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No6rofibromatozis Tip 1 Tanill Cocuklarda Endokrin Sorunlar
Endocrine Problems in Children with Neurofibromatosis Type 1

Meltem TAYFUN', Haci Anmet DEMIR?, Suna EMIR?, Fatma DEMIREL', Ozlem KARA', Derya TEPE'

'Ankara Cocuk Saglgi ve Hastaliklari Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara, Turkiye
2Ankara Cocuk Sagligi ve Hastaliklar Hematoloji Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Onkoloji Klinigi, Ankara, Turkiye

OZET

Amac: Norofibromatozis Tip1 (NF 1) klinik bulgulan ¢ocukluk ¢aginda ortaya ¢ikmaya baslayan ve pek ¢ok sistemi
etkileyen otozomal dominant gegisli bir hastaliktir. Birgok endokrin problem &zellikle de buylme ve puberte sorunlari NF
1’e eslik edebilmektedir. Bu ¢alisma ile NF 1 tanili hastalarimizin blyime, pUbertal sorunlar ve endokrin problemlerinin
degerlendiriimesi amaglanmigtir.

Gerec ve Yontemler: Klinigimizde izlenmekte olan 38 hastanin antropometrik, klinik ve laboratuvar verileri geriye dénik
olarak incelendi.

Bulgular: Calismaya 38 olgu alindi, (18 kiz, 20 erkek); %55.3’U sporadik, %44.7’si ailevi tip NF 1 olgusuydu. Olgularin
6’sinda maternal gegis, 11’de paternal gegis 6ykUsU vardi. Ortalama basvuru yasi 10.8 = 4.4 (2.1 ile 19 yas) ve 24 hasta
(%63.2 ) plberte ddnemindeydi. Boy kisaligi 38 hastanin 11’de (%28.9), obezite 5 olguda (%13.2), fazla tartili olma 5
olguda (%28.9) saptandi. Puberte bozuklugu 7/38 (%18.4) de olup; 2 gecikmis plberte, 1 santral puberte prekoks,1
prematir telars,2 premattr pubars ve 1 pulbertal jinekomasti olgusu saptandi. Skolyoz 5 olguda (%13.2) goértldu. Hi-
potroidi 3/38 (%7.9) da gortldy; 2 olguda otoimmdiin troidit, 1 olguda konjenital hipotroidi (dishormonogenezis) vardi. D
vitamini eksikligi ve yetersizligi sirasiyla %44.7 ve %10.5 saptandi.

Sonugc: NF 1 hasta grubunda vitamin D eksikligi, obezite, boy kisaligi, erken ve ge¢ plberte en yaygin gdrilen endokrin
sorunlar olusturmaktadir. Bu nedenle NF 1 tanili hastalarin endokrinolojik agidan periyodik olarak izlenmesi erken tani
ve uygun tedavi aimalarini saglayacaktir.

Anahtar So6zciikler: Boy, Cocukluk ¢agi, Norofibromatozis tip1, Plberte

ABSTRACT

Objective: Neurofibromatosis type 1(NF1) is one of the most common autosomal dominant multisystem diseases.
Many endocrine problems especially related to puberty and growth may accompany NF1. We evaluated growth,
pubertal development and endocrine problems in patients with NF1.

Material and Methods: \We obtained the anthropometric variables, and clinical and laboratory data of 38 patients (18
girls and 20 boys) with sporadic (55.3%) or familial NF-1 (44.7%). Six patients had affected mothers and 11 had affected
fathers). The mean age at referral was 10.8+4.4 years (range 2.10 to 19 years) and 24 patients were pubertal (63.2%).
The average age at diagnosis was 6.6 years and the mean follow-up period was 4.2 years.

Results: Short stature was recognized in 11 of the 38 children (28.9%). One of them had an endocrine disorder
(hypothyroidism). Obesity was diagnosed in 5 cases (13.2 %) and another 5 cases were overweight (13.2%). Puberty was
abnormal in 7/38 of the children (18.4%). Two cases of delayed puberty, 1 central precocious puberty (1 male with optic
glioma), 1 premature telarche, 2 premature pubarche and 1 pubertal gynecomastia cases were found. Lisch nodules
were seen in 9 cases (23.7%). Scoliosis was diagnosed in 5 cases (13.2%). Hypothyroidism was detected in 3/38
(7.9%) children. Two of them had autoimmune thyroiditis and one had congenital hypothyroidism (dyshormonogenesis).
The frequencies of vitamin D deficiency and insufficiency in the winter were 44.7% and 10.5% respectively. There
vitamin D levels were not adequate in our NF1 patients.

Conclusion: Vitamin D deficiency, obesity, short stature and pubertal disorders were the most common endocrine
problems in our study group. We believe that patients with NF1 should see an endocrinologist routinely.
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Norofibromatozis tip 1 (NF-1) ciltte kafeola lekeleri ve nérofib-
romlar ile seyreden sikigi 1: 2600 ile 1:3000 arasinda degisen
otozomal dominant gegisli genetik bir hastaliktir. TUmdr supre-
sOr gen olarak aktivite gdsteren NF1 geninin mutasyonu sonucu
multisistemik tutulum izlenir. Cilt, gdz, iskelet, santral sinir sistemi
tutulumuna bagl olarak klinik bulgular gesitlilik gdstermektedir.
Literatirde NF-1 tanili hastalarin endokrin degerlendirmesi ile
ilgili calismalarda ve olgu raporlarinda, erken ergenlik ve boy
kisaliklari baglica endokrin sorunlar olusturmaktadir. Bu grup
hastalarda biytme bozukluklarinin %13-24 oraninda gortldu-
gu ve %40 kadarinda final boyun, hedef boyun gerisinde kaldig
rapor edilmistir. Erken ergenlik ise normal populasyondan dért
kat fazladrr. intrakraniyel yerlesimli suprasellar lezyonlara bagli
santral hipotiroidi ve buylme hormonu eksikligi de gbzlenebil-
mektedir. Bazi erken ergenlik ve blyime hormonu eksikligi gds-
teren olgularda optik kiazma gliomalari da rapor edilmistir (1-5).

Bu calismada, hastanemiz Onkoloji ve Endokrin Kliniklerinde
tani alan ve takip edilmekte olan NF-1 tanili hastalarda endokrin
sorunlarin sikligr ve iligkili faktorlerin arastinimasi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

Olgularin Degerlendirilmesi ve Antropometrik Olciimler

Ankara Cocuk Saglgl ve Hastalklarr Hematoloji Onkoloji
Hastanesi Cocuk Endokrinoloji ve Onkoloji polikliniklerinde
Arallk 2012 ve Haziran 2013 tarihleri arasinda NF-1 tanisi ile
takip ve tedavi edilen 39 hastanin (2-20 yas) demografik,
laboratuvar verileri ve izlem sonugclar hasta takip dosyalarindan
geriye donuk olarak degerlendirildi.

Hastalarin dosya kayitlarindan takvim yasi, tani yasi, cinsiyeti,
boyu, kilosu, viicut kitle indeksi (VKi) élctimleri kaydedildi.
Vicut kitle indeksi verileri agirik (kg) / boy (m)?2 formUla ile
hesaplandi. Vicut kitle indeksi persentili 85’den dusuk olanlar
normal, 85-95 arasi olanlar fazla kilolu, 95’den yUksek olanlar
obez kabul edildi (6,7). Agirik élctmleri “Barimed® Electronic
Body Scale SC-105" cihazi kullanilarak 0.1 kg hassasiyetinde,
ac karnina, ciplak ayak ve ¢ocuklarin glinlik giysileri ile yapildi.
Boy uzunluklan “Ayrton® Stadiometer Model S100” cihazi
kullanilarak 0.1 cm hassasiyetinde ¢iplak ayak ile degerlendirildi.
TUm oOlglmler sabah saat 08:00-09:00 arasinda yapildi. Elde
edilen verilerinden Turk cocuklarina ait standartlar kullanilarak
boy standart deviasyon skoru (SDS), agirlik SDS ve VKi SDS’leri
hesaplandi. Endokrinolojik muayene ve degerlendirmeler ayni
pediatrik endokrinoloji uzmani tarafindan yapildi. Ergenlik durumu
Tanner evrelemesine gore degerlendirildi, erkek cocuklarda testis
volumleri Prader orsidometrisi yardimiyla hesaplandi. Kemik
yas! hesaplamasinda sol el bilek grafisine gére Greulich ve Pyle
atlasi kullanildi.

Turkiye Cocuk Hast Derg/Turkish J Pediatr Dis / 2015; 1: 1-5

Laboratuvar incelemeleri

TUm hastalardan 8-10 saatlik aglik sonrasi alinan kan érnekleri;
kan sekeri, insulin, kalsiyum (Ca), fosfor (P), alkalen fosfataz
(ALP), 25 hidroksi D vitamini, serbest T4 ve tiroid stimulan
hormon (TSH), follikul stimulan hormon (FSH), Luteinizan
hormon (LH), Parathormon (PTH), tiroid muayenesinde guatr
saptanan olgulann St4, TSH, antiTPO, antiTG ve tiroid USG
incelemesi degerlendirildi. Serum 25(0OH)D dlzeyleri >20 ng/
ml normal, 15-20 ng/ml arasl yetersizlik <15 ng/ml ise eksiklik
olarak kabul edildi (8).

Endokrinolojik Degerlendirme ve Uyari Testleri

Boy standart sapmasi -2 SD altinda ve uzama hizi yasina
gbre dustk olan olgulardan biyime hormonu eksikliginin
arastirimasi amaciyla serum IGF-1, IGFBP-3 incelemesi istendi
ve gerekli gorilenlerde bluylme hormonu uyar testleri yapildi.

Ergenlik dUzeyinin degerlendiriimesinde erken ergenlik icin kiz-
larda 8 yas, erkeklerde 9 yastan dnce ikincil seks karakterlerinin
baslamis olmasl, gecikmis ergenlik icin kizlarda 13, erkeklerde
14 yas ve sonrasinda ergenlik belirtilerinin hentz baglamamig
olmasl esas kabul edildi. Bu olgularda FSH, LH, E2/Testosteron
duzeyleri degerlendirildi, kemik yas! istendi ve gerekli gorulenler-
de LH-RH testi yapildi.

instilin direnci (IR) élgiimiinde Homeostatic model assessment
of instlin resistance (HOMA-IR) indeksi kullanidi. HOMA-
IR: glikoz 0. dakika (mmol/l) x insulin O.dakika (UU/ ml) / 22.5
formdli ile hesaplandi (9).

Calisma icin hastanemiz Kklinik aragtirmalar etik kurulundan onay
alind.

istatistiksel hesaplamalarda SPSS 16.0 yazilimi  kullanildl.
Sonuclar ortalamazstandart sapma (min-max) olarak verildi.

SONUGLAR

CGalismamizda 18’ kiz (%47.4), 20’si erkek (%52.6) toplam 38
olgu yer aldi. Galisma grubumuzda ortalama yas 10.75 +4.36
yil, ortalama tani yagsi ise 6.55 +4.30 yil olup, 6 olguda (%15.8)
annede, 11 olguda (%28.9) babada hastallk dykist oldugu
saptandi. Olgularin demografik 6zellikleri Tablo I'de, NF-1 ile
iliskili endokrin sorunlari Tablo II’de veriimistir.

Hastalarda en sik karsilagilan endokrin sorunlarin D vitamini
eksikligi (%44.7), boy kisaldl (%28.9) ve ergenlik ile ilgili so-
runlar (%18.4) oldugu géruldu. Bunlar obezite, kilo fazlaligi ve
hipotroidi takip etmekteydi. Boy kisaligi olan NF-1 olgularinin
5’ (%45.45) sporadik, 6'sl (%54.54) ailevi dykusu vardi. Boy ki-
saligi, prepubertal cocuklarda 3 (%27.27), pubertal donemde 8
(%72.72) olguda saptandi (Tablo l).

Boy kisaligi 11 olguda (%28.9) saptandi. Boy kisaligi olan olgula-
rn boy SDS degerleri (min-max) (-5, -2) araligindaydi. Boy SDS
degerleri -2.5 ‘SD’nin Ustlnde olan 4 olgunun bUytme hizlari
normal olup idiopatik / ailevi boy kisaligi tanisi almisti.



Tablo I: NF-1 Tanili olgularin demografik ézellikleri.

Toplam hasta sayisi n (%)
Yas (yi)
Tani yasi (yil)
Cinsiyet n (%)
Kiz
Erkek
Kalitim 6zelligi n (%)
Sporadik
Allevi (anne/ baba)
Puberte durumu n (%)
Prepubertal
Pubertal

38 (100)
10.75+4.36
6.55+4.30

21 (55.3)
17 (28.9/15.8)

Tablo II: NF-1 NF-1 Tanili olgularin endokrin sorunlar™.

Toplam hasta sayisi n (%)

Boy kisaligi (%)

Obezite (%)

Kilo fazlaligi

Puberte bozuklugu
Gecikmis ergenlik
Erken ergenlik
Prematur telars
Prematur adrenars
Pubertal jinekomasti

Lisch nodulii

Skolyoz

Hipotroidi
Otoimmun troidit
Konjenital hipotroidi

D vitamini eksikligi

D vitamini yetersizlik

38 (100)
11 (28.9)
13.2)
13.2)
18.4)
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* Sonuglar n (%) olarak verilmistir.

Tablo IlI: Boy kisaligi olan NF-1’li olgularin 6zellikleri n (%).

Toplam hasta sayisi
Boy SDS (min/max)
Kalitim 6zelligi
Sporadik
Ailevi
Pubertal durum
Prepubertal
Pubertal
Yapisal boy kisaligi
Otoimun tiroidit
Skolyoz
idiopatik-ailevi boy kisaligi

11 (28.9)
(-5.0/-2.0)

»
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Boy SDS degerleri -2.5 SD’nin altinda olan 7 olgunun 2’si yapi-
sal buyume ve plberte gecikmesi tanisi ile iziemdeydi. Agir boy
kisaligi olan pubertal dénemdeki 3 olgunun IGF-1 ve IGFBP-3
degerleri takvim yaslarina gore (-2,0) SDS araliginda ve yapilan
L-DOPA ve Klonidin blytme hormonu uyar testlerine growth
hormon yaniti 3 olgu i¢in sirasiyla 10 ng/dL, 10.8 ng/dL ve 11
ng/dL olup yeterli yanit alinmisti. ilaveten 1. olgu otoimmdin tro-
idite bagl hipotroidisi nedeniyle, 2. ve 3. olgu agir skolyoz ne-
deniyle izlemdeydi. Diger olgular ise idiopatik/ailevi boy kisalig
olarak degerlendirildi.

Puberte bozuklugu 38 hastanin 7’sinde (%18.4) saptandi. 2
olgu yapisal blytme ve puberte gecikmesi tanisiyla izlemdeydi.
Santral erken puberte tanisialan 5 yasindaki erkek hastainceleme
sonrasi optik yolda gliomal timor ve nérofibromatozis 1 tanisi
almisti. 1 olguda pubertal jinekomasti,1 olguda erken telars, 2
olguda da erken pubars saptanmisti. Otoimmun troidit tanili 2
olgudan erkek olgu boy kisaligr ile basvurmustu, kiz olgunun
ise rutin kontrollerde guatr saptanmisti. Konjenital hipotroidi
tanili olgu yenidogan déneminden itibaren dishormonogenezis
tanisiyla izlemdeydi. Obezite ve fazla tartil olma sirasiyla 5’er
olguda (%13.2) saptandi.

TARTISMA

Norofibromatozis tip 1 (NF-1) sik karsilasilan, klinik bulgular ¢o-
cukluk caginda baslayarak ilerleyen, pek ¢ok sistemi etkileyen
bir hastaliktir. Genellikle otozomal dominant kalitimla gectigi ka-
bul edilmekle beraber %50 vakada yeni mutasyon saptanmistir.
Genotip fenotip korelasyonu olmadigindan Klinik tablo hasta-
dan hastaya degismektedir (2). Calismamizda sporadik olgular
%55.3, aile 6ykusu olanlar %44.7 oraninda goruldt. Bu durum
literattirde bildirilen sonuclarla benzerdi (1).

NF-1’e eglik eden bUyume ve ergenlik bozuklugu gibi endokrin
sorunlarin %1-3 oraninda oldugu rapor edilmistir (5). Endokrin
sorunlardan boy kisaligi ve erken ergenlik sik gortiimekle birlikte,
gecikmis ergenlik, hipo/hipertroidi olgulari da rapor edilmistir
2,3,5).

Bu olgularda boy kisaligi hastaligin ciddiyeti ile korele olmayip,
degisik faktorlerin etkisi s6z konusudur. Boy kisaligi Uzerinde;
ailevi boy kisaligi, ailevi NF-1, skolyoz, erken ergenlik, bulyu-
me hormon eksikligi, intrakraniyel lezyonlarin cerrahi tedavisi,
radyoterapi, hipotroidi gibi faktérlerin etkili oldugu, eriskin bo-
yun gogunlukla genetik hedefin gerisinde kaldigi gdsterilmistir
(1,2,10,11). Norofibromatozisli olgularin blydme hizinin ergen-
lige kadar normal seyrettigini, ergenlik déneminde komplikas-
yonlarin ortaya ¢cikmasi ile buydme hizlarinin zamanla azaldigini,
boylarinin yasitlarina gére geri kaldigini goésteren calismalar da
vardir (1,3). Klinigimizde degerlendirilen olgularda boy kisalidi ol-
gularinin %54.5’i ailevi, %45.4’( sporadikti. Bir olguda hipotroi-
di, 2 olguda skolyoz saptandi. Diger olgular idiopatik boy kisalig
olarak deg@erlendirildi. Calismamizda, boy kisaliginin pubertal
olgularda prepubertal olgulardan daha fazla oldugu géruldu.
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Son dénemde Carmi ve ark. (7) 89 NF-1 |i cocugun izleminde
boy kisaligini prepubertal olgularda %25.5,erigkin final boyda
kisalmayi %43 olarak bildirmislerdir. Bunlarin %58’inde NF-1’in
ailevi oldug@u, ailevi formlarda sporadik formlara gére buyUume-
nin daha fazla etkilendigini belirtmektedirler (1). Boy kisaliginda
santral sinir sistemi patolojilerinin ve beslenme yetersizliginin de
etkili olabilecegi sdylenmektedir (1,5). Bazi hastalarda psiko-
sosyal problemlerin de g6z 6nlne alinmasi gerekebilir. Ergenlik
déneminde NF-1’li olgularin akranlariyla olan farkliigini gdézlem-
lemesi de bu olgular psikososyal olarak etkiliyor olabilir. Birgok
genetik hastalikta oldugu gibi pubertal atagin yetersiz olmasi da
boyun genel populasyondan geri kalmasinin bir nedeni olabilir.

Prospektif olarak NF-1'li olgularin endokrin  sorunlarinin
izlendigi bir calismada 122 olgunun 3’'Unde (%2.5) blylime
hormon eksikligi saptanmistir (12). Blylme hormonu eksikligi
daha cok beyin cerrahi operasyonu gegiren hastalarda yada
radyasyon alanlarda gérilimustir. ilaveten goklu hipofizer
hormon eksikliginin de gorulebilecegi belirtiimis, intrakraniyel
kitle olmadan da blyUime hormon eksikligi %2.5 oraninda rapor
edilmistir (5,12,13). Calismamizda yer alan olgularda blytime
hormon eksikligi saptanmamistir.

Santral erken ergenlik sikig NF-1 hastalarinda %3 civarinda
olup, genel populasyondan 4 kat fazladir (3,4). Erken ergenlik
ve NF-1 ile ilgili bircok vaka serisi yayinlanmistir. 412 olguluk
seride 10 hastada (%2.4) erken ergenlik saptanmis olup,
bunlann 7’sinde (%22.6) optik gliomanin varhigr bildirilmistir
(8). Baska bir calismada, 219 hasta degerlendirimis ve erken
ergenlik orani %3 olarak bulunmustur (4). Bir diger genis
retrospektif calismada da 279 cocugun %3.2’sinde erken
ergenlik saptanmistir (11). Erken puUberte siklikla optik yol
timorleri ile birliktedir, bazen optik glioma olmadan da rapor
edilmistir. Optik gliomalar siklikla 6 yas 6ncesinde gorllir ve
erken ergenlik riskini artirrlar. Calismamizda, bir olguda optik
glioma birlikteligi ile santral erken ergenlik (%2.63 ) saptandi.
Calismamizda prematUr adrenars, prematur telars ve pubertal
jinekomasti birer olguda géruldu, eslik eden patoloji saptanmadi.
Literatirde glioma olmadan da hipotalamik bdlgenin tutulumu
sonucu erken ergenlik gelistirmis olgular sunulmustur (2). Cogu
NF-1 hastasinda ise, normal pubertal gidis gértlmekle birlikte
literatlrde gecikmis puberte olgular rapor edilmis ancak tam
olarak sikligi belirtimemistir. NF-1 ile birlikte gecikmis menars
erken puberteden daha siktir ve baslica pubertal sorun oldugu
vurgulanmistir (2,3). iki olgumuzda boy kisaligi ve kilo azlig ile
birlikte yapisal ergenlik gecikmesi gdzlenmistir. Ayrica genetik
yatkinlik, stres, kilo azligi ve santral sinir sistemi tutulumu gibi
nedenlerin bu duruma yol acabilecegi distnuldu.

Norofiboromatozisli hastalarda otoimmUn hastaliklar nadiren
rapor edilmigtir. Literatirde NF-1 otoimmunite iligkisi ile ilgili
cocuk olgular nadirdir. Otoimmun tiroidit ve NF-1 birlikteligini
2008’de Nanda A rapor etmistir (14). Calismamizda otoimmun
tiroidite bagli hipotroidi tanisi alan iki hastamizdan ergen kiz
olgu NF-1 tanisi ile izlenirken boynunda sislik ortaya ¢ikmasi
Uzerine tani almisti. Evre 2 guatr, Anti TPO yUksekligi, tiroid
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ultrasonografisinde troiditle  uyumlu bulgulart  vardi. Diger
olgu ise ergenlik ¢caginda bir erkek olgu idi ve boy kisaligi icin
arastirilirken otoimmun tiroiditi saptanmist.

GUnUmuzde NF- 1’de otoimmunitenin rolU ile ilgili kanitlar
yeterli degildir. NF-1 geni kromozom 17g11.2 yerlesmistir ve
baskilayici bir gendir. Etkisini birgok farkll hicre ve organda
swan hucreleri, melanositler ve fibroblastlarda gosterir. NF -1
geninin tumar supresor gen fonksiyonu da vardir. NF -1 geninin
immun sistem uzerinde bazi etkilerine dair indirekt kanitlar
vardir. NF- 1 geni olmayan farelerde lenfoproliferatif defektler
saptanmisti. NF-1 genindeki mutasyonlar ile immun sistem
hiicrelerine olan supresdr etkinin kaybi bazi hastalarda gortlen
immun yanitin sebebi olabili. Bu da NF-1 ile birlikte olan bazi
otoimmun hastaliklar agiklayabili. NF-1 olgularinin otoimmun
sorunlar agisindan yakin izlemi &nerilmektedir (14).

Obezite cocukluk caginda giderek artan dnemli bir sorundur
ve tUm vyas gruplarinda 6nemli bir saglik sorunu olarak
karsimiza gikmaktadir. Ulkemizde yapilan bir saha calismasinda
cocuklarda obezite prevalansi (6-12 yas) % 7.8 bulunmustur (7).
Calismamizda NF-1 olgu grubunda obezite ve kilo fazlaligi siklig
%26.4 olarak bulundu. Bu durum ¢ocukluk cagindaki obezite
sikiginin artig ile ilgili olabilir, ayrica bu olgularin iskelet sistemi
ile ilgili sorunlardan dolayi hareket kisithiginin artmasi ve sosyal
izolasyon da obezite sikligina katkida bulunmus olabilir.

Calismalarda NF-1 olgularinda kemik mineral yodunlugunun
kontrollere gore daha dusUk oldugu saptanmistir, osteopeni-
den osteoporoza kadar deg@isen bir spektrumdadir ve etiyo-
lojisi- bilinmemektedir (15). Cocuk ve erigkinlerden olusan bir
calismada kontrollere gdre kirik riskinin sirasiyla 3-5 kat arttig
belirtimistir (15). D vitamini kemik mineralizasyonunda baslica
duUzenleyicidir. Hizll blyUmenin goruldigu ¢ocukluk ve ergenlik
ddéneminde metabolik ihtiyacin artmasi, yetersiz D vitamini alimi,
kapall alanlarda gecirilen zamanin artmasi ile D vitamini eksiklik
ve yetersizligi siklikla gortimektedir. Noérofibromatozis tip-1 tanili
109 ¢ocukta yapilan bir ¢alismada, D vitamini dizeyi ile kemik
mineral yogunlugu arasinda pozitif iliski bulunmamis ancak D vi-
tamin eksiklik ve yetersizligi %50’nin Uzerinde bulunmustur (15).
Calismamizda kemik dansitometre dlcUmU yapilamadi ancak
yapllan D vitamini dlcimlerinde D vitamini eksikligi %44.7, D
vitamini yetersizligi %10.5 olarak saptandi.

Ulkemizden bir calismada saglikli cocuklarda vitamin D eksikligi
%25, yetersizligi %15 olarak bulunmustur (16). Calismamizda D
vitamini yetersizligi saglikli cocuklarla benzer ancak D vitamini
eksikligi NF-1 hastalarinda yiksek oranda bulunmustur. Bunun
nedeni NF-1 olgularinda artmis pigmentasyon ve kafeola lekeleri
nedeni ile kapall giyim tarzinn segilmesi, skolyoz gibi saglik
sorunlari nedeniyle agik alan aktivitelerinin azaltimasi, gines
Isigindan yeterince faydalanamama olabilir. D vitamini eksikligi
genel populasyonda kanser egilimi ile iliskilendirilmektedir ve
NF-1 gibi kanserlere yatkinlik gdsteren durumlarda optimal kan
dizeyinin korunmasi énemlidir (15). Cogunlukla 6-10 yas veya
ergenligin hizl blyime doénemlerinde goértlen skolyoz olgulari



ise NF-1" li bireylerin %10-25" de gdérllmektedir. Calismamizda
5 ergen olguda skolyoz (%13.2) saptanmistir. NF-1 hastalarinda
yillk olarak D vitamini diizeyinin taranmasi, yeterli kalsiyum ve D
vitamini desteginin saglanmasi 6neriimektedir (15). D vitamini
eksikliginin tedavisi, duzenli fizik egzersiz ve osteoporozu
Onleyici yaklagimlarin skolyozu da dnlemede katkisi olabilecegi
dustnulmektedir.

Sonug olarak; NF-1 olgu grubunda vitamin D eksikligi, boy ki-
saligi, erken ve gecikmis ergenlik, obezite, otoimmun tiroidit ve
hipotroidi en yaygin gorilen endokrin sorunlar olusturmaktadir.
Bu bulgular NF-1 hastalarinin endokrin problemler ve kompli-
kasyonlar agisindan yakin takip edilmesi gerektigini dustndur-
mektedir. Bu nedenle bu olgularin nérolojik, onkolojik ve endok-
rinolojik sorunlar acisindan multidisipliner izlemi énerilmektedir.
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