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ÖZET 

YETİŞKİNLERDE PRİMER HİPERPARATİROİDİZM TAHMİNİ: MAKİNE 

ÖĞRENİMİ MODELLERİNİN ROLÜ 

Giriş ve Amaç: Primer hiperparatiroidizm (PHPT), paratiroid bezlerin aşırı 

parathormon (PTH) salgılaması sonucu kalsiyum-fosfor metabolizma bozukluğu 

ile karşımıza çıkan diyabet ve hipotiroididen sonra 3. sıklıkta görülen endokrin 

patolojidir. Primer hiperparatiroidizm çoğunlukla asemptomatiktir; genellikle 

rutin laboratuvar testlerinde rastlanan PTH veya kalsiyum (Ca) yüksekliği 

esnasında saptanır. Parathormonun yüksekliğinin tek sebebi PHPT değildir. 

Parathormon yüksekliğe sebep olan sekonder hiperparatiroidizm (SHPT) 

sebepleri de vardır. Parathormon yüksekliğine sebep olan tanın konması 

klinisyen için zorlayıcı olabilir. Çalışmamızın amacı; makine öğrenimi 

yöntemlerinin PHPT tanısındaki doğruluk düzeylerini değerlendirmek ve 

geleneksel istatiksel analiz yöntemlerine göre üstünlüğü olup olmadığını 

belirlemeye çalıştık. 

Gereç ve Yöntem: Çanakkale Onsekiz Mart Üniversite Hastanesi Endokrin 

Polikliniğe Ocak 2018 ve Ekim 2022 tarihleri arasında başvurup 18 yaş üstü ve 

85 yaş altı serum PTH yüksek olan hastalar retrospektif olarak değerlendirildi. 

Bu hastaların yaş, cinsiyet, serumda PTH, albümine göre düzeltilmiş Ca, fosfor, 

25-OH vitamin D ve CKD-EPI(Chronic Kidney Disease Epidemiology 

Collaboration) denklemine göre hesaplanmış glomerüler filtrasyon hızı (GFR) 

parametreleri analizde kullanıldı. Gebe, aktif malignitesi, organ yetmezliği olan, 

GFR 60 altında, bir kez PTH yüksekliği saptanan ve kesin tanı konulamayan 

376 hasta çalışmadan çıkarıldı. Toplam 274 hasta çalışmamıza dahil edildi. 

Primer hiperparatiroidizm 74 hasta, SHPT 200 hasta olarak sınıflandırıldı. 

Çalışmamızda yedi ayrı makine öğrenim modeli kullanıldı. Makine öğrenim 

yöntem performansları karşılaştırıldı. D vitamin parametresi olmadan da makine 

öğrenimi modellerinin performanslarına bakıldı. 
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Bulgular: Primer hiperparatiroidi olan hastaların ortanca yaş 60.0 ve SHPT olan 

hastaların ortanca yaş 59.0’dı ve yaşlar arasında anlamlı fark yoktu (p=0.793). 

Her iki grupta kadın cinsiyet hâkimdi; ancak cinsiyet dağılımları arasında fark 

yoktu (%87.8 vs. %88, p=0.971). Primer hiperparatiroidi olan hastaların 

düzeltilmiş Ca değerleri SHPT olan hastalara göre daha yüksekti (ortanca: 10.6 

vs. ortanca: 9.2, p=<0.001). Primer hiperparatiroidi olan hastaların PTH 

değerleri de SHPT olan hastalara göre daha yüksekti (ortanca: 144.6 vs. 

ortanca: 83.3, p=<0.001). D vitamini içeren yedi ayrı makine öğrenimi modelinin 

AUC değerleri birbirine benzerdi ve PHPT riskini tahmin etmede başarılı olduğu 

görüldü. Modellerinin en yüksek AUC değeri %99 oranında genelleştirilmiş 

doğrusal modelde (GLM)  görüldü. En düşük AUC ise %94 ile gradyan artırma 

karar ağacı (GBDT) modeliydi. F1 skorları birbirinden farklıydı; en yüksek F1 

skoru %85 ile karar ağacı (DT) modeli olarak çıktı. En düşük F1 skoru %65 ile 

rastgele orman (RF) modeliydi. D vitamini parametresini kullanmadan yedi 

makine öğrenimi modelinin yine AUC değerleri birbirine benzerdi ve PHPT 

riskini tahmin etmede başarılı olduğu görüldü. En yüksek AUC değeri  %96 ile 

RF modelinde görüldü. En düşük %89 ile GLM ve Naive Bayes (NB) modeliydi. 

F1 skorları birbirinden farklıydı; en yüksek F1 skoru %82 ile DT modeliydi. En 

düşük F1 skoru %62 ile GLM oldu. 

Sonuç: Çalışmamıza göre makine öğrenimi modelleri klasik istatistik 

yöntemlerinden olan lojistik regresyon (LR) modelinden daha yüksek 

performans göstererek PHPT riskini daha iyi tahmin edebileceği ortaya çıktı. En 

iyi performans gösteren ve en yüksek oranda PHPT tahmin eden makine 

öğrenimi metodu DT modeli oldu. Çalışmamızda D vitamini olmadan da PHPT 

tanısının makine öğrenimi yöntemleriyle başarılı bir şekilde saptanabileceğini 

gösterdik. Bu modeller arasında da en iyi performans gösteren yöntem yine DT 

modeli oldu. 

Anahtar Kelimeler: Primer hiperparatiroidizm, parathormon, makine öğrenimi 

modeli 
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ABSTRACT 

PREDICTION OF PRIMARY HYPERPARATHYROIDISM IN ADULTS: THE 

ROLE OF MACHINE LEARNING MODELS 

Introduction and Purpose: Primary hyperparathyroidism (PHPT) is the third 

most common endocrine pathology after diabetes and hypothyroidism, which 

presents with calcium-phosphorus metabolism disorder as a result of excessive 

parathormone (PTH) secretion by the parathyroid glands. Primary 

hyperparathyroidism is mostly asymptomatic; It is usually detected during the 

elevation of PTH or calcium (Ca) found in routine laboratory tests. Primary 

hyperparathyroidism is not the only reason for high PTH. There are also 

secondary hyperparathyroidism (SHPT) causes that cause PTH elevation. 

Diagnosing the cause of high PTH may be challenging for the clinician. The aim 

of our study; We tried to evaluate the accuracy of machine learning methods in 

the diagnosis of PHPT and to determine whether they have superiority over 

traditional statistical analysis methods. 

Material-Method: Patients who were admitted to Çanakkale Onsekiz Mart 

University Hospital Endocrine Polyclinic between January 2018 and October 

2022 and had elevated serum PTH over the age of 18 and below the age of 85 

were evaluated retrospectively. Age, gender, serum PTH, adjusted for albümin 

Ca, phosphorus, 25-OH vitamin D and glomerular filtration rate (GFR) 

parameters calculated according to the CKD-EPI (Chronic Kidney Disease 

Epidemiology Collaboration) equation of these patients were used in the 

analysis. 376 patients who were pregnant, with active malignancy, organ failure, 

under GFR 60, with elevated PTH once and for whom a definitive diagnosis 

could not be made were excluded from the study. A total of 274 patients were 

included in our study. Primary hyperparathyroidism was classified as 74 

patients, SHPT as 200 patients. Seven different machine learning models were 

used in our study. Machine learning method performances were compared. The 

performances of the machine learning models were also examined without the 

vitamin D parameter. 
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Findings: The median age of the patients with primary hyperparathyroidism 

was 60.0 and the median age of the patients with SHPT was 59.0 years, and 

there was no significant difference between the ages (p=0.793). Female gender 

predominated in both groups; however, there was no difference between gender 

distributions (87.8% vs. 88%, p=0.971). Patients with PHPT had higher 

corrected Ca values than patients with SHPT (median: 10.6 vs. median: 9.2, 

p=<0.001). Parathormone values of patients with PHPT were also higher than 

those with SHPT (median: 144.6 vs. median: 83.3, p=<0.001). Seven separate 

machine learning models containing vitamin D had similar AUC values and were 

successful in predicting the risk of PHPT. The highest AUC value of the models 

was seen in the generalized linear model (GLM) with a rate of 99%. The lowest 

AUC was the gradient boost decision tree (GBDT) model with 94%. F1 scores 

varied; The decision tree (DT) model had the highest F1 score with 85%. The 

lowest F1 score was the random forest (RF) model with 65%. The AUC values 

of the seven machine learning models, again, without using the vitamin D 

parameter, were similar to each other and were successful in predicting the risk 

of PHPT. The highest AUC value of 96% was seen in the RF model. The lowest 

was the GLM and Naive Bayes (NB) model with 89%.F1 scores varied; The 

highest F1 score was the DT model with 82%.The lowest F1 score was GLM 

with 62%. 

Conclusion: According to our study, it turned out that machine learning models 

can better predict PHPT risk by outperforming the logistic regression (LR) 

model, which is one of the classical statistical methods. The machine learning 

method that performed the best and predicted the highest rate of PHPT was the 

DT model. In our study, we showed that the diagnosis of PHPT can be 

successfully detected by machine learning methods even without vitamin D. 

Among these models, the best performing method was again the DT model. 

Keywords: Primary hyperparathyroidism, parathormone, machine learning 

model 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Primer hiperparatiroidizm (PHPT), paratiroid bezlerin aşırı parathormon 

(PTH) salgılaması sonucu kalsiyum-fosfor metabolizma bozukluğu ile karşımıza 

çıkan diyabet ve hipotiroididen sonra 3. sıklıkta görülen endokrin patolojidir.[1] 

Primer hiperparatiroidizm toplumdaki hiperkalsemin en sık sebebidir.[2] Primer 

hiperparatiroidizm özellikle 5,6 dekatta kadınlarda daha fazla gözlenir.[3]  

Primer hiperparatiroidizm çoğunlukla asemptomatiktir; genellikle rutin 

laboratuvar testlerinde rastlanan PTH veya kalsiyum yüksekliği esnasında 

saptanır.[4] Hastalarda uzun süreli serum PTH ve kalsiyum yüksekliğine bağlı 

olarak böbrek, kemik tutulumu, gastrointestinal ve nöromusküler belirtiler ortaya 

çıkabilir.[5] Ayrıca hipertansiyon, bozulmuş glukoz intoleransı, obezite, 

dislipidemi nedeniyle artmış kardiyovasküler mortaliteye sebep olur. [6] 

Primer hiperparatiroidizm en sık sebebi adenomlardır.[7] Hastaların 

%85’inde neden tek bez adenomudur.[8] Diğer sebepleri; birden fazla bezde 

görülen paratiroid adenomları, paratiroid hiperplazisi ve daha nadiren paratiroid 

karsinomudur.[9] 

Parathormonun yüksekliğinin tek sebebi PHPT değildir. Parathormon 

yüksekliğe sebep olan sekonder hiperparatiroidizm sebepleri de vardır.[9] 

Parathormon yüksekliğine sebep olan tanın konması klinisyen için zorlayıcı 

olabilir. Ayrıcı tanı çoğu kez fazla miktarda tetkik gerektirmektedir. Bu süreç hem 

maliyetli hem de zaman alıcı olup hastaların tanı almasında ve tedavi edilmesinde 

gecikmeye neden olabilir. 

Makine öğrenimi metotları yeni geliştirilen tahmin etme kolaylıkları 

sağlayan yeni gelişmiş istatiksel yöntemlerdir. Son yıllarda hastalıkların tanısında 

ve tedavisinin planlanmasında tıp alanında da kullanılmaya başlanmıştır.[10] 

Çalışmamızın amacı; makine öğrenimi yöntemlerinin PHPT tanısındaki 

doğruluk düzeylerini değerlendirmek ve geleneksel istatiksel analiz yöntemlerine 

göre üstünlüğü olup olmadığını belirlemeye çalıştık. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1 PARATİROİD BEZİ ANATOMİSİ VE FİZYOLOJİSİ 

Paratiroid bezi, yağ miktarına bağlı olarak rengi açık sarıdan kahverengiye 

kadar değişen küçük oval, yassı fibröz kapsül bulunan bezdir. İnsanda son 

keşfedilen organ paratiroid bezleridir. Milimetrik boyutlarda olan bezler 

büyümediği sürece sintigrafi ve ultrasonografi (USG)  ile görüntülenmesi oldukça 

zordur.[11] 

Genellikle tiroid arkasına yerleşmiştir, 2 altta ve 2 üstte olmak üzere 4 

tane paratiroid bezi bulunur. Sıklıkla üst bezler alt bezlerden küçüktür. Paratiroid 

adenomları alttaki paratiroid bezlerinde daha sık gözükür. [9] Ortalama boyutları 

5x3x1 mm her bir bez yaklaşık 35-40 gr ağırlığındadır.[11] 

 

          

 

                         Şekil 1:Paratiroid bezlerin lokalizasyonu.[12] 
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Paratiroid bezinin görevi PTH salgılamak ve iyonize kalsiyum seviyesini 

düzenlemektir. Kalsiyumun kalp kası, iskelet kası, düz kas, sinir iletisi gibi çok 

önemli fonksiyonları vardır. Kanda iyonize kalsiyumun azalması anında PTH 

salgılanması uyarır ya da tam tersi iyonize kalsiyumun artması PTH 

salgılanmasını baskılar. Parathormon kalsiyum arasındaki bu ilişkiyi kalsiyum 

algılayan reseptör tarafından düzenlenir. Bu mekanizma sayesinde kandaki 8,5-

11,5 mg/dl olan total kalsiyum değerinin bu aralıkta kalması sağlanır. [13]  

Fosfatın kanda miktarı kalsiyumun dolaylı etkisi ile PTH salgılanmasını 

etkiler.[14] Fibroblast Büyüme Faktörü 23 (FGF23) fosfat atılımını artırmak ve 

vitamin D sentezini baskılamak için; kemikten sentezlenen böbrek üzerinden etki 

eden bir hormondur. Fibroblast büyüme faktörünün yapılan çalışmalarda PTH 

üzerine baskılayıcı etkisi vardır.[15]  

Parathormon kemik metabolizmasının majör düzenleyici hormonudur. [16] 

Parathormon kemikte osteoblast, osteosit ve osteoklast hücreleri üzerinden 

etkisini gösterir.[17] Kandaki yüksek PTH seviyeleri kemik dönüşümünü arttırır ve 

yükselme süresine bağlı olarak iskelet üzerinde net anabolik veya katabolik 

etkilere neden olur.[18]  

Parathormon böbrekte 1-α hidroksilaz aktivasyonunu sağlayarak aktif D 

vitamin formu olan 1-25 dihidroksikolekalsiferole dönüşümünü sağlar. Aktif D 

vitamin formu bağırsaklardan kalsiyum emilimini sağlar. Bu mekanizma ile 

bağırsak üzerinden indirekt olarak kandaki kalsiyum miktarını etkilemiş olur.[19] 

 

 

 

 

 

 

Şekil 2: Parathormon tarafından kalsiyum, fosfor, D vitamini, metabolizma kontrolü.[20] 
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2.2 PRİMER HİPERPARATİROİDİZM 

2.2.1 Tanımı Ve Epidemiyolojisi 

Primer hiperparatiroidizm paratiroid bezlerinin bir veya daha fazlasının 

aşırı çalışması sonucu salınan PTH yüksekliği sonucunda hiperkalsemi ile 

karakterize kalsiyum, fosfor ve kemik metabolizması bozukluğudur.[21] 

Toplumda hiperkalseminin en sık nedenidir.[2] Genellikle 50-60 yaş sıklıkla 

postmenapozal kadınlarda görülmektedir.[3]  

 Primer hiperparatiroidizm endokrin hastalıkları içinde diyabet ve hipotiroidi 

sonrası üçüncü en sık görülen endokrin patolojidir.[1]Yapılan çalışmalara 

bakılırsa kadınlarda erkeklerden ortalama 3 kat daha fazla görülür.[22] Irklar 

arasında PHPT görülme sıklığı arasında farklılıklar gözlenmiştir, en sık Siyahi 

ırkta görülmektedir sonrasında Beyazlar, Asyalılar ve diğerleri gelmektedir.[23] 

 

 2.2.2 Etiyoloji Ve Patofizyoloji 

Primer hiperparatiroidizm en sık nedeni paratiroid adenomudur (%80), 

daha çok tek bez adenomu olarak ortaya çıkar. Diğer nedenler; paratiroid 

hiperplazisi (%15-20 ) paratiroid kanseri (%1) görülür. Nadir olarak görülse de, 

malign hastalıklarda (akciğer, meme, renal hücreli karsinom) PTH benzeri 

polipeptid (PTHrP) salınımına bağlı benzer klinik tablo olarak hastalarda 

görülebilir.[24] 

Primer hiperparatiroidizm çoğunlukla aile öyküsü olmayan sporadik bir 

hastalıktır. Nadir de olsa bu hastalık ailesel geçiş gösterebilir. Primer 

hiperparatiroidizmin genetik alt tipleri olarak multiple endokrin neoplazi (MEN) 

sendromlarının parçası olabilir. [25] MEN TİP1(Paratiroid hiperplazisi, Pankreas 

tümörü, Hipofizadenom), MEN TİP-2A (Paratiroid hiperplazisi, feokromositoma, 

medüller tiroid kanseri) en sık kalıtsal formlarıdır.[26] 

Primer hiperparatiroidizm gelişimi için öngörülen risk faktörleri; radyasyon, 

tiazid diüretikler ve lityum yer alır.[27,28] Radyasyona maruz kalmak özellikle de 

baş boyun bölgesine ışına maruz kalma durumunda zamanla PHPT ortaya 

çıkabilir. 
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1986 yılında Çernobil nükleer santralinde çalışan 61 kişi incelenmiş 

ilerleyen yıllarda 15 tanesinde PHPT gelişmiş bu oran topluma göre anlamlı 

derecede yüksek bulunmuştur.[29] 

Tiazid diüretiği kullanımı idrardan kalsiyum atılımını azaltır, hiperkalsemiye 

sebep olur. Tiazid kullanımı altta yatan PHPT’i ortaya çıkartabilir ya da tanı 

koymada zorlaştırır.[30] Lityum tedavisi total, iyonize kalsiyum ve PTH düzeyini 

zaman içerisinde arttırdığı ortaya çıkmıştır.[31] 

 

2.2.3 Semptom Ve Bulgular 

Primer hiperparatiroidizmde yaygın kemik ağrısı, iskelet patolojileri, böbrek 

taşı ile gelen klinik yansıması hastalarda nadir görülmektedir. Hastaların rutin 

laboratuvar tetkiklerde kalsiyum yüksekliği saptanması ile tanı alırlar. Hastaların 

çoğu asemptomatiktir. Ancak hastalardan ayrıntılı anamnez alındığında; halsizlik, 

kas, iskelet ağrısı, depresyon, kabızlık gibi nonspesifik semptomlar ortaya 

çıkabilir. 

Semptomatik hastalarda ise hiperparatiroidizmin hedef organı olan 

böbrekte nefrolitiziazis ortaya çıkar. Kemikte osteoitis fibrosa cystica, patolojik 

kırığa neden olur. Hiperkalsemiye bağlı olarak poliüri, polidipsi, konstipasyon, 

bulantı semptomları ortaya çıkar.[32,33] 

Primer hiperparatiroidizm kemik dokusu kaybı vardır; bu karşımıza 

osteopeni ve osteoporoz olarak çıkabilir. Buna bağlı olarak kırıklar ortaya 

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

osteitis fibrosa sistica, ilerlemiş hastalıkta ortaya çıkar ancak günümüzde 

biyokimyasal testlerin sık yapılması nedeniyle nadir olarak karşımıza çıkabilir.[34] 

Primer hiperparatiroidizmde osteitis fibrosa sisticanın klasik radyolojik 

bulguları kafada atılmış tuz-biber manzarası, distal klavikula sivrileşmesi, 

subperiostal kemik rezorpsiyonu, kemik kistleri ve kahverengi tümörler benzeri 

bulgular çok nadir karşımıza çıkabilir.[35] 
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Primer hiperparatiroidizmde yapılan kemik mineral dansitometrisi (KMD) 

ölçümlerinde özellikle distal radius üçte birlik bölümündeki kortikal kemiğin yoğun 

etkilendiği yapılan çalışmalarda ortaya çıkmıştır.[36] Birçok çalışmada PHPT’li 

hastalarda vertebral kompresyon kırığı riskinin arttığı karşımıza çıkmıştır.[37] 

Günümüzde sıklığı azalmış olsa da PHPT’nin en sık organ tutulumu 

böbreklerdir. Böbreğe gelen kalsiyum ve fosfor miktarındaki artış böbrekte taş 

oluşumunu artırır. Nefrolitiazis (böbrek taşı) %20-30 nefrokalsinozis (renal 

parenkimde kalsiyum çökmesi) %5-10 oranında görülür. Nefrokalsinozis böbrek 

yetmezliğine sebep olabilir.[38] 

Hastalarda hiperkalsemi ile ilişkili çeşitli nörolojik, kardiyolojik kas-iskelet 

sistem ve gastrointestinal şikâyetler ortaya çıkabilir. Hiperkalsemisi olan 

hastalarda kemik ve kas ağrıları da görülmektedir ancak semptomlar kalsiyum 

düzeyi ile ilişkili değildir.[34] 

Gastrointestinal semptomlar; iştahsızlık, bulantı, kusma, karın ağrısı, 

konstipasyon, semptomları karşımıza çıkar. Peptik ülser, akut pankreatit klinik 

tablo ile de karşımıza çıkabilir.  

Nörolojik semptomlar; halsizlik, yorgunluk, depresyon, psikoz, deliryum, 

proksimal kas güçsüzlüğü ortaya çıkar.[33]  

Kardiyolojik bulgular; hipertansiyon, erken ateroskleroz, sol ventrikül 

hipertrofisi, kapak kalsifikasyonu ve aritmiler çalışmalarda bildirilmiştir.[39] 

 

2.2.4 Laboratuvar Bulguları 

Primer hiperparatiroidizm hastalarında düzeltilmiş kalsiyum (ölçülen 

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

Genellikle hastalarda kalsiyum değeri normalin 1 mg/dl’si kadar üst sınırda 

ölçülür. Parathormon değerleri karşımıza biyokimyada yüksek olarak çıkar. 

Parathormonun fosfatürik etkisi nedeniyle serum fosfor düzeyi normal aralığın alt 

sınırında ya da daha düşüktür. Alkalen fosfataz seviyeleri artan kemik 

rezorpsiyonu nedeniyle yükselebilir, ancak çoğu zaman normal aralıkta karşımıza 

çıkar.  
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Hastalarda D vitamininin depolama şekli olan ve biyokimyada ölçülen 

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

(<20 ng/ml) olarak karşımıza çıkar.[40]  

Üriner kalsiyum atılımı tanı kriterleri arasında gerekli olmamakla birlikte 

atılımının bilinmesi önemlidir. İki yerde özellikle değerlidir: Familyal hipokalsiürik 

hiperkalsemi ayırıcı tanısı ve asemptomatik vakaların cerrahi tedavilerinin 

kararında kullanılır.[37] 

 

2.2.5 Görüntüleme Yöntemleri 

Görüntüleme PHPT’nin tanısı için değil; klinik, biyokimyasal olarak 

ispatlanmış PHPT’de cerrahi öncesi adenomun lokalizasyon tespiti için 

kullanılmalıdır. Görüntülemenin tanıda, ekartasyonda, cerrahi endikasyon 

koymada, takipte yeri yoktur.[41] 

Görüntüleme yöntemleri arasında en sık kullanılan, maliyeti en düşük 

yöntem USG’dir.  Ancak bakan kişinin tecrübesine bağlıdır obez kişilerde ve 

adenom boyutu küçükse (<1 cm) USG yetersiz kalabilir. Normal boyuttaki 

paratiroid bezleri küçük olması nedeni ile USG’de görülmez. Paratiroid adenom 

veya hiperplazileri; tiroid dokusuna göre kompakt hücresel özellikleri nedeniyle 

hipoekojenik görünür. [42] 

Daha önceden miyokard perfüzyonunu değerlendirmek için kullanılan 

teknesyum-99m sestamibi sintigrafisi günümüzde paratiroid patolojilerini tespit 

için kullanılan sintigrafi yöntemidir. [21] 

Bilgisayarlı Tomografi (BT) anormal yerleşimli adenom tespitinde; 

paratiroid adenomun hızlı kontrast tutulumu ve washoutundan yararlanarak 

lokalizasyon tespitinde kullanılır. Dezavantajı; yüksek radyasyon, kontrast 

maruziyeti ve maliyetli olmasıdır.[43] 

Anormal paratiroid bezlerinin saptanması için kullanılan diğer yöntemde 

Manyetik Rezonans kullanılır. Radyasyon maruziyeti olmaması nedeni ile BT’ye 

tercih edilmektedir. Ancak maliyetinin yüksek olması ve kapalı alan fobisi olan 

hastalarda kısıtlılığı dezavantajıdır.[44] 
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Pozitron emisyon tomografisi (PET) ileri incelemelerde kullanılır.[45] 

Ektopik yerleşimli adenomu saptamada tercih edilir.[46] 

Ultrasonografi, BT ya da sintigrafide şüpheli lezyonu olan hastalarda USG 

eşliğinde ince iğne aspirasyon biyopsisinden gelen aspirat serum fizyolojik ile 

dilue edilip, yıkama mayi örneğinden PTH ölçümü yapılarak lezyonun paratiroid 

kaynaklı olup olmadığını anlamamız için kullanılan bir yöntemdir. [47] 

2.2.6 Ayırıcı Tanı 

2.2.6.1 Normokalsemik Primer Hiperparatiroidi (NPHT) 

2014’de yayınlanan 4. Enternasyonal asemptomatik PHPT Çalıştayına 

göre 3- 6 ay ara ile en az üç kez ölçülmüş normal iyonize veya total kalsiyum ile 

birlikte yüksek PTH düzeyinin olması ve PTH yüksekliğini açıklayacak sekonder 

sebeplerin dışlanması ile NPHT tanısı koyulabilir.[37] 

Sekonder hiperparatiroidi yapabilecek faktörler; D vitamini eksikliği (<20 

ng/mL), yetersiz kalsiyum alımı veya kalsiyum emilim bozukluğu, kronik böbrek 

hastalığı, loop diüretikleri, tiyazid diüretikleri, lityum, bifosfonatlar veya 

denosumab benzeri ilaçlar, idiyopatik hiperkalsiüri nedenleri ekarte 

edilmelidir.[48] 

2.2.6.2 Asemptomatik Primer Hiperparatiroidi 

Asemptomatik hastaların laboratuvar verileri semptomatik hastalarla 

benzerdir fakat biraz daha ılımlı değerlere sahiptir.[37] Asemptomatik PHPT; 

laboratuvar testleri ile tanınan ancak hastalığın hedef organ tutulumuna bağlı 

semptomları olmayan hasta grubunu kapsamaktadır. [49]  

Asemptomatik PHPT de cerrahi zorunluluğu yoktur. Hastalık progresyonu 

gelişen hastalarda (artan hiperkalsemi, nefrolitiazis veya osteoporoz) cerrahi 

operasyon önerilir.[50] 

2.2.6.3 Ailesel Hipokalsiürik Hiperkalsemi (FHH) 

Kalsiyum duyarlı reseptör gende (CaSR) otozomal dominant mutasyon ile 

karakterize bir hastalıktır. Tanı 24 saatlik idrarla kalsiyum atılımı ölçülerek 

konulur. Kalsiyum-kreatinin klirensi düşük (<0.01) gözükür hastalarda.                 
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Genetik mutasyona sahip bireyler 30 yaşından önce hiperkalsemik hale 

gelir. Ancak hastalarda genellikle hiperkalsemi semptom ve bulguları yoktur. 

Serum PTH değerleri genellikle normaldir ancak yüksekte saptanabilir. Genellikle 

tedavi gerekmez.[51,52] 

 

2.3 SEKONDER HİPERPARATİROİDİ 

Sekonder hiperparatiroidi (SHPT) paratiroid bezinin kendisine ait 

patolojiler dışındaki sebepler ile ortaya çıkan serum PTH fazlalığıdır. Çoğu kez 

hipokalsemi, hiperfosfatemi veya azalmış aktif D vitamini gibi tetikleyicilerin 

neden olduğu artan PTH sekresyonu olarak karşımıza çıkar.[53]  

   Etyoloji olarak, genellikle D vitamini eksikliği ve kronik böbrek hastalığı 

(KBH) ile ilişkilidir.[54] 

Tablo-1: Sekonder Hiperparatiroidi Sebepleri[55] 

Kronik Böbrek Hastalığı 

Vitamin D Eksikliği 

Malabsorpsiyon   

Düşük kalsiyum alımı 

İdiyopatik Hiperkalsiüri 

Paget Hastalığı 

Aç kemik sendromu 

İlaçlar ( Lityum, tiazid, loop diüretikleri, bifosfonat ve denosumab) 

Hipomagnezemi 

Psödohipoparatiroidi 
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2.3.1 Kronik Böbrek Hastalığı 

Kronik böbrek hastalığı (KBH), böbrek fonksiyonlarının bozulduğu ve 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) giderek azaldığı bir sürü patofizyolojik olayın 

son ortak noktasıdır. Böbreğin yapısal ya da işlevsel bozukluklarının en az 3 ay 

süreyle devam etmesi KBH tanısını koydurur. Kronik böbrek hastalığı tanımı, hafif 

bir proteinüriden ileri evre böbrek yetersizliğine kadar tüm aşamaları kapsar.[56] 

Kronik böbrek hastalığında GFR’nin azalması PTH sekresyonunun 

artmasına neden olmaktadır. Glomerüler filtrasyon hızının azalması, fosfor 

klirensinin azalmasına ve hiperfosfatemiye yol açmakta ve bu da paratiroid 

bezlerinden PTH salgılanması için uyarmaktadır.[57] 

Kronik böbrek hastalığının erken evrelerindeki hastalar genellikle serum 

kalsiyum ve fosfor seviyelerinde herhangi bir değişiklik göstermez ve PTH 

seviyeleri normal değerlerden sadece biraz daha yüksek olarak karşımıza 

çıkar.[58] 

Kronik böbrek hastalığında nefronların fonksiyonlarının azalması ile 

böbrekte aktif D vitamin üretimi azalır. İdrarda fosfor atılımı azalır ve serumda 

fosfor artışına hiperfosfatemiye sebep olur. Hiperfosfatemi serumda iyonize 

kalsiyuma bağlanarak hipokalsemiye katkıda bulunur. Aynı zamanda 

hiperfosfatemi renal 1-alfa hidroksilazı doğrudan inhibe ederek aktif D vitamin 

düzeyini azaltır. Azalan aktif D vitamini düzeyleri direk olarak hipokalsemiye 

neden olur ve paratiroid hücresindeki vitamin D reseptörü ile PTH sentezi 

aktivasyonu ile SHPT’ye sebeb olur. [59–61] 

Fibroblast büyüme faktörü-23 osteositler tarafından salgılanır ve böbrek 

tübüllerinde fosfor klirensini artırarak fosfor homeostazında önemli bir görevi 

vardır.[62] Ayrıca 1- alfa-hidroksilaz aktivitesini ve dolayısıyla D vitamininin aktif 

formunu inhibe eder. Fibroblast büyüme faktörü-23 PTH sekresyonunda 

doğrudan rolü yoktur, ancak bunu dolaylı olarak fosfor ve D vitamini 

metabolizmasını düzenleyerek yapabilmektedir.[63] 
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Glomerüler filtrasyon hızının azalması, fosfor klirensinin azalmasına ve 

hiperfosfatemiye yol açmakta ve bu da paratiroid bezlerini PTH salgılaması için 

uyarmaktadır. Hiperfosfatemi hipokalsemiye neden olmakta ve FGF-23'ü 

uyararak PTH salgılanmasını artırmaktadır.[60] 

Tablo-2: Kronik böbrek hastalığında SHPT gelişmesine katkı sağlayan 

faktörler [64] 

Hiperfosfatemi 

Hipokalsemi 

Vitamin D aktivasyonunda bozulma 

Fibroblast büyüme faktörü-23 ekspresyonunda artış 

 

Kronik böbrek hastalığının komplikasyonları evre 3’te semptomatik olmaya 

başlar. (ölçülen GFR 60 ml/dakika/1.73 m2 veya daha düşük)  Evre 3 den sonra 

karşımıza SHPT klinik olarak çıkar. [64] 

 

Tablo-3: Kronik böbrek hastalığının evreleri ve PTH düzeyleri [65] 

KBH Evresi GFR (ml/dk./1.73 m2) PTH (pg/ml) 

Evre 1  > 90 --- 

Evre 2 60-89 --- 

Evre 3  30-59 30-75 

Evre 4  15-29 70-110 

Evre 5 (diyaliz) <15  110-300 



12 

 

Günümüzde KBH bağlı SHPT’de birçok hasta asemptomatiktir. Genelde 

klinik belirgin patoloji saptanmadan önce laboratuvar ve radyolojik incelemelerde 

anormallik saptanmaktadır. Mevcut semptomlar da nonspesifik olup, bazen 

spesifik semptom ve bulgular ortaya çıkabilir.[53] 

Tablo-4:  Kronik böbrek hastalığında SHPT laboratuvar bulguları [64] 

Kalsiyum: Düşük, Normal, 

Fosfor: Normal, Yüksek 

PTH: Normal, Yüksek 

D vitamini metabolitleri: Düşük 

Alkalen fosfataz: Yüksek 

 

Tablo-5: Kronik böbrek hastalığında SHPT Klinik Bulgular [64] 

**Asemptomatik (En sık) 

**İskelet kas semptom ve bulgular 

(Kemik ağrısı, Proksimal kas zayıflığı, Kemik lezyonları) 

-Osteitis fibrosa sistika (subperiostal erezyon) 

-Brown tümörü 

-Patolojik kırık 

**Yumuşak doku kalsifikasyonları 

** Vasküler kalsifikasyonlar 

**Kalşifleksi 
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2.3.2 D Vitamin Eksikliği 

D vitamini ve PTH arasındaki etkileşim serumda kalsiyum ve fosfor 

dengesinin sağlanmasında çok önemlidir.[66] D vitaminin 25 OH derivesi 

dolaşımdaki D vitamininin primer formudur ve D vitamini eksikliğinin en önemli 

göstergesidir. Serum 25 OH D vitamini düzeyi aynı zamanda ultravioleye bağlı 

endojen D vitamini üretiminin ve diyet yoluyla ekzojen alınan D vitaminin de 

göstergesidir.[67–69] 

Vitamin D’nin asıl kaynağı deride ultraviole ışın ile sentez edilen ve 

kolekalsiferol olarak isimlendirilen D3 formudur. Besinlerle alınan D2 formu az bir 

miktar olup ergokalsiferol olarak isimlendirilir.[70] 

Vitamin D3’ün normalde biyolojik etkisi yoktur. Önce karaciğerde 25(OH) 

formuna sonrasında da böbrekte vitamin D 1,25(OH)2D aktif formuna 

dönüşür.[71] Bu aktif form, hedef organlarda (bağırsak, böbrek, kemik, paratiroid 

vs.) etkisini vitamin D reseptörlerine bağlanarak göstermektedir.[72] 

              

        Şekil-3:Vitamin D’nin metabolizması ve fonksiyonu[73] 
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D vitamini ihtiyacının önemli bir kısmı, deride UV ışınlarının etkisiyle 

sentezi sonucu karşılanır. Bu nedenle güneşe yetersiz maruz kalanlarda D 

vitamini eksikliği sık görülmektedir. [74] 

Tablo-6: Vitamin D eksikliğine yol açan nedenler [75] 

Deri sentezinin azalması Yetersiz güneş maruziyeti, güneş koruyucu 

kullanımı, koyu cilt rengi, hava kirliliği 

Yetersiz alım veya emilim Diyet ilişkili, malabsorpsiyon, bariatrik cerrahi, 

ince bağırsak hastalığı, pankreas yetmezliği 

Vitamin D yıkımında artış  Antikonvülzanlar(fenitoin), antitüberküloz ilaçlar  

Glukokortikoidler, anti-retroviral ilaçlar 

D vitamin bağlayıcı protein 

kaybı 

Nefrotik sendrom 

Defektif 25 hidroksilasyon Kronik karaciğer hastalığı (siroz) 

Defektif 1 hidroksilasyon Hipoparatiroidi, KBH,1 alfa hidroksilaz eksikliği 

Aktif vitamin D hedef organ 

cevapsızlığı 

Herediter vitamin D-bağımlı rikets  

Diğer sebepler  Yaş, obezite, genetik 

 

D vitamini eksikliği sonucu serum kalsiyum seviyesi düşerek PTH salınımı 

artar. Artan PTH, kemikten kalsiyum serbestleştirir ve böbrekten kalsiyum 

atılımını azaltır. Böylelikle serum kalsiyum seviyesi normal sınırlarda tutulmuş 

olur. Tedavi edilmemiş geç D vitamini eksikliğinde gelişen hipokalsemi sonucu 

artan PTH, fosforun renal atılımını arttırarak hipofosfatemi gelişmesine neden 

olur. [76] 
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Serumda 25 (OH) vitamin D’nin PTH’u en efektif baskılandığı düzey 27,5-

30 ng/mL’dir. 25 (OH) vitamin D düzeyi eksik (<20 ng/mL)  ve ciddi eksik (<10 

ng/mL) olanlarda serum kalsiyum düzeyleri azalma eğiliminde olduğu için PTH 

artar sekonder hiperparatiroidi görülebilir. [75]  

Tablo-7: Vitamin D düzeyinin serumda ölçülen değerlere göre sınıflandırılması 

[75] 

Vitamin D durumu Vitamin D düzeyi 

Yeterlilik >30 ng/mL (75 nmol/L) 

Yetersizlik 20-30 ng/mL (50-75 nmol/L) 

Eksiklik <20 ng/mL (50 nmol/L) 

Ciddi eksiklik <10 ng/mL (25 nmol/L) 

 

Klinik bulgular vitamin D eksikliğinin derecesi ve süresine bağlıdır. Çoğu 

hasta asemptomatiktir ve serum kalsiyum, fosfor ve alkalen fosfataz düzeyi 

hastalarda normaldir. [77] 

Sekonder hiperparatiroidi sonucu falanks ve metakarpallerde 

subperiostal rezorbsiyonlar görülebilir. D vitamini eksikliğinde SHPT’ye bağlı 

kemik kaybı hızlanır osteoporoz ve kırık gelişebilir.[78–80] 

Ağır ve uzamış vitamin D eksikliği sonucu gelişen iskelet mineralizasyon 

bozukluğuna çocukta rikets, erişkinde osteomalazi adı verilir. Erişkinde kemik 

yapımı azaldığından osteomalazi kemik yapılanmasının fazla olduğu trabeküler 

kemiği daha fazla etkilemektedir.[76,81]  

Vitamin D eksikliği olan bazı hastalarda, beraber PHPT de görülebilir. 

Primer ve sekonder hiperparatiroidizm birlikteliğinde vitamin D eksikliği ciddi ise 

başlangıçta hiperkalsemi belirgin olmayabilir (normal veya hafif üst sınırda), 

ancak PTH düzeyleri belirgin yüksektir.  
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Yalnızca SHPT olanlarda primer ve sekonder hiperparatiroidizm 

birlikteliğinden farklı olarak serum kalsiyum düzeyleri genellikle normal veya 

normalin alt sınırındadır, PTH düzeyleri hafif yüksektir ve PTH düzeyi, vitamin D 

tedavisi ile normale döner. [75] 

 

2.3.3 Malabsorpsiyon 

Malabsorpsiyon diyetteki majör (karbonhidrat, protein ve yağ) veya minör 

(elektrolitler, vitaminler, eser elementler vb.) besin maddelerinin izole veya total 

olarak bağırsaklardan emilimlerinin bozukluğu ile karakterize multisistemik 

semptomlara yol açabilen bir sendromdur. [82] 

Malabsorpsiyonun klinik ve laboratuvar bulguları 3 kategoride ele alınabilir. 

Birincisi malabsorpsiyona bağlı ortak bulgular (ishal, kilo kaybı gibi). İkincisi 

emilimi bozulmuş olan besin maddesinin eksikliğine bağlı bulgular. Üçüncüsü de 

altta yatan hastalığa ait bulgular.[83] 

Hastalarda kalsiyum ve D vitamin emilim bozukluğu serumda düşük D 

vitamin ve kalsiyum düzeylerine neden olur. Bu da PTH salgılanmasını uyarır ve 

SHPT neden olur. [84] 

 

2.3.4 Düşük Kalsiyum Alımı 

Kalsiyum (Ca) iskelet mineralizasyonunda ve birçok biyolojik 

fonksiyonlarında önemli rol alır. Bu element vücuda sadece diyet yoluyla 

alınmaktadır. Normalde erişkin insan vücudunda (70 yaşında sağlıklı bir erkekte) 

1-2 kg kadar Ca vardır ve bunun %99’u kemikte hidroksi apatit kristalleri şeklinde 

bulunur. [85] Kemikteki Ca’nun görevi; iskeletin gücünü sağlar ve intrasellüler ve 

ekstrasellüler Ca havuzlarının devamını temin için dinamik bir depo görevi 

görür.[86] 

Önerilen günlük Ca alımı 1200 mg ’dır. Diyetle alınan Ca, %25-60 arasında 

değişen oranlarda bağırsaklardan emilir. Bu oran yaş, Ca tüketim alışkanlığı, 

vücudun vitamin D durumu, homeostatik sistemlerinin çalışma durumu ve 

gıdalardaki Ca içeriğinden etkilenir.[87]  
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200 mg/günden daha düşük Ca alımlarında, iyonize Ca düzeyini korumak 

için serumda PTH artar. Artmış PTH ve aktif D vitamini, osteoklastik kemik 

rezorpsiyonunu aktive ederek kemikten gerekli kalsiyumu temin etmeye çalışırlar. 

Bu da devamlı kemiğin kaybedilmesine ve negatif Ca dengesine neden olur. 

Artmış PTH renal Ca reabsorbsiyonunu aktif D vitamini ise hem bağırsaktan Ca 

absorbsiyonunu hem de renal reabsorbsiyonunu artırır. Bu mekanizma sonucu 

serumda artan PTH düzeyleri SHPT neden olur.[88,89]  

 

2.3.5 İdiyopatik Hiperkalsiüri 

İdiyopatik hiperkalsiüri, hiperkalsiüriye neden olabilecek; D vitamin 

intoksikasyonu, steroid kullanımı, renal tubuler hastalıklar vb. gibi durumların 

ekarte edilmesi ile birlikte, normal serum Ca değerlerine rağmen idrarla Ca 

atılımının fazla olması ile karakterize bir hastalıktır.[90] 

İdiyopatik hiperkalsiüri, Ca böbrek taşı olan hastalarda en sık görülen 

metabolik anormalliktir. Kadınlarda 250 mg/gün ve erkeklerde 300 mg/gün’den 

fazla kalsiyum atılımı mevcuttur. 24 saatlik idrarda 4mg/kg’dan fazla Ca atılımı 

olur. Poligenik bir hastalıktır. [91] 

İdiyopatik hiperkalsiüride serumda Ca düzeyini koruyabilmek için PTH 

düzeyleri yükselir SHPT görülebilir.[92] 

 

2.3.6 Paget Hastalığı 

Paget hastalığı bazı kemiklerde lokal olarak artmış kemik döngüsü ve 

organize olamamış kemik dokusu ile karakterize kronik bir metabolik kemik 

hastalığıdır. Sıklıkla bir veya daha fazla iskelet bölgesinde klinik bulgu 

vermeksizin saptanabilmektedir. Fakat bazen çok yaygın ve şiddetli olabilir, 

deformitelere yol açabilir.[93] 

Paget hastalığının etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Genetik ve 

çevresel etkenler üzerinde durulmaktadır.[94] 
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Paget hastalarının aktif dönemlerinde lezyonlu kemiklerin aşırı Ca 

almalarından aşırı PTH salgılanması görülebilir Bu durum açıkça, pagetik 

kemiğin artan Ca gereksinimleriyle bağlantılı bir SHPT olarak bazı vakalarda 

karşımıza çıkar.[95] 

 

2.3.7 Aç Kemik Sendromu 

Aç kemik sendromu özellikle hiperparatiroidi için uygulanan cerrahi 

sonrası gelişen klinik tablodur. [96] 

Cerrahi sonrasında artmış osteoklastik ve osteoblastik aktivite nedeni ile 

gelişen hipokalsemi, hipofosfatemi, hipomagnezemi ile ortaya çıkar. 

Genellikle birkaç haftada düzelir. Hipokalsemi genellikle geçicidir. 

Preoperatif vitamin D replasmanı yapılması, aç kemik sendromunun şiddetinin 

azaltılmasında çok önemlidir.[97] 

Post operatif dönemde devam eden PTH yüksekliği azalmış Ca nedeniyle 

aç kemik sendromuna bağlıdır. Hipokalsemi nedenli PTH artar ve karşımıza 

SHPT çıkabilir.[98] 

 

 2.3.8 İlaçlar 

Lityum, loop diüretikleri, tiazid,  bifosfonat ve denosumab ilaçları PTH 

yüksekliğine neden olabilir ve SHPT nedenleri olarak karşımıza çıkar.[55] 

2.3.8.1 Lityum 

Lityum, paratiroid bezinin Ca duyarlılığını azaltarak Ca-PTH eğrisini sağa 

kaydırır. Lityum ayrıca idrarla Ca atılımını azaltabilir. Lityum alan bazı hastalarda 

bu nedenle hiperkalsemi ve hipokalsiüri gelişir ve bu kişiler yüksek serum PTH 

düzeylerine sahiptir.[31] Lityum kesildikten sonra serumda PTH ve Ca seviyeleri 

normal aralığa geri döner.[99] 
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2.3.8.2 Loop Diüretikler (Furosemid) 

Loop diüretikleri Ca ve sodyumun geri emilimini henle kulpunun çıkan 

kolunda inhibe ederek etki gösterir. Bu nedenle idrarla kalsiyum atılımını artırır 

ve hiperkalsiüri gözükür. Loop diüretik kullanan hastalarda PTH yüksekliği 

görülebilir ve karşımıza SHPT nedeni olarak çıkabilir. İlaç kesildikten sonra PTH 

düzeyleri normale döner.[92,100] 

2.3.8.3 Tiazid 

Tiazid diüretikler böbreklerden kalsiyumun geri emilimini arttırır. Bu 

nedenle hipokalsiüri ve hiperkalsemiye neden olur.[30] Parathormon serumda 

yükselir.[101] Tiazid kullanan hastalarda ilaç kesildikten 3 ay sonra kontrol Ca ve 

PTH bakılmalı. [102] 

2.3.8.4 Bifosfonat Ve Denosumab 

Bifosfonat ve denosumab osteoporoz tedavisinde kullanılan ilaçlardır. Bu 

ilaçların hipokalsemik etkileri mevcuttur ve hipokalsemi sonucu serumda PTH 

düzeyleri artar.  

Bifosfanatların kronik kullanımı ile PTH artışı azalabilir veya normale 

dönebilir. Denosumab 6 aylık aralarla enjeksiyon şeklinde uygulanmakta olup, 

PTH artışı enjeksiyondan sonraki yaklaşık ilk 3 aylık dönemde 

görülmektedir.[101,103]  

 

 2.3.9 Hipomagnezemi 

Serum magnezyum (Mg) düzeyinin <1,7 mg/dl olması hipomagnezemi 

olarak tanımlanır. Serum Mg normal değeri 1,7 -2,4 mg/dl’dir.[104] 

Magnezyumdan fakir beslenme böbrek yoluyla atılan magnezyum 

düzeyinde azalmaya neden olur. Söz konusu etki PTH aracılığıyla gerçekleşir. 

Serum PTH düzeyi ile serum Mg düzeyi arasında negatif-feedback mekanizması 

vardır. Hafif ve orta derecede hipomagnezemi durumlarında serum PTH düzeyi 

artar. Buna karşın, serum Mg düzeyinin 1 mg/dl’nin altına düştüğü ağır 

hipomagnezemi durumlarında ise, PTH’nun hem salgısı hem de etkisi baskılanır, 

sonuçta fonksiyonel hipoparatiroidizm ve hipokalsemi gelişir.[105,106] 
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2.3.10 Psödohipoparatiroidi 

Psödohipoparatiroidizm (PHP), hipokalsemi, hiperfosfatemi ve PTH 

yüksekliği ile seyreden bir hastalıktır. Hedef dokuların PTH’na yanıt vermemesi 

sonucunda ortaya çıkmaktadır.  

D vitamini eksikliği, hipomagnezemi ve renal yetersizlik olmadan 

hipokalsemi, hiperfosfatemi ve yüksek PTH seviyeleri olduğunda PHP’yi akla 

getirmelidir. Serumda normal D vitamini seviyeleri ve yükselmiş fosfor varlığında, 

aşikar hipokalsemi olmasa da, PTH seviyelerinin normalin üst sınırında ya da 

yüksek olması durumlarında da PTH direnci akla gelmelidir.[107] 

 

2.4 TERSİYER HİPERPARATİROİDİZM 

Tersiyer hiperparatiroidizm (THPT) genellikle uzun süreli PTH 

hipersekresyonu sonrasında paratiroid bezlerinin büyümesi ve otonom sekresyon 

gelişmesi durumunda olur. Uzun süreli hemodiyaliz hastalarında veya renal 

transplantasyon sonrası ortaya çıkabilir. [108] 

Hastalarda sürekli PTH sekresyonunun nedeni aynı SHPT’deki gibi 

hiperfosfatemi, hipokalsemi ve aktif vitamin D’nin azalmış olmasıdır. Paratiroid 

bezlerinde nodüler oluşum bu faktörler düzelse bile hatta hiperkalsemi gelişmesi 

durumunda bile geri dönüşümsüzdür ve otonomik PTH sekresyonu devam 

edecektir.[109] 

Tersiyer hiperparatiroidizmde genellikle 4 bez aynı anda etkilenir ve 

aslında bu ayırt edici bir durumdur. Vakaların sadece %20’den azında tek veya 

çift bezde adenom görülür.  Etiyoloji ve patogenezinde rol oynayan mekanizmalar 

SHPT ile benzerdir.[110,111] 
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Tablo-8: Hiperparatiroidizmin ayırıcı tanıları ve biyokimyasal bulguları[55] 

 *Ca *PTH  Fosfor 25-OH  

D vitamini  

24 saatlik  

İdrar *Ca 

*PHPT Yüksek Yüksek Düşük/normal Normal/ 

Düşük  

Normal/ 

yüksek 

*SHPT Düşük/ 

normal 

Yüksek D vitamin 

eksikliği 

Düşük/ 

normal  

Düşük  Düşük  

*KBH  Normal/ 

yüksek  

Düşük Genellikle 

düşük  

*THPT Yüksek Yüksek Genellikle yüksek **Normal Düşük 

*NPHPT  Normal Yüksek  Normal  Normal  Normal/ 

yüksek 

*FHH Yüksek Normal/ 

yüksek 

Normal Normal  Düşük  

*PHPT: Primer Hiperparatiroidizm                  *SHPT: Sekonder Hiperparatiroidi 

*THPT: Tersiyer Hiperparatiroidizm                *NPHPT: Normakalsemik Primer Hiperparatiroidizm 

*FHH: Ailesel Hipokalsiürik Hiperkalsemi        *KBH: Kronik Böbrek Hastalığı 

*Ca: Kalsiyum                                                  *PTH: Parathormon  

**Renal yetmezliğe bağlı THPT ‘de 25-OH vitamin D normal iken 1,25(OH)2 vitamin D düşüktür. 

 

 

 

 



22 

 

2.5 TIP ALANINDA MAKİNE ÖĞRENİMİ MODELLERİNİN KULLANIMI 

Makine öğrenimi yapay zekânın bir alt dalı olan bir bilim dalıdır. Amaç, 

matematiksel ve istatistiksel işlemler ile veriler üzerinden çıkarımlar yaparak 

tahminlerde bulunan sistemler yaratmaktır. Günümüzde, çıkarım işlemi için 

birçok farklı makine öğrenimi modelleri doğmuştur.[112] 

Makine öğrenimi modelinde tahmin beklendiği gibi değilse, istenen çıktı 

bulunana kadar birçok kez yeniden eğitilir. Bu durum makine öğrenimi 

algoritmasının sürekli olarak kendi başına öğrenmesini, zaman içinde 

doğruluğunun kademeli olarak artmasını ve en uygun cevabı üretmesini 

sağlayacaktır.[113] 

Makine öğrenimi modellerini kullanan araştırmacılar, genellikle tıpta 

bulunan büyük, karmaşık ve farklı verilerle başa çıkma becerisini övüyorlar ve 

makine öğreniminin küresel sağlık hizmetlerini önemli ölçüde ilerletmek için 

biyomedikal araştırma, kişiselleştirilmiş tıp ve bilgisayar destekli teşhis için 

geleceği olduğunu düşünüyorlar. Bununla birlikte, makine öğrenimi kavramları 

birçok tıp uzmanına uzaktır ve makine öğreniminin bir araştırma aracı olarak 

kullanımında keşfedilmemiş bir potansiyel mevcuttur.  

Kişiselleştirilmiş tıp makine öğrenimi için büyüyen bir ilgi alanıdır. Büyük 

veri setlerinden ve tahmine dayalı modellerden yararlanma yeteneği, 

klinisyenlerin hastalarını daha güvenli bir şekilde teşhis etmesine, tahmin 

etmesine ve tedavi etmesine olanak tanır. Kişiselleştirilmiş tıp, bireyselleştirme, 

bir hastadaki akranlarından fenotipik olarak farklı olmasına neden olabilecek 

mikro değişkenlerin tanımasıdır. Makine öğreniminin gücü, bu bireyselleştirmeye 

birçok düzeyde izin verir.[114] 

Yapılan bir çalışmada yoğun bakım ortamında yaygın olarak kaydedilen 

24 klinik değişkene dayalı vazopresör uygulama ihtiyacını tahmin etmek için 

makine öğrenimi yöntemi kullanılmıştır.[115] 

 

 



23 

 

Birleşik Krallık Klinik Uygulama Araştırma Veri Bağlantısından 378.256 

hasta verisi kullanılarak kardiyovasküler olay risk tahmini için makine öğrenimi 

yöntemleri kullanılmış.[116] 

D vitamin eksikliğini tahmin etmek için de makine öğrenimi yöntemi 

kullanılarak yapılmış bir çalışma mevcuttur. Katılımcılar 5106 toplum sakini, 

yetişkin(50-84 yaş; %58 erkek) çalışmaya dâhil edilmiş. Yapılan çalışmanın D 

vitaminin ciddi eksikliklerini (25 OHD<25 nmol/L) makine öğrenimi yöntemleri 

geleneksel yöntemden daha iyi tahmin etmiş.[10] 

Avrupa Birliği tarafından finanse edilen MOSAIC projesi kapsamında, 

yaklaşık bin hastanın elektronik sağlık kaydı verilerine dayalı olarak bir çalışma 

yapılmış. Bu çalışmada tip 2 diyabetin mikrovasküler komplikasyonlarının riskini 

tahmin etmek için makine öğrenimi yöntemleri kullanılmış.[117] 

Tiroid hastalarında yapılan bir çalışmada 7200 tıbbi kayıt kullanılmış. 

Çalışmada makine öğrenimi modelleri kullanarak tiroid hastalığını tahmin etmeye 

çalışılmış.[118] 

Radyoloji alanında dijital görüntüler ve bağlantılı metin raporları 

biçimindeki veriler kullanılır. Bu veriler ile yapılan çalışmalarda makine öğrenimi 

yöntemlerini kullanarak bilgisayarın vücut yapılarını ve organları ayırmayı 

öğrenebileceği ortaya çıkmıştır.  

Onkoloji, hematoloji ve histopatoloji alanında makine öğrenimi ile yapılmış 

çalışmalar mevcuttur.[114] Akciğer adenokarsinom tanılı hastalarda yapılmış bir 

çalışmada; bu hastaların patoloji görüntüleri alınmış makine öğrenimi yöntemleri 

kullanarak görüntüler analiz edilmiş. Tümör hücrelerini otomatik olarak ayırt 

etmek ve uzun vadeli sağ kalımı tahmin etmeye çalışılmış.[119] 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

‘’Yetişkinlerde Primer Hiperparatiroidizm Tahmini: Makine Öğrenimi 

Modellerinin Rolü’’ başlıklı 2022-162 numaralı projemiz Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulunun almış olduğu 14.12.2022 tarih ve 16-21 nolu kararla etik kurul onayı 

aldı. 

Çanakkale Onsekiz Mart Üniversite Hastanesi Endokrin Polikliniğe Ocak 

2018 ve Ekim 2022 tarihleri arasında başvurup 18 yaş üstü ve 85 yaş altı serum 

PTH yüksek olan hastalar retrospektif olarak değerlendirildi. 

Çalışmaya gebe olanlar, aktif malignitesi olanlar, ağır organ yetmezliği 

olan hastalar (Karaciğer sirozu, kalp yetmezliği, kronik böbrek yetmezliği) dahil 

edilmedi. Bu hastaların yaş, cinsiyet, serumda PTH, albümine göre düzeltilmiş 

Ca, fosfor, 25-OH vitamin D ve CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology 

Collaboration) denklemine göre hesaplanmış GFR parametreleri analizde 

kullanıldı. Glomerüler filtrasyon hızı 60 altında olan hastalar çalışmadan çıkarıldı. 

Çalışmamıza bir kez PTH yüksekliği saptanan hastalar ve kesin tanı alamamış 

hastalar dahil edilmedi. 

Tablo-9: Çalışma diyagramı 

 

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ocak 2018 ve Ekim 2022 

tarihleri arasında 650 hastada 

PTH yüksekliği saptandı. 

Çalışmaya 274 

hasta dahil edildi. 

Gebe, aktif malignitesi, organ 

yetmezliği olan, GFR 60 altında, 

bir kez PTH yüksekliği saptanan 

ve kesin tanı konulamayan 376 

hasta çalışmadan çıkarıldı. 

 
200 hasta 

SHPT  

74 hasta 

PHPT 
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Toplam 274 hasta çalışmamıza dahil edildi. Bu hastaların kesin tanıları 

PHPT ve SHPT olarak etiketlendi. Primer hiperparatiroidizm 74 hasta, SHPT 200 

hasta olarak sınıflandırıldı. 

Çalışmamızın verileri ÇOMÜ hastane bilgi işlem sisteminden excel 

formatında elektronik ortama alındı. Veri kontrolü yapıldıktan sonra bu veriler açık 

kaynak kodlu makine öğrenimi modelleri kullanılan programa aktarıldı. 

Çalışmamızda program verilerimizin %30’unu validasyon etmek için kullandı, 

%70’ini makine modelini eğitmek için kullandı. 

Çalışmamızda yedi ayrı makine öğrenimi modeli kullanılmıştır. Bu 

modeller; 

• Naive Bayes (NB) 

• Genelleştirilmiş Doğrusal Model  (GLM) 

• Lojistik Regresyon (LR) 

• Karar Ağacı (DT) 

• Rastgele Orman (RF)  

• Gradyan Artırma Karar Ağacı (GBDT) 

• Destek Vektör Makine (SVM) 

Çalışmamızda yedi ayrı makine öğrenimi modelinin performansları 

karşılaştırıldı. D vitamin parametresi olmadan da makine öğrenimi modellerinin 

performanslarına bakıldı. 

Naive Bayes, Bayes teoremine dayalı bir sınıflandırma tekniğidir.[120] Bu 

teorem, bir olayın olasılığını, o olayla ilgili koşulların önceden bilinmesine dayalı 

olarak tanımlayabilir. Bu sınıflandırıcı, bir sınıftaki belirli bir özelliğin başka 

herhangi bir özellikle doğrudan ilişkili olmadığını varsayar, ancak o sınıfa ait 

özellikler kendi aralarında karşılıklı bağımlı olabilir.[121] 

Lojistik regresyon, bir ikili bağımlı değişkenin logit dönüşümü ile bir veya 

daha fazla bağımsız değişken arasındaki ilişkiyi açıklamak için en uygun doğrusal 

modelin katsayılarını bulan istatistiksel bir modeldir. Bu model, diğer parametrik 

olmayan makine öğrenimi modelleriyle karşılaştırmalar için temel doğruluk 

puanları sağlayan basit bir tahmin yaklaşımıdır.[122] 
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Genelleştirilmiş doğrusal model, geleneksel bir doğrusal modelin 

doğrudan genelleştirilmesiyle tasarlanmıştır. Bağımsız ve bağımlı değişkenler 

arasındaki nicel doğrusal olmayan mantıksal ilişkiyi tanımlamak için 

kullanılır.[123] 

Destek vektör makine, sınıfları bir sınırla yani bir çizgi veya çok boyutlu 

hiper düzlemle ayırarak verileri sınıflandırır. Optimizasyon, sınıfların en geniş 

sınır ayrımının elde edilmesini sağlar. Genellikle SVM lojistik regresyondan daha 

iyi performans gösterirken, modelin hesaplama karmaşıklığı, model geliştirme 

için uzun eğitim süreleri ile sonuçlanır.[124] 

Topluluk modelleri, bireysel algoritmalardan daha iyi performans elde 

etmek için çoklu öğrenme algoritmalarının sonuçlarını sentezler. Doğru 

kullanılırsa, tahminleri iyileştirmenin yanı sıra modelin varyans (değişkenliğini) ve 

yanlılığını azaltmaya yardımcı olurlar. Çalışmamızda kullanılan üç topluluk 

modeli; RF, GBDT ve DT modelleridir. 

Rastgele orman sınıflandırıcısı, bir torbalama yöntemiyle birden çok 

rastgele karar ağacı geliştiren bir topluluk modelidir.[125] Her ağaç, olası 

sonuçları gösteren bir analiz diyagramıdır. Küresel sınıflandırma için ağaçlar 

arasındaki ortalama tahmin dikkate alınır. Bu durum, karar ağaçlarındaki büyük 

varyansın dezavantajını azaltır. [126] 

Gradyan artırma karar ağacı, modeli de karar ağaçlarına dayalı bir topluluk 

tahmin modelidir. Rastgele ormanın aksine, bu model, bir kayıp fonksiyonunu en 

aza indirmek için gradyan inişini kullanarak art arda karar ağaçları oluşturur. Tüm 

karar ağaçlarının ağırlıklı çoğunluk oyu kullanılarak nihai bir tahmin yapılır.[127] 

Karar ağacı modeli, en eski ve önde gelen makine öğrenimi 

algoritmalarından biridir. Bir karar ağacı, karar mantığını modeller, yani veri 

öğelerini ağaç benzeri bir yapı içinde sınıflandırmak için sonuçları test eder ve 

karşılık gelir. Bu modelin yorumlanması kolay ve öğrenmesi hızlı bulunmuştur. 

Birçok tıbbi teşhis protokolünde kullanılabilecek bir modeldir. [121] 
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3.1 PERFORMANS METRİKLERİ 

Modellerin puanları, vakaları tahmin etmedeki performanslarını 

değerlendirmek için karşılaştırıldı. İkili model değerlendirmesi (vakalar ve vaka 

olmayanlar) sensitivite (TP/TP+FN) ve spesifite (TN/TN+FP) açısından 

performans istatistiklerine dayanıyordu. Burada TP, FP, TN ve FN sırasıyla 

gerçek pozitiflerin, yanlış pozitiflerin, doğru negatiflerin ve yanlış negatiflerin 

sayısını temsil eder.  

Yanlış pozitif, bir vaka olduğu tahmin edilen ancak aslında bir vaka 

olmayan bir gözlem olacaktır. Bir yanlış negatif benzer şekilde 

tanımlanabilir.[128] 

İki performans değişkeni arasındaki ilişkiyi anlamak için eğri altındaki alan 

(AUC) ve alıcı işletim karakteristiği (ROC) kullanıldı. Bir modelin doğruluğunu 

ölçmek için de F1 puanları kullanıldı. 

F1 puanı yanlış pozitiflerle karşılaştırıldığında gerçek hastalık tahminlerini 

belirlemede farklı model performansının karşılaştırılmasına izin veren precision 

(kesinlik)  ve recall’ın (duyarlılık) harmonik ortalamasıdır.[129] 

Çalışmamızda doğruluk, AUC ve F-ölçümleri (F1 puanı) tüm modelin 

performansını verirken, sensitivite ve spesifite ise hastalığının doğru pozitif/doğru 

negatif değer tahminlerini vermektedir. 

 

 Şekil-4: Performans metriklerinin istatiksel formülleri [129] 
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4. BULGULAR 

Primer hiperparatiroidi olan 74 hastanın ve SHPT olan 200 hastanın yaş 

ve cinsiyet dağılımları benzerdi. Primer hiperparatiroidi olan hastaların ortanca 

yaş 60.0 ve SHPT olan hastaların ortanca yaş 59.0’dı ve yaşlar arasında anlamlı 

fark yoktu (p=0.793). Her iki grupta kadın cinsiyet hâkimdi; ancak cinsiyet 

dağılımları arasında fark yoktu (%87.8 vs. %88, p=0.971).  

Primer hiperparatiroidi olan hastaların düzeltilmiş Ca değerleri SHPT olan 

hastalara göre daha yüksekti (ortanca: 10.6 vs. ortanca: 9.2, p=<0.001). Primer 

hiperparatiroidi olan hastaların PTH değerleri de SHPT olan hastalara göre daha 

yüksekti (ortanca: 144.6 vs. ortanca: 83.3, p=<0.001). Primer hiperparatiroidi olan 

hastaların fosfor değerleri SHPT olan hastalara göre daha düşüktü (ortanca: 2.7 

vs. ortanca: 3.4, p=<0.001). 25-OH D vitamini ve GFR değerleri ise her iki grupta 

benzer değerlerdedir (Tablo-10).                                   

  Tablo-10: Primer hiperparatiroidi ve SHPT hastaların genel özellikleri 

Değişken  

Ortanca (*min-*max) 

*PHPT  (n = 74) *SHPT  (n = 200) P- değeri 

Yaş, yıl  60.0 (20.0-85.0) 59.0 (18.0-83) 0.793 

Kadın cinsiyet, n, % 65 (%87.8) 176 (%88) 0.971 

*PTH, pg/ml 144.6(71.5-499.9) 83.3 (65.0-240.2) <0.001 

Fosfor, mg/dl 2.7 (1.2-4.1) 3.4 (1.8-4.9) <0.001 

25-OH D vitamini, ng/ml 20.8 (5.2-55) 20.7 (3.0-76.0) 0.868 

*GFR, mL/min/1.73m2 88.4 (60.7-141.3) 89.9 (60.0-136.9) 0.717 

Düzeltilmiş *Ca, mg/dl 10.6 (9.0-13.9) 9.2 (7.0-10.9 ) <0.001 

*PHPT: Primer Hiperparatiroidizm , *SHPT: Sekonder Hiperparatiroidi, *Min: minimum    

*Max: maksimum,*PTH: Parathormon,*GFR: Glomerüler Filtrasyon Hızı, *Ca: Kalsiyum  
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Tablo-11: D vitamini içeren modellerin makine öğrenimi yöntemlerinin 

performans puan karşılaştırmaları.  

 

Yedi ayrı makine öğrenimi modelinin AUC değerleri birbirine benzerdi ve 

makine öğrenimi modellerinin PHPT riskini tahmin etmede başarılı olduğu 

görüldü. En yüksek AUC değeri %99 oranında GLM de görüldü. En düşük AUC 

ise %94 ile GBDT modeliydi. 

 

Model AUC Doğruluk Sensitivite Spesifite F- ölçüm Özellik 

Sayısı 

Özellik seti 

Naive Bayes 
0.96±0.03 0.89±0.05 0.82±0.18 0.91±0.09 0.79±0.09 

1 Düzeltilmiş 

*Ca 

Genelleştirilmiş 

Doğrusal Model   

0.99±0.02 0.90±0.03 0.74±0.16 0.96±0.05 0.80±0.07 2 Düzeltilmiş 

*Ca, fosfor 

Lojistik 

Regresyon 

0.97±0.02 0.89±0.05 0.70±0.22 0.96±0.05 0.76±0.12 2 Düzeltilmiş 

*Ca, fosfor 

Karar Ağacı 0.97±0.03 0.91±0.04 0.91±0.12 0.91±0.06 0.85±0.07 5 Düzeltilmiş 

*Ca, fosfor, 

yaş,*PTH, 

*GFR, *D vit 

Rastgele Orman 0.97±0.05 0.86±0.03 0.52±0.18 0.98±0.04 0.65±0.14 2 Düzeltilmiş 

*Ca, fosfor 

Gradyan Artırma 

Karar Ağacı 

0.94±0.04 0.89±0.07 0.77±0.23 0.93±0.04 0.77±0.15 3 Düzeltilmiş 

*Ca, *PTH, 

*D vit 

Destek Vektör 

Makine 

0.98±0.02 0.91±0.03 0.74±0.16 0.98±0.04 0.82±0.07 3 Düzeltilmiş 

*Ca, *D vit, 

*PTH 

*Ca: Kalsiyum, *D vit: D vitamini, *PTH: Parathormon, *GFR: Glomerüler Filtrasyon Hızı  
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Makine öğrenimi modelleri arasında doğruluk performansları birbirine 

benzerdi. En yüksek doğruluk değeri %91 ile DT ve SVM modelinde görüldü. En 

düşük doğruluk değeri %86 ile RF modelinde görüldü. 

Makine öğrenimi modelleri arasında sensitivite oranları birbirinden 

farklıydı. En yüksek sensitivite %91 ile DT modeli olarak çıktı. En düşük sensitivite 

%52 oranında RF modeliydi. 

Çalışmamızda makine öğrenimi modelleri arasında spesifite değerleri 

benzerdi. En yüksek spesifite %98 ile RF ve SVM modelleriydi. En düşük spesifite 

ise %91 ile DT ve NB modelleriydi. 

Makine öğrenimi modellerinin doğruluğunu belirlemede kullanılan önemli 

bir ölçüt olan F1 skorları birbirinden farklıydı. En yüksek F1 skoru %85 ile DT 

modeli olarak çıktı. En düşük F1 skoru %65 ile RF modeliydi ( Tablo 11). 

 

 

Şekil-5:  D vitamini içeren modellerin makine öğrenimi yöntemlerinin performans puanları.  
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D vitamini içeren modeller arasında PHPT riskini en iyi tahmin eden model 

DT modeli oldu. Karar ağacı modelinin diğer modellere göre F1 skor, doğruluk ve 

sensitivitesi en yüksek oranda saptandı. 

Klasik istatiksel değerlendirme yöntemi olan LR modelinin AUC değeri 

%97 diğer makine öğrenimi modelleri ile benzerdi. Fakat sensitivitesi %70 ve F1 

skoru %76 ile en düşük ikinci model olarak karşımıza çıktı (Şekil-5). 

Tablo-12: D vitamini parametresini kullanmadan makine öğrenimi modellerin 

performans puan karşılaştırmaları  

Model AUC Doğruluk Sensitivite Spesifite F- ölçüm Özellik 

Sayısı 

Özellik seti 

Naive Bayes 0.89±0.11 0.81±0.10 0.35±0.25 1.00±0.00 0.75±0.26 1 Düzeltilmiş 

*Ca 

Genelleştirilmiş 

Doğrusal Model   

0.89±0.11 0.82±0.11 0.40±0.25 1.00±0.00 0.62±0.31 2 Düzeltilmiş 

*Ca, Yaş  

Lojistik 

Regresyon 

0.94±0.06 0.83±0.12 0.45±0.30 1.00±0.00 0.71±0.11 2 Düzeltilmiş 

*Ca, Yaş  

Karar Ağacı 0.94±0.07 0.92±0.07 0.81±0.21 0.99±0.03 0.82±0.15 1 Düzeltilmiş 

*Ca 

Rastgele Orman 0.96±0.06 0.86±0.09 0.56±0.20 0.98±0.02 0.76±0.22 4 Cinsiyet, Yaş, 

GFR, 

Düzeltilmiş 

*Ca 

Gradyan Artırma 

Karar Ağacı 

0.92±0.06 0.87±0.13 0.66±0.37 0.99±0.04 0.74±0.30 5 Düzeltilmiş 

*Ca, Yaş, 

*PTH, Fosfor, 

Cinsiyet 

Destek Vektör 

Makine 

0.94±0.06 0.80±0.12 0.18±0.21 1.00±0.00 0.68±0.12 1 Düzeltilmiş 

*Ca 

*Ca: Kalsiyum,  *PTH: Parathormon, *GFR: Glomerüler Filtrasyon Hızı  
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 D vitamini parametresini kullanmasak bile çalışmamızda kullanılan tüm 

makine öğrenimi modelleri PHPT riskini tahmin etmede yine başarılı olmuştur. 

Yedi makine öğrenimi modelinin yine AUC değerleri birbirine benzerdi. En 

yüksek AUC değeri  %96 ile RF modelinde görüldü. En düşük % 89 ile GLM ve 

NB modeliydi.  

Makine öğrenimi modelleri arasında doğruluk performansları yine birbirine 

benzerdi. En yüksek doğruluk performansı %92 ile DT modeliydi. En düşük 

doğruluk performansı %80 ile SVM modeli oldu.  

Makine öğrenimi modelleri arasında sensitivite oranları birbirinden yine 

farklı olarak karşımıza çıktı. Fakat çalışmamızda 25-OH D vitamin parametresi 

kullanılmadığında sensitivite oranları daha düşük düzeylerde çıktı. En yüksek 

sensitivite %81 ile DT modeliydi. En düşük sensitivite %18 ile SVM modeli oldu.  

Çalışmamızda spesifite oranları benzerdi. 4 model %99.9 oranında en 

yüksek spesifitiye sahipti bunlar; NB, GLM, LR ve SVM modelleriydi. En düşük 

spesifite %98 ile RF modeliydi (Tablo-12). 

 

Şekil-6: D vitamini parametresini kullanmadan makine öğrenimi modellerin performans puanları 
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Makine öğrenimi modelleri arasında F1 skorları birbirinden farklıydı. En 

yüksek F1 skoru %82 ile DT modeliydi. En düşük F1 skoru %62 ile GLM oldu. 

Çalışmamızda D vitaminini kullanmadığımızda PHPT tahmin etmede yine 

en iyi model DT oldu. Karar ağacı modeli en yüksek doğruluk,  sensitivite ve F1 

skorlarına sahipti (Şekil-6).               

 

                                                             

                                                                                                                                                                                      

Şekil-7: D vitamini kullanılan makine öğrenimi             Şekil-8: D vitamini kullanılmayan makine 

modellerin F1 skorları                                                    öğrenimi modellerin F1 skorları  

         

     *NB: Naive Bayes,  *GLM: Genelleştirilmiş Doğrusal Model, *LR: Lojistik regresyon  

     *DT: Karar Ağacı, *RF: Rastgele Orman, *GBDT: Gradyan Artırma Karar Ağacı, 

     *SVM: Destek Vektör Makine                   
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5. TARTIŞMA 

Çalışmamızda PHPT tahmin etmede yedi ayrı makine öğrenimi yöntemi 

kullandık. Çalışmamızda PHPT tahmin etmede hem D vitamini içeren hem D 

vitamini kullanılmadan oluşturan modellerde en iyi sonuçlar DT modelinde 

görüldü. Klasik istatiksel yöntemlerde kullanılan model olan LR yönteminin 

performansı, D vitamini içeren modellerde sondan ikinci D vitamini kullanılmadan 

oluşturan modellerde ise sondan üçüncü model olarak saptandı. 

Literatürde PHPT tahmin etmede makine öğrenimi metotları kullanılarak 

yapılmış az sayıda çalışma mevcuttur. Literatürde, karşımıza çıkan bir 

çalışmada, makine öğrenimi metotları kullanarak PHPT riskini tahmin etmeye 

çalışmışlar. Çalışmada Bayes ağı modeli ve Bayes ağı ile birlikte adaptive 

boosting olduğu model başarılı olmuştur. Çalışmada bizim çalışmamızla benzer 

parametreler olan; yaş, cinsiyet ve preoperatif Ca, fosfor, PTH, D vitamini ve 

kreatinin kullanılmış. Bu çalışmada PHPT tahmin etmede adaptive boosting ile 

Bayes ağı birlikte kullanılmasının daha başarılı model olduğu saptanmıştır AUC 

%99,4 oranında çıkmıştır.[130] 

ABD'li yetişkinler arasında yapılan bir çalışmada, demografik, yaşam tarzı 

ve biyokimyasal verilere dayalı olarak yüksek PTH düzeylerinin makine 

öğrenimine dayalı bir tahmin modeli oluşturmayı amaçlanmış. 8208 ABD'li 

yetişkinden 753'ünde yüksek PTH düzeyleri çıkmış. Makine öğrenimi metotları 

uygulanmış, algoritmaların arasında en yüksek AUC, %79 ile RF modelinde 

çıkmış. Bizim çalışmamızda D vitamin kullanılan modellerde en yüksek AUC %99 

ile GLM de çıkmıştı. Fakat D vitamini olmadan çalıştığımıza makine öğrenimi 

modellerinde ise en yüksek AUC bu çalışmada olduğu gibi %96 ile RF modeli 

olarak karşımıza çıktı.[131]  

Yapılan başka bir çalışmada kardiyovasküler hastalık, hipertansiyon, KBH 

ve diyabet hastalıklarının tahmin için makine öğrenimi yöntemleri kullanılmış. 

Fakat bu çalışmada bizim çalışmamızın aksine gelenek istatiksel modeli olan LR 

diğer makine öğrenimi modellerine göre bu hastalıkları tahmin etmede istatiksel 

olarak anlamlı bir farklılık göstermemiştir.[132] 
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Özellikle DT modeli, basitlikleri ve kolay yorumlanması nedeniyle hem 

teşhis hem de prognoz için popüler klinik tahmin araçlarıdır. Karar ağaçları 

genellikle klinisyenlerin hasta başında uygulaması için uygun bir yöntemdir. Bizim 

çalışmamızda da DT modeli PHPT tahmin etme de en iyi model olmuştur.[133] 

Yapılan başka bir çalışmada, klinik muayene özelliklerine dayalı olarak 

erken koroner arter hastalığı tanısı için bir model geliştirmede farklı makine 

öğrenimi algoritmalarının performansları karşılaştırılmış. Karşılaştırılan 

performans ölçütlerine göre, SVM %88 ile AUC ve F-ölçüm RF modeli %87 ile 

AUC ve F-ölçüme sahip en iyi iki model olarak çıkmış. Bizim çalışmamızda D 

vitamini kullanılmayan modellerde en yüksek AUC değeri bu çalışmada olduğu 

gibi %96 ile RF modelinde saptandı.[134] 

Literatürdeki bir çalışmada, acil servise başvuran yetişkin hastalardan 

alınan retrospektif elektronik sağlık kaydı verilerine dayanarak sepsisin erken risk 

tahminine yönelik modeller geliştirmek için makine öğrenimi algoritmaları 

kullanılmış. Bu çalışmada bizim çalışmamızda olduğu gibi makine öğrenimi 

modelleri, geleneksel tarama araçlarını kullananlara kıyasla acil hastalar 

arasında sepsis tanısını tahmin etmede daha üstün performans göstermiştir. 

Çalışmada LR, gradyan artırma, RF ve yapay sinir ağı olmak üzere 4 makine 

öğrenimi modeli kullanılmıştır. Ancak bizim çalışmamızda en iyi performanslar 

DT’de iken bu çalışmada DT kullanılmamıştır. Bu çalışmada en iyi performans 

gösteren model AUC %93.1 ile RF olmuştur. [135] 

Endokrinolojide yapay zeka uygulamaları giderek artmaktadır. Yapılan bir 

çalışmada tip 2 diabetes mellitus tarama ve teşhisi için makine öğrenimi 

yöntemleri kullanılan çalışmalar incelenmiş ve en sık uygulanan kullanılan 

yöntemler SVM ve NB algoritmaları olduğu saptanmıştır. Çalışmamızda her iki 

makine öğrenimi yöntemi PHPT tahmin için kullanılmış olup performansları orta 

düzeyde saptanmıştır. [136] 
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Literatürde yapılan bir çalışmada, makine öğrenimi algoritmalarının 

diyabetli kişilerde albüminürinin tanısında yardımcı olabileceğini göstermiştir. 

Makine öğrenimi algoritmalarının, LR gibi geleneksel istatistik yöntemleriyle 

karşılaştırıldığında, diyabetli kişilerde albüminürinin tanısında daha iyi 

performans göstermiştir.[137] Bizim çalışmamızda da PHPT tahmininde makine 

öğrenimi modellerinden fayda görüleceği ve LR gibi klasik istatistik modellerinden 

daha başarılı olabileceğini saptadık. 

Yapılan bir çalışmada tiroid hastalığı tahmin etme ve bu hastalıkları 

sınıflandırmak için makine öğrenimi modelleri kullanılmış. Bu çalışmada makine 

öğrenimi modellerinin performanslarına bakılmış. En iyi performans gösteren 

yöntem RF modeli olarak çıkmış. RF modeli %94.8 ile en yüksek doğruluk oranı 

saptanmış. Bizim çalışmamızda ise D vitamini kullanılan modellerde en yüksek 

doğruluk %91 ile DT modeli, D vitamini kullanılmayan modellerde ise doğruluk 

%92 ile yine DT modeli oldu. Bu çalışmada DT modeli kullanılmamıştır. [118] 

Literatürdeki bir çalışmada, tip 2 diyabet için risk faktörlerini belirlemek için 

erken tanı ve müdahaleyi kolaylaştırmaya ve ayrıca tıbbi maliyetleri azaltmaya 

yardımcı olabilmek amacıyla makine öğrenimi yöntemleri kullanılmış. Yapılan bu 

çalışmada DT modeli bizim çalışmamızda olduğu gibi en yüksek sensitivite olan 

model olmuş. En yüksek AUC değeriyle en iyi model performansını başka bir 

model vermesine rağmen tip 2 diyabet için ilk taramada DT modeli tercih edilmiş 

çünkü en yüksek sensitivite ve dolayısıyla tespit oranına sahip olmasıyla bu 

model çalışmada üstün kabul edilmiş.[138] 

Çalışmamızda D vitamin parametresini kullanmadan da PHPT tahmin 

etmeye çalıştık ve makine öğrenimi metotlarının performanslarını karşılaştırdık. 

D vitamini pratik hayatta hem pahalı bir tetkik olması ve her uzman tarafından 

istenememesi nedenle D vitamini olmadan tanı koymamızı kolaylaştırmak istedik. 

Literatürdeki yapılan başka bir çalışmada ise PTH parametresini çıkararak 

makine öğrenimi metotlarını kullanarak PHPT tahmin etmeye çalışmış. Bizim 

çalışmamızda ise her iki durumda DT modeli başarılı olurken, bu çalışmada da 

her iki durumda Bayes ağı modeli başarılı olmuştur.[130] 
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D vitamin eksikliğini tahmin etmek için de yapılan bir çalışmada da makine 

öğrenimi metotları kullanılmış. Bu çalışmaya 5106 yetişkin (50-84 yaş; %58 

erkek) katılmış. Çalışmada yaş, cinsiyet, sosyodemografik durum, tıbbi geçmiş, 

kullanılan ilaçlar, D vitamini kullanımı, yaşam tarzını içeren anket soruları ve 

serum albümin, kreatin düzeyleri bağımsız değişkenler olarak kullanılmış. Bu 

çalışma makine öğrenimi yöntemlerinin, D vitamin eksikliğini (25OHD<50 nmol/L) 

geleneksel istatiksel yöntemlerle benzer doğrulukta tahmin ettiği göstermiş. Fakat 

D vitaminin ciddi eksikliklerinde (25OHD<25 nmol/L), makine öğrenimi modelleri 

geleneksel istatistik modellere göre daha iyi performans gösterdiği saptanmış. D 

vitamin eksikliğinde (25OHD<50 nmol/L) çalışmada kullanılan beş makine 

öğrenimi modeli de benzer AUC değerleri saptanmış. D vitaminin ciddi 

eksikliklerinde ise (25OHD<25 nmol/L) en yüksek AUC değeri %93 ile lasso ve 

ridge regresyon düzeltmelerine dayanan elastik ağ modelinde saptanmış. [10]  
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6. ÇALIŞMANIN LİMİTASYONLARI 

Çalışmamızın bazı sınırlamaları mevcuttur. En önemli sınırlılıklarımızdan 

birisi veri sayısının kısıtlılığıdır. Primer hiperparatiroidizmi tahmin etmede makine 

öğrenimi metotlarında veri sayısının fazla olması tahmin etme olasılığımızı 

arttıracaktır. 

Çok sayıda makine öğrenimi yöntemi mevcuttur. Hastalıkların tanısı için 

yapılan çalışmalarda kullanılan yöntemler standart değildir ve birçok farklı yöntem 

kullanılmıştır. Ayrıca tahmin için kullanılan parametreler ve hastalıklarda 

birbirinden oldukça farklıdır. Bu durum kullanılan yöntemleri karşılaştırırken 

zorlanmaya yol açmaktadır. Ayrıca testlerin performansları da bazı çalışmalarda 

AUC bazı çalışmalarda doğruluk bazılarında F-ölçümü ya da sensitivite 

üzerinden yapılmaktadır. Bu durum kullanılan yöntemleri karşılaştırmaya 

zorlaştırmaktadır. 

Çalışmamızda PHPT tahmin etmek ve tanı koymayı kolaylaştırmak 

amacıyla yola çıkıldı. Bir sonraki hedefimiz yeni bir örneklemde modellerimizi test 

etmektir. Bu şekilde hasta sayımızı genişleterek hem modellerimizi test edecek 

hem de oluşan sonuçlarla modelimiz daha da güçlenebilecektir. İlerideki 

planlarımızdan biri de bir bilgisayar ara yüzü ile hasta ile ilk karşılaşıldığında 

PHPT riskini olasılık olarak vermesini sağlayan bir online bilgisayar program 

oluşturmaktır. 
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7. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Çalışmamıza göre makine öğrenimi modelleri klasik istatistik 

yöntemlerinden olan LR modelinden daha yüksek performans göstererek PHPT 

riskini daha iyi tahmin edebileceği ortaya çıktı. En iyi performans gösteren ve en 

yüksek oranda PHPT tahmin eden makine öğrenimi metodu DT modeli oldu. 

Klasik yöntem olan LR modeli ile PHPT riskini tahmin etme performansı ikinci en 

düşük model olarak karşımıza çıktı. 

Çalışmamızda D vitamini olmadan da PHPT tanısının makine öğrenimi 

yöntemleriyle başarılı bir şekilde saptanabileceğini gösterdik. Bu modeller 

arasında da en iyi performans gösteren yöntem yine DT modeli oldu. 

Makine öğrenimi yöntemleri tıp alanında kullanılması gereken 

yöntemlerdir.  Tanı koymada klinisyenlere çok fayda sağlayabilir. Bu nedenle 

makine öğrenimi yöntemleri ile ilgili daha fazla çalışma yapılmalıdır. 
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