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ONSOZz

Degerli Meslektaslarimiz,

Turkiye Milli Pediatri Dernegi olarak yeni bir etkinlikle karsinizda olmanin mutlulugunu
yasamaktayiz. Yandallasmanin hizla ilerlemesi bir taraftan akademik ve arastirma alaninda
gelismeleri tetiklerken bir taraftan da bir pediatristin cocuga butlinsel yaklasiminin dnemini daha
da artirmakta ve gliclendirmektedir. Bu nedenle pediatristlerin mezuniyet sonrasi surekli egitimi
cok onemlidir. Diger taraftan gunumizde giderek artan bilgi yogunlugunun sonucunda,
uzmanlarin stizgecinden ge¢mis, kanita ve deneyime dayali, glincel bilgiye ulasmak bir o kadar

onem kazanmaktadir.

Bu cercevede Dernegimiz, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari'nin Yandal Dernekleri ile isbirligi yaparak,
sizlerin her an basvurabileceginiz, bilimsel agidan hepimizin ortak kaynagi olabilecek

“Cocuk Saghgi ve Hastaliklarinda Tani ve Tedavi Kilavuzlar"nin olusturulmasina karar vermistir.
Yandal Dernekleri ile yapilan toplantilar ve goériismeler sonucunda belirlenen hastaliklar ve
durumlara ait kilavuzlar Yandal Dernekleri tarafindan pediatristlere yonelik olarak olusturulmustur.
Boylece bu kilavuzlarin Dernegimizin genis ve yaygin pediatrist agina ulasmasi hedeflenmistir.

Bu girisimin olusturulmasinda dernegimiz catisi altinda calisan arkadaslarimiza, ilgili Yandal
Dernek baskanlarimiza, Dernek adina kilavuzlarin yazilmasinda katkisi olan yazarlara ve emegi

gecen herkese tesekkiir ederiz.

Hekimlik sanatinin en dogruyu bulmak, cagdas bilgiye ulasmayi basarmak ve bunu uygun sekilde

uygulamak oldugunu hatirlayarak, bu kilavuzlarin sizlere yol gosterici olacagi inancindayiz.

Sevgilerimizle...

Y

Prof. Dr. Enver Hasanoglu Prof. Dr. Feyza Darendeliler
Turkiye Milli Pediatri Dernegi Turkiye Milli Pediatri Dernegi
Genel Sekreteri Baskani



NORMAL PUBERTE VE PUBERTAL BOZUKLUKLAR
Dog. Dr. Ayhan Abaci’, Uzm. Dr. Géniil Catli’, Prof.Dr. Murat Aydin®
' Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklart AD
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Boliim 1
Normal pubertal gelisim
Ogrenim Hedefleri

1. Erkek ve kiz cinsiyette normal pubertal gelisim basamaklarini tanimlayabilme
2. Erkek ve kiz cinsiyette normal pubertal bulgulari evrelendirebilme ve yorumlayabilme
Puberte

Tammm: ikincil cinsiyet karakterlerinin gelistigi, cinsel olgunlasma ve iireme yeteneginin
kazanildig1 ¢ocukluktan erigkinlige gegis donemidir (1). Pubertal donemde, birincil (gonad ve
genital yapilar) ve ikincil (meme gelisimi, pubik killanma, ses degisikligi) cinsiyet 6zellikleri
belirginlesir ve gelisir (2).

Pubertenin Normal Baslama Zamani

Pubertenin normal baslama yas1 erkeklerde 9-14 yas, kizlarda 8-13 yas araligindadir (3).
Pubertal gelisim siireci ortalama 4,5 yil (1,5-6 yil) siirmektedir. Kizlarda pubertal bulgular
erkeklere gore iki yil daha erken baglar (4, 5).

Pubertenin Baslama Zamanim Etkileyen Faktorler

Pubertal gelisim, hipotaloma-hipofizer gonadal eksenin aktivasyon kazanmasi ile baslar (1, 6).
Pubertenin baslamasindaki bireysel farkliliklarin temel kaynagini cevresel ve genetik faktorler
olusturmaktadir (7). Karmasik ve koordineli noéroendokrin mekanizmalar hipotalamus-
hipofiz-gonad (HHG) ekseninin aktivasyonunu ve olgunlagsmasini saglar. Bu eksenin tam
olgunlagsmasi ile birlikte, gonadotropin salgilatict hormon (GnRH) pulsatil olarak
salgilanmaya baslar (1, 2).

Pubertenin Evrelendirilmesi

Pubertal gelisimi degerlendirmede, Tanner-Marshall tarafindan gelistirilen tanimlayici
standartlar kullanilmaktadir. Tanner’e gore evre | prepubertal olarak nitelendirilirken, evre 5
pubertenin son evresidir (4).

Kizlarda Pubertenin Gelisim Basamaklari

e Kizlarda, pubertal gelisimin ilk bulgusu meme gelisimidir. Baslangi¢ asamasinda
meme gelisimi asimetrik olabilir (4).

e Saglikli kizlarda meme gelisiminin (Evre 2) ve pubik killanmanin ortalama baslama
yast sirastyla 11,15+1,10 ve 11,69+1,21 yildir (1, 8).

e Kizlarda cinsel olgunlagmanin en dramatik bulgusu menstriiasyondur ve 12,2-13,3 yil
arasinda baglamaktadir (9).



e Meme gelisimi ortalama 3-4 yilda, genellikle de 14 yas civarinda tamamlanmaktadir
(2, 4).

e Tirk toplumu icin, puberte baslama yast kizlarda 10,141,0 yil, pubik killanma yasi
11,0£1,0 yil, aksiller killanma yas1 11,6+1,0 yil olarak saptanmistir. Menars yasi
ortalamasi da 12,2+0,9 yil olarak saptanmistir (9). Tanner’e gére meme ve pubik
gelisim evreleri Tablo 1 ve Resim 1 ve 2°de goriilmektedir (5, 10).

e Pubertal donemde artan cinsiyet hormonlarinin etkisi ile bitylime hizlanmaktadir (7).

e Kizlarda zirve bliylime hizinda artis pubertenin erken evresinde (ortalama 11-12
yaslarinda), Tanner smiflamasma gére Evre 2-3’de ve menarstan bir yil Ooncesinde
gbozlenmektedir. Bu slire¢ ortalama 2-3 yil siirmektedir ki, bu stiregte (Evre 3) uzama
hizlar1 ortalama 8,25 cm/y1l’dir. Kiz ¢ocuklarinda puberte doneminde ortalama 27,5-
29 cm boy artis1 gozlenir (5,31). Menars sonrasi boy uzamasi azalir ve ortalama boy
kazanct 7 cm’dir. Kizlarda kemik yas1 15 yasa ulastifinda biiylime %99
tamamlanmustir (4).

Kizlarda Pubertal Gelisim Evreleri

Tablo 1 Kizlarda Tanner’e gére meme gelisim evreleri

Evre 1: Puberte dncesidir. Sadece meme basi (papilla) gozlenir. Subareolar disk (meme dokusu)
palpe edilmez.

Evre 2: Memelerde tomurcuklanma baglar. Meme basi altinda bozuk para seklinde
subareolar disk palpe edilir. Areola (meme basi) halkas1 hafif genisler.

Evre 3: Meme dokusu ve areola genisler, ancak konturlari pek belirgin degildir ve birbirinden
ayrilmaz.

Evre 4: Memeler daha da biiyiir; areola, meme seviyesinin iistiinde ikinci bir ¢ikinti meydana
getirir.

Evre 5: Memeler eriskin halini alir. Olusan ikinci areola ¢ikinti meme seviyesine geriler, sadece
papilla ¢ikintili bir sekilde goriiliir.
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Resim 1 Kizlarda Tanner’e gore pubik killanma gelisim evreleri
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Sekil 1 Kizlarda pubertal gelisim basamaklari
Saghkh Erkeklerde Pubertal Gelisim Basamaklar

Erkekte, pubertenin ilk bulgusu testisin uzun ¢apinin >2,5 cm ya da testis hacminin >4 ml
ulagsmasidir. Pubertenin baslangi¢c asamasinda testis biiylimesi asimetrik olabilir (11). Testis

boyutlarini degerlendirmede en yaygin kullanilan yontem Prader orsidometresidir (Resim 2) (1,
2).

Resim 2.Prader orsidometresi

o Erkeklerde testis voliimiindeki artig ortalama 9,5-13,5 yas aralifinda, ortalama 12 yas
civarinda baslamaktadir (6). Pubik killanma ise testis hacmindeki artistan ortalama 18-
24 ay sonra, penis gergin boyundaki artig ise 12-18 ay sonra gozlenmektedir (12).
Aksiller killanma pubertenin ortalarinda goézlenir (13). Bu siire¢ ortalama 3,5 yil
stirmektedir (2, 4, 11).



e Tiirk erkek ¢ocuklarinda ortalama puberte baglama yas1 11,6+1,2 yil, pubik killanma
yast 12,3+0,9 yil, aksiller killanma yas1 13,1£1,0 y1l olarak saptanirken, puberte siiresi
4,9+0,6 y1l olarak saptanmustir (14).

e Penis boyu, penisin uzatilarak dorsal kisimdan rijid bir cetvel yardimiyla dlgiilmesi ile
degerlendirilir.

e Penis gergin boyu prepubertal donemde ortalama 6,2 cm iken eriskinde ortalama 13,2
cm’e ulagir (2).

e Erkeklerde pubertal biiylime hamlesi 13-15 yaslar1 arasinda, Tanner’e gore Evre III-
V’de gézlenir (Resim 3). Bu donemde yillik ortalama boy kazanci 9,5 cm/yildir (2, 4).
Pubertal biiyiime hamlesi siirecinde 28-31 cm boy kazanci saglanmaktadir (4).

e Erkeklerde biliylime hamlesi kizlara gore 2 yil daha geg olur ve 18 yasina kadar devam
eder (8).

e Kemik yasi erkeklerde 17 yasa ulastiginda biiyiime %99 tamamlanmistir (31).

e Erkeklerde Tanner’e goére pubertal gelisim evreleri Resim 4, Tablo 2 ve 3’de
Ozetlenmistir (10).
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Resim 4 Erkeklerde Tanner’e gore pubertal gelisim evreleri



Tablo 2 Erkekte pubertal gelisim evreleri

Evre 1: Puberte oncesi donemdir. Testisler, skrotum ve penis erken ¢ocukluk donemindeki
gibi ayni boyut ve orandadir.

Evre 2: Skrotum ve testisler biiylimeye baslar, skrotum derisinde koyulasma vardir.

Evre 3: Penis de biiylimeye baslar. Hem boyu, hem de eninde artis vardir. Skrotum ve
testislerdeki biiyiime ilerler.

Evre 4: Penis ve glans iyice biiyiir, glans belirginlesir. Testisler ve skrotum da iyice biiyiir.
Skrotum derisi iyice koyulagir.

Evre 5: Genital bolge eriskin boyut ve seklini almistir, daha fazla biiyiime olmaz.

Tablo 3 Erkekte pubik killanma evresi

Evre 1: Puberte oncesi donemdir. Pubik kil yoktur. Pubis iizerinde birka¢ ince tiiy (vellus)
olabilir.

Evre 2: Penis kokiinde tek tiik koyu renkli killar belirmeye baslar.

Evre 3: Killar siklasir, koyulasir, pubis {lizerine yayilmaya baslar.

Evre 4: Killar sik, koyu renkli, kivrik ve iyice yaygindir. Ancak yine de eriskindeki kadar
yaygin degildir.

Evre 5: Killar, eriskin seklinde ve miktarinda tiim pubik bolgeyi kaplar. Eriskin erkeklerin
cogunda killar uyluk ve gobege dogru yayilim gosterir. Yiiz ve gogis killar1 da ¢ikar. Bu evre
1k, etnik ve yapisal ozelliklere gore cok farklilik gosterir.

Sonuc ve Ozet

1. Pubertal bulgularin erkeklerde 9 yas, kizlarda ise 8 yasindan sonra baslamasi normal
olarak kabul edilmektedir. Bu yastan Once baglamasi erken puberte olarak
degerlendirilmelidir.

2. Pubertenin ilk bulgusu, kizlarda meme gelisimi, erkeklerde testis voliimiinlin prader
orsiodometresi ile >4mL ¢ikmasidir.

3. Erkek ve kiz olgularda puberte gelisim evreleri Tanner’e gore degerlendirilmektedir.

4. Kizlarda zirve biiylime hiz1 meme gelisimi Evre 2-3’de, erkeklerde testis voliimleri 10-
15 ml (Evre 3) ulagtiginda gozlenmektedir.

5. Erkeklerde 14 yas, kizlarda 13 yas doldurulmasina ragmen pubertenin baslamamasi
gecikmis puberte olarak degerlendirilmelidir.




Boliim 2
Erken Puberte (Puberte Prekoks):

Ogrenim Hedefleri

1. Erkek ve kiz cinsiyette erken pubertal bulgular1 tanimlayabilme ve patolojik
durumlardan ayirt edebilme
2. Erkek ve kiz cinsiyette puberte prekoks ile prematiir telars ayirici tanist yapabilme
3. Erken pubertede istenen tetkikleri yorumlayabilme ve gerekli merkezlere
yonlendirebilme
Tanimlamalar:

Erken Puberte (puberte prekoks), kizlarda 8 yasindan 6nce meme gelisiminin baslamasi
(>evre 2) veya 10,5 yasindan dnce menars gdzlenmesi, erkeklerde ise Prader orsidometresine
gore testis hacminin 9 yasindan 6nce >4 ml ¢ikmasi olarak tanimlanir (1, 3).

Erkene kaymis puberte, kizlarda meme gelisiminin 8-9 yaslarinda, erkeklerde testis
vollimiiniin 9-10,5 yaslarinda >4mL ¢ikmasi olarak tanimlanmaktadir (1, 3).

Hizlanms puberte, pubertal bulgular basladiktan sonra erkeklerde testis voliimiiniin 6-8 ml
(evre 2)’den 8-10 ml’ye ulagmasi igin gegen siirenin 1,5 yildan kisa siirmesi (10), kizlarda 10
yasindan 6nce meme gelisiminin evre 2°den evre 3’e ulagmasi olarak tanimlanmaktadir (3).

Insidansi: SEP cocukluk doneminde oldukga nadir goriilen bir patoloji olup, genel
popiilasyonda goriilme sikligi 1:5000-10000°dir. Kizlarda, erkeklere gore daha siktir (3/1-
23/1) (1).

Etyolojik Nedenler: Erkek olgularda organik patoloji saptanma olasilig1 kiz olgulara gore
daha yiiksektir. Genel olarak kiz olgularin %74’ (15), erkek olgularin %601 idiyopatiktir
(16). Santral sinir sisteminde en sik saptanan lezyon hipotalamik hamartomdur ve siklikla
asemptomatiktirler. Hamartomlu olgularda erken puberte siklikla 4 yagindan once bulgu verir
ve tuber cinerium bdlgesinde lokalizedir. Kontrastli (godolonium) goriintimede kontrast
tutmazlar. Erken puberte, santral (SEP) ve periferik (PEP) erken puberte olarak iki baslikta
degerlendirilebilir. Etyolojik nedenler Tablo 1’de gésterilmistir.

Ayiricr Tann:
Ayirict tanida diisiiniilmesi gereken nedenler Tablo 1°de gosterilmistir.

Prematiir telars, diger ikincil cinsiyet 6zellikleri belirmeksizin kiz olgularda 8 yasindan 6nce
izole meme gelisiminin gozlenmesidir. Bu olgularin biiyiime temposu normaldir, kemik
yaslar ileri degildir (<2SD), over ve uterus hacimleri prepubertal boyutlardadir, GnRH testine
FSH baskin yanit alinmaktadir. Nedeni tam bilinmemektedir. Normalden hafif yiliksek
ostrojen diizeylerinin, normal diizeydeki Ostrojene artmig meme hassasiyetinin bir neden
olabilecegi one siiriilmistiir (1). Prematiir telars olgularinin tedavi edilmesine gerek yoktur,
uzun donem izlemde nihai boy iizerine etkisinin olmadig1 saptanmistir. Olgularin %60’ 1nda
klinik bulgularda gerileme gozlenirken (17), %14-19’i SEP’e ilerleme gosterebilmektedir
(17-19). Bu nedenle klinik izlem 6nemlidir.

Oykii: Etkilenen ¢ocuklarin ebeveynlerinde pubertal bulgularin baslama zaman, klinik seyri
ve aile Oykiisii ile ilgili sorgulama yapilmalidir. Son 6-12 aylik uzama hiz1 kayit edilmelidir.
Fizik muayenede, antropometrik ve pubertal bulgular kayit edilmelidir (1).



Klinik Bulgular: Erken pubertenin ¢ocuk {izerinde fiziksel ve psikolojik etkileri vardir. Bu
etkiler, ebeveynde anksiyeteye neden olmaktadir (1). Erken pubertede goézlenen klinik
bulgular hizlidir [kemik yas1 hizli ilerler (kemik yasi takvim yasma gore >2SD), meme
gelisiminde hizli evre atlama, biiylime temposunda hizlanma goézlenir]. Fizik muayenede,
Tanner’e gére meme gelisiminin evresi, klinik seyri, ilave bulgulari (menstruasyon, akne,
yagh cilt, ereksiyon, nokturnal emisyon) kayit edilmelidir. Santral erken puberte tanisi icin
tanisal kriterler Tablo 2°de 6zetlenmistir.

Tablo 1 Erken pubertenin olasi nedenleri

Varyant | Nedenler
Santral (GnRH bagimh) erken puberte
Idiyopatik gercek erken puberte Sporadik veya ailesel
Santral sinir sistemi tiimorlerine ikincil Optik gliom, astrositom,

kraniofaringiom, epandimom, gliom,
medulloblastom, LH salgilayan
adenom, pinealoma
Santral sinir sistemi bozukluklarina ikincil Hipotalamik  hamartom, konjenital
anomaliler (araknoid veya suprasellar
kist, hidrosefali, meningomyelosel,
septo-optik  displazi, bos  sella
sendromu)
Adrenal ve gonad kaynakli cinsiyet steroidlerine | Konjenital adrenal hiperplazi
uzun siireli maruziyet McCune Allbright sendromu
Ailesel testotoksikozis (LH
reseptOriiniin aktive edici mutasyonu)
Geriye doniigiimlii nedenler Basi (abse, hidrosefali)

Periferik (GnRH bagimsiz) erken puberte
Timorlere ikineil Gonadotropin  salgilayan  tiimorler,
koryokarsinom, koryoepitelyoma,
teratom, disgerminom, hepatom,
hepatoblastoma
Adrenal sex steroid tiimorler; adenom,
karsinom
Over timorleri; graniiloza hiicreli
timorler, teka hiicreli tiimorler
Testikiiler tiimorler: leydig hiicreli
timorler
Konjenital adrenal hiperplazi (erkek)
Ailesel testotoksikozis
McCune allbright sendromu
Geriye doniisiimlii Kronik primer hipotiroidizm, ekzojen
seks steroid alimi, over kistleri

Normal varyant puberte bozukluklar:

Prematiir telars, prematiir pubars, prematiir izole menars

Tablo 2 Santral erken puberte igin tanisal kriterler

[ Klinik




e Erkeklerde 9 yas, kizlarda 8 yasindan ikincil cinsiyet 6zelliklerinin gelisimi
e Kizlarda meme gelisiminin Tanner’e gére >evre 2 ve uterus uzun eksen ¢apinin artmis
(>3.6 cm) olmasi
Erkeklerde testis voliimiiniin >4 mL olmasi
Kemik yasinin takvim yasina gore >2 SD ileri olmasi
Bazal ve uyarilmis LH diizeylerinin yiiksek saptanmasi (Sekil 1)
Pelvik ultrasonografide over ve uterus volliimleri pubertal boyutlarda olmas1 Kemik
yas1 takvim yasina gore >2SD ileride olmasi
e lave bulgular eslik ediyor olmasi (menstruasyon, vajinal akinti, akne, yagh cilt,
erkeklerde noktiirnal emisyon)
Biyokimyasal
e Bazal ve uyarilmig LH diizeyinin yiiksek saptanmasi

Laboratuvar ve tamsal yontemler: Erken puberte tanisi igin cinsiyet steroidleri (dstrojen,
testosteron), LH ve FSH bazal tanisal tetkikler olarak oncelikli olarak istenmelidir. Siipheli
olgularda taniy1 dogrulamak i¢in GnRH (gonadotropin uyarici hormon) testi ile uyarilmig
FSH ve LH diizeylerine bakilmalidir (1).

Puberte gelisimine neden olacak ikincil nedenlerin ekarte edilmesi amaciyla, tiroit fonksiyon
testlerine, pubars1 olanlara konjenital adrenal hiperplazinin ekarte edilmesi amaciyla sabah
erken saatte 17-OH progesteron diizeyine bakilmalidir (1).

8 yagindan 6nce
baslayan puberte
bulgulari

I

— Bazal LH —
Yiksek >0.1 Diisiik (<0.1)

— GnRH testinden —
sonra LH
Yiiksek >5 Distik <5 1U/L
SEP izlem

Sekil 1 SEP tanisinda laboratuvar olarak tanisal yaklasim (LH icin dl¢im yontemi
kemiliiminisans)

GNRH (LHRH) testi

Santral ve periferik erken pubertenin ayirici tanisinda ve/veya prematiir telarstan ayirt etmek
icin kullanilabilir testtir Bu testte, GnRH IV puse olarak verildikten sonra 0, 15, 30, 45, 60 ve
90 dakikalarda LH ve FSH diizeylerine bakilarak hipotalamo-hipofizer gonadal aktivasyon
degerlendirilmektedir. Gercek SEP’te LH baskin yanit alinmaktadir. Her laboratuvar hormon
analizlerinde farkli 6l¢iim metodlart kullanmaktadirlar. Laboratuvarin kullandigir &lgiim
metoduna gore (fluorometrik, kemiliiminesans, radyoimmunosay v.s) zirve LH “cut-off”
degerleri degiskenlik gostermektedir.



Kemik Yas1 Tayini: Kemik yas1 tayini i¢in sol el ve el bilegi kullanilmaktadir. Kemik yas1
Greulich-Pyle ve Tanner-Whitehouse metoduna gore degerlendirilmektedir. Kemik yasi
takvim yagina gore >2SD ileri veya kemik yasinin takvim yasina orani >1 ise ilerleyici SEP’in
bir bulgusu olarak degerlendirilebilir.

Pelvik USG:

SEP tanis1 i¢in pelvik ve abdominal USG ile over, uterus ve adrenal bezin boyutlarinin
degerlendirilmesi olasi patolojiler (adrenal tiimor, over tiimdrii, over kist v.s) a¢isindan
onemlidir (1). Uterus uzun eksen ¢apinin >36 mm ve uterus voliimiiniin >1,8 mL olmasinin
duyarlilik ve 6zgiinliigliniin SEP tanisinda %100 oldugu bildirilirken, over voliimleri i¢in ise
>1,2 ml degerin alinmasinin SEP tanisi i¢in 6zgilinliigiin %95, duyarliligin %82 oldugu
bildirilmistir (20).

Santral erken pubertede tedavi endikasyonlari
Santral erken pubertede tedavi endikasyonlar1 Tablo 3’de 6zetlenmistir.

Tablo 3 Santral erken puberte i¢in GnRH analog tedavi endikasyonlari

Tam klinik santral erken puberte (GnRH testine abartih LH yamit)

Ve

e Takvim yas1 kizlarda <7 yas ve erkeklerde <8 yas

e Kemik yas1 takvim yasina gére >2SD ileri

e Nihai boyun (kemik yasina gore) <2SD (10 cm) olmasi veya hedef boydan ¢ok kisa
olmasi veya <150 cm

e Biiyiime potansiyelinin hizla bozulmasi ve pubertal bulgularin hizli ilerlemesi
(ekografik olarak <9 yasindan 6dnce menars géreceginin 6ngoriilmesi)

veya

e Agir psikolojik rahatsizlik veya davranissal sebepler (mental retardasyon, emosyonel
immaturite, davranigsal bozukluk)

Tedavi:
Tedavideki temel amaclar (1):

Pubertal gelisimin baskilanmasi

Ikincil cinsiyet 6zelliklerinin durdurulmasi ve gerilemesinin saglanmasi
Erken menarsin ve seksiiel aktivitenin 6nlenmesi

Iskelet maturasyonunun geciktirilmesi

Epifizlerin kapanmasinin geciktirilmesi ile final (nihai) boyun korunmasi
Psikososyal ve davranigsal problemlerin oniine gegilmesi

Biliniyorsa altta yatan nedenin tedavi edilmesi

Psikososyal iyilik durumunun saglanmasi

NGO~ WNE



GnRH Analog Tedavisi

SEP temel tedavisi organik patoloji disinda farmokolojik tedavidir. Organik patolojilerde de
temel tedavi nedene yonelik yapilmalidir. Tedavi karari, klinik bulgulara, klinik izleme,
goriintiileme ve (kemik yasi, pelvik ultrasonografi) laboratuvar sonuglarina gore verilmelidir.
SEP tedavisinde pubertenin durdurulmasi amaciyla GnRH analoglar1 kullanilmaktadir (cilt
alt1, intranazal sprey, kas ici). Giinlilkk veya depo olarak uygulandigi i¢in serumda sabit
konsantrasyon olusturarak, hipofiz bolgesinde GnRH tedavisine bir siire sonra duyarsizlik
(hipofizer GnRH reseptorlerinde downregiilasyon) gelistirmektedir. Hipofizer FSH ve LH
salinim1 baskilanmaktadir. Medikal tedavide en sik kullanilan GnRH analoglar triptorelin ve
leuprolid asetattir. Diizenli kullanmak etkinlik agisindan 6nemlidir. Bunlarin, uzun etkili depo

formlar1 cilt-alt1 tedavisine gore daha etkindir ve hasta uyumu nedeni ile daha ¢ok tercih
edilmektedir(1).

Tedavi ile beklenen olumlu etkiler

GnRH analog tedavisi ile hipofiz-gonad ekseni iizerindeki baskilayici etki ilk 6 ay i¢inde
gozlenmektedir. Bu tedavi ile Ostradiol ve testosteron diizeyleri prepubertal seviyeye inmekte,
pubertal gelisim bulgular1 durmakta veya gerilemekte, bilylime hizinin temposu ve kemik
maturasyon hizi yavaglamaktadir (1).

Tedavi altinda gelisebilecek olas1 yan etkiler

Tedavi esnasinda, asagida belirtilen yan etkiler minumumdur ve bir¢ok hasta tarafindan tolere
edilebilir etkilerdir. Bunlar (1);

e Vajinal kanama, ilk GnRH enjeksiyonundan sonra artan LH ve seks steroidlerinin
etkisi ile gecici vajinal ¢ekilme kanamasi gozlenebilir.

e Cilt bulgularn, Kas i¢i enjeksiyon bolgelerinde endiirasyon, eritem ve steril abse
gelisebilir (%3-13)

e Menopozal bulgular, uykusuzluk, duygu-durum degisikligi, bulanti, sicak basmalari,
bas agris1 gibi bulgulardir ve nadiren gézlenmektedir.

e Kilo artisi, GnRH analog tedavisinin kilo artisina neden oldugunu One siiren
caligmalar olmakla birlikte viicut agirligina etkisi olmadigini ileri siiren caligmalar da
mevcuttur (23-25).

Tedavinin izlemi

Asagida dzetlenmistir (1).

e Final boya ulasilincaya kadar belirli araliklarla viicut agirligi, boy, biiylime temposu,
ikincil cinsiyet 6zelliklerinin gelisimi takip edilmelidir.

e Tedavi etkinligini degerlendirmek i¢in enjeksiyon 6ncesi her iki cinsiyette bazal LH
(26), erkeklerde total testosteron bakilmalidir. Erkek olgularda total testosteron tedavi
yanitint  degerlendirmede  kullanilirken,  kizlarda  6stradiol ~ kullanilmasi
onerilmemektedir.

e Tedavi baslandiktan 6 ay sonra tedavi etkinligini degerlendirmek i¢in GnRH uyar
testi ve pelvik USG ile over ve uterus boyutlar1 degerlendirilmelidir (1, 27).

e Klinik izlemde, pubertesi baskilanamayan veya tedavi uyumsuzlugundan siiphelenilen
olgularda GnRH wuyart testleri ile =zirve LH yanmiti ile hipofiz-gonad aksi
degerlendirilmelidir.

e Kemik maturasyonu i¢in yillik kemik yas1 tayini yapilmalidir

e GnRH analog tedavisi ile baskilanma saglanamayan olgularda once doz artisi,
gerekirse 28 giinliik siirenin 21 giine diigiiriilmesi denenebilir.
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e Tedavinin sonlandirilmasi
Tedavinin sonlandirilma zamani tartismalidir. Klinik parametreler, kemik yasi, takvim yasi ve
hedef boya ulasma potansiyeli tedavi sonlandirilmasinda 6nemli kriterlerdir. Nihai boy
kazaniminin en iyi oldugu sonlandirma kriteri olarak takvim yasmin kizlarda 11 yila, kemik
yasinin 12-12,5 yila ulasmasidir. Erkek SEP olgularinda ise kemik yasinin 13 ulagmasi tedavi
kesilmesi i¢in bir kriterdir (1).

Tedavi sonrasi izlem

Tedavinin kesilmesi ile hipotalamo-hipofizer eksen kisa siirede normale donmektedir.
Tedavinin sonlanmasindan birka¢ ay sonra GnRH testine pubertal diizeylerde LH yaniti
alinmaktadir. GnRH analog tedavisi kesildikten sonra GnRH testine pubertal yanit alincaya
kadar 6 ay aralarla GnRH testinin yapilmasi onerilmektedir. Tedavi kesildikten ortalama 12-
15 ay sonra kiz olgularda siklikla menars gézlenmektedir (1).

Sonuc ve Ozet

1. Kizlarda 8 yasindan 6nce ikincil cinsiyet 6zelliklerinin belirmesi (meme gelisimi
>Evre 2), erkeklerde 9 yasindan Once testis voliimiiniin >4 ml agmas1 erken puberte
olarak tanimlanmaktadir.

2. Erkeklerde SEP’in en sik nedeni organik bir patoloji iken, kizlarda neden siklikla
idiyopatiktir.

3. Tedavi etyolojik nedene gore yapilmalidir.

Idiyopatik nedenli olgularda temel tedavi GnRH analog tedavisidir.

5. Bu tedavi kizlarda kemik yas1 12-12,5 yasa, erkeklerde kemik yas1 13 yasa ulastiginda
kesilmektedir.

&

Boliim 3
Gecikmis Puberte

Ogrenme Hedefleri

1. Gecikmis pubertenin kiz ve erkek cinsiyette tanimlayabilme

2. Klinik bulgular ile belirli tanilar1 diigiinebilme

3. Tetkiklerini planlayabilme
Tamm: Kizlarda 13, erkeklerde 14 yasa ulasilmasina karsin, ikincil cinsiyet 6zelliklerinin
(kizlarda meme gelisiminin, erkeklerde testis hacimlerinin >4mL) baglamamis olmasi olarak
tanimlanir. Bir ergen kizin 16 yasini bitirmis olmasma veya meme gelisiminin (telars)
baslamasindan sonra 5 yil ge¢mesine ragmen menarsin baslamamis olmasi da gecikmis
puberte ve primer amenore olarak tanimlanir (2, 5).
Insidansi: Gecikmis puberte insidansi tam olarak bilinmemektedir. Yukaridaki kriterler
kullanildiginda saglikli adolesanlarin yaklasik %2,5’1 gecikmis puberte olgusu olarak
degerlendirilmektedir. Puberte gecikmesi erkek cocuklarda kiz cocuklara gore daha sik
goriilmektedir (28).
Etyolojik Nedenler: Puberte gecikmesi, olgularin ¢ogunda altta yatan bir neden olmaksizin
normal pubertenin ge¢ baslamasi seklindedir ve yapisal puberte gecikmesi olarak adlandirilir.
Bununla birlikte puberte gecikmesi olan tiim olgular pediatrik endokrinoloji uzmani
tarafindan degerlendirilerek genetik, hipotalamik, hipofizer, gonadal ve sistemik hastaliklar
acisindan arastirtlmalidir (5). Gecikmis puberte pubertal yetersizlik ve pubertal gecikme
(hipergonadotropik ve hipogonadotropik hiponoadizm) olarak iki baslikta degerlendirilebilir.
Etyolojik nedenler Tablo 1°de 6zetlenmistir.

11



Tablo 1 Gecikmis puberte ve pubertal yetersizlik nedenleri

A-Gecikmis puberte
1. Yapisal biiyiime ve puberte gecikmesi
2. Kronik hastaliklara ikincil
a. Anoreksiya nevroza
b. Astim
c. Santral sinir sistemi bozukluklari (langerhans hiicreli histiositoz, konjenital
bozukluklar)
d. Kollajen doku hastaliklari
e. Endokrin hastaliklar (hipotiroidizm, biiyiime hormonu eksikligi,
hipertiroidizm, hiperandrojenizm, hiperkortizolizm, hiperprolaktinemi, tip 1
diyabetes mellitus)
f. Gastrointestinal hastaliklar (¢6liac hastaligi, inflamatuvar barsak hastaligi,
kistik fibrozis, kronik karaciger hastaligi)
g. Hematolojik/onkolojik hastaliklar (radyoterapi ve kemoterapi sonrasi ve
beta-talasemi)
h. Bobrek hastaliklari (kronik bobrek yetersizligi)
i. Yogun egzersiz
j. Stress

B-Pubertal Yetersizlik
I. Hipogonadotropik Hipogonadizm
a. lIdiyopatik
b. Sendromik nedenler (Kallmann, Prader-Willi, Laurence-Moon-Biedel)
c. Hipopituitarizm (izole LH ve FSH yetersizligi, panhipopituitarizm
(HESX1, LHX3, PROP1 gen mutasyonlari), hipofiz hipoplazisi)
d. Santral sinir sisteminin konjenital anormallikleri
e. Santral sinir sistemi timorleri (Langerhans hiicreli histiyozis,
kraniofarangioma, prolaktinoma v.s)
1. Hipergonadotropik Hipogonadizm
a. Konjenital
i. Gonadal disgenezi
ii. Androjen reseptor veya sentez kusuru
Iii. Anorsi veya inmemis testis
iv. Sendromlar (Klinefelter, Turner, Noonan, Alstrom, Steiner myotonik,

V.S)
I11. Hipo/Hipergonadotropik hipogonadizm
b. Ikincil
i.Cerrahi

ii. Kemoterapi/Radyoterapi
iii. Travma, Tiimorler, Enfeksiyonlar

iv. Graniilomatoz hastaliklar (sarkoidoz, tiiberkiiloz),
V. Vazkiiler malformasyonlar
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Y apisal (konstitusyonel) puberte gecikmesi

Erkeklerdeki puberte gecikmesinin en sik nedenidir. Bu ¢ocuklarda, yasamin 6. ayindan sonra
biliylime temposu yavaglar, 2-3 yas civarinda boy 3p ve/veya 3-10p seviyesine ulasir. Bu
yastan itibaren boy bu persentilden sapma gostermeden puberteye girecegi yasa kadar devam
eder. Puberteye yasitlarina gore geg girerler, puberteye girmeleri ile iist persentil degerlerine
(genetik persentiline) gegis gosterirler. Kemik yasi takvim yaslarindan ortalama 2-4 yil
geridir. Kemik yaslar1 kizlarda 11 yas, erkeklerde 12 yasia ulastifinda genellikle pubertal
bulgular1 kendiliginden baslar ve normal seyrinde ilerler. Pubertal biiylime hamlesi ile
genellikle hedef (genetik) boy yakalanir. Fizik muayene ve laboratuvar bulgulari tamamen
normaldir ve altta yatan sistemik bir hastalik bulgusu yoktur. Gecikmis puberte dykiisii olan
bireylerin varligi, ince viicut yapisi, adrenarsta gecikmenin eslik etmesi taniy1 destekler (29).
Yapisal puberte gecikmesi olan olgular tedavi edilmeseler dahi takvim yaglar1 18 yasa
ulastiginda  ikincil cinsiyet o&zellikleri genellikle kendiliginden gelisir (30). izole
hipogonadotropik hipogonadizmden ayirt ettirecek kesin bir laboratuvar testi yoktur;
genellikle uzun siireli izlemde pubertenin kendiliginden basladiginin goriilmesi ile anlasilir.
Pubertal indiiksiyona verilen klinik yanit tanisal siiregte 6nemli rol oynamaktadir (31).

Hipogonadotropik hipogonadizm

Hipotalamustan GnRH veya hipofizden FSH ve LH saliniminin olmamasi veya azalmasi
sonucu ortaya c¢ikan kalict bir bozukluktur. Yapisal biiyiime gecikmesi olgularinin aksine
izole gonadotropin eksikligi olgularinda pubertal biiylime hamlesine kadar boy normaldir
(30). Hipotalamo-hipofizer bdlgeye uygulanan yiiksek doz radyoterapi, tedaviden 6-18 ay
sonra baglayan gonadotropin eksikligine yol acabilir. Hipogonadotropik hipogonadizm
nedenleri Tablo 1°de 6zetlenmistir (31, 32).

Idiyopatik hipogonadotropik hipogonadizm: Bilinmeyen bir nedenle gonadotropinlerin
salgilanmasinda yetersizlik sonucu ortaya ¢ikar. Biiyiime hormonu salgist normal oldugundan bu
olgular puberte yasina kadar normal boyda olur, puberte gecikmesiyle birlikte kemik maturasyonu da
gecikir. Erkek ¢ocuklar yenidogan déneminde kriptorsidizm ve mikropenis (gergin penis boyu <2,5
cm) ile tani alabilirler. Kizlarda puberte gecikmesi disinda klinik bulgu yoktur.

Kallmann sendromu, anosmi ve/veya hiposmi ile hipogonadotropik hipogonadizm birlikteligi olarak
tanimlanir. Erkeklerde kizlara gore 5 kat fazla goriiliir. Olgularin ¢ogu sporadik olmakla birlikte, X’e
bagl resesif, otozomal resesif ve otozomal dominant kalitilan ailesel formlar da mevcuttur. Kallmann
sendromundan sorumlu genler KAL1, FGFR1, FGF8, PROKR2 ve PROK2 genleridir.

Normosmik idiyopatik  hipogonadotropik  hipogonadizm, anosmi/hiposmisi  olmayan
hipogonadotropik hipogonadizm olgularmi kapsar. Giiniimiize kadar tanimlanmis genler bu olgularin
ancak %30 kadarmi agiklamaktadir, bu nedenle heniiz tanimlanmamis genlerin varligi giiclii bir
olasilik olarak kabul gérmektedir. KISS1/KISS1R (GPR54) sistemi, GNRH1, GNRHR, TAC3, TACRS,
FSH(B), LH(B), DAXI, SF1, PCI, leptin ve leptin reseptor genlerinin mutasyonlar1 hipogonadotropik
hipogonadizm ile iligkili genlerdir (33).

Hipergonadotropik hipogonadizm

Gonad yetersizliginde, gonadal cins steroidlerinin negatif geri bildirim etkisinin olmamasina bagh
olarak gonadotropinler yiiksektir. Kiz ve erkek cinsiyette hipergonadotropik hipogonadizm nedenleri
Tablo 2 ve 3’de 6zetlenmistir.
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Tablo 2. Kizlarda hipergonadotropik hipogonadizm nedenleri

Kromozomal anormallikler
. Turner sendromu
o Karma gonad disgenezisi (45 X/46 XY)

Gonadin gelisimsel anomalileri ve sendromlar
Over disgenezisi

Perrault sendromu

Maximilian sendromu

Pober sendromu

Quayle-Copeland sendromu

o Malouf sendromu

Steroid sentez ve etki bozukluklari
o FSH/LH f subunit inaktive edici mutasyonu
o FSH/LH reseptor inaktive edici mutasyonu
o Psddohipoparatiroidizm tip IA
o SF1, STAR, CYP11A2, CYP17, aromataz, 17B2HSD mutasyonu
o Androjen duyarsizlik sendromu, 5 o rediiktaz eksikligi

Over direnci sendromu

Diger
e  Otoimmiin ooforit
¢ Radyoterapi
o Kemoterapi
e  Galaktozemi
e Travma
e Polikistik over sendromu

Tablo 3. Erkeklerde hipergonadotropik hipogonadizm nedenleri

Kromozomal anormalikler
. Kleinefelter sendromu
° Karma gonad disgenezisi (46 XY/45 X)

Testikiiler disgenezi
e  SRY, SOX9, SF1, WT1, DMRT1, ATRX genlerinde mutasyonlar

Steroid sentez ve etki bozukluklari
. LH beta subunit inaktive edici mutasyonu
. LH reseptor mutasyonu
. SF1, STAR, CYP11A,

Sendromlar
. Noonan sendromu
. Robinow sendromu

Diger

e  Vanishing testis
Kriptorsgidizm
Sertoli-cell-only sendromu
Testikiiler gerileme sendromu
Kemoterapi
Radyoterapi
Orsit
Siroz
Kronik bobrek yetmezligi
Travma
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Kleinefelter sendromu: Erkek cocuklarda hipergonadotropik hipogonadizmin en sik
nedenidir (1/1000). Vakalarin 2/3’iinde karyotip 47, XXY iken, mozaik (46 ,XY/47,XXY)
veya varyant (48, XXXY; 49 XXXXY) formlar da goriilebilir. Puberte dncesinde hastalarin
iist/alt segment oranlar1 azalmis, testisleri kiigiiktiir. Gelisme geriligi ve davranig problemleri
sik goriiliir. Seminifer tiibiiller disgenetiktir. Leydig hiicre fonksiyonlar1 ve testosteron iiretimi
puberteyi baslatmak icin yeterlidir; bu nedenle genellikle pubertede gecikme olmaz. Puberte
basladiktan sonra hyalinizasyona bagli olarak leydig hiicre fonksiyonlar1 da bozulmaktadir.
Testisler sert ve kiigiiktiir, testis uzun cap1 nadiren 3,5 cm’ye ulasir, serum gonadotropin
diizeyleri yiikselir, puberte tamamlanamaz, spermatogenez bozulmustur. Mozaik olgularda
spontan fertilite gorilebilir. Bu olgular, ¢ocuk endokrinolojisi merkezlerinde pubertal
donemde gelisen jinekomasti nedeniyle tani alirlarken, siklikla tiroloji kliniklerinde infertilite
nedeniyle arastirilirken tani almaktadirlar. Diger sekonder cinsiyet 6zellikleri leydig hiicre
fonksiyonuna bagli olarak farkli diizeylerde gelismistir (34).

Turner sendromu: Kizlarda hipergonadotropik hipogonadizmin en sik nedenidir (1/2500). X
kromozomlarindan birinin tam veya kismi kayb1 s6z konusudur. Yele boyun, diisiik ense sa¢
cizgisi, tasima acisinin genisligi (cubitus valgus), yiiksek damak, meme baslarinda ayriklik ve
boy kisalig1 temel fenotipik 6zellikleridir. Prenatal tan1 konabildigi gibi, postnatal donemde el
ve ayaklarda O6dem, ensede yele boyun ve diisik sac¢ c¢izgisinin varliinda, prepubertal
donemde boy kisalig1 ve/veya fenotipik bulgular varliginda, pubertal donemde boy kisaligi
ve/veya fenotipik bulgularla birlikte puberte gecikmesi s6z konusu ise Turner sendromu
diisiiniilmelidir. Kardiyak (aort koarktasyonu, biskupit aort stenozu v.s), renal (atnali bobrek,
cift toplayici sistem v.s), iskelet sistemi patolojileri (skolyoz, kifoz v.s), otoimmun hastaliklar
(coeliac, diyabet, tiroidit v.s) eslik edebilir. Gonadlar1 germ hiicresi igermeyen fibréz dokudan
ibaret bant gonad seklinde oldugundan Turner sendromu olgulari infertildir. Boy kisaligr ile
bagvuran tiim kiz olgularda fenotipik bulgular olmasa da Turner sendromu ayiric1 tanida
diisiiniilmeli ve karyotip analizi yapilmalidir.

Oykii: Puberte gecikmesi nedeniyle basvuran olgularda dogumsal genital anormallik olup
olmadig1 arastirilmali, erkeklerde yenidogan doneminde kriptorsidizm ve mikropenis 0ykiisii
sorgulanmalidir. Dogum 0&ykiisii, prezentasyon sekli, yenidogan doéneminde hipoglisemi
varlig1 irdelenmelidir. Beslenme, biiyiime, norolojik bulgular, anosmi, kabakulak, orsit,
travma, kemoterapi ve radyoterapi hikayesi ayrintili sorgulanmali, egzersiz yogunlugu, kronik
sistemik hastaliklar, testosteron sentezini bloke eden ilaglarin (spironolakton, siproteron,
marijuana, heroin ve methadon) kullanimi sorgulanmali, anoreksiya, blumia ve stres agisindan
psikolojik degerlendirme yapilmali, ailede gecikmis puberte Oykiisii olup olmadigi
Ogrenilmelidir.

Klinik bulgular: Tim hastalarda antropometrik olglimler ve genital muayene dikkatle
yapilmahidir. Kizlarda Turner sendromu bulgularinin arastirilmasi, meme gelisiminin ve
vajinal mukozanin maturasyonunun degerlendirilmesi, adrenal ya da over kaynakli olabilecek
androjenizasyonun belirlenmesi 6nemlidir. Erkeklerde testislerin yerlesimi, kivamu,
biiyiikliigiiniin degerlendirilmesi, mikropenis ve hipospadiasin arastirilmas1 gerekir. Onikoid
viicut yapisi, jinekomasti, kiiclik ya da sert testisler Kleinefelter sendromunu akla getirmelidir.

Laboratuvar ve tanisal yontemler: Fizik muayene ve dyki ile tan1 konulamayan gecikmis
puberte olgularinda tanisal arastirmalar gonadotropin (FSH, LH) diizeylerinin
degerlendirilmesi ile baslar. Gonadotropin diizeylerinin arttif1 olgularda primer gonadal
yetersizlik s6z konusu iken, gonadotropin diizeyleri normal veya diisiik saptanan olgularda
hipogonadotropik hipogonadizm veya yapisal puberte gecikmesi diistiniilmelidir. Sekil 2’de
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kiz ve erkek c¢ocuklarda gecikmis pubertenin degerlendirilmesi igin tanisal algoritm
verilmistir.

Puberte Gecikmesi
(Kizlarda 13, Erkeklerde 14 yasinda Tanner Evre 1)

Serum FSH, LH, E,/Testosteron

FSH/LH yiiksek FSH/LH dustik veya normal
Testosteron/E2 diisiik Testosteron/E2 diisiik
Karyotip Bliyiime paterni ve KY
I Anormal I | Normal I Boy kisa Prepubertal boy normal || Geg baslayan biyiime geriligi
KY geri KY normal veya geri KY normal

i Pri dal i/hi i I
Kleinefelter, Turner rimer gon:a\ al YaplsaI- pube‘rte Anosmi/hiposmi Bas agrisi, kusma,

sendromu v.s yetmezlik gecikmesi - .

gorme bozuklugu, anormal

norolojik muayene bulgular

Yok Var
Kallmann | izole IHH I Kronik hast. Beyin MRG
sendromu Malnutrisyon

Hipotiroidizm 5SS

timori

Normal

Sekil 2. K1z ve erkek ¢ocuklarda gecikmis puberte i¢in tanisal algoritm

FSH, folikiil uyarici hormon; LH, luteinize edici hormon; E; 6stradiol; KY, kemik yasi; IHH,
idiyopatik hipogonadotropik hipogonadizm; MRG, manyetik rezonans goriintiileme; SSS,
santral sinir sistemi

Bazal tetkikler; Puberte gecikmesi olan her olguda kronik hastaliklar agisindan tam kan
sayimi, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, idrar incelemesi yapilmalidir.

Bazal hormonal inceleme; Gecikmis pubertesi olan olgularda FSH, LH, total testosteron
(erkek), ostradiol (kiz), prolaktin diizeyleri ve tiroid fonksiyon testleri alinir.

LHRH testi; Bazal gonadotropin diizeylerinin normal veya disiik oldugu olgularda
hipogonadotropik hipogonadizm ve yapisal puberte gecikmesinin ayirict tanist i¢in GnRH
(LHRH) veya GnRH agonistlerine LH yanit1 degerlendirilir. LHRH testine yanit olarak LH
diizeyinin artmasi yapisal puberte gecikmesi lehine degerlendirilir. Ancak baz1 yapisal puberte
gecikmesi olgularinda da LHRH testine prepubertal yanit alinabilmektedir. Bu iki durumu
ayirt edici bir test degildir. LHRH testine pubertal LH yanitini takip eden aylar i¢inde ikincil
cinsiyet ozellikleri gelismeye baslar.

Karyotip analizi; Sendromik olan olgularda karyotip tayini yapilmalidir.
Radyolojik inceleme;

Ultrasonografi; Gecikmis puberte ile basvuran kiz ¢ocuklarda pelvik USG ile over ve uterus
boyutlarinin degerlendirilmesi 6nemlidir.

Kemik yas1 tayini; Pubertenin baglama zamani takvim yasindan ziyade kemik yas ile iligkili
oldugundan tiim olgulara sol el bilek grafisi ¢ekilerek Greulich-Pyle atlasina gore kemik yasi
tayini yapilmalidir. Kemik yas1 puberte gecikmesi olan olgularda siklikla geridir.

Santral sinir sistemi goriintiilemesi; Basagrisi, kusma, gorme bozuklugu, anormal noérolojik
muayene bulgulart veya diger hormon eksikliklerinin eslik ettigi hipogonadotropik
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hipogonadizm olgularinda santral sinir sisteminde tiimor veya konjenital defekt diistintilerek
beyin goriintiilemesi (manyetik rezonans goriintiileme) yapilmalidir. Kallmann sendromlu
olgularda koku duyusunun degerlendirilmesinde subjektif ve objektif koku testlerinin yanisira
olfaktor bolgenin gorintiillenmesi de Onemlidir. Osteoporoz agisindan kemik mineral
yogunlugu degerlendirilmelidir.

Diger tetkikler; Seminal sivinin incelenmesi tanida yardimci olabilir. Azoospermi veya
oligospermi varsa testis biyopsisi bulgular1 faydali olabilir.

Tedavi:

1. Yapisal puberte gecikmesinde tedavi: Pubertenin normal bir sekilde kendiliginden
gelisecegi hasta ve ailesine anlatilmalidir. Bu olgularda boy kisaligi ve ikincil cinsiyet
ozelliklerinin gelismemesi psikolojik sorunlara yol agabilir. Takvim yas1 >14, kemik yas1 >12
yas oldugunda 3-6 ay siire ile diisiik doz depo testosteron (50-100 mg/ay) ile kisa siireli
pubertal indiiksiyon denebilir. Bu tedavi ile ikincil cinsiyet 6zelliklerinin gelisimi ve boy
uzamasinda hafif bir ivme kazanilmasi psikososyal stresi ortadan kaldirir (31). Ug aylik
tedaviden sonra 3-6 ay ara verilerek pubertede ilerleme olup olmadigma (testis voliimiinde
artig) bakilir; pubertal siirecte ilerleme yoksa pubertal indiiksiyon ikinci kez denenebilir.
Yapisal puberte gecikmesi diisiiniilen olgulara siirekli testosteron tedavisi kemik yasini
ilerleterek erigskin boy potansiyelini azaltacagindan verilmemelidir.

2. Kahic1 hipogonadizmde tedavi: Kalic1 hipogonadizmi olan kiz ve erkek ¢ocuklara uygun
yasa geldiklerinde normal pubertal siireci taklit edecek sekilde diisiik dozlarda hormon
replasman tedavisi baglanarak eriskin dozlara ¢ikilmalidir.

Erkek cocuklarda, hormon replasman tedavisine takvim yas1 12-14 yaslarinda baslanir.
Tedavide intramiiskiiler depo testosteron enanthate veya cypionate, testosteron yama,
testosteron jel veya oral testosteron undecanoate kullanilabilir.

Hipogonadotropik hipogonadizmi olan erkek olgularda testosteron tedavisi ile ikincil cinsiyet
ozelliklerinin gelisimi saglanabilmekle birlikte, testislerde biiylime ve fertilite saglanamaz.
Fonksiyonel testisi olan olgularda hCG (insan koryonik gonadotropin) tedavisi testosterona
alternatif olarak kullanilabilir. Bu olgularda fertilitenin saglanmasi i¢gin GnRH veya
gonadotropinlerin replasmani gerekir.

Hipergonadotropik hipogonadizmi olan olgularda fertilite genellikle miimkiin degildir. XY
gonad disgenezisi olgularinda ve Y materyali tastyan Turner sendromlu olgularda
gonadoblastom ve germ hiicreli tiimor riski nedeniyle gonadektomi yapilmalidir.

Kiz ¢ocuklarda, dstrojen tedavisine takvim yas1 10-12 yaslarinda baglanir. Tedaviye diisiik
doz Ostrojen tedavisiyle baslanarak 6-12 ayda bir doz artirilarak iki yilda erigkin dozuna
cikilir. En az 1-2 yillik Ostrojen tedavisi ile yeterli meme gelisimi saglandiktan sonra veya
dokiilme kanamasindan sonra progesteron da tedaviye eklenerek siklik tedaviye gegilir. Siklik
tedavi ile menstruasyonlar saglandig1 gibi hastalar endometriyum kanserinden de korunabilir.
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Sonuc ve Ozet

1. Kuzlarda 13, erkeklerde 14 yasindan sonra ikincil cinsiyet 6zelliklerinin geligmemesi
gecikmis puberte olarak tanimlanmaktadir.

2. Puberte gecikmesi olan tiim olgular c¢ocuk endokrinoloji uzmani tarafindan
degerlendirilerek genetik, hipotalamik, hipofizer, gonadal ve sistemik hastaliklar
acisindan arastirilmalidir.

3. Gecikmis puberte, erkek cocuklarda kizlara gore daha sik goriilmekte olup, en sik
nedeni yapisal puberte gecikmesidir.

4. Tedavi etyolojik nedene gore yapilir. Yapisal puberte gecikmesi olan erkek ¢ocuklarda
psikososyal stresi ortadan kaldirmak i¢in kisa siireli diisiik doz testosteron tedavisi
verilerek puberte gelisimi izlenebilir.

5. Kalic1 hipogonadizmi olan kizlarda 10-12 yaslarinda, erkeklerde ise 12-14 yaslarinda
Ostrojen ve testosteron tedavisine diisiik dozlarda baslanir ve doz kademeli olarak
artirilarak ikincil cinsiyet 6zelliklerinin normal fizyolojiye uygun olarak gelismesi
saglanir.
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BOY KISALIGI VE BUYUME GERILIGINE YAKLASIM
Prof. Dr. Murat Aydin

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklart ABD

Biiyltime dollenme ile bagslar epifiz plaklarinin kapandigi ergenlik doneminekadar devam eder.
Cocuklar i¢in en Onemli saglik gostergelerinden biri beklenen hizda biiyiiyebilmesidir.
Biiylimenin uygun izlemi i¢in ilk 6 ayda ayda bir; iki yasina kadar 2 ayda bir; 6 yasina kadar 6
ayda bir daha sonra yilda bir kez boyu 6lglilmeli ve biiyiime kartlarina isaretlenmelidir. Eger
cocugun biiylimesi yasitlarina gore geri kaliyorsa altta yatan bir hastalik olabilecegi
unutulmamalidir.

Normal Bilyiime

Fizik inceleme sirasinda saptanan boy ve takipteki bir ¢ocuk icin yillik biiyiime hizinin
hesaplanmasi biiyiimenin degerlendirilmesinde kullanilan en onemli kriterlerdir. Olgiilen
degerler o iilke i¢in hazirlanan standart tablolar baz alinarak ¢cocugun durumu belirlenir (1).

Anne karninda gegirilen donemde biiylime en hizlidir. Gebeligin 16-24 haftalar1 arasinda
biliyiime hiz1 125 cm/y1l’a ulasabilir. Doguma dogru biiylime hizi azalir, viicut agirlig: artar.
Dogumda boy ortalama 50 cm’dir. Biiyiime hizi siit cocuklugu déneminde hala yiiksek
olmakla birlikte giderek azalir ilk yi1l biiylime hiz1 yaklasik 25 cm’dir. Dordiincii yastan sonra
bir plato c¢izer, ergenligin hemen 6ncesinde en diisiik hiza (4,5-5 cm/yil) diiser. Ergenlikte
seks hormonlarinin da etkisiyle biiylime sicramasi goriiliir ve biiylime plaklarinin kapanmasi
ile son bulur (Tablo I, Sekil 1). Erkekler ergenlige 1-2 yil daha geg¢ girdikleri ve ergenlik
stiresince kizlara gore 4-5 cm daha fazla boy kazandiklari i¢in son boylar1 kizlara gore 12-13
cm daha uzundur.

Genellikle ilk 2 yasa kadar biiylime etnik olarak fazla fark gostermeksizin siirer, iki yasindan
sonra o toplum i¢in ortalama degerlere ulasir ve devam eder.

Tablo I. Yaslara gore yilhik bityiime hizlan

0-6Ay | 6-12Ay | 1-2Yas | 2-3Yas | 3-4Yas 4 yas- Ergenlik *
Ergenlik
15-16 7-8cm 10- 12 7-8cm 6-7cm 55-7cm 20-30cm
cm cm 4
15-25cm
?

* Stire¢ boyunca toplam boy kazanimi
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Biiyiimeyi Etkileyen Faktorler (2-9)

Genetik Faktorler: Anne ve babanin boylarini tayin eden genler ¢ocuklara gececegi i¢in
dogal olarak ebeveynleri kisa olan ¢ocuklarin da kisa boylu olmas1 beklenir. Ancak genetik
faktorlerin tek basina belirleyici olmadiklari unutulmamahdir. Ulkelerinde Avrupa
ortalamasina gore daha kisa olan Japon’lar ortam ve beslenme bicimleri degistiginde daha
uzun olabilmektedirler (10).

Beslenme: Doéllenme ile kazanilan genetik boy potansiyelin ger¢eklesebilmesi i¢in dengeli ve
yeterli beslenme sarttir. Intrauterin dénemden biiyiime plaklarinin kapandigi ana kadar
biliylimeyi yakindan etkiler. Bu nedenle her kontrolde ¢ocugun agirlig1 6l¢iilmeli ve kartlara
islenmelidir. Boy kisaliginin en sik nedeni kronik beslenme yetersizligidir.

Hormonal Faktorler: Anne karninda biliylimeyi etkileyen en 6nemli hormon insiilin ve
insiilin benzeri biiyiime faktorleridir (IGF-I ve II). izole tiroid hormon ya da biiyiime hormonu
eksikligi olan bebekler normal boyda dogarlar. Tiroid hormonu dogumdan itibaren tiim
donemlerde biiyiime {izerinde etkindir. Biiylime hormonu da o6zellikle siit cocuklugundan
itibaren biiylimeyi giiclii bir sekilde etkiler. Bu iki hormondan herhangi birinin eksikligi
halinde biiylime ciddi sekilde geri kalir. Ergenlikte seks hormonlarinin 6zellikle estrojenin
devreye girmesi ile bliylime sigramasi olur. Ancak yine estrojenin agirlikli etkisi ile biiyiime
plaklar1 kapanir ve biiyiime sonlanir.

Kronik Hastaliklar: Kronik hastaliklarin seyri sirasinda ortaya ¢ikan metabolitlerin negatif
etkisi ve alinan enerjinin biiyiikk bir kisminin bu hastaliklarin actig1r sorunlara harcanmasi
nedeni ile biiylime geri kalir. Genellikle bu grupta yer alan hastalarin beslenmeleri de yeterli
degildir. Cocukluk caginda st solunum yollar1 ve iiriner sistem enfeksiyonlarinin sik
gegiriliyor olmasi da benzer nedenlerle biiyiimeyi kotii yonde etkileyebilir.

Boy Kisalig1 ve Biiyiime Geriliklerinin Nedenleri
Normalin Variyanti Boy Kisaliklar:

Boy kisaliklarinin 6nemli bir boliimii normalin variyantidir. Bu grupta yer alan
cocuklarin biiylime hizlar1 normaldir. Bu nedenle biiyiime geriligi degil, boy kisalig1 olarak
adlandirilirlar. Genellikle hedef boylarina ulasirlar. Altta yatan patolojik bir neden
yoktur(Tablo I1).

Yapisal boy kisalhigi: Biiyiime temposunda bir yavaslama séz konusudur. Anne- baba ve
cocugun hedef boyu normal sinirlardadir.Dogum boylar1 ve agirliklari normaldir. Yasamin 3-
6 aylarinda biiylime yavaslamaya baslar, 2-3 yasa kadar 3 persentile yaklasir hatta altina iner.
Daha sonraki yaslarda biiyiime hiz1 persentil egrilerine paralel seyreder. Kemik yaslari takvim
yasina gore2-3 yil daha geri, boy yasi1 ile kemik yasi1 biribirine ¢ok yakindir (TY>KY=BY).
Olgiilen boylar1 biiyiime egrilerinde kemik yasina gore isaretlendiginde hedef boylarma yakin
persentilde olduklar1 goriilecektir. Erkeklerde daha sik goriiliir. Siklikla istahsiz, abur-cubur
ile beslenen zayif ¢ocuklardir. Ailede o6zellikle babada benzer dykii olabilir. Kemik yaslari
geri oldugu i¢in ergenlikleri de gecikir. Yasitlarinin ergenlige girip uzamalarinin hizlandigi
donemde aralarindaki boy farki iyice artar. Ergenlik bulgular1 da geciktigi i¢in bu donemi
oldukea sikintili gegirirler. Gecikmis olsa da ergenlik doneminde normal biiyiime sigramasini
yapip, hedef boylarina ulasirlar. Bu grupta yer ¢ocuklarda yasitlarindan kisa kalmalar1 ve
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ergenlik bulgularinin gecikmesi psikolojik sorunlara yol agmis, yasam kalitelerini olumsuz
yonde etkilemis ise biliylimelerini ve ergenlik gelisimlerini hizlandirmak amaci ile 3-6 ay
sureli diisiik doz seks steroidleri verilebilir.

Ailevi boy kisaligi: Ebeveyn boylar1 Mendel kurallarina gore gegis gostermese de anne ve
baba boylari ¢ocuklarin boyunu etkiler. Kisa anne ve babanin c¢ocuklarinin kisa olmast
beklenir. Hedef boylar1 genellikle 3 persentil civarindadir. Dogum agirliklart ve dogum
boylar1 normal sinirlardadir. Siit ¢ocuklugu doneminde kendi boy persentillerine iner ve bu
persentile paralel biiyiime hizi gosterirler. Kemik yaslar1 takvim yaslarina gore normaldir
(TY=KY>BY). Ergenlige yasitlar1 gibi zamaninda girer ve biiylime si¢gramasi gosterirler.
Hedef boylarini yakalasalar da son boylar1 kisadir.

Ailevi + Yapisal boy kisah@i: Her iki durumun karisimidir. Bir bagka anlatimla hedef boylari
3 persentil civarinda hesaplanan ve birlikte yapisal boy kisaligi olan ¢ocuklardir. Yalniz
cocuk i¢in degil ebeveynleri icinb de ¢ok sikintili bir durumdur. Ergenlikleri geciktigi i¢in bu
yas doneminde sorunlar daha da artmistir.

Patolojik Boy Kisaliklar:

Boylar1 3 persentilin altinda ve biiylime hizlar1 diisiik olan c¢ocuklar1 tanimlar.
Patolojik boy kisaliklarini orantili ve orantisiz boy kisaliklar1 olarak incelemek ayirici tanida
kolaylik saglar.

Tablo II: Boy kisalig1 ve biiyiime geriligi nedenleri

Patolojik olmayan boy kisaliklar1 (Normal varyantr) (% 70-80)
Yapisal (Konstitiisyonel) boy kisaligi
Ailevi (Familyal, Genetik) boy kisalig1
Ailevi + Yapisal boy kisalig
Patolojik boy kisaliklari (%20-30)
Orantisiz boy kisaliklar
Iskelet displazileri (Akondroplazi...)
Vitamin D direncli (hipofosfatemik) riketsler
Ekstremitelerin 15inlanmasi (radyasyon hasart)
Orantili boy kisaliklar:
Nutrisyonel biiylime geriligi
Intrauterin biiyiime geriligi
Kromozom anomalileri (Down, Turner...)
Dismorfik sendromlar (Seckel, Russel-Silver, Noonan...)
Kronik hastaliklar (Kr.bobrek yetmezligi, Kr.hepatit, Talassemi...)
Sevgi yoksunlugu sendromu

Endokrin nedenler (Biiyiime hormonu eksikligi, Hipotiroidizm..)

23



Bilyiimenin Degerlendirilmesi

Boy kisalig1 ve biiylime geriligi terimleri siklikla birbirinin yerine kullanilir. Boy kisaligi, o an
Olciilen boyun o yas ve cinsiyet i¢in ortalama boydan uzakligini ifade eder. Biiyiime geriligi
ile daha ¢ok biiyiime hizinin yetersizligi ifade edilmek istenir. Oyle ki boyu 3 persentilin
altina inmemis olsa da biliylime hiz1 diisiik oldugu i¢in persentil kaybeden ¢ocukta biiyiime
geriliginden soz edilir.

Boy kisahgi: Olgiilen boyun, o yas ve cinsiyet icin 3 persentilin altinda olmasidir. Standart
sapma (SS) tablolar1 kullaniliyorsa ortalamanin -2 SS alt1 kisa boy olarak adlandirlir (Ug
persentil istatistiksel olarak kabaca -2 SS’ye denk gelir). Boy, -3SS altinda ise agir boy
kisaligi (clicelik) s6z konusudur, ¢ok biiyiik olasilikla patoljik bir nedene baghdir.

Biiyiime geriligi: Bir y1l boyunca kazanilan boy uzunlugunun (biiyiime hizi) o yas ve cinsiyet
icin -1 SS altinda saptanmasi biiyiime hizinin yetersiz oldugunu goésterir. Biiylime hizlarinin
yaslara gore alt sinirlart Tablo III’de gosterilmektedir.

Tablo I11. Yaglara gore yetersiz yillik biiyiime hizlart

1-2Yas | 2-3Yas | 3-4Yas 4 - Ergenlik
Ergenlik
<10 cm <8 cm <7cm <4,5cm <6 cm
Oykii

Ailenin ¢ocugun biiylimesi ile ilgili gozlemleri ve degerlendirmeleri dikkatle
dinlenmelidir. Biiylimesi yavasladig1 bir donemden sz ediliyorsa o déonemde baska ne gibi
saglik sorunlarin oldugu sorulmalidir. Ailenin sosyo-ekonomik durumu, olasi ise evdeki huzur
ortami Ogrenilmelidir. Ailede kisa boylu ve/veya ergenlige ge¢ giren iiyelerin varligi
arastirilmalidir.

Kisa boy yakinmasi ile getirilen hastanin ayirici tanisinda boy kisaliginin fark edildigi
yas Onemlidir. Eger bebekliginden itibaren yasitlarindan kiigiik ise gebelik sirasinda annenin
beslenme durumu, agirlik kazanimi, gecirdigi enfeksiyonlar, radyasyon Oykiisii; gebelik
stiresi; dogum sekli, dogum sirasinda hipoksi bulgulari, dogum agirhigr ayrintili olarak
sorgulanmalidir. Diisiik dogum agirhigr ile dogan (Small for Gestational Age=SGA)
cocuklarin bir bolimii yakalama biiylimesi (catch up growth) yapamaz ve yasitlarindan boy
ve agirlik olarak hep geride kalir.

Ayirict tant igin Oncelikle sik karsilasilan hastaliklar sorgulanmalidir. Beslenme
intrauterin donemeden itibaren biiyiime iizerine ¢ok etkilidir. Oykiide anne siitii aldig: siire, ek
gidalara gecis yasi, istah durumu, bir gilinde tlikettigi besin miktar1 ayrintili olarak
sorgulanmalidir. Toplumumuzda ¢6lyak hastaliginin sik oldugu goz oniinde tutularak, karin
agrisi, karinda gaz ve ishal ataklari olup olmadigi 6grenilmelidir. Hipotiroidi i¢in soguk
intoleransi, kabizlik, cilt kurulugu, hipoaktivite, uykuya egilim arastirilmalidir. Bilinen bir
hastalig1, sik enfeksiyon gecirmesi, siirekli kullandig ilaglar sorulmalidir. Hipofiz bezinde
kitle nadirdir, yine de dykiide gérme alan kaybi, ¢ok su igmesi, bas agris1 olup olmadigi not
edilmelidir. Alinan 6ykiiye gore on plana ¢ikan hastalik ile ilgili daha ayrintili 6ykii alinabilir.
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Fizik inceleme

Biitiin ¢ocuklar 6zenli bir sistemik fizik incelemeyi hak eder. Boy kisalig1 ile gelen
cocuklarda sendromik hastaliklar1 diisiindiirecek dismorfik bulgulara ayrica dikkat
edilmelidir. Kisa boylu kizlarda Turner sendromu olasiligr her zaman diisiiniilmeli ve ptozis,
yele boyun, Kubitus valgus ve kisa 4.-5. metakarpal kemikler gibi fiziksel isaretler dikkatle
arastirilmalidir.

Andropometrik Olciimler

Viicut oranlarinin degerlendirilmesi i¢in boy ve agirligi ile birlikte bas ¢evresi, gogiis ¢evresi,
bel ve kalga gevresi ile oturma yiiksekligi ve kulag uzunlugu mutlaka 6lgiilmelidir.

Boy ol¢iimiinden &nce c¢ocuk mutlaka ayakkabilarini c¢ikarmahdir. ki yasin iizerindeki
cocuklar ayakta, dik pozisyonda, topuklar birbirine ve arka platforma bitisik, bas dik ve
karsiya diiz bakacak sekilde olmali, govde saga ya da sola egik olmamalidir. Topuklar, kalca,
omuzun arka yiizii ve bagin arkasi platforma degmelidir. Olgiilen boy miimkiinse milimetrik
olarak not edilmelidir. iki yasin altindaki cocuklarin boylar1 yatar pozisyonda, dizleri tam
ekstansiyonda ve govdeleri diizgiin postiirde iken olgiilmelidir (Sekil 2)(11).

Oturma yiiksekligi (iist) cocuk sert bir zeminde dik pozisyonda otururken ve bas diizgiin bir
sekilde tutulurken &lgiiliir. Ust / Alt oranmin saptanmasi i¢in simfizis pubis kemiginin {ist
kenar1 ile topuk mesafesinin 6l¢limii (Alt) de kullanilabilir. Andropometrik 6l¢iimlerin
alinmas1 tan1 igin oldukca onemli veri elde edilmesini saglar. Ust / Alt oran1 dogumda 1,7; 3
yasinda 1,3 ve 7-10 yasindan sonra kabaca 1’dir (Sekil 3).

Kula¢ boyu ergenlik dncesi donemde boydan daha kisadir. Ergenlik siiresince boyu yakalar,
erigkin erkeklerde boya gore 4-5 cm, kadinlarda 1-2 cm daha uzundur.

Olgiilen boy biiyiime kartlarina isaretlenerek cocugun hangi persentilde yer aldigi bulunur (1).
Eger standart sapma tablosu kullaniliyorsa, standart sapma skorunu asagidaki formiile gore
basitce hesaplanabilir.

Olgiilen Boy- Ortalama Boy (o yas ve cinsiyet i¢in)

Boy Standart Sapma Skoru (BSSS)= Standart Sapma
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Eriskin boyun ongériilmesi;

Boy kisaliklarint izlerken akla gelen ilk soru ¢ocugun erigskin boyunun ne kadar
olacag ile ilgilidir. Eldeki verilerle erigskin boyunun 6ngdriilmesi; anne ve baba boyu, kemik
yas1 parametrelerinin kullanildigr elbette ki hata payi igeren bazi hesaplamalar ile bulunabilir.

Hedef boyu hesaplamak icin anne ve baba boyu da aym sekilde 6zenle Olglilmelidir.
Sozel degerlere itibar edilmemelidir. Tecriibeler genellikle annelerin babalar1 uzun, babalarin
anneleri kisa her ikisinin de kendilerini oldugundan daha uzun olarak tanimladiklarini
gostermektedir.

~

(BA(\)r;r&t)% Eolygu + Baba Boyu) — 15, 4ot Boy ()=
5 2

Hedef Boy ()= (Anne boyu + Baba

Biitiin erkek ya da kiz kardesler ayn1 boyda degildir. Hesaplanan hedef boy (HB)
degerlerinin kizlar i¢in +6,5 cm erkekler icin + 7,5 cm olarak degisebilecegi hatirda
tutulmalidir.

Hedef Boy Standart Sapma Skoru (HBSSS): Hedef Boy — Ortalama Eriskin Boyu (0

Standart Sapma
BSSS ve HBSSS igin farkli formiiller de gelistirilmistir.

Genetik Uyum = Boy Standart Sapma Skoru (BSSS) - Hedef Boy Standart Sapma Skoru
(HBSSS)

Hesaplanan degerin +1 araliginda olmasi normal kabul edilir. Genetik uyumun < -1’in
altinda olmasi halinde ¢ocugun hedef boya gore dahi kisa kalacagi ongoriilmeli, altta
yatabilecek sorun aranmalidir.

Tahmini_boy: Olgiilen boy ve kemik yasinin birlikte degerlendirilmesi ile hesaplanan,
cocugun ileride ulasabilecegi Ongorillen boydur. Bu amagla genellikle Bayley-Pinneau
tablolar1 kullanilir. Ancak kiiciik yaslarda ¢ok giivenilir degildir, kemik yas1 10 yilin tizerinde
olanlarda daha dogru sonug verir (12).

Tam I¢in Istenecek Tetkikler

Laboratuvar tetkikleri hastanin 6ykii ve fizik inceleme bulgularina gore yapilandirilmalidir.
Bununla birlikte hastalarin biiyiik bir grubu normalin variyant1 oldugu i¢in bazi tetkiklerin ilk
asamada alinmasi ayirici tani i¢in yararl olacaktir.

. Kansayimi: Anemi, enfeksiyon gibi hastaliklar1 gosterebilir.
. Idrar tetkiki: Uriner sistem hastaliklar1 hakkinda kabaca bilgi verir.
. EI-Bilek Grafisi: Kemik yasi1 tayini i¢in gereklidir.

Kemik yasina gore dngoriiler yapilabilir.
TY>KY=BY : Yapisal boy kisalig1
TY=KY>BY: Ailevi boy kisalig1
TY>KY>BY: Biiyiime hormonu eksikligi
TY>BY>KY: Hipotiroidi
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[Ik degerlendirme ile birlikte kronik hastaliklar1 taramak amaci ile BUN, Kreatinin; AST,
ALT; ST4,TSH; Anti-Gliadin Antikorlar1 bakilabilir. Oykii ve fizik inceleme bulgular1 bir
hastalig1 ¢agristiriyorsa tetkikler ona gore artirilabilir. Ornegin ergenlik donemindeki kizlarda
FSH ve 6strojen dlgiimleri Turner sendromu tanisi i¢in yol gosterici olabilir.

Biiyiime hormonu eksikligi diisiiniiliiyorsa serum IGF-1 ve IGFBP-3 diizeyleri
Olciilebilir. Malniitrisyon ve kronik hastalik durumlarinda da IGF-1 diizeylerinin diisiik
olabilecegi akilda tutulmalidir. Biiylime hormonu giin i¢inde sabit salinmadig1 i¢in bazal
degerin Olc¢lilmesinin yarar1 yoktur. Biiyiime hormonu eksikligi tanisi i¢in mutlaka biliyiime
hormonu uyari testi yapilmasi gerekir.

Hangi Cocuklar Endokrinoloji Boliimiine Yonlendirilmeli?

Boylar1 3-10 persentil arasinda olup takiplerinde persentil kaybi1 gdstermeyen ve kemik
yaslarina gore boy persentilleri hedef boy persentiline yakin olan ¢ocuklar ileri tetkik igin
sevk edilmemelidir.

Daha once belirtildigi gibi boy kisaliklariin biiyiik bir boliimii normalin variyantidir. Boyu 3
persentilin (ya da -2SS) altinda olan ¢ocuklar, baska bir patolojik neden saptanmamis ise en
az 6 ay siire ile takip edilmeli ve yine aymi sartlarda boy 6l¢limii yapilarak biiyiime hizlari
degerlendirilmelidir. Bliylime hizlar1 normal sinirlarda olan, hedef boyu persentilerinden fazla
uzaklagmayan cocuklar polikliniklerde izlenebilir.

Hedef boylar1 3 persentilin altinda olan gocuklar dikkatlice arastirilmalidir. Hedef boylar
diisiikk hesaplanan ¢ocuklarin anne ve babalarinda boy kisaligina neden olan bir hastaligin
olabilecegi ve ¢cocuga gegerek biiylimesini etkileyebilecegi gdzden kagirilmamalidir. Ergenligi
erkence basladig1 icin yasitlarina gore uzun olan, ancak kemik yasi ileri oldugu i¢in tahmini
boylar1 hedef boylarinin altinda kalan ¢ocuklar da kisa boylu ¢ocuklar gibi yakindan izlenmeli
ve gerekirse sevk edilmelidir.

Yillik biiyiime hizlar1 beklenenin altinda seyreden ya da boylar1 -3SD altinda olan tiim
cocuklar ile SGA dogum oOykiisii, kronik hastaligi, sendromik hastalig1 olan ya da kuvvetli
olarak ayirict tanida bu hastaliklar distiniilen cocuklar endokrinoloji bdliimiine sevk
edilmelidir.

27



Kaynaklar

1. Neyzi O, Giinéz H, Furman A, Bundak R, Gok¢ay G, Darendeliler F, Bas F. Tiirk
cocuklarinda viicut agirligi, boy uzunlugu, bas ¢evresi ve viicut kitle indeksi referans
degerleri. Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Dergisi 2008; 51:1-14

2. Bundak R, Olcay N. Normal biiyiime. In Cinaz P,Darendeliler F,Akinc1 A, Ozkan B,
Diindar B, Abac1 A, Akcay T (eds). Cocuk Endokrinolojisi, Istanbul; Nobel T1p
Kitabevleri,2014:21-30.

3. Giin6z H. Biiylime bozukluklari. In Cinaz P,quendeliler F,Akinci A, Ozkan B, Diindar B,
Abact A, Ak¢ay T (eds). Cocuk Endokrinolojisi, Istanbul; Nobel Tip Kitabevleri,2014:31-76.

4. Bilginturan AN. Pediatrik Endokrinoloji. Hacettepe Universitesi Yaymlari, 2014;22-102

5. Rosenfeld RG, Disorders of growth hormone/insulin like growth factor secretion and
action. In Sperling MA (ed) Pediatric Endocrinology, Philadelphia,Saunders Elsevier,
2008;254-334

6. Rosenfeld RL. Essentials of growth diagnosis. Endocrinol Metab Clin North Am
1996;25:743-58

7. Stephanie Sisley, Trujillo MV, Khoury J, Backeljauw P. Incidence of pathology detection
and high cost of screening in the evaluation of asymptomatic short children. J Pediatr
2013;163:1045-1051

8.Grote F, Oostdijk W, De Muinck Keizer-Schrama S, Van Dommelen P,Van Buuren S,
Dekker F, et al. The diagnostic work up of growth failure in secondary health care; An
evaluation of consensus guidelines. BMC Pediatr 2008;8:21(1-9)

9. Cohen P, Rogol AD, Deal CL, Saenger P, Reiter EO, Ross JL, Chernausek SD, Savage
MO, Wit JM. Consensus Statement on the Diagnosis and Treatment of Children with
Idiopathic Short Stature: A summary of the Growth Hormone Research Society, the Lawson
Wilkins Pediatric Endocrine Society, and the European Society for Paediatric Endocrinology
Workshop. J Clin Endocrinol Metab 2008;93: 4210-4217

10. Greulich WW. A comparison of the physical growth and development of American-born
and native Japanese children. American Journal of Physical Anthropology 1957;15:489-515

11. Rogol AD, Hayden GF. Etiologies and early diagnosis of short stature and growth failure
in children and adolescents. J Pediatr 2014 (5,51);164:S1-S4

12. Gerulich WW, Pyle SI (eds). Radiographic atlas of skeletal development of the hand and
wrist.1983

28



30
25
20
S
< 15
E \ e Erkek
- K2
10
Fd
’I
5 \ \
S
“
\"h
0 -
0 5 10 15 20
Yas
Sekil 1. Kizlarda ve erkeklerde yasa gore biiyliime hizi egrisi

Sekil 2. iki yas alt1 (A) ve iizerindeki (B) ¢ocuklarin boy 6l¢iimii

29




Sekil 3. Oturma yiiksekligi 6l¢timii

30



Boy (cm)

Agirhik (kg)

ERKEK COCUK

105 | o e L=t

Muay tarihi :

97
3 /
3 ————— e § 5« SR N St
100 F— Dogum tarihi = =180
L - e
- Anne boyu = o e s i o G 75
- e 1 Yo el e s ] e
95 [ Bababoyu N % i e e B 3 o 50
L - s - I T
F - ADI, SOYADI : T e S e ’,—//’,—_
90 E ,/A 9 (i ’4-4 L ‘,‘ et 'o
‘ ! /‘ -"" | s 'f'—’ ,—“-‘ =13
0 { T - - - ot - t -
[ i rar] I - 5 - Y o R ——
85 | i - - Pl B /—" ”“-.- .r
- - - - = -
s ! | ‘/"‘— e o2 - .”4”:. B R o e i
o == i ! 2 G 2 o ek 9 A . o
80 X i 3 } ',/_.‘.: - -~ S _,,—'/_,.—
B A L - P oy - <]
[ il P 5750 53 S 0 s
A A e et L
75 /,l,, ke Y e
22 R P Pl PO < WP A -
. : AT ’a:'_,— e
70 E ’/’o' 7z ‘- 4/
A 4 !

// =
60 .y s "‘
:’ 4 ¥ 4 :'/ 3
it/ , 4
75
Sl
56 B fsis
9 ,.‘I,"'
S
50 ,‘/
"

45

o
w
(=]
©w
-
~
-
o
-k
o]
N
prd

Yas (Ay)

N
-
Y
.

N
o

1
|
|

-
w

18 f . :
+ iy o] 90
17 | — : T
16 [ /.,/ cogemtiies e 75
15 E T B A e I IR R
L : T i e B * - 50
=t = = ,,/'., P R ,_,J - //
- S —

-
rS
[N
"
“
N

Y
w
\
.
.
K
Y
\
A

e
N
TrrTY

—
-
|
|
\

10 3 = b X = o
- 8 ) - - jioes 3 ———
Pl et lpan 4=
+ ¥ "r ,r / = '_-.'_ 1 e
o VAT ] ~ 2 i e oy e
27 el - PR At Mot e - IF222 ST 289321 0
i predis o i dS i e P LA
$8=a ¢ o Cae = s =—}
LM T A o -
- - 2 o e
s - 7 - - t
I - s
P A I
s i

- N W s OO N 0 O
3
3
N
N

At

- N W s 0000 N 0 ©

0 3 6 9 12 B 18 21
Yas (Ay)

27

30

33

36

105

100

95

90

85

80

75

70

65

— 60

55

50

45

-l ek b ek el b Lwed | wbs wd =kt N N
O =, N W & 00 O N 0 © O -




<
>
o]
i
N

ERKEK COCUK

16 17 18

15

14

T

13

. - 2 o g o

‘I,;._lerx lJrI»I = I,rl rt'llli T 1?1 TTT

Muayene tarihi :

e

Dogum tarihi

Anne boyu

Baba boyu

12

11

10

'9
Yas (Yil)

8

o

-

180 }—

e

170 |— ADI, SOYADI

160

(B) by

18 14- 15 167 17 18

12

9 10 1M
Yas (Yil)
32

8




Boy (cm)

Agirlik (kg)

105

100

95

B e N . T e N R
O = N W B2 0O O N 0 ©

" " 2 " "
TITT T T T[T Ty I I T Trersyes

- N W s O O N 0 ©

o [rerrry

KiZ

COCUK

't 13 1

Muayenae tarihi :

[ Dogum tarihi

~ Anne boyu

et Baba boyu

ADI, SOYADI

w§m$a$3

—{65

105

100

95

90

85

80

75

70

Boy

12

15

18 21 24 27 30
Yas (Ay)

33

36

60

55

45

"
a)

hoe

- N W s 0o OO N 0 ©

Yas (Ay)




Boy (cm)

Agirhik (kg)

2-18 YAS ;
KIZ COCUK

L 5 R DS A S B RSB M DA SE A A NES D BES,

T 180

| Muayene tarihi :
170 | Dogum tarihi
|

170

oo

"o

e RE

! Anne boyu
160 :__ Baba boyu
ADI, SOYADI

160

TTTT

150

TTTT

LN S e e e o g 25 a7 676 NENE EEN RN ERRE R EwEE g L

LR
|
|

130 R R AN B B e i ] (]

120 b A e e e e e ] 120

TIT?Y

R} wome man mmp s <7 4761 6 s BEAR SERE EEAE Ewes AnaE EEaS cnEd nET - 110

LRI

1 100

2 3 4 5 6 7 8 9 102 11512 134 b b s 7 S8
Yas (Yil)

L I L N N A O (L A AL I O AN A O N B (N (O B R B R (Y A O 80

70

60

} U )

50

40

5, FL TR |

2 B 7t Y

ESFHE] = 1 1 1 | SEEE CAERRE I

i T i |

1 {1 W50 3 IO DL S N O 0 SR 1 N B 1S G R 6 0 OS5 R UKD IR SR RS S B BN ESMN

BN N ENEN RNNNWEEE RS NEHA NG ARNN EEAN GEAE WO ; I‘"k L

o | | | : | | | | 1l { | |

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1T 320 I3 g Eal e Tl 18
Yas (Yil)

34



Turkiye Milli Pediatri Dernegi
1958

TURKIYE MiLLi PEDIATRI DERNEGI
Cinnah Caddesi 35/6 Cankaya-Ankara
Tel: 0312438 19 34 Faks: 0312438 19 35
Web: www.millipediatri.org.tr

/
/// COCUK ENDOKRINOLOJISi VE DIYABET DERNEGI

/ Nevbahar Mah. Ahmet Hikmet Sokak Yayla Apt.
/ No: 21 Findikzade-istanbul

Web: www.cocukendokrindiyabet.org



