PRrRACE ORYGINALNE/ ORIGINAL PAPERS

Endokrynologia Polska/Polish Journal of Endocrinology
Tom/Volume 57; Numer/Number 5/2006
ISSN 0423-104X

Hypoparathyroidism after surgery on thyroid cancer: is there
a delayed chance for recovery after a prolonged period

of substitutive therapy?

Beata Jurecka-Lubieniecka’, Ewa Paliczka’, Agnieszka Czarniecka’®, Michat Jarzab?,
Daria Handkiewicz’, Kornelia Hasse-Lazar’, Aleksandra Kukulska’

"Department of Nuclear Medicine and Endocrine Oncology,

“Department of Oncologic Surgery,
*Department of Tumor Biology,

Maria Sktodowska-Curie Memorial Cancer Center and Institute of Oncology, Gliwice Branch

Abstract

Introduction: Transient and persistent hypoparathyroidism
(HPT) belong to the well known complications of total thy-
roidectomy performed because of thyroid carcinoma. The
true frequency of persistent hypoparathyroidism is often
higher than estimated in the reports published by the spe-
cialized centers with low rate of complications.

The aim of the study: Investigation whether the repeated
check-up, performed over 2 years post thyroidectomy, re-
veals some cases of recovery in patients diagnosed with
persistent HPT post thyroid cancer surgery.

Material and methods: In total, 115 patients were included
into the study, all of them treated with vitamin D derivati-
ves and calcium supplementation. In 17 of them a diagno-
sis of transient hypoparathyroidism was made on the basis
of evaluation performed 6 months after surgery, the rema-
ining 98 were diagnosed with persistent HPT.

Parathyroid (PTH) function was reevaluated after withdra-
wal of active vitamin D derivatives for 10 days and of cal-
cium carbonate for two days during the hospital stay in
patients admitted for radioiodine scan, thus after thyroxine
withdrawal. The control group consisted of 123 DTC (diffe-
rentiated thyroid carcinoma) patients without parathyroid
dysfunction.

On the basis of intact PTH serum level and calcium and
phosphorus estimations HPT was unequivocally confirmed
in 49 patients (50%). The remaining 49 patients exhibited
normal PTH level and in 43 (86%) of them Ca** level was
also within normal range, thus delayed, recovery from HPT
was stated.

Results: Our results indicate that reevaluation of hypopa-
rathyroidism post total thyreoidectomy is necessary, as de-
layed recover of parathyroid dysfunction is a frequent phe-
nomenon. We also propose criteria of reevaluation of HTP
in patients on chronic substitutive therapy.
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Streszczenie

Wstep: Celem pracy byla ocena gospodarki wapniowo-fos-
foranowej u pacjentéw z pooperacyjng niedoczynnoscia
przytarczyc, ktéra rozpoznano po catkowitej tyreoidekto-
mii wykonanej 2-5 lat wczesniej z powodu zréznicowane-
go raka tarczycy.

Material i metody: Badang grupe stanowilo 115 pacjentéw,
u ktérych pooperacyjnie rozpoznano hipokalcemie i wia-
czono suplementacje wapniem oraz pochodnymi witami-
ny D,. U 17 z nich w ciggu pierwszego roku po operacji
stwierdzono wyréwnanie gospodarki wapniowo-fosforano-
wej i odstapiono od dalszej farmakoterapii. Grupa kontrol-
na obejmowala 123 osoby operowane réwniez z powodu
zréznicowanego raka tarczycy, u ktérych pooperacyjnie nie
obserwowano hipokalcemii. Zaréwno w grupie kontrolnej,
jak i badanej funkcje przytarczyc oceniano na podstawie
stezenia parathormonu (PTH, parathyroid), stezenia wap-
nia zjonizowanego i fosforanéw w surowicy oraz dobowe-
go wydalania wapnia z moczem. Badania przeprowadzo-
no po 10 dniach od odstawienia pochodnej witaminy D,
i po 2 dniach przerwy w pobieraniu wapnia w trakcie
4-tygodniowej przerwy w stosowaniu tyroksyny.
Wyniki: U 49 chorych z grupy badanej (50%) stwierdzono
prawidlowe stezenie PTH, a 43 z nich miato réwniez pra-
widlowe stezenie wapnia zjonizowanego. Wczeéniej roz-
poznang niedoczynno$¢ przytarczyc oceniono u nich jako
przejsciowa. U pozostalych 49 badanych (50%) na podsta-
wie oceny parametréw gospodarki wapniowo-fosforano-
wej potwierdzono trwala niedoczynnosé przytarczyc, przy

czym obserwowano znamienne statystycznie réznice
w zakresie stezenia PTH, wapnia i fosforanéw miedzy grupa
kontrolng a pacjentami z trwalg niedoczynnoscia przytar-
czyc.
Whioski: W przeprowadzonych badaniach wykazano, ze
okoto polowa pacjentéw poddanych calkowitej tyreoidek-
tomii z powodu zréznicowanego raka tarczycy, u ktérych
wlaczono przewlekla suplementacje preparatami wapnia
iwitaminy D, z powodu hipokalcemii, nie wymaga takiego
leczenia po uplywie 2-5 lat po operacji. Swiadczy to o ko-
niecznoéci oznaczania nie tylko stezenia wapnia, ale i PTH
po operacji, jak rowniez okresowej kontroli parametréw go-
spodarki wapniowo-fosforanowej w pierwszych latach po
tyreoidektomii w celu unikniecia niepotrzebnego stosowa-
nia wapnia i pochodnych witaminy D, oraz zwigzanych
z tym powiklaii. W zwiazku z tym proponuje sie kryteria
kontroli chorych takze pod tym katem.

(Endokrynol Pol 2006; 5 (57): 501-508)

Stowa kluczowe: operacja tarczycy, powikfania, hipokalcemia,
niedoczynnos¢ przytarczyc

@ Dr med. Beata Jurecka-Lubieniecka
Zaklad Medycyny Nuklearnej i Endokrynologii Onkologicznej,
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie,
Oddzial w Gliwicach
ul. Wybrzeze Armii Krajowej 15, 44-100 Gliwice
tel.: 032 33 10 380
e-mail: drlub@mp.pl

Wstep

Niedoczynno$¢ przytarczyc, ktéra pojawia sie po ope-
racji tarczycy, moze mie¢ charakter trwaty [1] lub przej-
Sciowy [2, 3] i jest spowodowana wycieciem lub uszko-
dzeniem mechanicznym tych bardzo wrazliwych na ma-
nipulacje gruczoléw [4, 5], badz tez ich niedokrwieniem
wynikajacym z uszkodzenia naczyn tetniczych zaopa-
trujacych je w krew [6].

O wystapieniu tego powiklania decyduje zakres
operacji [7, 8] oraz technika operacyjna i doswiadczenie
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chirurgow [1, 9]. Wedlug informacji podawanych przez
wyspecjalizowane o$rodki chirurgiczne w Europie,
czestosé wystepowania trwalej niedoczynnosci przytar-
czyc po catkowitym usunieciu tarczycy wynosi od 0,9%
[8] do 15,9% [9]. W Polsce u chorych leczonych opera-
cyjnie z powodu raka tarczycy w réznych oddzialach
chirurgii na terenie kraju czesto$¢ ta wynosi 15% [10].

Leczenie substytucyjne pooperacyjnej niedoczynnosci
przytarczyc polega na podawaniu aktywnych pochod-
nych witaminy D,, najczesciej la-cholekalcyferolu, oraz
weglanu wapnia [11, 12].
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W czasie przeprowadzanych przez autoréw niniej-
szej pracy kontroli chorych po operacji raka tarczycy
spotkano sie z problemem zaréwno niewystarczajacego,
jak i niepotrzebnego stosowania tego leczenia. Skionito
to do przeprowadzenia oceny gospodarki wapniowo-
-fosforanowej u pacjentéw z niedoczynnoscia przytar-
czyc rozpoznana po operacji raka tarczycy.

Materiat i metody

Grupe badana stanowilo 115 oséb, ktére 2-5 lat wcze-
$niej przebyly operacje calkowitego wyciecia tarczycy
z powodu zréznicowanego raka, a w okresie poopera-
cyjnym stwierdzono u nich hipokalcemie i wigczono
substytucje weglanem wapnia lub innymi zwigzkami
wapnia i preparatami witaminy D,. Z badania wytgczo-
no chorych z przerzutami odleglymi raka.

U 17 pacjentéw z tej grupy w ciagu pierwszego roku
po operacji stwierdzono wyréwnanie gospodarki wap-
niowo-fosforanowej i zrezygnowano z dalszej terapii.
Wsréd pozostalych 98 badanych byly 94 kobiety
i 4 mezczyzn w wieku 12-72 lat — S$rednio 50,0 %
+ 14,4 roku.

Pacjentéw operowano w réznych osrodkach krajo-
wych, zaréwno w oddziatach klinicznych, jak i rejono-
wych. Chorzy przeszli 1-3 zabiegi operacyjne, w tym:
jedna operacje — 33 chorych, dwie operacje — 55 cho-
rych oraz trzy operacje — 10 chorych. Pooperacyjna jo-
dochwytnos¢ nad szyja w grupie badanej wynosita 0-22%,
przy czym u 48 chorych (49%) nie przekroczyla 2%.

W badaniu histopatologicznym u 81 pacjentéw
(82%) rozpoznano raka brodawkowatego, a u 17 (18%)
— raka pecherzykowego. Zaawansowanie choroby pT1
stwierdzono u 17 chorych (18%), natomiast pT4 —u 18
(19%), u pozostatych chorych guz odpowiadat stadium
pT2-pT31ub brak byto danych pozwalajacych na doktad-
ne stopniowanie cechy T. Zajecie weztéw chlonnych
bocznych szyi (N1) rozpoznano u 17 (18%) chorych,
w zwigzku z czym wykonano u nich zmodyfikowana
limfadenektomie jednostronng. W materiale histopato-
logicznym pobranym od 12 pacjentéw stwierdzono
obecnos¢ jednej lub dwéch przytarczyc, jednak pozo-
stale opisy nie zawierajg informacji na temat obecnosci
przytarczyc. Analiza preparatéw histopatologicznych
nie byta bowiem ukierunkowana na ich poszukiwanie.

Chorzy otrzymywali przewlekle weglan wapnia
w dawkach 1-3 g dziennie oraz pochodng witaminy D,
najczesciej la-cholekalcyferol w dawce 1-2 ug dzien-
nie, tylko nieliczni otrzymywali witamine D,, do 1000
jednostek dziennie, lub tylko weglan wapnia.

Grupe kontrolng stanowily 123 osoby — 102 kobie-
ty i 21 mezczyzn, u ktérych w okresie pooperacyjnym
nie wystapily zaburzenia gospodarki wapniowo-fosfo-
ranowej. Grupa ta byla losowo wybrana sposréd calej

populacji chorych leczonych przez autoréw tej pracy.
Wiek chorych w grupie kontrolnej wahat sie od 18 do
80 lat, srednio 51,4 = 12,7 roku a zaawansowanie cho-
roby i zastosowane leczenie nie r6znilo sie znamiennie
od grupy badanej. Wsréd chorych z grupy kontrolnej
3 operacje wykonano u 10 pacjentéw, dwie operacje
u 66 chorych, a jedna u 55 chorych. Zaawansowanie
choroby pT1 stwierdzono u 23 (18,7%), pT4—u 11 cho-
rych (8,9%), u pozostatych pacjentéw, podobnie jak
w grupie badanej, guz odpowiadat stadium pT2-pT3
lub brakowalo danych.

Wszyscy badani po operacji w sposéb ciagly otrzy-
mywali supresyjne dawki L-tyroksyny. Czynnos¢ przy-
tarczyc oceniano w trakcie hospitalizacji, ktérg rozpo-
czynano po 10-dniowej przerwie w stosowaniu prepa-
ratéw witaminy D, i 2-dniowym odstawieniu prepara-
tow wapnia. Poniewaz jednak w czasie tej samej
hospitalizacji wykonywano u nich scyntygrafie **!I ca-
tego ciala, do ktérej potrzebna jest miesieczna przerwa
w stosowaniu tyroksyny, chorzy znajdowali sie
w czasie oceny gospodarki wapniowo-fosforanowej
w hipotyreozie.

Z kazdym chorym przeprowadzono szczegélowy
wywiad w celu stwierdzenia wystepowania nadpobu-
dliwosci nerwowo-mieéniowej charakterystycznej dla
hipokalcemii lub objawéw hiperkalcemii, jak kamica mo-
czowa lub poliuria z polidypsja. W badaniu przedmioto-
wym sprawdzano objaw Trousseau. Ponadto w badaniu
laryngologicznym oceniano powiklania wynikajace z ope-
racyjnego uszkodzenia nerwu krtaniowego wstecznego.

W surowicy oznaczano stezenie parathormonu,
wapnia zjonizowanego i fosforanéw, natomiast w mo-
czu — dobowe wydalanie wapnia.

Stezenie calej czasteczki parathormonu (PTH-intact)
w surowicy oznaczano metoda chemiluminescencji ze-
stawami firmy DPC. Zakres referencyjny dla steze-
nia. PTH wynosit 16-65 pg/ml. Stezenie fosforanéw
W surowicy oraz wapnia w moczu oceniano metoda ko-
lorymetryczng odczynnikami firmy Beckman Coulter (za-
kresy referencyjne: dla fosforanéw — 0,74-1,52 mmol/l
dla wapnia — 2,7-7,5 mmol/24 h), natomiast stezenie
wapnia zjonizowanego w surowicy — wykorzystu-
jac metode jonoselektywna — odczynnikami firmy Bay-
er (zakres referencyjny 1,05-1,35 mmol/l).

W statystycznym opracowaniu wynikéw uzywano
analizy wariancji lub testu ¢, jesli dana cecha miala roz-
kiad normalny, w pozostatych przypadkach wykorzy-
stywano test Kruskala-Wallisa.

Wyniki
Stezenie PTH w calej grupie badanej wyniosto 21,23 +

+ 19 pg/mliréznilto sie znamiennie od stezenia w grupie
kontrolnej (tab. I). Duze réznice w stezeniach PTH
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Tabela I

Wyniki badaii gospodarki wapniowo-fosforanowej i stezenia
PTH w grupie badanej i kontrolnej

Table I

Results of calcium-phosphate balance and serum PTH
concentration on the study and control groups

Tabela II
SteZenie wapnia zjonizowanego w surowicy w zaleznosci
od aktualnego stezenia PTH

Table II
Subdivision of the study group according to the current PTH
serum level

Grupa Grupa Poréwnanie
badana kontrolna statystyczne
(test t)
PTH [pg/ml] 21,23 =19 58,92 + 26,2 p =0,000
Ca?* [mmol/l] 1,07 0,14 1,20+0,07 p=0,007
P [mmol/I] 1,26 £ 0,25 1,017=0,16 p=20,07
Caw DZM [mmol/l] 3,6 = 2,1 359+28 p=081

PTH (parathyroid) — parathormon

w grupie badanej wynikaja z faktu, iz obejmowata ona
zaréwno chorych z wyréwnang gospodarka wapnio-
wo-fosforanowsg, jak i z trwalg niedoczynnoscia przy-
tarczyc. Istotne réznice miedzy grupa kontrolng i ba-
dang dotyczyly tez stezenia wapnia i fosforanéw, nato-
miast wydalanie wapnia w dobowej zbiérce moczu byto
zblizone w obu grupach.

Ocena gospodarki wapniowo-fosforanowej w gru-
pie badanej pozwolita na wyodrebnienie 49 chorych
(tab. IT), u ktérych po odstawieniu leczenia substytu-
cyjnego stwierdzono prawidlowe stezenie parathor-
monu. Wérdd nich 43 mialo réwniez prawidlowe ste-
zenie wapnia zjonizowanego. Poniewaz 6 pacjentéw
mialo prawidlowe stezenie PTH przy nieco obnizonej
kalcemii, trzeba bylo wybrag, jakie kryteria beda naj-
lepiej charakteryzowaly czynnoé¢ przytarczyc. Za kry-
terium decydujace uznano stezenie PTH i w ten spo-
s0b u 49 chorych zdecydowano, ze nalezy wycofac sie
z rozpoznania trwalej niedoczynnosci przytarczyc.
Podgrupe te wyodrebniono jako podgrupe z przej-
Sciowa niedoczynnoscia przytarczyc. U pozostalych 49
chorych z grupy badanej stwierdzono utrzymujace sie
obnizone stezenie parathormonu, co pozwolilo na po-
twierdzenie u nich trwalej niedoczynnosci przytar-
czyc.

W podgrupie chorych z trwala niedoczynnoscia
przytarczyc obserwowano znamienne réznice w ste-
zeniu PTH, Ca** i PO > w stosunku do grupy kontro-
Inej (ryc. 1A-C), podczas gdy podgrupa chorych
z przejsciowa niedoczynnoscig przytarczyc wykazy-
wala wartosci zblizone do grupy kontrolnej w zakre-
sie stezenia Ca** i PO,*. Nie obserwowano znamien-
nych réznic w dobowym wydalaniu wapnia (ryc. 1D).
Niemniej, stezenie PTH w grupie 0séb, u ktérych wy-
cofano sie z rozpoznania trwalej niedoczynnosci przy-
tarczyc, bylo znamiennie nizsze niz w grupie kontro-
Inej (ryc. 1A, p < 0,001).

Chorzy z trwalg niedoczynnoscig przytarczyc nie
stanowili grupy jednorodnej biochemicznie, to znaczy
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Liczba Ca?* Ca%*
chorych < 1,05 mmol/l = 1,05 mmol/l
Przejsciowa 49 6 43
niedoczynnosé (12%) (88%)
przytarczyc
(PTH =16 pg/ml)
Trwata 49 31 18
niedoczynnos$é (63%) (37%)
przytarczyc
(PTH < 16 pg/ml)
Razem 98 37 61
(38%) (62%)

PTH (parathyroid) — parathormon

nie u wszystkich z nich stezenie wapnia bylo obnizone
(tab. II). Stezenie wapnia zjonizowanego ponizej
1,05 mmol/l obserwowano u 63% tej podgrupy, u po-
zostalych stwierdzono prawidlowe stezenie wapnia
przy niskim stezeniu PTH.

Wsréd chorych z trwalg niedoczynnoscia przytar-
czyc 6 (12%) bylo operowanych 3-krotnie, 31 (64%)
2-krotnie i 12 (24%) jednokrotnie (tab. III), natomiast
limfadenektomie boczna wykonano u 9 chorych.

Jako uzupelnienie wykonanych badan oceniono moz-
liwy wplyw réznych czynnikéw na wystgpienie przej-
§ciowej lub trwalej niedoczynnosci przytarczyc
u pacjentéw badanych przez autoréw niniejszej pracy. Za-
stosowano jednoczynnikowa analize regresji logistycznej,
uwzgledniajac wiek pacjenta w czasie operaciji, stopien za-
awansowania guza wg TNM oraz liczbe przeprowadzo-
nych operadji i ich zakres (limfadenektomia) (tab. IV).
Wykazano znamienny zwigzek trwatej niedoczynnosci
przytarczyc z liczba operacji tarczycy, do powiklania tego
predysponowat réwniez mlodszy wiek chorego.

Dyskusja

W pracy wykazano, ze znaczna cze$¢ chorych na raka
tarczycy, u ktérych ze wzgledu na pooperacyjne obni-
zenie stezenia wapnia w surowicy i/lub objawy tezycz-
ki wdrozono leczenie aktywnymi metabolitami wita-
miny D, i weglanem wapnia, nie wymaga takiego le-
czenia po uplywie 2-5 lat. W grupie badanej prawidto-
we stezenie PTH, pozwalajace na wykluczenie trwalej
niedoczynnosci przytarczyc, stwierdzono u polowy
chorych. Tak wysoki odsetek wynika z kilku przyczyn
— po pierwsze nie kazda pooperacyjna hipokalcemia wy-
nikala z niedoczynnosci przytarczyc [2, 5, 13], nalezaloby
ja poprzeé oznaczeniem stezenia PTH, co nie bylo u tych
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Rycina 1A. Stezenie parathormonu (PTH, parathyroid) [pg/ml] w surowicy; B. Stezenie wapnia zjonizowanego Ca** [mmol/l] w surowicy;
C. Stezenie fosforanow [mmol/l] w surowicy; D. Stezenie wapnia [mmol/24 h] w dobowej zbidrce moczu

Figure 1A. PTH serum concentration [pg/ml]; B. Ca** serum concentration [mmol/l]; C. Phosphate serum concentration [mmol/l];

D. Twenty-four hours calciuria [mmol/24 h]

Tabela II1

Liczba operacji tarczycy w grupie badanej i jej zwiqzek z pooperacyjnym steZeniem PTH

Table III

The number of thyroid operations in the study group in relation to the serum PTH level

Liczba operacji

1 2 3
Przej$ciowa niedoczynno$¢ Liczba chorych (%) 21 24 4
przytarczyc (PTH = 16 pg/ml) (43%) (49%) (8%)
Trwata niedoczynno$¢ przytarczyc Liczba chorych (%) 12 31 6
(PTH < 16 pg/ml) (24%) (64%) (12%)

PTH (parathyroid) — parathormon

chorych regulg. Po drugie, u znaczacej czesci chorych nie
przeprowadzono badan po uplywie pierwszych 6 mie-
siecy po operagiji, ktére juz wtedy pozwolilyby zapewne
wykluczy¢ trwalg niedoczynnoé¢ przytarczyc u niekto-
rych z nich — tylko u 17 chorych (14,8%) rozpoznano
przejéciowa niedoczynnos¢ przytarczyc. Po trzecie, u cze-
§ci chorych powrét prawidlowej czynnosci przytarczyc
bywa opézniony [14]. Na ten aspekt autorzy chcieliby
zwrdci¢ szczegblng uwage w niniejszej pracy.

Czestos¢ uszkodzenia przytarczyc w czasie catkowite-
go wyciecia tarczycy z powodu raka ulegla istotnemu
zmniejszeniu na przestrzeni ostatnich dwudziestu lat.
Oile w latach 80. przejsciowa hipokalcemie pooperacyjna
obserwowano nawet w 83% [15], a trwata niedoczynnosé
dochodzita do 51% operowanych chorych [16], to w ostat-
nich latach, wedlug danych publikowanych przez wioda-
ce osrodki europejskie, ryzyko to zmniejszylo sie odpowied-
nio do 10% i 0,5% [6, 9], czyli tylko u co dwusetnego
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Tabela IV

Ocena czynnikow ryzyka wystgpienia HPTw jednoczynnikowej
regresji logistycznej

Table IV

Evaluation of risk factors for HPT induction by one-way
logistic regression

Czynnik Jednoczynnikowa
regresja logistyczna

Wiek p < 0,05

Liczba operaciji p <0,05

Limfadenektomia n.s.

T n.s.

N n.s.

M n.s.

n.s. — brak istotnosci statystycznej

chorego z przej$ciowa pooperacyjna hipokalcemig wy-
kazano trwale uszkodzenie przytarczyc.

Zmniejszenie czestodci powiklan jest wynikiem poste-
puw technice operacyjnej. Ochrona przytarczyc polega na
ich érédoperacyjnej identyfikacji i podwigzaniu tetnic tar-
czowych dolnych w sposéb umozliwiajacy zaopatrzenie
w krew przytarczyc gérnych i dolnych [6]. Dopiero znisz-
czenie trzech lub wiecej przytarczyc prowadzi do trwalej
hipokalcemii [8], przy czym obnizenie stezenia wapnia ko-
reluje z masa pozostawionej tkanki gruczotowej [1].
W niektérych oérodkach stosowana jest tez technika auto-
transplantacji przytarczyc usunietych w trakcie operacji do
mie$nia mostkowo--sutkowo-obojczykowego [5, 13].

W opisanym materiale zaobserwowano zaleznos¢
czestosci trwalej niedoczynnosci przytarczyc od liczby
operacji. W grupie pacjentéw z trwalg niedoczynno-
Scig przytarczyc 3/4 chorych przeszlo wczesniej 2 lub
3 operacje. Nalezy tu jednak przypomnie¢, ze dane te
dotycza pacjentdéw z niedoczynnoscig przytarczyc po
operacji catkowitego wyciecia tarczycy z powodu zr6z-
nicowanego raka. Przeciwstawiono im losowo dobrang
grupe chorych bez tego powiklania. Nie mozna wiec
na podstawie przedstawionych badan ocenia¢ czesto-
Sci tego powiklania w populacji polskie;j.

Szerszego omOwienia wymagaja chorzy, u ktérych
w czasie badania nie potwierdzono niedoczynnosci
przytarczyc, gdyz stezenie PTH miescilo sie¢ w zakresie
referencyjnym. Wcze$niejsza decyzja o wlaczeniu sub-
stytucji byla na ogét podejmowana na podstawie obni-
zonego stezenia wapnia calkowitego w drugiej dobie
po operacji. Parametr ten nie odzwierciedla jednak
zmian w stezeniu czynnego fizjologicznie wapnia zjo-
nizowanego, poniewaz pooperacyjnie ulega obnizeniu
w mechanizmie hemodilucji [1] — na skutek wzrostu
wydzielania ADH, jak réwniez wskutek obnizenia ste-
zenia albumin [17]. Korzystniej jest wiec oceniaé steze-
nie wapnia zjonizowanego, trzeba jednak pamietac, ze
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na jego obnizenie wplywa zmiana pH krwi. We wcze-
snym okresie pooperacyjnym mniejsze znaczenie moze
mieé wzrost stezenia kalcytoniny pochodzacej z usuwa-
nej tarczycy [6, 18, 19]. W tych dwoéch ostatnich sytu-
acjach stezenie wapnia samoistnie powraca do normy.

W5réd 49 chorych, u ktérych stezenie PTH okazato
sie prawidlowe w odlegtej kontroli, u 43 obserwowano
réwniez prawidlowe stezenie wapnia zjonizowanego.
U 6 badanych stwierdzono obniZzone stezenie wapnia
zjonizowanego przy prawidlowym stezeniu PTH, co
moglo by¢ spowodowane niedoczynnoscia tarczycy badz
tez niedoborem witaminy D, [5] i/lub magnezu [20].

Biorac pod uwage, ze wszyscy chorzy wykazywali
w czasie badan niedoczynnoé¢ tarczycy spowodowana
odstawieniem tyroksyny na miesigc przed diagnostyka
izotopowg, a tylko u 6 wystapily takie zaburzenia go-
spodarki wapniowo-fosforanowej, mozna wnioskowac,
ze przy krétkotrwalej niedoczynnosci tarczycy niedo-
bér tyroksyny nie wplywa w decydujacy sposéb na
gospodarke wapniowo-fosforanowa. Niedobér aktyw-
nych metabolitéw witaminy D, prowadzi do hipokal-
cemii, ktéra wywoluje wzrost stezenia PTH. Trudno
oceni¢, jak czesto taki mechanizm zachodzil u opisa-
nych chorych, gdyz stezenie 25-OH D, nie byto ocenia-
ne. Mozna jedynie przypuszczac, iz dawki substytucyj-
ne witaminy D, nie byly u czgéci pacjentéw odpowied-
nio wysokie. Hipokalcemie moze réwniez powodowa¢
niedobér magnezu [20], jednak parametr ten takze nie
byl oceniany u badanych pacjentéw.

Analiza dokonana przez autoré6w wymagata wybo-
ru miedzy dwoma kryteriami rozpoznania niedoczyn-
noéci przytarczyc: na podstawie stezenia PTH lub na
podstawie oceny stezen wapnia i fosforu w surowicy.
W badaniach Warrena [22] stwierdzono, ze wszyscy
pacjenci, ktérzy mieli obnizone sré6doperacyjne steze-
nie PTH, wymagali pooperacyjnej suplementacji wap-
nia i witaminy D,, podczas gdy tylko czes¢ pacjentéw
z obnizonym pooperacyjnym stezeniem wapnia wyma-
gala suplementacji. Lam [4] wykazal 100-procentowq
swoisto$¢ i czulo$¢ oznaczania stezefh PTH-intact jako
wskaznika pooperacyjnej niedoczynnoéci przytarczyc.
W badaniach Lindbloma [23] czulo$¢ tej metody wy-
nosita 71%, a specyficznoé¢ 81%, przewyzszajac jed-
nak wyniki uzyskane na podstawie pomiaréw stezern
wapnia. Jakkolwiek badania te odnosily sie¢ do wcze-
snego okresu pooperacyjnego, takze autorzy niniejszej
pracy w swojej ocenie postanowili kierowa¢ sie przede
wszystkim stezeniem PTH. Wynikalo to réwniez z fak-
tu stosunkowo krétkiego odstawienia leczenia pochod-
nymi witaminy D, i weglanem wapnia (konieczny byt
kompromis w celu ochrony chorych przed jawna hi-
pokalcemia, ktérej ryzyko u chorych z utrwalong nie-
doczynnoscig przytarczyc bylo znaczace). Dlatego
u czesci z nich zaobserwowano jeszcze prawidlowe
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stezenie wapnia, gdyz okres przerwy w leczeniu sub-
stytucyjnym byt stosunkowo krotki.

W niniejszej pracy zastosowano oceng wapnia zjo-
nizowanego, chociaz zdawano sobie sprawe, ze ze
wzgledéw praktycznych czesto stosuje sie oznaczanie
wapnia calkowitego.

Leczenie pochodnymi witaminy D, i weglanem
wapnia nie ma natomiast wplywu na podwyzszone ste-
zenie fosforandw, ktére jest skutkiem ich zmniejszo-
nego wydalania przez nerki przy niedoborze PTH. Wila-
Sciwym postepowaniem w takich wypadkach jest ogra-
niczenie dowozu fosforanéw poprzez zastosowanie
diety ubogofosforanowej. Stad tez, w grupie pacjen-
tow z trwalg niedoczynnoscia przytarczyc stezenie fos-
foranéw w surowicy bylo znamiennie wyzsze niz
w grupie kontrolnej i w grupie chorych z przejsciowa
hipokalcemia. Utrzymywanie sie podwyzszonego ste-
zenia fosforanéw pozwala na wyciggniecie wniosku,
iz pacjenci ci albo nie otrzymali wskazan lekarskich od-
nosnie odpowiedniej diety, albo tez nie stosowali sie
do tych zalecefh w praktyce.

Analiza wynikéw otrzymanych w tej pracy sklania
do wniosku, ze optymalny algorytm rozpoznawania
pooperacyjnej niedoczynnosci przytarczyc powinien
obejmowac¢ nie tylko oznaczanie wapnia i fosforanéw
[21], ale takze oznaczenie PTH [4, 13, 22, 23]. Jezeli nie
wykonano badania PTH w okresie pooperacyjnym,
w dalszym przebiegu trzeba uwazniej kontrolowaé, czy
rzeczywiScie ma sie do czynienia z trwalg niedoczyn-
noscia przytarczyc i uzupelnia¢ badania o stezenie PTH,
w tym réwniez badania wykonane w czasie przerwy
w leczeniu substytucyjnym.

Wyniki autoréw prezentowanej pracy wskazuja, ze
w codziennej praktyce terapeutycznej u chorych z roz-
poznaniem pooperacyjnej niedoczynnosci przytarczyc,
w obawie przed wystapieniem tezyczki, jak réwniez
pod presja pacjentéw zglaszajacych parestezje i kurcze
miesniowe o nieustalonej etiologii, kontynuuje sie nie-
jednokrotnie podawanie wapnia i preparatéw witami-
ny D, za dlugo i w zbyt wysokich dawkach. Zapomina
sie przy tym, iz zaréwno zbyt mala [24-26], jak i zbyt
duza podaz wapnia jest szkodliwa. Przekroczenie opty-
malnych dawek nie tylko nie daje dodatkowych korzy-
§ci zdrowotnych, lecz spowodowaé moze hiperkalcemie
zjej réznorodnymi objawami klinicznymi, a w skrajnych
przypadkach grozi uszkodzeniem funkcji nerek [27].
Trzeba jednak podkresdli¢, ze w opisywanej grupie cho-
rych nie obserwowano wyraznych klinicznie powiktan
tego typu, niemniej badano pacjentéw w czasie przerwy
w leczeniu substytucyjnym. Do§wiadczenie autoréw
wskazuje jednak, ze jawna hiperkalcemia nie jest cze-
stym powiklaniem leczenia niedoczynnosci przytarczyc,
czesto dochodzi natomiast do hiperkalciurii.

Z drugiej strony, grupa pacjentéw z przejsciowymi
zaburzeniami gospodarki wapniowo-fosforanowej
wymaga wnikliwej oceny pod katem zmniejszonej re-
zerwy przytarczyc [12]. Wniosek taki nasuwa sie na
podstawie oceny $redniego stezenia PTH w tej grupie
chorych, znamiennie nizszego niz w grupie kontrolnej.
Mozna przyjaé, iz stezenie PTH w dolnych granicach
normy wystarcza dla utrzymania prawidlowej gospo-
darki wapniowo-fosforanowej w warunkach fizjologii,
o czym $wiadczg prawidlowe stezenia wapnia u wiek-
szosci chorych (88%). Pozostaje pytanie, czy w okresie
wzmozonego zapotrzebowania chorzy ci nie potrzebuja
substytucji. W piémiennictwie nie ma jednoznacznych
danych na temat potrzeby stosowania aktywnej wita-
miny D, czy weglanu wapnia u tych pacjentéw w wa-
runkach wzmozonego zapotrzebowania na wapn, np.
w okresie cigzy, przy stanach zapalnych lub w stresie.

Niektérzy polecajg u chorych po operacji tarczycy
utrzymywanie stezenia wapnia blisko dolnej granicy
normy, co ma sprzyjac regeneracji przytarczyc w me-
chanizmie stymulacji proliferacji komoérek gruczolu
przez hipokalcemie [1]. Wielu autoréw podkreéla jed-
nak, iz taka stymulacje obserwuje sie tylko przy braku
witaminy D,, np. przy niewydolnosci nerek [28]. Fizjo-
logiczne lub wrecz wysokie stezenie witaminy D,, ja-
kie utrzymywane jest w pooperacyjnej niedoczynno-
Sci przytarczyc, hamuje ich proliferacje [29, 30].

W podsumowaniu nalezy stwierdzi¢, ze poopera-
cyjna niedoczynno$¢ przytarczyc u chorych na raka
tarczycy, czesciej niz sie wydaje, nie jest trwalym uszko-
dzeniem funkgji gruczotu i dlatego wymaga okresowej
korekty dawkowania lekéw i sprawdzania potrzeby ich
stosowania, szczegdlnie w pierwszych latach po ope-
racji. Wyniki niniejszej pracy wskazuja, ze w losowo
dobranej grupie chorych na niedoczynnos¢ przytarczyc
zdiagnozowang jako powiklanie operacji raka tarczy-
cy, badanych w 2-5 lat po operacji, stosowanie lecze-
nia substytucyjnego okazalo sie niepotrzebne u poto-
wy chorych wobec powrotu prawidlowego wydziela-
nia PTH. Dlatego wskazane sa kontrolne badania oce-
niajace zasadnos¢ kontynuacji leczenia pooperacyjnej
niedoczynnosci przytarczyc nie tylko po uplywie 6 mie-
siecy, jak to przyjeto w wielu algorytmach, ale takze po
uplywie roku i 2 lat od operacji.
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