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Ozet

Tiroid ve paratiroid hastaliklari toplumda ¢ok yaygin olarak gézlenmektedir. Laboratuar tetkiklerinin gelismesi ve
giderek daha da yaygin kullanimi ile iligkili olarak tiroid ve paratiroid hastaliklari daha kolay tani almaktadir. Tiroid
ve paratiroid hormonu néromuskuler sistem tzerinde ¢esitli etkiler sergiler. Tiroid ve paratiroid hastaliklari sik
rastlanan santral ve periferal sinir sistemi, kas-iskelet sistemi ve mental fonksiyonlari etkileyen reverzibl nérolojik
bulgular ile karsimiza gelmektedir. Hipertiroidi varliginda muskuler ve ndrolojik belirtiler hastaligin basvuru
yakinmalarindan biri olabilir. Néromuskuler semptomlarin sikhgi veya agirligi oldukga degiskendir ve genellikle
hipertiroidinin derecesi ile iligkilidir. Tirotoksikozlu bir hasta miyopati, spastisite ve gesitli psikiyatrik belirtiler
ile basvurabilir. Tam tersine tiroid hormon yetersizligi durumunda da ayni sekilde kas gug¢sizlugl, kaslarda
sertlesme, kramplar, cabuk yorulma yaygin olarak hareket bozukluklari gzlenebilir. Hiperparatiroidiye sekonder
gelisen kronik hiperkalsemi durumunda psikiyatrik ve kognitif semptomlara ek olarak reverzibl bir miyopati eslik
edebilir. Kalsiyum yetersizligi ise néromuskuler irritabilite, parestezi ve tetaniye yol agabilir. Tiroid ve paratiroid
ile ilgili endokrinolojik hastaliklar ndromuskuler sistem belirtileri nedeni ile yanliglikla néroloji, psikiyatri, fizik
tedavi veya ortopedi kliniklerine bagvurabilmekte, eger uygun tani konamazsa tedavide gecikme ortaya
cikmakta ve hastalar yanlis tedaviler alabilmektedir. Bu derlemenin amaci tiroid ve paratiroid hastaliklarinda
en sik rastlanan norolojik ve muskuler sistem bulgularinin 6zetlenmesi ve bu bulgularin varliginda tiroid ve
paratiroid hastaliklarinin ayirici tanida akilda tutulmasi gerekliligidir.
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Abstract

Thyroid and parathyroid disease is widely observed in the population, and they are diagnosed more easily
related with the developing of the laboratory methods and their widespread usage. Thyroid and parathyroid
hormone exert various effects on neuromuscular system. Common thyroid and parathyroid disorders present
with reversible neurologic signs and symptoms affecting the central and peripheral nervous system, musculature,
and mental function. In the presence of hyperthyroidism, muscular and neurological symptoms may be the
presenting clinical complaints of the disease. The frequency and severity of neuromuscular complications
vary considerably and are probably related to the degree of hyperthyroidism. Patients with thyrotoxicosis may
have myopathy, spasticity and multiple psychiatric symptoms. On the contrary, a deficiency of thyroid hormone
also causes muscle weakness and may be accompanied by reversible muscle hypertrophy, contractures,
fatigue or movement disorders. The chronic hypercalcemia that develops secondary to hyperparathyroidism
produces many psychiatric and cognitive symptoms, as well as a reversible myopathy. Calcium deficiency
leads to neuromuscular irritability, paresthesias, and tetany. The patients who have symptoms regarding thyroid
and parathyroid disease frequently attend to neurology, psychiatry, physical rehabilitation and orthopedics
outpatient clinics mistakenly because of neuromuscular system findings, and if the patients are not evaluated
and diagnosed appropriately, treatment is delayed or the patients can receive improper treatment. The purpose
of this review is to summarize the most common neurological and muscular system findings in thyroid and
parathyroid disease and in the presence of these findings, thyroid and parathyroid disease should be kept in
mind for differential diagnosis.

Pam Med J 2013,;6(2):108-117

Key words: Neuromuscular system findings, thyroid-parathyroid

Gilizide Gonca Oriik

Yazisma Adresi: Katip Celebi Universitesi, Atatiirk Egitim Ve Arastirma Hastanesi, izmir
e-mail: goncaoruk@gmail.com

Gonderilme tarihi: 10.12.2012 Kabul tarihi: 25.04.2013

108



Pamukkale Tip Dergisi 2013,;6(2):108-117

Oriik ve ark.

Hipertiroidi

Kaslarla ilgili semptomlar hafif bir kas
glgsuzligunden derin bir kas zayifligi ve atrofiye
kadar degisen derecelerde mevcut olabilir.
Kas glgsuzligu fizik muayenede uygulanan
bazi testler igin temel olusturmaktadir. Eger
sandalyede oturan bir tirotoksik hastadan bir
bacagini duz ve horizontal pozisyonda tutmasi
istenirse 25-30 saniye slUre bunu yapabilir.
normal insanlar bu pozisyonu 60-120 saniye
sure ile devam ettirebilir. Topuk Uzerinde durma
ve basamak ¢ikma gibi hareketler ile normalde
belirgin olmayan kas glgsuzligl daha belirgin
hale gelebilir. Kas katiliminin daha agir oldugu
hallerde kas atrofisi de tabloya eslik eder.
Temporal ve interosse6z kaslar en ¢ok etkilenir,
az vakada tim iskelet kaslar etkilenmis
olabilir, bazen tablo c¢ok ilerleyip progresif
muskuler atrofiyi taklit edebilir ya da polimiyozit
ile karistirllabili.  Genellikle mevcut olan
persistan ince tremor bozulmus olan nérolojik
fonksiyonlara baghdir. Fasikulasyonlara ¢ok
sik rastlanmaz. Siklikla ellerde, bazen ayaklar,
cene, dudaklar ve dilde de gozlenir. Kas
gevsemesi artmig, refleks zamani kisalmistir.
Elektromiyogram bir cok vakada normaldir.

Hipertiroidi nedenlerinden biri olan tirotoksik
periyodik paralizi ender ancak korkutucu bir
acil durumdur. Daha ¢ok erkeklerde saptanir,
tedavi edilmemis hipertiroidi semptomlari ile
birlikte hastalar gece ya da sabah flask paralizi
ile uyanir. Tipik olarak 6ykude yodun ekzersiz,
ve/veya yuksek karbohidrat igeren bir 6gin
alimi mevcuttur. Paralizi alt ekstremitelerden
baslayarak yukari dogru ilerler, tst ekstremiteler
de tabloya eklenir. YUz ve solunum kaslari
genellikle korunmustur. Proksimal kaslar distal
kaslara gore daha cok etkilenir. Barsak ve
mesane gibi duysal fonksiyonlar bozulmamistir.
Derin tendon refleksleri baskilanmig veya yoktur.
Birlikte olabilen hipokalemiye bagli olarak tablo
kardiyak artimi ile komplike olabilir [1].

Kemiklerin  réntgen ile incelenmesinde
siklikla  dekalsifikasyon belirtileri  gdzlenir.
Mikrodansitometri ile tim yasarda ve her ikKi
cinsiyette de bu durum mevcuttur. Tiroid hormon
dizeylerinde hafif artiglarda dahi hastalarin
kemik kaybettigi gosterilmistir. Ozellikle hormon
replasman tedavisi almayan postmenapozal
bayanlarda bu durum daha belirgindir. Uzun
yillardir tirotoksikoz dykusu olan bireylerde agir
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ve prematlr osteoporoz tablosuna rastlanabilir.
Kronik  olarak tirotoksik  postmenapozal
bayanlarda en sik karsilasilan tablo ise vertebra
¢okme kiriklaridir ancak laboratuar tetkiklerinin
daha yaygin kullanimi, erken tani ve tedavi
ile frakturler artik ¢ok sik godzlenmemektedir.
Tedaviden sonra iskelet kitlesi artar, ancak geng
hastalarda dansite dizelirken yasl bireylerde
dizelmez [2]. Yapilan g¢alismalar da daha g¢ok
kadinlarda tiroid hormonlarinin kemik dansitesi
Uzerindeki etkilerini arastiriimis, fakat erkeklerde
de hafif zararh etkileri olabilecegi gosterilmistir
[3]. Hipertiroidinin  kemik frajilitesine yol
actigini ispatlayan 289 calismay! igeren bir
metaanalizde, tedavi edilmemis hastalarda
fraktr riskinin arttigi, hipertiroid hastalarda
kemik dansitesinin azaldigi ve tedaviden sonra
normale dondugu gosterilmigtir [4].

Omuz ekleminde periartrit (subakromiyal
bursit) bazi durumlarda tirotoksikoz seyrinde
g6zlenebilir. Lineer kemik blytumesi ¢ocuklarda
hizlanmistir. Epifiz kapanma zamani hizlanmis
ve kemik yagsi kronolojik yastan ileri olabilir.
Kemik kalsiyum ve kollajen dongusu hizlanmistir
. Tirotoksik hastalarda histolojik olarak artmis
osteoklastik aktivite, fibrozis ile birlikte osteitis
fibrozayr animsatan bir gorinim mevcuttur,
osteoblast sayisi da artmistir. Tetrasiklin ile
yapilan  histomorfometrik c¢alismalar hem
spontan hipertiroidi de hem de asirn dozda
tiroid hormonu ile tedavi edilen kadinlarda
hizlanmis kemik rezorbsiyonu ve formasyonunu
goOstermigtir [5]. Kemik biyopsi drneklerinde
osteoporozun ince trabekulleri gézlenir. Serum
kalsiyum duzeyi genellikle normal olmakla
birlikte, bazen ylkselip bulanti kusmaya yol
acabilir, ender olarak renal hasar olusturabilir.

Serum osteokalsin diizeyi hormon duzeyleri
ile paralel olarak artmistir. Alkalen fosfataz (AF)
duzeyi yukselmis olabilir, kemik ve karaciger
izoenzimleri esit dagihm gosterir. Kalsiyum
ve AF duzeylerindeki degisiklikler serum
T3 dulzeyleri ile korele seyreder. Tedaviden
sonra AF dizeyleri artmaya egilimlidir, iskelet
onarimina bagh olarak, kemik izoenzimleri
baskin hale gecer [6]. Fekal ve Uriner kalsiyum
atihmi anlamh olgclide artmistir, ancak renal
tas olusumu ender olarak gdzlenir. Bu
durum ayni zamanda kalsiyumu stabilize
eden kolloid artisinin da artmis olmasindan
kaynaklanmaktadir. Uriner hidroksiprolin ve
dipiridinolin ¢apraz baglari da artmistir, tedavi
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ile birlikte normal sinirlar igerisine doner [5].
Serum karboksi-terminal-1-telopeptid ve serum
osteokalsin dizeyleri ve Uriner osteokalsin
atilimi ayni sekilde artmistir, tedavi ile normale
doner [7]. Serum fosfor diizeyi normal sinirlar
icerisinde veya baskilanmistir. Renal fosfor
rezorbsiyonu normal veya yukselmistir . Bazi
goézlemler hiperparatiroidi varligini akla getirse
de, degisiklikler tiroid hormonunun direk
metabolik etkilerini yansitmaktadir ve paratiroid
bezleri histolojik olarak normaldir. Hatta PTH
dizeyleri yukselmis kalsiyum dlzeylerine yanit
olarak hipertiroidide baskili olmaya egilimlidir.
1,25-dihidroksi vitamin D3 dizeyleri normalin
%40 altindadir [8]. Hipoparatiroidiye 6zgu
olan fraksiyonel tubdler rezorbsiyondaki artis,
azalmis PTH duzeylerine baglh olarak ayni
sekilde tirotoksikozda da gdzlenir.

Hiperkalsemi tiroid hormonunun kemik
metabolizmasi Uzerindeki direk etkisine bagh
gibi gbziukmektedir ve barsakdan kalsiyum
emilimi genellikle azalmistir.  Kemikte hem
katabolizma hem de anabolizma hizlanmistir.
Negatif kalsiyum dengesi bazen kalsiyum
uygulamasi ile duzelebilir. Bazi hastalarda
propranolol tedavisi ile hiperkalsemi normale
donebilir. Tirotoksikozun yol actigi osteopenide
pamidronat ve kalsitonin uygulamasi ile kemik
dongusl azaltilabilir [9].

Anksiyete, ajitasyon, huzursuzluk, disfori,
uykusuzluk, depresyon ve psikoz hipertiroidi
ile birlikte gbzlenen davranig problemleridir.
Hipertiroidili  hastalar yanlislikla psikiyatri
polikliniklerinde bipolar bozukluk ve anksiyete
bozuklugu tanilarini alabilmektedirler.
Hipertiroidili bir hasta grubunda yapilmis bir
prospektif galismada %14 hastada his kaybi ve
parestezi, %19 hastada ayak bilegi refleksinde
baskilanma ile birlikte distal duyu bozuklugu
gOsterilmistir. Tedavi ile duysal bozukluklar yedi
ay icerisinde gerilemistir [10]. Hipertiroidinin
ender gdzlenen bir belirtisi de koredir, bazen
basvuru semptomu olabilir, tipik olarak 40
yasindan once ortaya cikar, beta blokerlere
iyi yanmt verir, Otiroidizme ulasildiginda
kendiliginden duzelir [11]. Fokal ya da jeneralize
ndbetler ender olmakla birlikte tirotoksikoza ait
hastaneye basvuru nedenlerinden biri olabilir.
Bir seride tirotoksikoz tanisi ile hastaneye
yapilan basvurularin % 9'da nébet saptanmistir
[12].

Hipotiroidi

Primer hipotiroidinin en sik rastlanan
nedeni otoimmunitedir (Hashimoto tiroiditi).
Kadinlarda yilda 3.6/1000 kisi, erkeklerde
0.8/1000 kisi gozlenir. Diger nedenler arasinda
santral hipotiroidi (pitliter adenom, Sheehan
Sendromu), postpartum tiroidit, ilaglara bagl
(lityum), iyot yersizligi yer alr. Miyalji, kas
glgsuzIligu, kaslarda sertlesme, kramplar,
¢abuk yorulma yaygin olarak gdzlenmektedir
[13]. Hipotiroidili hastalarda olusan bir prospektif
kohort c¢alismasinda %79 hastada kas
disfonksiyonunu duslindliren kas yakinmalari
g6zlenmigtir, proksimal miyopati en sik rastlanan
bulgulardan biridir ve manuel yoldan yapilan
kas gucu testinde bir ya da daha fazla kas
grubunda zayiflk %38 hastada gozlenmistir.
Norofizyolojik testlerde %33 hastada miyopatik
degisiklikler  saptanmis, serum  kreatinin
kinaz (CK) %37 hastada yilksek olarak
bulunmus, ancak gugsuzlik ve CK, TSH, T3,
T4 dizeyleri arasinda herhangi bir korelasyon
gosterilememistir  [14]. Hiperkolesteroleminin
tedavisinde kullanilan statinler  hipotiroidiye
bezer sekilde kas semptomlarina yol acar,
ayni zamanda CK dizeylerini yukseltebilirler.
Hipotiroidi hem CK ylksekligi hem de
hiperkolesterolemi ile birlikte seyretmesi nedeni
ile, hiperkolesterolemik hastalarda statin
baslamadan 6nce tiroid fonksiyon testleri ve CK
dizeylerinin bakilmasinda yarar vardir.

Hipotiroidi semptomlari soguga maruz
kalmakla daha da artar. Cerrahi ya da 131
radyoaktif iyot tedavisi sonrasinda ani bir
sekilde hipotiroidinin baglamasi ile ayni sekilde
semptomlar belirginlesir. Mitokondrial oksidatif
metabolizmanin bozulmasi bu yakinmalar icin
bir biyokimyasal substrat olusturur. Istirahat
eden kasta inorganik fosfat/ATP oraninin
artmasi ve iglev gdren hipotiroid kasta
fosfokreatinin dizeyinde O6nemli bir azalma
olmasi kontrollere gére intrasellller pH’da daha
fazla digsmeye yol acacaktir [15]. Miksédemde
g6zlenen elektromiyogram normal olabilir ya da
miyotoni ve diger kas hastaliklarinda gézlenen
degisikliklerden farkli bulgular sergileyebilir.
Polifazik aksiyon potansiyelleri, hiperirritabilite,
tekrarlayan desarj, disuk voltaj, kisa sureli motor
Unite potansiyelleri tarif edilmistir. Jeneralize
muskuler hipertrofi, kolay yorulma, hareketlerde
yavaslama bazi kreten, miksédemli cocuklarda
(Kocher-Debré-Sémélaigne  sendromu) ve
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erigkinlerde (Hoffmann sendromu) gdzlenir. Bu
hastalarda miyotoninin klasik elektromiyografik
bulgular gézlenmez.

Hipotiroidide  gbzlenen miyopati bazi
hastalarda  kaslarda  hipertrofi  gelismis
olmasina ragmen gugsuzlik ile birliktedir.
Artmis kas volimu ile birlikte kronik hipotiroid
miyopati ender olarak tuzak sendromlarina yol
acar [16]. Kas kontraktilitesindeki intrensek
degisikliklere bagh olarak refleks kontraksiyon
ve relaksasyon zamani uzamistir. Sinir ileti
zamani da ayni sekilde uzamistir. Refleks
relaksasyon zamani gecikmigtir ve hastaliga
O0zgundlr. Kas gevsemesinde hiz kisitlayici
basamak sarkoplazmik retikulum tarafindan
kalsiyum reuptake’dir. iskelet kasinda bu islem
kalsiyum ATPaz icerigine bagimhdir. Kalsiyum
ATPaz aktivitesindeki azalma hipotiroidinin en
sik rastlanan klinik belirtilerinden biri olan derin
tendon reflekslerindeki gecikmeyi agiklar .

Lif tiplerinin hizhdan yavasa dogru olan
degisikligi ayni zamanda gecikmis kontraksiyon
ve gevsemeye katkida bulunur. Miyozin agir
zincir gen formlarindaki degisiklikler kas
tarafindan enerji kullaniminda degisikliklere
yol agabilir . Bozulmug glikojenoliz de tabloya
katkida bulunabilir. Hipotiroidinin ayni zamanda
rabdomiyoliz i¢in esigi disurdugu gosterilmigstir
[171.

Hipotiroidili hastalar; artralji, eklemlerde
katilik, efizyon, karpal tunel sendromu gibi
romatolojik bir hastaligi dusidndiren bulgular
ile de karsimiza cikabilir [18]. Bunun yani
sira semptomlar ayni zamanda polimiyaljia
romatika, veya primer miyozit gibi hastaliklari
da dusUndurebilir. Hipotiroidi semptomlarinin
romatoid artrit veya osteoartrit ile benzerligi
agir hipotiroidinin parestezisi ile birlestiginde,
bu semptomlar ile basvuran hastalarda
otomatik olarak hipotiroidiyi akla getirmelidir.
Karpal tinel sendromlu (KTS) hastalarin
%5-10'da primer hipotiroidi neden olabilir.
Higroskopik glikozaminoglikanlarin interstisyel
araliga toplanmasi ile median sinirin sikismasi
sonucu karpal tlnel sendromu ortaya cikar.
Elektrodiagnostik calismalar KTS tanisinda
altin standarttir. Bilateral KTS hipotiroidide
bildirilmistir. Altta yatan hipotiroidinin tedavisinin

KTS seyrini duzelttigi bir ¢ok c¢alismada
gOsterilmistir  [19]. Duzelmeyen vakalarda
medikal  (kortikosteroid enjeksiyonu) ya da
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cerrahi tedavi segcenekleri de mevcuttur.

Kalsiyum, fosfat, ve kemik dansitesi
genellikle  hipotiroidide  normaldir, ancak
kemik dongusunin azaldigina ve PTHnun
etkilerine karsi bir rezistans olduguna dair
kanitlar mevcuttur. Bu nedenle PTH ylkselir
[20]. Bu durum tahminen 1,25 (OH), Vitamin
D3 duzeylerinde yukselmenin nedenidir [21].
25-OH-Vitamin D3 dlzeyleri normaldir. PTH ve
Vitamin D duzeylerinde artis kalsiyum emilimini
artiracaktir. Glomerdler filtrasyon oraninda ve
kemik dénglsindeki azalma Uriner kalsiyum ve
hidroksiprolin diizeylerini azaltacak ve normalin
altinda alkalen fosfataz (AF), osteokalsin, ve
IGF-1 duzeylerine yol acacaktir. AF kemik
biylimesine bagl olarak ¢ocuklarda normalde
yuksektir, bu nedenle g¢ocukda AF azalmis
olmasi ¢zellikle anlamlidir. Cocuklarda gecikmis
lineer biylime, kisa boy hipotiroidinin iyi
bilinen bulgulardir. Ayrica epifizeal disgenezi,
kalsifikasyon bdlgelerinin infant ve ¢ocuklarda
gecikmis olarak ortaya c¢ikmasi hipotirodi igin
karakteristiktir.

Periferal néropati hipotiroidide sik rastlanan
bir durumdur ve tipik olarak eldiven-gorap
tarzinda his kaybiparestezi ve agrili dizestezi
seklinde ortaya cikar. Bir seride %64 hasta
coklukla parestezi olmak Uzere noropatik
semptomlardan yakinir iken, %33 hastada
noropati ile uyumlu bulgular saptanmis, en
cok da derin tendon reflekslerinde kayip
g6zlenmis, norofizyolojik testlerde ise %72
hastada polindropati bulgulari belirlenmistir
[22]. Daha yakin zamanda yapilmis norolojik
olarak asemptomatik hipotiroid hastalarin %52’
de temel olarak motor demiyelinizan bir model
saptanmistir. Bu sonuglar motor néropatinin
olabilecegini, ancak durumun daha ender
bildirildigini ve daha az semptomatik oldugunu
disundirmektedir [23]. Klinik hipotiroidinin
ayrica depresyon ve Kkognitif bozukluk ile
birlikte seyrettigi bilinmektedir, ancak sublinik
hipotiroidide  durum  tartismahdir.  Ampirik
olarak baslanan levotiroksin tedavisi 6zellikle
TSH>10 mu/l ve pozitif tiroid antikorlari olan
subklinik hipotiroidili ve depresyonlu hastalarda
antidepresan gereksinimini ortadan kaldirabilir
[24].

Primer hiperparatiroidi (PHPT)

Hicre digi kalsiyum ve fosfat kartilaj
kemigin mineralizasyonu i¢in temel maddedir.
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Kemik mineralizasyonunun surddrilmesi ve
yeterli doruk kemik kitlesinin kazanilabilmesi
icin, hiicre digi kalsiyum ve fosfor diizeylerinin
normal sinirlarda olmasi gerekir. Serum
kalsiyumunu dizenlemeden sorumlu ana organ
paratiroid bezidir. Paratiroid hormon (PTH) hem
kemik yapimini, hem de yikimini artirmaktadir.

PHPTli
asemptomatiktir.

hastalarin cogunlugu
Bircogu kadin ve
postmenapozal dénemdedir. Bu hastalarda
kalsiyum dizeyleri normal olabilecegi gibi,
genellikle  hiperkalsemi mevcuttur, kalsiyum
normalin 1 mg/dl Uzerinde saptanir ve
parathormon (PTH) duzeyleri yuUkselmekle
birlikte  siklikla immunoradyometrik veya
immunokemiluminometrik yontem ile normalin
iki katini agsmaz. Serum fosfor dizeyi normalin
alt sininnda, Uriner kalsiyum atilimi normalin
Ust siirindadir [25]. Hastalarda siklikla
néromuskuler hastalik belirtisine veya spesifik
bir yakinmaya rastlanmaz. Klinik hiperparatiroidi
tablosuna (osteitis fibrosa cystica, kafatasinda
tuz- karabiber goérinimi, subperiostal kemik
rezorbsiyonu,  osteoklastom-brown  timor,
kemik kistleri) artik siklikla rastlanmamaktadir.
PHPTde klasik kemik bulgusu olan osteitis
fibrosa cystica’'yi gdstermede en duyarh ve
O0zgln radyolojik bulgu kortikal kemikteki
subperiostal rezorbsiyondur. En iyi yuksek
rezolusyonlu falanks filmlerinde gosterilir. Kafa
grafilerinde devam eden silreg ise tuz ve biber
gorinumu olarak adlandirilir. Kemik Kistleri
ve brown timor osteolitik lezyonlar olarak
karsimiza cikar. Dental grafilerde ise dis lamina
durasinda kayip mevcuttur [26].

PHPT'de spesifik radyolojik belirtilerin
sikhgr Cope serisinde bildirilen %23’lik
orandan Silverberg ve ark.nin bildirdigi % 2’lik
oranlara azalmistir [27]. Hatta asikar bir kemik
hastaligi artik o kadar enderdir ki, klasik X- ray
goruntileme ydntemlerine artik bagvurulmamak
tadir.

Ancak asemptomatik hastalarda iskeletin

hicbir sekilde etkilenmemis oldugu iddia
edilemez. Artik elimizde mevcut bulunan
duyarl teknikler ile iskelet sistemini takip

edebilmekteyiz.

Kemik dansitometresi (BMD)'nin
osteoporozda temel tani araci olarak kullanima
girmesi primer hiperparatiroidi klinik profilinin
semptomatik bir hastaliktan asemptomatik bir

hastaliga donlstigu faza denk gelmistir. Asikar
radyolojik belirtilerin yokluguna ragmen, BMD
Olgumleri ile PHPT de iskelet katilimina ait tipik
belirtiler gosterilebili. PTH’nun kortikal kemik
bolgesinde katabolik oldugu bilinmektedir.
PHPT'de o6zellikle distal 1/3 radius bdlgesinin
en c¢ok etkilendigi dusUndlerek bu bolge
Olgimlerinin alinmasi dnerilmektedir. Cesitli
calismalarda distal radius 1/3 kisminda kemik
dansitesinin azaldig1 gosterilmistir . PHPT'de
kemik kortikal kompartmanin azalmis olduguna
dair gézlemler daha yeni yuksek rezollsyonlu
periferal komputerize tomografi gibi non- invaziv
yontemler ile de gosterilmigtir [28].

PTH’nun bir diger fizyolojik 6zelligi
ise lomber omurga gibi slngerimsi kemik
bélgelerinde anabolik olmasidir. Lomber omurga
bolgesinde kemik mineral dansitesi yas ile
uyumlu ortalama degerlerin %5 sinirlaricerisinde
minimal olarak azalmigstir. Kalga bolgesi kortikal
ve sungerimsi kemigi esit oranda igerir, kemik
dansitesi de kortikal ve singerimsi kemik
bolgeleri arasinda orta derecede bir dansite
sergilemektedir. Bulgular PTHnun sadece
kortikal kemikte katabolik oldugunu gostermekle
kalmayip, belirli durumlarda singerimsi kemik
icin anabolik olabilecedini desteklemektedir.
Postmenapozal kadinlarda da ayni model
g6zlenmektedir [29]. Primer hiperparatiroidili
postmenapozal kadinlarda postmenapozal
Ostrojen eksikligi ile tipik olarak ortaya cikan
stuingerimsi kemikteki kayip geriye donmektedir.
Gozlemler PHPT nin postmenapozal
kadinlari  6strojen yetersizligine bagh kemik
kaybindan koruyabilecegini gdstermektedir.
PHPT'de O&ncelikle etkilenen kortikal kemik
olmakla birlikte vertebral kirik riski artmigtir.
Omurga bolgesinde iskelet kitlesinin korundugu

ve kortikal radyus boélgesinde azaldigi
seklindeki dansitometrik profii PHPT'de her
zaman gO6zlenmeyebilir. PHPT’li hastalarin
yaklasik%15’'inde  tani  aninda vertebral
osteopeni olabilecegi bildiriimistir [30].
PHPT'de kemik biopsi Orneklerinin
histomorfometrik analizi  kortikal incelme,

stungerimsi kemik voliminin devami, yuksek
kemik doénglsu ile seyreden c¢ok dinamik
bir slreg, sergilemektedir. Kemik dansitometri
sonuglarini destekler sekilde siingerimsi kemik
volimi PHPT'de net bir sekilde korunmustur.
Hatta bazi calismalarda normal vakalar ile
karsilastinldiginda PHPTde sungerimsi
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kemigin artmis oldugu gosterilmistir [31,32].
PHPT'li hastalarda trabekller sayisi veya
ayrilmasi ile yas arasinda herhangi bir iliski
gOsterilmemistir, bu da gergek trabekuiler plak
ve baglantilarinin zaman igerisinde normal
yaslanan bireylere goére daha etkin bir sekilde
korundugunu dusundirmektedir. Bu nedenle
primer hiperparatiroidi trabekuler kayip ile
iliskili yasa bagli surecleri geciktiriyor gibi
g6zukmektedir. PHPT’de singerimsi kemigin
korundugunu  gdsteren  mekanizmalardan
biri, birbiri ile baglantili trabekiler plaklarin
idamesidir. Son zamanlarda yapilmis olan
calismalar PHPT de silingerimsi kemik tzerinde
PTH’un yararh etkilerini dogrulamigtir [33].

BMD kirik riskinin énemli bir belirleyicisi
olmasi nedeniile, PHPT de dansitometrik veriler
kirik insidans! konusunda bazi beklentileri akla
getirmektedir. Verilere dayanarak 6n kolda kirik
riski artar iken, lomber omurgada azalacagi
tahmin edilebilir. Khosla ve ark. [34] vertebral
kiriklarin artmis oldugunu gosterir iken [34],
diger calismalarda ayni bulgular gézlenmemistir
[35].

Vertebral kiriklar degerlendirildiginde
primer hiperparatiroidiye ender olarak rastlanir,
fakat yeni tani almis osteoporozlu vakalarin
muayenesinde birgok kisi tarafindan serum
kalsiyum duzeyinin dlgctilmesi dnerilmektedir.
Daha fazla uzun kemik kiriklarini tahmin etmek
mantikli gibi gdézikmekle birlikte, su anda
elde mevcut veriler 6nkol gibi kortikal kemik
bolgelerinde artmis olmasi beklenen kirik
riskini desteklemektedir. Khosla ve ark. [34]
1965-1992 vyillari arasinda 28-yillik silregte
PHPTde kirik insidansini retrospektif olarak
degerlendirdiklerinde 407 PHPT’li vakada 6n
kol kirik riskini artmis olarak buldular [34].
Vignali ve ark. [36] ise PHPT’li postmenapozal
kadinlarda morfometrik vertebral kiriklarda artis
bildirdi.

Kalga kirikli hastalarda yapilan serilerde
PHPT dominant bir 6zellik degildir . PHPT de
kirik riski hakkindaki beklentiler PTH’nun
kemik kalitesine katkida bulunan iskelet ile
ilgili diger etkilerini de dikkate almalidir. Kemik
dansitesi kemik giclni agiklayan faktorlerden
sadece biridir [37]. Yukarida belirtildigi gibi,
PTHnun sdngerimsi kemikte mikromimariyi
korumak igin ortaya koydugu etkiler PTH’nun
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ayni sekilde sorumlu oldugu kortikal incelmeyi
etkisiz hale getirebilir. Bir bagka énemli etki de
kemik boyutlandir. Kortikal incelme PTH’nun
periosteal blylUmeyi artiran etkisi ile kompanze
edilir, bdylece kesitsel gapta artisa yol agar [38].
Captaki bu artis PTH’nun korteksi incelten
etkisinden bagimsiz olarak kemik guclnu
artiracaktir. Bu nedenle primer hiperparatiroidide
bazi iskelet &zelliklerinin birbiri ile yaristig
soylenebilir: kortikal incelme kirik riskinde bir
artisa yol acar iken, kemik blyUklugundeki artis
ve korunmus iskelet mikromimarisi kirik riskinde
azalmaya neden olur. Tum bu sonuglar toplu
olarak degerlendirildiginde, PHPT'de bolgelere
gore kirik insidansini ortaya koyan prospektif
calismalara gerek oldugu ortaya ¢ikmaktadir.

Kesinlesmis primer hiperparatiroidizmde
cerrahiye klinik belirti, bulgular ve laboratuara
gore karar verilir. Cerrahi gerekliligini gosteren
veriler; kortikal kemik kaybina bagli gelisen
osteoporoz, renal tas hikayesi, serum kalsiyum
dizeyinin normalin Ust sinirini 1 mg/dl asmasi,
kreatinin klirensinin 60 ml/dk altina dismesi
olarak sayilabilir[39] . Basarili paratiroid cerrahisi
sonrasinda lomber omurga, kalga, ve daha geg
dénemde distal 1/3 radius bolgesinde BMD’de
artis  oldugu gdézlenmistir. Paratiroidektomi
sonrasinda BMD’de gdzlenen global artis 15
yil kadar devam etmistir [40]. 10 yillik bir kohort
calismasinda da cerrahinin kirik riski Gzerindeki
etkileri  degerlendiriimis  ve kontroller ile
karsilastiriimig, cerrahi olan vakalarda kiriksiz
yasam suresi cerrahi olmayanlara gore anlamli
bir sekilde iyilesmistir [41].

PHPT ile iliskili klasik néromuskuler
disfonksiyon belirtilerine aynen kemik bulgulari
gibi artik sik rastlanilmamaktadir. Birgok hasta
ve yakinlarli anksiyete, depresyon, kognitif
guglukten yakinabili, ancak bu bulgular
nonspesifiktir ve kronik hastaliklarin ¢gogunda
g6zlenmektedir. Rao ve ark. [42] PHPT lihastalar
ile normal vakalar arasinda bazal SF-36 skorlari
arasina bir farklilik saptamadilar. Ancak cerrahi
sonrasinda sosyal fonksiyonlarda ve emosyonel
rol fonksiyonlarinda anlamli gelismeler oldugunu,
ancak depresyon, somatizasyon, agresyon,
obsesyon-kompulsiyon, paranoid dustnce,
psikotizm gibi dlgttlerde bir farklilik olmadigini
bildirdiler. Walker ve ark. [43] basarili
paratiroid cerrahisi sonrasinda nérokognitif
fonksiyonlarin bir kisminda gelisme oldugunu



Tiroid paratiroid hastaliklarinda néromuskuler sistem bulgulari

bildirdiler. Roman ve ark. [44] da depresyon ve
anksiyete semptomlari kadar verbal hafizada
olumlu degisiklikler saptadilar. Ancak bulgular
calismalar arasinda farkhlik gdstermektedir ve
sabit degildir.

Sonugcolarak, artik primer hiperparatiroidinin
genellikle asemptomatik oldugu sdylenebilir.
ilerleyen tani ydntemleri ile agir iskelet bulgulari
olan hastalar gérmemekteyiz. Hatta intermitten
medikal teriparatid tedavisi gibi bazi 6zel
durumlarda PTH’nun kemik igin koruyucu ve
anabolik dzellikleri oldugu sdylenebilir.

Hipoparatiroidi

Primer hipoparatirodi yetersiz paratiroid
hormon (PTH) salgisina bagh olarak ortaya
cikan hipokalsemi ve hiperfosfatemiile seyreden
heterojen bir tablodur. En sik cerrahi esnasinda
paratiroid bezlerin ¢ikartilmasi ya da paratiroid
bezlere hasar verilmesi sonucu ortaya ¢ikar.
Ancak sonradan kazaniimis olan formlarda
otoimmun etiyoloji de dnemli rol oynamaktadir.

Hipoparatiroidi belirtileri hipokalsemiye bagli
latent ya da overt néromuskuler hiperirritabilite
tablosudur. Hastalar agiz gevresinde hissizlik,

distal ekstremitelerde parestezi veya kas
kramplari, miyalji ve kaslarda sertlikten
yakinabilir. Bu durum Kkarpopedal spazm

ve tetani tablosuna kadar ilerleyebilir. Hatta
laringospazm, bronkospazm ve bayginlik
da ortaya cikabilir. Daha az spesifik belirtiler
yorgunluk, irritabilite ve kisilik bozukluklaridir
[45].

Artmis néromuskuler irritabilite Chvostek
ve Trousseau testleri ile ortaya konabilir
Chvostek belirtisi kulak 6n tarafinda yanak
Uzerine parmak ucu ile vuruldugunda yanit
olarak uzamis refleks kontraksiyonuna bagli
olarak yuz kaslarinda kasilma olmasidir. Diger
tim hiperrefleksi durumlarinda oldugu gibi
normal bireylerin %20 kadarinda benzer sekilde
hafif bir pozitif reaksiyon olabilir. Trousseau
belirtisi ise, tansiyon aletinin sistolik kan
basincinin 20 mmHg Uzerinde 3 dakika sure
ile sis olarak birakilmasi ile karpopedal spazm
tablosunun ortaya ¢ikmasidir. Bu yanit basing
iskemisine maruz kalan sinirlerde irritabilitenin
artmasini yansitmaktadir.

Hipokalsemi ayrica fokal ya da jeneralize

kasilmalara yol acabilir. Diger sinir sitemi
bulgulari  pseudotimdr serebri, papilédem,
konfuzyon, organik beyin sendromudur.

Uzun sdreli hipoparatiroidisi olan vakalarda
bazal ganglion kalsifikasyonu sonucu hareket
bozukluklari ortaya gikabilir.

Hipoparatiroidide serum kalsiyum dizeyleri
azalmis, fosfat diizeyleri artmistir. PTH diizeyleri
normal veya dusuktlir ya da tespit edilemez.
Genellikle serum 1,25-dihidroksivitamin D
dlsulktlr, ancak alkalen fosfataz aktivitesi
normaldir. Kalsiyumun fraksiyonel atilimindaki
artisa ragmen, intestinal kalsiyum emilimi ve
kemik rezorbsiyonu her ikisi de baskili ve 24
saatlik idrarda kalsiyum atilimi azalmis, nefrojen
siklik-AMP atilimi dusUk, fosforun renal tubuler
reabsorbsiyonu yikselmigtir.

Pseudohipoparatiroidi

PTH'a end-organ rezistansinin oldugu
klinik durumlar pseudohipoparatiroidi olarak
tanimlanmaktadir. Hipokalsemi, hiperfosfatemi,
artmis PTH duzeyleri ile birliktedir [46]. Hormona
karsi hedef organ yanitsizhidi sonucunda
fosfat dizeyleri artmaz, bazi durumlarda PTH
uygulamasina yanit olarak cAMP atiliminda
artma g6zlenmez.

Fuller Albright ilk kez PHP’deki hipoparatiroid
durumun hedef doku yanitsizligi oldugunu fark
etmistir. Bircok hastada end-organ direncine
spesifik fizik bulgular eslik eder, bu durum
Albright herediter osteodistrofi (AHO) olarak
adlandirihr.  Tipik olarak hastalarin  boyu
kisa, yuzleri yuvarlak, obezdirler, brakidaktili
ve ektopik yumusak doku, ya da dermal
ossifikasyon  (osteoma  kidtis) mevcuttur.
Kalvaryumda bu tablo hiperostoziz frontalis
interna olarak karsimiza cikar [47]. intrakranial
kalsifikasyon, katarakt, band keratopati,
subkutan kalsifikasyonlar ve dental hipoplazi
uzun sureli hipoparatiroid hipokalseminin bir
sonucudur. Metakarp ya da metatars kemiklerin
doérdiinci ve besincisi digerlerine gére daha
kisadir, genellikle ikinci metakarp korunmustur
[48]. Brakidaktilinin degerlendiriimesinde
radyografik inceleme yararli olabilir .

Hastalar
olmalarina
yaslari

erigkin olarak genellikle kisa
ragmen, c¢ocuk olarak kemik
ilerlemis ve blyUmeleri hizlanmis
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Tablo 1. Hipoparatiroidi ve pseudohipoparatiroidizm biyokimyasal 6zellikleri

Defekt Serum PO, PTH 25(0OH)D 1,25(0OH)2D UPO4*  Multipl Endokrin Defektler
Hipoparatiroidizm 1 ! - l - Evet/Hayir**
Pseudohipoparatiroidizm
Tip 1a 1 1 - ! l Evet
Tip 1b 1 1 - ! l Hayir/Evet#
Tip 1c T I - ! l Evet
Tip 2 T 1 - l l Hayir
T,artmis;
1,azalmis;
-,normal;
*PTHinfuzyonunayanit
** etiyolojiyebagliolarak.
#, tiroid ve somatotropin aksinda degisken, hafif defektler gdzlenebilir.
olabilir. AHO’lu hastalar buyik bir olasilikla 5. Harvey RD, McHardy KC, Reid IW, et al. Measurement

hipertansiyona maruz kalacaklar [49], ileti
tipinde veya sensorindral isitme kayiplari
olacak, spinal anomalilere bagh spinal kord
kompresyon belirtileri ortaya c¢ikacak, bazal

ganglion kalsifikasyonuna bagh  hareket
kusurlari gézlenecektir [50].
Sonu¢g olarak tiroid ve  paratiroid

hastaliklarinin bir ¢ok néromuskuler belirtisi
mevcuttur. Bu semptomlar nedeni ile hastalar
farkli polikliniklere basvurabilmektedirler.
Halsizlik, gugslzllik, kas-eklem bulgulari,
hareket bozukluklari ve psikiyatrik rahatsizliklar
nedeni ile hastalarin basvurularinda rutin
tetkiklerin planlanmasinda tiroid fonksiyonlari,
kalsiyum, fosfor dlizeyleri ve paratiroid hormon
fonksiyonlarinin da incelenmesi uygun olacaktir.
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