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OZET

Serum kalsiyum diizeyi 6l¢iimiiniin giderek daha yaygin kullanildig1 giiniimiizde herhangi bir belirti, bulgu
olmaksizin primer hiperparatiroidizm tanisi alan olgularin sayis1 artmaktadir. Cogu zaman higbir klinik bulgu
vermeyen bu hastaliin medikal ve cerrahi tedavi yaklagimlari acgisindan degisik goriisler yaymlanmaktadir. Bu
derlememizde asemptomatik hiperparatiroidizm tanis1 konulan hastalara endokrinolojik acidan tedavi yaklasimi
Ozetlendi.

Anahtar Kelimeler: Hiperkalsemi, asemptomatik hiperparatiroidizm, medikal tedavi

Endocrinological Approach to the Asymptomatic Primary
Hyperparathyroidism

ABSTRACT

Primary hyperparathyroidism (PHPT) diagnosis were increased in recent years due to increase measurement of
serum calcium without any signs and symptoms of hypercalcemia. There are different medical or surgical
treatment approaches in silent or asymptomatic PHPT. In our summary, we reviewed the endocrinological

treatment approaches to the asymptomatic PHPT.
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GIRIS

Primer hiperparatiroidizm (PHPT)
paratiroid bezlerinden otonom olarak asir
parathormon (PTH) salgis1 sonucunda gelisen
hastalik tablosudur. PHPT insidansi gerek
erkekte gerekse kadinda 50 yasindan sonra
artar, kadinlarda 2-4 kat daha fazla goriiliir.
Serum kalsiyum diizeyi oOlglimiiniin giderek
daha yaygin kullanildigi giiniimiizde herhangi
bir belirti, bulgu olmaksizin tani alan olgularin
sayis1 artmaktadir (1). PHPT’nin % 80-
85’inden tek paratiroid adenomu, % 10-
15’inden paratiroid hiperplazisi, % 2-3’linden
birden fazla paratiroid adenomu, % 1’inden
paratiroid karsinomu sorumludur (2,3). NIH
(National Institutes of Health) konsensus
panelinde PHPT olgulart semptomatik ve
asemptomatik  olarak  ikiye  ayrilmistir.
Semptomlar hiperkalsemiye sekonder olusan
asikar kemik hastaligi, bobrek taglar1 ve
nonspesifik gastrointestinal, kardiyovaskiiler
ve noromiiskiiler disfonksiyonu icerir (4).
PHPT tanist serum kalsiyum yiiksekligi ile
beraber uygunsuz PTH yiiksekligi ile konur
(4,5).

Asemptomatik hiperparatiroidi
hastalarinda serum kalsiyumu hafif yiiksek,
PTH normalin 1,5-2 kati1 kadar yiiksek ya da

kalsiyum diizeyi ile uyumsuz olarak normalin
ist smirina yakin olabilir (6). Radyografide
iskelet  tutulumu  hemen  hemen  hig
saptanmazken, kemik dansitesinde azalma
goriilebilmektedir. Kemik dansitesinde azalma
en fazla kortikal kemikten olusan radius distal
1/3 kismindadir . Asemptomatik
hiperparatiroidi hastalarinin % 20’sinde bobrek
taglar1, bobrek tutulumu ya da proksimal kas
glicsiizliigline ait semptomlar goriilebilir (8,9).
Baz1 hastalarda giicsiizliikk, cabuk yorulma,
entellektiiel kiintliik ve depresyon bildirilmistir
(10,11).

Asemptomatik hiperparatiroidi
vakalarimda daha az siklikta normal serum
kalsiyumu ile birlikte artmus PTH seviyeleri
goriilebilmektedir. Bu durumun tanisi sekonder
parathormon yiiksekligi yapacak bir nedenin
olmamasi ve serum 25-hidroksivitamin D
diizeyinin normal sinirlarda olmasi ile konur.
D vitamini eksikliginin sik oldugu iilkelerde,
D vitamini eksikliginin PHPT ye bagl serum
kalsiyum konsantrasyonundaki artist
maskelemesine bagli olarak normokalsemik
hiperparatiroidi goriilme siklig1 artmaktadir (6).

Literatiirde normokalsemik hiperpara-
tiroidi ~ vakalarinin  takip  sonuclarinin
bildirildigi c¢aligmalar yaymlanmigtir. 32
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hastanin incelendigi bir ¢aligmada 12 hastaya
operasyon uygulanmis. Cerrahi uygulanmayan
20 hasta ortalama 4 yil takip edilmis, serum
kalsiyum ve 24 saatlik idrar kalsiyum
atilimlarinda anlamli bir artis gézlenmemis.

Hastalarin hicbirinde hiperkalsemi
saptanmamis. Mevcut sonuclar 1s1ginda bu
calismanin yazarlari normokalsemik

hiperparatiroidinin hiperkalsemik hastaligin
onciisii  olmadigin1  savunmaktadirlar (12).
Farkli goriis olarak normokalsemik vakalarin
hiperparatiroidinin erken doénemi oldugunu
savunanlar da vardir. Bu teoriyi destekleyen
caligmalardan birinde, 22 normokalsemik hasta
1 yil izlenmis ve 3 hastada hiperkalsemi
gelistigi  gorilmis (13), normokalsemik
hiperparatiroidili 37 hastanin, ortalama 3 yil
izlendigi baska bir calismada ise 7 hastada
hiperkalsemi gelistigi bildirilmistir (14).
Asemptomatik hiperparatiroidide
cerrahi 2002 NIH konsensus panelinde
belirlenen kriterleri (Tablo-1) tasiyan hastalara
onerilmelidir (4). Cerrahi tedavi kriterlerini
tagimayan hastalarin takibi ile ilgili 2002 NIH
konsensus oOnerileri tablo-2’de gdriilmektedir

4.

TABLOLAR

Tablo-1: PHPT de Cerrahi Tedavi
Endikasyonlari

Asemptomatik hiperparatiroidi

Serum kalsiyumunun referans degerinin 1
mg/dl tistiine ¢ikmasi

Belirgin hiperkalsitiri > 400 mg/giin

Vertebra, femur ya da 6nkolda KMD T
skorunun -2,5’den kii¢iik olmasi

Herhangi bagka bir neden olmaksizin kreatin
klirensinde %30°dan daha fazla azalma

< 50 yas hastalar

Tablo-2: Cerrahi Uygulanmayan
Asemptomatik Hiperparatiroidi
Hastalarinda Takip Onerileri

Serum kalsiyum konsantrasyonu
Her 6 ayda bir dl¢lilmeli

24 saatlik idrar kalsiyum atilim
Onerilmiyor

Serum kreatinin konsantrasyonu
Yilda bir dlgiilmeli

Kreatinin klirensi

Onerilmiyor

Kemik mineral yogunlugu
Yilda bir, 3 bolgede 6l¢iilmeli
Abdominal radyografi
Onerilmiyor

Asemptomatik PHPT Hastalarinda Medikal
Tedavi

PHPT medikal tedavisinde &strojen
replasman tedavisi (Ostrojen, progesteron,
selektif Ostrojen reseptdr modiilatérii (SERM):
raloksifen), kalsitonin, bifosfonatlar
(alendronat, risedronat, etidronat) ve
kalsimimetik ajanlar kullanilmistir (15,16).

Alendronat  ¢alismalarda en  sik
kullanilan  bifosfonattir,  etkisini  kemik
dongiisiinii yavaslatarak ve iiriner kalsiyum
atilimin1  azaltarak gosterir. Bir calismada
alendronatin kemik mineral yogunlugunu
plaseboya kiyasla lomber vertebralarda % 6.9,
kalgada % 3.7 anlamli olarak arttirdig:
gosterilmis (17). Bu c¢aligmada bazal serum
kalsiyum, PTH ve idrar kalsiyum atiliminda
anlamli degisiklik gosterilmemis. iki yil siiren
ve 32 PHPT hastas1 ile yapilan baska bir
caligmada lomber kemik mineral yogunlugu
alendronat tedavisiyle belirgin diizelme
gosterirken, kalca ve Onkolda anlamli fark
bulunmamistir. Serum kalsiyum ve PTH
diizeylerinde de g¢aligmanin sonunda anlamli
fark gézlenmemistir (18). Chow ve arkadaslari
da buna benzer sonuclar bildirmisler; lomber
vertebra ve femur boynunda kemik mineral
yogunlugunda alendronat tedavisiyle belirgin
diizelme saptanmistir. Bir yil sonunda serum
kalsiyum diizeyinde azalma goriiliirken, PTH
seviyelerinde fark bulunamamustir(19).

Ostrojen tedavisi ile serum kalsiyumu
diisiirdiigli bildirilmistir. Uzun siireli dstrojen
kullanimindaki ¢ekinceler nedeni ile kemik
dongiisiinii ve kemik resorbsiyonunu azaltan
selektif raloksifen daha cok Onerilmektedir.
Raloksifen  kemik  dokusu ve lipid
metabolizmasmda o ve [ Ostrojen
reseptorlerine parsiyel agonist etki gosterirken,
meme dokusu ve uterusta a ve P Ostrojen
reseptorlerine parsiyel antagonist etki gosterir
(15,20). Zanchetta ve Bogado PHPT’li
postmenapozal 3 bayanda yaptiklar1 ¢alismada
raloksifen tedavisinin 12. aymda total serum
kalsiyum diizeyinde 1 mg/dl diisiis oldugunu,
iiriner kalsiyum atiliminda ve spesifik kemik
doniisiim belirteglerinde de bazal degerlere
gore azalma oldugunu gostermislerdir. PTH
diizeylerinde 6. ayda azalma gdriilmiis ancak
12. ayda tekrar bazal degerlere ¢iktig1
gozlenmis (20). Postmenapozal PHPT’li 18
kadinda yapilan plasebo kontrollii baska bir
calismada 8 haftanin sonunda benzer sonuglar
bulunmus. Tedavi kesildikten 8 hafta sonra ise
serum kalsiyum diizeyinin ve spesifik kemik
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dontisim  belirteglerinin  bazal  diizeylere
geldigi gosterilmis (21).

Kalsimimetik ajan olarak cinekalset
denenmis, hem serum kalsiyum hem de PTH
diizeylerinde anlaml diisme  yaptigi
gosterilmistir (22). Bu caligmalardaki hasta
sayilar1 ve takip siireleri kisitl oldugu icin
medikal tedavi heniiz cerrahiye alternatif
degildir.

Sonug¢ olarak asemptomatik PHPT
hastalarinda medikal tedavi diisiiniilen
hastalarda bisfonatlar (alendronat veya
risedronat) ile SERM  (Raloxifene)
tedavileri 6n planda diisiiniilmelidir.

Son  yillarda eger calisilan
merkezde paratiroid ameliyatlar1
konusunda deneyimli cerrah varsa bu
hastalarin uzun stireli izlemden =ziyade
ameliyat edilmesi yoniinde goriisler agir
basmaktadir.
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