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lperparatiroidismo
Dal sospetto clinico alla terapia
Percorso multidisciplinare

Classificazione e
inquadramento clinico
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Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo

— primario

— secondario

— terziario

» hormocalcemico
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Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo MPTH
primario N Ca?*

« Adenoma paratiroideo (85%) incidenza

* |perplasia delle paratiroidi (10%) EIALIRe[ol0NeITseIal-YETalalo NS I<1 | (=We oTaNaTE
« Carcinoma paratiroideo (15%) 25/100,000 persone/anno negli uomini

* 20-30% dei pazienti
sintomi e si manifestano dopo 5 anni nel 20% dei pazienti
e coinvolgono molti organi e tessuti

Salmon et al. Endocrine (2024) 85:864-872
Zhu et al. JAMA 323(12), 11861187 (2020). https://doi.org/10.1001/jama.2020.0538 P
Assadipour et al. Surgery 165(1), 99-104 (2019). https:// doi.org/10.1016/j.surg.2018.04.088

C)

Walker et al. Nat Rev Endocrinol. 14(2), 115-125 (2018). https://doi.org/10.1038/nrendo.2017.104
Yeh et al. J. Clin. Endocrinol. Metab. 98(3), 11221129 (2013). https://doi.org/10.1210/jc.2012-4022 EFE 2025
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Classificazione e inquadramento clinico

MPTH
/]\ Ca2+

Iperparatiroidismo
primario

« Adenoma paratiroideo prevalentemente sporadico

Adenoma paratiroideo (multiplo) EEENERTNTIR TR
elle paratiroidi

Ricerca di mutazioni
germinali

13- FEng

EFE 2025

De Lellis et al. Arch Pathol Lab Med—Vol 132, August 2008
Guilmette et al. Surg Pathol Clin. 2019 December ; 12(4): 1007—1019. doi:10.1016/j.path.2019.08.006.



Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo MPTH
primario N Ca?*

Ricerca di mutazioni germinali
Inherited ses of Primary Hyperparathyroidis

MENT (OMIM 1317000 (11q13) Hyperplasia (¢

Hyperplasia (2 | ary thyroid carcinoma and C-cell hy-
g nma

FHH (OMIM 14598 CaSR he ygous state

us state

cinoma

Multiglandular (chief cell)

furing transie

\e; HRPT2, hyperpara

De Lellis et al. Arch Pathol Lab Med—Vol 132, August 2008



Iperparatiroidismo

primario

Voluminosa massa latero-cervicale

* Carcinoma paratiroideo YL IR Relgse i E 101

ed alla tiroide

W Evidenza di invasione dei tessuti molli
circostanti, della tiroide, dei vasi, o
degli spazi perineurali

L Presenza di metastasi a distanza

De Lellis et al. Arch Pathol Lab Med—Vol 132, August 2008
Guilmette et al. Surg Pathol Clin. 2019 December ; 12(4): 1007—1019. doi:10.1016/j.path.2019.08.006.
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Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo MPTH

o ™ Ca?t
primario
sintomi
ASpegifiCii Associati all’ipercalcemia:
» fatigue v nefrolitiasi

* lieve depressione
e declino cognitivo

nausea/vomito

dolore osseo

insufficienza renale cronica
fratture secondarie

ulcera peptica

pancreatite, osteite fibroso cistica
disturbi neuropsichiatrici (letargia, psicosi, coma)

AN NN N NN

Pallan et al. Can Fam Physician 2011; 57(2):184-9.
Carroll et al. Am Fam Physician 2003;67(9): 1959-66. L
Barakat et al. Lancet Oncol 2004; 5(10):633-5. EFE 2025
Metzger et al. Curr Opin Oncol 2014;26(1):51-61.




Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo ~ ~- L

X

Y " |
primario B N & s

Joint or Muscle
bone pain. Depression. weakness.

L

Trouble concentrating. Tiredness.

sintomi

a @ 4

Loss of Nausea and Increased
appetite. vomiting. thirst.

e-v?"PE " NW@"@,
Confusion. Constipation. EFE 2025 = 7
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Iperparatiroidismo

primario

sintomi

DEPRESSION ACID REFLUX HYPERTENSION

Classificazione e inquadramento clinico

MPTH
/]\ Ca2+

EFE 2025 %




primario

sintomi

Depression
An

¢|nsomnia -
Trouble getting to
sleep and waking
up often during the
night

® |rritability

® Muscle
weakness

Decrease in sex drive.

wanl your ¢

and learn all about Hyperparathyroidism.
When parathyroid glands are overactive your bones release calcium

alcium on bl

e Don't feel well, but in a hard to
explain kind of not well

® Low vitamin D
¢ Feeling tired during the day and
frequently feeling like you need a nap

®loss of energy and a loss of interest
in things you used to enjoy.

~ Increased risk of prostate cancer

/
possible shape
of parathyroid
adenoma

[e
parathyroid glands
(Usually there are four glands located in the back
side of the thyroid gland. Sometimes, however, the
glands can be found in another locaton in the neck
or even the chest area.)

IPTH
/]\ Ca2+

EFE 2025




Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo MPTH
secondario

= Ca?*
Aumento appropriato dei livelli di PTH in
risposta ad uno stimolo

lpocalcemia dovuta a

sindromi da malassorbimento

insufficienza renale (clearance della creatinina <60 mL/min)
Deficit di Vitamina D

Farmaci (Litio, Diuretici tiazidici)

Factors Contributing to Secondary Hyperparathyroidism in Renal Disease

Mechanism
Factors Direct Indirect
Hyperphosphatemia Stimulates the parathyroid glands

Calcitriol

PTH-mediated reduction in tubular phosphate transport
Decreased VDR receptors increase in Hypocalcemia
secretion of prepro-PTH mRNA
Abbr: PTH, parathyroid hormone; VDR, vitamin D receptor.

Jamal et al. J Clin Dens. (2013) 16;64e68, 2013

€ UNy
AP (7
&

Ky
w
(e}

<
&
SoRE FR°

quq

132
te
Us gy )

EFE 2025




Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo T™PTH
. — 2+
secondario @ =Ca
———— FGF 23
Ritenzione di
fosfati Klotho " ¥ 1,25(0H),D,
IPOCALCEMIA

|

IPERPARATIROIDISMO

WV CasR ¥ VDR
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Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo MPTH
terziario N Ca?*

Aumento dei livelli di PTH —
per autonomizzazione di g
una paratiroide in seguito
ad un prolungato quadro di
iperparatiroidismo
secondario

1 vitamin D

secondary
hyperparathyroidism
tertiary
hyperparathyroidism
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Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo MPTH
terziario N Ca?*

ﬁ Genetic disorder
Allelic loss
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Classificazione e inquadramento clinico
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Parathyroid Diseases

2° Hyperparathyroidism 1° Hyperparathyroidism
(Vit D deficiency, decreased (Hyperplasia, adenoma
calcium intake or chronic or carcinoma)
renal failure)
Vit D Resistant rickets

PTH- Independent

1° Hypoparathyroidism Hypercalcemia

(Surgical resection, a : =
SUtoiniming) (Excessive dietary intake
of either calcium or vit D
or both or malignancy)

12
CALCIUM (mg/dL)
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Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo

normocalcemico

Elevati livelli di PTH dovuti a secrezione autonoma da parte di
una o piu paratiroidi associate a normali livelli di calcio totale
(normalizzato per I'albuminemia) e di calcio ionizzato in
almeno due misurazioni eseguite a 6 mesi di distanza

Devono essere escluse tutte le cause di
iperparatiroidismo secondario

Zavatta et al. Endocrinol Metab (Seoul). 2021 Jun;36(3):525-535. Islam et al. Ther Adv Chronic Dis. 2021;12:20406223211015965. &
Bollerslev et al. Eur J Endocrinol. 2022 Feb 01;186(2):R33-R63. Bilezikian et al. J Clin Endocrinol Metab. 2009 Feb;94(2):335-9. 5 :
Bilezikian et al. J Bone Miner Res. 2022 Nov;37(11):2293-2314. Applewhite et al. Surgery. 2017 Jan;161(1):62-69. EFE 2025 "5 &
Cusano et al. J Clin Densitom. 2013 Jan-Mar;16(1):33-9. Shaker et al. J Endocr Soc. 2023 Feb 09;7(4):bvad013. El-Hajj Fuleihan et al. J Bone Miner Res. 2022 Nov;37(11):2330-2350. SLEV




Classificazione e inquadramento clinico

Iperparatiroidismo

normocalcemico

Fase iniziale dell’iperparatiroidismo primario

Parziale resistenza al PTH

Ridotta produzione di 1,25-dihydroxyvitamin D nell’anziano

Ridotta attivazione del CaSR da parte del calcio
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Classificazione e inquadramento clinico

Hyperparathyroidism classification

Different causes and features of hyperparathyroidism - raised parathormone (PTH).

Hyperfunction of parathyroid
cells due to hyperplasia,
adenoma or carcinoma.

May be associated with
multiple endocrine neoplasia.

high
low / normal
Usually surgery if symptomatic.

Cincacalcet can be considered
in those not fit for surgery.

Physiological stimulation of
parathyroid in response to
hypocalcaemia.

Usually due to chronic renal
failure or other causes of
Vitamin D deficiency.

low f normal

high

Treatment of underlying
cause.

Following long term
physiological stimulation
leading to hyperplasia.

Seen in chronic renal failure.
high
high

Usually cinacalcet or surgery in
those that don't respond.

EFE 2025
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