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Epidemiologie 

 häufigste Form: postoperativer Hypoparathyreoidismus 
(Strumaresektion)

 selten: idiopathische Form

 noch seltener: familiäre Form



Leitsymptome

 Hypokalzämie

 Hyperphosphatämie

 Tetanie

 paradoxe Verkalkung (Basalganglien, Augenlinse)

 psychische Veränderung (Depression, Reizbarkeit)



Bei ca. 25% der Patienten mit Hypoparathyreoidismus 

kommt es nicht zum tetanischen Anfall. Hier besteht eine 

große Gefahr für die Entwicklung von Organschäden durch 

Nichterkennung der Erkrankung



Diagnostik

 Hypokalzämie

 Hyperphosphatämie

 erniedrigtes PTH

 normale harnpflichtige Substanzen

 Hypomagnesiämie

 Normale AP

 Urin: niedriges Ca, PO4, cAMP



Dauer-Therapie

1. 1,25-Dihydroxy-Vitamin D3 = Calcitriol (0,5-2,0 µg/d)

und Calcium oral (1-3 g/d) (evtl. + Colecalciferol)

Kontrolle: Serum-Ca und Urin-Ca

Ziel: Serum-Ca im unteren Normbereich

2. evtl. zusätzlich Phosphatbinder (bei persistierender  
Hyperphosphatämie)

3. Bei Überdosierung Gefahr der Hyperkalzämie, 
Nephrokalzinose, Nephrolithiasis und 
Nierenfunktionsverschlechterung 

4. Substitution von PTH bei unzureichender Wirkung von Vit D + 
Calcium
Natpar® 1x tgl s.c. (25 – 100 µg/d)





Therapierisiken

„Vermeidung einer Hypercalcämie“!

unter der Therapie mit Vit D und Calcium

• verminderter stimulatorischer Effekt von PTH auf die 
tubuläre Calcium-Reabsorption

→ höhere Calciumausscheidung bei 
Hypoparathyreoidismus verglichen mit Gesunden bei 
gleicher Serum-Calcium-Konzentration

• Folgen der Hypercalciämie:

 Nephrolithiasis

 Nephrocalcinose

 CKD



Hypercalciuria is a risk factor for calcium 
nephrolithiasis in general population

Lerolle N, et al. Am J Med. 2002;113:99-103.



Langzeitkomplikationen
Renale Effekte

*P<0,001 zum Vergleich durch den t - test
†schließt Patienten <18 Jahren und nach vorausgegangener Nierentransplantation (n=13) aus, somit verbleibt eine finale Patientenzahl von 107
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Mitchell DM, et al. J Clin Endocrin Metab. 2012;97:4507-4514  

Anteil der Patienten mit chronischer Nierenerkrankung Stadium 3 oder höher†



Renal complications in adult patients 
with hypoparathyroidism 

Underbjerg L, et al. J Bone Miner Res. 2013;28:2277-2285. HR, hazard ratio; RRT, renal replacement therapy (dialysis)
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HR 3.67; 95% CI, 2.41–5.59



Leidig-Bruckner G, et al. Horm Metab Res 2016; 48: 806–813

Offene Kreise: Patienten mit vollständigen Hypoparathyreoidismus, geschlossene Kreise = Patienten mit partiellem
Hypoparathyreoidismus. Korrelation: R = − 0,62, p = 0,0001. Partielle Korrelation alters-adjustiert: R = − 0,35, p < 
0,04, n = 33.

Patienten mit medullärem Schilddrüsenkrebs 
Korrelation der eGFR mit der Erkrankungsdauer

Langzeitkomplikationen
Folgen einer Störung der Calcium-Homöostase: Nierenfunktion



Therapierisiken

Assoziation zwischen Risiko von Langzeitkomplikationen und abweichender Laborparameter 
anhand einer dänischen Studie bei 431 Patienten mit HPT:

*Alle P<0,05; † Hinweis: für CaxPtw ≥2.93 mmol2/L2 lag das erhöhte Risiko für Mortalität bei OR 6,85; 95% KI 1,75–28,88.
Ca, Calcium; CaxP, Calcium-Phosphate Product; KI, Konfidenzintervall; CVD, kardiovaskuläre Erkrankung; OR, adjustierte Odds Ratio; P, Phosphat; tw, zeit-
gewichtete durchschnittliche Konzentrationen; HPT, Hypoparathyreodismus.

Biochemische Parameter Risiko für Langzeitkomplikation*

Niedrige Ca2+ Werte, 
mmol/L

≤1,15 • Erhöhtes Kardiovaskuläres Risiko (OR 3,01; 95% KI 1,03–0,82)

Hohe P Werte, 
mmol2/L2

≥1,28 • Erhöhtes Mortalitätsrisiko (OR 8,43; 95% KI 2,26–31,53) 
• Erhöhtes Risiko für Infektionen (OR 2,18; 95% KI 1,12–4,26)

Hohe Ca x P Produkt
Werte, mmol2/L2

≥2,62 • Erhöhtes Mortalitätsrisiko† (OR 4,47; 95% KI 1,11–17,94)

≥2,93 • Erhöhtes Risiko für renale Komplikationen (OR 2,07; 95% KI 1,04–4,14)

Anzahl der 
hypercalcämischen
Krisen, n

1 to 3 • Erhöhtes Mortalitätsrisiko (OR 3,39; 95% KI 1,05–10,91) 
• Erhöhtes Risiko für renale Komplikationen (OR 3,05; 95% KI 1,56–5,97)

≥4 • Erhöhtes Kardiovaskuläres Risiko (OR 9,69; 95% KI 2,63–35,79)
• Erhöhtes Risiko für renale Komplikationen (OR 3,31; 95% KI 1,55–7,08) 
• Erhöhtes Risiko für Infektionen (OR 2,74; 95% KI 1,19–5,14)

Underbjerg L, et al. J Bone Miner Res. 2018;33(5):822-831



Langzeitkomplikationen
Renale Effekte bei Patienten mit Hypoparathyreoidismus

• Retrospektive Daten auf der ENDO 2019 und ECE 2019

– Nephrocalcinose

– Nephrolithiasis

– CKD Kategorie > 3

– CKD Kategorie Progression

• Methode

– Chronischer Hypoparathyreoidismus versus Kontrollgruppe 
(kein Hypoparathyreoidismus)

– Daten erhoben aus der amerikanischen Optum Datenbank 
(kommerziell)

– Analyse: Kaplan-Meier (Zeitpunkt des Events), Cox Analyse 
(Risiko des Events)



Langzeitkomplikationen
Renale Effekte bei Patienten mit Hypoparathyreoidismus

Chen, et al. guided poster presentation at the 21st European Congress of Endocrinology; May 18 - 21, 2019; Lyon, France



Langzeitkomplikationen
Renale Effekte bei Patienten mit Hypoparathyreoidismus

Patienten mit chronischen Hypoparathyreoidismus haben ein höheres Risiko für
Nephrocalcinose und Nephrolithiasis

Chen, et al. guided poster presentation at the 21st European Congress of Endocrinology; May 18 - 21, 2019; Lyon, France



Langzeitkomplikationen
Renale Effekte bei Patienten mit Hypoparathyreoidismus

Chen, et al. guided poster presentation at the 21st European Congress of Endocrinology; May 18 - 21, 2019; Lyon, France



Langzeitkomplikationen
Renale Effekte bei Patienten mit Hypoparathyreoidismus

Chronischer Hypoparathyreoidismus ist mit einem erhöhten Risiko einer
eingeschränkte Nierenfunktion und  Progression der Niereninsuffizienz assoziiert

Chen, et al. guided poster presentation at the 21st European Congress of Endocrinology; May 18 - 21, 2019; Lyon, France



Therapierisiken

• Konsequenz: regelmäßige Kontrolle der Urin-
Calciumausscheidung
Obergrenze 300mg/24h (7,5 mmol)

• Bei Hypercalciurie

Thiazid (Chlortalidon 25 – 50 mg) + Kochsalzrestriktion
Indikation wenn Urincalcium > 250 mg (6,25 mmol)/24h



Therapieziel erreicht?
Serum-Ca 2,10 - 2,30 mmol/l, 

keine Symptome der Hypocalciämie

ESE Guidelines: Behandlung und Nachsorge der 
Patienten mit Hypoparathyreoidismus

3 - 6 Monate: S-Ca, S-PO4, S-Mg, GFR
1x pro Jahr: Ca-Ausscheidung, Vit.D

ja nein

Therapieoptimierung
• Dosisanpassung Calcium und/oder aktives Vit

D
• Gabe von Mg-Supplementen wenn 

Hypomagnesiämie
• Gabe von Vit D3 wenn 25-OH-Vit D < 50 

mmol/l 

Weitere Therapieoptimierung möglich?
- Hohe Calciumausscheidung
• weniger Calcium, weniger  Salz
• evtl. Thiaziddiuretika

- Hyperphospatämie
• phosphatarme Diät 
• evtl. Reduktion aktiver Vit. D-Metabolite

- Hypomagnesiämie
• Hinzugabe von Mg-Supplementen 

- 25-OH-Vit D < 50 mmol/l 
• zusätzliche Gabe von Vit D3

- Kreatininanstieg
• Evaluation, ob Urolithiasis

Bollerslev J, et al. Eur J Endocrinol. 2015;173(2):G1-20



Hintergrund

1. Standardtherapie mit oralem Kalzium und aktivem Vitamin D 
kann zu renalen Komplikationen führen

 Nephrolithiasis

 Nephrocalcinose

 GFR-Abfall

2. Rekombinantes rhPTH (1-84) als Ergänzung der    
Kalzium/Vit D-Therapie 

3. Phase-3-Studien: REPLACE, RELAY, RACE TRIAL zur 
Sicherheit und Wirksamkeit

4. Retrospektive Analyse über 5 Jahre Beobachtungszeit 
hinsichtlich renaler Effekte 

Chen, et al. Poster presented at the 62nd German Congress of Endocrinology; March 20–22, 2019; Göttingen, Germany 



Methodik

• rhPTH(1-84)-Kohorte (n=69): Patienten aus der RACE-
Studie und Columbia Studie 

• eGFR-Auswertung (CKD-EPI) 

• Serum-Kreatinin < 1,5 mg/dl

• Historische Kontroll-Kohorte (n=53): Patientendaten aus

Gesundheitdatenbank (USA) 

Chen, et al. Poster presented at the 62nd German Congress of Endocrinology; March 20–22, 2019; Göttingen, Germany 



Die geschätzte Veränderung der eGFR nach 5 Jahren betrug +4,3 versus -8,0 
mL/min/1.73mm2 in der rhPTH(1-84) behandelten vs. der nicht behandelten Kohorte
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Historische Kontrollgruppe ( N=53)rhPTH(1-84) (N=69)

Adjustiert nach Alter, Geschlecht, 
Bluthochdruck, Diabetes, Herz-Kreislauf 
Erkrankungen, Therapien, die die Renale 
Funktion beeinträchtigen, Baseline 
Serumkalziumwerte, Baseline GFR

Jahr 1 Jahr 2 Jahr 3 Jahr 4 Jahr 5

Chen, et al. Poster presented at the 62nd German Congress of Endocrinology; March 20–22, 2019; Göttingen, Germany 

Retrospektive Analyse und GFR-Hochrechnung 



Schlussfolgerung

• Nephrokalzinose und (symptomatische) Nephrolithiasis
• durch konventionelle Standardtherapie begünstigt

• Hyperphosphatämie
• Verlust der phosphaturischen Wirkungen von PTH 
• begünstigt durch Vitamin D-Derivate (intestinale Phosphatabsorption)
• erhöhtes Risiko für extraossäre Kalzifikationen

• Epidemiologische Studien ergeben Hinweise auf eine schlechtere 
Nierenfunktion bzw. einen beschleunigten Nierenfunktionsverlust bei 
Hypoparathyreoidismus

• rhPTH(1-84) reduziert die renale Calciumausscheidung, induziert 
Phosphaturie und senkt damit die Serum Phosphatspiegel, erhöht die renale 
1-alpha-Hydroxylierung von Vitamin D 
• Prognose direkter und indirekter renaler Manifestationen bei 

Hypoparathyreoidismus wird verbessert


