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BUYUME HORMONU EKSIKLIGINDE MANYETIK REZONANS
GORUNTULEME BULGULARININ DEGERLENDIRILMESI
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Idyopatik biiyiime hormonu eksikligi(BHE)
izole olabilecegi gibi diger hipofiz hormonu
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GZET

Bu galigmanin amaci idyopatik bitylime hormonu eksikligi (BHE) olan hastalanin manyetik re-
zonans goriintitleme (MRG) bulgularins degeriendirmek ve anormal MRG bulgulare ile klinik
ve hormonal parametreler arasindaki korelasyonn kargilagtirmaktir. En az iki uyar testine do-
ruk BH yanrtimin 10 ng/mi'nin altinda olmast ile BHE tanis: konulan 58 hasta (33E, 25K) bag-
langretaki klinik ve oksolojik parametreleri ile degerlendirildi. Hipofiz yiikseklifi kronolojik
yasa gore normalin -2SD'nm altinda kalanlar (grupl) ve normal olanlar {grup?2) olarak iki gru-
ba ayritds. iki grabun tam yaglari arasinda fark olmadig gériildii. Grup1'in boy SDS degerleri
[-4.0(1.6) ] grup 2'ye |-2.9(1.5) } gbre anlamlt derecede diisiik bulundu (p<0.001). BH doruk
degerlerine bakildifinda grupl'in doruk BH yamti [ 3.1 (2.0) ng/fml ] grup2'ye [4.9(1.9) ng/ml
] gore diisiik bulundu (p<0.001), Hipofiz yiiksekligi -2 SD'nin altinda bulunan vakalarda ¢ogul
hormen eksikligi oranimn yitksek oldafu goriildii (%66, %28.6) (p<0.001). Vakalann dogum
sekillerine bakildiinda iki grup arasinda fark goriilmedi. MRG'de hipofiz yiiksckligi ortala-
manm -2'SD'nin altinda kalan vakalarda (grupl) hipofiz yiiksekligi ile BH doruk degeri arasin-
da pozitif korelasyon bulundu (r: 0.85, p<0.001).

Sonug olarak MRG incelemesinin BHE'de taniya yardume: bir unsur oldugu ve si hipofiz sap-
tanan vakalarin boylarinin daha kisa, BH diizeylerinin daha diigiik ve siklikla gogul hormon
eksiklifinin eshik ettifi ghiritldii.

Anahtar kelimeler: Manyetik rezonans goriintiileme, bityiime hormonu eksik[igt.

SUMMARY

Magnetic resonance imaging (MRI) findings in patients with idiopathic growth hormone defi-
ciency. This study was conducted to evaluate the MRI findings in patients with idiopathic
growth hormone (GH)deficiency and evaluate the correlations between abnormal findings on
MRI with clinical and hormonal parameters. Auxological and clinical parameters at presentati-
on were recorded in 58 patients (33 M, 25F) with GH deficiency in whom the diagnosis was
based on peak GH levels <10 ng/ml in at least two provocative tests. The patients were divi-
ded into two groups based on the pituitary height measured on MRI: Group 1 with a pituitary
height below -28D of the mean for normal children and group 2 with a pituitary height in nor-
mal ranges. The chronological ages of the two groups were comparable. Group I had a signifi-
cantly lower height SDS [-4.0(1.6) ] than group2 [-2.9(1.5) ] and a lower peak GH response
[3.1¢2.0 ) and {(4.9(1.9) ] (p<0.001). Other anterior pituitary hormones were deficient in 60 %
of group 1 compared to 28.6% of group 2 (p<0.001). There were no differences with respect to
the mode of delivery between the twa groups. There was a positive significant correlation bet-
ween the pituitary height on MRI and peak GH levels on stimulation tests (r:0.85, p<0.001).

It was concluded that MRI studies give a considerable information about the ctiology and se-
verity of idiopathic GH deficiency. As the pituitary height decreases, GH defiency becomes
more severe and is more often accompanied by other pituitary hormone deficiencies. MRI fin-
dings seem also to confirm the results obtained in GH stimulation tests.
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eksiklikleri ile beraber de olabilir (%-11.16) [d-
yopatik BHE'nin etyolojisi tam olarak aydin-
lanmamig olup, makat gelisi nedeni ile trav-
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matik dogum Oykiisii olan ¢ocuklarda sik
gorildigii bildiritmektedir (11316 Bunun
disinda embriyolojik gelisme sirasinda On ve
arka hipofizin gelisim bozukluklar hipofizer
yetmezlik tablosuna neden olabilir (12:10),

Maryetik rezonans goriintiileme (MRG) ile
yumusak dokularm daha ayrintili incelenebi-
lir hale gelmesi hipotalamo-hipofizer siste-
me ait yapisal bozukluklarin tanimlanabil-
mesi ve buna neden olan patofizyolojik me-

kanizmalarnn anlagilabilmesini saglamakta-
dir (8.9.10,14,15)

Son yillarda hipofiz bezinin embriyolojik
dénemde olugmasina etki eden Pitl, Propl
gibi faktdrlerin taninmasi ve bu faktorleri
kodlayan genlerde ¢esitli mutasyonlarin sap-
tanmas! eskiden idiyopatik denen vakalarimn
bir ¢ogunda yapisal defektlere neden olan
kalitsal bozukluklarin rol cynayabilecegini
de gisstermigtir ),

Bu galigmamm amaci BHE tanss1 alan cocuk-
larda hipotalamo hipofizer bdlgenin MRG
ile incelenmesi ve anormal bulgularin klinik
parametrelerle karsilagtimlmasidir,

MATERYAL ve METOD

BHE nedeni ile izlenen 58 vaka (33E, 25K)
geriye doniik olarak degerlendirildi. Vakala-
rn tant yaglari ortalama (SD) 10.4(3.1) v,
geliste boy SDS leri -3.6(1.5), tarts SDSleri -
1.88(1.4) idi. Vakalarnin %3%6.2'si normal
spontan dogum (NSD), %10.3"i makat geli-
i, %3.4'U sezaryen dofumdu. BHE tanist
en az 2 bilylime hormonu testine (L-Do-
pa,insiilin hipoglisemisi veya klonidin) do-
ruk biiylime hormonu yanitimin 10ng/ml'nin
altinda olmasi ile konmugtu. BHE disinda
diger 6n veya arka hipofiz hormonlarinin
diizeyleri degerlendirildiginde vakalarin
%27.6'sinda tiroid stimulan hormon (TSH)
eksikiifi, %22.4'linde adenokortikotrop hor-
mon (ACTH) eksikligi, %17.2'sinde gona-
dotropin (Gn) eksikligi, %8.6'sinda arginin
vazopresin (AVP) eksikligi vardi,

Vakalarin tani sirasinda ¢ekilmig olan sereb-
ral MRG'leri bir gézlemci tarafindan tekrar
degerlendirildi (O.M). Vakalarmm MRG'le-
rinin degerlendirilmesi sirasinda T1 agarlikli
sagital ve koronal pre ve post kontrast ince-
lemeler (TR:600msn, TE:15msn, FDR:200,
maltrix:256,256 eksitasyon sayist) esas alin-
di. MRG'de hipofiz yiksekligi 6lctildii ve
olast sap anomalileri deferlendirildi, Vakalar
MRG'de hipofiz yiiksekligi kronolojik yasa
gore normalin -25SD'nin altinda kalanlar
(grupl) ve normal olanlar (grup2) olarak iki
gruba aynldi (Sekil 1). Hipofiz yiiksekligi
olarak normal degerler Argyropoulou ve
ark'mn caligmasmdan alindi @), Sekil 1'de
vakalarmmmzin hipofiz yiikseklikleri normal
degerlerin fizerine igaretlenmigtir. Klinik
bulgular ve BH salgilanma durumu agisin-
dan iki grup karsilagtirilds. Hipofiz yiiksekli-
&i ile bityiime hormonu uyar: testlerine do-
ruk yamt arasindaki iligki sekil 2'de gosteril-
migtir. Degerler ortalama (SD) olarak veril-
migtir.

ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Gruplar arast degerlerin karsilagtiriimasinda
t-student testi ve hipofiz yiiksekligi ile BH
doruk degeri arasinda pearson linear korelas-
yonu uygulandi.

SONUCLAR

Gruplarin ilk gelisteki yas, boy, tartz SDS'le-
ri, uyan testlerinde BH doruk degerleri ve
MRG'de hipofiz yiikseklikleri Tablo 1'de
gosterilmigtir, Tki grubun tam yaglan ve tart:
SDS'leri arasinda fark olmadign gorildii.
Grup 1'in boy SDS'si Grup 2'ye gére anlam-
i derecede diigiik bulundu (p<0.001). BH
doruk degerlerine bakildifinda ise Grup
I'in BH yamti1 Grup 2'ye gore daha diisiik
bulundu. (p<0.001) Hipofiz yiiksekligi -
25D'nin altinda bulunan vakalarda (grupl)
¢ogul hormon eksikliginin anlamli derecede
yiiksek oldugu goriildii (p<0.001). Vakalan-
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Sekil 1. Vakalarinuzin hipofiz yiiksekliklerinin normal degerlerle (3) karsilagtirilmast
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nm dogum &ykiilerine bakildifinda iki grup
arasinda anormal prezentasyon orani baki-
mindan fark gériilmedi. Buna kargilik ¢cogul
hormon cksikligi goriilen vakalarda anormal
prezantasyon orani daha fazla bulundu (Tab-
lo 2).

Vakalar anormal MRG bulgularina gore de-
gerlendirildiginde vakalarin %36.6'sinda

(n:17) parsiyel bos sella, %26.6'sinda (n:8)
bos sella, %16.7'sinde (n:5) ektopik hipofiz
saptand. '

MRG'de hipofiz yiiksekligi ortalamanin
-25D'nin altinda kalan vakalarda (grupl) hi-
pofiz yiiksekligi ile BH doruk degeri arasin-
da pozitif korelasyon bulundu (1:0.85 p<
(.001) (Sekil 2).
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Tablo 1. Graplarin klinik, oksolojik ve hormonal degerlendirmeleri

Grup 1 (n:30) Grup 2 (n:28) P
Yag (yil) 10.7 (3.1} 10.1 (3.2} AD
Boy SDS -4.0 (1.6) 2.9 (1.5) p<0.001
Tart1 SDS -1.7(1.6) -1.8 (1.1 AD
BH doruk degeri (ng/ml) 3.1 (2.0) 4.9 (1.9) p<0.001
Hipofiz yitksekligi (mm) 1.8 (1.3) 4.8 (0.7) p<0.001
Cogul Hormon Eksikligi (%) 60 28.6 p<(.001
Anormal prezentasyon (%) 133 14.3 AD

Tablo 2. izole BH eksikligi ve gogul hormon eksikli-
ginde dogum gekli

fzole BH Cogul Hormon
Eksikligi (n:32) Eksikligi (n:26)

NSD*(%) 96.6 73
Makat gelist (%) 31 19.2
Sezaryen (%) - 7.7

* Normal spontan dogum

TARTISMA

Bu caligmada idyopatik BHE vakalarinda hi-
pofiz siglifinin BH salgilama derecesi ile
iligkili oldugu gosterilmistir. Hipofiz ne ka-
dar s1g ise BH diizeyi o kadar dtsiik ve bu-
nun klinik yansimasi olarak boy da kisa ol-
maktadir, Bu bulgu literatiirde yayinlanan
verilere uygunltuk géstermektedir 413, Hi-
pofiz yiiksekligi -2 SD'nin altinda olanlarda
daha diigiik BH diizeylerinin yam sira diger
hipofiz hormonlarin eksikliklerinin goriilme
olasilig1 da daha viiksek bulunmugtur. Li-
teratiirde de cogul hipofiz hormon ecksik-
liginde hipofiz yiiksekliginin izole BHE'e
gore daha s1§ oldugu bildirilmektedir (1),
Son yillarda BHE'nin etyolojisinde cesitli
kalitsal bozukluklarin rolii oldugu goste-
rilmigtir ®. Ozellikle BH, tirotropin ve
prolaktinin birlikte eksik oldugu ¢ogul hor-
mon eksikliklerinde 6n hipofiz farklilagma
faktorii olarak tansmlanan Pit 1 ve onun 6n-
ciisit olan Prop 1'i kodlayan genlerde mu-
tasyonlar saptanmugtir ). Bu fakttrlerin
yoklugunda, embriyolojik donemde hipofiz
olugumu engellenmekte ve buna bagl olarak

hipofiz hormonlarmin yetmezligi goriil-
mektedir. Bizim vakalartmizda da sif hipo-
fiz durumunda ¢ogul hormon eksikliginin
daha sik goriilmesi embriyolojik dénemde
hipofiz geligimini saglayan faktérlerin bo-
zuklogunu akla getirmektedir. Ancak vaka-
larimizda bu fakttrlerle ilgili inceleme yapil-
mamigtir,

Dogumda makat gelisi ile ¢ogul hormon ek-
siktigi arasinda yakin bir iligki eldugu baz:
calismalarda yeralmaktadir 11.13.16) Bu has-
talarda makat gelisinin travmatik oldugu ve
serebral hipoksive sebep olarak ¢ogul hor-
mon eksiklifine neden oldugu veya hormo-
nal eksiklifinin makat prezentasyonuna yol
actifn halen tartisiimakta olan bir konudur.
Bizim ¢aligmamizda makat gelisi dogumun
cogul hormon eksiklifinde, izole BHEne
gore daha fazla oldufu gériilmektedir
(p<0.001). '

Ancak ¢alismamizda hipofiz yilikseklifi orta-
lamamn 2SD'nin altinda kalan vakalar ile
normal olan vakalar arasinda anormal do-
gum prezentasyonu goriilme sikhif bakimin-
dan fark goriilmemigtir. Arygropoulau ve
ark.da 'pituitary salk interruption syndrome'
(PSIS) goriilen ve normal hipofiz yiiksek-
ligine sahip olan vakalar arasimda anormal
prezentasyonun goriilme siklify arasinda bir
fark bulmamiglardir . Bu bulgu da hipotiz
sigligina neden olan faktoriin makat geligimi
veya perinatal hipoksiden ziyade hipofiz
olusumunda rol oynayan bilyiime fakidrle-
rinden kaynaklandigim vurgulamaktadir,
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BH eksikligi tanist icin kullanilan uyan test-
lerinin anfamu ve Snemi giderek daha fazla
sorgulanmaktadir. Idyopatik BHE tansi alan
ve ileri yaglarda BH testleri tekrarlanan va-
lealarda %30-50 arasinda BH testlerinin nor-
mal oldugu goriilmiigtir ., Ozellikle BH
uyarn testlerinde BH doruk deferi 7-10
ng/ml arasi1 olan kismi eksiklik ve/veya izole
BH cksikligi durumlarinda testler tekrar
edildiginde daha biiyiik oranda BH diizeyle-
rinin normallestigi goriilmektedir ), Bu ne-
denle idyopatik BHE vakalarinda mutlaka
MRG gortntiilemesi yaparak hipofizin duru-
mu degerlendirilmektedir. Hipofiz ne kadar
s1g, BH doruk degeri de buna paralel sekilde
ne kadar diigiikse tanunin kesin olma olasilifn
o kadar yiiksektir. Ayrica sig hipofiz, BH di-
ginda diger 6n hipofiz hormonlarinn salgi-
lanmalarimin degerlendirilmesini gerektirir.

Ayrica makat gelisi dogumlarda BHE olabi-
lecegini ve diger hipofiz hormoniarn eksik-
liklerinin eslik edebilecegini akilda tutmak
gerekir,

Sonug olarak, idyopatik BH eksikligi du-
rumfarinda MRG gériintiilemesi gerek etyo-
lojiyi aydinlatmak igin gerckse BH uyan
testlerinde elde edilen BH diizeylerinin dog-
rulugunu degerlendirmek icin mutlaka yapil-
masi gereken bir tetkiktir.
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