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0Oz

Konjenital adrenal hiperplazi adolesan donemden sonra daha az goriilmektedir ve bu ge¢ baslangigli olan vakalar daha

¢ok oligomenore ve hirsutizm nedeniyle arastirilirken tan1 almaktadirlar. Ozellikle polikistik over sendromu nedeniyle

poliklinikte arastirilan kadin hastalarda bu tanimin da goz 6niinde bulundurulmasina dikkat edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Konjenital adrenal hiperplazi, hirsutizm, polikistik over sendromu

Abstract

Congenital adrenal hyperplasia are less frequent after the adolescent period and late-onset cases that are mostly diag-

nosed in the course of investigating for oligomenorhea and hirsutism. Female patients who evaluated in the clinics for

especially polycystic ovary syndrome should be taken into account this diagnosis in with consideration.

Keywords: Congenital adrenal hyperplasia, hirsutism, polycystic ovary syndrome

Giris

Konjenital adrenal hiperplazi (KAH) genetik mutasyonlar
sonucu kortizol biyosentezindeki enzim eksikliklerine bag-
It ortaya ¢ikan bir durumdur. KAH bebeklik ve ¢ocukluk
doneminin en yaygin adrenal hastaligidir. Kismi enzim ek-
siklikleri adolesan donemden sonra ozellikle hirsutizm ve
oligomenoresi olan fakat hafif virilizasyonu olan kadinlarda
belirgin olarak goriilebilir. Adolesan donemden sonra ¢ok
daha az goriilmektedir ve bu geg¢ baslangich kadinlar oligo-
menore ve hirsutizm vakalarinin %5-25 sebebidir [1]. Hir-
sutizm kadinlarda normalde terminal killarm bulunmadigi,
androjenlere hassas bolgelerde velloz killarin terminal killa-
ra agir1 donligmesi ile karakterize erkek tipi kil gelisimidir.
Ureme cagindaki kadinlarin %5-10'u etkilenir ve en sik se-
bep PCOS dur. Prolaktin hormonunun fazla olmasi, adrenal
bezin hiperfonksiyonu adrenokortikal yada over kanserleri
ve kullanilan bazi ilaglar da hirsutizm yapabilir.

Hirsutizm ayirict tanisinda ge¢ baslangichi non-klasik
KAH’nin g6z ardi edilmemesi amactyla poliklinigimiz-
de asir1 killanma nedeniyle arastirilan ve gec¢ baslangich
KAH tanisi alan bir olgu sunuldu.

Olgu

Bizim olgumuz 22 yasinda bayan hastaydi ve asir1 killan-
ma, sekonder amenore sikayeti ile endokrinoloji polikli-
nigine basvurdu. Daha 6nceden bilinen herhangi bir has-
talig1 ve ila¢ kullamimi Oykiisii yoktu. Hastanin ergenlik
doneminden itibaren baslayan killanmada artis sikayeti
son zamanlarda daha belirgin hale gelmis, ilk donemlerin-
den beri diizenli adet gérememis ve sekonder amenoresi
vardi. Fizik muayenesinde yiiz, boyun, gobek, bacak ve
kollarinda daha belirgin olan asir1 killanmasi mevcuttu.
Modifiye Ferriman Galwey skoru > 12 idi. Yapilan ult-
rasonografik incelemesinde overlerinde yaygin boyutlari
1 cm’nin altinda kistik olusumlar mevcuttu ve bu durum
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polikistik over sendromu ile uyumlu idi. Laboratuvar in-
celemelerinde tam kan sayimi normal, biyokimyasal pa-
rametreleri normaldi. Mensurasyonun {igiincii giinii sabah
bakilan bazal 17 hidroksi progesteron degeri 8,65 ng/ml
ile yliksekti bu nedenle synacthen testine gerek goriilmedi.
Sabah bazal kortizol degeri 10,83 mcg/dl (6,2-19,4) idi ve
1 mg deksametazon supresyon testi sonrasi kortizol degeri
0,59 mcg/dl olup baskilandigi i¢in Cushing sendromundan
uzaklagildi. Diger hormonal parametreler ve biyokimyasal
degerleri (DHEAS, androstenedion, insiilin) normaldi.

Tartisma

Hirsutizm geng¢ kadinlarda sik karsilasilan patolojik du-
rumlardan biridir. Olgumuzda ge¢ baslangicli KAH sap-
tanmis olup hirsutizm ayiric1 tamisinda dikkat edilmesi
gerekir. Cogu kez hirsutizm, sekonder amenore, polikis-
tik over goriintiisii nedeniyle PKOS ile karistirilmaktadir.
PKOS en sik 30 yas alti kadinlarda goriillen ve overde
kalin bir over dokusu i¢inde iyi huylu bir¢ok kist ile ka-
rakterize metabolik bir hastaliktir. Akdeniz iilkeleri ve or-
tadoguda hirsutizm sik goriilmektedir. Bu kusakta yer alan
Tiirkiye’de Orta Anadolu’da yapilan 6nemli bir epidemi-
yolojik ¢alismada 6zellikle PKOS tanisi ile izlenen kadin-
larda non-klasik 11 beta hidroksilaz siklig1 %8,4 olarak
bildirilmistir [6,7].

Diger bir galigmada PKOS ve hirsutizm semptomlari olan
hastalarin %33 {inde 21-hidroksilaz eksikligi bulunmustur
[8,9]. Androjen salgilayan tiimorler, prolaktinoma, akro-
megali, tiroid hormon bozukluklari, androjen igeren ilag
kullanimi gibi pek ¢ok durumun da ayirici tanida diisii-
niilmesi gerekir. KAH’l1 hastalarda adrenal insidentoloma
sikl1g1 normal populasyona gore fazla oldugundan dolay1
adrenal insidentolama ile karsilasilan durumlarda pratikte
geg baslangicli KAH da diisiiniilmesi gerekir [10,11].
Ambigious genitalya ile genelde neonatal donemde tani
konulan klasik KAH nin aksine non-klasik KAH olgular
cogu kez puberte cagina kadar tan1 almamaktadir. Non-
klasik KAH’da 21-alfa hidroksilaz enziminin aktivitesi
%20-50 oraninda korunur. Klasik KAH’da virilizan tipte
ise enzim aktivitesi %1°dir. Otozomal resesif olarak gegen
bu hastalik hiperandrojenemi sendromlarinin %1-2’sinde
goriliir. Klinik kisiden kisiye degismekle birlikte genel-
likle menstruasyon bozukluklar1 ve infertilitenin yanisira
hirsutizm, frontal/temporal alopesi, akne, ciltte yaglanma
gibi hiperandrojenemi bulgular1 ya da kliteromegali, erkek

tipi kas yapisi, ses kalinlagmasi ve meme atrofisi gibi viri-
lizm bulgular ile puberte ¢aginda dikkat ¢eker [1,12].

Bizim hastamizda ise hirsutizm gibi hiperandrojenemi
bulgusu olmasma ragmen virilizm saptanmadi. Virilizm
eslik eden olgularda non-klasik KAH tanisi konulmadan
once mutlaka androjen sekrete eden adrenokortikal karsi-
nomanin ve over kanserlerinin ekarte edilmesi gerekir.

Hastalik en ¢ok kadinlarda puberte ¢aginda tani aldigindan
reprodiiktif ¢ag boyunca en sik karsilasilan polikistik over
sendromundan ayirt etmek gereklidir. Klinik bulgularin
cakigmasi ve radyolojik goriintiilemede her iki hastalikta
da polikistik overlerin saptanmasi bu iki klinik antitenin
ayrimini zorlastirmaktadir. Non-klasik KAH olanlardaki
PKOS siklig1 %1-19 olarak rapor edilmistir [11,12]. Us-
telik Rotterdam tani kriterlerine gore polikistik over tanisi
konulmadan 6nce mutlaka non-klasik KAH olgularmin
ekarte edilmesi gerekmektedir. Ayirici tanida altin standart
olarak kullanilan 17-OH progesteron degerleri non-klasik
KAH’l1 olgularda bazalde 6lgiimlerde normal sinirlarda
bulunabilir. Bu nedenle dinamik bir test olan 250 mcg
ACTH uyar testinin (synacthen) yapilmasi bir gereklilik-
tir. Test sirasinda 17-OH progesteron degerinin 800 ng/dl
tizerine ¢ikmasi non-klasik KAH oldugunu gosterir. Er-
keklerde ise non-klasik KAH tanis1 koymak zordur. And-
rojen diizeyleri yardimci olmaz. Genelikle testiste tesadii-
fen rastlanan adrenal rest timorleri ile tani alirlar [1,8].

Erdogan ve ark. [7], 7 y1l boyunca PCOS tanisi ile tedavi
almis bir 25 yasindaki bir bayanda ge¢ baslangicli non-
klasik KAH ile birlikte adrenalde lokalize olan bir adenom
nedeniyle gelisen Cushing sendromu olgusunu yakin za-
manda bildirdiler. Bu nedenle hursitizmle giden hastaliklar
arasinda overlab olabilecegi unutulmamalidir. Bizim has-
tamizda 1 mg dekzametazon supresyon testi ile Cushing
sendromu ekarte edilmistir.

Tan1 konulan hastalarda mutasyon analizlerinin de yapil-
masi gerekir. KAH vakalarinda ¢ok sayida farkli delesyon-
lar ve missense mutasyonlar vardir. CYP21A2 yetersizligi
6. kromozomun HLA-B lokusu ile yakin iliskilidir ve HLA
tipleri ve/veya DNA polimorfizmi heterozigot tasiyicilart
meydana ¢ikarmak ve bazi ailelerde etkilenmis bireyleri
teshis etmek i¢in kullanilabilir. Farkli hastalarda klinik g6-
riiniim degiskendir, kadinin virilizasyonundan (CYP2/A2)
erkegin feminizasyonuna kadar degisebilir. Ancak bizim
olgumuzda teknik yetersizliklerden ve hastanin sosyoe-
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konomik durumu yeterli olmadigindan mutasyon analizi
yapilamamigtir. Ancak hastamizda hipertansiyonun eslik
etmemesi 11 beta hidroksilaz eksikliginin eslik etmedigi-
ni diisiindiirmektedir. 11 beta hidroksilaz eksikligine bag-
I1 (CYP11B1) non-klasik KAH olgularinda virilizasyon
gorililmez, bizim hastamizda da virilizasyon yoktu [1,12].

Tedavide ¢cogu kez adrenal kortizol sentezi yeterli oldugu
icin steroid replasman tedavisine gereksinim olmaz. Oral
konraseptifler yada antiandrojen tedavi birlikte verilmesi
yeterli olur. Ancak synacthen testi sirasinda kortizol dii-
zeyleri yeterli degilse steroid replasmani gerekebilir. Ol-
gumuzda synacthen testi ile kortizol aksinda eksiklik sap-
tanmadigindan steroid replasman tedavisi verilmemistir.
Ayrica heniiz fertilizasyon istemediginden oral kontrasep-
tif tedavi baslanilmistir [1,12].

Sonug olarak; tilkemizde polikistik over sendromu tanisi
koymadan 6nce non-klasik ge¢ baslangicli KAH tanisinin
ekarte edilmesi ve gereklilik halinde genetik danigmanlik
verilmesi uygun olacaktir.

Maddi Destek ve Cikar iliskisi

Calismay1 maddi olarak destekleyen kisi/kurulus yoktur
ve yazarlarin ¢ikara dayali bir iliskisi yoktur.
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