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OZET

Hipokalsemi, epileptik nébetlerin etyolojisinde rol oynayan nedenlerden biri olup, hipoparatiroidizm‘de hi-
perfosfatemi ve bozuk parathormon (PTH) sekresyonu ile birlikte ortaya ¢ikan major bulgulardandir. Hipo-
paratiroidizm, cegitli nedenlere bagli olarak goriilebilecegi gibi, idiopatik olarak sporadik veya familyal
formlarda ortaya ¢ikabilir. Bu yazida, BBT lerinde yaygin kalsifikasyon gériilen ve norolojik bulgular: olan,
ikisi kardes 4 olgu sunuldu. Literatiir bilgileri isiginda hastalarin tedavileri tarugildi; ozellikle antiepileptik

tedavi uygulanmaksizin, kan kalsiyum diizeyinin normale dondiiriilmesiyle nobet kontroliiniin Gnemi vurgu-
land:.

Anahtar Kelimeler: Hipokalsemi, epilepsi, hipoparatiroidi serebral kalsifikasyon.

SUMMARY

Hypocalcemia, which is one of the etiologic factors in epilepsy, is also cardinal manifestation of hypoparath-
yroidism with hyperphosphatemia and defective parathormone secretion. Hypoparathyroidism may be secon-
dary or idiopathic in familial and sporadic forms. In this article 4 cases of idiopathic hypoparathyroidism
with extensive brain calcifications and neurologic dysfunction were presented. The importance of identifica-

tion the illness in the therapy of convulsive seizures without antiepileptic drugs is stressed.
Key Words: Hypocalcemia, epilepsy, hypoparathyroidism, cerebral calcification.

GIRIS

Hipoparatiroidizm (HPT) hipokalsemi, hiperfos-
fatemi, kalic1 veya gegcici olarak bozulmus endojen
parathormon sekresyonu ile karakterize endokrinolo-
jik bir hastalik olup, pek ¢ok norolojik bozukluga da
yol agmaktadir (29). En sik paratiroid ve tiroid bezle-
rine uygulanan cerrahi girisimler sonras: ortaya ¢1-
kar; ancak radyoaktif 1 tedavisi, infiltratif hastaliklar
(kanser, hemokromatozis), alkolism, intestinal emi-
lim bozukluklari, uzun siire a¢ kalanlarda goriilen
Mg eksikligi gibi nedenlerde benzer tablolara yol
agarlar (5,10,26,29). Tiazid grubu diiiretikler de la-
tent hipoparatiroidizm'de semptomlarn agreve et-
mektedir (4).

idiopatik HPT olduk¢a nadirdir. Siniflamalar
hastalifin baslama yagina, eslik eden endokrin ano-
mali olup olmamasina, sporadik veya familyal olusu-
na gore yapilmistir; ama hicbiri tam anlamiyla yeterli
degildir. Kadm/erkek oram bir ¢caligmada 1:1 olarak
bildirilmigtir.

2 tip familyal form tanimlanmigtir; bunlar daha
da nadir goriiliirler. Ltip, x'e bagh resesif gegisli olup

en nadir goriilenidir, dolayisiyla erkek ¢ocuklar tutu-
lur. HPT bulgulan hafif olup baska anomali eglik et-
mez (26).

Familyal formun IL.tipinde ise otosomal domi-
nant veya resesif bir gen suclanmakta olup, hastalik
30 yagindan once belirir ve daha siddetlidir. Muko-
kutandz kandidiazis, Addison hastalifi, gonadal yet-
mezlik, hipotiroidizm, pernisiyoz anemi ve diabetes
mellitus gibi diger bozukluklar siklikla eslik eder
(9,26). Kanda paratiroid antikorlan gosterilmigtir.

Izole olgularin ¢ogu sporadiktir. Klinik tablo sik-
likla familyal tip IT've benzer; ancak daha ileri yaglar-
da goriiliir.

Bronchial disembriyogenesis (Di George sendro-
mu) ise, timus ve paratiroid bezlerinin yoklugu ile
birlikte afir immun yetmezlik ve diger anomalilerin
goriildiigt, 1-2 yaglarinda 6liimle sonlanan, familyal
olamayan nadir bir tablodur (6,26).

Pseudohipoparatiroidizm ise hipoparatiroidi'nin
semptom ve bulgularmi gosteren, iskelet anomalileri
ve morfolojik bozukluklarla seyreden herediter bir
tablodur. Serumda immunoreaktif PTH diizeyi yiik-

(*) I Turkiye Nérolojik Bilimler Kongresinde sunulmustur.

(**) Bakirkéy Ruh ve Sinir Hastaliklari Hastanesi 2.Néroloji Klinigi

(***) Kartal Devlet Hastanesi Norogirurji Klinigi



Yaygin Serebral Kalsifikasyon Ve Nérolojik Bulgularla
Seyreden Dért Idiopatik Hipoparatiroidi Olgusu

sek bulunur; ancak periferik bir cevapsizlik s6z ko-
nusudur. Pseudopseudohipoparatiroidizm bir morfo-
lojik olarak PHP semptomlan gosterirken, laboratuar
anomalisine rastlanmaz (9,17,26).

HPT'de immunoreaktif PTH diizeyleri saptana-
maz veya diigiik bulunur (15,26); pseudohipoparati-
roidizm'de ise normal veya yiiksek bulunur. Nadir
olarak yaymnlanmig baz: HPT olgularinda, yiiksek
immnoreaktif PTH diizeyleri elde edilmig ve bunlar
pseudoidiopatik HPT olarak adlandiriimiglardir
(5,15,22). Bu gibi durumlarda dolasimdaki PTH im-
munolojik olarak efektif, ancak biyolojik olarak ine-
fektiftir seklinde diisiiniilebilir.

HPT'de gozlenen klinik bulgularin gogunlugu hi-
pokalsemi ile iligkilidir. Serumda iyonize CA diizeyi-
nin diigmesi, periferik ve santral sinir sistemi yapila-
ninda hipereksitabilite durumuna yol acmaktadir. En
belirgin klinik menifestasyonlan epilepsi nobetleri ve
tetanidir (6,12,13,23,24). Ayrca ekstrapiramidal
semptomlar, psikotik reaksiyonlar, optik nérit, de-
mans, pseudotiimor serebri tablolar goriilebilir
(3,11,19,20,30). Uzun siire tedavisiz kalan olgularda
kutantz monilia enfeksiyonu, kuru deri, alopesi, ka-
tarakt ve ektopik Kkalsifikasyonlar goriilebilir (29).

Intraserebral kalsifikasyonlara %69-93 oraninda
sik olarak rastlamr. EKG'de Q-T arahginda uzama
belirlenmigtir (29).

Tedavide hedef, serum kalsiyum diizeyini fizyo-
lojik simrlara yiikseltmektir. Oral Ca preparatlar ve
dietin yamsira D vitamini 1-25 (OH)D.- seklinde
onerilmektedir (7,18,28,29).

Olgu 1: K.K. 27 yaginda erkek hasta. Nébet gecirme
ve basagrisi yakinmalaryla bagvuran hastanin, birkez
dokuz yil ve iki kez de 15 giin 6nce generalize tonik-

Resim |
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klonik konviilziyon gecirdigi, sik sik el ve ayaklarin-
da kasiimalar ve uyusmalar oldugu, dis etlerinin ka-
nadifi ve 4-5 yildir da enseden baglayan basagrisi ol-
dugu Sgrenildi.

Fizik ve norolojik muayanesinde Chvostek ve
Trousseau pozitifligi diginda patolojik bulguya rast-
lanmads.

EEG: Her iki hemisfer postero-temporal bslgele-
rinde hafif biyoelektrik aksama.

BBT: Yaygin serebral, serebellar ve basal gangli-

on Kalsifikasyonlan (Resim 1).
Olgu 2: EK. 30 yaginda erkek hasta. Ik hastamn
kardesi olan bu olgumuz, davetimiz iizerine geldi ve
sadece ara sira kasiimalan oldugunu belirtti. Bu ka-
stimalarin, ortaokul doneminden itibaren hafif cekil-
melere donistiigii ogrenildi. Nobet veya bagka bir
yakinmasi yoktu.

Fizik ve norolojik muayenesinde serebellar test-
lerde hafif beceriksizlik ve Trousseau pozitifligi di-
sinda bir Ozellik yoktu,

BBT'sinde yaygin intraserebral ve serebral kalsi-
fikasyonlar gozlendi (Resim 2).

Olgu 3: M.IL 49 yaginda kadmn hasta. Nobet gegirdi-
gi icin klinife yatmlan hastanin ilk yakinmalarinn,
19 yil 6nce laktasyon doneminde basladig belirtildi.
Tiim kaslarda sertlesme, uyku bozuklugu, sa¢ dokiil-
mesi, tirnaklarda kirilma gibi yakinmalan ve genera-
lize konviilziyon gecirmesi dolayisiyla daha dnce de
bir siire hospitalize edildigi, antiepileptik ilag tedavi-
sine kargin nobetlerinin siirdiigii 6grenildi. 10 yil 6n-
ce bilateral Kkatarakt operasyonu da gegcirmis olan
hastalarin yapilan fizik muayenesinde kaba-cansiz
saclari, genig ve yuvarlak yiizii, ince tirnaklar oldu-
gu gozlendi. Norolojik muayenesinde anlamasinin

Resim 2
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yavag, konugmasinin monoton, yoneliminin hafif de-
recede bozulmug olmasinin yanisira bradimimi, bra-
dikinezi, tonus artigi, emniyetsiz yiiriime ve mental
retardasyon saptandi.

Klinikte yattifi1 siire iginde zaman zaman ajitas-
yon gosterdigi, hezeyan ve haliisinasyonlar oldugu
izlendi.

EKG'sinde Q-T mesafesi uzami§ bulundu (0,42
sn).

EEG'de 6n ve orta bolgelerde belirgin biyoelekt-
rik aksama belirlendi.

BBT'sinde bazal ganglion ve serebellum'da kalsi-
fikasyonlar mevcuttu (Resim 3).

Olgu 4: FE. 59 yasinda kadin hasta. 15 yildir kasil-
malan oldugunu, 1 yildir bu yakinmalannin siklagti-
gin, son 2 aydir da nobet gegirmeye basgladifin be-
lirten hasta, ardarda gelen generalize konviilziyonlar-
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la Klinifimize yatinildi. Hipokalsemisi daha nceden
saptanmig oldugu i¢in uzun siiredir Ca preparatlari
kullanmaktaydi.

Fizik muayanasinde sa¢ ve tunaklarinin ince ol-
dugu gozlenirken, norolojik muayanasinde ikili emir-
leri yerine getirebildii, belleginin bozuk, serebellar
testlerde becriksiz oldugu ve sag elinde siirekli teta-
nik kasiimalar1 bulundugu saptandi.

EKG'sinde Q,.T mesafesi uzamis bulundu (0.44
sn.)

EKG'snde her iki hemisferde hafif biyoelektrik
aksama varda.

BBT'sinde serebellum ve bazal ganglionlarda
yaygin kalsifikasyonlar gozlendi (Resim 4).

Her 4 olgunun laboratuar bulgulan ise Tablo 1'de
gosterilmigtir.

Resim 3 Resim 4
Tablo 1
Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3 Olgu 4
. 1ay ) 1ay ) 1ay . 1 ay
T.0 sonra T.0 sonra T.0 sonra T.0 sonra
Ca
(%8.1-10.4 mg) 58 85 55 7.2 6.8 93 4.5 2.0
f%z. 5-5.0 mg) 53 49 66 49 7.0 55 9.0 49
%‘,;“jzg ca - 3.1 38 24 33 27 41 28 39
0. LD,

oosomy B 55 11 00 156 125 225 109
PTH _ - 4 -
(0-27 ng/d1) 34 - 10 14 0.
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TARTISMA

HPT oldukga seyrek goriilen hormonal bir bo-
zukluktur, familyal formlarimn ¢ok ender oldugu bil-
dirilmektedir. Sundugumuz ilk iki olgu, familyal tip
I'e uymaktadir. Ancak yagamn ilk yillarinda mani-
fest olmasi beklenirken, hastalarimizda semptomlarin
puberte doneminde belirdigi ogrenildi. Norolojik bul-
gularin hafif olmasi, eslik eden bagka patolojilerin
bulunmayig1 da tamy: desteklemekteydi (26).

Diger iki hasta ise olduk¢a agr, zengin semp-
tomlu ve uzun siireli tablolar halinde olup, ailevi
Ozellik saptanmadi ve sporadik formda olduklarina
karar verildi.

HPT'de goriilen klinik bulgularin ¢ogu hipokal-
semiyle iligkilidir. Serumda iyonize kalsiyum diizeyi-
nin diigmesi gerek periferik gerekse santral sinir sis-
temi yapilarinda hipereksitabliteye yol agmaktadir.
Hipokalseminin en belirgin semptomlari ise tetani ve
epileptik nobetlerdir .Sunulan 4 olgunun tiimiinde te-
tani ve/veya epilepsi, birincil bulgular olarak gozlen-
migtir.

Nadir de olsa gériildiigii soylenen ekstrapirami-
dal semptomlarin basal ganglion kalsifikasyonlarina
bagli oldugu diigiiniilmekte ve tedaviye direncli olgu-
lar bildirilmektedir (11,30). Bizim de 3 olgumuzda
Parkinsonien semptomlar gozlenmis ve tedaviye kar-
sin Onemli bir diizelme saglanamamistir
(1,11,13,23,27).

Muhtemelen lenslerde kalsiyum birikimine bagh
oldugu disiiniilen katarakt ve yine hipokalseminin
sonucu olan sa¢ ve tunak bozukluklarnna, 6zellikle
idiopatik HPT'de rastlandig belirtilmektedir, Bizim
3. olgumuz da geng yasta bilateral katarakt operasyo-
nu gecirmisti (3,13,14,23,24).

Hipokalseminin tipik EKG bulgusu olan Q-T
mesafesinde uzama, bizim olgularimizda da mevcut-
tu. Ayrica cesitli aritmilerin de goriilebilecegi ve
bunlarin dijitale refrakter olduklart bildirilmektedir
(26).

HPT'de intrakranyal kalsifikasyonun goriilme
sikhiit BBT ile giderek artmig ve %69-93 oranmna
ulagmuigtir. Idiopatik HPT'de, sekonder nedenlerle
geligenlerden daha ¢ok goriilmektedir; bu da zaman
faktoriiniin onemli oldugunu diisiindiirmektedir. Bu-
radaki néropatolojinin kalsiyum, fosfor, demir gibi
minarellerin basal ganglionlar, serebrum ve serebel-
lum'da once kapiller veya veniillerin duvarma oturup,
daha sonra da arteryel alanlara ve ekstravaskiiler bél-
geye yayilmastyla olustugu diigiiniilmektedir. Ancak
hiicre kaybinin olmadig1 belirlenmistir. En sik globus
pallidum, n.dentatus, hipokampus ve kortikal girusla-
rm derin bolgelerinde goriiliir (5,8,9,16,19,21,27).

Olgularimizn tiimiiniin BBT'lerinde yaygin, si-
metrik serebral, serebellar ve ozellikle basal gangli-
onlarda ileri boyutta kalsifikasyona rastlanmis ve fa-
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milyal olgularda geng yasta bu diizeye ulagsmis kalsi-
fikasyonlarmn, tetani ve konviilziyon haric norolojik
bulgu vermeyisi ilging bulunmugtur.

Hastalarin tedavisinde oral kalsiyam preparatlar
ve dietle giinde 1 gr CA almalar saglanmis ve Vi-D,
amp. ile birlikte 1-25(OH)D; (Rokatrol) giinagir
0.25pgr uygulanmugtir. Ayrica nobetler sirasinda IV
kalsiyam verilmistir. Tedaviye dramatik yamtlar
alinmug ve tiim hastalarin 1 ay sonraki kontrol labora-
tuar analizlerinde, sonuglarin normal diizeylerde ol-
dugu gozlenmis, nobetler ve tetanik kasilmalar kisa
sirede tamamen kaybolmustur. Ancak kognitif
fonksiyonlarda belirgin bir diizelme saptanmazken,
3.0lguda gozlemis oldugumuz psikotik semptomlarin
ortadan kalkmasi dikkat ¢ekiciydi. Tek bagina Ca
preparatlart vermek, HPT tedavisinde yetersiz kal-
makta, yalmizca gegici ve kisa siireli iyilesme sagla-
maktadir. Literatiirdeki tedavi plam da uyguladigimiz
sekilde olup, Rokatrol'iin 6miir boya kullamlmasi
oOnerilmektedir. D vitamininin intestinal Ca emilimini
arttirdig, 25(0OH) vit D'nin; 1,025 dihidroksi vit D, 'e
doniisiimiinde bir bozukluk olmasi nedeniyle ayrica
mutlaka verilmesi gerektigi belirtilmektedir
(2,7,18,28,29).

Bunun yamnda hastalarin 24 saatlik idrar Ca ati-
limimn takibi de, olugmast muhtemel renal taslan 6n-
lemek ag¢isindan faydali olacaktir.
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