Objawy n (%) wapnia calkowitego Warto$¢ p
[mg/dl] (SD)

Obnizenie nastroju 0,666
Tak 103 (82,4) 11,57 (1,57)

Nie 22 (17,6) 11,6 (0,88)

Nudnosci 0,454
Tak 102 (81,6) 11,56 (1,26)

Nie 23 (18,4) 11,72 (0,89

Boéle glowy 0,8
Tak 102 (81,6) 11,6 (1,28)

Nie 23 (18,4) 11,6 (0,76)

Oslabienie sily migeSniowej <0,05
Tak 89 (71,2) 11,73 (1,15)

Nie 36 (28,8) 11,03 (1,25)

Kamica ukladu moczowego <0,005
Tak 70 (56) 12,03 (1,06)

Nie 55 (44) 11,02 (1,13)

Osteoporoza <0,005
Tak 70 (56) 12,05 (1,06)

Nie 55 (44) 11,01 (1,12)

Bole kostno-stawowe <0,005
Tak 69 (55,2) 12,05 (1,12)

Nie 56 (44,8) 11,03 (1,06)

Kamica zé6lciowa <0,005
Tak 68 (54) 12,03 (1,06

Nie 57 (46) 11,06 (1,14)
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W tabeli 6 (Tabela 6) przedstawiono objawy PNP oraz zwigzane z nimi $rednie st¢zenie
PTH. Zaobserwowano znamiennie wyzsze $rednie stezenie PTH w grupie pacjentow
zglaszajacych kamice uktadu moczowego (356,9 pg/ml vs. 296,42 pg/ml; p<0,05), osteoporoze
(356,03 pg/ml vs. 297,64 pg/ml; p<0,05) oraz kamice z6tciowa (357 pg/ml vs. 298,52 pg/ml;
p<0,05).

Nie wykazano statystycznie istotnych roznic stezen PTH dotyczacych pozostatych

objawoOw.

Tabela 6. Zaleznos¢ wystegpowania objawow klinicznych od stgzenia PTH

Srednie stezenie
Objawy n (%) PTH Warto$¢ p
[pg/ml] (SD)

Obnizenie nastroju 0,32
Tak 103 (82,4) 341,24 (379,18)

Nie 22 (17,6) 279,28 (301,12

Nudnosci 0,454
Tak 102 (81,6) 360,12 (348,2)

Nie 23 (18,4) 336,2 (315)

Boéle glowy 0,298
Tak 102 (81,6) 342,04 (380,3)

Nie 23 (18,4) 278,43 (298,12)

Oslabienie sily mi¢eSniowej 0,749
Tak 89 (71,2) 316,78 (319,46)

Nie 36 (28,8) 363,85 (466,03)

Kamica ukladu moczowego <0,05
Tak 70 (56) 356,9 (348)

Nie 55 (44) 296,42 (388,9)

Osteoporoza <0,05
Tak 70 (56) 356,03 (348,6)

Nie 55 (44) 297,64 (388,4)

Bole kostno-stawowe 0,07
Tak 69 (55,2) 353,05 (350,62)

Nie 56 (44,8) 302,35 (386,12)

Kamica zé6lciowa <0,05
Tak 68 (54) 357 (351)

Nie 57 (46) 298,52 (383,7)

e PTH - parathormon
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Zaleznos¢ wystepowania objawdéw PNP od plci pacjenta przedstawiono w tabeli 7
(Tabela 7). Analiza statystyczna nie wykazalta istotnych zalezno$ci migdzy plcig pacjenta

a zglaszanymi dolegliwo$ciami.

Tabela 7. Zaleznosé wystgpowania objawow klinicznych od plci

Objawy Kobiety Mezczyzni Wartos¢ p
Obnizenie nastroju, n (%) 0,666
Tak 91 (82,7) 12 (80)

Nie 19 (17,3) 3 (20)

Nudnosci, n (%) 0,864
Tak 90 (81,8) 12 (80)

Nie 20 (18,2) 3 (20)

Boéle glowy, n (%) 0,864
Tak 90 (81,8) 12 (80)

Nie 20 (18,2) 3 (20)

Oslabienie sity miesniowej, n (%) 0,307
Tak 80 (72,7) 9 (60)

Nie 30(27,3) 6 (40)

Kamica ukladu moczowego, n (%) 0,437
Tak 63 (57,2) 7 (46,6)

Nie 47 (42,8) 8(53.4)

Osteoporoza, n (%) 0,437
Tak 63 (57,2) 7 (46,6)

Nie 47 (42,8) 8 (53,4)

Boéle kostno-stawowe, n (%) 0,478
Tak 62 (56,3) 7 (46,6)

Nie 48 (43,7) 8(53.4)

Kamica zélciowa, n (%) 0,521
Tak 61 (55,4) 7 (46,6)

Nie 49 (44,6) 8 (53,4)
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Zaleznos¢ wystgpowania objawéw PNP od ilosci patologicznie zmienionych
przytarczyc przedstawiono w tabeli 8 (Tabela 8). Nie wykazano rowniez statystycznie istotnej
zalezno$ci migdzy iloscig patologicznie zmienionych przytarczyc a wystepujacymi objawami

klinicznymi.

Tabela 8. Zaleznos¢ wystepowania objawow klinicznych od ilosci gruczolakow

Mnogie Pojedynczy

Objawy gruczolaki gruczolak Wartos¢ p
Obnizenie nastroju, n (%) 0,893
Tak 20 (83,3) 83 (82,1)

Nie 4 (16,7) 18 (17,9)

Nudnosci, n (%) 0,807
Tak 20 (83,3) 82 (83,3)

Nie 4 (16,7) 19 (16,7)

Boéle glowy, n (%) 0,807
Tak 20 (83,3) 82 (83,3)

Nie 4 (16,7) 19 (16,7)

Oslabienie sity mie$niowej, n (%) 0,647
Tak 18 (75) 71 (70,2)

Nie 6 (25) 30 (29,8)

Kamica ukladu moczowego, n (%) 0,475
Tak 15 (46,6) 55 (54.,4)

Nie 9(53.4) 46 (45,6)

Osteoporoza, n (%) 0,475
Tak 15 (46,6) 55 (54,4)

Nie 9(534) 46 (45,6)

Boéle kostno-stawowe, n (%) 0,423
Tak 15 (46,6) 54 (53,4)

Nie 9(534) 47 (46,6)

Kamica zélciowa, n (%) 0,375
Tak 15 (46,6) 53 (52,4)

Nie 9(534) 48 (47,6)
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5.2. Czas hospitalizacji

Pacjenci na oddziale hospitalizowani byli od 3 do 16 dni (M=4,4; SD=1,9). Czas
hospitalizacji w obu grupach wiekowych przedstawiono na rycinie 2 (Rycina 2). Pobyt
szpitalny w grupie pacjentoéw ponizej 65 roku zycia trwal od 3 do 10 dni (M=3,9; SD=1,5),
natomiast w grupie pacjentow starszych od 3 do 16 dni (M=5,16; SD=2,3). Réznica $redniego
czasu pobytu szpitalnego w obu grupach wiekowych byta istotna statystycznie (p<0,005).

— Srednia
164 = Ml 35l
T 0Odch. stand.

dni hospitalizacii
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Rycina 2. Czas hospitalizacji w obu grupach wiekowych

Czas hospitalizacji w zalezno$ci od pojawienia si¢ powiktan pooperacyjnych
przedstawiono na rycinie 3 (Rycina 3). Sredni czas hospitalizacji w grupie pacjentow u ktorych
wystapily powiktania pooperacyjne (M=9,3; SD=2,9) byt znaczaco dtuzszy w poréwnaniu do
czasu pobytu szpitalnego pacjentow, u ktérych nie zaobserwowano powiktan (M=3,92;

SD=0,96) (p<0,0005).
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Rycina 3. Czas hospitalizacji w zaleznosci od wystgpienia powiklan
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Sposrod 125 pacjentow, 46 (36,8%) operowanych byto przez chirurga ktory wykonat
w przeszto$ci mniej niz 10 zabiegéw paratyroidektomii, pozostate zabiegi (n=79; 63,2%)
wykonane byty przez chirurgéw doswiadczonych. Na rycynie 4 (Rycina 4) przedstawiono czas
hospitalizacji pacjentdéw w zalezno$ci od do§wiadczenia operatora przeprowadzajgcego zabieg.
Badanie nie wykazato istotnej statystycznie zalezno$ci pomigdzy czasem hospitalizacji
a doswiadczeniem chirurga (p=0,92). W obu grupach $redni czas pobytu na oddziale wynosit

4.4 dnia.

— Srednia
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Rycina 4. Czas hospitalizacji w zaleznosci od doswiadczenia operatora
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5.3. Charakterystyka operacji

Podczas zabiegu paratyroidektomii usuni¢to tacznie 149 przytarczyc. Najczesciej
choroba dotyczyla przytarczycy lewej dolnej (n=65; 43,6%) oraz przytarczycy prawej dolnej
(n=43; 29%), rzadziej przytarczycy lewej gornej (n=10; 6,7%) oraz przytarczycy prawej gornej
(n=9; 6%). W przypadku 22 (14,7%) usuni¢tych przytarczyc opisano lokalizacj¢ atypows.
Najczesciej dotyczyla ona potozenia wewnatrzgrasiczego (n=10; 6,6%), rzadziej opisywano
polozenie przytarczycy w §rddpiersiu gornym (n=5; 3,3%), okolicy podzuchwowej (n=4; 2,7%)
oraz przestrzeni zaprzetykowej (n=2; 1,4%). W 1 (0,7%) przypadku opisano przytarczyce
zlokalizowang wewnatrz gruczotu tarczowego. W tabeli 9 (Tabela 9) przedstawiono zalezno$¢
miedzy lokalizacja gruczolaka przytarczycy a plcia pacjenta. Badanie nie wykazato istotnej

zaleznosci lokalizacji gruczolaka przytarczycy od pici.

Tabela 9. Zaleznos¢ lokalizacji gruczolaka od plci

Lokalizacja Kobiety Mezczyzni Wartos¢ p
Przytarczyca lewa dolna, n (%) 0,32
Tak 59 (44,6) 6 (35,2)

Nie 73 (55,4) 11 (64,8)

Przytarczyca prawa dolna, n (%) 0,501
Tak 39 (29,5) 4 (23,5)

Nie 93 (70,5) 13 (76,5)

Przytarczyca lewa gorna, n (%) 0,067
Tak 7 (5,3) 3(17)

Nie 125 (94,7) 14 (83)

Przytarczyca prawa gérna, n (%) 0,932
Tak 8 (6) 1(5,8)

Nie 124 (93) 16 (94,2)

Atypowa lokalizacja, n (%) 0,794
Tak 19 (14,3) 3(17)

Nie 113 (85,7) 14 (83)

36



U 101 (80,8%) pacjentow stwierdzono pojedynczego gruczolaka przytarczycy,
natomiast u pozostatych 24 (19,2%) chorych patologia dotyczyta jednocze$nie dwoch
gruczolow. W tabeli 10 (Tabela 10) przestawiono zalezno$¢ miedzy lokalizacja gruczolaka
przytarczycy a jednoczesnym wystepowaniem dwoch gruczolakow. Zaobserwowano, iz
gruczolak w lokalizacji przytarczycy prawej dolnej istotnie wigzat si¢ z czgstszym
wystepowaniem przypadkéw mnogich gruczolakow (79% vs. 23,5%; p<0,001). W wigkszosci
przypadkéw gruczolak przytarczycy prawej dolnej wspotwystgpowal z gruczolakiem
przytarczycy lewej dolnej (n=10; 41,6%), natomiast rzadziej z gruczolakiem przytarczycy
prawej gornej (n=3; 12,5%), lewej gornej (n=3; 12,5%) oraz gruczolakiem w lokalizacji
atypowej (n=3; 12,5%). W pozostatych przypadkach stwierdzono wspotwystepowanie

gruczolaka przytarczycy lewej dolnej z gruczolakiem w lokalizacji atypowej (n=3; 12,5%)

Tabela 10. Zaleznos¢ lokalizacji wspotwystepujgcych gruczolakow przytarczyc

Lokalizacja Mnogie gruczolaki Pg?ﬁf;:::iy Wartos¢ p
Przytarczyca lewa dolna, n (%) 0,252
Tak 15 (62,5) 50 (49,5)

Nie 9 (37,5 51 (50,5)

Przytarczyca prawa dolna, n (%) <0,001
Tak 19 (79) 20 (23,5)

Nie 5(21) 81 (76,5)

Przytarczyca lewa goérna, n (%) 0,365
Tak 3(12,9) 7(7,9)

Nie 21 (87,5) 94 (92,1)

Przytarczyca prawa gorna, n (%) 0,263
Tak 3(12,5) 6 (6)

Nie 21 (87.5) 95 (94)

Atypowa lokalizacja, n (%) 0,05
Tak 8 (14,3) 16 (17)

Nie 16 (85,7) 85 (83)
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Zalezno$¢ wspotwystepowania dwéch gruczolakdw przytarczyc w zaleznosci od plei
oraz wieku pacjentdw przestawiono w tabeli 11 (Tabela 11). W grupie pacjentow starszych
znaczaco czesciej stwierdzano wspotwystepowanie dwoch gruczolakéw przytarczyce (62,5%
vs. 37,5%; p<0,05). Nie wykazano natomiast istotnych réznic mig¢dzy grupa kobiet oraz

mezczyzn.

Tabela 11. Zaleznos¢ wspotwystepowania dwoch gruczolakow przytarczyc od plci oraz wieku

Zmienna Mnogie gruczolaki Pg?jf;ol::iy Wartos¢ p
Pleé, n (%) 0,538
Kobiety 22 (91,6) 88 (87)

Megzczyzni 2(84) 13 (13)

Wiek, n (%) <0,05
Pacjenci > 65 r.z. 15 (62,5) 38 (37.,5)

Pacjenci < 65 r.z. 9 (37,5) 63 (62,5)

W tabeli 12 (Tabela 12) przedstawiono wykorzystywane metody paratyroidektomii
wraz z czasem trwania zabiegéw. Najwiecej zabiegoéw przeprowadzono metoda OMIP (n=93;
74,4%), rzadziej wykonywano obustronng eksploracj¢ szyi (n=21; 16,8%) oraz jednostronng
eksploracje szyi (n=11; 8,8%). Zabiegi trwaty od 35 minut do 153 minut. Sredni czas operacji
wynosil 53 minuty.

Tabela 12. Wykorzystane techniki operacji paratyroidektomii oraz czas ich trwania

. Sredni czas
Czas zabiegu

Lokalizacja n (%) (min) zz?biegu
[min](SD)

Technika paratyroidektomii

OMIP 93 (74,4) 35-100 41 (11,9)

Jednostronna eksploracja szyi 11 (8,8) 42-131 46 (26,2)

Obustronna eksploracja szyi 21 (16,8) 45-153 62,5 (27,75)

Doswiadczenie operatora

< 10 zabiegoéw 46 (36,9) 47 - 153 57 (25)

> 10 zabiegow 79 (63,1) 35-93 45 (12,35)

e  OMIP - otwarta matoinwazyjna paratyroidektomia
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Czas operacji w zalezno$ci od doswiadczenia operatora przedstawiono na rycinie 5
(Rycina 5). Analiza statystyczna wykazuje istotnie krotszy czas zabiegu przeprowadzonego
przez doswiadczonego chirurga w pordwnaniu do operatora o mniejszym doswiadczeniu (M=

45min, SD=12,35 vs. M=57 min, SD=25; p<0,005)
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Rycina 5. Czas zabiegu w zaleznosci od doswiadczenia operatora

Na rycinie 6 (Rycina 6) przedstawiono czas operacji w przypadku jednostronnej
eksploracji szyi oraz obustronnej eksploracji szyi. Porownanie $redniego czasu zabiegu jedno-
oraz obustronnej eksploracji szyi nie wykazalo statystycznie istotnej réznicy (M=58 min,

SD=26,2 vs. M=71 min, SD 27,75; p=0,232).
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Rycina 6. Czas zabiegu jedno- oraz obustronnej eksploracji szyi
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Czas operacji w przypadku zabiegow OMIP oraz pozostatych technik przestawiono na
rycinie 7 (Rycina 7). Sredni czas operacji OMIP (M=45 min; SD=11,9) byt istotnie krotszy
w porownaniu do techniki jedno- oraz obustronnej eksploracji szyi (M=65,8 min; SD=27,4)

(p<0,0005).

160 + — Srednia
M s5:.C1
T Odch. stand.

czas operacii {min)

2+ ! |
OMIP pozostale

Rycina 7. Czas zabiegu OMIP oraz pozostalych operacji
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5.4. Zalezno$¢ stezenia wapnia calkowitego

Stezenie wapnia catkowitego w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po operacji
przedstawiono na rycinie 8 (Rycina 8). Srednia warto$¢ stezenia wapnia catkowitego
oznaczonego w dniu przyjecia wynosita 11,59 mg/dl (SD=1,21), natomiast w pierwszej dobie

po operacji 9,37 mg/dl (SD=1,09), roznica ta jest istotna statystycznie (p<0,001).

Bw dniu przyjecia  E'W 1. dobie po zabiegu
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Rycina 8. Stezenie wapnia catkowitego w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po operacji
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5.4.1. Zaleznos$¢ stezenia wapnia calkowitego od lokalizacji gruczolaka przytarczycy

Réznice $redniego stgzenia wapnia catkowitego w przypadku gruczolaka przytarczycy
prawej dolnej oraz gruczolakow pozostatych przytarczyc przedstawiono na rycinie 9 (Rycina
9). W przypadku gruczolaka przytarczycy prawej dolnej stwierdzono znamiennie nizsze
stezenie wapnia catkowitego w dniu przyjecia (M=11,31 mg/dl, SD=1,04 vs. M=11,77 mg/dl,
SD=1,27; p<0,01). Srednie stgzenie wapnia catkowitego po chirurgicznym usunieciu
przytarczycy prawej dolnej mierzone w pierwszej dobie po operacji byto znamiennie wyzsze
w poréwnaniu do zabiegu w zakresie pozostatych przytarczyc (M=9,63 mg/dl, SD=1,13 vs.
M=9,22 mg/dl, SD=1,04; p<0,01).
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Rycina 9. Srednie stezenie wapnia catkowitego w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po operacji w przypadku
gruczolaka o lokalizacji przytarczycy prawej dolnej oraz pozostalej lokalizacji
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Réznice sredniego stezenia wapnia catkowitego w przypadku gruczolaka przytarczycy
lewej dolnej oraz gruczolakow pozostatych przytarczyc przedstawiono na rycinie 10 (Rycina
10). W przypadku gruczolaka przytarczycy lewej dolnej stwierdzono znamiennie wyzsze
stezenie w dniu przyjecia (M=11,91 mg/dl; SD=1,27 vs. M=11,79 mg/dl; SD=0,99; p<0,01).
Srednie stezenie wapnia calkowitego po chirurgicznym usunieciu przytarczycy lewej dolnej
mierzone w pierwszej dobie po operacji byto znamiennie nizsze w poréwnaniu do zabiegu w
zakresie pozostalych przytarczyc (M=9,14 mg/dl; SD=0,99 vs. M=9,67 mg/dl; SD=1,15;
p<0,01).
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Rycina 10. Stezenie wapnia calkowitego w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po operacji w przypadku
gruczolaka przytarczycy lewej dolnej oraz pozostalej lokalizacji
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W tabeli 13 (Tabela 13) oraz tabeli 14 (Tabela 14) przedstawiono $rednie stgzenie
wapnia catkowitego mierzonego odpowiednio w dniu przyjgcia oraz pierwszej dobie po
chirurgicznym usuni¢ciu gruczolaka przytarczycy prawej gornej, gruczolaka przytarczycy
lewej gornej oraz gruczolaka w lokalizacji atypowej. Badanie nie wykazalo istotnych

statystycznie roznic w poréwnaniu do patologii pozostatych przytarczyc.

Tabela 13. Stgzenie wapnia catkowitego w dniu przyjecia w zaleznosci od lokalizacji

Srednie stezenie
Lokalizacja n (%) wapnia calkowitego Wartos$é p
[mg/dl] (SD)

Przytarczyca prawa gérna 0,142
Tak 9(7,2) 11,19 (0,45)
Nie 116 (92,8) 11,63 (1,25)
Przytarczyca lewa gérna 0,39
Tak 10 (8) 11,18 (1,04)
Nie 115 (92) 11,63 (1,22)
Atypowa lokalizacja 0,106
Tak 22 (17,6) 11,97 (1,38)
Nie 103 (82,4) 11,51 (1,15)

Tabela 14. Stezenie wapnia catkowitego w pierwszej dobie po zabiegu w zaleznosci od lokalizacji

Srednie stezenie
Lokalizacja n (%) wapnia calkowitego Warto$¢ p
[mg/dl] (SD)

Przytarczyca prawa gorna 0,942
Tak 9(7,2) 8,94 (1,53)
Nie 116 (92,8) 9,41 (1,04)
Przytarczyca lewa gérna 0,355
Tak 10 (8) 9,32 (1,71)
Nie 115 (92) 9,38 (1,02)
Atypowa lokalizacja 0,265
Tak 22 (17,6) 9,52 (1,81)
Nie 103 (82,4) 9,34 (1,14)

44



5.4.2. Zalezno$¢ stezenia wapnia calkowitego od ilosci patologicznie zmienionych

gruczolow

Badanie $rednich wartosci wapnia catkowitego w dniu przyjecia nie wykazato istotne;j
statystycznie rdznicy migdzy pacjentami z gruczolakiem pojedynczej przytarczycy,
a pacjentami obcigzonymi gruczolakami dwoch przytarczyc (M=11,57 mg/dl, SD=1,22 vs.
M=11,82 pg/ml, SD=0,5; p=0,07). Zaobserwowano natomiast, iz stezenie wapnia catkowitego
w pierwsze] dobie po chirurgicznym usunigciu gruczolakow dwoch przytarczyc bylo
znamiennie nizsze w porownaniu do usuni¢cia gruczolaka pojedynczej przytarczycy (M=8,84
mg/dl, SD=0,86 vs. M=9,41 mg/dl, SD=1,05; p<0,05). Zaleznos¢ stg¢zenia wapnia catkowitego
w pierwszej dobie po operacji od ilosci zmienionych patologicznie przytarczyc przedstawiono

na rycinie 11 (Rycina 11).
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Rycina 11. Stgzenie wapnia calkowitego w pierwszej dobie po operacji w przypadku pojedynczego gruczolaka
oraz gruczolaka dwoch przytarczyc
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5.4.3. Zaleznos$¢ stezenia wapnia calkowitego od stezenia PTH

Na rycinie 12 (Rycina 12) przestawiono zalezno$¢ st¢zenia wapnia catkowitego od
stezenia PTH mierzonego w dniu przyjecia. Badanie korelacji wskazuje na istotny statystycznie

wzrost stezenia wapnia catkowitego w surowicy wzgledem wzrostu stezenia PTH (p<0,001).
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Rycina 12. Zaleznos¢ stezenia wapnia catkowitego od stezenia PTH w dniu przyjecia

Na rycinie 13 (Rycina 13) przestawiono zalezno$¢ stezenia wapnia catkowitego od
stezenia PTH mierzonego w pierwszej dobie po zabiegu. Badanie korelacji stezenia wapnia
catkowitego oraz PTH w pierwszej dobie po operacji nie wykazato statystycznie istotnych

zalezno$ci (p=0,713).
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Rycina 13. Zaleznos¢ stezenia wapnia zjonizowanego od stezenia PTH w pierwszej dobie po operacji
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5.5. Zalezno$¢ stezenia parathormonu

Stezenie PTH w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po operacji przedstawiono na
rycinie 14 (Rycina 14). Srednia wartos¢ stezenia PTH u pacjentéw w dniu przyjecia (M=330,34
pg/ml; SD=366,32) byta znamiennie wyzsza od warto$ci badanej w pierwszej dobie po operacji
(M=23,16 pg/ml; SD=45,09) (p<0,001).
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Rycina 14. Stgzenie PTH w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po operacji
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5.5.1. Zaleznos$¢ stezenia PTH od lokalizacji gruczolaka przytarczycy

W tabeli 15 (Tabela 15) oraz tabeli 16 (Tabela 16) przedstawiono $rednie stezenie PTH
mierzonego odpowiednio w dniu przyjecia oraz pierwszej dobie po chirurgicznym usuni¢ciu
gruczolaka przytarczycy. Badanie st¢zenia PTH w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po

operacji nie wykazato statystycznie istotnych rdéznic w zaleznos$ci od lokalizacji gruczolaka.

Tabela 15. Stgzenie PTHw dniu przyjecia w zaleznosci od lokalizacji

Srednie stezenie
Lokalizacja n (%) PTH Wartos$¢ p
[pg/ml] (SD)

Przytarczyca prawa gérna 0,261
Tak 9(7,2) 204,07 (191,14)
Nie 116 (92,8) 341,32 (376,24)
Przytarczyca lewa gérna 0,95
Tak 10 (8) 307,91 (252,38)
Nie 115 (92) 332,51 (376,25)
Przytarczyca prawa dolna 0,582
Tak 43 (34,3) 355,11 (491.,4)
Nie 82 (65,7) 315,42 (266,91)
Przytarczyca lewa dolna 0,257
Tak 65 (52) 366,51 (323,65)
Nie 60 (48) 284,31 (412,85)
Atypowa lokalizacja 0,67
Tak 22 (17,6) 300,05 (363,34)
Nie 103 (82,4) 336,81 (387,01)

Tabela 16. Stezenie PTHw pierwszej dobie po zabiegu w zaleznosci od lokalizacji

Srednie stezenie
Lokalizacja n (%) PTH Wartos$¢ p
[pg/ml] (SD)

Przytarczyca prawa gorna 0,26
Tak 9(7,2) 18,2 (25,8)

Nie 116 (92,8) 23,59 (46,44)

Przytarczyca lewa gérna 0,712
Tak 10 (8) 38,64 (49,9)

Nie 115 (92) 21,66 (44,56)

Przytarczyca prawa dolna 0,541
Tak 43 (34,3) 22,83 (31,79)

Nie 82 (65,7) 22,36 (51,68)

Przytarczyca lewa dolna 0,179
Tak 65 (52) 21,54 (52,89)

Nie 60 (48) 25,22 (32,97)
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Atypowa lokalizacja 0,559
Tak 22 (17,6) 28,14 (38,44)
Nie 103 (82,4) 22,03 (46,56)

e PTH - parathormon

5.5.2. Zaleznos$¢ stezenia PTH od ilo$ci patologicznie zmienionych gruczolow

Zaleznos¢ stezenia PTH w dniu przyjecia od ilo$ci zmienionych patologicznie
przytarczyc przedstawiono na rycinie 15 (Rycina 15). W dniu przyje¢cia $rednie stezenie PTH
w przypadku pacjentow obcigzonych pojedynczym gruczolakiem wynosito 311 pg/ml
(SD=346), natomiast w przypadku pacjentow dotknietych gruczolakiem dwoch przytarczyc
wynosito 499,3 pg/ml (SD=523), r6znica jest istotna statystycznie (p<0,01).
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Rycina 15. Stezenie PTH oznaczone w dniu przyjecia w przypadku gruczolaka pojedynczej przytarczycy oraz
gruczolaka dwoch przytarczyc
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Zaleznos¢ stezenia PTH w pierwszej dobie po operacji od ilosci zmienionych
patologicznie przytarczyc przedstawiono na rycinie 16 (Rycina 16). Badanie stezenia PTH
w pierwszej dobie po chirurgicznym usunigciu gruczolakéw dwoch przytarczyc wykazato
znamiennie wyzsze wartosci (M=30,08 pg/ml; SD=29,18) w pordéwnaniu do usunigcia

gruczolaka pojedynczej przytarczycy (M=22,62 pg/ml; SD=44,7) (p<0,05).
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Rycina 16. Stezenie PTH oznaczone w pierwszej dobie po zabiegu w przypadku gruczolaka pojedynczej

przytarczycy oraz gruczolaka dwoch przytarczyc

50



5.5.3. Czas normalizacji PTH

Czas, jaki uptynat od zabiegu do normalizacji stezenia PTH przedstawiono na rycinie
18 (Rycina 18). U wigkszos$ci pacjentdéw (n=94; 75,2%) obserwowano unormowanie st¢zenia
PTH w pierwszej dobie po zabiegu. U 12 (9,6%) pacjentow obserwowano normalizacje
stezenia PTH dopiero po 72 godzinach od zabiegu, natomiast 7 (5,6%) chorych zostato

wypisanych z oddzialu poziomem stezenia PTH przekraczajagcym gorng granice normy.
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Rycina 17. Czas normalizacji stgzenia PTH w okresie pooperacyjnym
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Na rycinie 18 (Rycina 18) przedstawiono zalezno$¢ mie¢dzy normalizacja PTH w
pierwszej dobie po zabiegu a wiekiem pacjenta. Srednia wieku chorych, u ktérych doszto do
normalizacji poziomu PTH w pierwszej dobie po zabiegu, wynosita 61,5 lat (SD=12,9),
natomiast w grupie pacjentow u ktorych nie uzyskano normalizacji stezenia PTH w pierwsze;j
dobie srednia wieku wynosita 56,7 lat (SD=11,5). Rdéznica ta nie jest istotna statystycznie

(p=0,577).
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Rycina 18. Normalizacja PTH w pierwszej dobie po zabiegu w zaleznosci od wieku pacjenta
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Zaleznos¢ normalizacji PTH od ilosci chirurgicznie usunigtych gruczolakow oraz ich
lokalizacji przedstawiono w tabeli 17 (Tabela 17). Pacjenci, u ktérych usunigto gruczolaka
przytarczycy o lokalizacji atypowej znamiennie rzadziej uzyskiwali normalizacje st¢zenia PTH
w pierwsze] dobie po zabiegu (9,3% vs. 35,5%; p<0,005). Nie zaobserwowano zaleznoSci
miedzy normalizacjg PTH a gruczolakiem pozostatych przytarczyc. Dodatkowo wykazano, iz
chirurgiczne wycigcie wspotwystepujacych gruczolakéw dwoch przytarczyc wigzato si¢ ze
znamiennie rzadsza normalizacja PTH w pierwszej dobie po zabiegu (11,7% vs. 41,9%;

p<0,005).

Tabela 17. Normalizacja PTH w pierwszej dobie po zabiegu w zaleznosci od lokalizacji i iloSci gruczolakow

Lokalizacja /zmienna NO”;,?,]I]; acja Brak n;)’rTnI_llallzaql Wartos$¢ p
Przytarczyca lewa dolna, n (%) 0,846
Tak 51 (43,2) 14 (45,2)

Nie 67 (56,8) 17 (54,8)

Przytarczyca prawa dolna, n (%) 0,173
Tak 31(26,3) 12 (38,7)

Nie 87 (73,7) 19 (61,3)

Przytarczyca lewa gorna, n (%) 0,139
Tak 6(5) 4 (12,9)

Nie 112 (95) 27 (87,1)

Przytarczyca prawa gérna, n (%) 0,371
Tak 6(5) 3(9,7)

Nie 112 (95) 28 (90,3)

Atypowa lokalizacja, n (%) <0,005
Tak 11 (9,3) 11 (35,5)

Nie 107 (90,7) 20 (64,5)

Gruczolak dwéch przytarczye, n (%) <0,005
Tak 11(11,7) 13 (41,9)

Nie 83 (88,3) 18 (58,1)

e PTH - parathormon
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Stezenie fosforanéw nieorganicznych:

Na rycinie 18 (Rycina 18) przedstawiono $rednie st¢zenie fosforanow nieorganicznych
mierzone w dniu przyjecia oraz w pierwszej dobie po zabiegu. W dniu przyjecia hipofosfatemie
stwierdzono u 66 (53%) chorych, wsréd ktorych tagodna hipofosfatemia wystepowata u 55
(82,5%) pacjentdw, umiarkowana hipofosfatemia u 10 (15%) pacjentow, natomiast cigzka
w przypadku 1 (1,5%) pacjenta. Srednie stezenie fosforu nieorganicznego u pacjentéow w dniu
przyjecia wynosito 2,57 mg/dl (SD=0,57), natomiast w pierwszej dobie po zabiegu 3,2 mg/dl
(SD=0,5). Réznica ta jest istotna statystycznie (p<0,001).
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5.7. Powiklania pooperacyjne

W badanej kohorcie, u 11 (8,8%) pacjentow zaobserwowano powiklania po zabiegu
paratyroidektomii. Do najczestszych powiklan nalezato zakazenie rany pooperacyjnej (n=4;
36%) oraz krwawienie pooperacyjne (n=3; 24%). Rzadziej wystepowaly parestezje (n=2; 18%)
oraz t¢zyczka (n=1; 9%). W przypadku 1 (9%) pacjenta w okresie pooperacyjnym stwierdzono
niewydolno$¢ krazeniowo-oddechowa. W tabeli 18 (Tabela 18) przedstawiono czynniki
wplywajace na ryzyko powiktan w okresie pooperacyjnym. Badanie wykazalo znamiennie
czestsze wystepowanie powiktan w grupie pacjentow starszych (72,7% vs. 39,5%; p<0,05).
Z grupy pacjentow operowanych przez chirurga, ktory wykonat do 10 zabiegow
paratyroidektomii w5 (10,9%) przypadkach stwierdzono powiktania w okresie
pooperacyjnym. W grupie operowanej przez chirurga doswiadczonego ilo$¢ powiktan wynosita
6 (7,6%). Przeprowadzona analiza wykazata, ze poziom do$wiadczenia operatora nie jest
istotnie statystycznie powigzany z wystgpowaniem powiklan pooperacyjnych (p=0,531).
Wykazano natomiast, iz po zabiegach OMIP znamiennie rzadziej dochodzi do powiklan
pooperacyjnych w poroéwnaniu do jedno- oraz obustronnej eksploracji szyi (27,3% vs. 78,9%;

p<0,001).

Tabela 18: Czynniki wplywajgce na ryzyko powiktan pooperacyjnych

Zmienna Obecnos¢ powiklan poljvl;ill(aﬁ Wartos¢ p
Pleé, n (%) 0,508
Kobiety 9 (81,8) 101 (88,6)

Mezczyzni 2 (18,2) 13(11,4)

Wiek, n (%) <0,05
Pacjenci > 65 r.z. 8(72,7) 45 (39,5)

Pacjenci < 65 r.z. 3(27,3) 69 (60,5)
Doswiadczenie operatora, n (%) 0,531
<10 zabiegdéw 5(45,4) 41 (36)

> 10 zabiegow 6 (54,6) 73 (64)

OMIP, n (%) <0,001
Tak 3(27,3) 90 (78,9)

Nie 8(72,7) 24 (21,1)

Jednostronna eksploracja, n (%) <0,05
Tak 3(27,3) 8 (7)

Nie 8 (72,7) 106 (93)

Obustronna eksploracja, n (%) <0,05
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Tak 5(45.4) 16 (14)
Nie 6 (54,6) 98 (86)

e  OMIP - otwarta matoinwazyjna paratyroidektomia

W tabeli 19 (Tabela 19) przedstawiono zalezno$¢ migdzy wystepowaniem powiktan
pooperacyjnych a iloscig chirurgicznie usuni¢tych gruczolakéw oraz ich lokalizacjg. Nie
stwierdzono istotnej zalezno$ci migdzy pojawieniem si¢ powiktan a lokalizacjg gruczolaka.
Badanie wykazato natomiast, iz chirurgiczne usunigcie wspotistniejacych gruczolakoéw dwoch
przytarczyc istotnie czesciej wigzalo si¢ z wystepowaniem powiktan pooperacyjnych (41,9%

vs. 11,7%; p<0,005).

Tabela 19. Wystepowanie powikian w zaleznosci od lokalizacji i ilosci gruczolakow

Lokalizacja / zmienna Brak powiklan Zabieg powiklany Wartos¢ p
Przytarczyca lewa dolna, n (%) 0,613
Tak 58 (42,9) 7 (50)

Nie 77 (57,1) 7 (50)

Przytarczyca prawa dolna, n (%) 0,416
Tak 39 (29) 4(30,7)

Nie 97 (71) 9 (69,3)

Przytarczyca lewa gorna, n (%) 0,11
Tak 7 (5,3) 3 (25)

Nie 130 (96,7) 9 (75)

Przytarczyca prawa gérna, n (%) 0,728
Tak 7 (5,3) 2(17)

Nie 130 (96,7) 10 (83)

Atypowa lokalizacja, n (%) 0,74
Tak 19 (13,8) 3 (25)

Nie 118 (86,2) 9 (75)

Gruczolak dwdch przytarczye, n (%) <0,005
Tak 16 (11,7) 8 (41,9)

Nie 98 (88,3) 3 (58,1)
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Zaobserwowano czgstsze wystepowanie powiktan pooperacyjnych w grupie pacjentow
obcigzonych chorobami wspotistniejacymi w poréwnaniu do pacjentow bez obcigzen
(p=0,005). Dodatkowo, wykazano czegstsze wystepowanie krwawienia pooperacyjnego
w grupie pacjentOw obcigzonych (p<0,05). Czestos¢ wystgpowania pozostalych powiklan
w obu grupach nie byla istotna statystycznie. Zalezno$ci wystgpowania powiktan od obcigzen

chorobowych przedstawiono w tabeli 20 (Tabela 20).

Tabela 20. Zaleznos¢ wystepowania powikian od obcigzen chorobowych

Pacjenci bez

Powiklanie Pacjenci obciazeni obcigzen Wartos¢ p
Tak 9(20,9) 2124 <0,005
Nie 34 (79,1) 80 (97,6)

Zakazenie rany, n (%) 0,08
Tak 3(6,9) 1(1,2)

Nie 40 (93,1) 81 (98,8)

Krwawienie <0,05
Tak 3(6,9) 0(0)

Nie 40 (93,1) 82 (100)

Parestezje, n (%) 0,639
Tak 1(2,3) 1(1,2)

Nie 42 (97,7) 81 (98,8)

Tezyczka n (%) 0,169
Tak 1(2,3) 0(0)

Nie 42 (97,7) 82 (100)

Niewydolnos$¢ krazeniowo- 0.169
oddechowa, n (%) ’
Tak 1(2,3) 0(0)

Nie 42 (97,7) 82 (100)
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W tabeli 21 (Tabela 21) przedstawiono zalezno$¢ migdzy picig, wiekiem pacjenta jak
réwniez do§wiadczeniem operatora i technikg zabiegu a ryzykiem hipokalcemii pooperacyjne;j.
W pierwszej dobie po zabiegu stwierdzono hipokalcemie u 47 (37,6%) pacjentow. W tej grupie
pacjentow stezenie wapnia wynosito od 5,2 mg/dl do 8,4 mg/dl. Analiza statystyczna wykazata
znamiennie czg¢stsze wystepowanie hipokalcemii w grupie pacjentow operowanych przez
chirurga, ktory wykonat do 10 zabiegdw paratyroidektomii (50% vs. 30,3%; p<0,05). Obnizone
stezenie wapnia calkowitego wystepowalo statystycznie czgsciej u pacjentéw operowanych
technikg jednostronnej eksploracji szyi (72,7% vs. 34,2%; p<0,05) oraz obustronnej eksploracji
szyi (90,4% vs. 26,9%; p<0,001). Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic cze¢stosci

wystepowania hipokalcemii w zaleznos$ci od wieku oraz plci pacjenta.

Tabela 21. Czynniki wplywajgce na ryzyko hipokalcemii pooperacyjnej

Stezenie wapnia Stezenie wapnia

Zmienna calkowitego calkowitego Wartos¢ p
<8,5 mg/dl >8,5 mg/dl

Pleé, n (%) 0,351
Kobiety 43 (39) 67 (61)
Mezczyzni 4 (26) 11 (74)
Wiek 0,728
Pacjenci > 65 r.z. 19 (35,8) 34 (64,2)
Pacjenci < 65 r.z. 28 (38,8) 44 (61,2)
Doswiadczenie operatora, n (%) <0,05
< 10 zabiegoéw 23 (50) 23 (50)
> 10 zabiegow 24 (30,3) 55 (69,7)
OMIP, n (%) <0,001
Tak 20 (21,5) 73 (78,5)
Nie 27 (84,3) 5(15,6)
Jednostronna eksploracja, n (%) <0,05
Tak 8 (72,7) 3(27,3)
Nie 39 (34,2) 75 (65,8)
Obustronna eksploracja, n (%) <0,001
Tak 19 (90,4) 2 (9,6)
Nie 28 (26,9) 76 (73,1)

e  OMIP - otwarta matoinwazyjna paratyroidektomia
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5.8. Skutecznos$¢ operacji

W badanej kohorcie $rednie stezenia wapnia catkowitego oznaczonego w dniu przyjecia
wynosito 11,59 mg/dl (SD=1,21), w 1. dobie po operacji 9,37 mg/dl (SD=1,09), natomiast w
szOstym miesigcu po zabiegu 9,13 mg/dl (SD=0,6). Stezenie wapnia byto znamiennie nizsze w
szOstym miesigcu po operacji w porownaniu do st¢zenia w dniu przyjecia (p<0,001). Badanie
nie wykazalo natomiast istotnej statystycznie r6znicy migedzy stezeniem wapnia catkowitego w
pierwszej dobie po zabiegu, a stezeniem w 6 miesigcu po zabiegu (p=0,438). Na rycinie 20
(Rycina 20) przedstawiono $rednie stezenie wapnia catkowitego w dniu przyjecia, pierwszej

dobie po zabiegu oraz szostym miesigcu po zabiegu.
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Rycina 20. Stezenie wapnia catkowitego w dniu przyjecia, w pierwszej dobie po operacji oraz w szostym miesigcu
po operacji
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Normalizacje stgzenia wapnia catkowitego w szostym miesigcu po zabiegu uzyskano u
119 (95,2%) pacjentow. W grupie 6 chorych (4,8%) u ktorych nie uzyskano normalizacji
stezenia zakres warto$ci wapnia calkowitego miescit si¢ w przedziale 10,63—-14,31 mg/dl
(M=12,4 mg/dl, SD=0,95). W badaniu nie stwierdzono istotnych statystycznie zalezno$ci
miegdzy plciag, wiekiem oraz do§wiadczeniem operatora a skutecznoscig zabiegu. Nie wykazano
réwniez znamiennych réznic w skutecznosci paratyroidektomii wzgledem techniki zabiegu.
Zalezno$¢ miedzy plcig, wiekiem pacjenta jak réwniez doswiadczeniem operatora i technikg

zabiegu a skutecznos$cig zabiegu przedstawiono w tabeli 22 (Tabela 22).

Tabela 22. Czynniki wplywajgce na skutecznosé¢ paratyroidektomii

Brak
Normalizacja normalizacji

Zmienna stezenia wapnia stezenia Wartos¢ p

calkowitego wapnia

calkowitego

Pleé, n (%) 0,781
Kobiety 105 (88.2) 5(83.,3)
Megzczyzni 14 (11,8) 1 (26,7)
Wiek 0,217
Pacjenci > 65 r.z. 49 (41,2) 4 (66,7)
Pacjenci < 65 r.z. 70 (58,8) 2 (33,3)
Doswiadczenie operatora, n (%) 0,491
< 10 zabiegéw 43 (36,1) 3 (50)
> 10 zabiegow 76 (63,9) 3 (50)
OMIP, n (%) 0,607
Tak 88 (74) 5(83,3)
Nie 31 (26) 1(26,7)
Jednostronna eksploracja, n (%) 0,485
Tak 10 (8,4) 1(26,7)
Nie 109 (91,6) 5(83,3)
Obustronna eksploracja, n (%) 0,259
Tak 21 (17,6) 0(0)
Nie 98 (82,4) 6 (100)

® OMIP - otwarta matoinwazyjna paratyroidektomia
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W tabeli 23 (Tabela 23) przedstawiono zalezno$¢ skuteczno$ci zabiegu od lokalizacji
gruczolaka. Analiza nie wykazala istotnej statystycznie zaleznosci migdzy lokalizacja

usunietego chirurgicznie gruczolaka a skuteczno$cig operacji.

Tabela 23. Wplyw lokalizacji na skutecznos¢ paratyroidektomii

Normalizacja Brak normalizacji

Lokalizacja /zmienna steZzenia wapnia steZzenia wapnia Wartos¢ p
calkowitego calkowitego

Przytarczyca lewa dolna, n (%) 0,966
Tak 62 (43,3) 3(42,8)
Nie 81 (56,7) 4 (57,2)
Przytarczyca prawa dolna, n (%) 0,948
Tak 41 (28,9) 2 (28,6)
Nie 101 (71,1) 5(71,4)
Przytarczyca lewa gorna, n (%) 0,467
Tak 10 (7) 0(0)
Nie 132 (93) 7 (100)
Przytarczyca prawa gérna, n (%) 0,491
Tak 9 (6,3) 0(0)
Nie 133 (93,7) 7 (100)
Atypowa lokalizacja, n (%) 0,291
Tak 20 (14) 2 (28,6)
Nie 122 (86) 5(71,4)
Gruczolak dwéch przytarczyce, n (%) 0,91
Tak 23 (19,3) 1(16,7)
Nie 96 (80,7) 5(83,3)
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6. Dyskusja

Zauwazalny wzrost $wiadomosci 1 zainteresowania chorobg jaka jest PNP przetozyt si¢
na znamiennie rosnacg ilo$¢ publikacji dotyczacych tego schorzenia. Od czasu sformutowania
definicji dla PNP przez Fullera Albrighta (72,73)w 1948 roku opublikowanych zostato okoto
13 tysiecy prac dotyczacych choroby, z czego 8 tysiecy udostgpnionych zostato w okresie
ostatnich 20 lat.

Na przestrzeni ostatnich dekad dokonano przetomowego postepu dotyczacego
diagnostyki oraz leczenia PNP. Pomimo to wielu autoréw (15,74,75) podkresla utrzymujaca si¢
zmniejszong wykrywalnos¢ choroby. Wedlug czesci badaczy (3), zrodlem tego moze by¢
bezobjawowy poczatek choroby jak rowniez skapoobjawowe 1 niecharakterystyczne
dolegliwosci w pierwszych etapach rozwoju PNP. Wedlug innych opinii (2), dodatkowym
czynnikiem powodujacym zmniejszong rozpoznawalno$s¢ PNP jest lekcewazenie
podwyzszonego wyniku st¢zenia wapnia w surowicy przez lekarzy oraz ignorowanie PNP jako
potencjalnej przyczyny dolegliwosci.

Badania epidemiologiczne populacji europejskiej wskazuja, iz zwigkszenie dostepnosci
badan wapnia catkowitego oraz PTH w surowicy wplyngto pozytywnie na zwigkszong
wykrywalnos¢ choroby (76,77). Zmiany sg szczegdlnie zauwazalne na przestrzeni ostatnich 20-
40 lat. Dodatkowo autorzy (78) podkreslaja niepokojacy wzrost zachorowalnos$ci majacy
miejsce w ostatnich latach w grupie kobiet powyzej 50 roku zycia.

Analiza badan epidemiologicznych opartych na ludno$ci amerykanskiej podkresla jak
niezwykle istotne jest dorazne badanie stezenia wapnia oraz PTH w grupie pacjentow
bezobjawowych (79). Autorzy prac (16,80,81) wskazuja na zauwazalny wzrost wykrywalno$ci
PNP po roku 1974, kiedy rozpowszechnienie stosowania automatycznych analizatorow
biochemicznych krwi umozliwito dorazne oznaczanie st¢zenia wapnia. Dodatkowo,
w dostepnej literaturze autorzy (79,81) zwracaja uwage na kolejny wzrost wykrywalnosci PNP
po roku 2010, kiedy po opublikowaniu Osteoporosis Canada Guidline 2010 (82) uruchomiono
amerykanski program wczesnego wykrywania osteoporozy, a tym samym rozpowszechniono
wykonywanie badania poziomu wapnia w surowicy.

W krajach rozwijajacych si¢, gdzie dostepno$¢ badan wykonywanych w trybie
doraznym jest znacznie ograniczona, dochodzi do p6znego rozpoznania PNP, wigzacego si¢
z powiklaniami kostnymi oraz nerkowymi (83). Cze$¢ autoréw stoi na stanowisku, iz
systematyczne badanie kalcemii w szerszej populacji mogloby pozytywnie wplyna¢ na

zwiekszong rozpoznawalno$¢ choroby oraz rokowanie w przypadku chorych z PNP. Warto
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podkresli¢, iz dotychczas nie opublikowano pracy, ktora odnositaby si¢ do epidemiologii PNP
w populacji polskie;.

W mojej pracy badaniem objg¢to pacjentow operowanych z powodu PNP w latach 2008-
2017 w jednym os$rodku. Do badania wigczono 110 (88%) kobiet oraz 15 (12%) mezczyzn.
Sredni wiek pacjentéw wynosit 60 lat. Dostepne badania naukowe (84) potwierdzaja, iz pte¢
zenska determinuje do rozwoju PNP, szczegélnie w wieku pomenopauzalnym. Istotng role
odgrywa w tym przypadku zmniejszone dziatanie antyproliferacyjne estrogenéw na komorki
przytarczyc (85). T¢ teori¢ potwierdza badanie przeprowadzone przez Wermersa 1 wsp. (80),
wykazujgce zmniejszone ryzyko rozwoju PNP wsrdd kobiet przyjmujacych hormonalng terapie
zastepcza.

Najczgstsza przyczyng PNP jest pojedynczy gruczolak przytarczycy stwierdzany
w 79,5-89% przypadkow (83,86,87). Rzadziej podloze choroby stanowi rozwoj wiecej niz
jednego gruczolaka, uogdlniona hiperplazja przytarczyc lub rak przytarczycy. Najczesciej PNP
wystepuje w postaci sporadycznej (90% przypadkdéw), w pozostatych przypadkach ma
charakter wrodzony 1 wchodzi w sklad uwarunkowanych genetycznie zespotow
wielogruczotlowych takich jak MEN 1, MEN 2A, MEN4, HPT-JS (87,88). Obciazenie
genetyczne wigze si¢ ze zwickszonym ryzykiem wuogdlnionej hiperplazji wszystkich
przytarczyc oraz wystapieniem raka przytarczycy (89).

Typowy obraz kliniczny PNP wystgpuje w 20-30% przypadkow i jest zwigzany
z zaburzeniami uktadu kostno-stawowego oraz uktadu moczowego (90,91). Choroba
predysponuje rowniez do rozwoju kamicy zoéfciowej, =zapalenia trzustki, zaburzen
psychologicznych. Niemniej, u wiekszosci chorych wystepuje postaé bezobjawowa lub
skapoobjawowa z niecharakterystycznymi objawami takimi jak zaparcia, nudno$ci, wymioty
oraz zwickszona meczliwosc.

Najczescie] zglaszanymi dolegliwosciami (54-90% pacjentdéw) w przebiegu PNP sa
objawy zwigzane z ukladem mig$niowo-szkieletowym: bdle kostno-stawowe, bole
1 oslabienie sity mig$niowej oraz zmiany osteoporotyczne z tendencja do ztaman
patologicznych (92-94). Zaburzenia funkcjonowania uktadu mig$niowo-szkieletowego sg
wynikiem demineralizacji tkanki kostnej, odkladaniem krysztatéw pirofosforanu wapnia
(calcium pyrophosphate, CPP) w obrgbie stawOw oraz zaburzeniami neurotransmisji (95).
Najczestsza manifestacjg przebudowy tkanki kostnej w przebiegu PNP jest osteoporoza (13-
69%) (86,96-98). Zmiany osteoporotyczne u pacjentdéw obcigzonych PNP zwigkszaja ryzyko
zlaman w obrgbie kregostupa, rzadziej prowadzg do ztaman zeber, kosci biodrowej oraz

dystalnej czesci przedramienia (99). Demineralizacja kosci w przebiegu PNP moze
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manifestowac si¢ jako zwyrodnienie wtoknisto-torbielowate kosci (osteitis fibrosa cystica,
OFC), okreslane inaczej jako kostna choroba von Recklinghausena (100,101). OFC rozwija si¢
gtownie w krajach z ograniczong dostgpnoscig badan laboratoryjnych i dotyczy okoto 5%
pacjentow obcigzonych PNP. OFC powstaje w wyniku zmniejszenia ilosci tkanki kostnej na
rzecz tkanki widknistej. Prowadzi to do powstania guzow brunatnych, ktore w obrazie RTG
majg charakter cyst i moga zosta¢ btednie zinterpretowane jako pierwotny lub przerzutowy
nowotwor kosci. Analizujac objawy wystepujace w okresie przedoperacyjnym, wykazatem
znamiennie wyzsze stezenie wapnia u pacjentow zglaszajacych bole kostno-stawowe (12,05
mg/dl vs. 11,03 mg/dl; p<0,005), ostabienie sity migsniowej (11,73 mg/dl vs. 11,03 mg/dl;
p<0,05) jak rowniez w przypadku zmian osteoporotycznych (12,05 mg/dl vs. 11,02 mg/dl;
p<0,005). Badanie korelacji stezenia PTH z prezentowanymi objawami wykazalo statystycznie
istotng zalezno$¢ jedynie w przypadku osteoporozy (356,03 pg/ml vs. 297,64 pg/ml; p<0,05).
Analiza nie wykazata znamiennych réznic migdzy obiema ptciami w stosunku do zglaszanych
dolegliwo$ci, wykazano natomiast znamiennie czgstsze wystepowanie oslabienia sity
migsniowej (98,1% vs. 51,3%; p<0,001), boli kostno-stawowych (86,7% vs. 31,9%; p<0,001)
oraz osteoporozy (86,7% vs. 33,3%; p<0,001) w grupie pacjentow w wieku 65 lat i starszych.
W odréznieniu od moich wynikow, badanie przeprowadzone przez Chan 1 wsp. (94) na grupie
285 o0sob, z ktorych 152 obcigzonych byto PNP, nie wykazato zalezno$ci miedzy stgzeniem
wapnia catkowitego oraz PTH w surowicy a prezentowanymi objawami uktadu mig$niowo-
szkieletowego.

Objawy PNP zwigzane z zaburzeniami psychologicznymi dotycza okoto 25% chorych
(102—105). Szeroki zakres manifestowanych objawow psychologicznych stanowig tagodne
zaburzenia takie jak obnizenie samopoczucia, zaburzenia snu, labilno§¢ emocjonalng, objawy
neurasteniczne, drazliwos$¢, jak rowniez cigzkie zaburzenia nastroju i emocji takie jak depresja
lub mania, ktére mogga przebiega¢ z objawami wytworczymi pod postacig urojen lub omamow.
Serdenes 1 wsp. (103) podjeli probe wyjasnienia patomechanizméw pojawienia si¢ objawdw
psychologicznych w przebiegu PNP. W publikowanej przez nich pracy gtéwnym czynnikiem
sprawczym jest wzmozona transmisja neuroprzekaznikow spowodowana obnizonym
dziataniem monoaminooksydazy (MAQO), wolniejszym dziataniem pompy sodowo-potasowe;j
zaleznej od ATP (ATP-aza Na'/K") oraz zwickszonym stezeniem Ca?"
w synapsach. Chociaz wyniki badan (93,106) wskazuja na brak korelacji miedzy wystapieniem
oraz nasileniem objawow psychologicznych w przebiegu PNP a poziomem wapnia, istnieja
przestanki sugerujace wigksze ryzyko pojawienia si¢ ciezkich zaburzen psychotycznych w

przypadku hiperkalcemii przekraczajacej stezenie 14 g/dl (39). W badanej przeze mnie grupie
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pacjentow, obnizone samopoczucie odnotowano u 103 (82,4%) 0sob. Przeprowadzona analiza
nie wykazala zalezno$ci wystgpowania obnizonego samopoczucia od st¢zenia wapnia, PTH,
ilo$ci patologicznie zmienionych przytarczyc, jak rowniez wieku i ptci pacjentow.

PNP charakteryzuje si¢ zwigkszonym ryzykiem powstania kamicy zotciowej (22-30%
chorych) (107-109). Broulik 1 wsp. (78) przeprowadzajac badanie na kohorcie 645 pacjentow
potwierdzit czgstsze wystgpowanie kamicy zoélciowej u pacjentdow obcigzonych PNP,
wykazujac jednoczesnie pozytywna korelacje miedzy pojawieniem si¢ kamicy a starszym
wiekiem pacjenta. Autorzy pracy nie wykazali zaleznosci pomiedzy tworzeniem si¢ ztogow
drog zotciowych a stezeniem wapnia catkowitego, zauwazono natomiast znamiennie wyzsze
stezenie PTH w grupie pacjentoéw obcigzonych PNP u ktérych rozwingla si¢ kamica zotciowa.
Doktadny mechanizm powstawania ztogdw nie zostat poznany. Saito i wsp. (109) oraz Broulik
1 wsp. (78) zaproponowali model, ktérego kluczowym elementem jest wplyw PTH oraz
hiperkalcemii na zaburzenie kurczliwosci pecherzyka zotciowego, zwigkszenie stezenia jonow
Ca?" w wydzielanej zolci oraz spowolnienie jej przeptywu w drogach zétciowych. Autorzy
(78,108) podkreslaja jednoczesnie istotnie czestsze wystgpowanie kamicy zotciowej
u kobiet. Rdéznice miedzy obiema piciami tlumaczone sg dzialaniem estrogenow, ktore
zwickszajg wchianianie cholesterolu z ukladu pokarmowego, zwigkszaja wydzielanie
cholesterolu do zo6tci oraz hamujg syntez¢ kwasu deoksycholowego. W badanej przeze mnie
grupie chorych kamica z6iciowa wystagpita u 68 (54%) pacjentow. Nie wykazano znaczacych
réznic w wystgpowaniu kamicy zotciowej wsrod kobiet oraz mezczyzn (55,4% vs. 46,6%;
p=0,521), stwierdzono natomiast istotnie czg¢stsze wystgpowanie kamicy zélciowej w grupie
pacjentow starszych (86,7% vs. 30,5%; p<0,001). Dodatkowo pacjenci obcigzeni kamicg
z6tciowa mieli znamiennie wyzsze stezenie Ca>" (12,03 mg/dl vs. 11,06 mg/dl; p<0,005) oraz
PTH (357 pg/ml vs. 298,52 pg/ml; p<0,05).

Pacjenci obcigzeni PNP obarczeni sg 40-60% ryzykiem rozwinigcia powiklan
nerkowych, z ktorych najczestszym jest kamica uktadu moczowego (37). Przyczyny wytracania
ztogow w nerkach i drogach moczowych nie zostaly ostatecznie poznane, ustalono natomiast
iz hiperkalciuria stanowi jeden z najistotniejszych czynnik 6w ryzyka (37,110). Wiekszos¢
badan klinicznych wskazuje na cz¢stsze wystepowanie kamicy uktadu moczowego w przebiegu
PNP wsrod mezczyzn w wieku do 50 roku zycia (111,112). W przeciwienstwie do wynikow
w opublikowanych badaniach, w niniejszej pracy nie zaobserwowano zwigzku mig¢dzy picig
oraz wiekiem pacjenta a ryzykiem rozwoju kamicy uktadu moczowego. Wykazano natomiast

istotnie wyzsze stezenie wapnia catkowitego (12,03 mg/dl vs. 11,02 mg/dl; p<0,005) oraz PTH
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(356,9 pg/ml vs. 296,42 pg/ml; p<0,05) w grupie pacjentow obcigzonych kamicg moczows, co
jest zgodne z obserwacjami opublikowanymi przez Corbetta i wsp.(113)

Czas hospitalizacji pacjentdw po zabiegu paratyroidektomii wykazuje znaczne wahania
w zalezno$ci od kraju w jakim prowadzone jest leczenie. Sredni czas pobytu szpitalnego
pacjenta leczonego we Wtoszech (114) wynosi 8,2 dnia, w Taiwanie (115) 5,6 dnia, we Francji
(116) 4 dni, natomiast 60% pacjentow leczonych w USA (117) zostaje wypisana do domu w 1.
dobie po operacji. Wedtug autorow (118,119) najczestsza przyczyng wydtuzonej hospitalizacji
po zabiegu paratyroidektomii jest nasilona hipokalcemia. Lansdown 1 wsp.(119) poddali
analizie 17 498 pacjentow operowanych w latach 2014-2019, wykazujac krotszy czas
hospitalizacji chorych operowanych przez chirurga, ktéry wykonat >60 paratyroidektomii,
w poréwnaniu do chirurga ktory przeprowadzit <10 paratyroidektomii. Dodatkowo badanie
wykazato wplyw doswiadczenia operatora na mniejszy odsetek ponownych hospitalizacji
w okresie 30 dni od zabiegu (11,7% vs. 7%), zmniejszenie incydentdw pooperacyjnej
niedoczynnosci przytarczyc (16,3% vs. 10,9%), zmniejszenie ilosci nawrotow PNP w okresie
roku od zabiegu (2,5% vs. 1%) oraz mniejsza $miertelnos¢ pooperacyjng (1% vs. 0,5%). Z kolei
badanie przeprowadzone przez Thomas 1 wsp.(120) na grupie 7313 pacjentow wykazato
wyzsze ryzyko przedtluzonego pobytu szpitalnego dotyczace pacjentdéw po 65 roku zycia.
Przedtuzona hospitalizacja zwigzana byta najczg¢éciej z niechirurgicznymi powiklaniami
pooperacyjnymi takimi jak zapaleniem phuc, infekcja drog moczowych i zawatem serca. Pobyt
szpitalny pacjentow operowanych w naszej Klinice wahat si¢ od 3 do 16 dni ($rednio 4,4 dnia).
Najdluzsza 16 dniowa hospitalizacja dotyczyta 82 letniego pacjenta, u ktéorego w okresie
pooperacyjnym doszto do niewydolnos$ci krazeniowo-oddechowej. W przypadku 11 chorych,
u ktorych wystapity powiktania w okresie pooperacyjnym czas hospitalizacji byt znamiennie
dhluzszy w porownaniu do pozostatych chorych (M=9,3 dnia; SD=2,9 vs. M=3,92; SD=0,96;
p<0,0005). Wykazano réwniez dluzszy pobyt szpitalny w przypadku pacjentéw w wieku 65 lat
i starszych (M=5,16; SD=2,3 vs. M=3,9; SD=1,5; p<0,0005). Badanie nie wykazato natomiast
roéznic w czasie hospitalizacji w zalezno$ci od do§wiadczenia chirurga.

Zgodnie z zaleceniami American Association of Endocrine Surgeons (68) w 2016 roku
rozpoznanie PNP powinno opiera¢ si¢ na wynikach badan laboratoryjnych: podwyzszonego
stezenia PTH oraz wapnia w surowicy. W przypadku stwierdzenia wysokich wartosci PTH
przebiegajacych z normokalcemia diagnostyka powinna by¢ poszerzona o oznaczenie st¢zenia
1,25(OH)2D3 oraz kreatyniny celem wykluczenia drugorzedowej nadczynnosci przytarczyc.
W wydanych zaleceniach podkreslono rowniez role diagnostyki obrazowej u chorych z PNP

(121). Wyniki badan obrazowych nie stanowig kryterium rozpoznania PNP, tym samym nie
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powinny stanowi¢ gltownego czynnika decydujacego o kwalifikacji lub dyskwalifikacji
pacjenta od zabiegu paratyroidektomii. Przedoperacyjna diagnostyka obrazowa w przypadku
pacjentow obcigzonych PNP peini funkcje pomocnicza. Jej zadaniem jest lokalizacja
potencjalnie zmienionej przytarczycy co umozliwia wybor odpowiedniej techniki operacyjne;j
(68,122). Bunch i wsp. (121) podkreslajg w swojej pracy brak $cistych wytycznych dotyczacych
obrazowania przedoperacyjnego przytarczyc, zaznaczajac jednoczesnie, ze decyzja o technice
obrazowania powinna by¢ podjeta indywidualnie w oparciu o mozliwos$ci techniczne osrodka,
doswiadczenie oraz preferencje chirurga, preferencje pacjenta oraz kalkulacje narazenia na
promieniowanie jonizujace. Autorzy pracy proponujg rOwniez rozwazenie wykonanie USG
jako badania pierwszego wyboru ze wzgledu na bezpieczenstwo pacjenta, niski koszt
wykonania oraz relatywnie wysoka czuto$¢. W przypadku watpliwosci zalecaja wybor
czterowymiarowej tomografii komputerowej lub scyntygrafii z wykorzystaniem *mTc-MIBI
jako badan uzupetniajacych. Czes¢ autorow (123—125) zwraca uwage na szczegodlne znaczenie
diagnostyki obrazowej w przypadku nawracajacej lub przetrwatej PNP. Wedlug ich opinii,
przed ewentualng reoperacja powinno dazy¢ si¢ do zobrazowania patologicznych przytarczyc
w co namniej 2 badaniach obrazowych. W przypadku wynikow ujemnych
w konwencjonalnych badaniach obrazowych takich jak USG, TK, MR oraz scyntygrafii
z wykorzystaniem *’mTc-MIBI mozna rozwazy¢ kwalifikacje pacjenta do badania PET
z podaniem 11C metioniny (MET PET/CT) (126). Badanie to nie jest wykonywane rutynowo
ze wzgledu na mniejszg wykrywalnos¢ w przypadku uogolnionej hiperplazji przytarczyc.
Pomimo postgpu technologicznego, w chwili obecnej nie istnieje badanie, ktore umozliwiatoby
obrazowanie patologicznie zmienionych przytarczyc ze 100% skuteczno$cig. Aktualne
pozostaje zatem sformutowanie Dopmanna (127,128) dotyczace obrazowania przytarczyc, ze:
"najlepsza metodg na zlokalizowanie przytarczyc jest zlokalizowanie do$wiadczonego
chirurga" (thum. wilasne).

Przytarczyca lewa dolna jest najczgstszym (40-46%) miejscem rozwoju
gruczolaka przytarczycy, dlatego stanowi punkt wyjsciowy eksploracji w przypadku braku
lokalizacji patologii w obrazowaniu przedoperacyjnym (98,129,130). Szczegdlowego
omowienia wymaga rozwoOj gruczolaka w lokalizacji atypowej. Wedlug dostepnego
pismiennictwa atypowa lokalizacja przytarczyc dotyczy 6-16% pacjentow obcigzonych PNP
1 stanowi jedng z najczgstszych przyczyn nawrotu choroby (44,131,132). Najczestsza
lokalizacje¢ ektopowo potozonych przytarczyc gérnych stanowi $rédpiersie przednie, gdzie
przytarczyca moze znajdowac si¢ w bezposrednim sgsiedztwie lub wewnatrz grasicy oraz

tarczycy, natomiast najczestsza atypowa lokalizacjg dla przytarczyc dolnych jest rowek
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pomiedzy przetykiem a tchawicg oraz okolica zaprzetlykowa. Niejednokrotnie dostep
operacyjny do przytarczycy zlokalizowanej w §rédpiersiu wymaga wykonania sternotomii,
natomiast lokalizacja wewnatrzgrasicza oraz wewnatrztarczycowa wiaze si¢ z koniecznoscia
poszerzenia zakresu zabiegu o thymektomie, strumektomig lub tyroidektomig (133,134). Czes¢
autorow (134) podkresla, iz u pacjentow obcigzonych zespotem MEN 1 u ktérych doszto do
rozwoju nadczynno$ci przytarczycistotne jest wykonanie jednoczasowej paratyroidektomii
oraz thymektomii. Ma to zwigzek z wewnatrzgrasicza lokalizacjg przytarczyc oraz
zwiekszonym ryzykiem rozwoju raka grasicy. Hessman i wsp.(124) opublikowali w 2008 roku
prace udowadniajgc zasadno$¢ diagnostyki obrazowej przed zabiegiem paratyroidektomii.
Analizujac 144 przypadki pacjentow operowanych w latach 1967-2007 autorzy ci wykazali, iz
wykonywanie standardowych badan obrazowych takich jak USG, TK, MR, scyntygrafii lub
PET zmniejsza ilo$¢ niepotrzebnych zabiegoéw tyroidektomii z 68% do 44%, sternotomii z 20%
do 10% oraz obustronnej eksploracji szyi z 79% do 21% (na korzys$¢ eksploracji jednostronne;j
lub OMIP). Jednoczes$nie diagnostyka obrazowa pozwolita uzyskaé skuteczno$¢ operacji
paratyroidektomii na poziomie 98%. Analiza materiatu naszej Kliniki wykazata, iz najcze¢stsza
lokalizacja gruczolaka dotyczyta przytarczycy lewej dolnej (n=65; 43%), natomiast lokalizacj¢
atypowa stwierdzono w przypadku 22 (14,7%) usunietych przytarczyc i najczesciej dotyczyta
ona lokalizacji wewnatrzgrasiczej (n=10; 6,6%). Nie wykazano statystycznie istotnych r6éznic
w lokalizacji gruczolaka wzgledem pfici. Analiza badan laboratoryjnych wykazata znamiennie
nizsze stezenie wapnia w dniu przyjecia w przypadku gruczolaka przytarczycy prawej dolnej
w porownaniu do patologii pozostatych przytarczyc (M=11,33 mg/dl; SD=1,04 vs. M=11,77
mg/dl; SD=1,27; p<0,01) oraz znamiennie wyzsze st¢zenie wapnia w 1. dobie po operacji
(M=9,63 mg/dl; SD=1,13 vs. M=9,22 mg/dl; SD=1,04; p<0,01), dodatkowo wykazano
znamiennie wyzsze stezenie w dniu przyjecia gdy gruczolak dotyczyt przytarczycy lewej dolne;j
(M=11,91 mg/dl; SD=1,27 vs. M=11,19 mg/dl; SD=0,99; p<0,01) oraz znamiennie nizsze
stezenie w 1. dobie po operacji (M=9,14 mg/dl; SD=0,99 vs. M=9,67 mg/dl; SD=1,15; p<0,01).
Nie zaobserwowano istotnych statystycznie réznic w st¢zeniu wapnia w przypadku gruczolaka
pozostatych przytarczyc, jak rowniez nie wykazano zalezno$ci stezenia PTH od lokalizacji
gruczolaka.

Innym czynnikiem mogacym wplywac¢ negatywnie na leczenie pacjentdéw obcigzonych
PNP jest jednoczasowe wystgpowanie gruczolakow dotyczacych 2 lub wigcej przytarczyc.
Wedhlug dostepnego pismiennictwa czesto$¢ wystepowania gruczolakow dwoch gruczolow
przytarczycznych wynosi 1-10%, przy czym wyzszym ryzykiem sa obcigzone kobiety oraz

osoby po 60 roku zycia (63,135). Jednoczasowe wystepowanie gruczolakéw dotyczy
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najczesciej przytarczyc goérnych (136). Badanie przeprowadzone przez Tezelmana
1 wsp.(135) na grupie 416 pacjentow wskazuje na wyzsze stezenie PTH w okresie
przedoperacyjnym u pacjentow obcigzonych dwoma gruczolakami przytarczyc w porOwnaniu
z pojedynczym gruczolakiem (M=487 pg/ml; SD=106 vs. M=378 pg/ml; SD=143). Nie
wykazano natomiast istotnych statystycznie roznic w stg¢zeniu wapnia oraz fosforanow
nieorganicznych. Autorzy wskazujg rowniez na rdéznice w obrazie klinicznym pacjentow.
Chorzy obcigzeni dwoma gruczolakami cze¢$ciej zglaszali zmeczenie oraz obnizenie
samopoczucia (80% vs. 65%), ostabienie sity migsniowej (73% vs. 54%) oraz bole kostne (53%
vs. 41%). Dostepne publikacje dostarczaja rozbieznych informacji na temat zaleznoSci
skutecznos$ci leczenia od ilosci wspodtistniejacych gruczolakéw przytarczyc. Czes¢ autorow
ISLIS2 \ swoich badaniach wykazala zwigkszone ryzyko nawrotu choroby wéréd pacjentow
obcigzonych dwoma gruczolakami, natomiast Tezelman i wsp. (135) oraz Alhefdhi i wsp. (137)
opisujg wysoka skuteczno$¢ leczenia chirurgicznego podkreslajac znaczenie pomiaru iPTH.
Autorzy ci zwracajac uwage takze na wysoka skuteczno$¢ paratyroidektomii technika
obustronnej eksploracji szyi. W badanej przeze mnie grupie odsetek pacjentdw obcigzonych
dwoma gruczolakami przytarczyc byl zaskakujaco wysoki (n=24; 19,2%). Najczesciej
stwierdzano wspotwystepowanie gruczolaka przytarczycy prawej dolnej z lewg dolng (n=S8;
33%) oraz prawej dolnej z lewa gorng (n=8; 33%). Nie wykazano istotnej statystycznie roznicy
w czestosci wspolwystepowania dwoch gruczolakow przytarczyc wzgledem obu pici,
wykazano natomiast znamiennie czestsze ich wystepowanie w grupie pacjentdw starszych
(62,5% vs. 37,5%; p<0,05). Wigkszos¢ objawdw w przebiegu PNP prezentowana byta czesciej
w grupie pacjentdw obcigzonych dwoma gruczolakami z wyjatkiem nudnosci, bolu glowy oraz
kamicy uktadu moczowego. Nie wykazano natomiast aby réznice te byty statystycznie istotne.
Nie wykazano roOwniez statystycznie istotnych réznic w stezeniu wapnia w dniu przyjecia
miedzy pacjentami obcigzonymi gruczolakami 2 przytarczyc, a pacjentami ze stwierdzonym
gruczolakiem pojedynczej przytarczycy. Stwierdzono natomiast znamiennie nizszy poziom
wapnia w 1. dobie po zabiegu w grupie pacjentdw z patologia dwoch gruczotéw (M=8,84
mg/dl; SD=0,86 vs. M=9,41 mg/dl; SD=1,05; p<0,05). Dodatkowo w grupie pacjentow
obcigzonych dwoma gruczolakami stwierdzono znaczaco wyzsze stezenie PTH w dniu
przyjecia (M=499,3 pg/ml; SD=523 vs. M=311 pg/ml; SD=346; p<0,01) oraz w 1. dobie po
operacji (M=30,08 pg/ml; SD=29,18 vs. M=22,62 pg/ml; SD=44,7; p<0,05).

Obecnie zlotym standardem leczenia pacjentdow obcigzonych PNP jest zabieg
operacyjny polegajacy na usuni¢ciu patologicznie zmienionej przytarczycy lub przytarczyc

(138). American Association of Endocrine Surgeons (68) zaleca wykonanie paratyroidektomii
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u pacjentdw z bezobjawowg postacig PNP jesli chory jest w wieku <50 lat lub gdy stezenie
wapnia w surowicy przekracza gorng granic¢ normy o 1 mg/dl, takze u wszystkich pacjentow
u ktorych wystepuja objawy PNP, w tym — przede wszystkim — objawy nerkowe (kamica
nerkowa, hiperkalciuria [>400 mg/d] lub inne biochemiczne wyktadniki zwigkszonego ryzyka
kamicy, uposledzona czynno$¢ nerek [GFR <60 ml/min]), osteoporoza oraz zaburzenia
neuropoznawcze lub psychiatryczne, ktére moga mie¢ zwigzek z PNP. Ostateczna decyzja
dotyczaca wyboru techniki operacyjnej powinna uwzgledni¢ stan kliniczny pacjenta,
zaawansowanie choroby, wyniki badan obrazowych, jak rowniez umiejetnosci operatora oraz
mozliwosci techniczne danej jednostki. Ogolnoswiatowy trend w chirurgii ogolnej zmierzajacy
w kierunku procedur matoinwazyjnych odnosi si¢ takze do zabiegdw paratyroidektomii.
Dostepnych jest coraz wigcej publikacji porownujacych skuteczno$¢ zabiegdéw, przebieg
pooperacyjny oraz ryzyko powiktan technik matoinwazyjnych oraz klasycznych. Wyniki
badania przeprowadzonego przez Udelsmana i wsp. (139) na grupie 1625 pacjentow wskazujg
na wieksza skuteczno$¢ operacji matoinwazyjnej w porownaniu do klasycznej (99,4% vs.
97,1%), mniejsza liczbe powiktan (1,45% vs. 3,1%), krétszy czas hospitalizacji oraz mniejsze
koszty leczenia. Warto zaznaczy¢, ze wedlug autorow pracy okreslenie doktadnej lokalizacji
patologicznie zmienionej przytarczycy w badaniach obrazowych nie jest obligatoryjne
wzgledem kwalifikacji do zabiegu matoinwazyjnego, co jest sprzeczne z opinig autorow
wczesniej przytoczonych publikacji, jak réwniez z zaleceniami American Association of
Endocrine Surgeons (68). Wysoka warto$¢ technik matoinwazyjnych w leczeniu PNP
podkreslaja rowniez Grant 1 wsp. (140), ktorzy badajac grupe 1361 pacjentow uzyskali podobnag
skuteczno$¢ zabiegu OMIP w poréwnaniu do operacji klasycznej (97%). Autorzy zwracaja
uwage na czynniki zwigkszajace skutecznos¢ OMIP takie jak przedoperacyjna lokalizacja
patologicznie zmienionej przytarczycy, pomiar iPTH oraz odpowiedni doboér pacjentow
polegajacy na odstgpieniu od OMIP w przypadku obcigzenia genetycznego pacjenta,
gruczolaka wigcej niz 1 przytarczycy, przy podejrzeniu raka przytarczycy, u chorych po
wczesniejszych interwencjach chirurgicznych okolicy szyi oraz u o0sob z patologiczng
otyloscig. Na uwage zastuguje réwniez zwickszajacy si¢ udziat zabiegdw technikg robotowa
oraz endoskopowg w chirurgii przytarczyc. Czes¢ autorow (141) zaznacza pozytywne aspekty
wyzej wymienionych technik argumentujac to wysokg skuteczno$cig, mniejszymi
dolegliwo$ciami bolowymi w okresie pooperacyjnym, lepszym efektem kosmetycznym oraz
zadowoleniem pacjenta. Paratyroidektomia robotowa oraz endoskopowa moze znalezé
szczegdlne zastosowanie w przypadku gruczolakow przytarczyc zlokalizowanych

w $rodpiersiu oraz przy potozeniu glebokim w okolicy szyi (142). Niestety, znacznym
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ograniczeniem obu technik jest wysoki koszt ich przeprowadzenia, dtuga krzywa uczenia oraz
ograniczone zaplecze technologiczne wielu osrodkéw. Dalszy rozwdj metody endoskopowe;j
oraz robotowej polaczone z obnizeniem kosztow moze przyczyni¢ si¢ do szerszego
zastosowania w chirurgii przytarczyc (143).

Leczenie zachowawcze jest stosowane w przypadku braku zgody pacjenta na leczenie
operacyjne, obecnosci przeciwskazan do zabiegu lub znieczulenia ogo6lnego lub gdy ryzyko
operacji przewyzsza jej potencjalne korzysci. Leczenie powinno polega¢ na utrzymaniu
odpowiedniego nawodnienia organizmu, S$cistej obserwacji chorego oraz monitorowaniu
stezenia PTH, wapnia oraz fosforanow nieorganicznych w surowicy (144). W leczeniu
zachowawczym pacjentdw obcigzonych PNP istotng rol¢ odgrywa wlaczenie suplementacji
witaminy D (145). Rolighed i wsp. (146) przeprowadzili badanie na grupie 46 pacjentow
wykazujac pozytywny wplyw codziennej suplementacji witaminy D3 w dawce 2800 IU
w poréwnaniu z grupg stosujaca placebo. W grupie przyjmujacej cholekalcyferol doszto do
spadku stezenia PTH $rednio o 17% oraz wzrostu gestosci mineralnej kosci o 2,5%. Badania
(4,147) wykazaty rowniez pozytywny efekt stosowania cynakalcetu w dawce 30 mg/dobe,
bedacego modulatorem receptora wapniowego, ktory zmniejsza wydzielanie PTH przez
komorki gruczotéw przytarczycznych, a tym samym obnizaja st¢zenie wapnia w surowicy.
Autorzy (5) sugeruja zastosowanie cynakalcetu nie tylko w przypadku leczenia zachowawczego
pacjentéow zdyskwalifikowanych od zabiegu paratyroidektomii, ale rowniez w przypadku
wysokiej hiperkalcemii w okresie przedoperacyjnym.

W Klinice, z ktorej pochodzi nasz zespot przeprowadzono 93 (74,4%) zabiegi OMIP,
11 (8,8%) zabiegow jednostronnej eksploracji szyi oraz 21 (16,8%) obustronnych eksploracji
szyi. Sredni czas operacji wynosit 53 minuty. Badanie wykazato znamiennie krotszy czas OMIP
w poréwnaniu do jedno- oraz obustronnej eksploracji szyi (M=45min; SD=11,9 vs.
M=65,8min; SD=27,4; p<0,0005), nie wykazano natomiast istotnej réznicy mi¢dzy obiema
technikami eksploracji szyi. Czg$¢ autorOw wskazuje na znaczng rozbiezno$¢ czasu trwania
operacji w zalezno$ci od do§wiadczenia osrodka (148). Obserwacje innych badaczy pokrywaja
si¢ z moimi wynikami, ktéore wskazuja na znamiennie krétszy czas zabiegu technikg
matoinwazyjng (139,149), oraz brak istotnych r6znic czasowych miedzy zabiegami jedno- oraz
dwustronnej eksploracji szyi (64). Istotnie statystyczna okazata si¢ zalezno$¢ czasu zabiegu oraz
doswiadczenia operatora (M= 45min; SD=12,35 vs. M=57 min; SD=25; p<0,005).

Czestos¢ wystepowania powiktan znacznie rozni si¢ migdzy osrodkami prowadzacymi
leczenie (1-59,7%) (98,150,151) i w duzym stopniu zalezy od tego, czy autorzy badania

uwzgledniali przemijajacg hipokalcemi¢ jako powiktanie pooperacyjne. Wedlug czgsci
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autorow (98,151) hipokalcemia jest traktowana jako jedno z najczestszych powiktan zabiegu
paratyroidektomii. Przyczyna hipokalcemii w okresie pooperacyjnym jest nagly spadek
stezenia PTH w surowicy. Zazwyczaj wystepuje w postaci tagodnej i przemijajacej, ale moze
przyjac¢ forme cigezkiej i utrwalonej, ktéra prowadzi do rozwoju zespotu glodnych kosci (hungry
bone syndrome) (152), powodujac objawy tezyczki i doprowadzajac do demineralizacji tkanki
kostnej. Carty (153) wskazuje na wyzsze ryzyko hipokalcemii w przypadku obustronnej
eksploracji szyi i zaleca profilaktyczne wlaczenie doustnej suplementacji wapnia u wszystkich
pacjentow poddawanych paratyroidektomii. W prezentowanej pracy hipokalcemie
pooperacyjng stwierdzono u 47 (37,6%). W tej grupie chorych st¢zenie wapnia miescito si¢ w
granicach 5,2 — 8,9 mg/dl. Pacjent, u ktorego stwierdzono skrajnie niskie warto$ci wapnia w
surowicy (5,2 mg/dl) prezentowat objawy tezyczki. Dodatkowo 2 (1,6%) pacjentow zgtaszato
objawy parestezji w postaci uczucia dr¢twienia palcow konczyn gérnych, oraz mrowienia
okolicy ust. We wszystkich przypadkach zastosowano wlewy dozylne chlorku wapnia (CacCly)
oraz siarczanu magnezu (MgSOs) uzyskujac ustgpienie objawoéw. Badanie nie wykazato
zwigkszonego ryzyka wystgpienia hipokalcemii w zalezno$ci od wieku oraz plci pacjenta.
Stwierdzono natomiast czestsze pojawienie si¢ hipokalcemii w grupie pacjentow operowanych
przez chirurga z mniejszym do$§wiadczeniem (50% vs. 30,3%; p<0,05). Znamienne okazaty si¢
réwniez roznice migdzy technikami zabiegdw. Hipokalcemia wystepowala najrzadziej po
zabiegach OMIP (21,5% vs. 84,3%; p<0,001) a najczesciej po obustronnej eksploracji szyi
(90,4% vs. 26,9%; p<0,001). Wsrod pozostatych powiktan zaobserwowano 4 (3,2%) przypadki
zakazenia rany pooperacyjnej oraz 3 (2,4%) przypadki krwawienia pooperacyjnego. U jednego
(0,8%) chorego stwierdzono objawy niewydolnosci krazeniowo-oddechowej. Pacjent ten
wymagat leczenia w ramach Oddziatu Intensywnej Terapii. Czg¢$¢ autorow (154,155) zwraca
uwage na ryzyko powiklania chirurgicznego pod postacig tymczasowego lub trwatego
uszkodzenia nerwu krtaniowego wstecznego. Porazenie jednostronne moze wigzaé si¢ z
pogorszeniem fonacji oraz jakosci glosu natomiast porazenie obustronne doprowadza do
zwe¢zenia glosni z ryzykiem catkowitego jej zamknigcia, co stanowi stan bezposredniego
zagrozenia zycia (156). Publikacja autorstwa Mueller 1 wsp. (157) opisuje badanie
przeprowadzone na grupie 2642 chorych poddanych paratyroidektomii wykazujac brak
znaczacych roznic w czgstosci powiktan w zaleznosci od wieku pacjenta. Z kolei wyniki
przytoczonego wczesniej badania autorstwa Thomasa i wsp. (120) wykazuja czgstsze
powiktania w populacji pacjentow powyzej 65 roku zycia. Warto zaznaczy¢, iz wnioski jakie
wyciagneli autorzy oparte zostaty nie tylko na powiktaniach chirurgicznych wymagajacych

reoperacji, ale rowniez na powiklaniach niechirurgicznych jak zapalenie ptuc, infekcja uktadu
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moczowego, zawat serca, niewydolno$¢ nerek oraz udar niedokrwienny moézgu. Wedlug
wigkszosci autorow (158,159) kolejnym waznym czynnikiem wptywajacym na ryzyko
powiktan zabiegu paratyroidektomii jest mate do§wiadczenie chirurga w operacjach gruczolow
przytarczycznych. Wykazano, iz paratyroidektomia przeprowadzona przez do$wiadczonego
operatora zmniejsza ryzyko powiklan pooperacyjnych oraz $miertelno$¢ okolooperacyjng
pacjentéw. Wnioski wyciagnigte przez lacobone i wsp. (159) sugeruja, iz operacje w zakresie
przytarczyc powinny by¢ prowadzone przez chirurgdéw wykonujacych co najmniej 15 zabiegow
tego rodzaju rocznie. Autorzy zaznaczaja jednoczesnie, ze przypadki trudniejsze jak np. brak
doktadnej lokalizacji patologicznie zmienionej przytarczycy w badaniu obrazowym, pacjenci
pediatryczni, wcze$niejsze operacje okolicy szyi lub przypadki wrodzonej patologii
przytarczyc wymagaja wickszego doswiadczenia chirurgicznego i powinny by¢ wykonane
przez operatorow wykonujacych co najmniej 40 takich zabiegdw rocznie. Cz¢$¢ autorow
zauwaza rowniez znamienne réznice dotyczace powiktan pooperacyjnych wzgledem
poszczegolnych technik zabiegu paratyroidektomii. Badania poréwnujagce OMIP oraz
obustronng eksploracje szyi (160,161) wykazuja mniejsze ryzyko powiktan na korzys¢ OMIP,
podkreslajac rzadsze wystepowanie krwawienia pooperacyjnego, hipokalcemii oraz porazenia
nerwu krtaniowego wstecznego. Z kolei badanie Bergenfelz i wsp. (64) wskazuje na mniejsze
ryzyko powiktan po zabiegu jednostronnej eksploracji szyi w pordwnaniu do obustronnej. W
badanej przeze mnie grupie nie zaobserwowano zalezno$ci miedzy plcig i wiekiem pacjenta a
ryzykiem powiktan. Nie wykazano rowniez wptywu doswiadczenia operatora oraz lokalizacji
patologicznie zmienionej przytarczycy na pojawienie si¢ powiklan w okresie pooperacyjnym.
Wykazano natomiast wptyw wspolistniejacych obcigzen chorobowych na zwigkszone ryzyko
powiktan (20,9% vs. 2,4%; p=0,005) w tym na zwigkszone ryzyko krwawienia w okresie
pooperacyjnym (6,9% vs. 0%; p<0,05).

Aktualnie przyjmuje si¢, iz skuteczna paratyroidektomia to zabieg po ktérym w okresie
6 miesi¢cy nie doszto do rozwoju hiperkalcemii. (70,71) W analizowanej przeze mnie grupie
pacjentéw normalizacj¢ stezenia wapnia w 6. miesigcu po operacji uzyskano u 119 (95,2%)
pacjentow. Sposrdd 6 pacjentdw, u ktorych stezenie wapnia utrzymywato si¢ powyzej 10,5 g/dl,
5 operowanych byto technika OMIP, natomiast u 1 chorego przeprowadzono jednostronng
eksploracje szyi. Nie wykazano istotnych zalezno$ci migdzy skutecznos$cig zabiegu a plcig oraz
wiekiem pacjenta. Nie zaobserwowano réwniez znamiennych réznic w skuteczno$ci pomiedzy
poszczegolnymi technikami paratyroidektomii. Badanie nie wykazalo istotnych réznic

w skutecznosci w zaleznosci od lokalizacji chirurgicznie usunigtego gruczolaka.
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7. Ograniczenia pracy naukowej

1. Retrospektywny charakter pracy narzuca pewne ograniczenia dostepnosci danych, ktére

skutkowaty dyskwalifikacja czesci chorych z badania.

2. Badanie zostato przeprowadzone w oparciu o doswiadczenia jednego osrodka.

Wieloosrodkowa analiza danych pozwolitaby uzyska¢ wigksza grupe badawcza.
8. Wnioski

1. Chirurgiczne usunigcie przytarczyc w przypadku PNP jest metodg leczenia o wysokiej

skutecznosci.

2. Optymalng dla pacjenta technikg zabiegu w przypadku pojedynczego gruczolaka
przytarczycy jest otwarta maloinwazyjna paratyroidektomia. Jej zastosowanie jest niestety
ograniczone przez konieczno$¢ lokalizacji patologicznie zmienionej przytarczycy

w przedoperacyjnych badaniach obrazowych. najmniejsza liczba powiklan
3. Lokalizacja gruczolaka przytarczycy nie wptywa na skuteczno$¢ leczenia chirurgicznego.

4. Zabieg paratyroidektomii moze by¢ przeprowadzony skutecznie oraz bezpiecznie przez

chirurga szkolacego si¢, pod warunkiem $cistego nadzoru doswiadczonego operatora.
5. Zabieg moze zosta¢ przeprowadzony bezpiecznie bez wzglgdu na wiek oraz pte¢ pacjenta.

6. Pacjenci obcigzeni chorobami wspoétistniejagcymi narazeni sg na wigksze ryzyko powiktan
pooperacyjnych, w tej grypie chorych szczegdlnie istotne jest odpowiednie przygotowanie

przedoperacyjne oraz wzmozona obserwacja i opieka w okresie pooperacyjnym.

7. Wyzsze stezenie PTH w surowicy moze wigzaé si¢ ze wspotwystepowaniem wigcej niz

jednego gruczolaka przytarczyc. w przypadku ujemnego wyniku
chirurgiczne leczenie zawsze powoduje spadek parathormonu
leczenie chirurgiczne oceniane

metoda chirurgiczna
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10. Streszczenie

Wstep: W przebiegu pierwotnej nadczynno$¢ przytarczyc dochodzi do wielopoziomowego
zaburzenia gospodarki elektrolitowej, co prowadzi do dysfunkcji wielu narzagdow. Rozwoj
medycyny pozwolit na opracowanie bardzo precyzyjnych badan obrazowych oraz technik
operacyjnych dotyczacych diagnostyki i leczenia chorob przytarczyc. Pacjent chorujacy na
pierwotng nadczynno$¢ przytarczyc wymaga wielodyscyplinarnego podejscia od momentu
podejrzenia choroby, poprzez diagnostyke i leczenie operacyjne, az do opieki w okresie
pooperacyjnym. Ztotym standardem leczenia jest usunigcie patologicznie zmienionych
przytarczyc. Leczenie farmakologiczne ograniczone jest glownie do leczenia objawowego i jest
stosowanie przede wszystkim u pacjentow ktorzy nie moga zosta¢ zakwalifikowani do leczenia
operacyjnego. Niestety, mimo postepu w leczeniu pierwotnej nadczynnos¢ przytarczyc, nadal

obserwuje si¢ zanizong rozpoznawalnos¢ choroby.

Cele pracy: Celem pracy jest ocena skutecznosci operacyjnego leczenia pierwotnej
nadczynno$¢ przytarczyc oraz ustalenie czynnikow wptywajacych na radykalnos¢ zabiegu 1

wystepowania powiktan w okresie pooperacyjnym.

Material i metody: Przeprowadzono retrospektywng analiz¢ dokumentacji medycznej 125
pacjentoOw z rozpoznaniem pierwotnej nadczynno$¢ przytarczyc leczonych w latach 2008-2017
w Klinice Chirurgii Ogolnej, Gastroenterologicznej 1 Endokrynologicznej Uniwersyteckiego
Szpitala Klinicznego we Wroctawiu. Analizowano dane socjodemograficzne, wyniki badan
laboratoryjnych, informacje dotyczace chorob wspotistniejacych, powiktan pooperacyjnych,
techniki zabiegu 1 czasu operacji oraz lokalizacji patologicznie zmienionej przytarczycy i jej
resekcyjnosci. W dniu przyjecia pacjenci mieli wykonane badanie takie jak morfologia,
stezenie kreatyniny, stezenie potasu, stezenie sodu, czas kaolinowo-kefalinowy oraz czas
protrombinowy, stezenie wapnia caltkowitego, parathormonu oraz fosforanéw nieorganicznych.
Od pierwszej doby po zabiegu do czasu wypisu pacjenta z Oddzialu monitorowano poziom
wapnia catkowitego, parathormonu oraz fosforanow nieorganicznych. Za skuteczny zabieg
paratyroidektomii uznano operacjg¢, po ktorej w okresie sze§ciomiesi¢cznej obserwacji st¢zenie
wapnia catkowitego nie przekroczylo wartosci 10,5 g/dl. Analizowanych chorych podzielono
na grupe osob dorostych (18-64 lata) oraz starszych (65 lat 1 wigcej). Operatoréw podzielono
ze wzgledu na 1lo$¢ przeprowadzonych zabiegéw paratyroidektomii na grupe chirurgéw mnie;j
doswiadczonych, ktorzy wykonali 10 zabiegow lub mniej, oraz grupg -chirurgdw

doswiadczonych, ktérzy przeprowadzili ponad 10 paratyroidektomii.
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Wyniki:. Grupe 125 pacjentéw stanowito 15 (12%) mezczyzn w wieku od 22 do 80 lat oraz
110 (88%) kobiet w wieku od 26 do 85 lat. Srednia wieku wynosita 60 lat. Badana kohorta
obejmowata 72 (57,6%) pacjentow w wieku ponizej 65 roku zycia oraz 53 (42,4%) pacjentow
w wieku 65 lat lub powyzej. Pacjenci byli poddani 93 zabiegom otwartej matoinwazyjne;j
paratyroidektomii, 11 zabiegom jednostronnej eksploracji szyi oraz 21 zabiegom obustronne;j
eksploracji szyi. Patologi¢ pojedynczego gruczolu przytarczycznego stwierdzono u 101
badanych, natomiast u 24 pacjentow choroba dotyczyla dwoch przytarczyc. Badanie
histopatologiczne wykazalo zmiany o charakterze gruczolaka przytarczyc u wszystkich
chorych. Pacjenci w wieku 65 lat i starsi znamiennie czes$ciej zglaszali ostabienie sily
migsniowe] (98,1% vs. 51,3%; p<0,001), kamice uktadu moczowego (86,7% vs. 33,3%;
p<0,001), osteoporoze (86,7% vs. 33,3%; p<0,001), bole kostno-stawowe (86,7% vs. 31,9%;
p<0,001) oraz kamice¢ zotciowa (86,7% vs. 30,5%; p<0,001). Réznica $redniego czasu pobytu
szpitalnego w obu grupach wiekowych byta istotna statystycznie (p<0,005) i wynosita w grupie
pacjentéw ponizej 65 roku zycia trwat od 3 do 10 dni, natomiast w grupie pacjentéw starszych
od 3 do 16 dni. W dniu przyjecia $rednie stezenie PTH w przypadku pacjentéw obcigzonych
pojedynczym gruczolakiem wynosito 311 pg/ml (SD=346), natomiast w przypadku pacjentow
dotknigtych gruczolakiem dwoch przytarczyc wynosito 499,3 pg/ml (SD=523), roznica ta
okazal si¢ istotna statystycznie (p<0,01). Badanie nie wykazalo istotnej statystycznie zaleznos$ci
pomiegdzy czasem hospitalizacji a do§wiadczeniem chirurga (p=0,92). Nie wykazano rowniez
zaleznosci migdzy plcig, wiekiem pacjenta, technika operacji jak réwniez lokalizacjg

gruczolaka a skutecznoscig paratyroidektomii.

Whioski: Paratyroidektomia jest skuteczng metoda leczenia pierwotnej nadczynnosSci
przytarczyc bez wzgledu na lokalizacje gruczolaka oraz doswiadczenie chirurga, pod
warunkiem $cistego nadzoru doswiadczonego operatora. Wyzsze stezenie PTH w surowicy
moze wigzac si¢ z wspotwystepowaniem wigcej niz jednego gruczolaka przytarczyc, natomiast
wyniki badan laboratoryjnych nie moga stanowi¢ kryterium decydujacym o technice operacji.
W grupie pacjentow obcigzonych chorobami wspoétistniejgcymi szczeg6lnie istotne jest
odpowiednie przygotowanie przedoperacyjne oraz wzmozona obserwacja i opicka w okresie
pooperacyjnym. Wazne jest zatem podniesienie kompetencji lekarzy w zakresie diagnostyki
1 leczenia przewlektej nadczynnosci przytarczyc, co moze prowadzi¢ do wzrostu wykrywania

tej choroby o obecnie zanizonej rozpoznawalnosci.
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11. Abstract

Introduction: Primary hyperparathyroidism is characterized by a multiple electrolyte
imbalance, which leads to the dysfunction of many organs. The development of medicine
allowed for the improvement of imaging tests and surgical techniques for the diagnosis and
treatment of parathyroid diseases. A patient suffering from primary hyperparathyroidism
requires a multidisciplinary approach from the moment of suspicion of the disease, through
diagnostics and surgical treatment, to postoperative care. The gold standard of treatment is the
removal of pathological glands. Pharmacological treatment is mainly limited to symptomatic
treatment and is reserved for patients who cannot be qualified for surgical treatment.
Unfortunately, despite imrovement in the treatment of primary hyperparathyroidism,

underdiagnosis of the disease is still observed.

Aim of the study: The aim of this study was to evaluate the effectiveness of surgical treatment
of primary hyperparathyroidism and to determine the factors affecting the radicality of the

procedure and the occurrence of complications in the postoperative period.

Materials and methods: A retrospective analysis of the medical records of 125 patients
diagnosed with primary hyperparathyroidism treated in 2008-2017 at the Department of
General, Gastroenterological and Endocrinological Surgery of the University Clinical Hospital
in Wroctaw was conducted. Socio-demographic data, results of laboratory tests, comorbidities,
post-operative complications, procedure technique and its time, as well as location of
pathologically changed parathyroid gland and its resectability were analyzed. On the day of
admission, the patients underwent examinations such as blood count, creatinine concentration,
potassium concentration, sodium concentration, kaolin-kephalin time and prothrombin time,
total serum calcium, parathyroid hormone and inorganic phosphates. From the first day after
the procedure until the patient's discharge from the Department, the level of total calcium,
parathyroid hormone and inorganic phosphates was monitored. Parathyroidectomy was
considered effective if the total serum calcium did not exceed 10.5 g/dl during the six-month
follow-up. The analyzed patients were divided into the group of adults (aged 18-64) and elderly
(aged 65 and more). The operators were divided according to the number of performed
parathyroidectomies into a group of less experienced surgeons who performed 10 procedures

or less, and a group of experienced surgeons who performed more than 10 parathyroidectomies.

Results: The group of 125 patients consisted of 15 (12%) men aged 22 to 80 years and 110
(88%) women aged 26 to 85 years. The average age was 60 years. The study cohort included
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72 (57.6%) patients less than 65 years of age and 53 (42.4%) patients aged 65 or older. Patients
underwent 93 procedures of open minimally invasive parathyroidectomy, 11 procedures of
unilateral neck exploration and 21 procedures of bilateral neck exploration. Pathology of a
single parathyroid gland was found in 101 patients, while in 24 patients the disease concerned
two parathyroid glands. Histopathological examination showed parathyroid adenoma in all
patients. Patients aged 65 years and older reported significantly more muscle weakness (98.1%
vs. 51.3%; p<0.001), urolithiasis (86.7% vs. 33.3%; p<0.001), osteoporosis (86.7% vs. 33.3%;
p<0.001), osteoarthritis (86.7% vs. 31.9%; p<0.001) and gallstones (86.7% vs. 30, 5%,
p<0.001). The difference in the average length of hospitalization in both age groups was
statistically significant (p<0.005) and ranged from 3 to 10 days in the group of patients under
65 years of age, and from 3 to 16 days in the group of older patients. On the day of admission,
the mean parathormon level in patients with a single adenoma was 311 pg/mL (SD=346), while
in patients with adenoma of two parathyroid glands it was 499.3 pg/mL (SD=523), the
difference was statistically significant (p<0.01). The study showed no statistical
significant difference between hospitalization time and the surgeon's experience (p=0.92).
There was also no corelation between the gender, age of the patient, the technique of surgery

as well as the location of the adenoma and the effectiveness of parathyroidectomy

Conclusions: Parathyroidectomy is an effective method of treatment of primary
hyperparathyroidism, regardless of the location of the adenoma and the surgeon's experience,
under the condition of close supervision by an experienced operator. Higher serum
parathormone level may be associated with the coexistence of more than one parathyroid
adenoma, and the results of laboratory tests cannot be the decisive criterion for the technique
of surgery. In the group of patients with comorbidities, appropriate preoperative procedures and
increased observation and care in the postoperative period are particularly important. Therefore,
it is important to raise the competences of the doctors in the diagnosis and treatment of primary
hyperparathyroidism, which may lead to an increase in the diagnosis of this disease, currently

underdiagnosed.
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