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ÖZET
Serum kalsiyum düzeyi ölçümünün giderek daha yaygın kullanıldığı günümüzde herhangi bir belirti, bulgu 
olmaksızın primer hiperparatiroidizm tanısı alan olguların sayısı artmaktadır. Çoğu zaman hiçbir klinik bulgu 
vermeyen bu hastalığın medikal ve cerrahi tedavi yaklaşımları açısından değişik görüşler yayınlanmaktadır. Bu 
derlememizde asemptomatik hiperparatiroidizm tanısı konulan hastalara endokrinolojik açıdan tedavi yaklaşımı 
özetlendi.
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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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GİRİŞ
Primer hiperparatiroidizm (PHPT) 

paratiroid bezlerinden otonom olarak aşırı 
parathormon (PTH) salgısı sonucunda gelişen 
hastalık tablosudur. PHPT insidansı gerek 
erkekte gerekse kadında 50 yaşından sonra 
artar, kadınlarda 2-4 kat daha fazla görülür. 
Serum kalsiyum düzeyi ölçümünün giderek 
daha yaygın kullanıldığı günümüzde herhangi
bir belirti, bulgu olmaksızın tanı alan olguların 
sayısı artmaktadır (1). PHPT’nin % 80-
85’inden tek paratiroid adenomu, % 10-
15’inden paratiroid hiperplazisi, % 2-3’ünden 
birden fazla paratiroid adenomu, % 1’inden 
paratiroid karsinomu sorumludur (2,3). NIH  
(National Institutes of Health) konsensus 
panelinde PHPT olguları semptomatik ve 
asemptomatik olarak ikiye ayrılmıştır. 
Semptomlar hiperkalsemiye sekonder oluşan 
aşikâr kemik hastalığı, böbrek taşları ve 
nonspesifik gastrointestinal, kardiyovasküler 
ve nöromüsküler disfonksiyonu içerir (4).
PHPT tanısı serum kalsiyum yüksekliği ile 
beraber uygunsuz PTH yüksekliği ile konur
(4,5).

Asemptomatik hiperparatiroidi 
hastalarında serum kalsiyumu hafif yüksek, 
PTH normalin 1,5-2 katı kadar yüksek ya da 

kalsiyum düzeyi ile uyumsuz olarak normalin 
üst sınırına yakın olabilir (6). Radyografide 
iskelet tutulumu hemen hemen hiç 
saptanmazken, kemik dansitesinde azalma 
görülebilmektedir. Kemik dansitesinde azalma 
en fazla kortikal kemikten oluşan radius distal 
1/3 kısmındadır (7). Asemptomatik 
hiperparatiroidi hastalarının % 20’sinde böbrek 
taşları, böbrek tutulumu ya da proksimal kas 
güçsüzlüğüne ait semptomlar görülebilir (8,9). 
Bazı hastalarda güçsüzlük, çabuk yorulma, 
entellektüel küntlük ve depresyon bildirilmiştir 
(10,11).

Asemptomatik hiperparatiroidi 
vakalarında daha az sıklıkta normal serum 
kalsiyumu ile birlikte artmış PTH seviyeleri 
görülebilmektedir. Bu durumun tanısı sekonder 
parathormon yüksekliği yapacak bir nedenin 
olmaması ve serum 25-hidroksivitamin D 
düzeyinin normal sınırlarda olması ile konur. 
D vitamini eksikliğinin sık olduğu ülkelerde,  
D vitamini eksikliğinin PHPT’ye bağlı serum 
kalsiyum konsantrasyonundaki artışı 
maskelemesine bağlı olarak normokalsemik 
hiperparatiroidi görülme sıklığı artmaktadır (6). 

Literatürde normokalsemik hiperpara-
tiroidi vakalarının takip sonuçlarının 
bildirildiği çalışmalar yayınlanmıştır. 32 
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hastanın incelendiği bir çalışmada 12 hastaya 
operasyon uygulanmış. Cerrahi uygulanmayan 
20 hasta ortalama 4 yıl takip edilmiş, serum 
kalsiyum ve 24 saatlik idrar kalsiyum 
atılımlarında anlamlı bir artış gözlenmemiş. 
Hastaların hiçbirinde hiperkalsemi 
saptanmamış. Mevcut sonuçlar ışığında bu 
çalışmanın yazarları normokalsemik 
hiperparatiroidinin hiperkalsemik hastalığın 
öncüsü olmadığını savunmaktadırlar (12). 
Farklı görüş olarak normokalsemik vakaların 
hiperparatiroidinin erken dönemi olduğunu 
savunanlar da vardır. Bu teoriyi destekleyen 
çalışmalardan birinde, 22 normokalsemik hasta 
1 yıl izlenmiş ve 3 hastada hiperkalsemi 
geliştiği görülmüş (13), normokalsemik 
hiperparatiroidili 37 hastanın, ortalama 3 yıl 
izlendiği başka bir çalışmada ise 7 hastada 
hiperkalsemi geliştiği bildirilmiştir (14).

Asemptomatik hiperparatiroidide 
cerrahi 2002 NIH konsensus panelinde 
belirlenen kriterleri (Tablo-1) taşıyan hastalara 
önerilmelidir (4). Cerrahi tedavi kriterlerini 
taşımayan hastaların takibi ile ilgili 2002 NIH 
konsensus önerileri tablo-2’de görülmektedir 
(4).

TABLOLAR
Tablo-1: PHPT’de Cerrahi Tedavi 
Endikasyonları 
   Asemptomatik hiperparatiroidi
   Serum kalsiyumunun referans değerinin 1 
mg/dl üstüne çıkması 
   Belirgin hiperkalsiüri > 400 mg/gün
   Vertebra, femur ya da önkolda KMD T 
skorunun -2,5’den küçük olması
   Herhangi başka bir neden olmaksızın kreatin 
klirensinde %30’dan daha fazla azalma
   < 50 yaş hastalar

Tablo-2: Cerrahi Uygulanmayan 
Asemptomatik Hiperparatiroidi 
Hastalarında Takip Önerileri
Serum kalsiyum konsantrasyonu                                 
Her 6 ayda bir ölçülmeli
24 saatlik idrar kalsiyum atılımı                                  
Önerilmiyor
Serum kreatinin konsantrasyonu                                  
Yılda bir ölçülmeli
Kreatinin klirensi                                                         
Önerilmiyor
Kemik mineral yoğunluğu                                           
Yılda bir, 3 bölgede ölçülmeli
Abdominal radyografi                                                  
Önerilmiyor

Asemptomatik PHPT Hastalarında Medikal 
Tedavi

PHPT medikal tedavisinde östrojen 
replasman tedavisi (östrojen, progesteron, 
selektif östrojen reseptör modülatörü (SERM): 
raloksifen), kalsitonin, bifosfonatlar 
(alendronat, risedronat, etidronat) ve 
kalsimimetik ajanlar kullanılmıştır (15,16).
            Alendronat çalışmalarda en sık 
kullanılan bifosfonattır, etkisini kemik 
döngüsünü yavaşlatarak ve üriner kalsiyum 
atılımını azaltarak gösterir. Bir çalışmada 
alendronatın kemik mineral yoğunluğunu 
plaseboya kıyasla lomber vertebralarda % 6.9, 
kalçada % 3.7 anlamlı olarak arttırdığı 
gösterilmiş (17). Bu çalışmada bazal serum 
kalsiyum, PTH ve idrar kalsiyum atılımında 
anlamlı değişiklik gösterilmemiş. İki yıl süren 
ve 32 PHPT hastası ile yapılan başka bir 
çalışmada lomber kemik mineral yoğunluğu 
alendronat tedavisiyle belirgin düzelme 
gösterirken, kalça ve önkolda anlamlı fark 
bulunmamıştır. Serum kalsiyum ve PTH 
düzeylerinde de çalışmanın sonunda anlamlı 
fark gözlenmemiştir (18). Chow ve arkadaşları 
da buna benzer sonuçlar bildirmişler; lomber 
vertebra ve femur boynunda kemik mineral 
yoğunluğunda alendronat tedavisiyle belirgin 
düzelme saptanmıştır. Bir yıl sonunda serum 
kalsiyum düzeyinde azalma görülürken, PTH 
seviyelerinde fark bulunamamıştır(19). 
          Östrojen tedavisi ile serum kalsiyumu 
düşürdüğü bildirilmiştir. Uzun süreli östrojen 
kullanımındaki çekinceler nedeni ile kemik 
döngüsünü ve kemik resorbsiyonunu azaltan 
selektif raloksifen daha çok önerilmektedir. 
Raloksifen kemik dokusu ve lipid 
metabolizmasında α ve β östrojen 
reseptörlerine parsiyel agonist etki gösterirken, 
meme dokusu ve uterusta α ve β östrojen 
reseptörlerine parsiyel antagonist etki gösterir
(15,20). Zanchetta ve Bogado PHPT’li 
postmenapozal 3 bayanda yaptıkları çalışmada 
raloksifen tedavisinin 12. ayında total serum 
kalsiyum düzeyinde 1 mg/dl düşüş olduğunu, 
üriner kalsiyum atılımında ve spesifik kemik 
dönüşüm belirteçlerinde de bazal değerlere 
göre azalma olduğunu göstermişlerdir. PTH 
düzeylerinde 6. ayda azalma görülmüş ancak 
12. ayda tekrar bazal değerlere çıktığı 
gözlenmiş (20). Postmenapozal PHPT’li 18 
kadında yapılan plasebo kontrollü başka bir 
çalışmada 8 haftanın sonunda benzer sonuçlar 
bulunmuş. Tedavi kesildikten 8 hafta sonra ise 
serum kalsiyum düzeyinin ve spesifik kemik 
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dönüşüm belirteçlerinin bazal düzeylere 
geldiği gösterilmiş (21).

Kalsimimetik ajan olarak cinekalset 
denenmiş, hem serum kalsiyum hem de PTH 
düzeylerinde anlamlı düşme yaptığı 
gösterilmiştir (22). Bu çalışmalardaki hasta 
sayıları ve takip süreleri kısıtlı olduğu için 
medikal tedavi henüz cerrahiye alternatif 
değildir.

Sonuç olarak asemptomatik PHPT 
hastalarında medikal tedavi düşünülen 
hastalarda bisfonatlar (alendronat veya 
risedronat) ile SERM (Raloxifene) 
tedavileri ön planda düşünülmelidir.

Son yıllarda eğer çalışılan 
merkezde paratiroid ameliyatları 
konusunda deneyimli cerrah varsa bu 
hastaların uzun süreli izlemden ziyade 
ameliyat edilmesi yönünde görüşler ağır 
basmaktadır.  
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