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Cocukluk ¢aginda nadir goriilen idiyopatik hipoparatiroidizm ve bazal
gangliyon kalsifikasyonu birlikteligi: Fahr hastalig1

A rare clinical condition in childhood comorbidity of idiopathic hypoparathyroidism

and basal ganglia calcification: Fahr disease
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Abstract

Fahr disease, a rare progressive neurodegenerative disease,
is characterized by symmetrical intracranial calcifications
of  basal  ganglia, cerebellum,  thalamus  and
intraparanchymal  regions.  Although  the typical
presentation is at the adulthood, particularly 3rd to 4t
decades, extremely limited number of children with Fahr
diesease have been reported. In this case report a 9,5 year-
old female had been admitted to emergency service with
hypoclacemia due to idiopathic hypoparathyroidism then
diagnosed as Fahr disease is presented. In pediatric
patients presented with idiopathic hypoparathyroidism,
Fahr disease should be kept in mind in the differential
diagnosis and cranial imaging might be required.
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GIRIS

Tk olarak 1930 yilinda, ilerleyici nérolojik bulgulart
olan eriskin bir hastada tanimlanan Fahr hastalig,
bilateral simetrik intrakraniyal kalsifikasyon ve
noéropsikiyatrik semptomlarla seyreden ¢ok nadir bir
hastaliktir!.  Erkek/kadin  oramt  2/1  olarak
bildirilmistir. Etiyolojisi kesin olarak
bilinmemektedir. Kalsiyum ve fosfor metabolizma
bozukluklarina  bagli  olarak meydana geldigi
bildirilmesine ragmen kalsiyum, fosfor ve paratiroid
hormon seviyelerinde anormallik olmadan genetik
analiz ile tanimlanmis vakalar da vardir. Cocukluk
caginda ¢ok nadir gorilen Fahr hastaligy, siklikla
eriskinlerde 3. ile 4. dekadlar arasinda baglar ve

Oz

Fahr hastaligs; bazal ganglionlar, serebellum, talamus ve
beyin parankiminde cift tarafli simetrik kalsifikasyon ile
seyreden, nadir, progresif nérodejeneratif bir hastaliktir.
Hastalik genellikle eriskin yas grubunda, 3-4. dekadlarda
gorilmekle beraber, ¢ok nadir olarak cocukluk yas
grubunda da bildirilmistir. Bu olgu sunumunda acils ervise
idiyopatik hipoparatiroidiye bagh hipokalsemik
konviilzyonla bagvuran ve sonar Fahr hastaligi tanist alan
9.5 yasinda kiz hasta sunulmustur. Idiyopatik
hipoparatiroidi ~ saptanan  ¢ocuklarda, ¢ocukluk yas
grubunda ¢ok nadir gorilen Fahr hastaligi akilda tutulmali
ve bu olgulara gerekirse kraniyal goriintilleme yapilmalidir.

Anahtar kelimeler: Fahr hastaligi, hipoparatiroidizm,
intrakraniyal kalsifikasyon, cocukluk ¢cagt

otozomal dominant kaliimla geger?3.  Farkl
populasyonlarda degisik mutasyonlarin tanimlanmasi
genetik cesitlilige isatet eder. Fahr hastaliginda
kalsifikasyonlar tipik olarak bilateral ve simetriktir.
Asimetrik ya da unilateral kalsifikasyonlar Fahr
hastalig1 tanusindan uzaklastirir. Fahr hastaliginda,
klinik bulgular degiskendir. Tlerleyici mental hasar,
dizartri,  kisilik  degisiklikleri, = néro-psikiyatrik
davranis ve zihinsel islev bozukluklari, konvilsiyon
ve parkinson benzeri klinik tablo gorilebilir>S.

Bu makalede hipoparatiroidiye bagli hipokalsemi ile
basvuran ve Fahr hastali1 tanist konulan, daha 6nce
Fahr hastaligt ile birlikteligi bildirilmemis konjenital
pitozis ve sasiligi (exotrophia ve X-paterni) olan bir
olgu sunulmustur.
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9.5 yasinda kiz hasta acil servise 2 kez olan ellerinde
ve kollarinda kasilma sikayeti ile bagvurdu. Anne-
baba akrabaligt olmayan hastanin normal spontan
vajinal yolla evde dogdugu, dogum agirligi ve
kilosunun Olciilemedigi ancak goérinim  olarak
normal oldugu, dogum sonrast morarmasinin
olmadigi 6grenildi. Opykiisiinden atesli agir bir
hastalik, travma, anormal davranis, anormal
hareketler, idrarinda anormal renk ve koku
degisikligi, sarilik olmadigt 6grenildi. Normal fiziksel
ve mental gelisim gdsterdigi, anne, babast ve 5
yasindaki erkek kardesinin de bir sikayetinin
olmadig1 6grenildi.

Sekil 1. Olgunun kraniyal BT tetkikinde bilateral
bazal gangliyonlarda ve intraparankimal
kalsifikasyon

Antropometrik degerlendirmesinde boyu 144.2 cm
(+1.71 SD), viicut aguhgt 42.7 kg (+1.66 SD),
pubertesi Tanner evre-2 ile uyumlu idi. Hastanin
yapilan harici fizik muayenesinde pitozisin disinda
bir patolojiye rastlanmadi. Acil serviste yapilan
tetkiklerinde Ca: 6.2 mg/dl (8.8-10.8 mg/dl), P:
9.8mg/dl (4-7 mg/dl, ALP: 3281U/L (42-362 U/I),
Mg: 1.7mg/dl (1,8-2,6) saptanan hasta tetkik ve
tedavi ic¢in yatriddi Norolojik muayenesinde
meninjiyal irritasyon veya intrakraniyal basing artis
bulgulari, nérokutanéz bulgular saptanmadi. Hastaya
dilate fundus muayenesi de dahil g6z muayenesi
yapildi. Yiksek miyop astigmat olmasina ragmen
gormeleri tamdi. Kongenital pitozisi olan hastaya bir
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yil 6nce frontal askt cerrahisi uygulandigi 6grenildi.
Hastanin tim g6z hareketleri serbest olup X-paterni
ve eksotropi oldugu tespit edildi.

Hipokalsemi aninda alinan laboratuvar tetkiklerinde
patratitoid hormon (PTH): 14 pg/ml (N: 15-88
pg/ml), 25(OH) vitamin D: 15 ng/ml (N: >30) ve
idrar Ca/kteatinin orant: 0.032 saptandi. Diger
biyokimyasal incelemeleri normal olan hastanin
kraniyal bilgisayarli tomografisinde (BT) bilateral
bazal gangliyonlar, talamus intraparankimal
alanlarda, 6zellikle periventrikiiler beyaz cevherdeki
yaygin kalsifikasyon Fahr hastaligi ile uyumlu
bulundu (Sekil 2). Anne, baba ve kardesinin
kalsiyum, fosfor, alkalen fosfataz,

ve

magnezyum,
parathormon seviyeleri normal bulundu.

Intravenéz kalsiyjum glukonat ve oral kalsitriol
(2x0.50mcg) baglandi.  Eslik eden otoimmun
hastaliklar acisindan yapilan incelemelerde, tiroid
fonksiyon testleri, tiroid otoantikorlari, ¢élyak
antikorlari, ACTH ve kortizol dizeyleri normal
saptandi. Kemik vyast 10 yas ile uyumluydu.
Normokalsemi  saglanan hastanin  iv  kalsiyum
glukonat tedavisi tedrici olarak azaltlarak kesildi.
Oral kalsiyum ve kalsitriol tedavilerini ayaktan almak
ve kontrole gelmek tzere taburcu edildi. Kontrolde
hastanin kalsiyum: 10.3 mg/dl, fosfor: 5.6mg/dl,
ALP: 244U/l, PTH: 10pg/ml, Magnezyum:
1.7mg/dl saptandi ve oral kalsiyum tedavisi kesilerek
kalsitriol 0.5 mcg 2x1 devam edildi. lerleyen
takiplerinde  biyokimyasal  degerlerin
sinirlarda oldugu gorildu.

normal

TARTISMA

Fahr hastaligi, en stk hipoparatiroidi olmak tzere
psédohipoparatiroidi ~ ve  hiperparatiroidi  gibi
kalsiyum metaboloizmasi bozukluklarinda
olabilecegi gibi etiyolojisinde enfeksiyéz hastaliklar,
tuberoskleroz, sistemik lupus eritematozus, ¢6lyak
hastaligi,  hipoksik  dogum,  karbonmonoksit
inhalasyonu ve kafa travmasi gibi
bulunmaktadir.  Genellikle otozomal
gecislidir, ancak sporadik vakalarda olabilir.
1diopatik Fahr  hastaliginin, bazt  vakalarda
kromozom 14q deki “Idiopathic Basal ~Ganglia
Calcification 1 (IBGCT)” gen lokusuyla iliskili
olabilecegi  bildirilmistit>}. SLC20A2  genindeki
heterozigot mutasyonlarin  sorumlu  tutuldugu
yayinlar mevcuttur. Bilgisayatl beyin tomografisi en
o6nemli tant metodudur. Intrakraniyal
kalsifikasyonlar putamen, kaudat ntkleus, internal
kapstl, dentat ntkleus, talamus ve serebellumda

nedenler
dominant
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stktir. En  fazla da globus pallidusta gorilir.
Kalsifikasyonlarin ~ simetrik  olmast en 6nemli
ozelligidir’.  Olgumuzda da  bilateral  bazal

gangliyonlar, talamus ve intraparankimal alanlarda
Ozellikle periventrikiller beyaz cevherde yaygin
kalsifikasyonlar saptand: (Sekil 2).

Literatirde cocuk olgular ¢ok nadir olarak rapor
edilmistir>. Beyindeki kalsiyum depositleri genellikle
semptomlarin  bagladigt 3. dekattan 6nce baglar
ancak ¢ocukluk ¢aginda da semptomlarin géraldiagu
olgular bildirilmistir. Tlerleyen yasla birlikte kalsiyum
depositleri de artar*8. Etkilenen olgularda, ¢ocukluk
déneminde  kore-atetoik  harcketler,  yetiskin
dénemde ise iletleyici mental yetersizlik, demans,
davranis bozukluklari, kisilik degisiklikleri, bilissel
yetersizlikler ve hatta suur degisiklikleri goriilir®.
Bizim  vakamizda  higbir  nérolojik  veya
noéropsikiyatrik bulgunun olmamasi hastaligin erken
doénemlerinde tant almasina bagland.

Fahr hastaliginda, prognoz degiskendir ve 6ngérmek
zordur. Yas ve beyindeki kalsiyum depozitleri ile
nérolojik  bulgular arasinda dogrudan bir iliski
yoktur. Fahr hastaliginda, mineral depolanmalari
beyaz maddedeki kiiciik kapiller ve kiiciik damarlara
6zgl olma egilimindedir. Kalsifikasyonlar endotel ve
stromal vaskiler damarlarin yanisira interstisiyumu
da kapsar. kalsifikasyonlarin olusmasina katkida
bulunan diger faktorler kalsiyum metabolizmasi
bozukluklart ve lokal inflamatuvar sireclerdir®s.
Kalsiyum depolanmasinin ilk 6nce damatlarin dis
katmaninda oldugu, ardindan intimal alana yayilip en

sonunda kraniyal mikrodamarlarda obliterasyon
goruldigi  ¢esitli  caligmalarda  g6sterilmigtir!®.
Kalsiyum  fosfat  elementlerinin = olusturdugu

hidroksiapatit kristallleri kadar demir, bakir ve sistein
gibi elementlerin de biriktigi gosterilmigtir!”.

Hipoparotiroidizm, iyatrojenik nedenlere (tiroid ve
paratiroid cerrahisi, ilaclar, radyasyon), otoimmun
nedenlere veya infiltratif hastaliklara baglt olarak
paratiroid bezinin hasar gérmesi sonucu olusabilir!!.
Effektor organlarda PTH sekresyonuna anormal
yanit verilmesi de hipoparatiroidiye sebep olabilir.

Ancak  hipoparatiroidizme  baglt  intrakraniyal
kalsifikasyonun ~ mekanizmast  bilinmemektedir!2.
Hipoparatiroidizmin ciddiyeti ~ ile serebral

kalsifikasyonun derecesi arasinda bir iligki yoktur.
Hipokalseminin siiresi uzadikc¢a, bazal ganglion
kalsifikasyonuna rastlanma stkligi artar. Kalsiyum ve
D  vitamininin  yerine konulmasi  metabolik
bozuklugu diizeltir ve klinik progresyonu geciktirir!3.
Hipoparatiroidizm nérolojik agidan, esas olarak

233

Cocuklarda Fahr Hastaligt

semptomatik veya latent tetani veya ndbetler ile
seyreder. Bizim hastamiz hastaneye ellerinde ve
kollarinda kasilma sikayeti ile bagvurmus ve biling
kayb1  kaydedilmemistir. ~ Yapilan  tetkiklerde
hipokalsemi ve hiperfosfatemi olmasmna ragmen
PTH diizeyinin artmamis olmast yetersiz PTH yanitt
olarak  degetlendirilerek  hipoparatiroidi  tanist
konuldu. Intravensz kalsiyjum glukonat ve oral
calcitriol baglanmis ve takibinde kalsiyum seviyesi
normal diizeye gelince kalsiyum laktat ve calcitriol ile
tedaviye devam edilmistir. Kontrolde hastanin
kalsiyum replasmani kesildikten sonra kalsiyum,
fosfor, mg, ALP, PTH dizeyleri normal seyretti.
Hastamizda 6l¢tlen 25 (OH) vitamin D diizeyi de
distik olmakla beraber, hipokalsemi aninda 6l¢tlen
PTH cevabinin olmamasi ve fosfor yiiksekligi, klinik

tablodan vitamin D eksikliginin degil
hipoparatiroidinin sorumlu oldugunu
disundurmustir.

Fahr hastaliginin  etiyopatogenezinden —sorumlu

genetik bozuklugun bulunabilmesi i¢in daha ileri
arastirmalara  gerek vardir. Genetik caligmalar
hastaligin  erken tanust ve tedavisi, dolayisiyla
progresyonunun 6nlenmesini saglayabilir. Hastaligin
standart bir tedavisi yoktur. Tedavi semptomlara ve
bulgularin  6zelligine  gére  bireysel  olarak
diizenlenmelidir!*.

Sonu¢ olarak, idiyopatik hipoparatiroidiye baglt
hipokalsemik konvulzyonla basvuran olgumuza Fahr
hastaligt tantst konuldu. Ekstrapiramidal sistem
bulgulart olmasa bile idiyopatik hipoparatiroidi
saptanan cocuklarda, cocukluk yas grubunda cok
nadir gorilen Fahr hastaligi akida tutulmali ve bu
olgulara gerekirse kraniyal goriintiileme yapilmalidir.
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