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Derleme

İdiyopatik Boy Kısalığı

İdiyopatik boy kısalığı (İBK), boyun - 2 standart deviasyon 
skorunun (SDS) altında olması ve altta yatan herhangi bir 
hastalığın olmamasıdır. Ailevi boy kısalığı ve ailevi olma-
yan boy kısalığı olarak iki gruba ayrılır. İBK patofizyoloji-
si çok geniş ve heterojendir. Boy kısalığı nedenleri açısın-
dan uygun değerlendirmeler yapılıp, İBK tanısı ile takip 
edilmeye başlanan çocuklar için çok yönlü tedavi protokol-
leri denenmekte ve olumlu sonuçlar alınabilmektedir.

Anahtar kelimeler: İdiyopatik boy kısalığı, ailevi boy kısa-
lığı, ailevi olmayan boy kısalığı
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Idiopathic Short Stature

Idiopathic short stature (ISS) refers to the condition where 
the height is below-2 standard deviation score (SDS) wit-
hout any underlying disease. It may be divided in two gro-
ups as familial short stature and non-familial short stature. 
The pathophysiology of ISS is multifaceted and very hete-
rogeneous. Following appropriate evaluations, children 
with ISS can be treated with a multifaceted treatment pro-
tocol and satisfactory results can be achieved.
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Tanım 

İdiyopatik boy kısalığı (İBK), boyun - 2 standart 
deviasyon skorunun (SDS) altında olması ve altta 
yatan herhangi bir hastalığın olmamasıdır (1-3). Tıptaki 
gelişmeler sonucunda tanı olanaklarının artması, 
büyüme hormonu (BH) salgılanma ve etki etme 
mekanizmalarındaki bozuklukların gösterilebilmesi 
ile İBK tanısı konan çocuk sayısı giderek azalmakta-
dır. 

İBK, iki gruba ayrılır. Birinci grup ailevi boy kısalığı 
olup, çocuğun boyu topluma göre kısa, ancak hedef 
boya uygundur. İkinci grup ise ailevi olmayan boy 
kısalığıdır. Bu gruptaki çocuğun boyu hem topluma 
hem de hedef boya göre kısadır. Bu grupta daha önce 
konstitüsyonel boy kısalığı ve püberte gecikmesi 
(KBPG) olarak adlandırılan çocuklar yer alır. Her iki 

grup da pübertenin normal zamanında veya geç 
olmasına göre iki alt gruba daha ayrılır (3). 

İBK tanısını koyabilmek için diğer patolojik nedenler 
dışlanmış olmalıdır. Vücut oranlarının ve doğum 
ağırlığının ve boyunun normal olması, dismorfik 
bulgularının ve sistemik hastalıklarının, endokrin 
veya beslenme bozukluklarının olmaması gereklidir. 
BH düzeyi ve tiroid hormonları normal olmalıdır. Bu 
nedenle öykü ve fizik muayenede boy kısalığı yapa-
cak diğer nedenlere yönelik ayrıntılı değerlendirme 
yapılmalı, serum biyokimyası, çölyak hastalığı için 
antikorlar, tiroid hormonları, gerekirse karyotip, insü-
line benzer büyüme faktörü-1 (IGF-1) ve insüline 
benzer büyüme faktörü bağlayıcı protein-3 (IGFBP-
3) düzeyleri incelenmelidir (4). 

İBK Fizyopatolojisi 

İBK patofizyolojik olarak çok geniş ve heterojen bir 
gruptur (5). BH salınımı ve etkisinin devamlılık göste-
ren bir süreç olduğu bilinmektedir. İBK olan çocuk-
ların bir kısmının farmakolojik BH testlerine yanıtla-
rı normal, ancak endojen BH salınımları yetersizdir. 
BH uyarı testlerinde BH eksikliği tanısı için doruk 
BH değeri, tam kanıta dayalı veriler olmamakla bera-
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ber, 10 ng/mL olarak kabul edilmektedir. Ancak, BH 
testlerinin duyarlılığı tartışmalıdır. BH testlerinde 
doruk BH düzeyi < 5 ng/mL olanlar gerçek BH 
eksikliğidir. Fakat doruk BH düzeyi 5-10 ng/mL ara-
sında ve özellikle hipofiz görüntülemesi normal 
olanların İBK olma olasılıkları yüksektir. 

İBK’lı çocukların yaklaşık yarısında IGF-1 düşüktür. 
Bu bulgu BH salınımı veya etkisinde bozukluk oldu-
ğunu gösterir. İBK’lı çocuklarda hafif BH duyarsızlı-
ğı olabilir. Gerçekten BH duyarsızlığı kanıtlanmış 
bazı vakaların çok hafif etkilenmiş fenotipte olduğu 
gösterilmiştir (6). Bazı İBK’lı vakalarda IGF-1 yüksek 
olup, IGF-1 etkisinde bir defekt olduğunu düşündür-
mektedir. 

Moleküler Defektler 

BH sekretagog reseptördeki bir defekt (7), bioinaktif 
BH (8), İBK’ya neden olabilir. BH reseptöründe 
defekt (9), STAT5b (10), IGF-1 geni (11) ve IGF reseptö-
ründeki defektler (12) ve henüz tanımlanmamış olup, 
BH ve etkisinin ortaya çıkmasını sağlayan sistemde 
ara bölgelerdeki bozukluklar İBK’ya neden olabilir. 
Bunun dışında SHOX gen mutasyonları İBK ‘ya yol 
açabilir (13). İBK olan çocuklar arasında moleküler 
anomaliler (en sık SHOX mutasyonları) % 2’den az 
vakada saptanabilir. İBK olasılıkla tek mutasyonlar-
dan daha çok çeşitli büyüme genlerindeki polimor-
fizmlerin karışık etkisiyle oluşmaktadır (14). 
 
İBK ve normal varyant boy kısalığı farkı 

Normalin varyantı olan ailevi boy kısalığında; çocuk 
hedef boyunun sınırları içindedir, bunun yanında 
büyüme hızı normaldir ve kemik yaşı geri değildir. 
KBPG’da çocuğun boyu hedef boyunun altında, 
büyüme hızı normal, kemik yaşı geri, ergenlik bulgu-
larının ortaya çıkması gecikmiştir. Normal varyant 
boy kısalıkları olan ailevi boy kısalığı ve KBPG’de 
çocuklar hedef boylarına ulaşabilirler. Bazı çalışma-
larda KBPG’li çocukların hedef boylarına erişeme-
dikleri gösterilmiştir. KBPG ancak kızlarda 13, 
erkeklerde 14 yaşından sonra püberte gecikmesi 
varsa tanımlanabilir. Çocukluk döneminde kemik 
yaşı geriliği KBPG’ni düşündürmekle beraber, bu 
kesin değildir. Dolayısıyla KBPG ve İBK ayırımı her 

zaman olası olmayabilir. Bazı yazarlar İBK tanısı için 
normalin varyantı boy kısalıklarının dışlanmasını 
savunurken (4), bazıları ise tüm açıklanamayan boy 
kısalıklarını İBK tanısı altına almaktadır. 

Boy kısalığının açıklanabilmesi için ne kadar tetkik 
yapılması gerektiği de tam açık değildir. Örneğin, 
İBK etiyolojisinde dismorfik sendromlar dışlanmalı-
dır, ancak genetik testlerin ne dereceye kadar yapıla-
cağı net değildir. Benzer şekilde iskelet displazileri 
özellikle hafif oran bozukluğu olanlar atlanabilir. 

Tedavi 

İBK’da BH tedavisi ABD’de onay almıştır. Boyu 
– 2.25 SDS’den küçük çocuklarda 5 yaş ve püberte 
arası tedavi başlanması önerilmektedir. Dört yaş altı 
tedavi önerilmemektedir. Tedavi ya büyüme tamam-
lanana kadar verilir ya da çocuk normal persantile 
eriştiğinde kesilir. Kuşkusuz, yan etkiler, hastanın ve 
ailenin beklentileri ve etik sorunlar ele alınmalıdır. 
İBK tedavisinde BH dozu 40-50 μg/kg/gün (0.30-
0.37 mg/kg/hafta) olarak önerilmektedir (15). Bazı 
çalışmalarda daha yüksek dozlar (50-70 µg/kg/gün) 
denenmiştir. Büyüme yetersizse doz artırılabilir, 
ancak 50 µg/kg/gün üzeri dozun güvenilirliği ile ilgi-
li yapılmış çalışma sayısı kısıtlıdır. İzlemde oksolojik 
parametreler ve IGF-1 düzeylerinin değerlendirilme-
si önerilmektedir. IGF-1 SDS ≥ 2.0 ise doz azaltılır. 
Başarılı bir tedavi için ilk yıl boy SDS’sindeki artış 
0.3-0.5 ve büyüme hızı artışı > 3 cm/yıl olmalıdır.

İBK’de BH tedavisinin sonuçlarını değerlendiren 
sistematik Cochrane Kütüphanesi derlemesinde 10 
çalışmanın kısa ve uzun dönem sonuçları bildirilmiş-
tir (2). Yedi yüz kırk bir çocuk 6 ay - 6.2 yıl süre ile 
tedavi edilmiştir. İki çalışmada son boy bildirilmiştir. 
Bir çalışmada son boy tedavi edilenlerde, tedavi edil-
meyenlere göre ortalama 7.5 cm (1.23 SDS) fazla 
bulunmuştur. Başka bir çalışmada ise plasebo alan 
gruba göre kazanç 3.7 cm (0.51 SDS) bulunmuştur. 
Bu sonuçlar daha önceki 10 kontrollü çalışma ve 28 
kontrolsüz çalışmanın sonuçlarına benzer olup, 
kazanç 5-6 cm civarındadır. Son bir çalışmada iki 
farklı doz kullanılmış ve yüksek doz BH tedavisi ile 
1 SDS’lik kazanç elde edilmiştir. 
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Ebeveyn boyu, tedavi başlangıcındaki kemik yaşı 
geriliği, düşük boy SDS, düşük büyüme hızı SDS ve 
düşük IGF-1 düzeyleri tedaviye yanıtı etkileyen fak-
törlerdir. 

BH tedavisinin yaşam kalitesini arttırıp arttırmadığı 
bilinmemektedir. Yan etkiler diğer tanılarda bildiri-
lenler gibidir (15). Özellikle skolyoz, tonsil hipertirofi-
si, papilödem ve femur başı epifiz kayması açısından 
hastalar kesinlikle izlenmelidir. Belirli aralarlıkla kan 
şekeri bakılmalıdır. BH tedavisinin potansiyel mito-
jenik etkisi göz önüne alındığında malignite açısın-
dan değerlendirmek gerekmektedir. 

Gonadotropin salgılatıcı hormon (GnRH) analog ve 
BH tedavisi birlikte verilebilir, ancak kanıtlar yeter-
sizdir. Aromataz inhibitörleri (Aİ) de erkek çocuklar-
da kullanılabilir ancak veriler yetersizdir. Aİ ve BH 
birlikte kullanımı söz konusu olabilir, ancak bu konu-
da da veriler yetersizdir. 

Amerika Birleşik Devletleri ve Japonya’da BH eksik-
liği olmadığı halde ağır IGF-1 eksikliği olan vakalar-
da IGF-1 tedavisi onaylanmıştır. İBK vakalarında da 
IGF-1 düzeyleri düşük olan ve BH tedavisine yanıt 
vermeyen vakalarda IGF-1 tedavisi denenebilir. Bu 
alanda henüz kontrollü çalışma yoktur (16). 

Sonuç olarak; boy kısalığı nedeniyle başvuran bir 
çocukta İBK tanısı diğer patolojik nedenlerin dışlan-
masıyla koyulur. İBK tanısı konan vakaların vücut 
oranlarının, doğum ağırlığının ve boyunun normal 
olması, dismorfik bulgularının, sistemik hastalıkları-
nın, endokrin veya beslenme bozukluklarının olma-
ması gereklidir. BH düzeyi ve tiroid hormonları nor-
mal olmalıdır. 

Vakaların ayrıntılı öyküleri alınmalı, boy, ağırlık, 
oturma yüksekliği, oturma yüksekliği/boy oranı 
bakılmalı, ayrıntılı fizik muayene yapılmalıdır. 
Kemik yaşı, tam kan sayımı, serum biyokimya, erit-
rosit sedimantasyon hızı, tam idrar tahlili, dışkı 
analizi, tiroid hormonları, çölyak taraması ve gerek-
li vakalarda karyotip analizi ve BH uyarı testleri 
incelenmelidir. İBK tanısı konulan vakalar endokrin 
polikliniklerinden izleme alınarak büyüme hızları 
değerlendirilmelidir. Tedavide çok yönlü protokol-

ler denenmekte ve olumlu sonuçlar alınabilmekte-
dir, ancak bunların rutin uygulamaya girmesi için 
elimizdeki veriler yeterli değildir. İBK fizyopatolo-
jisinin aydınlatılması konusundaki araştırmalarda 
ilerleme olması ile yeni tedavi yaklaşımları da 
uygulamaya girebilecektir. Boy kısalığının düzeltil-
mesine yönelik tüm uygulamalar çocuğun yaşam 
kalitesinin yükselmesini sağlaması yanında güvenli 
de olmalıdır.
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