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KCNJENITAL SURRENAL HIPERPLAZISI
Congenital Adrenal Hyperplasia
Dr. Kenan KARABAY, Dr. Engin OZTAN (*)

Konjenital adrenal hiperplazi, diger bir deyimle «adreno-genital send-
rom» adrenal gland'in korteks kisminin dogumsal hiperplazisidir, ve adrenal
Kaynakh steroldogenesis'de (glucocorticoid’ler, mineralocorticoid'ler, sex
hormon'lar) bozukluk sonucu gesitli kiinik tablo ile kendisini gdsteri. Bu
steroldlerin biyosentezi gesitli anzimatik etkiler sonucu meydana gelmek-
tedir. Bu anzimlerdekl yetersizlikle yedi farkli bozukluk tablosu ortaya cikar.
Dis genital organlarda anormallikle sonuglanmalar) nedeniyle buniardan besi
trolojistleri llgilend.rir (Tablo 1).7

SUPHELI CINSIYET

YETERSIZ ANZIM DiSi ERKEK TUZ KAYBI HIPERTANSIYON
HAFIF 0 0 0
21 —HYDROXYLASE ' o b o - a
11 — HYDROXYLASE - (o] o +
3 —BETA HYDROXYLASE
DEHYDROGENASE + + + 0
17 — HYDROXYLASE 0 + + +
DESMOLASE (0 + - 0

Tablo 1.: Kenjenital Adrenal Hiperplazisinde Klinik Sekiller.

Adrenzl steroid'lerin hepsi kolesterol'den turerler. Baslica glucocorti-
cold olan CORTISOL, 17-alfa hydroxyprogesteron'dan; mineralocorticoid'le-
rin baglicasi ALDOSTERON, progesteron'dan ve nihayet baslica seks hor-
monlari olan TESTOSTERONE ve ESTRADIOL, 17-alfa hydroxyprogoenoione'-
dan yapilir.?

(*) Cerrahpasa Tip Fakiitesi Urcloji Ana Billm Dali
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Kortlkosterold'lerin sentezinde herhang: bir nedenle aksakhik séz ko-
nusu oldugunda, hypotalamus ve pituiter gland'in buna cevabi, asirn ACTH
salgilamaktir. Bunun etkislyle de adrenal korteks'de hiperplazi meydana
gellr ve agint bir androjen sekresyonu olur.

Testosteron yapimindaki artigla (21-hydroxylase, ve 11-hydroxylase ye-
tersizliginde goriildiigli gibl)' digi fetiiste virllizasyona, erkek fetiiste agiri
maskllizasyona yol agar. Desoxycorticosterone yapimindaki artis (11-hyd-
roxylase ve 17-hydroxylase yetersizlikleri) ise hipertansiyona neden olur,

Diger taraftan testosteron yapimindaki azalista (3-beta hydroxydehydro-
genase, 17-hydroxylase ve desmolase yetersizlikleri) erkek fetiiste mas-
klinizasyon yetersizligi olacaktir.

DIS GENITAL ORGANLARIN GELISMESI

Dlgt ve erkek dig genital organlar, hamileligin 8. inci haftasinda miis-
terek bir taslaktan gelisir. Fetal Leydig hlcrelerinin salgiladid: testosteron
etkisiyle bu taslak erkek yonde gelisir. Testosteron etkisi olmazsa, genetik
yapi ne olursa olsun, bu taslak disl yonde farklilasir, Fetus'un asiri testos-
teron yaptifi hallerde (21-hydroxylase ve 11-beta hydroxylase yetersizligi)
genetlkman erkek gocukta virilizasyor goriliir, testosteron sekresyonunun
ez olduju durumlarda (3-beta hydroxysteroid dehydrogenase, 17-alfa
hydroxylase ve desmolase yetersizliklerl) ise dis genitallerde yetersiz er-
Keklesme goriliir.

Fotal gellsmenin ik devirlerinde genital taslak, hem erkek i¢c organ tas-
laklarini (WOLFFIAN), hem disi i¢ organ kanallarim (MULLERIAN) kapsar.?
Genetik erkek cocukta testis’ler ki madde salgilar Bunlardan birincisi
«polypeptide hormons, «Mullerlan Inhibitory hormon= da denen «y6n verici
madde» dir. Bunun etkisiyle Mullerian yapitlar kérelir. ikincisi «androgen»
hormondur. Bunun etkislyle de Wolffian yapitlar stimiile edilir, gelisir. Ge-
netikmen digi fetliste Mullerian yapitlar gelismesine devam eder, Wolffian
yapitlar Ise testosterone olmadifindan kérelir.

Konjenital adrenal hiperplazide, i¢ organlar kendi cinsiyetlerine uygun
olarak gelismeye devam eder. Diside, dig genital organlarda bir erkekles-
meye kargt normal blr uterus overler ve tiipler vardir.

21 — HYDROXYLASE YETERSIZLIGI :

Dofjumsal adrenal hlperplazis: olgularinin % 95'inden fazlasi bu neden-
le meydana gellr, autosomal recessive karakterdedir. Yeni doganda yakla-
stk 50.000'de 1 oraminda rastlanir 7.8,
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Klinik Sekiller :

Digller genellikle, fetal virilizasyon sonucu siipheli cinsiyetle dogarlar.
Prader 13, virilizasyonu 5 tipe ayirmigtir

Tip 1 — Hipertrofik klitoris ve normal introitus.

Tip 2 — Bityitk klitoris, yarik seklinde vulva. Vaginal ve urethral agik-
liklar ayri.

Tip 3 — Klitoris daha da biiyiik, vagina ve urethra birlegik b.r tirogeni-
tal sinus'a agilmakta.

Tip 4 — Belirgin klitoral biiyiikliik, klitoris'In kaidesine acilan bir {iro-
genital sinlis (hypospadic bir penis goriinimi verir). Labioscrotal kivrim-
larin kismi fiizyonu vardir.

Tip 5 — Belirgin klitoral biylikliikk, urethral meatus, phallus'ur tepe-
sindedir ve tam bir labloscrotal fiizyon vardir.

Bu hastalar dzellikle 3. ve 4. tipler, sik olarak iki tarafli cryptorchidie ve
hypospadlas’li erkek diye tamnir ve bodyle yet'stirilirler.

21 — hydroxylase yetersizligi ile dogan erkek cocukta ise bir cinsiyet
kanigikligh yoktur. Fetal asiri testosteron salgilanmasina badl olarak genel-
likle biyiik bir phallus ve scrotal pigmantasyon goériilir.

Kiz gocuklarda sekonder virilizasyon belirtileri 6zellikle iki yasindan
sonra daha belirgin hal almaya baslar. Viicut siiratle gelisir, boy uzar. Kemik
yagi kronolojik yastan lleridir. Daha ileriki yaslarda epifizlerin erken kapan-
masiyla biiylme durur. Alt ekstremiteler kisa, el kiint, bilek kalin, kalga
dar, omuz genig, boyun kisa genis. Erken pubik ve aksiller killanma olugur,
q0giis ve yiz de killanir, ses kalinlasir. Yiiz, ense ve gbdgiiste akneler olur.
Menstiirasyon baglemaz, memeler geligmez, hirsitismus artar.

Bu virilizasyona ek olarak yaklasik % 50-75'inde tuz kaybi gorilir. Ge-
nellikle 4-8 haftalarda, kusma, dehidratasyon, beslenme bozukiugu ile ken-
dini gdsterir. Tedavi edilmeyen hastalar genellikle sok tablosu ile kaybe-
allir. Bu agir sekilde, serum sodyumu diigmils, potasyum artmistir, tansiyon
diistktiir 7.

21 —hydroxylase yetersizligi bulunan erkek cocuklar boyle bir «tuz
kaybi krizl», «tuz kaybi sendromu»1,781% olmayinca pek teshis edilmezler.
Bir kismi pilor stenozu zannedilir 7. Tuz kaybt sendromu olmazsa bu gocuk-
iarda teghis daha llerikl yaglarda penis'in asir bilyiimesi, pubik ve aksiller
killanma, akneler, agir1 gelisme gibi agik virilizasyon belirtileriyle konur.

Quazi 12, kizlarda virilizasyon'un derecesi ile tuz kaybi sendromunun
paralel gittigine dikkati ¢ekmistir.
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21 —hydroxylase yetersizliginde tuz kaybinin nedeni kesin agtklana-
mamustir, Bazilari iki tlrli 21-hydroxylase oldugunu, birinin cortisol, dige-
rinin aldosteron sentezinde rol oynadigini ileri siirer2,t, Tuz kaybi olanlarda,
tkisinde de bir defekt vardir. Bir grup aragtirici ise enzimin tek oldugunu,
bunun kismi yetersizlijinde sadece kortisol sentezinde, fakat tam yeter-
sizlijinde hem kortizol hem aldosteron sentezinde bozukluk olacagini ileri
slirerler,1o, 11,

Ayirici tam :

21 —hydroxylase yetersizligi, digide konjenital adrenal hyperpiazisi
olgularinin gogunlugunu teskil ettiginden, her siipheli cinsiyetle dogan ¢o-
cukta akla getirilmeli ve erkenden teshis edilmelidir. Bunun, dogru bir cin-
slyet dederlendirmesinde, hayati tehlike tasiyan tuz kayb: sendromunun
tedav:sinde ve fertilite potansiyeli tagimalari nedeniyle 6nemi goktur.

Tuz kaybi ile birlikte sliphedi cinsiyet adreno genital sendrom igin pato-
gnomonlktir.

Cortizol diizeyindeki diusuklik, ACTH ve androgen ifrazindaki artisa
bagl bir tablo olusmustur. Buccal smear'de seks kromatini pozitif (disi)
ve plazma 17-hydroxyprogesteron konsantrasyonu yitksek bulunmasi
21-hydroxylase yetersizligi teshisi koydurur.

Tuz kaybi gisteren yeni dogan erkek gocukta 21-hydroxylase yetersiz-
nyl dissiindlmelidir. Tuz kayb: ile agiri virilizasyon patognomonikt.r. Tuz kay-
b1 olmadan agikar virilizasyon gosteren erkek gocukda, merkezi sinir ciste-
mi lezyonu, testis timori gibi nedenlere bagh veya idiopatik pubertas
praecox diglriiir.”.

Laboratuvar bulgularn :

Cesitli laboratuvar yontemierl kullanilabilir, Plazma 17-hydroxyproges-
teron miktart artar. Bu artis 400-22.000 ng/dl kadar olabilir (Nor. 20-150
ng/dl)

Diger onemll buigu 24 saatlik idrarda atilan 17 ketosteroid ve pregna-
netriol miktarlarindaki artistir. Aldosteron tuz kaybi olmayanlarda normal,
olanlarda azalmistir (Tablo 3).

Heterozigot, yakinlarda 21-hydroxylase yetersizligi olup olmadigi amnios
suyunda pregnanetriol ve 17 ketosteroid, testosteron aragtirmalariyla de-
gerlendiriimeye galisilimistird,”.

Tibbi Tedavi :
Sadece virilizasyon gbsteren adrenal hiperplazisi vakalarinda ACTH
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sekresyonunu ve asiri yapilan adrenal androgenleri baskida tutacak dozda
bir glucocorticold verilmesi gerekir. Sayet bir tuz kaybi da varsa o zaman
mineralocorticoid de verilmesi gerekii, ayrica kaybolan tuz da yerine kon-
malidir.

Glucocorticoid olarak cortisone veya cortisol kullanilabilir. Agizdan
cortisone acetate (giinlitkk doz 24 my/m? ii¢ defa) verilir. Optimal doz, has-
tanin boyunda uzama, iskelet geligimi oranlarina ve 24 saatlik idrarda ati-
lan 17-ketosteroid miktariyla ayarlamr?.

Mineralokortikoid olarak gesitli preparatlar kullamlabilir (DOCA pel
let, DOCA pivulate, fluorohydrocortison). Cocuklarda ayda bir 15-25 mg.
DOCA pivulate intramuskiiler, yasl cgocuklarda glinde 0.05-0.02 mg. agiz-
dan fluorchydrocortison verilir. Hipertansiyon olusabilif, bu nedenle sik ve
muntazam tansiyon kontrolii yapiimalidir.

Akut adrenal krizinde, inisyal tedavi dogrudan su ve elektrolit kaybina
vionelmelidir. Kayip ve glucocorticoid intravendz olarak verilmeli, minera-
-ocorticoid adeleden yapilmalidir. Her 6 saatte bir 50-100 mg. hydrocortison
hemisuccinate i.v ve giinde 1 mg. desoxycorticosteron acetat i.m. uygun
bir ciizenlemedirz,7.

Ccorrahi Tedavi :

21-hydroxylase defisiensi gosteren erkek gocuklarda bir cerrahi teda-
viye gerek yoktur. Disi cinste uygulanacak cerrahi tedavi virilizasyonun
derecesli tle ilgilidir. 1 ve 2. derece anomalide clitoris'in kiigiiltiilmes: ge-
rekir®,14'5 (clitoridectomy, clitorop.asty). 3. 4, ve 5. derece olanlarda ise
buna ek olarak vulva ve vaginaplasty gerekir. Burada nemli olan ame\li-
yattan O&nce vagina ve urethra anatomisinin urethrography, vaginography,
endoscopic ydntemlerle kesinlikle belirlenmesi gerekir.

Bazi cerrahlar rekonstriiktif miidahaleyi 6-18 ay arasinda yapn.syi 6ne-
rir. Hancdveerger ve Silverstein?, klitora] kiiglltmeyi ve labial kivrimlarin
ayiriimasint Itk birkag¢ hafta iginde yapmayi urethra ve vaginayla ilgili olani
lleri gocukiuk yaslarina birakmayi onerirler,

Nadiren 21-hydroxlase yetmezligi olan kizlar erkek olarak yetstirilirler.
Bu nedenle 2 yasindan sonra yapilacak cinsiyet degistirmek ciddi ruhsal
problemler dogurur. Bu nedenle gocudun ve ailenin psikolojik uyumu sag-
lanmadan yepiimamalidir. :

11— BETA HYDROXYLASE YETERSIZLIGI

Hem cortisol, hem aldosteron sentezinde bozukluk vardir. Buna bagh
olarak desoxycorticosteron, 11-desoxycortisol (S) ve testosteron artrmstir.
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Buna bafili olarak digi fetus'da virilizasyon, erkek fetus'da asiri maskilini-
zasyon gOrilGr. Faket yeterli mineralocorticold ektivites! oldugu igln tuz
kaybi goriilmez. Asiri desoxycortisteron yapimi nedeniyle sistemik arteriel
hipertansiyon meydana gelir.

Klinik olarak 21-hydroxylase yetersizliginin benzeridir, yalmz biiyik
gogunlugunda ayrica hipertansiyon vardir.

Bunda da plazma 17-hydroxyprogesteron artmigtir, idrarda 17-ketoste-

roidler ve pregnanenol atilimi artrmmstir. Fakat bunlar 21-hydroxylase ek-
sikliginde gorilenden daha diisiktiir.

Burada prodiminant plazma precursor’lari 11-deoxycortisol ve desoxy-
cortisteron (DOCA) dur., Baglica idrar metabolitleri ise tetrahydra 11-de-
soxycortisol ve tetrahydrodesoxycorticosteron'dur (Tablo 3)7. Bunlar
21-hydroxylase yetersizliginde ylikselmez.

Tibbi ve cerrahi tedavi 21-hydroxylase yetersiz!igindeki gibidir.
3 BETA-HYDROXYSTERCID DEHYDROGENASE YETERSIZLIGI

Ug grup adrenal steroid sentezinde de bozukluk vardir. Testikiller ste-
rold sentezinde de bir azalma vardir. Buna bagl olarak erkek gocuk arda
Inkomplet virilizasyon goriilir. Disiler, zayif androjenik bir etkisi olan
dlhydroepiandrosteron nedeniyle biiyiik klitoris'e sahiptirler, fakat labia- fiz-
yon olmaz.

Clddi tuz kaybi nedeniyle bunlarin godu erkenden &lirler.

Bunlarda idrardakl 17-ketosterold ve pregnanetriol yiikselmemis, diis-
miigtir

17 — HYDROXYLASE YETERSIZLIGI

Burada cinsiyet steroldlerl sentezinde azalma ve desoxycorticosteron
yapiminda fazlalik vardir. Bu nedenle erkekte dis organlarin maskiilin zas-
yonunda eksiklik vardir. Disi de ise estrogen yapimindaki azliga cagl olarak
hypogonadizm vardir. Biri en desoxycorticosteron'a bagl olarak hiper mi-
neralocorticoidizm vardir.

Hastalarda sexuel Infantllism, hipertansiyon hipovolemia ve metabolik
alkolosls vardir.

DESMOLASE YETERSIZLIGI
Her {¢ cins adrenal corticosterold sentezinde yetmezllk vardir Tablo,
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Psikolojik Durum : — Debil derecede zeka geriligi.
— Cinsel egilim erkeksi yonde.
— Cinsel kogullanma erkek.

Laboratuver Tetkiklerl :

[ D——

— Elektrolit : Normal

— EKG : Normal

— Gozdibl : Normal

— Plazma testosteron : 0.125 ng/mi
(Nor, : 0.4-1.1 ng/ml).

— |drar pregnanetriol : 4.1 mg/24 saat
(Nor. : 1 mg/24 saat)

— {drar 17 ketosterold : 29.7 mg/24 saat
(Nor. : 7-17 mg/24 saat),

Bu bulguda kardesi gibl 4. derece dis genital maskiilinizasyon gdste-
ren 21-hydroxylase yetersizlijine bagli bir adrenogenital sendrom olgusudur,
Ayni nedenlerle erkefe ydnelen cerrahi tedavi gordi. -

6 — V.C. : 16 yasinda, kiz gocudu : Erkek olarak yetistinlmig. Bize
penigin ufak olmasi ve testislerinin olmamass nedeniyle basvurdu.

Anne, baba .akraba degil. Kardes! yok. 1.5 yasindan sonra ani biryiime
ve asir1 killanma baglamig. 9 yasinda gellsme durmus. Onceleri akranlarina
gbre bliylik olan penis bundan sonra gelismemls ve kigitk kalmis. Ereksiyon
var orgazm oluyor.

Klinik Muayene : Ses kalin, boy kisa, kalga dar, omuz genis. Boyun ka-
Iin ve kisa, eller kiit. Ozellikle alt ekstremiteler kisa. Biitiin viicutta killan-
ma fazla. Klitoris bilylik. Labio-skrotal filzyon kismen olmus. Yari kapal
rogenital sinds var.

T.A. : 130/80 mmHg .

Seks Kromatini : (—)

Kromozom Yapisi : 46 XX

Kemlk Yag! ; Gellgme temamianmis.

Psikolojtk Durum : — 8 yasindaki gocuk zekas:.
— Cinsel edilim erkeksi yonde.
— Cinsel kosullanma erkek.

Leboratuvar Bulgular :

— Elektrolltler : Normal
— EKG : Normal
— Go6z dibl : Normal
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~— Plazma testosteron : 4.2 ng/ml
(Nor. : 0.4-1.1 ng/ml)

— [drar pregnanetriol : 9 mg/24 seat
(Nor. : 2mg/24 saat)

— Mdrar 17 ketosterold : 21 mg/24 saat
(Nor. : 515 mg/24 saat)

Bu bulgularla 4. derece dig genital enomali gbsteren 21 hydroxylase
yetersizligine bagh konjenital adrenal hiperplazisi olgusu tamsina varilarak
ve kosullanma uyularak erkeksi yonde cerrahl tedavi uyguland:.

7 — U.0. : 2 aylik kiz cocuju. Doumda anomali hissedilmis. Cocuk
klinigince tedavl gayeslyle gonderilmis.
Anne, baba kardes torunu. 9 kardes olmus. 4'0 (3'0 erkek ve hemen

dofumdan kisa siire sonra kusma, su kaybi, ve kollaps ile kaybedilen) vefat
etmis. Klitoris penis goriiniimiinde.
Klinik Muayene : Testisler yok. Lablo-skrotal fiizyon kismen olmus.

Urogenital sinlls kismen acik, fakat iki kanal ayri agilimli. Viicut yapisinin
diger kisimlarinda o6zellik yok.

T.A. : 80/65 mmHg

Seks Kromatini : (—)
Kromozom Yapist : 46 XX
Kemlk Yag! : Normal yaga uygun

Laboratuvar Bulgular :

— Elektrolitler : Normal

— Plazma cortisol : 9ng/100 ml (Nor. : 10-16)

— ldrarda pregnanetriol : 1.2 mg/24 saat (Nor. : 0.5mg/24s).
— ldrarda 17 ketosteroid : 2.2mg/24 szat (Nor. : 0 —0.5)

Hastamiz en uygun zamanda yakalanan 3. derecede sekil anomalisi
gosteren, tuz kaybi gdstermeyen 21 hydroxylase defektine badli konjenital
adrenal h.perplazisl olgusudur. Kortlzon tedavisi uygulanmaktadir,

8 — Z.M. : 8 yasinda kiz ¢ocugu. Dojusunda anormallix hissedilmis.
Klitoris bilyitk ve cinsel sahada killanma varmus. Kiz olarak biiyiitiilmiis,
Iki yagindan sonra billylime hizla artmig, fakat 7 yasindan itibaren durmus.
8 yasindan itibaren ylzde de killanma olmus, sesi kalinlagmus.

Anne ve babasi ekraba, 4 yasindaki kardesi ayni kendisi gib.. iki erkek
kardeg, bir kiz kardeg klgltk yaslarda 6lmiis.

Klinik Muayene : Ses kalin, boy yagina gore. Yalniz ekstremite kisa,
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eller kiint, sag derl hududu dar. Yiiz ve omuzda akneler mevcut. Pubik kil-
lanma aslkar. Ayrica gbgiis ve karinda da killanma mevcut. Klitoris biyiik
(3.5 cm.), penis gdrinimiinde. Labio-skrotal fiizyon olmamus. Vagina ve
urethra iki ayri agilimli. (Resim 6,7).

o]

' ?;_,
i

Resim 6: iki karde$in 10 sene oOnceki bawurularmdak: durumlart Biiyiikte
tipik virilizasyon.

T.A. : 14/9 mmHg
Seks Kromatini : (—)
Kromozom Yapisi : 46 XX
Kemik Yasi : 14
Psikolojik Tetklk : llerl zekd geriligi.
Cinsel ydnelim tam degderlendirilemedi.

Leboratuvar Tetkikleri :

Idrarda aslkar 17 ketosterold yiikselmesi teshit edildi

Bu bulgularla 2. derecede dig genital anomali gdsteren, 1i-hydroxylase
dofektine bagh hipertansif tip bir adrenogenital sendrom vzkasi sldugu ta-
nisina varilarak eksploratris laparatomi (rormaj disi genital organlar) ve
clitorldectomie yapildi.

Bunu tekiben hastayr izleme olanadini 10 sene bulamadik. 18 yaginda
acet gdrmemesi ve memelerinin bilyiimemesi nedeniyle tekrar basvurdu.
RBu defa vapilan muayenesinde :

Dig genital organlar kadin gdrinimiinde. Boy kica (147 cmj. Yiz, ka-
rin, gogiste akneler mevcut. T.A. : 160/100 mmHg.

Psikolojik tetklkte : Cinsel egilimi kadinsal yénde.

Laboratuvar Tetkikler :
— Kan elektrolitlerl : Normal degerde,
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Laboratuvar Tetkiklerl :

Elektrolitler : Normal

EKG : Normal

Gozdibi : Normal

Plazma testosteron : 54 ng/ml (Nor. 0.4-1.1)

Idrarda pregnanetriol : 3.4 ng/24 saat (Nor. 0.1-1)
Idrarda 17 ketosteroid : 35.6 mg/24 saat (Nor. 10-25)

Hasta 4. derece cinsel anomall gosteren 11 hydroxylase defektine bagl
hipertansif adrenogenital sendromu olgusudur. Ozellikle sosyal durumu er-
keksi yonde kogullanmasiyla cerrahi miidahalede bulunulmadi. Cortison te-
davisine baglandi. T.A. : 130/70 mm tesbit edildi. Baska degisiklik olmadi.
Sonra kontroliimilzden kayboldu.

12 — A.B. : 8 yasinda kiz cocugu. Klinik, laboratuvar tetkikleriyle 21
hydroxylase defektine bagl konjenital adrenal hiperplazisi vakasi. Scroto-
labial fiizyon tama yakin. Hastaya gerekli cortison tedavisi uygulandi. He-
niiz cerrahl tedavi uygulanmadi.

13 — F.G. : 7 yasinda kiz ¢ocugu. 21 hydroxylase defekti. Labio-scro-
tal filzyon yariya kadar tamamlanmig. Urethral ve vaginal orifisler kisa tiip
seklindeki siniis'e agiliyor. '

14 — A.T. : 3 ayhk kiz ¢cocugu. Bir 21 hydroxylase defekti. Tuz kayb:
yok. Labio-Scrotal fiizyon tama yakin, Grogenital siniis mevcut. Biiesim yeri
sadece ince bir deri plisi halinde, Klitoral hypertrofi yok. Basit cerrah’ mii-
dahale lle perde agildi. Urethral ve vaginal acilmalar ortaya ¢ikt.

15 — €.0. : 8 yzsinda kiz gecugu. Klitoris tipik penis gériinimiinde.
Glansta kor biten 1 cm uzunlukta delik mevcut. Labio-Scrotal fizyon 6n ta-
rafta var. Urogenital siniis bir tip seklinde, geride agilmis. Urethal agiklik
hemen bunun &n tarafinda.

Bu vakada 21 hydroxylase defektine ait laboratuvar belirtileri saptan-
musti. Fakat degerlerin normalden az farkli olmasiyla bu vakay! idiopatik
«Urogenital sinfis'un arkaya agilmasi» antitesi olarak da kabul edebiliriz.

16 — Z.G. : 4 yasinda kiz gocudu. Bu vaka da bir 21 hydroxylase ds-
fekti. Labio-Skrotal fiizyon burada da &n kisimda var. Arkada agik. Urethral
ve vaginal agilmalar farkli. Bu vaka da kismen bir 6ncekine benzemektedir.

IRDELEME

Kiirsiimiizde 1960-1979 wyillari arasinda 47 intersex olgusu saptandi.
Bunlardan 16's1 konjenital adrenal hiperplazisi vakasiydi. Klinik ve laboratu-
var bulgulartyla saptanan bu olgularin disinda daha dikkatli bir inceteme
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ile saymin daha da artacagina inantyoruz. Rastladijimiz sipheli cinsiyet
vekalarinin yaklagik 1/3'% adreno-genital sendrom'dur.

16 vakanin 12'sinde neden 21-hydroxylase defekti, 4'iinde 11-nydroxylase
yetersizligiydi. Bitlin hastalar digi cinsiyette idi ve 46 XX kromozom yapisi
tasiyorlardi. 21-hydroxylase yetersizligi olan 12 hastadan higbirinde tuz
kaybi sendromu ile kergsilagsmadik. Kuskusuz bunda hastalarin basvuru yas
rol oynamaktadir. Sadece 2 gocuk ilk 3 ay iginde getirilmisti. Digerleri 4
yasindan yukari hatta 16-18 yaslarindaydi.

Hastalarin 13'Unde anne baba akraba idi, 4 ve 5, ayrica 8 ve 9 numarali
hastalar kardes idi. 7 hastanin hikayesinde ozellikle erkek dogan kardes-
lerinin 1-2 ay iginde, kisa siirede kusma, su kaybi ve kollapsla 5lim vard.
Ayrica kardeslerinde strabismus gibi degisik anomaliler de vardi. 7 ve 8
numaral olgularin ve kerdesglerinin goitre’li olmas: da enteresandir. Bu bul-
gular bize adreno-genital sendromun'da hereditenin roliini agikga gosterdigi
aibi, doumu takiben kisa siirede, ozellikie erkek gocukiarda, gdriilen olim-
ierin tuz kaybi ile birlikte seyreden adir konjenital adrenal hiperplazi olduk-
larim diiglindurir.

Hipertansiyonla seyreden dort 11-hydroxylase defektli hastanin birinde
teleradiografide ve gbz dibinde bunun etkisini saptadik. Hepsinde uygun
steroid tedavisl lle tansiyonunun normale dondiigint izledik. Dikkatimizi
ceken bir husus, 11-hydroxylase defektli hastalardaki virilizasyonun daha
ilerl olmasiydi.

16 hastada Prader'in siniflandirmasina gore, dis genital organlaidaki
anomaliyi, 2 vakada 1. derece, 6 vakada 2. derece, 4 vakada 3. derece, ve
4 vakada 4. derece olarak bulduk. 10 hasta kiz clarak, 6 hasta ise erkek
olarak biiyiitiilmiigtl. Erkek olarak yetistirilen 4 ve 55 yasindeki 2. derece
anomali gosteren 2 hastamuzin (olgu 1 ve 3) disi ydne, yaslar 17,10, 16,8
arasinda degigen ve hepsinde 4. derece genital anomali bulunan 4 hasta-
mizi (olgu 4,5,6,11) anatomik o6zellijinden daha ¢ok psikolcjik ve sosyal
bakimdan erkede yonelik sekilde tedavi ettik. Disiye y6nelen cerrahi miida-
halede 5 hastaya clitoridectomy, bir hastaya vulvo-vagino plasty uyguiadik.
Yaslar1 gok kiigiik olan ikl hastaya bir cerrahi miidahale gerckmedi. Steroid
tedavi yeterli kaldi. Ug vakada da steroid tedavisinde alinan sonuca gore
ameliyat uygulama kararlastirildi.

OzZET
Konjenital adrenal hiperplazi terimiyle, intrauterin hayaita ¢ogunlukla
cinsiyet karigtkliklarina neden olan adrenal steroidogenesis'deki bozukluk
kasdedilir
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Vakalarin % 95'inde neden 21-hydroxylase ve 11-hydroxylase yetersizli-
¢idir. Bunlarin neticesi kiz gocukta dig genital organlarda virilizasyon mey-
dana gelir ve bu da siiphell cinslyete neden olur. Nadiren erkek cocukta
da asiri maskiilinizasyon kendinl gbsterlr.

Olgularin % 50-75'Inde ayrica minerelocorticoid yetersizlijine bagl bir
tuz kaybi sendromu goriilir.

Dogru olmayan bir cinsel yetigtirmeden kaginmak tuz kaybinda bir ad-
renal krizinden korunmak Igln erkenden teshis 6nemlidir.

Hastalarda tibbl davranig, glucocorticold'lerle adrenal supresyonu sad-
lamak ve tuz kaybi olanlarda buna ilave minerolocorticoid vermek, tuz ve
su kaybini tamamlamektir. Cerrahi tedavi virilizasyon derecesine gdre ya-
pHacaktir. Hastalarin ¢ogunun fertil oldugu da gdz oniinde tutulmalidir,

Burada 12'sl 21-hydroxylase yetersizlijine bagh ve 4'i 11-beta hydroxy-
lase yetersizlijine bafli hipertansif tip olmak Gzere 16 konjenital adrenal
hiperplazisl olgusu sunulmaktadir. Hepsinin disi genetik yapida oldugu bu
vakalardan 5'inde, genital anomalllerin derecesinden ziyade yaslari, kisisel
ve toplumsal kogullanmalari nedenlyle erkege ybnelik cerrahi tedavi uygu-
landt. Digerlerinde sterold tedavl yaninda, kadin yoniinde cerrahi tedavl
yapildi.

SUMMARY

Congenital adrenal hyperplasia is the term to indicate the defect in
adrenal steroldogenesis which causes sexual disorders during the intraute-
rine life.

In 95 % of the cases the cause Is 21-hydroxylase and 11-hydroxylase
deficlency. As a result of this deficlency. in girls virilization of the external
genitalla and in boys hypermasculinization occur.

In 50-75 % of the cases a salt losing syndrome s seen due to the ad-
ditional deficlency of mineralocorticolds.

Eerly diagnosis Is Important to avold Incorrect sexual bring-up and an
adrenal crisis,

The medical attitude should be the suppression of the adrenals by
glucocorticolds and filling the salt gap by mineralocorticoids. The surgical
treatment should be selected according to the deyree of vir Jization. It
should also be kept In mind that most of the patients are fertlle.

Here Is presented 16 cases of congenital adrenal hyperplasia, 12 of

Tark Orolo|l Derglsi, Clit : 8, Say: : 4, 1983 323



which are due to 21-hydroxylase deficlency and 4 of which are due to 11-beta
hydroxylase deficiency hypertensive types. All of the genotypes were fe-
male. in 5 of the cases, considering the ages, social and personal conditi-
onings the surg'cal corrections were towards masculinization. In the others
sterold therapy and surgical correction towards feminization were the
choise of procedure.
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