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25 PSÖDOHİPOPARATİROİDİZM

GİRİŞ
Psödohipoparatiroidizm (PHP), hipokalsemi, 
hiperfosfatemi ve paratiroid hormon (PTH) yük-
sekliği ile seyreden bir hastalıktır(1-3). Hedef 
dokuların PTH’ya yanıt vermemesi sonucunda 
ortaya çıkmaktadır. PTH reseptörünün adenilil 
siklazı aktive edebilmesi için ara bağlayıcı protein 
olarak heterodimerik G proteinine ihtiyaç vardır. 
PTH direnci GNAS gen bozukluğu ve stimülan G 
proteinin alfa-subünitesi (Gsα) ile birleşen resep-
törlerin hormonal sinyalizasyonunu azaltan mo-
leküler bozukluklar sonucu gelişmektedir (4-11).

PHP Tip 1A, Tip 1B, Tip 1C ve PHP Tip 2 şek-
linde farklı klinik tablolar olarak karşımıza çıka-
bilmektedir 1-11. Bazı hastalarda hormon direnci 
olmadan Albright herediter osteodistrofi (AHO) 
görülebilir ve psödopsödohipoparatiroidizm 
(PPHP) şeklinde isimlendirilirler(1-6).

PHP’nin gerçek prevalansı bilinmemektedir. 
Değişik gruplarda tahmini prevalans % 0,34 ile % 
1,1 olarak bildirilmiştir (8,9).

İlk olarak 1942 yılında Fuller Albright, hipo-
kalsemi, hiperfosfatemi, yüksek PTH seviyeleri ve 
normal renal fonksiyonları olan bir hasta tanımla-

mış ve PTH direnci olduğunu belirterek hastalığa 
psödohipoparatiroidi ismini vermiştir(12). AHO 
özelliklerini taşıyan ancak PTH direnci olmayan 
bir durum da yine Albright tarafından bildirilmiş 
ve psödopsödohipoparatiroidi (PPHP) olarak ta-
nımlanmıştır(13,14).

1980’lerde yapılan sınıflamada dışarıdan veri-
len PTH’ya cAMP cevabı esas alınmıştır. PHP1’de 
körelmiş cAMP yanıtı ve azalmış fosfatürik yanıt 
saptanırken, PHP2’de üriner cAMP atılımında ar-
tış olmasına rağmen fosfatürik etkinin bozukluğu 
söz konusudur. PPHPde ise AHO özelliklerinin 
varlığı, hormonal direncin olmaması ve azalmış 
Gsα aktivitesi söz konusudur(1-3). Tablo 1’de sık 
kullanılan bu sınıflama ve genel özellikleri veril-
miştir. Bu makalede bu sınıflama esas alınmıştır.

Son yıllarda yukarıda tanımlanan sınıflamanın 
yetersiz olduğu düşünülerek farklı sınıflamalar da 
kullanılmaktadır. Avrupa konsorsiyumu 2016 yı-
lında benzer klinik özelliklere neden olan ortak 
mekanizmaları paylaşan yeni bir sınıflama öner-
miştir(15-19). Bu sınıflama «inactivating PTH/
PTHrP signaling disorder» (iPPSD) başlıklarını 
içermektedir ve tablo 2’de verilmiştir.
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yol açabileceği ankilozu engellemek için düzenli 
ekstremite hareketleri ve fizyoterapi sıklıkla ge-
rekir. Komplikasyonların önlenmesi için cilt ba-
kımı da öğretilmelidir. Yaygın osifikasyonların 
tedavisinde nonsteroid anti inflamatuvar ilaçlar, 
steroidler veya bisfosfonatlar vaka takdimlerinde 
bildirilmiştir ancak bunların etkinliğini değerlen-
dirmek için daha büyük çalışmalara ihtiyaç var-
dır(1-5,7-9,17,43,44).

Brakidaktili için erken bebeklik döneminden 
itibaren ellerin ve ayakların klinik ve radyolojik 
olarak değerlendirilmesi tanı açısından önemlidir. 
Brakidaktili ince motor becerileri azaltabilir. Bazı 
hastalarda iş ve uğraşı terapisi ve/veya uygun özel 
ayakkabılar ve ortopedik tabanlıklar gibi destek-
ler gerekebilir. Karpal tünel sendromu, Madelung 
deformitesi, spinal stenoz gibi diğer deformiteler 
fonksiyonel kapasiteyi etkiliyorsa multidisipliner 
yaklaşımla uygun tedaviler ve gerekiyorsa ortope-
dik cerrahi uygulanmalıdır(7-9,17,43,44).

Kısa boy sıklıkla büyüme plaklarının erken 
kapanması ve büyüme hormonu eksikliğinin bir-
likteliği nedeniyle gelişir. Etkilenen çocuklarda 
3-6 yaştan başlayarak büyüme hızı, iskelet ma-
turasyonu ve büyüme hormonu salınımı düzenli 
aralıklarla takip edilmelidir. Yeterli gelişim eğri-
si göstermeyen veya büyüme hormonu eksikliği 
olan hastalarda prepubertal evrede büyüme hor-
mon tedavisi verilebilir ancak bu konuda çok veri 
yoktur. Bu çocuklarda erişkin boyu artırmak için 
puberte geciktirici tedavilerin uygulanması ile il-
gili de yeterli veri yoktur(1-5,7-9,17,43,44).

PHP tanısı konduktan sonra hastalar obezite 
gelişimi açısından beden kitle indeksleri ve yeme 
alışkanlıkları yakın ve düzenli takip edilmelidir-

ler. Obezitenin gelişiminin engellenmesi için aile 
bireylerine ve hastalara eğitim verilmelidir. Obe-
zite beslenme tedavisi ve egzersiz ile tedavi edil-
melidir. Uyku apnesi şüphesi varsa polisomnog-
rafi yapılmalıdır. PHP’li bireylerde kan basıncı, 
glukoz ve lipid parametreleri düzenli olarak takip 
edilmelidir(1-5,7-9,17,43,44).

Nörokognitif bozukluklar için özgün tedavi 
yoktur. PHP ve ilişkili hastalıklar olan bireyler 
nörokognitif ve davranış değerlendirmeleri için 
nöroloğa ya da psikiyatriste yönlendirilmelidir. 
Çocukların çoğunun özel eğitim gerektirdiği akıl-
da tutulmalıdır(7-9,17,43,44).

TSH direncinin tedavisi diğer hipotiroidiler ile 
benzerdir. Gonadotropin direnci açısından has-
talar seksüel gelişim, testiküler inme ve yerleşimi 
yönünden düzenli değerlendirilmelidir. Gonadal 
durumun biyokimyasal değerlendirilmesi klinik 
gereklilik yoksa önerilmemektedir. Kriptorşidizm 
ve hipogonadizm varsa standart tedaviler uygu-
lanmalıdır. PHP’li bireylerde fertilite korunmuş 
olabilir. Hastalık geçiş riski olduğu başlangıçta 
anlatılmalıdır. Gebelik süresince biyokimyasal 
bozukluklar kılavuzlara göre düzenlenmeli ve 
takip edilmelidir. Pelvis küçüklüğü ve lokal osi-
fikasyonlara bağlı kalça hareket kısıtlılığı nede-
niyle normal vajinal doğum kontrendikedir. Yeni 
doğanlar hastalık açısından değerlendirilmelidir. 
Süt vermenin sakıncası yoktur ama bebek hasta-
lık riski açısından klinik olarak takip edilmelidir. 
Postmenopozal dönemde artmış osteoporoz ya da 
kırık riski bildirilmemektedir. Bu konuda da genel 
kurallar geçerlidir ve hasta bu doğrultuda takip ve 
gerekirse tedavi edilmelidir(1-5, 7-9,17,43,44).
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