
SUMMARY

Fahr disease

Fahr disease is a disorder that is characterised with the mas-
sive calcification in cerebral basal ganglions or cerebellum.
Clinical findings vary from minimal motional disorders to
convulsions and may be sporadic, familial or idiopatic. Also
this disease may be related with hypoparathyroidism or defect
of free radical production or iron transportion.

13 year old boy patient who has unvoluntary contractions in
his hands, feet and face during the last month attended to a
private hospital. Bilateral symetric widespread calcification
in subcortical area and basal ganglions has been seen in CCT
and the patient has been sent to our unit. In physical examina-
tion; his coreatetoic motions has been seen. Laboratory find-
ings; Ca: 7.2 mg/dl, P: 6.8 mg/dl, ALP: 499 U/l, Serum PTH:
381 pg/ml (N: 12-72 pg/ml).

In his cranial MRI investigation: T1 hyperintention in bilater-
al dental nucleus, putamen and caudat nucleus and symetric
signal increase especially in basal ganglions has been seen.
The patient has been accepted as pseudohypoparathyroid and
treated with calsitriol and calsium lactate. This case is pre-
sented in order to discuss the relationship between intracere-
bral calsifications and endocrinopathies. 
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Fahr sendromu, serebral korteks ve bazal gangliyonlar›
da içeren beynin baz› bölgelerinde anormal kalsiyum bi-
rikimi ile karakterize ailesel bir hastal›kt›r (1). Bilateral
simetrik intraserebral kalsifikasyon, serebral idiyopatik
aterosklerotik olmayan kalsifikasyon, ailesel idiyopatik
ferrokalsinosis, ekstrapiramidal demir-kalsiyum biriki-
mi sendromu gibi adlar da verilmektedir. Triad; bazal
gangliyonlarin simetrik kalsifikasyonlar›, nöropsikiyat-

rik semptomlar ve paratiroid bezin disfonksiyonu flek-
lindedir. Motor fonksiyon bozuklu¤u, demans, mental
retardasyon, spastik paralizi, dizartri, spastisite, görme
bozuklu¤u, istemsiz yaz› yazma tarz›nda atetotik hare-
ketler, parkinsonizmde görülen tremor, rijidite, maske
yüzü, ayaklar› sürüyerek yürüme ve parmaklar›n para
sayma hareketleri gibi semptomlar Fahr sendromlu hasta-
larda görülebilir. Di¤er semptomlar distoni, istemsiz, h›zl›
ve ani hareketler ve nöbetleri içerir. Hastal›k çocuklu¤un
erken döneminden bafllayarak yaflam›n herhangi bir döne-
minde ortaya ç›kabilir (1). Hastal›¤›n bafl-l›ca nedeni birin-
cil ya da postoperatif disparatiroidizmdir. Paratiroid dis-
fonksiyonu d›fl›ndaki nedenler nadirdir (2).

Hastal›¤a tan› koymak için s›kl›kla BT yeterlidir (2).
Prognozu iyi de¤ildir. Kalsiyum ve fosfor metabolizma-
s›n› düzeltmekle iyi sonuçlar al›nabilir. Progresif nöro-
lojik bozulma genellikle sakatl›k ve ölümle sonuçlan›r (1).
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13 yafl›nda erkek hasta el, ayak, yüz, ve göz kapaklar›nda
istemsiz hareketleri olmas› nedeniyle baflvurdu. Yaklafl›k bir
ayd›r flikayetlerinin oldu¤u ve giderek artt›¤› ö¤renildi.
Baflvurdu¤u özel bir sa¤l›k kuruluflu taraf›ndan antiepileptik
bir ilaç bafllanan hastan›n flikayetlerinin gerilememesi nede-
niyle çekilen beyin tomografisinde (BT), yayg›n kalsifikas-
yonlar saptanmas› üzerine taraf›m›za sevk edilmifl. Hastan›n
öz geçmiflinde 7 yafl›ndayken geçirilen pnömoni d›fl›nda özel-
lik yoktu. Soygeçmiflinde baban›n 37 yafl›ndayken miyokard
infarktüsü geçirdi¤i ve eksitus oldu¤u, küçük kardeflinin ise
iki kez febril konvülziyon geçirdi¤i ö¤renildi. Fizik muaye-
nesinde; fluur aç›k, aktif, boy 140 cm (3-10 p), tart› 32 kg (3-
10 p) idi. Hastan›n koreoatetoik hareketleri gözlendi. Bilateral
diflli çark bulgusu vard› ve Babinski bulgusu negatif idi. Di¤er
sistem muayenelerinde özellik yoktu. TA 110/70 mmHg, atefli
yoktu. Gözdibi muayenesi normal olarak de¤erlendirildi. Tam
kan say›m›nda Hb 13.9 g/dl, Ht % 39.9, BK 11.000/mm3, Plt
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282.000/ mm3, MCV 85 µm3, RDW % 12.6, periferik yay-
mas› ve lökosit formülü normaldi. ESR 15 mm/saat, CRP (-)
idi. Biyokimyasal tetkiklerinde; üre 43 mg/dl, kreatinin 0.9
mg/dl, Na 135 mEq/l, K 4.2 mEq/l, Ca 7.0 mg/dl, P 5.4 mg/dl,
ALP 550 U/L, ALT 24 U/L, AST 9 U/L, T. protein 7.2 g/dl,
albumin 4.2 g/dl, GGT 19 U/L, LDH 405 U/L olarak bulundu.
Tekrar çal›fl›lan Ca 7.2 mg/dl, P 6.8 mg/dl olarak bulundu.
Serum parathormon düzeyi 381 pg/ml olarak bulundu. 24
saatlik idrarda kalsiyum at›l›m› normal s›n›rlardayd›. Seru-
loplazmin düzeyi 38.3 mg/dl (22-61mg/dl) idi. Amonyak 90
mg/dl, laktat 1.4 mg/dl (0.5-2.0) olarak bulundu. Hastan›n
bat›n US normal olarak de¤erlendirildi. Çekilen MRG’de;
“her iki dentat nucleusta, her iki putamen ve caudat nucleus
bafl›nda T1 hiperintensitesi ile birlikte T2 a¤›rl›kl› kesitlerde
özellikle bazal gangliyonda simetrik sinyal art›fl› ilk planda
toksik ve metabolik bozukluklara ba¤l› olabilir. Ay›r›c› tan›da
hipoparatiroidi, hiperparatiroidi, mitokondrial bozukluklar,
hepatolenktiküler dejenerasyon düflünülmelidir. Ek olarak
kalvaryal diploik mesafe ekspansiyonunun kronik anemik bir
proçese sekonder geliflmifl olabilece¤i düflünüldü” fleklindey-
di. Hastan›n kalsiyum de¤erinin düflük, fosfat de¤erinin yük-
sek ve parathormon düzeyinin de yüksek olmas› üzerine psö-
dohipoparatiroidi olabilece¤i düflünüldü. Tip tayini için idrar-
da cAMP tetkik klini¤imiz flartlar›nda bak›lamad›¤›ndan yap›-
lamad›. Hastaya kalsitriol ve kalsiyum laktat tedavisi baflland›,
flikayetlerinde azalma gözlendi. Endokrinoloji ve geliflim
nörolojisinden takip edilmek üzere taburcu edildi. 

TARTIfiMA

‹ntrakraniyal multipl simetrik kalsifikasyonlar parati-
roid disfonksiyonlar›, sistemik hastal›klar (SLE), intok-
sikasyonlar (karbonmonoksit), radrasyon, anoksi,
Cockayne’s sendromu, ensefalit, Kearnes- Seayre sen-
dromu ve Fahr sendromunda ortaya ç›kar (3,4). Beyin tü-
mörleri, granülomatöz hastal›klar, infeksiyonlar, intok-
sikasyonlar gibi bilinen nedenlere ba¤l› olarak ortaya
ç›kan kalsifikasyonlar bilateral striopallidodentate kalsi-
fikasyonlardan (BSPDC) ayr› olarak de¤erlendirilmekte-
dir (4,5). BSPDC ayr› literatürde henüz bir görüfl birli¤i
oluflmam›flt›r. Histolojik bulgular›yla ilk kez Bamberger
taraf›ndan 1855’te tan›mlanan bilateral simetrik bazal
gangliyon ve serebellar nükleuslar›n kalsifikas-yonu
Fahr’›n 1930’da yapt›¤› bildirimden sonra Fahr sendromu
olarak an›lmaya bafllanm›flt›r. Sonralar› sendromun
BSPDC, hipoparatiroidi ve nöropsikiyatrik bulgulardan
oluflan bir triad› oldu¤u belirlenmifltir (6,7). Lowenthal ve
Bruyn, 1968’de ailesel serebral kalsifikasyonu 4 gruba
ay›rm›fllard›r (8): ‹diyopatik ailesel hipoparatiroidizm,
psödohipoparatiroidizm ve psödopsödohipoparatiroidizm,
infantil ailesel olgular ve idiyopatik ailesel striopallido-
dentate kalsifikasyon. Daha sonraki yay›nlarda infantil
ailesel olgular›n hemen ço¤unun Cockayne’s sendromuna
uydu¤u görülmüfl ve bu adla an›lmaya bafllanm›flt›r (9).
Yine, Fahr sendromu ad›n›n kullan›lmamas› gerekti¤ini

söyleyenler de vard›r (5).

Genifl serili postmortem bir incelemede, birincil si-
metrik bazal gangliyon kalsifikasyonlar›n›n s›kl›¤› on-
binde 2.7 olarak bildirilmifltir (10). BT ile yap›lan yine
genifl serili iki çal›flmada ise, bazal ganglionlar›n simet-
rik kalsifikasyonlar›n›n s›ras›yla % 0.2 ve % 1.02 olarak
saptand›¤›, ancak s›ras›yla % 0.1 ve % 0.2’sinde nörolo-
jik klinik bulgular›n tabloya efllik etti¤i bildirilmektedir
(11,12). Bunlar›n içinde Fahr sendromuna uyan olgular›n
s›kl›¤› konusunda bir bilgi yoktur. Bu klinik, radyolojik,
biyokimyasal ve patolojik sonuçlara dayanarak, idi-
yopatik, ço¤unlukla ailesel, ekstrapiramidal semptom-
lara giden, hipoparatiroidizm olsun ya da olmas›n, bila-
teral yayg›n striatopallidodentate kalsifikasyonlar (Fahr
sendromu) ayr› bir antite olarak de¤erlendirilmekte ve
nadir görülmektedir.

Paratiroid disfonksiyonlar›nda intrakraniyal kalsifikas-
yon olmadan da parkinsonizm tablosu görülebilmekte-
dir. Bunun da temelinde nörotransmisyon bozulmas›na
yol açan G protein defekti gibi baflka patolojilerin ol-
du¤u san›lmaktad›r (13).

Sendromda kalsifikasyonun arteriyol, venül ve kapiller
perivasküler mesafede bafllad›¤› ve kalsiyumun yan›s›-
ra, demir, bak›r, çinko, fosfor, klorür, alimünyum, mag-
nezyum, potasyum, silikon, mukopolisakkarit, glikopro-
tein ve nadir birçok maddenin birikti¤i bildirilmektedir
(5,14,15). BT ile basal gangliyonlarda kalsifikasyon gös-
terilen bir çal›flmada, hastalara çekilen düz X-ray grafi-
de ancak % 4 hastada kalsifikasyon gösterilebilmifl. Bu
da BT’den önceki devirlerde paratiroid disfonksiyonu
ve kalsifikasyon aras›ndaki iliflkinin oldu¤undan daha
az olarak anlafl›lmas›na neden olmufltur. Ayr›ca, bu ça-
l›flmada BT’deki kalsifikasyonlar›n derecesi ile klinik
ve laboratuvar bulgular› korele olarak bulunmufltur (12).
MRG ve serebellar dentate nükleuslarda farkl› oldu¤u
gösterilmifltir (14). Hastal›¤›n etiyopatogenezinde serbest
radikaller ve sitoplazmik organellerde (mitokondri ve
endoplazmik retikulum) bozukluklar üzerinde durul-
maktad›r (5,16). MRG’de düflük sinyal veren alanlar
muhtemelen kalsiyum depolanmas›n›n erken evresini
gösterir. Di¤er yandan, yüksek sinyal alanlar› endo-
telyal membran yetersizli¤ine ikincil olarak geliflen pro-
tein ve polisakkarit ya da s›v› havuzlar›yla oluflur. BT
semptomatik ya da asemptomatik, birincil ya da posto-
peratif hipoparatiroidi hastalar›nda bulunabilen kalsi-
fikasyonlar›n büyüklü¤ünü ya da yerini göstermede
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daha iyidir. Di¤er yandan MRG de, T2 a¤›rl›kl› sinyal
yo¤unlu¤unun artm›fl ya da azalm›fl oldu¤u durumlarda,
kalsiyum birikiminin çeflitli evrelerini tan›mlamada
daha muktedir görülmektedir.

Sendromun otozomal resesif, otomosal dominant, X’e
ba¤l› geçifl gösteren formlar›n›n yan›s›ra, sporadik olgu-
lar da bildirilmektedir (9,17). Bozuk genin 14. kromo-
zomun uzun kolunda oldu¤u üzerinde durulmaktad›r
(18). Çocukluk ve yetiflkin ça¤› formlar› kal›t›m, klinik
görünümün ve progresyon özellikleriyle farkl›l›k gös-
terir. Yetiflkin formunda kalsifikasyonlar›n oluflmaya
bafllamas›ndan 15-20 sene sonra, 4.-5. dekatta klinik
semptomlar ortaya ç›kmaktad›r (9). Hastal›k parkin-
sonizm, serebellar sendrom, mental gerileme, psiflik
semptomlar, epileptik nöbetler ve ensefalopati semp-
tomlar›na yol açabilir.

Koreoatetoik hareketlerle baflvuran hastam›z, kraniyal
görüntülenmelerinin kalsifikasyonla uyumlu olmas›,
laboratuvar tetkiklerinde psödohipoparatiroidi saptan-
mas› üzerine Fahr sendromu (BSPDC) olarak kabul
edildi. Hastan›n di¤er yak›nlar›n›n özellikle BT ile ta-
ranmas›n›n yeni olgular› ortaya ç›karabilece¤i düflünül-
mektedir.
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