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09 Nisan 2021 Cuma

08:55 - 09:00 AGILIS KONUSMASI

Oturum Baskanlari: Hiilya Giin6z, Aysehan Akinci

09:00-09:07

WOLCOTT RALLISON SENDROMLU(WRS) 2 OLGU: WRS'DA DIYABET
HER ZAMAN ‘NEONATAL’ OLMAYABILIR.

Elif Eviz!, Aydin Gelikyurt?, Ozlem Unliigedik?, Sahin Avci?, Giil Yesiltepe Mutlu?,
Ozlem Yilmaz?, Gigdem Arikan?, Siikrii Hatunt

Kog Universite Hastanesi Gocuk Endokrinoloji ve Diyabet

2Kog Universite Hastanesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar

3Kog Universite Hastanesi Tibbi Genetik

4Kog Universite Hastanesi Cocuk Gastroenteroloji ve Hepatoloji

09:07-09:14

NEONATAL DiYABETES MELLITUS ILE PREZENTE OLAN LRBA EKSIKLiGI:
ABATACEPT DENEYIMI

Busra Giirpinar Tosun?!, Tuba Seven Menevse!?, Sevgi Bilgic Eltan?, Elisa De Franco?,
Serap Turan?, Abdullah Bereket!, Sefa Baris?, Tiilay Giiran?

!Marmara Universitesi Tip Fakdiltesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet BD

2Marmara Universitesi Tip Fakdiltesi, Cocuk Immunolojisi ve Alerji Hastaliklari BD

3The Institute of Biomedical and Clinical Science, University of Exeter Medical School, Exeter, UK

09:14-09:21

DEND’in ESLIK ETMEDiIGi SULFONILURE CEVAPSIZ YENI TANIMLANMIS
KCNJ11 MUTASYONU OLAN NEONATAL DM OLGUSU

Elif Izci Giillii, Giilden Yildirim Usta, Cem Mete, Gizem Ozcan, Leyla Akin, Murat Aydin
Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji

09:21-09:28

MC4R’NIN DAHA ONCE BiLDIRILMEMIS BIR MUTASYONU
MODY DIYABET NEDENI OLABILIR MI?

ilknur Arslanoglu?, Fatma Yavuzyilmaz!, Recep Eroz2

Dizce Univeristesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dall,
Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Dlizce

2Diizce Universitesi Tibbi Genetik Anabilim Dali, Diizce

09:28-09:35

ABCC8 GENINDE YENI P.SER1389PRO MUTASYONU OLAN KONJENITAL
HIPERINSULINEMIK HIPOGLISEMILI OLGUDA UZUN DONEM IZLEM
Giilin Karacan Kiigiikalil, Senay Savas Erdeve!, Servan Ozalkak?, Elvan Bayramoglus?,
Meliksah Keskin', Zehra Aycan*, Semra Cetinkaya?

1Saghk Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari,
Sagdlik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

2Saglik Bilimleri Unversitesi, Gazi Yasargil E§itim ve Arastirma Hastanesi,

Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Diyarbakir

3TC Saglik Bakanligi, Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Bslimii, Istanbul
“Ankara Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara
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09:35-09:42

HIPERINSULINEMIK HIPOGLISEMI VE NOROBLASTOM BiRLIKTELIGI:
NADIR BIRLIKTELIK PDESB MUTASYONUNA BAGLI OLABILIR MI?
Zeynep Siklart,Gizem Senyazar?, Sarah Flanagan2,Emel Cabi Unal3, Aysegiil Ceran?,
Zehra Aycan?, Elif Ozsu! ve Merih Berberoglu?

1Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dal

?Instute of Biomedical and Clinical Science, University of Exeter Medical School, Exeter, UK
3Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Onkoloji Bilim Dali

09:42-09:49

COCUKLUK gAGINDA HIPOGLISEMININ NADIR BIR NEDENI:
SPORADIK INSULINOMA
Zeynep Donbaloglu?, Aynur Bedel?, Giingor Karagiizel?, Mete Akin3, Mustafa Tekinalp

Gelen*, Ebru Barsal Cetiner?, Berna Singin', Hale Tuhan!, Mesut Parlak!
1Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya
2Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya
3Gastroenteroloji Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya
“Patoloji Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiltesi, Antalya

09:49-10:10 Soru - Cevap

Sayfa
No




09 Nisan 2021 Cuma

Oturum Baskanlari: Siikrii Hatun, Zehra Aycan

Sayfa
No

10:10-10:17

DIYABETIK KETOASIDOZU OLAN HASTADA LIPOPROTEIN LIPAZ GENI
MUTASYONUNUN ARTTIRDIGI HIPERTRIGLISERIDEMIYE

BAGLI AKUT PANKREATIT

Betiil Ersoy, Duygu Diizcan Kilimci

Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghigi ve Hastaliklari Anabilim Dal,

Cocuk Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dall

10:17-10:24

TiP 1 DIYABETES MELLITUS KLINIGINDE BASVURAN, IZLEMDE GELISEN
EK TABLOLARDAI:J SONRA ALTTA MONOGENIK BIR OTOINFLAMATUVAR
HASTALIK OLDUGU SAPTANAN OLGU

Ozge Besci!, Kashyap A. Patel?, Gizem Yildiz?, 6zlem Tiifekgi? Kiibra Yiiksek Acinikli?,
ibrahim Mert Erbas!, Ayhan Abaci?, Ece Bober?!, Meral Torun Bayram?,

Sebnem Yilmaz*, Korcan Demir!

!Cocuk Endokrinolojisi BD, 3Cocuk Nefrolojisi BD, “Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi BD,

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, izmir 2Institute of Biomedical and Clinical Science,
University of Exeter, Ingiltere

10:24-10:31

TiP 1 DIYABETES MELLITUSUN TETIKLEDIGI HEMOLITIK ANEMI:
GLUKOZ-6-FOSFAT DEHIDROGENAZ EKSIKLIGI

Burce Ormani, Semra Getinkaya?, Nergis Oner?, Meltem Akcaboy?, Ali Fettah?,
Naz Giileray Lafci4, Senay Savas Erdeve!?

tSaglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogdum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

2Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji Bolimu, Ankara

35aglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Editim ve Arastirma Hastanesi, Genel Pediatri B6Iimu, Ankara

4Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Editim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik Bolimu, Ankara

10:31-10:38
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PLIN1 _GENiNI?E HOMOZiG_OT VARYANT SAPTANAN PARSiYE_L o .
LIPODISTROFI OLGUSU: LIPODISTROFININ NEDENI MI? KLINIK ONEMI
BELIRSIZ VARYANT MI?

Heves Kirmizibekmez!, Ozlem Akgiin Dogan?, Irmak Dicle Sargin?, Fatma Dursun!
1SBU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi, Istanbul

25BU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Genetik Hastaliklari, istanbul

10:38-10:45

KONJENITAL JENERALIZE LIPODISTROFI OLGUSUNDA METRELEPTIN
TEDAVISININ ERKEN DONEM SONUCLARI

Servan Ozalkak, Meliha Demiral, Edip Unal, Funda Feryal Tas, Mehmet Nuri 6zbek
SBU Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi

10:45-10:52

DON_OHUE S_ENDRO!VIU_/LEER_ECHAUNiSM :

NADIR GORULEN BIR INSULUN REZISTANS SENDROMU
Derya Tepe, Secil Cakir Giindogan, Pinar Kocaay, Mehmet Boyraz
Ankara Sehir Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

11:10-11:20 Kahve Arasi
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Oturum Baskanlari: Riiveyde Bundak, Ilknur Arslanoglu

Sayfa
No

11:20-11:23

PILOROMIYOTOMI SONRASI HIPERINSULINEMiK HIPOGLISEMI GELISEN
INFANTIL HIPERTROFIK PILOR STENOZU OLGUSU

Hayrullah Manyas?, Goniil Gath?, ilkay Ayranci?, Berna Eroglu Filibeli?,

Seyran Bulut?, Rabia Merall, Bumin Nuri Diindarz,

1Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, izmir
2izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali

11:23-11:26

DIYABETIK KETOASIDOZ TEDAVISI UZADI MI?:
HIPERKLOREMIK METABOLIK ASIDOZ GELISEN OLGU

Gamze Celmeli!, Ebru Atike Ongun?

15.B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Antalya
25,B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Yogun Bakim Unitesi, Antalya

11:26-11:29

NEONATAL DiYABE:I'TE DEVAM EDEN BiR SORUN OLARAK GLUKOz
REGULASYONU: GLIBENKLAMID DENEYIMIMIZ

Serpil Albayrak!, Ahmet Yildirim?, Murat Karaoglan!, Mehmet Keskin!, Muhittin Celik?
1Gaziantep Universitesi Tip Fakdiltesi Gocuk Endokrinoloji Bilim Dali

2Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Bilim Dali

11:29-11:32

MONOGENIK DIYABETIN NADIR BIR NEDENI: RFX 6 MUTASYONU
Aylin Kiling Ugurlu?!, Ahmet Cevdet Ceylan?, Emre Ozer!, Mehmet Boyraz?
'Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi

2Ankara Yildinnm Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Tibbi Genetik Klinigi
3Ankara Yildirim Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi

11:32-11:35

COVID-19 ILE BIRLIKTE BASVURAN UC DIYABETIK )
KETOASIDOZ OLGUSU; TEK MERKEZIN KLINIK DENEYIMLERI

Aynur Bedel?, Zeynep Donbaloglu?, Ebru Barsal Cetiner?, Berna Singin', Hale Tuhan?,
Tugge Tural Kara?, Muhammet Bulut3, Mehtap Adar4, Mesut Parlak!

1Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya

2Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya

3Cocuk Kardiyolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakdiltesi, Antalya

4Cocuk Nefrolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakdiltesi, Antalya

11:35-11:38

AGIR VE KOMPLIKE DIYABETiK KETOASIDOZDA HEMODiYALiZ VE
PLAZMAFEREZ DENEYIMI

Gamze Celmeli!, Hasan Serdar Kihtir?, Yusuf Ciirek!, Zeynep Kihtir3

15.B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Antalya

25,B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Yogun Bakim Unitesi, Antalya

35.B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Antalya

11:38-11:41

ABCC8 GEN MUT_AS_YONUNA__BAéLI_ M_QNOGENiK_DZ_iIYABET OLGULARINDA
INSULIN TEDAVISINDEN SULFONILURE TEDAVISINE GECIS DENEYIMI
Ferda Evin?, Esra Isik?, Hiiseyin Onay3, Samim Ozen?, Siikran Darcan!, Damla Goksent
tEge Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Bilim Dali

2Ege Universitesi Tip Fakdiltesi Cocuk Genetik Bilim Dali

3Multigen Saghk Hizmetleri
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Tiroid Hastaliklar - Kisa Sozel Bildiri 2. Oturum

Oturum Baskanlari: Korcan Demir, Bayram Ozhan

11:55-11:58

AMIODARONA BAGLI TIROID FONKSiYON BOZUKLUKLUGU OLUP
FARKLI KLINIK SEYIRLER GOSTEREN UC OLGU

Elif Sébii’, Asan Onder?, Ayse Inci Yildirim3

tKartal Dr. LUtfi Kirdar Sehir Hastanesi,

2Goztepe Prof. Dr. Slileyman Yalgin Sehir Hastanesi,

3Kartal Kosuyolu Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi

11:58-12:01

SEPTO-OPTIK DISPLAZI PLUS VE DOWN SENDROMLARI
BIRLIKTELIGINDE TIROID DISFONKSIYONU

Yavuz Ozer?, Serhat Giiler?, Hande Turan?, Giirkan Tarcin?, Dilek Bingol Aydin?,
Olcay Evliyaoglu?, Oya Ercan?

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakdiltesi, Cocuk Endokrinolojisi BD
2Jstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakdltesi, Cocuk N&rolojisi BD

12:01-12:04

ILGING BIR BIRLIKTELIK: TIROID HORMON DIRENCI VE GEGicCI
HIPOKLOREMIK METABOLIK ALKALOZ TABLOSU
Bahar Ozcabi?, Yunus Veli Emir2, Mahmut Civilibal®

1Memorial Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Bélimii, istanbul

2Memorial Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Klinigi, Istanbul
3Memorial Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Nefrolojisi Béliimi, Istanbul

12:04-12:07

TIROID PEROKSIDAZ (TPO) GENINDE MUTASYONLA ILISKIiLI
DISHORMONOGENEZ: BIR HOLLANDALI-TURK BEBEKTE
KONJENITAL HIPOTiROIDI

Elif Eviz!, Umut Altunoglu?, Giil Yesiltepe Mutlu?, Siikrii Hatun?

1Kog Universitesi Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Bilim Dali

2Kog Universitesi Hastanesi, Tibbi Genetik

12:07-12:10

KONJENITAL HIPOTIROIDININ NADIR BiR NEDENI:
BEYIN-AKCIGER-TIROID SENDROMU

Ashihan Arash Yilmaz!, Senay Savas Erdeve!?, Deniz Yiiksel?,

Ulkiihan Oztoprak?, Semra Getinkaya!

1SBU, Ankara, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari E§itim ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi

2SBU, Ankara, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saglhgi ve Hastaliklari E§itim ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Noroloji Klinigi

12:10-12:13

TIROTROPIN RESEPTOR GENINDE MUTASYON SAPTANAN UC OLGU
Goniil Bilyiikyilmaz?, Blisranur Cavdarli2, Serkan Bilge Koca3, Mehmet Boyraz!
1Bilkent Sehir Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara

2Bilkent Sehir Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Ankara

3Afyonkarahisar Saghk Bilimleri Universitesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Afyonkarahisar

12:13-12:16

DIFERANSIYE TIROID KANSERLI BIR HASTADA IYOT TEDAVISI SONRASI
TIROID HORMONU KESILMESINE BAGLI GELISEN AKUT BOBREK HASARI
Yavuz Ozer?, Riiveyda Giilmez?, Hande Turan?, Giirkan Tarcin?, Dilek Bingol Aydin?,
Olcay Evliyaoglu?, Oya Ercan?

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakdiltesi, Cocuk Endokrinolojisi BD

2Jstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakdiltesi, Gocuk Nefrolojisi BD

12:16-12:19

GRAVES HASTALIGINDA HIPOKALEMiINiIN NEDENi DISTAL RENAL
TUBULER ASIDOZ OLABILIR: NADIR BIR BIRLIKTELIK

ismail Diindar, Emine Camtosun, Leman Kayas, Nurdan Giftci, Aysehan Akinci
Inéni Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali, Malatya, Tirkiye

12:35-13:10 Ogle Yemegi - Poster Sunumlari

Sayfa
No



09 Nisan 2021 Cuma

£
=
[
=
e
o
[0)
=
=
[
[
N
Hel
()]
1
L
L
=
®
i)
(0]
(]
I
=
o
=
[

Oturum Baskanlari: Alev Ozon, Olcay Evliyaoglu

Sayfa
No

13:10-13:17

IZOLE SERBEST TIROKSIN YUKSEKLiGi OLAN BIR OLGUDA AiLEVi
DISALBUMINEMIK HIPERTIROKSINEMI

ilkay Ayranci?, Goniil Catli2, Berna Filibelit, Hayrullah Manyas?, Seyran Bulut?,
Rabia Meral?, Ozgiir Kirbiyik3, Senay Arikan3, Banu Isbilen Basok*, Bumin Diindar2
1Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi,

Cocuk Endokrinoloji Klinigi,

2 Izmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali,

3Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tepecik E§itim Arastirma Hastanesi,

Genetik Hastaliklar Tani Merkezi,

4Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya

13:17-13:24

RADYOAKTIF iYOT TEDAVISINE DIRENGLI PAPILLER TIROID
KARSINOMUNDA GUVENLI BIR ALTERNATIF: TIROZIN KINAZ INHIBITORU
Dilek Cicek!, Zeynep Uzan Tath?, Alper Ozcan?, Ulkii Giil Siraz!, Nihal Hatipoglu®
Erciyes Universitesi Tip Fakdiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri

2Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji Bilim Dali, Kayseri

13:24-13:31

AILEVI NON-OTOIMMUN OTOZOMAL DOMINANT HIPERTIROIDiZMLI OLGU
Dr. Bayram Ozhan?, Dr. Murat Ocal?, Dr. Yavuz Dodurga?, Dr. Cavidan Nur Semerci?
tpamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

2pamukkale Universitesi Tip Fakdiltesi, Tibbi Genetik Ana Bilim Dali

13:31-13:38

STAT3 MUTASYON SENDROMU; OTOIMMUN LENFOPROLIFERASYONLA
ILISKILI NADIR BIR SENDROM

Giilay Karagiizel?, Aysel Yildiz Boyraz!, Fazil Orhan?, Nalan Yakici?,

Nergis Kendirci?, Erol Erduran?

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi B.D,

2Cocuk Immunoljisi B.D,

3Cocuk Hematolojisi B.D, Trabzon

13:38-13:45

CERRAHI TEDAVI PLANLANAN GRAVES OLGUSUNDA LUGOL
KULLANIMINA BAGLI JOD-BASEDOW FENOMENI

Aynur Bedel?, Zeynep Donbaloglu?, Giingor Karagiizel?, Funda Tayfun Kiipesiz3,
Ebru Barsal Cetiner?, Berna Singin?, Hale Tuhan?, Mesut Parlak*

1Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakdiltesi, Antalya

2Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya

3Cocuk Hematolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya

13:45-13:52

OTIROD GUATR VE SENSORINORAL SAGIRLIK: PENDRED SENDROMU
Rabia Meral?, Goniil Cathi2, Berna Filibeli1, Hayrullah Manyas?!, Seyran Bulut?,
Ilkay Ayrancii, Bumin Diindar2

1Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi,

Cocuk Endokrinoloji Klinigi,

2Jzmir Kéatip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali
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Oturum Baskanlari: Ece Bober, Tiilay Giiran

Sayfa
No

14:10-14:17

LEYDIG HUCRE DISFONKSIYONU SAPTANMASI SONRASI TANI ALAN
ADRENOLOKODISTROFILI ADOLESAN BIR OLGU

iclal Okur?, Semra Cetinkaya?, Selin EImaogullari!, Mustafa Kili¢?, Deniz Yiiksel?,
Betiil Emine Derinkuyu#, Giilin Karacan Kiigiikali!, Merve Sakar?,

Naz Giileray Lafci®>, Senay Savas-Erdeve!?

1SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklari E§itim Ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Ankara

2SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghgi Ve Hastaliklar Egitim Ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Metabolizma Hastaliklar Klinigi, Ankara

3SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghgi Ve Hastaliklar Egitim Ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Norolojisi Klinigi, Ankara

4SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghigi Ve Hastaliklari Egitim Ve Arastirma
Hastanesi, Radyoloji Klinigi, Ankara

5SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghgi Ve Hastaliklar Egitim Ve Arastirma
Hastanesi, Tibbi Genetik Klinigi, Ankara

14:17-14:24

ALIS_ILMISIN _DISIND_A BULGULARLA BASVURAN TiP 1 OTOIMMUN
POLIENDOKRINOPATI (APECED) OLGUSU

Dr. Elif Soyak Aytekin?, Dr. Oguzhan Serin?, Dr. Deniz Cagdas?, Dr. Cagman Tan?,
Dr. Tekin Aksu3, Dr. Yagmur Unsal4, Dr. Merve Cantiirk?4, Dr. Selma Yenis,

Dr. Diclehan Orhan5, Dr. Zeynep Alev Ozon?, Dr. Ilhan Tezcan?,

Hacettepe Universitesi, !Cocuk Immunoloji, 2Pediyatri, 3Cocuk Hematoloji,

4Cocuk Endokrinoloji Bilim Dal, >Patoloji, Ankara

14:24-14:31

ORAL KONTR_ASEPTiF KULLANIMINA SEKONDER GELiSEN
PSODOCUSHING TABLOSU

Ebru Gok, Emre Sarikaya, Dilek Cigek, Leyla Kara, Ugur Berber,
Ulkii Giil Siraz, Nihal Hatipoglu, Mustafa Kendirci

Erciyes Universitesi Tip Fakdiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri

14:31-14:38

TEKRARLAYAN FEOKROMASITOMA iLE MALIGN SEYREDEN VHL OLGUSU
Elif izci Giillii, Gizem Ozcan, Giilden Yildirim Usta, Cem Mete, Leyla Akin, Murat Aydin
Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk Endokrinoloji

14:38-14:50 Soru - Cevap

14:50-15:00 Kahve Arasi
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Cinsiyet Gelisim Bozukluklari 1 - S6zel Bildiri 6. Oturum

Oturum Baskanlari: Aysun Bideci, Bumin Diindar

Sayfa
No

15:00-15:07

PRIMER HIPERALDOSTERONIZMIN MEDIKAL TEDAVI ILE iZLEMI:
KRONIK TIROIDIT VE NEFROKALSINOSIS ILE ILISKISI

Yavuz Ozer!, Esra Deniz Papatya Gakir?, Hande Turan?, Giirkan Tarcgin?,

Dilek Bing6l Aydin?', Oya Ercan?, Olcay Evliyaoglu*

!Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpaga Tip Fakdltesi, Cocuk Endokrinolojisi BD
2Saglik Bilimleri Universitesi, Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim Arastirma Hastanesi,
Cocuk Endokrinolojisi Klinigi

15:07-15:14

CUSHING HASTALIGI VE HIPOFiz ADENOM HEMORAJiSi

Peyami Cinaz!, Esra Doger?, Yasemin Kinali Cetin?, Zekiye Kiipcii, Ganimet Oner?,
Emrah Celtikci?, Mahmut Orhun Camurdan?, Aysun Bideci*

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji BD, Ankara

2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi ABD, Ankara

15:14-15:21

MALIGN HIPERTANSIYON ENDOKRIN HIPERTANSIiYONUN
NADIR BiR NEDENI
Nur Berna GCelik, Dicle Canoru¢c Emet, Dogus Vuralli Karaoglan, Alev 6z6n, Nazli Gong

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Ankara

15:21-15:28

NﬁROBL_ASTOM TANILI H_ASTADA E_RKEN PUBERTE ILE TANI ALAN
KONJENITAL ADRENAL HIPERPLAZI OLGUSU
Ezgi Sarban?, Melek Yildiz!, Pinar Oztiirk!, Serap Karaman?, Gozde Yesil3,

Siikran Poyrazoglu?, Firdevs Bas?, Feyza Darendeliler*

lfstanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dal, istanbul
2fstanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji Bilim Dali, Istanbul
3istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Ana Bilim Dali, Istanbul

15:28-15:35

EKTOPIK ACTH SENDROMLU 2 NADIR OLGU, 2 FARKLI PREZENTASYON
Giil Yesiltepe Mutlu?, Fatih Erbey?, Elif Eviz!, Ayfer Ardug Akcgay?, Hiilya Seymen?*,
Herdem Aslan Geng®, Serhan Tanju¢, Tiilay Giiran?, Siikrii Hatun?

tKog Qniversitesi Tip Fakultesi Cocuk Endokrinolojisi ve Diyabet Bilim Dali

2Kog Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Bilim Dali

3Kog Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Néroloji Bilim Dall

4Kog Universitesi Tip Fakiiltesi Niikleer Tip

5Kog Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Psikiyatri

¢6Kog Universitesi Tip Fakdiltesi Ggiis Cerrahisi

’Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi ve Diyabet Bilim Dali

Oturum Baskanlari: Merih Berberoglu, Leyla Akin

15:50-15:57

46, XY GONADAL DISGENEZILI OLGUDA NR5A1 VE DHX37 GENLERINDE
DIGENIK MUTASYONLAR

Didem Helvacioglu?, Zehra Yavas Abali!, Mehmet Eltan?, Esra Arslan Ates?,

Serap Demircioglu Turan?, Abdullah Bereket?, Tiilay Giirant

IMarmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Endokrinoloji

2Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Genetik

15:57-16:04

KLITEROMEGALININ ENDER BIiR NEDENi: APENDEKTOMI SONRASI
GELISEN KLITORAL PRIAPISM

Busra Giirpinar Tosun?!, Ahsen Karagozlii Akgiil?2, Eda Almus?, Serap Turan?,
Abdullah Bereket?, Tiilay Giiran*

'Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet BD

2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Uroloji BD

3Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Radyoloji BD

16:04-16:11

AR VE SRD5A2 GEN VARYANTLARININ BIRLIKTELiGI; PRIMER AMENORE
ILE BASVURAN OLGU

Giirkan Tarcin?, Betiil Eser?, Hande Turan?, Yavuz Ozer?, Dilek Bingol Aydin?,

Oya Ercan?, Olcay Evliyaoglu?

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dall
2Yeniylzyil Universitesi, Ozel Gaziosmanpasa Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

16:11-16:18

AROMATAZ FAZLALIGI VE SRD5A2 EKSIKLIGINiIN BIRLIKTELiGi
Serpil Albayrak, Ahmet Yildirim, Murat Karaoglan, Mehmet Keskin
Gaziantep Universitesi Tip Fakdiltesi Gocuk Endokrinoloji Bilim Dali
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Puberte Hastaliklari 1 - Sozel Bildiri 8. Oturum

Oturum Baskanlari: Ali Kemal Topaloglu, Samim Ozen

16:30-16:37

PUBERTEDE TANI ALAN AROMATAZ EKSIKLiGi

Peyami Cinaz, Esra Doger, Nihan Solmaz, Emine Demet Akbas, Zekiye Kiipgii,
M.Orhun Camurdan, Aysun Bideci

Ankara Gazi Universitesi Cocuk Endokrinoloji

16:37-16:44

CINSIYET GELISIM BOZUKLUGU iLE BASVURAN 49 XXXXY SENDROMLU
BiR OLGU

Ahmet Yildirim, Serpil Albayrak, Murat Karaoglan, Mehmet Keskin

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

16:44-16:51

46 XY CINSIYET GELISIM KUSURU: GATA-4 GENINDE TANIMLANAN
YENI BIR VARYANT

Nurullah Celik!, Hande Kiigiik Kurtulgan?, Fatih Kilichay?, Gaffari Tung3, Ayca Komiirliioglu?,

Onur Tascr®, Cemile Ece Caglar Simsek?, Taha Cinar4, Yesim Sidar Duman?
1Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali

2Sivas Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Genetik Anabilim Dali

3Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Neonatoloji Bilim Dali

4Sivas Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali
5Sivas Numune Hastanesi Kardiyoloji Klinigi

16:51-16:58

46, XY CINSIYET GELISIM BOZUKLUGU NR5A1 VE MAP3K1 PATOJENiK
VARYANTLARININ SINERJISTIK ETKiSI

Can Celiloglu, Semine Ozdemir Dilek, ihsan Turan, Fatih Giirbiiz, Bilgin Yiiksel
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi,Cocuk endokrinoloji Bilim Dali, Adana

16:58-17:05

TESTISTE KITLE VE JINEKOMASTI iLE BASVURAN 46,XX OVOTESTIKULER
CINSIYET GELISIM BOZUKLUGU OLAN BiR OLGU

Ebru Barsal Cetiner?!, Aynur Bedel!, Zeynep Donbaloglu?, Berna Singin?,

Cumhur ibrahim Bassorugun?, Giingér Karagiizel3, Hale Unver Tuhan!, Mesut Parlak!
1Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakdiltesi, Antalya

2Patoloji Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya

3Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiltesi, Antalya

Oturum Baskanlari: Atilla Biiyiikgebiz, Oya Ercan

17:20-17:27

PRIMER GONADAL YETMEZLiIGIN ETIYOLOJISINDE YENI VE

NADiIiR BIR NEDEN: TRANSALDOLAZ EKSIKLiGi

Melek Yildiz!, Zerrin Onal?, Ezgi Sarban?, Tugce Goksu Kabil?2, Ayca Aslanger3,

Gozde Yesil3, Siikran Poyrazoglu?, Firdevs Bas!, Ozlem Durmaz?, Feyza Darendeliler!
fstanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Iistanbul

2Jstanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Gastroenteroloji Bilim Dali, Istanbul
3{stanbul Universitesi, istanbul Tip Fakdiltesi, Tibbi Genetik Ana Bilim Dali, istanbul

17:27-17:34

PERIFERIK ERKEN PUBERTENIN NADIiR BIR NEDENIi: B-HCG SALGILAYAN
ADRENOKORTIKAL KARSINOM

Fatma Dursun?, Zekeriya ilce?, ilkay Tosun3, Pinar Atla!, Seving Kalin4,

Fatma Tugba Giivenc?, Ulkii Miray Yildirim5, Heves Kirmizibekmez!

1SBU.Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, istanbul

25BU. Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Cerrahisi Klinigi, istanbul

35BU. Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Patoloji Klinigi, istanbul

4SBU.Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Radyoloji Klinigi, istanbul

5SBU.Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Klinigi, Istanbul

17:34-17:41

HETEROSEKS(]_EL PUBERTE PREKOKS OLGUSUNDA ONKOSITIK
ADRENOKORTIKAL KARSINOM VE TEDAVIYE SEKONDER SANTRAL
PUBERTE PREKOKS

Uzm. Dr. Bulut Seyran?, Dog. Dr. Cath Goniil!, Uzm. Dr. Filibeli Berna*,

Uzm. Dr. Manyas Hayrullah*, Uzm. Dr. Meral Rabia*, Uzm. Dr. Kizmazoglu Deniz?,
Prof. Dr. Diindar Bumin Nuri?

izmir Katip Celebi Universitesi Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali,

2Izmir Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi Pediatrik Endokrinoloji Yandal Asistani,
31zmir Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi Pediatrik Hematoloji Ve Onkoloji Klinigi,
4Izmir Egitim Arastirma Hastanesi Pediatrik Endokrinoloji Yandal Asistani

Sayfa
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.. Sayfa
Oturum Baskanlari: Betiil Ersoy, Mesut Parlak No

17:50-17:53 | PUBERTAL DONEMDE VIRILIZASYONLA GELEN CINSIYET GELISIM ;
BOZUKLUGU OLGUSU

Seving Odabasi Giines!, Onur Akin!, Deniz Torun?, ilhami Siirer?
1SBU Gilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali
2SB0 Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali
35BU Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gocuk Cerrahisi Anabilim Dali

17:53-17:56 |46 XY CINSIYET GELiSIM BOZUKLUGU, NR5A1 MUTASYONLU iKi OLGU
Zekiye Kiipgii!, Esra Doger!, Ganimet Oner?, Giilsiim Kayhan?,

Mahmut Orhun Camurdan?, Peyami Cinaz!, Aysun Bideci!

1Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Balimii

2Gazi Universitesi Tip Fakdltesi Tibbi Genetik Bslimi

U

17:56-17:59 | ERKEN COCUKLUK DONEMINDE TANI KONULAN 17 3-HIDROKSISTEROID
DEHIDROGENAZ TIP 3 EKSIKLIGI

Ganimet Oner!, Esra D6ger?, Zekiye Kiipgii, Giilsiim Kayhan?, Mahmut Orhun Camurdan?,
Aysun Bideci!, Peyami Cinaz?!

Gazi Universitesi Tip Fakdiltesi Cocuk Endokrinoloji BD, Ankara

2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik ABD, Ankara

17:59-18:02 | PRIMER AMENORE NEDENIYLE BASVURAN 17 o HIDROKSILAZ :
EKSIKLIGI OLGUSU

Saime Ergen Dibeklioglu?!, Beray Selver Eklioglu?, Yesim Kiigiikkagnici?,

Mehmet Emre Atabek!, Mahmut Selman Yildirim?2

!Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakdiltesi, Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali, Konya
2Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Konya

18:02-18:05 | ERKEK COCUKTA BOY KI_SALIGININ NADIR BiR NEDENi;

45,X/46,XY MOZAISIZMI

Merve Nur Hepokur, Ziimriit Kocabey Siitgii, Sibel Ergin Sahin, Hamdi Cihan Emeksiz
Istanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Stileyman Yalcin Sehir Hastanesi
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18:05-18:08| WT1 MUTASYONUNA BAGLI GONADAL DiSGENEZi-OLGU SUNUMU
Can Celiloglu, Semine Ozdemir Dilek, ihsan Turan, Fatih Giirbiiz, Bilgin Yiiksel
Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Adana
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Oturum Baskanlari: Mehmet Emre Atabek, Enver Simsek

18:20-18:23

ADRENAL YETMEZLIK VE HIPERGONADOTROPIK HIPOGONADizZM
BIRLIKTELIGI: P450SCC EKSIKLIGI

Merve Sakar!, Senay Savas Erdeve!?, Tiilay Giiran?, Zehra Aycan?, Semra Cetinkaya*
ITC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

2TC Saglik Bakanhgi Marmara Universitesi istanbul Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Gocuk Endokrinoloji Klinigi, istanbul

3Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali,

Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara

18:23-18:26

PERIFERIK ERKEN PUBERTE ILE BASVURAN $-HCG VE oFP
SALGILAYAN MEDIASTINAL GERM HUCRELI TUMOR, KLINEFELTER
SENDROMU TANILI OLGU

Muammer Biiyiikinant, Hidir Esme2, Avni Merter Kegeli3, Yasar Unl'u4, Buket Karas,
Fuat Bugrul®, Serdar Ugras’

1Konya Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji, 2Gogus Cerrahisi, 3Pediatrik Radyoloji, 4Patoloji
5Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Onkoloji, °*Cocuk Endokrinoloji, 7Patoloji

18:26-18:29

HIPERGONADOTROPIK HIPOGONADIZMIN NADIiR BIR NEDENI:
TRANSALDOLAZ EKSIKLIGI

Naz Giileray Lafci?, Fatma Kurt Colak?, Giilseren Sahin?, Merve Sakar3,

Semra Cetinkaya3, Senay Savas-Erdeve?

ITC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari EGitim ve Arastirma Hastanesi, Genetik Klinigi, Ankara

2TC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve
Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Gastroenteroloji Klinigi, Ankara

3TC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

Sayfa
No
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Oturum Baskanlari: Ozgiir Pirgon, Pinar Isgiiven

Sayfa
No

09:00-09:03

METILMALONIK ASIDEMI TANILI OLGUDA HIPORENINEMIK
HIPOALDOSTERONIZM

Giirkan Tarcin?, Hande Turan?, Yavuz Ozer?, Dilek Bing6l Aydin?,

Cigdem Aktuglu Zeybek?, Olcay Evliyaoglu?, Oya Ercan?,

!fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali
2Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakdiltesi, Cocuk Metabolizma Hastaliklari
ve Beslenme Bilim Dali

09:03-09:06

ADRENAL YETMEZLIKTE BASLANGIC BULGUSU OLARAK TESTIKULER KiTLE
Seda Giindogdu, Enes Karakoyunlu, Serpil Albayrak, Ahmet Yildirim,

Murat Karaoglan, Mehmet Keskin

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi,Gocuk Endokrinoloji Bilim Dali

09:06-09:09

TEKRARLAYAN Cl_JSHiNG HASTALIé_ININ_ NADIR NE_I_)EN_I_iI OLARAK
CROOKE HUCRELI ADENOM; TEDAVI VE IZLEMDE GUCLUKLER
Arzu Jalilovat, Samim Ozen?, Cem Calli?, Erkin Ozgiray?, Yesim Ertan4,

Damla Goksen?, Siikran Darcan*

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrin ve Diyabet Bilim Dali

2Ege Universitesi Tip Fakiltesi Radyoloji Anabilim Dali

3Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali

*Ege Universitesi Tip Fakdiltesi Patoloji Anabilim Dali

09:09-09:12

JENERALIZE GLUKOKORTIKOID DIRENCI ILE KARISAN PREMATURE
OVARIYEN HIPERSTIMULASYON SENDROMU:

TANIDA FIZIK MUAYENENIN ONEMI!

Ayse Anik!, Reyhan Deveci Sevim?, Suzan Sahin3, Abdullah Baris Akcan?,

Tolga Uniivar?, Ahmet Anik?

1Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakdiltesi, Neonatoloji Bilim Dali, Aydin

2Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Aydin
3Aydin Kadin Dogum ve Gocuk Hastaliklari Hastanesi, Yenidogan Yogun Bakim Unitesi, Aydin

09:12-09:15

NADiR BiR KONJENITAL ADRENAL HIPERPLAZI FORMU: POR EKSIiKLiGi
Merve Sakar!, Semra Cetinkaya?, Giilin Karacan Kiigiikali, Selin ElImaogullari?,
Zehra Aycan?, Senay Savas Erdeve?

ITC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve

Hastaliklari EGitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

2Ankara Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali,

Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara
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Oturum Baskanlari: Murat Aydin, Behzat Ozkan

Sayfa
No

09:25-09:32

PSODOHIPOPARATIROIDI TANILI HASTADA VENOZ KALSIFIKASYON
TEDAVISINDE ASETOZOLAMID KULLANIMI

Tuba Seven Menevse?!, Busra Gilirpinar Tosun?, Zehra Yavas Abali?, Didem Helvacioglu?,
Sare Betiil Kaygusuz!, Mehmet Eltan?, Onur Bugdayci?, Tiilay Giiran?,

Abdullah Bereket!, Serap Turan?

'Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Endokrinoloji BD, Istanbul

2Marmara Universitesi Tip Fakdiltesi, Radyoloji ABD, istanbul

09:32-09:39

HIPORENINEMIKHIPOALDOSTERONIZM iLE KARISAN NEFROJENIK
UYGUNSUZ ANTIDIUREZ SENDROMU

Jamala Mammadova?!, Cengiz Kara23

Altinbas Universitesi, Medicalpark Bahcelievler Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi, istanbul
2istinye Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari AD, istanbul

3Liv Hospital Ulus, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, istanbul

09:39-09:46

DEV HUCRELI KEMiK TUMORUNDE DENOSUMAB TEDAVISI VE SONRASI:
REBOUND HIPERKALSEMI

Dilek Cicek!, Ahmet Emin Demirbas? Zeynep Uzan Tatli!, Taha Pergel?,

Ulkii Giil Siraz!, Nihal Hatipoglu!

'Erciyes Universitesi Tip Fakdiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri

2Erciyes Universitesi Dis Hekimligi Fakdiltesi, Agiz, Dis ve Cene Cerrahisi Ana Bilim Dali, Kayseri

09:46-09:53

CYP24A1 HETEROZIGOT MUTASYONLARDA IDIYOPATIK INFANTIL
HIPERKALSEMI FENOTIPI VE KLINIK SEYRI

Senem Esen, Nursel Muratoglu Sahin, Iclal Okur, Giilin Karacan Kiigiikali,

Selin EImaogullari, Senay Savas Erdeve, Semra Cetinkaya

Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

09:53-10:00

GORME KAYBI VE OSTEOPOROZ BIRLIKTELiGi: OSTEOPOROZ -
PSODOGLIOMA SENDROMU

Kadriye Cansu Sahin?, Erdal Eren?, Ozgiir Yalcinbayir?, Sebnem Ozemri Sag3
Meltem Buhur Pirimoglu?, Yasemin Denkboy Ongent, Omer Faruk Tarim!
1Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali,
Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Bursa

2Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Géz Hastaliklari Anabilim Dali, Bursa

3Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Bursa

10:00-10:07

SIRA DISI KLINIK TABLO ILE BASVURAN HIPOFOSFATEMIK

RIKETS OLGUSUNDA MOLEKULER TANININ ONEMI

Ozlem Akgiin Dogan?, Heves Kirmizibekmez?, Irmak Dicle Sargin?, Fatma Dursun?
1SBU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Genetik Hastaliklan, istanbul

25BU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi, istanbul
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Sayfa

Oturum Baskanlari: Omer Tarim, Serap Turan

10:25-10:32| TRPM6 GENiNDE_YEN_i MUTASYONA BAGLI OLUSAN AILESEL
HIPOMAGNEZEMIYE IKINCIL HIPOKALSEMI: OLGU SUNUMU

Hiimeyra Yasar Kostek!, Bugra Biiyiikkeskin?, Veysel 0z3, Hakan Giirkan?,

Damla Eker4, Yasemin Karal?, Filiz Tiitiinciiler Kokenli

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Edirne, Tirkiye

2Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Edirne, Tirkiye
3Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Nérolojisi Bilim Dali, Edirne, Tiirkiye

“Trakya Universitesi Tip Fakdltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Edirne, Tirkiye

10:32-10:39 | NADiR BiR HIPERKALSEMI NEDENi: KONJENiITAL LAKTAZ EKSIKLiGI :
Mehmet Eltan?, Ceren Alavanda? Saygin Abali?, Sare Betiil Kaygusuz?,

Biisra Giirpinar Tosun?!, Tuba Seven Menevse?!, Zehra Yavas Abali?,

Didem Helvacioglu?, Tiilay Giiran?, Pinar Ata?, Abdullah Bereket?, Serap Turant
'Marmara Universitesi Tip Fakdltesi, Pediatrik Endokrinoloji BD, istanbul

2Marmara Universitesi Tip Fakdiltesi, Tibbi Genetik ABD, istanbul

3Acibadem Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Endokrinoloji BD, Istanbul

10:39-10:46 | HETEROZIGOT KALS_iY_UM ALGILAYAN RESEPTOR (CaSR) 0
GEN MUTASYONLU IKI KARDES OLGU

Erdal Kurnaz!, Senay Savas-Erdeve!?, Nihal Demirel?, Zehra Aycan'?, Semra Cetinkaya*
1Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, TC Saghk Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum,
Cocuk Saglidi ve Hastaliklari Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Ankara

2Saglik Bilimleri Universitesi Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Saghigi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Neonatoloji Klinigi, Ankara, Turkiye.

3Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Ankara Universitesi Tip Fakdiltesi, Ankara

10:46-10:53 | HIPOFOSFATEMIK RIKETSIN NADIR BIR NEDENI; sTe
NON-LETAL RAINE SENDROMU

Bayram Toraman?, Semiha Bekfilavioglu?, Tuba Dinger!, Saadettin Kayipmaz3,
Giilay Karagiizel?

1 Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji A.D,

2Tip Fakiltesi Cocuk Endokrinolojisi B.D,

3Dis Hekimligi Fakdltesi, Oral Diagnoz ve Radyoloji A.D., Trabzon

10:53-11:00 | EDINSEL HIPOFOSFATEMIK RIKETS D(
Enes Pehlivan?!, Duygu Yilmaz!, Belma Haliloglu?
Yeditepe Universitesi Hastanesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
2Yeditepe Universitesi Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji
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11:00-11:07 | YENI BIR PATOJENIK VARYANT SONUCU GELISEN m
PSODOHIPOPARATIROIDI OLGUSU

Meltem Buhur Pirimoglu?, Kadriye Cansu Sahin?, Yasemin Denkboy Ongen?, Erdal Eren?,
Halil Saglam?, Sehime Giilsiin Temel2, Sebnem O6zemri Sag2, Omer Tarim?

1Bursa Uludag Universitesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari AD, Cocuk Endokrinolojisi BD

2Bursa Uludag Universitesi Tibbi Genetik BD

11:07-11:25 Soru - Cevap

11:25-11:40 Kahve Arasi
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Kemik ve Mineral Metabolizmasi Bozukluklari

3 Sozel Bildiri 11. Oturum

Oturum Baskanlari: Zerrin Orbak, Filiz Titiinciiler

Sayfa
No

11:40-11:47

COCUKLUK CAGI I_-IiF_’OI_:OSFATAZYA OLGUSUNDA ENZiM REPLASMAN
TEDAVISI DENEYIMIMIZ

Goniil Cathit, Berna Eroglu Filibeli2, Handan Gelik?, Ozlem EI4, Bumin Diindar!

fzmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, izmir

25.B.U Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Izmir

3Ege Universitesi Dig Hekimligi Fakiltesi, Pedodonti Bilim Dali, izmir

4Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, izmir

11:47-11:54

HIPERKALSEMI ETIYOLOJISI ARASTIRILIRKEN NORMAL KAN GAZI VE
POTASYUM DEGERLERI TIP 2 BARTTER SENDROMUNU DISLAMAZ
ibrahim Mert Erbas!, Gizem Yildiz2, Ozge Besci?, Kiibra Yiiksek Aciniklit,

Meral Torun Bayram?, Korcan Demir?, Ece Bober?!, Alper Soylu?, Ayhan Abaci!
Dokuz Eylil Universitesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, izmir

2Dokuz Eylil Universitesi Cocuk Nefroloji Bilim Dali, izmir

11:54-12:01

HIPOFOSFATEMI iLE GIDEN ALOPESI'LI BIR OLGU
Ruken Yildirnm?, Selma Tung?, Servan Ozalkak?, Mehmet Nuri Ozbek?
!Diyarbakir Cocuk Hastanesi Cocuk Endokrinoloji, Diyarbakir

2Diyarbakir Kadin Dogum Ve Cocuk Hastanesi

12:01-12:08

HIPOFOSFATEMIK RIKETSIN NADIR BIR KOMPLIKASYONU OLAN
TERSIYER HIPERPARATIROIDILI ENPP2 MUTASYONU OLGUSU
Semine Ozdemir Dilek, Can Celilloglu, ihsan Turan, Fatih Giirbiiz, Bilgin Yiiksel
Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilimdali, Adana

12:08-12:20 Soru - Cevap

12:20-13:00 Ogle Yemegi - Poster Sunumlari
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Oturum Baskanlari: Siikran Poyrazoglu, Giilay Karagiizel

13:00-13:03

NEFROKALSINOZiSIN NADIR NEDENi: 24-HiDROKSILAZ EKSIKLiGI
Giirkan Tarcin!, Seha Saygili?2, Hande Turan?, Yavuz Ozer?, Dilek Bingol Aydin?,
Oya Ercan?, Olcay Evliyaoglu*

!fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakdiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali
2istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali

13:03-13:06

FAMILYAL HIPOMAGNEZEMININ NADIiR BIR NEDENI:

TRPM6 MUTASYONLU BIR OLGU

Merve Sakar!, Semra Cetinkaya?, Giilin Karacan Kiigiikali!, Servan Ozalkak!,

Selin ElImaogullari!, Nursel Muratoglu Sahin?!, Meliksah Keskin?!, Naz Giileray Lafci?,
Senay Savas Erdeve?

ITC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghigi ve Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

2TC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghgi ve Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Genetik Klinigi, Ankara

13:06-13:09

BUYUME HORMONU TEDAVISI SIRASINDA

PARATIROID ADENOMU SAPTANAN OLGU

Esra Doger, Sinem Nalgaci, Zekiye Kiipcii, Ganimet Oner, Yasemin Kinal Cetin,
Nihan Solmaz, Esma Kaya Ozdemir, M. Orhun Gamurdan, Peyami Cinaz

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

13:09-13:12

BOY KISALIGI ILE BASVURAN KIRIK OYKUSU OLMAYAN
OSTEOGENEZIS IMPERFEKTA OLGUSU

Sare Betiil Kaygusuz?!, Tuba Seven Menevse?!, Ceren Alavanda? Pinar Ata?,
Ahmet Arman?, Biisra Giirpinar Tosun?, Mehmet Eltan?, Didem Helvacioglu?,
Zehra Yavas Abali?, Tiilay Giiran!, Abdullah Bereket?!, Serap Turan*

Marmara Universitesi Tip Fakdiltesi Gocuk Endokrinoloji ve Diyabet BD

2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik BD

13:12-13:20 Soru - Cevap
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Oturum Baskanlari: Peyami Cinaz, Selim Kurtoglu

13:20-13:27

TBX19 MUTASYONUNA BAGLI KONJENITAL IZOLE ACTH EKSIKLIGI ILE
BERABER SEKONDER HIPOTIRODI BH EKSiKLiGI VE HiPER IgE
BENZERI SENDROM BiRLIKTELiGi

Ayse Pinar Oztiirk!, Esra Yiicel?, Ezgi Sarban?, Esin Karakilic Ozturan?, Ayca Aslangers3,
Gozde Yesil?, Melek Yildiz}, Siikran Poyrazoglu?, Firdevs Bas!, Feyza Darendeliler*
fstanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklari Ana Bilim Dali,

Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali

2fstanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg Ve Hastaliklari Ana Bilim Dali,

Cocuk Allerji ve immunoloji Bilim Dali

3istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Bilim Dali

13:27-13:34

TPIT MUTASYONLU IKi OLGU: TANISAL ZORLUK VE UZUN SURELI 1ZLEM
Merih Berberoglu?, Aysegiil Ceran?, Zehra Aycan?, Zeynep Siklar?,

Serdar Ceylaner?, Elif Ozsut

1Ankara Univesitesi Tip Fakdiltesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara

2Intergen Genetik Tani Merkezi, Ankara

13:34-13:41

IZOLE SANTRAL DIYABETES INSIPIDUS, HAFIF ATES VE SELLAR
EROZYON ILE TANI ALAN LANGERHANS HUCRELI HISTiYOSiTOZ

iclal Okur?, Hasan Ari}, Semra Cetinkaya?!, Betiil Emine Derinkuyu?, Gizem Caglar3,

Hasibe Gokce Cinar?, Sule Yesil*, Senay Savas-Erdeve!

1SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi Ve Hastaliklar Egitim Ve
Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Ankara

2SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklar Egitim Ve
Arastirma Hastanesi, Radyoloji Klinigi, Ankara

3SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklar Egitim Ve
Arastirma Hastanesi, Genel Pediatri Klinigi, Ankara

4SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghgi Ve Hastaliklari Egitim Ve
Arastirma Hastanesi, Cocuk Onkolojisi Klinigi, Ankara

13:41-13:48

MC4R GEN_iINDE MUTASYON SAPTANAN MOR_BiD OBEZ ADOLESANDA
LIRAGLUTID TEDAVISI DENEYIMI: YAN ETKILER BASARIYI AZALTIYOR
Emine Gamtosun, Aysehan Akinci, Leman Kayas, Nurdan Ciftci, ibrahim Tekedereli
Indnl Universitesi Cocuk Endokrinoloji B.D, Malatya

Inénl Universitesi Tibbi Biyoloji ve Genetik A.B.D, Malatya

13:48-13:55

OBEZITENIN NADIR BiR GENETIK NEDENIi: 16p13.11 DUPLIKASYONU
Giilin Karacan Kiigiikali!, Senay Savas Erdeve?!, Naz Giileray Lafci?2, Semra Cetinkaya*
1Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghdi ve Hastaliklari,

Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

2Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghigi ve Hastaliklari,

Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Tibbi Genetik Bolimu, Ankara

Sayfa
No
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Oturum Baskanlari: Feyza Darendeliler, Filiz Cizmecioglu

Sayfa
No

14:10-14:17

NADIR BiR ISKELET DISPLAZISI NEDENI: WISP3 GENINDE VARYASYON
Irmak Dicle Sargin?, Heves Kirmizibekmez?!, Yasemin Kendir Demirkol?,

Ozlem Akgiin Dogan?, Fatma Dursun?

1SBU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gocuk Endokrinolojisi, istanbul

2SBU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Genetik Hastalklari, istanbul

14:17-14:24

MANDiBULARHIPOPLAZI, SAGIRLIK, PROGEROID OZELLIKLER VE
LIPODISTROFI (MDLP) SENDROMU OLAN ADOLESAN OLGU:

3 YILLIK IZLEM VERILERI

Jamala Mammadova?, Cengiz Kara'?3

1Altinbas Universitesi, Medicalpark Bahgelievler Hastanesi, Gocuk Endokrinolojisi, Istanbul
2stinye Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari AD, Istanbul

3Liv Hospital Ulus, Gocuk Endokrinolojisi Klinigi, Istanbul

14:24-14:31

Bliylime Bozukluklari 1 - Sozel Bildiri 13. Oturum

KLINIK SPEKTRUMUN IKI UCU: TURNER SENDROMUNDAN LANGER
MEZOMELIK DISPLAZIYE

Nursel Muratoglu Sahin?!, Senay Savas Erdeve!, Naz Giileray Lafci?, Semra Cetinkaya?
1Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum Cocuk Sagligi ve Hastaliklar
Egitim Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

2Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Egitim Arastirma Hastanesi, Genetik Klinigi, Ankara

14:31-14:40 Soru - Cevap

14:40-14:50 Kahve Arasi

Oturum Baskanlari: Abdullah Bereket, Bilgin Yiiksel

14:50-14:57

TURNER SENDROMU NEDENIYLE BUYUME HORMONU BASLANACAK
HASTALARDA TEDAVI ONCESI RUTIN KRANIYAL GORUNTULEME
GEREKLI MIDIR?

Dr. Bayram Ozhan, Dr. Didem Yildirim Gakar, Dr. Murat Ocal, Dr. Selda Ayca Altincik
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dalli

U

14:57-15:04

BOY KISALIGI ILE BASVURAN BiR OLGUDA AYIRICI TANI: iDIYOPATIK
BOY KISALIGI GERCEK TANI MI?

Esin Karakilic Ozturan?, Ayse Pinar Oztiirk!, Ayca Aslanger?, Gozde Yesil?,

Ezgi Sarban?, Melek Yildiz}, Siikran Poyrazoglu?, Firdevs Bas!, Feyza Darendeliler!
lfstanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghdi ve Hastaliklari Anabilim Dal,
Blylme-Gelisme ve Pediyatrik Endokrinoloji Bilim Dali

2Jstanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

15:04-15:11

UZUN BOYLULUGA ESLiK EDEN PAROKSISMAL HIPERTANSiYON OLGUSU
Emre Sarikaya!, Ismail Dursun?, Dilek Cicek!, Ebru Gok!, Leyla Kara?, Ugur Berber?,
Mustafa Kendirci?, Nihal Hatipoglu*

tErciyes Universitesi Tip Fakdiltesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali

2Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji ve Romatoloji Bilim Dali

15:11-15:18

TURNER SENDROMU GENOTIPINDE RUSSEL-SILVER FENOTIPI
GOSTEREN BIR OLGU

Gizem Ozcan, Elif izci Giillii, Giilden Yildirnm Usta, Cem Mete, Leyla Akin,
Hasan Murat Aydin

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakdltesi, Gocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Samsun
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15:18-15:25

BOY KISALIGI OLGUSUNDA ERKEN BASLANGIGLI OTOIMMUNITE VE
HIPERGONADOTROPIK HIPOGONADIZM BIRLIKTELIGI

Emre Sarikaya, Dilek Cicek, Ebru Gok, Leyla Kara, Ugur Berber, Mustafa Kendirci,
Nihal Hatipoglu

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali Hastaliklari,

Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Tibbi Genetik Bolimi, Ankara

15:25-15:40 Soru - Cevap
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Oturum Baskanlari: Tolga Uniivar, Cengiz Kara

Sayfa
No

15:40-15:43

BOY KISALIGININ NADiR BiR PREZANTASYONU: X’E BAGLI iKTivyozis
Elif Sagsak?, Biray Ertiirk?

1Saglik Bilimleri Universitesi Gaziosmanpasa Egitim Arastirma Hastanesi

2Saglik Bilimleri Universitesi Okmeydani E§itim Arastirma Hastanesi

15:43-15:46

NOONAN SENDROMU TANISI KONULAN OLGULARIMIZDA NADIR GORULEN
A2ML1 GEN MUTASYONU SIKLIGI VE FENOTIPiK OZELLiKLERi

Dr. Serkan Bilge Koca?!, Dr. Muhsin Elmas?

!Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali,

Cocuk Endokrinoloji Bolimu

2Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

15:46-15:49

PUBERTE PREKOKS SOTOS SENDROMU BIRLIKTELIGI OLAN VAKA:
UZUN DONEM TAKIP

Leyla Kara?, Dilek Cigek!, Emre Sarikaya?!, Ebru Gok!, Ugur Berber!, Hamit Acer?,
Ulkii Giil Siraz!, Mustafa Kendirci?, Selim Kurtoglu?, Nihal Hatipoglu!

tErciyes Universitesi Tip Fakdiiltesi Gocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri

2Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Néroloji Bilim Dali, Kayseri

3Memorial Kayseri Hastanesi, Kayseri

15:49-15:52

PROHORMON KONVERTAZ EKSIKLIGi ERKEN TANILI BIR OLGU

Selin ElImaogullari?, Meliksah Keskin!, Senay Savas Erdeve!, ilter Arifoglu Baris?,
Mustafa Kilic3, Ferda 6zbay Hosnut*, Melahat Melek Boynukalin5, Semra Cetinkaya?
1SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk saghgi ve Hastaliklar Egitim Arastirma Hastanesi,
Cocuk Endokrinoloji, Ankara

2Dr. Burhan Nalbantoglu Devlet Hastanesi, Yenidogan Yogun Bakim Unitesi, Lefkosa

3SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk saghgi ve Hastaliklari E§itim Arastirma Hastanesi,
Cocuk Metabolizma, Ankara

4SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk saghgi ve Hastaliklari Egitim Arastirma Hastanesi,
Cocuk Gastroenteroloji, Ankara

5SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk saghgi ve Hastaliklar Egitim Arastirma Hastanesi,
Gocuk Sagligi ve Hastaliklari

15:52-15:55

COCUKLUK CAGI SANTRAL DIABET INSiPiTUSDA
ILGINC BIR ETYOLOJi: HIBERNOM

Aycga Torel Ergiir?, Kiibra Arslan*

1Ufuk Universitesi Tip Fakdiltesi Pediatrik Endokrinoloji BD, Ankara
2Ufuk Tip Fakdultesi Pediatri ABD, Ankara

15:55-15:58
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COCUKLUK CAGI HIPOFIZITININ DEGERLENDIRILMESINDE
PRATIK BiR YONTEM: PITUITER STALK/BAZILLER ARTER ORANI
Aycga Torel Ergiir', Fatma Simsek?, Kiibra Arslan?, Mehmet Ali Yinang3

1Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Endokrinoloji BD, Ankara

2Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari ABD, Ankara

3Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji BD, Ankara

15:58-16:01

16 YASINDA MULTIPL HIPOFIZER HORMON EKSIKLiGi TANISI ALAN
SEPTA OPTIK DiSPLAZILI OLGU SUNUMU

Goniil Biiyilikyilmaz?, Serkan Bilge Koca2, Mehmet Boyraz?!

1Bilkent Sehir Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara

2Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Gocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Afyonkarahisar

16:15-16:30 Kapanis
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POSTER SUNUMLARI
Sayfa

Kemik - Mineral Metabolizma Bozukluklari No

PARATIROID ADENOMU VAR AMA NEREDE? 131
Aylin Kiling Ugurlu?, Aysun Bideci?, M. Orhun Gamurdan?, Esra Déger?, Elif Ozdemir3, Aysegiil Almli?,
Emrah Senel®, Ebru Tungez®, Mehmet Boyraz’, Peyami Cinaz?

1Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi

2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

3Ankara Yildinm Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Niikleer Tip Klinigi

4Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Radyoloji Klinigi

SAnkara Yildinm Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Cerrahisi Klinigi

6Ankara Sehir Hastanesi Tibbi Genetik Klinigi

’Ankara Yildirim Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi

EKTOPIK PARATHORMON SALINIMINA BAGLI HIPERKALSEMI GELISEN RABDOMYOSARKOM
OLGUSUNUN TEDAVISINDE ZOLEDRONIK ASIT VE DENOSUMAB DENEYIMI

Fatih Kilci!, Ugur Demirsoy?, Jeremy Jones?, Filiz Mine Cizmecioglu-Jones?

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghigi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Gocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kocaeli
2Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghigi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi

Bilim Dali, Kocaeli

3Kocaeli Universitesi, Akademik Yazi Birimi

INFANTIL HIPOFOSFATAZYA OLGUSU
Selen Hiirmiizlii Kézler, Fatih Kilci, Filiz Mine Cizmecioglu
Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Endokrin Bilim Dali

COCUKLUK CAGINDA HiPERKALSEMININ NADiR BiR NEDENi: PARATIROID ADENOMU m
Havva Nur Peltek Kendirci!, Atakan Comba?, Giil Dogan3, Nurcan Coskun3

Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari ABD, Erol Olgok EAH, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Gorum
2Hitit Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk Sadhgi ve Hastaliklari ABD, Hitit Universitesi Erol Olgok EAH,

Cocuk Gastroenterolojisi Klinigi, Corum

3Hitit Universitesi Erol Olgok EAH, Gocuk Cerrahisi Klinigi, Corum

COCUKLUK CAGI HIPERKALSEMILERI; UC OLGU NEDENIiYLE
Kiibra Arslan?, Ayca Torel Ergiir?

1Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatri ABD, Ankara

2Ufuk Tip Fakiltesi Pediatrik Endokrinoloji BD,Ankara

HiIPERKALSEMININ NADiR BiR NEDENI; SUBKUTAN YAG NEKROZU
Semiha Bekfilavioglu, Aysel Yildiz Boyraz, Giilay Karagiizel
Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiltesi, Cocuk Endokrinolojisi B.D, Trabzon

Glukoz Metabolizma Bozukluklari

DIYABETIN GOZDEN KACABILECEK NADIR BIR NEDENi: LRBA EKSiKLiGI 137
Miige Atar'?, Matthew B Johnson3

1Sanliurfa Egitim ve Arastirma Hastanesi, Sanliurfa, Turkiye

2Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dal, Isparta, Tirkiye
3Institute of Biomedical and Clinical Science, University of Exeter Medical School, Exeter, U.K.
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WOLCOTT RALLISON Elif Eviz Giil Yesiltepe Mutlu?

SENDROMLU(WRS) 2 OLGU: Aydin Celikyurt? Ozlem Yilmaz3
Ozlem Unliigedik? | Cigdem Arikan*

WRS'DA DIYABET HER ZAMAN Sahin Avcr Sikrii Hatun
‘NEONATAL’ OLMAYABILIR.

Kog Universite Hastanesi Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet, *Kog Universite Hastanesi Cocuk Saghigi ve Hastaliklari, 3Kog Universite
Hastanesi Tibbi Genetik, “Kog Universite Hastanesi Cocuk Gastroenteroloji ve Hepatoloji

Giris:

Wolcott-Rallison sendromu (WRS; OMIM 226980), erken baslangicli, non-otoimm{in, insilin bagiml diabetes
mellitusa neden olan otozomal resesif kalitsal bir hastaliktir. Coklu epifiz displazisi, buytime geriligi, akut
karaciger yetmezligi, bobrek yetmezligi, ekzokrin pankreas yetersizligi, bilissel gerilik, nétropeni ve sik enfek-
siyonlar dider ayirt edici 6zellikleridir. WRS nadir goérilen bir genetik hastalik olmakla birlikte, akraba ebev-
eynlerinden dogan cocuklarda kalici erken baslangich diyabetin en yaygin nedeni olarak kabul edilmektedir.
Burada poliklinigimize diyabet izlemi icin basvuran, her ikisi de basvurudan 1 ay 6nce diyabet tanisi almis ve
tani aninda diyabet iliskili oto-antikorlari negatif olan 2 WRS olgusu sunulmustur.

Olgu 1:

14 ayhk Azerbaycan’da ikamet eden kiz hasta diyabete ek olarak tekrarlayan diaper dermatit ve diare
oykusu, ek gidaya gectikten sonra karin sisligi, yagh ve kot kokulu kaka yapma sikayeti de mevcuttu. Fizik
muayenesinde huzursuz, batini distand(, deri alti yag dokusu azalmisti. Tarti:6.6kg (SDS -4.43), boyu: 68cm
(SDS -2.82) idi. Laboratuvar testlerinde ALT 191U/L, AST 287U/L, Elastaz dizeyi <40 ug/g saptandi.
Olgunun Tim ekzom analizinde EIF2AK3 geninde olasi patojenik, heterozigot ¢.634-1G>T ve
€.3088-8_3088-3del degisimleri saptanmasi lizerine klinik ve molektler olarak WRS tanisi aldi.

Olgu 2:

Anne-babasi kuzen olan 4 yasinda diyabetli kiz hasta, ayni zamanda 1,5 yasindan beri bobrek yetmezligiyle
baska bir merkezde takip edilmekteydi. 2 yasindan beri bluylme geriligi mevcuttu. Soygecmisinde annenin
amcasinin torununda neonatal diyabet nedeniyle 6lim o6yklsl vardi. Boy: 92.9cm (-1.9 SDS), tarti: 14kg
(-0.98 SDS) idi. Genetik degerlendirmede, mendeliom analiziyle EIF2AK3 geninde homozigot varyant
saptandi.

Sonug:

WRS’da diyabetin ortaya cikis yasi genellikle yasamin ilk 6 ayi icinde olmakla beraber, nadiren 30 aya kadar
gecikebilir. Burada diyabet prezentasyonun geg gorildiigi 2 olgu sunulmustur. Non-otoimmiin diyabete eglik
eden karaciger, bobrek yetmezligi, iskelet tutulumu gibi bulgularin varliginda yas goz 6nlinde bulundurul-
maksizin WRS ayirici tanilar arasinda dederlendirilmelidir.
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NEONATAL DIYABETES Busra Giirpinar Tosun! | Serap Turan?

MELLITUS j:|_E PREZENTE Tuba Seven Menevse! Abdullah Bereket!
Sevgi Bilgi¢ Eltan? Sefa Barig?

OLAN LRBA EKSIKLIGI: Elisa De Franco’ Tulay Garan®
ABATACEPT DENEYIMI

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet BD, 2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Immunolojisi ve
Alerji Hastaliklari BD, 3The Institute of Biomedical and Clinical Science, University of Exeter Medical School, Exeter, UK

Giris:

Neonatal diabetes mellitus (NDM), yasamin ilk alti ayinda ortaya gikar ve godunlukla monogenik kalitilr.
Erken gocukluk ddneminde otoimmun diyabet ile iliskisi bilinen biallellik LRBA (Lipopolysaccharide-responsive
Beige-like Anchor) mutasyonlarinin NDM’ye neden oldudu go6sterilmistir. Otoimmin diyabette beta hiicre
harabiyetini yavaslattigina yonelik literatlirde kanitlari olan sitotoksik T lenfosit antijeni-4 (CTLA-4, abata-
cept) LRBA eksikliginde hedefe yonelik, umut verici bir tedavidir.

Olgu:

5.5 ayhk erkek, iki glin 6nce farkedilen politiri, emme isteginde artma, kusma, kilo kaybi, halsizlik, ates
yakinmasi ile acil servise basvurusunda adir diyabetik ketoasidoz (kan sekeri: 528 mg/dl, pH: 7.06, HCO3:
3.7 mmol/L, idrar keton:3+) tanisi aldi. Aralarinda 1.5 derece kuzen evliligi olan saglikli anne ve babadan
41+5 GH'da, 3200 gram (-1.6 SDS) adirliginda dogan hastanin basvuru tarihine kadar herhangi bir saglik
sorunu olmadigi 6grenildi. Soygecmisinde babaanne, annenin amcasi, halasi ve kuzeni ile babanin teyzesinde
ileri yas baslangicli diyabet oldugu 6grenildi. Muayenesinde agirhdi 7000 gram (-0.82 SDS), boyu 67 cm
(0.02 SDS), bas cevresi 43.5 cm (-0.03 SDS), karaciger kot alti palpabl idi. Basvuru tetkiklerinde; kan sekeri
528 mg/dl iken insilin: 4.2 mU/L, C-peptit: 0.4 ng/dl, HbAlc %7.7, fruktozamin: 476.75 umol/L, anti-GAD:
914.58 titre (<1/10 titre) kuvvetli pozitif sonuglandi. Tim batin ultrasonografisinde karaciger boyutunda hafif
artis disinda patolojik bulgu yoktu. Diski pankreatik elastaz normaldi. NDM icin hedefe yo6nelik yeni nesil
dizileme analizi sonucu LRBA geninde homozigot ¢.3396_3397del (p.N1132Kfs*8) tanimh patojenik varyant
saptandi. Cocuk Immunolojiye yoénlendirilen hastaya acile basvurusundan 1.5 ay sonra iv abatacept tedavisi
baslandi ve 8 aylik tedavi sonrasi instilin dozlarinda anlamli degisiklik izlenmedi (gtinde iki doz, 0.5-0.7 IU/k-
g/gln insilin glargine). Tedaviden 6 ay sonra calisilan HbA1lc %6.8 sonuglandi.

Sonug:
NDM ile basvuran hastalarda monojenik otoimmunitenin hizli genetik teshisi, klinik yénetime yén vermekte
ve hedefe yodnelik tedavi segeneklerine imkan tanimaktadir. LRBA eksikliginde abatacept gibi immun-
moddulator ajanlarin erken donemde kullaniimasi hastaligin ve diyabetin kontrol altina alinmasina katki
saglayabilir.
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DEND’in ESLIK ETMEDIGI e
. - ae . Elif Izci Gulli Leyla Akin
SULFONILURE CEVAPSIZ YENI Giilden Yildirnm Usta| Murat Aydin

TANIMLANMIS KCNJ11 MUTASYONU [Belii-a

Gizem Ozcan

OLAN NEONATAL DM OLGUSU

Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji

Giris:

Neonatal Diyabet (NDM) yenidoganda goérilen hipergliseminin nadir bir nedenidir. Etkilenen genlere gore
hastaligin seyri dediskenlik géstermekte, gegici veya kalict NDM’e yol agmaktadir. KCNJ11 mutasyonlari hem
kalici hem de gecici NDM'e sebep olabilir. ATP iliskili K kanallarinin beyinde de bulunmasi nedeniyle, KCNJ11
mutasyonlarinin dzellikle kalici formlarinda, gelisimsel gerilik ve ndbetler eslik edebilmektedir. Bu durum
DEND sendromu olarak isimlendirilmektedir ve sllfonillire tedavisine yanit verme ihtimalleri daha azdir ve
yuksek doz sulfonliire tedavisine gereksinim gosterebilmektedir.

Olgu:

On bir aylik kiz gocuk gok su icme, gok idrara gikma, sik nefes alma yakinmalari ile basvurdu. pH:7,05;
pC02:10,2; HCO3:6,1; BE:-25,7; glukoz493mg/dl; dlzeltilmis Na:144mEq/L; K:4,4mEq/L; idrar ketonu
>80mg/dl olmasi lizerine diyabetik ketoasidoz tanisi konuldu. DEND sendromu acisidan eslik eden gelisimsel
bir geriligi ve nérolojik bulgusu yoktu. Insilin<2uU/ml, C-peptit:0,208ng/ml Anti GAD ve ICA negatif
saptandi. Neonatal diyabet acisidan genetik calismasi yapildi, NM 000525.4:(KCNJ11): ¢c.1029 1030delCT
novel mutasyonu saptandi. Glibenklamid 0,2mg/kg/gin olarak iki dozda baslandi. Bazal insilin dozu %50
azaltildi. Glibenklamid 2,5mg/kg/gun doért doza kadar gikildi. Glibenklamid éncesi bakilan C-peptid dizeyi<
0,1ng/ml iken; 2 hafta sonra bakilan C-peptid diizeyinde de bir degisiklik olmadi. Tedavisi 6ncesi ve sonrasi
3 haftalik verileri karsilastirildiginda ortalama sensoér glukozu ve tahmini HbA1lc dederlerinin arttigr goralda.
Sulfonillre tedavisine yanitsiz olarak degerlendirildi.

Sonug:
DEND sendromu bulgulari tasimamasi ve gorece erken ve ylksek doz tedavi baslanmasina ragmen, silfo-
niliire tedavisine yanitsiz olmasi, yeni tanimlanmis KCNJ11 mutasyonu ile iliskili olabilecedini akla getirmistir.
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MC4R’'NIN DAHA ONCE BILDIRILMEMIS flknur Arslanoglut
BIR MUTASYONU MODY DIYABET Fatma Yavuzyilmaz!

Recep Er6z?

NEDENI OLABILIR MI?

Diizce Univeristesi Tip Fakultesi, Cocuk Saghigi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Diizce
2Diizce Universitesi Tibbi Genetik Anabilim Dali, Diizce

Giris:

Tip 1 diyabet cocukluk caginda gorilen en yaygin diyabet formudur. Son yillarda yasam tarzina bagh olarak
tip2 diyabet, molekiler genetik taninin gelisme gostermesi ile MODY diyabetin ¢ocukluk cagi diyabetindeki
orani artmistir. Bazi olgular klinik olarak MODY diyabeti taklit etse de her zaman MODY tanisini koymak
muimkin olmamaktadir. Burada MODY klinigi olup MODY panelinde mutasyon saptanmayan, WES ile beklen-
meyen bir gende yeni bir mutasyon saptanan bir olgu paylasilacaktir.

Olgu:

9 yasinda erkek olgu 19.03.2019 tarihinde ¢ok su icme ve kilo kaybi sikayeti ile bagvurdugu dis merkezde
HbA1lc yuksekligi (%10.8) saptanarak tarafimiza yonlendirildi. Hastanemiz ve dis merkezde bakilan aglik
glukoz degerleri (149-103-127-125 mg/dl) ihmh ylksek ve keton negatif olmasina karsin 360 mg/dl’yi bulan
tokluk kan sekeri yiiksekligi nedeniyle én planda HNF1A MODY distiniildi. Ilk bagvuruda sulfoniliire baslandi.
Izlemi sirasinda sonuclanan insiilin otoantikorlari negatif saptandi. Yalnizca sulfoniliire tedavisi ile HbAlc
stirekli %7 nin altinda seyretti. Calisilan MODY panellerinde mutasyon saptanmamasi Uzerine WES istendi.
MC4R geninde heterozigot c791A.>G/pHis.264Arg mutasyonu saptandi. MC4R geninde tespit edilen degisim
daha 6nce literatlrde bildirilmemis olmakla beraber SIFT, PolyPhen in siliko parametrelerine gére hasarlayici
etkisi oldugu bildirilmistir.

Aile bireylerinden istenen segregasyon analizleri heniliz sonuglanmamistir.

Sonug:
Olgunun diyabetinin ilging klinik seyri ve tanimlanan mutasyonun mevcut diyabeti aciklayip aciklayamadiginin
tartisiilmasi amaciyla paylasildi.
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ABCCS8 GENINDE YENI P.SER1389PRO Jii¥ L : :
) Giilin Karacan Kiigiikali!|Meliksah Keskin!
MUTASYONU OLAN KONJENITAL Senay Savas Erdeve! Zehra Aycan*

HiPERINSULINEMiK HiPOGLISEMiLI ERACUEZELElS Semra Cetinkaya'

e . Elvan Bayramoglu?
OLGUDA UZUN DONEM IZLEM

1Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari, Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Cocuk Endokrinoloji
Klinigi, Ankara 2Saglik Bilimleri Unversitesi, Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gocuk Endokrinoloji Klinigi, Diyarbakir *TC Saglik Bakanlgi,
Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Bolimi, Istanbul “Ankara Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

Giris:

Konjenital hiperinsulinizm (KH), insalin asiri salinimina bagl hipoglisemi ile karakterize hastaliktir.Hipoglisemi
yOnetimi, nérogelisimsel hasarin dnlenmesi agisindan énemlidir.Genetik inceleme tedavi yanitini 6ngérmede
yararhdir. Otozomal resesif(OR) olgular genellikle diazoksit yanitsiz iken, otozomal dominant (OD) olgularda
yanit degiskendir.Burada OD heterozigot mutasyonlu, diazoksit yanitsiz olmasi beklenmesine ragmen, kismi
yanit alinan bir olgu uzun dénem izlem, genotip fenotip iliskisi agisindan sunulacaktir.

Olgu:

Yenidogan déneminde hiperinsilinemik hipoglisemi tanisi alan ve diazoksit tedavisine yetersiz yanit alinan ve
tedavisine hidroklorotiyazid ve oktreotid eklenen olguda; ABCC8 geninde OD yeni p.Ser1389Pro
(c.4162T>C) heterozigot mutasyonu saptandi (Exeter Klinik Laboratuvari). Bu mutasyonun p.Ser1389Tyr
varyantina benzemesi nedeni ile diazoksit yanitsiz olacagi éngorilerek, olgumuz bir ve iki yaslarinda iken;
diazoksit tedavisinin kesilmesi denendi, ancak kesilemedi (Diazoksit 7,5mg/kg/gin, hidroklorotiyazid
7,5mg/kg/gun, oktreotid 25 pg/kg/g). Olgumuz (g yasinda iken; aldigi oktreotid tedavisi, oktreotid kiimulatif
dozu (15mg/ay) hesaplanarak, uzun etkili depo oktreotide (LAR) dedistirildi. Bu ilag degisikliginden sonra
hiperglisemi gortilerek, diazoksit ve hidroklorotiyazid tedavi dozlar azaltilarak kesildi. Son kontrollinde bes
yasinda olan ve norogelisimsel sorunu olmayan olgumuz, antropometrik dederleri normal olarak, 7,5 mg/ay
LAR tedavisi ile sorunsuz izlenmektedir.

Sonug:

Olgumuzda daha 6nce tanimlanmis p.Ser1389Tyr varyantina benzer p.Ser1389Pro heterozigot yeni mutas-
yon saptanmis olup, literatlirdeki benzer vakalara gére diazoksit yanitsiz olmasi beklenirken; kismi yanitl
oldudu, izleminde ise; yasi buytdikce ve LAR tedavisine gegilmesi ile diazoksit ihtiyacinin kalmadigi gozlendi.
Mevcut genotip-fenotip iliskisinin diazoksite yaniti bozulmus olan KATP kanal kompleksinin rezidi aktivitesine
badh olabilecedi, erken yaslarda inslilin sekresyonunda artis-ileri yaslarda ise azalma ile iliskili olabilecedi,
LAR tedavisi ile KATP kanali (zerinde bilinmeyen bir etki mekanizmasi ile iligkili olabilecegi 6ngorildi. Bu
olgularin uzun dénem klinik izlemlerinin; genotip-fenotip iliskisi ve fizyopatolojik slireclerin aydinlatiimasinda
onemli oldugu disinalda.
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HIPERINSULINEMIK HIPOGLISEMI
Zeynep Siklar? Aysegul Ceran?

VE NOROBLASTOM BiRLIKTELIGI: Gizem Senyazart| Zehra Aycan?

NADIR BIRLIKTELIK PDESB Sarah Flanagan2 | Elif Ozsu?
v - - - Emel Cabi Unal3 Merih Berberoglu?
MUTASYONUNA BAGLI OLABILIR MI?

!Ankara Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali *Instute of Biomedical and Clinical Science, University of Exeter
Medical School, Exeter, UK 3Ankara Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Onkoloji Bilim Dal

Giris:

Hiperinsilinemik hipoglisemi(HH) pankreas B hicrelerinden glukoz konsantrasyonuna uygunsuz instlin
sekresyonunun oldugu; klinik ve genetik olarak heterojen bir bozukluktur. Kalici HH'li olgularin bir kisminda
genetik etyoloji aydinlatilamamistinN6roblastom ve HH hipoglisemi birlikteligi giinimiize kadar sadece 4
olguda tanimlanan, etyolojisi bilinmeyen bir formudur.

Olgu:

Yedi aylik erkek olgu, hipoglisemilerinin olmasi ve batinda kitle nedeniyle basvurdu. Miadinda 3600 gr dogan
olgunun fizik muayenesinde somatik gelisimi normal olup, karin sag lateralinde ele gelen kitle disinda sistem
muayeneleri olagandi. Laboratuvar tetkiklerinde tekrarlayan hipoglisemileri olan hastanin kan glukozu
36mg/dl iken insdlin: 18,9 mIU/ml, c-peptit: 3,07ng/ml, keton: 0,1mmol/I, kortizol: 5,9mg/dl, ACTH:
36,3pg/ml, BH: 2,04ng/ml, vanilmandelik asit: 208mg/g (0-27 ), NSE: 86mcg/L(0-16,5) bulundu.
Gorlntllemesinde sag slrrenal lojda 7,5x6,5x6,5cm solid kitle saptandi. HH tanisiyla 10mg/kg/g diazoksit
baslandi ve hipoglisemisi kontrol altina alindi.Kitleye yonelik eksizyon yapilan olguda patoloji az diferansiye
noroblastom ile uyumlu bulundu. HH bulgulari postoperatif dénemde devam eden olguda bilinen HH yapan
genlerde mutasyon saptanmamasi Uzerine tim ekzom sekanslamasi yapildi. PDES8P geninde mutasyon
saptandi. Tumor dokusundaki genetik analizi stirmektedir.

Tartisma ve Sonug:

PDE8B geni, cAMP sinyal yolaginda rol alan; pankreas, adrenal bez, tiroid, prostat, testis, kalp, bobrek ve
overde eksprese edilen bir gendir. Inaktive edici mutasyonlarinda cAMP artisi ile adacik hiicrelerinden insiilin
salgisini artirdidi ve adrenokortikal tiimor etyolojisinde rol oynadigi bildirilmekle beraber néroblastom ve HH
birlikteligi olan olgularda bugtine kadar tanimlanmamistir.Cok nadir gorilen néroblastoma ve HH birlikteligi
farkinda olunmasi gereken bir sorun olup PDE8B genindeki mutasyonlara bagli gelisebilir. PDESB geni HH'ye
neden yeni bir aday gen olabilir ve ileri degerlendirmelere gereksinim vardir.
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COCUKLUK CAéINDA Zeynep Donbaloglu® Ebru Barsal Cetiner?
HIPOGLISEMININ NADIR Aynur Bedel' Berna Singin’

Gungor Karaguzel? Hale Tuhant

BIR NEDENI: SPORADIK Mete Akin? Mesut Parlak’
INSULINOMA Mustafa Tekinalp Gelen*

1Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi, Antalya *Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Akdeniz Unive_rsitesi Tip
Fakdiltesi, Antalya 3*Gastroenteroloji Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiltesi, Antalya “Patoloji Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi
Tip Fakdltesi, Antalya

Giris:
insiilinoma, hiperinsiilinizm nedeniyle ketotik olmayan hipoglisemiye neden olan pankreas néroendokrin
timaoradiar. Cocuklarda nadiren goralir.

Olgu:

On dért yasinda erkek olgu, hipoglisemi etyolojisi arastiriimasi icin tarafimiza yénlendirildi. Oykisiinden,
bacaklarda son iki glinde alacali gériiniim olmasi nedeniyle kalp damar cerrahisi bolimine basvurdudu,
muayene esnasinda sinirlilik ve biling degisikligi olmasi Gzerine bakilan parmak ucu kan sekerinin 41 mg/dI
Olculdtgu ve tetkiklerinde damarsal patoloji saptanmadigi 6grenildi. Daha 6nce bilinen bir hastaligi ve ilag
kullanim 6yklst olmayan olgunun, son birkac haftada davranis dedisikligi ve sinirlilik sikayetleri mevcuttu.
Oz ve soy gecmiste dzellik yoktu. Fizik muayenesinde boyu 180 cm (SDS: 1,63), agirhgi 55 kg (SDS: -0,3)
ve vicut kitle indeksi 16,9 (SDS: -1,48) ve diger sistem bulgulari normaldi. Laboratuvar tetkiklerinde; hipo-
glisemi aninda (kan glukozu 49 mg/dl), idrar ketonu negatif, insilin 8,56 uU/ml, c-peptit 0,77 ng/ml, kortizol
16,6 ug/dl biyime hormonu 13 ng/ml’ydi. Tiroid hormon ve diger biyokimyasal testler normaldi. Hiper-
instlinemik hipoglisemi duslntlen hastanin Ultrasonografide, pankreas bas ve gdvde kisminda dadinik
yerlesimli cok sayida distrofik noktasal kalsifikasyonlar gortldi. Bilgisayarh tomografide pankreas govde ve
kuyruk kesiminde timorle uyumlu lezyon saptandi. Endoskopik ultrasonografi uygulanan hastada pankreas
govde ve kuyrugunda olmak Uzere iki odakta izo-hipoekoik, dizglin sinirl, yuvarlak sekilli néroendokrin
timorle uyumlu lezyon gorildid. Cocuk cerrahisi operasyonun ile pankreas kuyruk kesimden 20x10 mm
boyutunda, govde kesiminden 8x5 mm boyutunda iki adet kitle diseke edildi ve patolojik incelemede néroen-
dokrin timor tanisi kesinlestirildi.

Sonug:

Noéroglikopenik ve otonom sinir sistemi semptomlariyla basvuran olgular hipoglisemi agisindan dederlendiril-
meli ve ayirici tanida nadir de olsa insulinoma duistntlmelidir.
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DIYABETIK KETOASIDOZU OLAN HASTADA
LIPOPROTEIN LIPAZ GENI MUTASYONUNUN Betiil Ersoy

Duygu Diizcan Kilimci

ARTTIRDIGI HIPERTRIGLISERIDEMIYE
BAGLI AKUT PANKREATIT

Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali

Giris:

Diyabetik ketoasidoz (DKA), ciddi hipertrigliseridemi ve akut pankreatit birlikteligi cocuklarda cok nadir
gorulmektedir. Biz burada Tip 1 Diyabetes Mellitus (T1DM) tanisiyla takip edilen diyabetik ketoasidoz klinigi
ile basvuran, hipertrigliseridemiye bagl akut pankreatit gelisen bir olguyu sunduk.

Olgu:

Dokuz aydir T1IDM tanisiyla takip edilen 10 yasinda kiz hasta, 2-3 gtindir olan karin agrisi, bulanti, kusma,
hizli nefes alip verme sikayetleriyle acil servisimize basvurdu. Hasta, uykuya egilimliydi. Kussmaul solunumu
mevcuttu, oral mukoza kuru, batin Ust kadranlarinda hassasiyeti mevcuttu. Hastanin g aydir insulin dozlarini
diizenli yapmadigi 6grenildi. Kan sekeri 450 mg/dl, kan gazinda pH: 6,8, HCOs: 4,6 meg/It, pC0O,:19,6 mmHg
ve HbA1c’si %15,5 idi. Hastaya intravendz sivi ve insllin inflizyonu baslandi. Hastanin serumu lipemik oldugu
icin biyokimyasal analizleri dederlendirilemedi. Karin agrisi sikayeti olan hastada amilaz:434 U/I, lipaz:269
U/l bulundu, takibinde amilaz 1877 U/L, lipaz 1581 U/L'ye yukseldi. Trigliserid dizeyi 1733 mg/dl saptanan
hastada hipertrigliseridemiye bagli akut pankreatit disindldi. Yatisinin 2.giiniinde serum kreatinini 1,24
mg/dl’ye, ardindan 2,5 mg/dl'ye ylkseldi. Yatisinin 6. gliniinde hastanin amilaz, lipaz ve trigliserid dlizeyleri
normal dederlere ulasti. Bobrek fonksiyon testleri 18. glinde dlizeldi. Hastanin lipopratein lipaz (LPL) geninde
heterozigot p.N318S (c.953A>G) mutasyonu saptandi. Kan sekeri regilasyonu saglandiktan sonra trigliserid
dizeyi 167 mg/dl olan hasta taburcu edildi.

Sonug:

Hipertrigliseridemiye bagh akut pankreatit eriskinlerde DKA vakalarinin %4’iinde saptanirken, cocuklarda
bildirilen 10 vaka vardir. Ciddi hipertrigliseridemide patogenez sadece insiilin eksikligi ile agiklanamayabilir.
Altta yatan genetik predispozisyon, ¢zellikle 8. kromozomdaki LPL kodlayan gendeki mutasyonlar bu durumu
siddetlendirebilir. Kliclk yasta bile olsa kot kontrolli diyabetlilerde, diyabetik ketoasidozla birlikte hipertri-
gliseridemi ve buna bagli akut pankreatit gelisebilir. Bu durum LPL gen mutasyonu ile ilgili olabilir.
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TIP 1 DIYABETES MELLITUS KLINIGINDE [FYSRFysees Ayhan Abaci:
BASVURAN, IZLEMDE GELISEN EK Kashyap A. Patel> |Ece Bober*

TABLOLARDAN SONRA ALTTA Gizem Yildiz? Meral Torun Bayram?

Ozlem Tifekgi* Sebnem Yilmaz*

MONOGENIK BIR OTOINFLAMATUVAR  [GUCRGIEghiNG eI EuiE
HASTALIK OLDUGU SAPTANAN OLGU [brahim Mert Erbas®

!Cocuk Endokrinolojisi BD, 3*Cocuk Nefrolojisi BD, “Cocuk Hematolqjisi ve Onkolojisi BD, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Izmir
2Institute of Biomedical and Clinical Science, University of Exeter, Ingiltere

Giris:

SLC29A3 genindeki patojenik varyantlar, H sendromu dahil olmak Uzere farkli isimlerle anilan, siklik sirasina
gore cilt bulgulari, hepatomegali, boy kisaligi, hipogonadizm ve diyabet gibi 6zelliklere sahip otoinflamatuvar
bir hastalida yol acar. Burada, tip 1 diyabet takibi icin basvuran, izlemde renal ve hematolojik patolojiler
gelismesiyle H sendromu tanisi alan bir olgu sunulmustur.

Olgu:

Alti yasinda erkek olgunun basvurudan doért ay énce ok su igip idrara gikma ve gece idrar kagirma sikay-
etleriyle bakilan serum glukozu 231 mg/dL, glukozulri, ketondri, HbAlc %?12,5, anti-insulin antikoru 12,5
(N:<8,2), anti adacik ve anti-GAD antikorlarin negatif bulundugu, takipte 0,8-1 G/kg/gtn dozunda insulin
kullandigi, 6zgegmisinde ek 6zellik olmadigi 6grenildi. Ebeveynleri arasinda akrabalik yoktu. Fizik muayene-
sinde adirlik 21 kg (0,21 SDS), boy 124 cm (0,1 SDS), genital gelisim prepubertal ve sistemik muayenesi
normal idi. Laboratuvar incelemelerinde, HbAlc %8,5, anti-doku transglutaminaz antikoru negatif,
karaciger-bébrek-tiroit fonksiyon testleri normal saptandi. izlemin 18. ayinda gelisen Henoch-Shoenlein
purpurasinin ardindan direngli proteinlri ve hipertansiyon nedeniyle yapilan bdbrek biyopsisi IgA nefriti
olarak sonuglandi ve prednizolon baslandi. Bir sene sonrasinda akut baslangigli agir ve direncgli anemi nedeni-
yle yapilan kemik iligi aspirasyonu sonucu saf eritroid aplazi tanisi konuldu. Dizenli eritrosit transflizyonu
ihtiyaci olan olgu prednizolon ve intravendz imminglobllin tedavilerinden fayda gérmedi. Herhangi bir
nedene baglanamayan tekrarlayan ates ataklar oldu. Akut faz reaktanlar ytksek seyretti. Tip 1 diyabet ile
uyumlu olmayan bu seyir nedeniyle yapilan genetik panel analizinde SLC29A3 geninde trans yerlesimli,
bilesik heterozigot varyant saptandi: c.1157G>A (bildirilmis) ve c.890dupC (yeni). Ebeveynleri tasiyici idi.

Sonug:
Sistemik ek hastalik bulgularinin eslik ettigi atipik seyirli olgularda 6zel diyabet tipleri arastirilmalidir.
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TIP 1 DIYABETES MELLITUSUN . o | )
. - - - - - urce Orman? Ali Fettah?
TETIKLEDIGI HEMOLITIK ANEMI: [usaipatmype N;Z G-L-,Teray Lafcr

GLUKOZ-6-FOSFAT Nergis Oner? Senay Savas Erdevet

DEHIDROGENAZ EKSIKLiGi Meltem Akgaboy”

1Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari E§itim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokri-
noloji Klinigi, Ankara 2Saghk Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Cocuk Hematoloji Bélimi, Ankara 3Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghg: ve Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Genel Pediatri Bélimii, Ankara “Saglk Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi
ve Hastaliklar

Giris:

Glukoz-6-fosfat-dehidrogenaz (G6PD) tiim dokularda eksprese olan, oksidan stres kapasitesi igin gerekli sito-
plazmik bir enzimdir. GGPD NADPH Ureterek eritrositleri oksidatif hasara karsi korur. Yeni tani diyabetlerde
G6PD eksikligine bagli hemoliz cok nadir bildirilmistir. Burada G6PD eksikligine bagh hemolitik anemi
gelistiren yeni tani Tip 1 diyabetli bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

Politri-polidipsi sikayeti olan 4 yasinda erkek hasta kan sekerinin 750 mg/dl saptanmasi Uzerine tarafimiza
yonlendirildi. Boy:105 cm(-0.18 sds), vicut agirhgi: 13 kg(-2.29 sds) olup takipneik ve halsizdi. Laboratuvar
incelemesinde Hb:13,1 g/dl, I6kosit:6310/mm3, trombosit:341,000/mm3, glukoz:750 mg/dl, BUN:15
mg/dl, kreatinin:0,76 mg/dl, Na:126 meq/l, K:4,55 meq/l, HbA1c:%15,3, insilin:2,2 mIU/ml, C peptid:0,3
ng/ml, idrar ketonu pozitif, pH:7,29, HCO3:12,4 mmol/l olan hasta diyabetik ketoasidoz tanisi ile yatirldi.
Adacik ve GAD otoantikoru pozitif saptandi. Yatisinin 10. glininde 0,96 G/kg/gin subkutan instlin tedavisi
alirken hipoglisemisine eslik eden tasikardisi oldu ve hipoglisemisi dizeldikten sonra tasikardisinin devam
etmesi Uzerine hasta tetkik edildi. Hb:8,3 g/dl, MCV:92,8, RDW:72, RBC:3,06x10%/L, Hct:28,4, trombos-
it:639,000/mm3, I6kosit:13,170/mm3 idi. Periferik yaymada anizositoz ve normoblastlar gortldi. Retikllosi-
tozu (%10) vardi. Bu tetkikler ile hemolitik anemi distnuldt. G6PD dizeyi 0,56 U/grHb ile disik saptandi.
Genetik incelemesinde G6PD geninde c.653C>T (p.S218F) hemizigot mutasyon bulundu. izleminde Hb 7 g/dl
olan hastaya eritrosit siispansiyonu verildi, hemoglobin diizeyi normale ylkseldi. Kan sekeri regllasyonu
saglanan hasta 6neriler ile taburcu edildi.

Sonug:

G6PD eksikligi olan vakalarda Tip 1 diyabet hemolize yol agabilir. Tip 1 diyabette hem hiperglisemi hem hipo-
glisemi hemoliz olusumunda sorumlu tutulmustur. Tip 1 diyabet tanisi aldigi donemde gelisen hemoliz ile
G6PD eksikligi tanisi alan olguda olasi mekanizmalar tartisilacaktir.
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PLIN1 GENINDE HOMOZIGOT VARYANT

Heves Kirmizibekmez?!

SAPTANAN PARSIYEL LIPODISTROFI Azlem Akgiin Dodan?

OLGUSU: LIPODISTROFININ NEDENI Mi? ;;-:nj'ak &ifgjnfarglnl
KLINIK ONEMI BELIRSIZ VARYANT MI?

1SBU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi, Istanbul 25BU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk
Genetik Hastaliklari, Istanbul

Giris:

PLIN1 genindeki varyantlar nadir goérilen otozomal dominant ailevi parsiyel lipodistrofiye neden olmaktadir.

Olgu:

6 yasinda kiz, boy kisalidi nedeniyle getirildi. Aralarinda birinci derece kuzen evliligi olan anne babanin ilk
cocugu olarak, 40. gestasyon haftasinda 2850 gr olarak dogmus. Gegirdigi onemli bir hastalik, travma, cerra-
hi, ilag kullanim 6ykisi yok. Mental-motor gelisimi yasina uygun. Bilinen ailevi hastalik yok. Boy: 103 cm
(-2,56 SDS), vucut agirhidi: 15 kg (-2,24 SDS), VKI: 14,1 (-0,94 SDS), Hedef boy: 154 cm (-1,55 SDS) ve
puberte Evre-1 idi. Fizik muayenede yalnizca yanaklarda gézlenen belirgin yag dokusu azalmasi mevcuttu.
Hastanin eski fotograflari incelendijinde bebeklikte normal goriinimde iken yanaklardaki cukur goriinim
giderek artmisti. Govde, gluteal bolge ve ekstremitelerde yad dagilimi normal gorinimdeydi. Hasta hedef
boyundan 1 SDS daha kisa olmakla birlikte 3 yillik bliylime izleminde blytme hizi normaldi. Laboratuvar
tetkiklerinde glukoz, insdlin, lipid profili normaldi.

Hasta boy kisaligi, ince yuz ve yanaklarda yag dokusu kaybi nedeniyle Silver-Russell Sendromu ve lipodistrofi
acisindan incelendi. PLIN1 geni 6. ekzonda daha 6nce veri taviibanlarinda bildirilmemis homozigot varyant
saptandi. Varyantin patojenitesine karar verebilmek icin anne, baba ve saglikli kardesten yapilan analizlerde
ayni varyant heterozigot olarak saptandi. Aile bireylerinde lipodistrofiye ait klinik veya metabolik bulgu yoktu.

Sonug:

Bilindigi kadariyla otozomal dominant kalitim ile ailevi parsiyel lipodistrofiye neden olan PLIN1 gen varyas-
yonu, ailenin heterozigot olarak saptanan bireylerinde hicbir klinik bulgu yokken, homozigot olarak saptanan
hastamizda yanaklarda ilerleyici lipodistrofinin nedeni olabilir miydi? Nadir goérilen ve molekller tanisi
tartismali olan bir olgu oldugu icin paylasiimistir.
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Servan Ozalkak
Meliha Demiral
Edip Unal

Funda Feryal Tas
Mehmet Nuri Ozbek

KONJENITAL JENERALIZE LIPODISTROFI
OLGUSUNDA METRELEPTIN TEDAVISININ

ERKEN DONEM SONUGLARI

SBU Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi

Giris:

Konjenital jeneralize lipodistrofi(CGL)neredeyse tamamen vicut yadi eksikligiyle karakterize, otozomal resesif
gecisli bir hastalikti. AGPAT2, BSCL2, CAV1, PTRF genlerindeki mutasyonlar sirasiyla CGL tip1, tip2, tip3, tip4'e
neden olmaktadir. Klinik olarak insilin direnci, diyabet, hipertrigliseridemi, polikistikover sendromu, nonalkolik
yaglikaraciger hastalidi, proteiniiri, kardiyomiyopati tablolarina yol acabilir. Tedavide trigliserit disdrici diyet,
metformin ve gerektiginde insilin kullanilmakta ancak bu tedavilerle kismi diizelmeler saglanabilmektedir. Son
yillarda rekombinant leptin analogu olan metreleptin, jeneralize lipodistrofili hastalarinda leptin eksikliginin komp-
likasyonlarini tedavi etmek icin, diyete ek olarak onaylanmistir. Metreleptin, kilo alimina yol acan hiperfajiyi azal-
tarak metabolik bozukluklarin diizelmesini saglar. Burada BSCL2 gen mutasyonuna sahip BerardinelliSeip
sendromlu olguda metreleptin tedavisinin erken dénem sonuglari bildirildi.

Olgu:

Sekiz aylk erkek hasta tim viicutta killanma nedeni ile basvurdu.Fizik Muayenede Agirlik 9kg (0,09sds), Boy
73,8cm (0,92sds), VKI:16,52kg/m? (-0,64sds), TA:80/50mm Hg olarak él¢iildi. Ekstremiteler, bel ve kalcalarda
belirgin hipertrikozis mevcut. Ozellikle kollarda belirgin olan kasl gériinim ve tim viicutta azalmis cilt alti yag
dokusu izlendi. Karin siskin, karaciger 5-6 cm, dalak 3-4 cm ele geliyor ve umblikal herni mevcuttu. Testis boyut-
lart 2/2ml, pubik-aksiller killanma Tanner evrel, gerdirilmis penil uzunluk 6cm idi. Basvuruve izlem laboratuvar,
antropometri ve aldigi tedaviler tabloda verilmistir. Bu bulgularla CGL distnilen hastaya yapilan genetik analizde
BSCL2 geninde homoziot mutasyon saptanarak Berardinelli Seip sendromu tanisi konuldu.

Hiperfaji, diyet uyumsuzlugu olan olgunun izleminde trigliserit, insilin, HbA1lc diizeylerinde yiikselme ve hepatos-
plenomegalide artis olmasi nedeniyle diyet-egzersiz tedavilerine ilave olarak metformin baslandi. Ancak diyet-ilag
uyumsuzlugu olan olgunun VKi’'nde azalma olmasina ragmen hipertrigliseridemi-insiilin direnci devam etti.
Hepatosplenomegalide dizelme gbzlenmedi. Hasta 5,6 yasindayken 0,06mg/kg/giin dozunda metreleptin tedavi-

Tablo si baglandi. Metreleptin teda-
Metreleptin | Metreleptin | Metreleptin | Metreleptin | Metreleptin ViSi_nin 3. ayinda hiperfaji ve
Tani |6ncesi 21.ay | 6ncesi 9.ay | 6ncesi 4.ay tedavi tedavisinin | \/KI'de gerileme olan olgunun
baslangici 3.ayl - P ..
- trigliserit, insdlin, HbAlc da-
Yas (desimal) 0,75 3,8 4,8 5,3 5,6 5,9 . I
zeyleri belirgin azalirken ALT-
Boy sds 0,92 2,42 2,88 3,04 3,2 3.1 AST normal diizeylere déndd.
Vki sds 0,64 2,75 2,52 2,4 2,3 1,63 Karaciger-dalak boyutlar aza-
Aglik glukoz (mg/dl) | 95 92,5 84,8 68 78 78 lan olgunun karin siskinligi
Aglik insiilin (miu/ml)| 36,5 54,2 65 151 27,6 2,42 azaldu.
HbA1c (%) 6,2 6,7 6,7 5,6 .
Trigliserit (mg/dl) 197 142 101 114,9 38,3 B|Idt|g|;11li_kafla£|ylg _ULkeT'Zde
metraleptin tedavisi baslanan
T. kolesterol (mg/dl) | 162 119 131 136 129 131 P 3
Sl en geng hastaolan olgumuzda
(mg/dh 104 68 85 81 /6 69 3 ay gibi kisa bir siire yaklasik
HDL(mg/d) 7 21,3 25 4 33 50,2 Syildir elde edilemeyen diizel-
ALT (U/L) 309 257 380 747 482 45,4 meler elde edilmistir. Bu teda-
AST (U/L) 267 147 254 342 306 33,6 vinin erken dénemde bagslan-
KC boyutu (mm) 101 137 195 185 170 mas! birgok komplikasyonun
Dalak boyutu(mm) 70 124 130 142 134 gellglmlnl engelleyecek ve nor-
Kemik yast (yi) 85 mal bir yasam sansi taniya-
, , caktir.
Ekokardiyografi Normal Normal
Tedavi Diyet Diyet, Diyet, Diyet, Diyet, Diyet,
egzersiz, egzersiz, egzersiz egzersiz, egzersiz,
Metformin Metformin Metreleptin | Metreleptin
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DONOHUE SENDROMU/LEPRECHAUNISM : YNy
NADIR GORULEN BiIR INSULUN Secil Gakir Giindogan

Pinar Kocaay

REZISTANS SENDROMU Mehmet Boyraz

Ankara Sehir Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

Yirmi yasindaki annenin 1. Derece kuzeni ile olan evliliginden ikinci gebeliginin birinci canli dogumu olarak 37.
haftada C/S ile 2260 gr ( <3p ) dogan erkek hastanin sarilik nedeni ile yatis sonrasi bakilan biyokimya kon-
trolinde glukoz: 479 mg/dL olmasiyla neonatal diabet 6n tanisiyla ileri tetkik igin tarafimiza danisiimisti. Fizik
muayenede adirhdi 2380 gr (<3p), 2/6 sistolik Gftirim, cilt alti yag dokusunda incelme, antevert burun
delikleri, buyuk kulaklar, canh bakis, belirgin meme baslari, mikrognati, tim vicutta hipertrikozis saptandi.

Kontrol glukoz 176 mg/dL, insiilin: 1800 mU/L, c-peptid >30pg/L, HbAlc %7.5 bulundu. Kan sekeri takipler-
inde tokluk hiperglisemileri(>250mg/dL) ve ekokardiyogafisinde PFO ve sol ventrikllde konsantrik hipertrofi
tespit edildi. Mevcut klinik ve laboratuvar bulgularla, hastada Donohue Sendromu 6n tanisi distnlldi. INSR
gen paneli ve karyotip analizi gdnderildi. Takibinde tokluk sekerlerinin tedricen artarak 300 mg /dL UGzerine
cikmasiyla metformin tedavisi (30 mg/kg/gliin-2 doz) baslandi.

Tedavinin 3. glintinde ks degderleri 200 mg /dL altina inmeye basladi, metformin dozu 10 mg/kg/glne azal-
tildi. Aralikh aghk hipoglisemileri (ks<50mg /dL) olmaya baslamasi ile beslenmesi 2 saatte bir seklinde dizen-
lendi. Beslenme dlizenlenmesi sonrasinda ks dederi 90-180 mg /dL arasinda seyretmesiyle tedavi kesildi.
Kan sekerleri stabil seyreden ve 500 gr tarti alimi olan hasta taburcu edildi.

Donohue Sendromu sikligi milyonda bir dogumda gériilen otozomal resesif gegisli nadir bir hastaliktir. Tanisi
klinik-laboratuvar tetkiklerinin birarada disuntlmesinin ardindan instlin genindeki mutasyonlarin gésterilm-
esi( INSR 19p13.2) ile kesinlestirilerek konulur. Vakalarin cogu ilk bir yil icinde kaybedilmekle beraber hafif
formlar daha uzun yasayabilmektedir.

Kesin bir tedavisi olmamasi nedeniyle klinigimizce metformin tedavisinin denendigi ve sik beslenmeyle kan
sekerlerinin regtle edildigi bir Donohue sendromu sunulmustur.
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Pj_:LOR_OMi__YO_TOMi_ SONRASI : j Hayrullah Manyas?!|Seyran Bulut?
HIPERINSULINEMIK HIPOGLISEMI gelhliRecidt Rabia Meralt

GELISEN INFANTIL HIPERTROFiK [Riaa il Bumin Nuri Diindar?

Berna Eroglu Filibelit

PILOR STENOZU OLGUSU

1Saglik Bilimleri Universitesi Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Izmir 2Izmir Katip Celebi Universitesi Tip
Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali

Giris:

Infantil hipertropik pilor stenozu (IHPS), 3-6 haftalik infantlarda ilerleyici safrasiz kusma ile karakterize gas-
trointestinal sistem malformasyonudur. Tani, ultrasonografik olarak pilor kanal uzunlugu ve duvar kalin-
hdindaki artisin gosterilmesiyle koyulur. Tedavide Ramstedt piloromyotomisi uygulanmaktadir. Postoperatif
doénemde, mukozal perforasyon ve septisemi gibi komplikasyonlar gortlebilmektedir. Hipoglisemiye tekrar-
layan kusmalar, beslenememe gibi nedenlerle preoperatif dénemde sik rastlanmasina ragmen, postoperatif
hipoglisemi nadirdir. Bu raporda, piloromiyotominin postoperatif komplikasyonu olarak karsimiza gikan hipo-
glisemi olgusu sunulmustur.

Olgu:

Sekiz haftalik erkek olgu, kilo alamama ve yaklasik bir ayliktan itibaren olan fiskirir tarzda kusma sikayetiyle
acil servise basvurdu. Fizik muayenede yarik damak ve dehidratasyon disinda patolojik bulgu yoktu. Labo-
ratuvar dederlendirmesinde hipokloremik hipokalemik metabolik alkaloz ve Gremi saptanan olgunun ultra-
sonografisinde pilor kanal uzunlugu 24 mm ve duvar kalinli§i 6 mm saptandi. Intravendz salin ve dekstroz
iceren sivilar ile 24 saatlik izlemin ardindan olguya Ramstedt piloromiyotomisi uygulandi. Postoperatif altinci
saatte intraventz dekstrozlu sivi destegine ragmen serum glukoz diizeyi 28 mg/dl tespit edilmesi lzerine
hastadan kritik 6érneklem gdnderilerek glukoz inflizyonu baslandi. Hipogliseminin devami Uzerine glukoz
inflizyon hizi 8 mg/kg/dk'ye kadar arttirildi. Hipoglisemi aninda 6élgulebilir insilin dizeyi (2,1 IU/L) saptanan
olgunun kritik 6rnekleminde hiperinsulinizm disinda hipoglisemiye neden olabilecek durum saptanmadi.
izlemde beslenmeye baslanan ve glukoz infiizyonu kademeli olarak azaltilarak kesilen olgu postoperatif 18.
gin hipoglisemi izlenmemesi lizerine taburcu edildi.

Sonug:

Literatirde, daha 6nce Fredet-Ramstedt piloromiyotomisinden hemen sonra siddetli hipoglisemi gelisen doért
IHPS'li olgu bildirilmis ve yetersiz beslenmeye ikincil hepatik glikojen tilkenmesi olasi mekanizma olarak
rapor edilmistir. IHPS'li hastalarda piloromyotomi sonrasi hipoglisemi gelisimi acisindan dikkatli olunmasi
gerektigini ve bu olgularda hiperinsilinizmin de altta yatan bir mekanizma olabilecegdini vurgulamak istedik.
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DIYABETIK KETOASIDOZ TEDAVISI UZADI Gamze Celmelit
MI?: HIPERKLOREMIK METABOLIK ASIDOZ Ebru Atike Ongun?

GELISEN OLGU

15.B.U. Antalya E§itirp ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Antalya 2S.B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Cocuk Yogun Bakim Unitesi, Antalya

Giris:

Diyabetik ketoasidoz tedavisinde sivi yonetimi dolasim hacmini saglamaya, su ve elektrolit kayiplarini yerine
koymaya ve serebral 6demden kacinmaya odaklanir. Hacim restisitasyonu ve erken idame tedavisi icin stan-
dart olarak intravenéz %0,9 Serum fizyolojik (SF) kullaniir. Hem yiiksek miktarlardaki SF tedavisi hem de
instlin tedavisi altinda ketonlarin idrar ile atilirken klor retansiyonu yapmasi bir komplikasyon olarak hiperk-
loremik metabolik asidoz(HMA) gelismesine neden olmaktadir.

Olgu:

Dis merkezde bronkopndmoni tedavisi almakta olan 7,8 yasindaki kiz hastanin Kussmaul solunumunun
gelismesi Uzerine kan sekeri ytksekligi ve asidozu saptanmis. Diyabetik ketoasidoz tanisi ile Cocuk yogun
bakim Unitemize kabul edilen hastanin genel durumu koétd, bilinci bulanik, Glasgow koma skoru 10 ve
orta-agir dehidratasyonu mevcuttu. Parmak ucu kan sekeri 420 mg/dl, kan gazinda pH:6,84, HCO,: 4,2
mEg/L, Baz acidi: -29,8 mmol/L, Anyon acgidi: 22 mEq/L, Laktat: 10,2 mmol/L olarak saptandi. Hastaya
20cc/kg SF ylkleme sonrasi 36 saatlik idame ve defisit tedavisi, elektrolit replasmani ve instlin inflizyonu
baslandi. Antibiyoterapi ve ylksek beyin 6demi riski nedeni ile mannitol tedavisi baslandi. Takiplerinde kan
sekeri hedef aralikta tutuldu, kan gaz dederleri, anyon acigi ve dizeltilmis sodyumu kontrollt sekilde
duzelmekteydi. Tedavinin 34. saatinde asidozunun tekrar derinlestigi (pH:7,23, HCO,: 13,6 mEq/L, Baz
acigi:-14.2 mmol/L), Anyon aciginin distk (5 mEqg/L), idrar ketonunun negatif oldugu gorildi. Biyokimya
parametreleri geriye donik incelendiginde serum Klor/Sodyum oranin giderek ylkseldigi ve tabloya HMA
eklenerek diyabetik ketoasidozdaki diizelmeyi maskeledigi goruldi.

Sonug:

Diyabetik ketoasidozun sivi yonetiminde serum dizeltilmis sodyum, potasyum, fosfor, kalsiyum, osmolarite
ve anyon acidi takibinin yaninda serum klor seviyeleri de dikkatle izlenmelidir. Tedavi komplikasyonu olarak
ortaya cikan HMA g6z ardi edilebilmekte ve ketoasidozdaki diizelmeyi maskeleyerek tedavi yonetimini
zorlastirmaktadir.
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NEONATAL DiYABETTE DEVAM EDEN BiR Serpil Albayrak
SORUN OLARAK GLUKOZ REGULASYONU: Vurat Karaogian:

GLIBENKLAMID DENEYIMIMiZ Mehmet Keskin?
Muhittin Celik?

1Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali 2Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Bilim
Dali

Ozet:

Neonatal diyabet (ND) yasamin ilk alti ayinda ortaya ¢ikan monogenik diyabet nedenlerinden nadir goérilen
bir hastaliktir. Pankreasin gelisimsel bozuklugundan ya da instlin sentez ve sekresyonundan sorumlu cok
sayida gendeki mutant allelde ortaya c¢ikan PDX1-PTF1A-HNF1B-RFX6-GATA6-GLIS3-NEUROG3-NEU-
ROD1-PAX6, KCNJ11-ABCC8-INS-GCK-SLC2A2-SLC19A2 en c¢ok sorumlu tutulan patololojik varyantlar
arasindadir. SUR1 kodlayan ABCCS8 ve Kir6.2 kanallarini kodlayan KCNJ11genlerindeki aktive edici mutasyon-
lar ise hem gegici hem de kalici ND neden olabilirler. K kanal duyarl neonatal diyabetlerde silfanilire inslline
alternatif olarakk doyurucu tedavi secenegini olusturur

Giris:
Olgu, ND’in genetik tani, izlem ve tedavisinde halen karsilasilan zorluklar nedeniyle ve sulfonillre tedavisiyle
edinilen deneyimleri aktarma amaciyle sunulmaktadir

Olgu:

14 gunlik erkek bebek; prematurite, sepsis nedeniyle izlemi sirasinda hiperglisemilerinin devam etmesi
nedeni ile yapilan incelemelerde neonatal diyabet tanisi konuldu. Olgunun 34 haftalik NSVY 1700 gr olarak
doddudu, ailede benzer 6ykinlin olmadidi, gebelik haftasina uyar persentilleri boyu 43 cm(10-50.P.) vicut
agirhdr 1750gr (10-25.p), bas gevresi 32cm (50-90.p) olclildi. Laboratuvar degerlendirmelerinde instlin
0.5mU/L C-peptid <0.10 ug/L, kan gazi normal idrar keton negatif, glukozurisi mevcuttu, ND gen paneli plan-
landi. Pankreas gorintilemeleri normaldi. Hastanin izleminde hiperglisemi devam etmesiyle kristalize instlin
inflzyonu 0.02mg/kg/st baslandi, detemir 0,025 Unite/kg/2x, glibenklamid 0,2mg/kg/g seklinde baslanip
dozu 1.5mg/kg/g kadar arttirildi. 3 haftalik glibenklamid tedavisine ragmen devam eden hiperglisemi ned-
eniyle hasta sulfanilireye yanitsiz kabul edildi. Hastaya inflizyon pompasi planlandi.

Tartisma:

Sensor duyarli pompa tedavisinin neonatal diyabette metabolik kontroll iyilestirdigi ve hipoglisemi riskini
azaltmada etkili oldugu bilinmektedir. Glukoz reglilasyonunun saglanamadidi neonatal olgularda sensor duy-
arl instlin infizyon pompa kullaniminin 6ne gikarilmasi gereken bir segenek oldugunu vurgulamak istiyoruz.

Anahtar kelimeler:ND, sulfoniltire, sensoér duyarli pompa
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. . . Aylin Kiling Ugurlu?
MONOGENIK DIYABETIN Ahmet Cevdet Ceylan?

Emre Ozer!

NADIR BIR NEDENI: RFX 6 MUTASYONU Mehmet Boyraz®

'Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi 2Ankara Yildinm Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Tibbi Genetik Klinigi
3Ankara Yildirnm Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi

Giris:

Monogenik diyabette, beta hlicre fonksiyon bozuklugu olmasi nedeni ile primer insilin saliniminda problem
mevcuttur. Beta hlicresinin gelisimi ve fonksiyonlarinin diizenlenmesinde bircok transkripsiyon faktori gorev
almaktadir.

Regllatér faktor X (RFX) ailesinin tyesi olan RFX6, prenatal donemde beta hicre gelisiminde rol alan ayrica
postnatal dénemden eriskin dénem suresince de beta hicrelerinden eksprese edilen bir transkripsiyon
faktorudar. RFX6, L tipi kalsiyum kanal aktivitesini arttirarak insdlin salinimini arttirmaktadir. RFX6 beta
hiicrenin yanisira ince badirsak ve kolondan da eksprese edilmektedir. inkretin hormonlardan Gastrik
Inhibitér Polipeptit (GIP) ve Glukagon-like Peptit (GLP- 1) saliminda gérevlidir. RFX6 monogenik diyabetli
olgularda hipergliseminin nedeni beta hiicre disfonksiyonu ve aclik ve uyarilmis GIP seviyelerinin diismesin-
den kaynaklanmaktadir.

Olgu:

On bes yasinda kiz hastanin bes ay énce Diyabetes mellitus tanisi aldi§i ve 0,57 U/kg/ giin’ den coklu insiilin
tedavisi aldigi, son doénemde hipoglisemileri olmasi nedeni ile tedavisini 2 aydir kestigi o6grenildi.
Ozgecmisinde 6zellik olmayan hastanin babasi ve abisi Diyabetes mellitus tanisi ile takipli ve insilin kullan-
maktaydi. Baba 45 yasinda tani almis iken abi 25 yasinda tani almisti. Hastanin fizik muayenesinde viicut
agirligi: 53,2 kg (30p), boy: 161,2 cm (45 p), VKI: 20 kg/m2 (33p), tiroid evre 0, puberte Tanner evre 5 idi.
Hastanin aglk glukoz: 229 mg/dl, insilin: 12 mU/I, C-peptit: 1.72 ug/dl, Hbalc: %8.8, diyabet antikorlari
negatif saptandi. Hastanin kan sekeri izlemi yapilarak 0,53 (i/kg/giin ¢oklu insilin tedavisi baslandi. izle-
minde kan sekeri reglilasyonu ve insulin tedavisi uzaktan dizenlendi. 7 ay sonraki kontrol tetkiklerinde achk
glukoz: 105 mg/dl, C-peptit: 1.04ug/ dl, Hbalc: %7.1 saptandi. MODY gen analizinde RFX6 geninin 13.
intronunda ¢.1437+2T>A heterozigot mutasyon saptandi. Hastanin tedavisine insiline ek olarak GLP1
analog tedavisi eklenmesi planlandi.

Sonug:

RFX6 mutasyonu monogenik olgular genellikle gec pubertal donemde gorilmektedir. Monogenik diyabetlil-
erde mutasyonun tipine gore tedavi segenekleri dedismektedir. Genellikle instlin ve silfonillire tedavileri
tercih edilmektedir. Monogenik diyabetli bireylerde mutasyonun saptanmasi disfonksiyon yaratan mekaniz-
maya yonelik tedavi ajani secmekte yol gosterici olmaktadir. Monogenik diyabetin nadir bir nedeni olmasi ve
tedavide fizyopatolojiye yonelik tedavi segimini vurgulamak igin paylasiimistir.
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COVID-19 ILE BIRLIKTE BASVURAN XL Tugce Tural Kara?

. - - - Zeynep Donbaloglu! [Muhammet Bulut?
UC DIYABETIK KETOASIDOZ Ebru Barsal Cetiner!|Mehtap Adar*

OLGUSU; TEK MERKEZIN KLINIK Berna Singin’ Mesut Parlak!
DENEYIMLERI Hale Tuhan!

1Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi, Antalya *Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari Bilim Dali, Akdeniz Univer-
sitesi Tip Fakltesi, Antalya *Cocuk Kardiyolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Antalya *Cocuk Nefrolojisi Bilim Dali,
Akdeniz Universitesi Tip Faklltesi, Antalya

Giris:

Tim dinyada hizla yayllan SARS-CoV-2 enfeksiyonunun Tip 1 DM’nin patogenezinde roll hala net dedildir. Bu
yazida, klinigimize diyabetik ketoasidoz (DKA) ile basvuran; birinde 6éncesinde, diger ikisinde tani aninda Covid-19
enfeksiyonu saptanan (g yeni tani Tipl DM olgusu sunuldu.

1. Olgu:

Dokuz yas yedi aylk kiz olgu, solunum sikintisi ve kusma sikayeti ile bagvurdu. Hastanin son bir aydir polidipsi,
poliliri ve kilo kaybi sikayetleri mevcuttu. Olgunun fiziki bakisinda genel durumu orta-kétd, biling laterjik, tansiyonu
125/83 mmHg, kalp tepe atimi 124/dakika, kussmaul solunum paterni mevcut olup dider sistem muayene bulgulari
normaldi. Laboratuvar tetkiklerinde kan glukozu 431 mg/dl, kan gazinda ph 6,98, bikarbonat 1,6 mmol/L idrarda
keton ve glukoz pozitif, kan elektrolitleri normal, kreatinin 0,88 mg/dl, BUN 10 mg/dl, HbAlc diizeyi % 14,5, insulin
<2 uU/mM, c-peptit 0,18 ng/ml saptandi. Anti GAD 12,08 IU/MI, pozitif saptandi. SARS-CoV-2 PCR test sonucu
pozitif, akciger grafisinde infiltrasyonu yoktu. Olguya intravendz insilin ve sivi tedavisi uygulandi. Ketoasidoz tablo-
su dizeldikten sonra subkutan instlin tedavisine gegildi.

2. Olgu:

On yedi yas on bir aylik kiz olgu, ates, solunum sikintisi ve kusma sikayeti ile gocuk acil poliklinigine basvurdu.
Hastanin son iki aydir polidipsi, politri ve kilo kaybi sikayetleri mevcuttu. Bes giin 6nce SARS-CoV-2 PCR testi pozitif
saptandigi 6grenildi. Olgunun fiziki bakisinda vicut aginhgi: 44,8 kg (-2,4 SDS), boy:162,7 cm (-0,07 SDS), vki:
16,9 (-3,3 SDS) idi. Genel durumu koétd, biling laterjik, atesi yoktu. Tansiyonu 129/87 mmHg, kalp tepe atimi
120/dakika, kussmaul solunum paterni mevcut olup turgoru azalmisti. Noérolojik muayenede adrili uyarana yaniti
zayif, derin tendon refleksleri azalmisti. Diger sistem muayene bulgulari normaldi. Laboratuvar testlerinde kan
glukozu 540 mg/dl, kan gazinda ph 6,74, karbondioksit 24,2 mm/Hg, bikarbonat 2,8 mmol/L, laktat 1,53 mmol/L,
idrard keton ve glukoz pozitif, kan elektrolitleri normal, kreatinin 1,26 mg/dl, BUN 15 mg/dl, HbAlc dizeyi % 16,8,
instllin <2 uU/mM, c-peptit 0,20 ng/ml saptandi. Anti GAD antikoru > 120 IU/MI saptandi. SARS-CoV-2 PCR test
sonucu pozitif,p akciger grafisinde infiltrasyon bulgusu yoktu. Ekokordiyografik dederlendirmede ejeksiyon fraksi-
yonu %78 saptandi. intravenéz insiilin ve sivi tedavisi uygulandi, favipiravir, seftriakson, diisiik molekil agirlikl
heparin ve asetilsalisilik asit tedavisi basglandi. Atesi gelisen hastanin akciger grafisinde infiltasyon saptandi,
lenfopeni gelisti. Ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonunun %60 olmasi nedeni ile milrinon tedavisi eklendi. Takipte
akut bébrek yetmezligi gelisti. Atesi direncli seyreden, iki sistem tutulumu olan ve lenfopeni gelisen olgu MIS-C
kabul edilerek sirasiyla intravendz immunglobulin, steroid, plazmaferez ve anakinra tedavileri uygulandi. Hiperklo-
remik metabolik asidozun eglik etmesi nedeni ile intravendz bikarbonat tedavisi verildi. Ketoasidoz tablosu dlizeldik-
ten sonra subkutan insulin tedavisine gegildi.

3. Olgu:

Sekiz yas alti aylik erkek hasta, kan sekeri yliksekligi nedeniyle basvurdu. Fiziki bakisinda genel durumu iyi, bilinci
aclik, kalp tepe atimi 98/dakika, tansiyonu 110/75 mmHg saptandi. Diger sistem muayene bulgulari normaldi.
Laboratuvar tetkiklerinde kan glukozu 567 mg/dl, kan gazinda ph 7,20, karbondioksit 17,4 mm/Hg, bikarbonat
6,8 mmol/L, laktat 1,01 mmol/L, idrarda keton ve glukoz pozitif, kan elektrolitleri normal, kreatinin 0,82 mg/dl,
BUN 10 mg/dl, HbAlc % 11,3, insllin < 2 uU/Mm, c-peptit 0,38 ng/ml saptandi. Anti GAD 120 IU/mL saptandi.
Olguya intravenéz insulin ve sivi tedavisi uygulandi. Ketoasidoz tablosu dlizeldikten sonra subkutan insulin tedavis-
ine gecildi, ¢ hafta 6nce Covid-19 IgM ve IgG testlerinin pozitif oldugu 6grenildi

Sonug:

Covid-19 enfeksiyonunun ciddi hastalikla iliskili stres hiperglisemisinin 6tesinde potansiyel bir diyabetojenik etken
oldugu dustnulmektedir. SARS-CoV-2'nin pankreas beta hiicrelerine etkisinin gegici olup olmadigdini, otoimmuniteyi
etkileyip yeni baslangich Tip 1 DM’ nin gelisiminde rol alip almadidini anlamak igin daha genis ¢apli ve uzun dénem
galismalara ihtiyag vardir.
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Gamze Celmeli!
Hasan Serdar Kihtir?
Yusuf Curek!
Zeynep Kihtir3

AGIR VE KOMPLIKE DIYABETIK
KETOASIDOZDA HEMODIYALIZ VE

PLAZMAFEREZ DENEYIMI

15.B.U. Antalya E§itip1 ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Antalya 2S.B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Cocuk Yogun Bakim Unitesi, Antalya 3S.B.U. Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Antalya

Giris:

Akut bébrek yetmezligi(ABY) ve akut pankreatit(AP), diyabetik ketoasidozun (DKA) nadir fakat yasami tehdit
eden komplikasyonlaridir. Pediatrik DKA vakalarinin %40' inda pankreas enzim yulksekligi gértlebilmesine
ragmen, bu vakalarin yarisindan azinda Uc kat veya daha fazla artis vardir. DKA vakalarinin %78'inde akut
bébrek hasari gorilebilecedi bilinmekle birlikte, bu vakalarin sadece %20'sinde siddetli akut bobrek hasari
gelismekte ve sadece %1,2'sinde hemodiyalize ihtiyag duyulmaktadir.

Olgu:

Iki glindiir kusma, ates, karin agrisi ve sik nefes alip verme sikayetleri olan, arkadaslar tarafindan bilinci
kapali bulunan 13 yasindaki erkek hasta acil serviste DKA tanisi almisti. Basvuru sirasinda agir asidozu
(pH:6.75, pCO,:11.8 mmHg, HCO,:4,1 mEq/L) ve hiperglisemisi (560 mg/dL) olan hasta koma tablosu ve
diizensiz solunumu nedeni ile (GKS:5) entlibe edilmisti. Serum fizyolojik ylklemesinden (20cc/kg) sonra
yogun bakim Unitesine kabul edilen hastanin pupilleri izokorik ve reaktif, viicut 1sisi 38.2C°, kalp hizi 160/dk
ve arteriyel kan basinci 100/60mmHg idi. Tedavi baslangicindaki laboratuvar sonuclari Tablo 1’de verilmistir.
48 saatlik sivi tedavisi idame ve defisit seklinde, insulin 0,10/kg/h baslandi. Antibiyoterapi ve beyin ddemi
riski icin mannitol baslandi. Tedavinin 4.saatinde oliglri gelismesi nedeniyle mannitol kesildi, femoral kateter
takilarak %3 hipertonik salin tedavisi baslandi. 12.saatte insulin hizi 0,150/kg/h’e arttirilmasina ragmen agir
asidozu ve hiperglisemisi devam etti, agir hipofosfatemisi gelisti (Tablo 1) ve bébrek fonksiyonlari bozulmaya
devam etti. Hasta 16. saatte hemodiyalize alindi. Hemodiyaliz sonrasi asidozu, elektrolit bozukluklar ve
bobrek fonksiyonlari diizelme gd6sterdi. Hipertrigliseridemiye bagh akut pankreatit gelisen hasta 24.saatinde
plazmafereze alindi. Tedavinin 40.saatinde hastanin asidozu tamamen dlzeldi, hasta ekstibe edildi,
4.guninde beslenmeye baslandi, 9.glininde serum amilaz, lipaz ve trigliserid seviyeleri normale dondd.

Tablo 1. Laboratuvar sonuglari
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Tedavi 16. saat 24. saat Sonug:

baslangici 12.saat |(hemodiyaliz)|  (plazmaferez) ABY ve AP komplikasyonlari
Glukoz 560 mg/dl 463 mg/dl | 488 mg/dl 265 mg/dl gelisen adir DKA olgumuzda
pH 6,75 6,9 6,96 7,12 elektrolit bozukluklarini, adir
BUN 19 mg/dl 33 mg/d 38 mg/dl asidoz ve hiperglisemiyi ve
Cr 1.18 mg/dl 1.9 mg/dl | 2.36 mg/di ciddi hiperlipidemiyi kontrol
Sodyum 128 mea/L altina almakta, boébrek fonksi-
Diizeltilmis Na 134 meg/L yonlarini dizeltmekte hemodi-
Potasyum 2.1 mea/L 31 meg/L | 2.9 meg/L yaliz ve plazmaferez tedavileri
Kalsiyum 77 ma/dL cok etkili olmustur.
iyonize Ca 1.04 mmol/L
Fosfat 4.3 mg/dL 0.6 mg/dl 0.7 mg/dl
ALT /AST 7 U/L - 61 U/L
GGT 4 U/L
ALP 428 U/L
Total-Direk Bilirubin | 10 mg/dL -0.07 mg/dI
Amilaz 316 U/L 1063 U/L 1841 U/L
Lipaz 724 U/L 819 U/L 1404 U/L
Prokalsitonin 36,8 ng/ml
CRP 71 mg/L
Koagulasyon testleri| Okunamiyor (lipemik)
Lipid profili Olgtilemiyor (lipemik) triglyceride 1239 mg/d|



ABCC8 GEN MUTASYONUNA BAGLI Ferda Evin:
MONOGENiK DiYABET OLGULARINDA Hiseyin Onay?

INSULIN TEDAVISINDEN SULFONILURE Samim Ozen'

Sukran Darcant

TEDAVISINE GECIS DENEYIMI Damla Goksen'

'Ege Universitesi Tip Fakdiltesi Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Bilim Dali 2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Genetik Bilim Dali
3Multigen Saglik Hizmetleri

Giris:

Monogenik diyabet (MODY), pankreas hicrelerinin islev bozukluguna yol acan heterojen bir hastalik grubu-
dur. ABCC8 genindeki mutasyon sonucu gelisen MODY12 de sulfonillire tedavisine gecis yapilan olgular
anlatilmistir.

Olgular:

Birinci olgu; 13 yasinda kiz, 27 glinlikken neonatal diyabet tablosu ile, ikinci olgu 17 yasinda kiz, 8 yasinda
diyabetik ketoz tablosu ile, Giclincli olgu 21 yasinda erkek, 10 yasinda diyabetik ketoz tablosu ile tip 1 diyabet
tanisi almisti. Olgularin tani aninda diyabete 6zgl otoantikorlar negatifti. Birinci olguda tani aninda GCK,
HNF1A ve ABCC8 genlerinde mutasyon, ikinci ve tc¢lncl olguda HNF1A ve GCK genlerinde mutasyon saptan-
mamisti. Birinci olgu tanidan itibaren 13 yildir instlin inflizyon pompasi, ikinci olgu 9 yildir , Ggtinct olgu 11
yildir ¢coklu doz instilin tedavisi ve karbonhidrat sayimi ile izleniyordu. Birinci olguda hedeflenmis yeni nesil
dizi analizi ile ABCC8 geninde heterozigot c.1754T>C, ikinci olguda c.96C>G ve c.2771T>C birlesik hetero-
zigot, Gglnci olguda c.1616A>G heterozigot varyant saptandi. Olgulara 0,2mg/kg/giin dozunda glibenkla-
mid tedavisi basland, ilac dozu kan sekeri diizeylerine gére ayarlandi. insiilin dozlari kademeli olarak azal-
tildi. Ilk olguda tedavinin 8.ayinda aghk c-peptit diizeyi 3,1ng/mL, kullanmakta oldugu glibenklamid dozu
2,2mg/kg/giin iken, insulin tedavisi kesildi. Ikinci olguda tedavinin 1.haftasinda aclik c-peptit diizeyi
1,1ng/mL, glibenklamid dozu 1mg/kg/gin iken insilin tedavisi kesildi. Olgularin izlemde insulin ihtiyac
olmadi. Son olgu metabolik kontrollintin bozulacadi kaygisi ile glibenklamid tedavisine devam etmek iste-
medi ve 3.haftada sulfoniltire kesilerek insilin tedavisine devam edildi.

Sonug:

Monogenik diyabet; sik olarak gdzlenmesine ragmen genetik heterojenite nedeniyle dogru tani konulamam-
akta ve hastalar uygun tedavi alamamaktadir. ABCC8 geni mutasyonlarinda ylksek doz silfanillire tedavisi
ile uzun sirede instlin tedavisi kesilebilmektedir.
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AMIODARONA BAGLI TIROiID FONKSiYON o
Elif Sobii?

BOZUKLUKLUGU OLUP FARKLI KLINIiK Asan Onder?

SEYIRLER GOSTEREN UG OLGU Ayse Inci Yildinm?

Kartal Dr. Litfi Kirdar Sehir Hastanesi, 2Géztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi, 3Kartal Kosuyolu Yiiksek Ihtisas Egitim ve
Arastirma Hastanesi

Giris-Amag:

Amiodaron potent bir antiaritmik olup tiroid hormonlarinin yapisal analogudur. En sik yan etkisi tiroid disfonk-
siyonu olup hem tiroid hormon Uretim ve metabolizmasini bozarak hem de dogrudan tirotoksik etki ile gelise-
bilir. Burada, kalp transplantasyonu planlanan ve amiodoron kullanim 6ykulsi olup, tiroid fonksiyonlarinda
bozulma saptanan (g olgu sunulacaktir.

Olgular:

Olgu1l:14 yas 10 aylik erkek hasta dilate kardiyomiyopati tanisi ile takipliydi. Amiodaron kullanim &ykusu
olan hastanin nakil 6éncesi yapilan tetkiklerinde serbest T4:17,6 pmol/l ve TSH:5,2 Miu/L olarak bulundu.
Tiroid ultrasonografisinde parankim heterojen ve tiroid sag lob st polde 4,8x4 mm boyutlarinda milimetrik
ekojeniteler iceren nodll saptandi. Nakil dncesi malignitenin ekarte edilmesi igin gerekli degerlendirmeler
planlandi.

Olgu 2:12 yas erkek hasta, aritmojenik sag ventrikll displazisi tanisiyla takipli. Rutin tetkiklerinde serbest
T4: 37,6 pmol/L, serbest T3:7,48 pmol/L, TSH:0,007 saptanmasi lizerine refere edildi. Ozgecmisinde bilinen
tiroid hastahdi oykisi olmayip amiodaron tedavisi 6ncesi tiroid fonksiyonlari normal, tiroid otoantikorlari
negatifti. Annesinde tiroid hastalidi oldugu ancak ilag kullanmadigi 6grenildi.Bir yil slireyle izlenen olguya
metimazol tedavisi 0,5 mg/kg dozda baslandi. izlemde doz azaltilirken hipotiroidisi gelisti. Antitiroid tedavisi
kesildiginde tekrar hipertiroidisi gelisen olgu metimazol 0,3 mg/kg ve levotiroksin sodyum kombine tedavisi
ile izlenmektedir.

Olgu 3:15 yas kiz olgu,pulmoner hipertansiyona ikincil kalp yetmezligi nedeniyle izlenmekteydi.Kan
tetkiklerinde TSH: 7,8 Miu/l, serbest T4:14 pmol/L saptanmasi (lzerine refere edilmisti. Bir vyil slreyle
amiodoron kullandi§i ve endokrin konsultasyonundan iki ay &nce kesildigi 6grenildi. U¢ aydir endokrin
takibinde olan hastanin hig tedavi ihtiyaci olmadi ve son tetkiklerinde TSH:4,7 Miu/L, serbest T4:19,5
pmol/L bulundu.

Sonug:

Amiodarona bagli tiroid fonksiyon bozukludu, ila¢c baslandiktan sonraki glinler icerisinde ortaya cikabilir ve
ilag kesildikten sonra haftalar hatta aylarca devam edebilir. Hem hipotiroidi hem de tirotoksikoz gelisebilir.
Cocuklarda tiroid hormonlarinin nérokognitif etkileri ve sinirli kardiyak kapasiteye sahip olgularda hemodi-
nami Uzerindeki etkileri goz 6nline alindiginda, amiodaron tedavisi verilen olgularda tiroid fonksiyonlarinin
erken dénemde monitorize edilmesi ve uzun sureli izlemin faydali olacagdi disinilmektedir.
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SEPTO-OPTIK DISPLAZI PLUS VE  |RV /RSy Ve F ey
DOWN SENDROMLARI Serhat Giiler? | Olcay Evliyaoglut

BIRLIKTELIGINDE TIROID Hande Turan® | Oya Ercan

Gurkan Targin?

DISFONKSIYONU

ifstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi BD 2istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip
Fakultesi, Cocuk Noérolojisi BD

Giris:

Down sendromlu (DS) bebeklerde otoimmun olmayan tiroid disfonksiyonu spektrumunda, konjenital hipoti-
roidizm, subklinik hipotiroidizm ve ‘'degismis” TSH ve T4 seviyeleri yer alir. Down sendromu’nda konjenital
hipotiroidizmin olasi etiyolojisinde yer alan hipotezler TRH stimilasyonuna abartili yanit, tiroid hormonlarina
periferik direng, uygunsuz TSH salinimi, TSH duyarsizligi ve azaltilmis TSH biyoaktivitesidir. Diger taraftan
septo-optik displazi‘de (SOD) santral hipotiroidizm (% 70) en sik goérilen endokrin patolojidir; bunu GH
eksikligi (% 55), ikincil/Gglincll adrenal yetmezlik (% 50) ve santral diyabet insipidus (% 30) izler. Ayrica
SOD'de, optik sinir hipoplazisi ve orta hat anormallikleri gérilirken; “SOD plus” kortikal malformasyonlarin
da birlikte goruldigu konjenital sendromdur. Kiiclik yasta konjenital hipotiroidizm nedeniyle L-tiroksin tedavi-
si baslanmis olan DS ve SOD plus sendromlu hastamiz mevcut tiroid disfonksiyonunun olasi mekanizma-
larinin tartisilmasi amaci ile sunulmustur.

Olgu:

Alti aylik kiz olgu, 10 glndlr beslenememe yakinmasi ile gocuk acile basvurdu. Yenidogan déneminde TSH
38 pIU/ml ve sT4 1,3 ng/dl (0,86-2,49) saptandidi icin L-tiroksin (4mcg/kg/glin) baslanmisti. Kromozom
analizi 47,XX,+21 saptanmisti. Fizik incelemede, DS stigmatlari, nistagmus ve sol gézde mikroftalmisi vardi.
Vicut adirligi 6,090 gr (-0,66 SDS), boyu 63,5 cm (+0,22 SDS) ve bas cevresi 37 cm (-2,27 SDS) idi. L-tirok-
sin kullanirken TSH 0,138 pIU/L, sT4 1,20 ng/dl saptandi. ACTH 55,9 pg/ml, kortizol 15,09 pg/dl idi. Tiroid
otoantikorlar negatif ve tiroid ultrasonu normaldi. Kranial MR’da mikrooftalmi ve korpus kallosum agenezisi
nedeni SOD tanisi alan hastada, sol parasagital yerlesimli 15x12x23 mm boyutlarinda kist olmasi nedeni ile
YSOD plus sendromu” tanisi konuldu.

Sonug:

DS ve SOD plus sendromlu olgumuzda mevcut tiroid disfonksiyonunun fizyolopatolojisi tartisilabilir olup,
gerek DS’da tanimlanan gerekse SOD plus sendromunda gézlenen tiroid disfonksiyonunun mekanizmalari ile
iliskilendirilebilir.
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ILGING BIR BIRLIKTELIK: TIROID HORMON [Ny s
DIRENCI VE GECICI HIPOKLOREMIK Yunus Veli Emir2

g Mahmut Civilibal®
METABOLIK ALKALOZ TABLOSU

*Memorial Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Bolumu, Istanbul 2Memorial Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar Klinigi, Istanbul *Memorial Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Nefrolojisi Bolimu, Istanbul

Giris:

Tiroid hormon direnci, artmis sT3 ve sT4 dlzeyleri ile uyumsuz olarak TSH dizeyinin normal/ytksek
olgtildiigi, nadir bir durumdur. Tiroid hormonlarina karsi yaygin ve/veya hipofiz diizeyinde bir direng mevcut-
tur. Tiroid hormon direnci tanisi alan, eszamanl gegici hipokloremik metabolik alkaloz tablosu gelisen, THRB
geninde “etkinligi bilinmeyen variant” (VUS) saptanan olgumuzu sunmaktayiz.

Olgu:

11 ayhk kiz hasta tarti kaybi, beslenememe halsizlik yakinmalariyla basvurdu. Dogum agirhigi 3070 gr (term)
idi. Néromotor gelisimi yasina uygundu. Basvurusundan 2 giin énce, baska bir merkezde yapilan tetkiklerde
sT4: 3,53ng/dl (0,48-2,34), sT3: 7,42pg/ml (1,5-6,4), TSH: 9,92mIU/L (0,62-8,05) olarak saptanmis;
cOktlirme yontemi ile de st3 ve st4 dederlerinin ylksek oldugu gortlmistl. Akraba evliligi yoktu. Fizik
bakisinda dehidrate (orta), vicut adirligi 6,5kg (-2,82SDS), boy 71cm (-1,26SDS) idi. Kan sodyum: 130mE-
g/L, klor: 73mEqg/L, potasyum; 3,03mEqL, kreatinin: 0,62mg/dl, pH: 7,5, pCO2<. 38,7, HCO3: 30,8
saptandi. Spot idrarda sodyum, klor, potasyum ve kalsiyum; kanda renin, aldosteron ve magnezyum dizey-
leri normal bulundu. Idrar mikroskobisinde bol I6kosit; idrar kiiltiiriinde E. Coli tiremesi saptandi. Antibiyoter-
api altinda intraven6z mayi azaltilarak kesilen hastanin hipokloremik metabolik alkaloz tablosu kendiliginden
geriledi ve enfeksiyona sekonder olabilecedi dislinllerek izleme alindi. LH: 0,21IU/L, FSH: 11,9 IU/L olan
hastanin kontrol LH: <0,1IU/L, FSH: 5,8IU/L, anti-mulleriyen hormon:1,33ng/ml, karyogram sonucu 46; XX
saptandi. THRB geninde c.732A>T(p.K244N) dedisikligi (VUS) saptandi. Babanin tiroid hormon diizeylerinin
de yuksek oldugu gorildid. Anne-babanin genetik incelemeleri devam etmektedir. Tiroid ulltrasonografi ve
kardiyolojik dederlendirmesi normal, klinik bulgusu olmayan hastamiz tedavisiz olarak izleme alinmistir.

Sonug:

Olgumuz tiroid hormon hormon direnci ile gegici hipokloremik alkalozun bildirildigi ilk olgudur; klinik bulgular
ve VUS birlikteliginde aile incelemesi 6nemlidir.
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TIROID PEROKSIDAZ (TPO) GENINDE Elif Evizt
MUTASYONLA ILISKILI DISHORMONOGENEZ: Umut Altunoglu?

BIR HOLLANDALI-TURK BEBEKTE KONJENIiTAL ESLIE?E?ESM”““
HIPOTIROIDI

Kog Universitesi Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet Bilim Dali 2Kog Universitesi Hastanesi, Tibbi Genetik

Giris:

Konjenital hipotiroidi olgularinin yaklasik %10-15'i tiroid hormon sentezi defektlerinden (dishormonogenez)
kaynaklanmaktadir. Dishormonogenez, TG, TPO, SLC5A5, SLC26A4, DUOX2, DUOXA2 ve IYD olmak Uzere
yedi gendeki mutasyonlarla iliskili, belirgin genetik heterojenite gésteren otozomal resesif kalitiml bir hast-
ahktir. Hollanda toplumunda biallelik TPO dedisimlerine bagl konjenital hipotiroidizm insidansi 1:66.000,
Japon toplumunda ise biallelik TG mutasyonlarina baglh konjenital hipotiroidizm insidansini 1:67.000 olarak
bildirilmektedir. Diger Ulkelerdeki mutasyon sikliklari bilinmemektedir.

Olgu:

Hollandal baba ve Tirk anneden 4200 gr olarak miadinda dodan erkek bebek yasaminin 3. gliniinde TSH
309mIU/L, sT4 0.24ng/dL saptanmasi nedeniyle poliklinigimize basvurdu. Fizik muayenesinde hafif ikterik,
on fontanel 2*2cm, arka fontanel kapaliydi, boguk sesle agliyordu, dil hareketleri azalmisti ve uykuya meyilli
gorinidyordu. Tiroglobilin dizeyi 2363ng/ml idi. Tiroid USG'de tiroid bezi volimi 9.05cc (+34.6 SDS),
heterojen, artmis vaskiilarizasyonla beraber hiperplazik izlenmekteydi. Na-L tiroksin 50mcg/glin baslandi.
Dishormonogenez klinik tanisi konuldu ve hastaligin genetik heterojenitesi nedeniyle etyopatogenezin aydin-
latilmasi igin WES analizi planlandi. TPO geninde patojenik c¢.1184_1187dup p.(Ala397Profs*76) dedisimi ve
olasi patojenik ¢c.2199_2200dup p.(Glu734Glyfs*65) dedisimi heterozigot formda saptandi. Bilesik hetero-
jenitenin konfirme edilmesi amaciyla saptanan dedisimlere yonelik parental 6zgiin mutasyon analizi devam
etmektedir.

Sonug:

Olgumuzda da saptanan ¢.1184_1187dup mutasyonu, ¢.1357T>G mutasyonu ile nun Hollanda toplumunda
gorilen TPO mutasyonlarinin yarisini olusturmaktadir. Hollanda ve Japonya kdkenli dishormonogenezis olgu-
larinda genetik tetkikler planlanirken, sirasiyla TPO ve TG genleri 6ncelenebilir.
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KONJENITAL HIPOTIROIDININ NADIR Aslihan Arash Yilmaz?

Senay Savas Erdeve!

BIR NEDENIi: BEYIN-AKCIGER-TIROID Deniz Yiksel?,

SENDROMU Ulkiithan Oztoprak?

Semra Cetinkaya?

1SBU, Ankara, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghdi ve Hastaliklari E§itim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi 2SBU,
Ankara, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Noroloji Klinigi

Giris:

Beyin-akciger-tiroid sendromu (BATS); tiroid transkripsiyon faktorli olan NKX2-1 genindeki mutasyonlara
bagh olarak gelisen, yenidogan déneminde solunum sikintisi, konjenital hipotiroidizm, koreatetoz ile karak-
terize, otozomal dominant gecisli nadir bir sendromdur. Etkilenen bireylerin yarisinda, triadin tim bilesenleri
gorllurken, %30’unda nérolojik fenotip (motor gelisim geriligi, ylirime gigligl, koreatetoz, hipotonisite,
ataksi, disartri, distoni, susama, acikma, uyku problemleri) ve hipotiroidizm, %13’lUnde ise sadece noérolojik
fenotip gorulir. Pulmoner disfonksiyon eslik eden olgularda; neonatal respiratuar distres, astma, sik akciger
enfeksiyonu gorilebilir. Burada NKX2-1 geninde heterozigot mutasyon saptanan bir olgu ilging aile dzellikleri
ile sunulmustur.

Olgu:

Konjenital hipotiroidi taramasi ile bir aylikken tani alan, tedavi baslanan (g aylik kiz olgu takip amaglh klin-
igimize yénlendirildi. Ozgegmisinde; term-3300 gram dogdudu, mekonyum aspirasyonu gelistirdigi,
soygecmisinde annede norogelisimsel gerilik oldugu, anne ve dedesinde koreatetotik hareket bozuklugu
oldugu 6grenildi (Sekil 1). Basvuruda LT4 tedavisi almakta iken; tiroid fonksiyon testleri 6tiroid, tiroid ultra-
sonografisinde tiroid bezi normal yerlesimli, parankimi normal ve tiroid volimi normal sinirlarda bulundu.
izleminin birinci yilinda ilagc uyumu yeterli olmasina ve &tiroidik seyretmesine ragmen néromotor gelisme
geriligi, iki buguk yasinda koreiform hareketlerinin basladigi gézlendi. Etiyolojiye yonelik yapilan, metabolik
tetkikler, beyin goérintileme, elektroensefalogram, ekokardiyografi ve Array CGH analizi bulundu. Tim
ekzom dizileme analizinde olgumuzda, annesinde ve dedesinde NKX2-1 geninde ekzon 3’te c.703G>T muta-
syonu saptandi

Sonug:
Noérolojik ve/veya pulmoner bulgularin eslik ettidi ya da aile déykisiinde bu sistemlerin etkilendigine ait bulgu-
lar olan konjenital hipotiroidizmn olgularinda NKX2-1 mutasyonu akla gelmelidir.

Sekil-1 Olguya ait Pedigri

c. 703G>T (p. Val235Phe)

Koreatetotik Hareket Bozuklugu

2

c. 703G>T
(p. Val235Phe)
Koreatetotik Hareket
III Bozuklugu ‘ 1
Nérogelisimsel gerilik
c. 703G>T (p. Val235Phe)
Konjenital Hipotiroidi
MAS 6ykiisii N
orogelisimsel Gerilik
Koreatetotik Hareket Bozuklugu
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Goniil Buyiikyilmaz?

TIROTROPIN RESEPTOR GENINDE Biisranur Cavdarli2

MUTASYON SAPTANAN UC OLGU Serkan Bilge Koca?

Mehmet Boyraz?

!Bilkent Sehir Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara 2Bilkent Sehir Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Ankara 3Afyon-
karahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Afyonkarahisar

Giris:

Tirotropin (TSH) tiroid bezinin gelisimi ve fonksiyonunda kritik olup; etkisini LH/CG ve FSH reseptérierinin de
icinde bulundugu G proteine bagli reseptér alt ailesinden olan transmembran reseptorl ile yapar. TSH
reseptor (TSHR) geninin inaktive edici mutasyonlarinda fenotip izole TSH yiksekliginden agir hipotiroidizme
kadar genis bir spektrumda karsimiza cikabilir.

Olgular:

3 yas 11 aylik iken poliklinigimize konjenital hipotiroidi tanisiyla izlendigini belirterek basvuran erkek olgunun
postnatal 22 gunlik iken TSH: 57,7 pIU/ml, sT4: 0,79 ng/dL saptanarak levotiroksin sodyum (L-T4) tedavisi
baslandigi, ailesinde tiroid hastaligina yo6nelik bir 6ykt olmadigi 6grenildi. Tiroid ultrasonu normal olan
hastanin L-T4 tedavisine ragmen tiroid fonksiyon testlerinin tam ayarlanamadigi TSH degerlerinin yuksek
seyrettidi, ilag dozu daha da artirildiginda hipertiroidik oldugu 6grenildi. Bakilan kanlarda TSH: >50 pIU/mL,
sT4: 1,13 ng/dL (0,65-1,06), sT3: 4,5 ng/dL (2,5-3,9) tiroglobulin normal saptandi. 2. Olgu 5,5 yas erkek
kilo alamama sikayeti ile, 3. olgu 11,5 yas erkek rutin kontrolde bakilan tiroid fonksiyon testlerinde sorun
oldudu icin gonderildi. 2. ve 3. Olguda sT4, sT3 normalken TSH sirasiyla 10,4, 44 pIU/mL, tiroglobulin, tiroid
USG normal saptandi. 1. olgu TSHR geni dizi analizinde; 2. ekzonda c.184A>G (p.Thr62Ala) ve 10. ekzonda
c.1736C>T (p.Ala579Val) missense varyantlari heterozigot olarak tespit edildi. Bu varyantlarin birlesik (com-
pound) veya cift heterozigot olma durumlarinin belirlenmesi igin aile galismasi planlandi. 2. olguda
€.1825C>T (p.R609%*) heterozigot, 3. olguda c.697G>C p.D233H tespit edildi.

Sonug:
TSH dederi yliksek iken st4 dederi tiroid usg’si, tiroglobulini normal olan vakalarda TSHR gen mutasyonu da
akilda tutulmasi gerekli olup uygun tedaviye ragmen normal TSH dederleri elde edilemeyebilir.
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DIFERANSIYE TIROID KANSERLI BIR . o
. - - Yavuz Ozer! Dilek Bingdl Aydin?
HASTADA IYOT TEDAVISI SONRASI Riveyda Gilmez2|Olcay Evliyaoglu:

TIROID HORMONU KESILMESINE Hande Turan'  |Oya Ercan’
BAGLI GELISEN AKUT BOBREK HASARIT [l El

ifstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi BD 2istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi, Cocuk Nefrolojisi BD

Giris:

Radyoaktif iyot tedavisi (RAIT), diferansiye tiroid kanserlerinin yerel ve uzak metastazlarin tedavisi igin
kullanilmaktadir. Tiroidektomi sonrasi hipotiroidizmm gelisen olgularda, RAIT'ye hazirhik sirasinda serum
TSH'sini arttirmak icin L-tiroksin kesilmesi sonucunda tekrar hipotiroidizme bagh cesitli biyokimyasal etkileri
gorulmektedir. Hipotiroidizm bdbrek kan akisinda ve glomertler filtrasyon hizinda (GFR) azalmaya neden
olurken serum kreatinin dizeylerinde artis goérilebilmektedir. Burada diferansiye tiroid kanseri nedeniyle
RAIT sonrasinda akut bdbrek hasar gelisen olgu sunuldu.

Olgular:

Papiller tiroid kanseri nedeniyle 1yil dnce total tiroidektomi ve servikal lenf nodu diseksiyonu yapilmis olan 12
yasinda kiz olgu, 2 gindir devam eden bacak agrisi yakinmasi ile basgvurdu. Operasyondan sonra L-tiroksin
ve iyatrojenik hipoparatiroidi nedeniyle aktif D vitamini tedavisi almisti. Lenf nodu metastazi nedeni ile 6 glin
dnce L-tiroksin tedavisi kesilmis ve 70 mCI radyoiyot tedavisi verilmisti. Fizik incelemede uyluk kaslarinda
hassasiyet disinda 6zellik saptanmadi. Tetkiklerinde tam kan sayimi normaldi. Biyokimyasinda serum kreati-
nin (1,53 mg/dl), urik asit (7,3 mg/dl), transaminaz (AST 102IU/L) ve kreatinin kinaz (CK) (3451 IU/L) yuk-
sekligi saptandi; elektrolitleri ve LDH diizeyi normaldi. TSH dizeyi artmis (100 pIU/ml), sT4 dizeyi azalmisti
(0,05 ng/dl). Idrar incelemesinde dansite 1005, protein negatif idi. Idrar mikroalbiimin (0,015 mg/g kreati-
nin) ve beta 2 mikroglobulin (0,16 mg/L) dizeyleri normaldi. Idrar cikisi 3,15 cc/kg/saat olan ancak serum
kreatinini bazal kreatinin degerine (0,44 mg/dl) gére 3 kat artis gostermis olan hasta KDIGO (Kidney
Disease: Improving Global Outcomes) evrelendirmesine gore evre 3 akut bobrek hasari (ABH) olarak deder-
lendirildi. Akut bébrek hasarinin L-tiroksin kesilmesi sonucunda GFR'nin azalmasina, renal klirensi nedeniyle
RAIT'nin toksisitesine ve rabdomiyolize bagl olabilecedi diisiinlildi. Sivi tedavisi ve L-tiroksin tedavisi son-
rasi serum kreatinin (0,47 mg/dl) ve CK (136 IU/L) seviyeleri geriledi.

Sonug:

L-tiroksin “'kesilmesi” yapilan hastalar bobrek fonksiyonlari ve CK yilksekligi agisindan dederlendirilmeli ve
dehidratasyonun énlenmelidir. L-tiroksin kesilmesi yerine rhTSH 6zel durumlarda kullanilabilmekte ancak 18
yasinin altinda kullanimi igin yeterli kanit bulunmamaktadir.
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Ismail Diindar
Emine Camtosun

GRAVES HASTALIGINDA HIPOKALEMININ

NEDENI DISTAL RENAL TUBULER ASIDOZ Leman Kayas

. . . . - - - Nurd iftci
OLABiLiR: NADiR BiR BiRLIKTELiK Noohn Aln

indni Universitesi Tip Fakiltesi Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali, Malatya, Tirkiye

Giris:

Distal renal tubtler asidoz (dRTA), distal tibilde bozulmus asit sekresyonu ile karakterize olan bir bozukluk-
tur. Cocuklarda dRTA, siklikla genetik defektlere bagli olabilecedi gibi; sistemik hastaliklar, otoimmin hast-
aliklar veya ilaclara bagh da gorilebilmektedir. Bu yazida Graves hastaligi ve vitiligo tanilariyla izlenen ve
rastlantisal hipopotasemi saptanmasi sonucu dRTA tanisi alan bir olgu sunulmaktadir.

Olgu:

9,2 yasinda kiz hasta terleme, carpinti ve ellerde titreme yakinmalari ile basvurdu. Prepubertal hastada; evre
1 diffiiz guatr, ekzoftalmus, hipertermi ve tasikardi saptandi. Viicutta yaygin vitiligo mevcuttu. Laboratuvar
incelemede TSH dusik sT4 ve sT3 yiksek, tiroid stimilan hormon reseptoér antikorlar pozitif saptanan
hastaya Graves hastalidi tanisi konuldu. Hastaya metimazol, propranolol tedavisi baslandi. Antitiroid tedaviyi
6 ay kullandiktan sonra birakan hasta 21 ay ilagsizken étiroid izlendi. izlemde 11.5 yasinda subklinik hiperti-
roidisi gelisen ve ekzoftalmusu belirginlesen hastaya metimazol ve steroid tedavisi baslandi. Disik doz meti-
mazol ile sT4'UG dlsik seyreden hastanin tedavisine Levotiroksin eklendi. Hasta metimazol ve levotiroksin ile
Otiroid izlenirken 13 yasinda (pubertal) biyokimya analizinde tesadiifen hipokalemi saptandi. Hipokalemi
etiyolojisi arastirilirken; ek olarak hiperkloremi, metabolik asidoz, normal plazma anyon acigi, pozitif idrar
anyon acigi, alkali idrar, hiperkalsilrri ve Renal US’de nefrokalsinozis saptanmasi ile olguya distal RTA tanisi
konuldu. Iki otoimmiin patolojisi olan olguda dRTA’nin otoimmiin kdkenli olabilecedi diistinildi. Literatiirde
etyopatogenezi tam olarak aydinlatilamamis olsa da bu birlikteligin nadir olarak bildirildigi goralda.

Sonug:

Cocuklarda distal RTA nadiren Graves hastaligi gibi otoimmuin hastaliklarin seyrinde gelisebilmektedir. Graves
hastaligi tanili olgularin izleminde belli araliklarla serum potasyum diizeyi ve kan gazi analizi bakilmasi eslik
edebilecek dRTA'nIn erken taninmasina ve tedavi edilmesine olanak saglayacaktir.
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IZOLE SERBEST TIROKSIN ilkay Ayrancit  |Rabia Meralt
YUKSEKLIGI OLAN BiR OLGUDA [BNuiatnn Ozgur Kirbiyik?

Berna Filibelit Senay Arikan3

AILEVI DISALBUMINEMIK Hayrullah Manyas? | Banu isbilen Basok®
HiPERTiROKSiNEMi Seyran Bulut? Bumin Dindar2

1Saghk Bilimleri Universitesi Izmir Tepecik Egitim ve Ara§t|rma Hastane§i, Gocuk Endokrinoloji Klinigi, 2 Izmir Katip Celebi Universitesi Tip
Fakultesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, 3Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi, Genetik Hastaliklar Tani
Merkezi, 4Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tepecik Editim Arastirma Hastanesi, Tibbi Biyokimya

Giris:

Ailevi disalbliminemik hipertiroksinemi (ADH), tiroksin (T4) icin ylksek affiniteye sahip anormal serum
alblimini ile karakterizedir. Otozomal dominant kahtilir. Klinik olarak 6tiroid bireyler, normal TSH seviyeleri ile
birlikte ylksek total T4 ve genellikle normal serbest T4 dederlerine sahiptir. ADH, hipertiroidizm veya tiroid
hormon direnci ile karistinlabilir. Bu raporda, ylksek sT, ve normal TSH diizeyleri nedeniyle incelenen ve ADH
saptanan bir olgu sunulmustur.

Olgu:

Asiri terleme sikayeti ile bagvuran 13 yasinda erkek olgu tirotoksikoz 6n tanisiyla yénlendirildi. Terleme disin-
da sikayeti olmayan olgunun 6zgecmisinde bilinen tiroid hastaligi, psikiyatrik hastalik veya ilag kullanim
OykilslU yoktu. Antropometrik dlgimleri ve vital bulgulari normaldi, guatr yoktu. Tekrarlanan dlgimlerde sT4
yUksekligi ile birlikte normal TSH ve sT3 dlizeyleri saptandi. Yeni nesil dizi analizinde ALB geninde daha 6nce
FDH icin hastalik sebebi olarak bildirilen p.Arg242His varyanti heterozigot olarak saptandi.

Sonuglar:

ALB genindeki p.Arg242His varyanti albuminin T4 baglama affinitesini 10-15 kat artirarak, sT4 seviyesi
normal iken TT4'de yaklasik 1,2-2 kat ylkseklige neden olur. Genellikle sT4 6lcimi igin kullanilan iki adimli
testlerin FDH hastalarinda normal sT4 seviyeleri vermesi beklenir. Bununla birlikte, tek adimh ve bazi iki
adimli testlerin FDH'li bireylerde yanlis yiksek degerler verdigi bildirilmistir.

Sonuc olarak:

FDA'dan etkilenen kisilerin dogru dederlendiriimesi gereksiz tetkik ve tedavilerin engellenmesi agisindan
onemlidir. FDH olgularinda klasik olarak TT4 dizeylerinin yiksek, sT4 dizeylerinin ise normal olmasi beklen-
mektedir. Bununla birlikte, sT4 élgiminde kullanilan bazi yontemler de hatali yiiksek sonuglar verebilmekte-
dir. Klinisyenler klinik olarak 6tiroid olup anormal TFT sonuglari olan hastalarda FDH olasiligini da goz 6niinde
bulundurmalidir.
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RADYOAKTIF IYOT TEDAVISINE DIRENGLI Dilek Cigek®
PAPILLER TIROID KARSINOMUNDA GUVENLI [Nl

Alper Ozcan?

BIR ALTERNATIF: TIROZIN KINAZ Ulka Gal Siraz!

iNHiBiTORU Nihal Hatipoglu!
iErciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri 2Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Hematoloji-Onkoloji
Bilim Dali, Kayseri

Giris:
Cocukluklarda sik gorilen papiller tiroid karsinomu uzak metastaz oranlarina ragmen radyoaktif iyot (RAI)
tedavisine iyi yanit vermesi ve iyi prognoz gostermesi ile bilinir.

Burada RAI tedavisine direncli papiller tiroid karsinomlu olguda tirozin kinaz inhibitoru ile ilgili deneyim pay-
lasiimak istenmistir.

Olgu:

On yedi yas kiz hasta, ilk kez 11 4/12 yas iken boy kisaligi sikayeti ile basvurdu. Oykisiinden, dért yasinda
pilositik astrositom nedeniyle opere oldugu ve ek tedavi almadigi 6grenildi. Endokrin klinigine basvuru
muayenesinde kilosu 24.8 kg (-2 SD), boyu 125.5cm (-3.2 SD), pubertesi Tanner evre 2 ile uyumluydu. Taki-
plerde uzamasi yetersiz olan, kemik yasi geriligi bulunan hastanin iki biyime hormonu uyari testine yetersiz
yanit alinmasi Gzerine biylime hormonu tedavisi baslandi. Tedavinin 3.ayinda, boyunda sislik fark edilen
hastada lenf nodu metastazinin eglik ettigi papiller tiroid karsinomu bulundu. Hastaya solda total, sagda sinir
invazyonu nedeniyle subtotal lobektomi ve lenf nodu diseksiyonu yapildi. Patoloji; kapsil ve lenf nodu
yayiliminin mevcut oldudu, klasik tip papiller tiroid karsinomu ile uyumluydu. Metastaz taramasinda her iki
akcigerde multiple metastatik noddller tespit edildi. Toplam (g kez radyoaktif iyotla ablasyon tedavisi uygul-
anmasina ragmen rezidi doku ve akciger metastazi devam etti. Kansere yatkinlik agisindan yapilan tim
ekzon taramasinda mutasyon saptanmadi. Radyoaktif iyot tedavisine yanit alinamayan hastaya tirozin kinaz
inhibitért olan ‘Sorafenib’ tedavisi baglandi. Takibinin ikinci yillinda mevcut durumu stabilitesini korudu ve
tedavi yan etkisi gézlenmedi.

Sonug:

Tirozin kinaz inhibitoérleri ile ilgili cocukluk dénemi tiroid kanserlerinde az sayida veri bulunmakla birlikte,
metastatik ve RAI direncli olgularda hastaligin stabil seyretmesi veya kismi gerilemesinde etkili oldugu
gosterilmistir. Sunulan olguda oldugu gibi RAI tedavisine yanit vermeyen direngli olgularda tirozin kinaz
inhibitorleri glvenli bir tedavi secenedi olarak degerlendirilebilir.
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AILEVI NON-OTOIMMUN OTOZOMAL Dr. Bayram Ozhan'
Dr. Murat Ocal?

DOMINANT HIPERTIROIDIZMLI OLGU Dr. Yavuz Dodurga?

Dr. Cavidan Nur Semerci?

1tpamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali 2Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Ana Bilim Dali

Giris:

Hipertiroidizm tiroid bezinin asiri calismasina badl asiri hormon salgilanmasiyla olusan bir tirotoksikoz tablo-
sudur. Cocuk ve adolesanlarda hipertiroidizmin en sik nedeni otoimmun bir hastalik olan Graves hastaligidir.
Ailevi nonotoimmiin otozomal dominant hipertiroidizm; TSH reseptértinin (TSHR) aktive edici germline
mutasyonlari nedeniyle ortaya gikmaktadir. Gen kromozom 14g31 lzerinde ekson-10 tarafindan kodlanmak-
ta (OMIM 603372) ve hastalik cocuklarda nadir gérilmektedir.

Olgu:

14 yas 6 aylik iken, son 1 aydir ortaya gikan terleme ve carpinti sikayeti ile basvurdugu saglik merkezinde
TSH diusikligu saptanmasi nedeniyle merkezimize gonderilmisti. Birinci derece kuzen evliliginden, 7. cocuk
olarak saglikli dogmus ve gelisim 6yklsl normaldi. Hastanin muayenesinde vicut adirigi: 71 kg (SDS:
0,99), boyu 167 cm (SDS: -0,11), VKI :25,46 kg/m2 (SDS: 1,25) olarak élclildii, TV: 15/ 15 P4 olarak
dederlendirildi. Ekzoftalmisi ve guatri olmayan hastanin tasikardisi (150 atim/dk, TA: 125/80 mmHg (N))
disinda sistemik muayenesinde patoloji saptanmadi. Tiroid fonksiyon testlerinde sT3: 8,58 pg/ml (2,56 -
5,01 pg/ml), sT4: 3,0 ng/dL (0,98 - 1,63 ng/dL) ile yuksek ve TSH: 0,005 (0,51 - 4,30 uIU/mL) baskih
saptanan hastaya hipertroidi tanisi konuldu. Otoantikorlari (anti-tiroglobuilin antikoru, tiroid peroksidaz
antikoru, TSH reseptor antikoru) negatif bulunan hastanin tiroid ultrasonunda bez yapisi normal, volim Sag
5,49 ml, Sol 4,19 ml Total 9,68 ml (+ 1,25 SDS) olarak dederlendirildi. Hastaya metimazol 20 mg/gtn ve
propranolol tedavisi baslandi. Hastanin babasi ve 3 kiz kardesinde hipertiroidi dyklisi olmasi lizerine genetik
tetkikleri yapildi. Genetik testleri yapilabilen hastamiz, babasi ve bir kiz kardesinde TSHR geninde mutasyon
saptanmasi Uzerine ailevi nonotoimmtin otozomal dominant hipertiroidizm tanisi kondu.

O 1° kuzen

*49 y *54y Hastamiz, babasi ve 1 kiz
kardesinde c.1456A>G
(Heterozigot)
P (reverse dizide T>C) 1486V
29y | 29y | 29y | 29y *21y 17y * 22 hafta mutasyonu saptandi
. Hipertiroidi
b 3

TSHR gen dizi analizi calisilanlar

Tedavi ile troid hormon dederleri dismeye baslayan hastanin, takip ve ilag kullanimi diizensizligi nedeniyle
hipertiroidisi kontrol altina alinamadi. Dlizensiz takipler sonrasi 2 yil kontrole gelmeyen hastanin 18 yasinda
eriskin endokrinolojiye basvurdugu ve hastaya metimazol tedavisinin tekrardan baslandigi 6grenildi.

Sonug:

Ailevi nonotoimmiin otozomal dominant hipertiroidizsn TSHR geninde germline mutasyonlar sonrasi ortaya
¢ikan ve ilag tedavisine direncli, kesin tedavisi total tiroidektomi veya yuksek doz radyoaktif iyot ile total tiroid
ablasyonu ile mimktn olmaktadir. Hastalarda ilag tedavisinin sonlandiriimasiyla birlikte relapsin kaginilmaz
olmasi, nadir goriilmesine ragmen llkemizde akraba evliligi oranlarinin yliksek olmasi nedeniyle Graves hast-
alidi ayirici tanisinda akilda tutulmasi gerektigini distinmekteyiz.

_51_



STAT3 MUTASYON SENDROMU; Aveol il Berazt

OTOIMMUN LENFOPROLIFERASYONLA Fazil Orhan?,

Nalan Yakici?,

ILISKILI NADIR BIR SENDROM Nergis Kendirci?,

Erol Erduran3

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi B.D, 2Cocuk Immunoljisi B.D, 3*Cocuk Hematolojisi B.D, Trabzon

Giris:

Yeni tanimlanan STAT3 (transkripsiyon faktor sinyal dontstiriclsi ve transkripsiyon-3 aktivatora ve) fonk-
siyon kazanim (GOF-STAT3) mutasyonlarinda, lenfoproliferasyon ve erken dénemde ortaya gikan goklu-oto-
immun bozukluklar baslica bulgulardir. Burada, Uc¢ yasinda iken asikar hipotiroidi tablosunda basvuran ve
ilerleyen donemde otoimmiin lenfoproliferatif sendrom (ALPS) tanisi alip daha sonra GOF-STAT3 mutasyonu
saptanan olgumuzu sunuyoruz.

Olgu:

Kabizlik ve gelisme geriligi yakinmasi ile getirilen Ug yasindaki erkek hastanin 6ykisinden geg yuriuduga,
atopik dermatiti oldugu 6grenildi. Anne-baba arasinda akrabalik yoktu. Muayenesinde; adirhdi 10kg (<3. p),
boyu 81cm (<3. p), boy SDS -3.2, kemik yasi 2 ve hedef boyu 160cm idi. Cildi kuruydu ve kaba yiz
gorinuma vardi, servikal, inguinal ve aksiller bélgelerde blyliglu 3cm olan multipl lenfadenopatileri mevcut-
tu. Laboratuvarinda; TSH >100ulIU/ml, ST4 0.65ng/dl, ST3 0.54pg/ml, anti-TPO >1000IU/ml, anti-tiroglobu-
lin >3000IU/ml, tiroid ultrasonografisinde parankim heterojendi. Kronik otoimmun tiroiditle iliskili hipotiroidi
tanisiyla levotiroksin tedavisi baglandi. Bisitopenisi de olan hastanin hematoloji izleminde lenf nodu ve kemik
iligi biyopsileri “reaktif lenfoid hiperplazi ve hiperselller kemik iligi”” olarak raporlandi. ALPS tanisiyla metil-
prednizolon tedavisi baslandi. izleminde;primer ALPS acisindan FAS gen mutasyonu saptanmadi, tedavi
uyumu kotlyda ve tiroid fonksiyon testleri dalgal seyretti, boy SDS’i kétilesti, dtiroidik donemde blyime
hormonu eksikligi saptanmayan hastanin immunoglobulinleri disiik oldugu igin immun yetmezlige yonelik
immunoglobulin tedavisi baglandi. Genetik analizinde GOF-STAT3 mutasyonu saptandi.

Sonug:

ALPS-iligkili sendromlar arasinda siniflanan yeni bir klinik tablo olarak tanimlanan GOF-STAT3 sendromunun
dedisken fenotipi nedeniyle klinik tanisi zordur. Bununla birlikte, erken yasta baslayan hematolojik ve
endokrin ¢oklu otoimmunite, lenfoproliferasyon, enteropati ve boy kisaligi olan hastalarda akla gelmelidir.
Eslik edebilecek diger otoimmun endokrinopatiler agisinda hastalarin diizenli izlemi 6nemlidir.
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CERRAHI TEDAVI PLANLANAN _
Aynur Bedel? Ebru Barsal Cetiner!
GRAVES OLGUSUNDA LUGOL Zeynep Donbaloglu! |Berna Singin!

KULLANIMINA BAéLI JOD- Gungor Karagulizel? Hale Tuhant

Funda Tayfun Kipesiz3|Mesut Parlak?

BASEDOW FENOMENI

1Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip_Fakdltesi, Antalya *Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip
Fakdltesi, Antalya 3*Cocuk Hematolojisi Bilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi, Antalya

Giris:
Cocukluk cagi tirotoksikozun en sik nedeni Graves hastaligi olup TSH reseptériine karsi stimilan antikorlara
bagh gelisir. Medikal, radyoaktif iyot veya tiroidektomi ile tedavi edilebilir.

Olgu:

Yedi yildir Graves tanisi ile izlenen, hiperplazik guatr ve g6z bulgulari yaninda, sitopeni gelisen ve
tiroidektomi planlanan 10 yas kiz olgunun soy gecmisinde dayisinin da hipertiroidi oldugu 6grenildi. Fizik
muayenesinde boy: 146,8 cm (1,07 sds), adirilik: 29,3 kg (-0,75 sds), bilateral ekzoftalmus, tiroid evre 3,
kardiyak 2/6 sistolik Gftriim, nabiz: 120/dk, puberte Tanner evre 2 ve ellerde ince tremor mevcuttu. Labo-
ratuvarda bulgularinda sT3: 3,37 (3.3-4.8) pg/ml, sT4 0,28 (0.8-1.4) ng/dl, TSH 5,63 (0.6-6.2) ulU/mL, TSH
receptor antikor (+) idi. Tiroid ultrasonografide volim: 65.9ml, heterojen, psédonodtiler gérinim saptandi.
Metimazol (0,3mg/kg/glin) kullanan olguya operasyon éncesi cerrahi tarafindan tiroid kanlanmasinin azaltil-
masi amaciyla (10-15gin) lugol sollisyou 3x2 damla/gin baslandi, metimazol dozu azaltildi. Dérdinci gin
sT3: 2,16 pg/ml, sT4: 0,12 ng/dl, TSH: 23,4 uIlU/mL ile ligol sollisyonu ve metimazol dozu azaltilip levotirok-
sin 1,5 mcg/kg/gun baslandi. 13. giinde sT3: 6,5 pg/ml, sT4: 0,82 ng/dl, TSH: 1,05 ulU/mL ile 6tiroidi sagla-
namadigi gerekgesi ile operasyon ertelendi. Jod Basedow etkisi diistintlen olgunun levotiroksin tedavisi kesil-
di. Takipte sT3: 7.6-8.9, sT4: 0.5-0.8, TSH: 0.03-0.1 araliinda gelisti metimazol 1mg/kg/glin, propronalol
1,5 mg/kg/gun uygulandi. Ligol solisyonu 1x1 damla olarak azaltilip kesildi. Nétropeni gelismesi Uzerine tek
doz G-CSF uygulanan ve dexametazon (0,3/mg/kg/gin) da eklenen olguda nétrofil sayisinda artis saglandi.
Hipertirodi icin deksametazon, propiltiyourasil ve plazmaferez tedavileri uygulandi. Plazmaferez igin venotz
kateter takildiktan iki seans sonra derin ven trombozu gelisti ve heparin tedavisi baslandi. Trombofili genetik
analizinde; MTHFR Homozigot mutasyonu ve PAI Heterozigot mutasyon saptandi. Yatisinin 40. ginlinde
otiroidi saglanan olguda total tiroidektomi yapildi, komplikasyon gelismedi ve Levotiroksin tedavisi baslandi.

Sonug:

Graves hastalarinda tiroidektomi 6ncesi iyot tedavisi Wolff-Chaikoff etkisi ile tiroid hormon biyosentezini ve
tiroid kanlanmasini azaltir. Bu etki siresi hastadan hastaya dedisebilir ve kacis fenomeni ile Jod- Basedow
fenomenine donusebilir.
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Rabia Meral? Seyran Bulut?

OTIROD GUATR VE SENSORINORAL [ReiliReChIE ilkay Ayrancit

Berna Filibeli? Bumin Dundar2
Hayrullah Manyas?

SAGIRLIK: PENDRED SENDROMU

1Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, 2izmir Katip Celebi Universitesi
Tip Fakultesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dal

Giris:

Pendred sendromu (PDS), kokleanin gelisimsel anormallikleri, sensérindral isitme kaybi ve guatr ile karakter-
izedir. SLC26A4 genindeki homozigot veya bilesik heterozigot mutasyonlar sonucu ortaya cikar. Nadiren
SLC26A4 ile birlikte FOXI1 veya KCNJ10 genlerindeki heterozigot mutasyonlarin digenik kalitimindan da kay-
naklanabilir. PDS’de kismi organifikasyon defekti nedeniyle tiroid fenotipi degiskendir (6tiroid-hipotiroid).
Hastalarin %50’sinde 6tiroid guatr vardir. Bu raporda isitme kaybi nedeniyle takip edilirken 6tiroid guatr ned-
eniyle yapilan tetkikler sonucunda PDS saptanan olgu sunulmustur.

Olgu:

11 yasinda kiz hasta 2-3 yasindan itibaren olan guatr 6yklsu nedeniyle tarafimiza yonlendirildi. Hipotiroidi
veya hipertiroidi semptomlari yoktu. Uc yasindan itibaren ilerleyici sensérinéral isitme kaybi nedeniyle takipli
oldugu, alti yasinda da sol ani isitme kaybi oldugu 6grenildi. Mental motor gelisimi yasina uygundu. Ebeveyn-
ler arasinda akrabalik yoktu, ayni kéyden degillerdi. Annesi babasi saglikli, kardesi yok. Anne ve babanin
kuzenlerinde sagirlik oldugu 6grenildi. Fizik muayenesinde adirhdgi 3,05 SDS, boyu 2,57 SDS, puberte Tanner
evre 1V ile uyumluydu. Boyunda evre 3 guatr mevcuttu, nodil ele gelmiyordu. Laboratuvar incelemesinde;
tiroglobulin ylksek, tiroid otoantikorlari negatifti. TFT ilk 6lcimde normal iken sonraki kontrollerde TSH
dizeyi normal, sT4 dlslik seyretmesi Gzerine L-tiroksin baslandi. Tiroid USG’'de multinoduller guatr ve tempo-
ral MRG’'de bilateral genis vestibller akuadukt saptandi. Genetik analizde SLC26A4 geninde c.1197delT
(p.Cys400fs) homozigot patojenik varyant saptandi.

Sonug:

PDS'de 6tiroid guatr tipiktir. Besinsel iyodlir ahmi distikse hipotiroidizm gelisebilir. PDS’ye iliskin farkindahgin
yetersiz olmasi, genellikle yanlis teshis konulmasina veya taninin atlanmasina neden olmaktadir. Bu raporda,
sensorindral sagirlik nedeniyle izlenirken 6tiroid guatr saptanan PDS’li bir hastanin detaylari sunularak hast-
alk konusunda farkindaligin artirilmasi amacglanmistir.
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1SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklari Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi,
Ankara 2SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklari Eg§itim Ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Metabolizma
Hastaliklari Klinigi, Ankara 3SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi Ve Hastaliklari Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Cocuk
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Klinigi, Ankara 5SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklari Egitim Ve Arastirma

Giris:

X’e bagh adrenolokodistrofi (X-ALD), tim dokularda c¢ok uzun zincirli yag asitlerinin (CUZYA) birikmesine
neden olan beta oksidasyon bozuklugu ile karakterize kalitsal peroksizomal bir hastaliktir. Beyin beyaz
cevheri, testis, adrenal korteks ve deri fibroblastlarinda CUZYA birikimine bagl klinik bulgularla prezente olur.
Burada ergenlik slrecine girmemesi nedeniyle getirilen ve Leydig hiicre disfonksiyonu saptanarak X-ALD
tanisi alan bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

Onalti yas 4 aylk erkek hasta ergenlige girmeme, seste kalinlasma olmamasi nedeniyle getirildi. Boyu:173,3
cm (SDS:-0,06), vicut adirhidi:53 kg (SDS:-1,55), testis volimleri 25/25 ml, pubik killanmasi Evre II, penis
boyu 9,5 cm idi. FSH:3,34 mIU/mL, LH:16,12 mIU/mL (0,5-8), total testosteron:31 ng/dL saptandi. Testos-
teron dizeyi testis volimu ile uyumsuz ve pubik killanmanin géreceli geri olmasi Gizerine bakilan ACTH:1014
pg/mL, kortizol:3,5 pg/dL, DHEASO4:10 pg/dL, 1,4Aandrostenedion: 0,12 ng/ml saptandi. Primer adrenal
yetmezlik ve Leydig hilcre disfonksiyonu tanisi konuldu. CUZYA panelinde C24:118,07 umol/L, C26:4,25
pmol/L, C24/C22:1.97, C26/C22:0.07 yuksekti. Noérolojik muayenesinde sadece topuk yilrlimede hafif
beceriksizlik vardi. Beyin magnetik resonans gérintilemesinde; bilateral talamus, internal kapsul posterior
bacadinda, pons posteriorunda, bilateral parieto-oksipital beyaz cevherde ve korpus kallozum spleniumunda
hiperintens sinyal degisiklikleri X-ALD ile uyumlu olarak izlendi. LOES skoru 4 olarak raporlandi (Sekil 1).
Hidrokortizon ve Lorenzonun yadi tedavilerine baslandi. ABCD1 geni c.652C>A (p.P218T) (p.Pro218Thr)/
C.698C>T (p.A233V) (p.Ala233Val) birlesik heterozigot mutasyonu saptandi. Klinik seyrine gore X-ALD
tiplendirmesi ve gerekirse kemik iligi transplantasyonu planlandi.

Sonug:

Pubertal gecikme dustnulerek getirilen ve pubik killanmada goéreceli gerilik, testis volimleri ile total testos-
teron dizeylerinde uyumsuzluk ve LH yuksekligi ile Leydig hticre disfonksiyonu ve primer adrenal yetmezlik
saptanan, sonrasinda X-ALD tanisi alan olgu, nadir klinik prezentasyonu acisindan sunulmustur.

Sekil 1 (a-c): Beyin magnetic resonans aksiyel FLAIR gériintiilerinde; (a) Ponsta, (b) Internal kapsiilde, (c) Parietal
periventrikiler beyaz cevherde frontopontin ve kortikospinal projeksiyon liflerinde hafif T2 hiperintens sinyal dedisik-
likleri beyaz oklar ile gosterilmistir.
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Giris:

Otoimmun poliendokrinopati, kandidiyazis, ektodermal displazi (APECED) otoimmun regulatér (AIRE) gen-
inde fonksiyon kaybina yol acan mutasyondan kaynaklanan otozomal resesif kalitilan bir hastaliktir. Tipik
seyri mukokutan6z kandidiyazis, hipoparatiroidi ve primer adrenal yetmezligin ilk iki dekadda gelismesidir.
Son dénemde hastalidin dodal seyrinin ve klinik spektrumunun toplumdan topluma degiskenlik gosterdigi
de bildirilmistir. Bu sunumda atipik bulgularla basvuran bir APECED olgusu sunulmaktadir.

Olgu:

On Ucg yasinda erkek hasta, kronik ishal, ciddi boy kisaligi, artrit, pnémoni yakinmalariyla basvurdu. Bes
yasindan beri kronik ishali, on yasindan beri oligoartikiiler JIA, son (¢ yildir tekrarlayan oral kandidiyazisi
vardi. Fizik incelemede, vicut adirligi distk, boyu kisaydi. Yiz gérinimt immatar, tiz sesli, cildi kuru ve
hiperpigmente, genitolriner sistem Tanner evre 4 idi. Tetkiklerde, tip 1 diyabet, tibullopati, kolonoskopide
eozinofilik ileit ve fokal aktif koliti bulundu. Adrenal yetmezlik tanisi konuldu, hipoparatiroidi ekarte edildi.
Kronik ishal, tip 1 diyabet, primer adrenal yetmezlik, tibullopati tablosu ile hastada IPEX distntldi. FOXP3
geninde mutasyon saptanmadi. Yeni nesil dizileme ile AIRE gen mutasyonu (c.208_209in-
sCAGG-p.Asp70fs) saptandi. Direngli metabolik asidoz gelistiren hasta, onbes yasinda nekrotizan pank-
reatit nedeniyle kaybedildi.

Sonug:

AIRE gen mutasyonu, merkezi T hicre regtilasyon (timus kaynakl tolerans) bozuklugudur ve periferik
regllatuar T hicre bozukluklarindan daha yavas seyirlidir. Olgumuzda periferik T hiicre regilatuar bozuk-
luklarinda ahisilagelmis erken baslayan immin yetmezlik ve otoimmin hastaliklarla alevli seyreden agir
tablonun gérilmesi, AIRE genindeki mutasyonun siddetiyle (cerceve kaymasi mutasyonu) iliskilendirildi.
APECED'li hastalar alisiimisin disinda bulgularla basvurabilir. Kesin tani icin molekuler genetik calismalara
ihtiyag vardir.
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ORAL KONTRASEPTIF Ebru Gok Ulkii Giil Siraz

Emre Sarikaya

KULLANIMINA SEKONDER GELISEN Dilek Gigek

Nihal Hatipoglu

Mustafa Kendirci
Leyla Kara

PSODOCUSHING TABLOSU Ugur Berber

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri

Giris:

Polikistik over sendromu (PKOS) over disfonksiyonu ve hiperandrojenizm ile karakterize bir durumdur.
Olgular adolesan dénemde hirsutizm, tedaviye direngli akne ve adet dlzensizligi, sikayetiyle basvurabil-
mekte ve tedavide oral kontraseptifler (OKS) kullanilabilmektedir. Tedavide oral kontraseptif kullanimi,
dolasimdaki kortizol baglayici globulin miktarini ve buna bagl olarak total kortizol konsantrasyonunu artira-
bilmekte, kortizol dederlerinin ylksek 6lglilmesine neden olmaktadir.

Burada PKOS bulgulari olan, Cushing sendromu ayirici tanisinda kortizol ytksekligi saptanan hasta laborat-
uar dederlerinin yorumlanmasina dikkat cekmek igin sunulmustur.

Olgu:

On bes yas kiz hasta, ilk kez bir yil 6nce adet dlzensizligi, vicutta tiylenme ve akne artisi nedeniyle bas-
vurdu. Muayenesinde agirligi: 51.3 kg (26P), boyu:160.7cm (44P), vicut kitle indeksi: 19.9 kg/m2 (31P),
pubertesi Tanner evre 5 ile uyumlu idi. Ferriman gallwey skoru 8 saptandi. Tetkiklerinde LH: 17.47 mIU/ml
ve androjenleri ylksek saptandi ve pelvik ultrasonografi PKOS ile uyumluydu. Hastaya oral kontraseptif
tedavisi baslandi. Tedaviden 10 ay sonra kontrol muayenesinde belirgin kilo artisi olan hastanin bakilan
ACTH:43.1 pg/mL, Kortizol:41.5 ug/dL tespit edildi.Gece kortizol dederi:10.1 ug/dL bulundu ve disik doz
deksametazon testinde (ACTH:2.1 pg/mL, Kortizol:7.3ug/dL) baskilanma olmadigi gorildi. Fundoskopik
muayenesi normaldi. Beyin, hipofiz ve batinin manyetik rezonans gérintilemesi normaldi. Klinik olarak
Cushing Sendromu disundirecek ek bulgusu yoktu. Hiperkortizolizm tablosunun kullanmakta oldugu
OKS’ye baglh oldugu dusunulda, tedavi kesildi. Bir ay sonra bakilan kontrol ACTH:25 pg/mL, Kortizol:19.6
ug/dL saptandi. Bu sonuglarla hasta oral kontraseptif kullanimina sekonder psédocushing olarak deder-
lendirildi.

Sonug:

Cushing sendromu, siphelenilen olgularda mutlaka ekarte edilmesi gereken bir tablodur. Ancak pek cok
durum kortizol ylksekligine neden olarak psddo-Cushing tablosu olusturabilir. Fakat tetkiklerde kortizol
ylksekligi olmasina ragmen klinik ve laboratuvar olarak Cushing Sendromu kaniti yok ise kulanilan ilaglarin
bu duruma neden olabilecegi unutulmamaldir.
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Elif Izci Gillii
TEKRARLAYAN FEOKROMASITOMA ILE Gizem Ozcan

Gulden Yildirim Usta

MALIGN SEYREDEN VHL OLGUSU Cem Mete
Leyla Akin

Murat Aydin

Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji

Giris:

Feokromositomalar (FEO) sporadik timorler olarak tani almalarina ragmen kalitsal endokrin sendromlarin bir
pargasi olarak da karsimiza cgikabilirler. Bu sendromlar %30-40 oraninda germline mutasyonu ile iliskili olup
siklikla VHL, SDHx, NF1 ve RET genlerinin mutasyonlaridir. Von Hippel-Lindau (VHL) Hastaligi da VHL geninde
germline mutasyonu ile olusan retinal ve santral sinir sistemi hemajioblastomu, renal karsinom ve FEO'nun
eslik ettigi kalitsal bir kanser sendromudur. Farkli VHL mutasyonlarinin, bélgeye 6zgl kanser tiplerinin
gOrilme riski ile iligkili oldugu g6sterilmistir.

Olgu:

Alti buguk yasinda erkek; iki aydir olan asiri terleme, halsizlik, kilo alamama ile bagvurdu. Hipertansiyonu
mevcuttu(140/90 mmHg). Batin ultrasonografisinde sag slrrenalde 42x39mm boyutlarinda adenom
saptandi. FEO 6n tanisi; operasyon (sag adrenalektomi) sonrasi patoloji raporu ile dogrulandi. Ilk bas-
vurudan 4,5 yil sonra Batin MRG’de sol slirrenal lojda 32x24mm, sag sirrenal lojda 13x18mm boyutlarinda
niks FEO lehine degerlendirilen nodiler lezyonlar saptandi. Sol adrenalektomi yapildi ve sag sirrenal lojdan
lenf nodu cikarildi. Patoloji sonucu solda FEO, sag slirrenal lojdan gikarilan lenf nodu ise paraganglioma(PGL)
olarak raporlandi. Operasyondan 7 ay sonra Batin MRG'de sag bobrek komsulugunda 12mm capinda niks
olarak degerlendirilen noduler lezyon saptandi. Asemptomatik olarak takip edilen hastanin noduler lezyonu
bir yil sonunda 16x19x18mm boyutlarina ulasti. Lezyonlarin bilateral olmasi, tekrarlamasi ve paraganglioma
saptanmasi Uzerine ailesel kanser sendromlari agisindan yapilan genetik galismasinda VHLc.356T>C missens
heterozigot patojenik mutasyon saptandi. Retinal anjiyom, serebellar hemanjiyoblastom, renal kist ve kars-
inomlar, pankreatik kistler agisindan taramalari yapildi.

Sonug:
Kisa slre icerisinde Gglincl kez tekrarlayarak malign seyir géstermesi bakimindan nadir olan VHL olgusu
sunulmustur.
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Giris:

Primer hiperaldosteronizm (PHA), tim hipertansif olgularin yaklasik % 10'unu etkileyen en yaygin ikincil
hipertansiyon nedenidir. Aldosteron lGreten adenom ve bilateral idiyopatik hiperaldosteronizm, en yaygin iki
alt tipidir. Halen tanimlanmis 6 farkli genetik varyasyon bildirilmistir. Kronik tiroidit ve nefrokalsinozisin
eslik ettigi medikal tedaviye iyi yanit veren PHA olgusu sunuldu.

Olgu:

On alti yasinda kiz olgunun, 6 aydir devam eden bas agrisi ve ellerinde uyusma sikayeti ile basvurdugu dis
merkezde, kan basincinin (160/100 mmHg (>% 95)) ylksek oldugu ve hipopotasemi ve metabolik alkalozun
eslik ettigi belirlenmis. Renal ultrasonografide(US) bilateral 1-2 meddller nefrokalsinozis saptanirken doppler
US gorintisid normaldi. Yirmi dort saatlik idrarda kalsiyum atihmi artmisti (5 mg/kg/24 saat). Ekokardiyo-
grafide sol ventriklil duvarinda hafif kalinlasma goérildad. Yirmi dort saatlik idrarda serbest kortizol ve kate-
kolamin diizeyleri normal araliktaydi. Otiroid olan hastanin ultrasonografisi tiroidit ile uyumlu iken tiroid oto
antikorlar negatif idi. Plazma renin aktivitesi: 0,1 ng/ml/saat, aldosteron 51 ng/dl, aldosteron/renin:510
(<30) olan hastada PHA dlsunullerek spiranolakton tedavisi basglandi. Tip I ailevi hiperaldosteronizm
deksametazon testi ile dislandi. Batin MR’da sol siirrenal bezde 1 cm capinda yag icerikli adenom ile uyumlu
lezyon gorildi. Teknik nedenlerle adrenal ven 6rneklemesi yapilamayan olguda fonksiyonel adenomlari
dislamak icin FDG PET/CT gorintllemesi yapildi ve her iki strrenal bezde FDG tutulumu normal bulundu.
Tip 3 ailevi hiperaldosteronizm tanisi igin yapilan genetik incelemesinde KCNJ]5 geninde varyasyon saptan-
madi. izleminde batin MRG'de progresyon belirlenmedi. Spiranolakton tedavisi ile normotansif normokalemik
olarak takip edilen olguda aldosteron antagonist tedavisine iyi cevap veren tip 2 ailevi hiperaldosteronizm
CLCN2 varyasyonu olabilecegi diisiinildi ve genetik galismalari planlandi. Ayrica tedavi US’de tiroidit bulgu-
lari devam ederken hiperkalsitiri (spot idrar kalsiyum/ kreatinin 0,008) geriledi.

Sonug:

Primer hiperaldosteronizm, sekonder hipertansiyonu etyolojisinde hipokalemi ve metabolik alkaloz varhigin-
da etiyolojide distntlmelidir. Bu durum artmis kardiyovaskiler hastalik ve morbidite riski ile iliskilidir.
Ayrica bu olgularda kronik tiroidit ve nefrokalsinosis arastiriimalidir.
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Giris:

Cushing sendromu (CS), kortizolin asiri Gretiminden kaynaklanan multisistem bir bozukluktur. CS insidansi
milyonda 0.7-2.4'dilr. Cocuklarda CS'ye en sik ACTH salgilayan hipofiz timoéri neden olur, buna Cushing
hastaligi (CH) adi verilir. Yiksek ACTH ile adrenal korteksten asiri kortizol tGretimine neden olur. Cocuklarda
CS vakalarinin yaklasik % 75-90"1 CH'ye baghdir.

Olgu:

On alti yasindaki kiz hasta hizh kilo alma, adet gérememe, killanmada artis, ciltte pembe-mor renkte catlak
sikayetleri ile basvurdu. Semptomlarin bir yildir oldugu, bu siirede 11kg aldigi 6grenildi. Oz ve soy
gecmisinde 6zellik olmayan hastanin fizik muayenesinde; boy: 155,3cm (25-50p), agirlik: 58,6kg (50-75p),
VKi: 24,3(75p), kan basinci: 100/80mm/Hg saptandi. Aydede yiizii, pletorik yiiz gériinimii, ylizde yaygin
akne, bufalo hoérgicl, tim vicutta hipertrikoz, abdomende pembe-mor renkte stria mevcuttu. Hastanin
yapilan tetkiklerinde ACTH:24pg/ml, kortizol: 14.8ug/ml, aksam kortizol:7,51pug/ml, 24 saatlik idrarda
serbest kortizol atihmi :445.8mg/m2/glin, disik doz DXM baskilama testinde baskilanma olmadi. Yiksek
doz DXM sipresyon testinde serum ve 24 saatlik idrarda serbest kortizol %90 oraninda baskilandi. Hipofiz
MR goérintilemesinde adenohipofizin sol lateral kesiminde, kavernoz sinlis komsulugunda 5mm boyutunda
adenom saptandi. Inferior petrozal siniis 6érneklemesinde hipofiz sol yarisindaki adenomun ACTH salgiladig
kanitlandi. Operasyon 6ncesi bakilan ACTH:11.7pg/ml, Kortizol:0,49ug/ml olmasi lzerine santral adrenal
yetmezlik stiphesi ile hipofiz MR tekrarlandi ve aktif mikroadenom hemorajisi tespit edildi. Hasta opere edildi.

Sonug:

Olgu, CH tanisinda, 6zellikle erken donemlerinde bazal kortizol ve ACTH dlizeylerinin normal olabilecegi ve
tanida 24 saatlik idrarda kortizol diizeyinin daha degerli oldugunu gostermektedir. Mikroadenom olmasina
ragmen beklenmedik bicimde kanamis olmasi ve kanamanin adrenal yetmezlige yol acacak siddette olmasi
da olgunun klinik degerini artirmaktadir.
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Alev Oz6n
Nazli Géng

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Ankara

Giris:

Feokromasitoma ve paragangliyoma adrenal disi kromaffin hiicrelerden kdken alan, 1-2/1.000.000 siklikta
gorulen nadir timoérlerdir. Olgularin ancak %10-20'si cocukluk yas grubundadir ve eriskinlere gére multi-
fokal ve metastatik hastalik sikligi yiksektir. Burada metastatik paragangliyomali olgu sunulmaktadir.

Olgu:

17.6 yasinda kiz hasta hipertansiyon nedeniyle danisildi. Oykiisiinden ilk kez 12 yasinda bas agrisi nedeni ile
dederlendirildiginde kraniyal manyetik rezonans goériintilemesinin normal olarak saptandigi, bas agrisi yakin-
masina son iki yilda carpinti, terleme, kilo kaybi eklendigi ve son donemde nefes darlidi gelismesi ile basvur-
dugu merkezde kan basincinin 180/140 mmHg 6lgllerek hastanemize sevk edildigi 6grenildi. Ozgegmiste
komplikasyonsuz gebelik sonucunda miadinda dogmustu, gelisim basamaklari yasitlariyla uyumluydu. Anne
saglikli, baba 50 yasinda hipertansiyon nedeniyle tek antihipertansif tedavi ile izleniyordu, anne-baba arasin-
da akrabalik yoktu. Fizik muayenede kan basinci 140/80 mmHg’di; kasektik, terli, ajite gérinimdeydi; tiroid
bezi palpasyonda ele gelmiyordu. Hipertansif retinopati saptandi, retinal hemanjiom gértlmedi. Laboratuvar
tetkiklerinde transaminaz yuksekligi (ALT:2186 U/L, AST:2243 U/L) mevcuttu. Hipertansiyon etyolojisine
ybnelik 24 saatlik idrarda normetanefrin atilhmindaki artis dért kattan fazla idi (metanefrin:534 pg/gin
[N:52-341], normetanefrin:26822 ug/gin [N:88-444]), diger tetkikleri ise normaldi. Toraks-abdomen
bilgisayarl tomografide patolojik boyutta hiler lenfadenopati, karacigerde multipl hipodens lezyon, abdominal
aorta bifurkasyon dizeyinde 55x26 mm boyutunda kitle lezyonu ve kesit alanina giren kemiklerde litik
lezyonlar saptandi, adrenal bezler normal gériinimdeydi, inceleme alanina giren yapilarda hemanjiom sapt-
anmadi. Uclii antihipertansif tedaviyle kan basinci kontrolii ve transaminaz degerlerinin normale dénmesin-
den sonra timor eksizyonu yapildi. Patoloji paragangliyoma ile uyumluydu. Litik kemik lezyonlarina yonelik
servikal dordiincl vertebra metastazektomi ve sag femur proflaktik fiksasyon uygulandi. 1123MIBG sintigraf-
isi lenf nodu, karaciger ve kemik metastazlari ile rezidi kitleyi gosterirken postoperatif 3. haftada idrar kate-
kolamin metabolitlerinde disme olmadi. Vertebra ve femur basi litik lezyonlarina ydnelik radyoterapiden
sonra kemoterapi plani ile izlenmektedir.

Sonug:

Antihipertansiflerle kontrol altina alinamayan ¢ocukluk ve ergenlik ¢agi direngli malign hipertansiyon olgu-
larinda nadir endokrin hipertansiyon nedenleri gézden gecirilmelidir. Metastatik paragangliyomalarin erken
taninmasi ve hizli tedavisi sag kalimin iyilesmesi igin kritiktir.
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Hematoloji Bilim Dali, Istanbul 3Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakultesi, Tibbi Genetik Ana Bilim Dali, Istanbul

Giris:

Noéroblastom, noral krestten kaynaklanan, en sik ekstrakraniyal solid timordir. Konjenital adrenal hiper-
plazi(KAH) ise steroid biyosentezinden sorumlu enzim eksiklikleri nedeniyle ortaya cikan, otozomal resesif
kalhtilan bir hastaliklar grubudur. KAH’ta adrenal yetmezlik hayati tehdit eden bir durumdur. Néroblastom
ile KAH birlikteligi gok nadir olarak bildirilmis olup, néroblastom tanisi ile izlenen ve KAH tanisi da alan bir
olgu sunulmustur.

Olgu:

Bes aylik iken néroblastom tanisi alan ve opere edilen erkek hasta, 5 4/12 yasinda iken, pubik killanma ned-
eniyle yonlendirilmisti. Anne-baba arasinda akrabalik olmayan hastanin dogum o&yklstnde; 38 gebelik
haftasinda, 2300 gram(-2,5 SDS) doddudgu 6drenildi. Fizik muayenesinde adirlik 21,9 kg(0,89 SDS), boy
122,9 cm(2,29 SDS) idi; prepubertal idi(T3/2, Pk2, penis boyu 6,5 cm). Kemik yasi ileri(12.5 yas) bulundu.
Somatik biyimesi de hizli olan hastada nonklasik KAH ve periferik erken puberte 6n tanilariyla yapilan bazal
tetkiklerde adrenal preklrsorler(17-OH progesteron:137 ng/ml, androstenedion:11,3 ng/ml, DHEA-S:307,3
ug/dl), ACTH(238,4 pg/ml) ve testosteron(0,76 ng/ml) ytksek, LH:0,1 mIU/ml, FSH:0,56 mIU/ml, korti-
zol:7,39 ug/dl saptandi. MR'Inda sol adrenal bezde kalinlasma ve uzunluk artisi saptandi ve hiperplazi olarak
yorumlandi. ACTH uyari testinde; zirve kortizol yaniti disukt(i(6,49 ug/dl), 17-OH progesteron ¢ok yuUksek-
ti(138 ng/ml). Karyotip 46, XY ile uyumluydu. LC/MS steroid profili ve tim hormonal tetkikleri 21-hidroksilaz
eksikligine(21-OHE) badh KAH’la uyumluydu. CYP21A2 geninde birlesik heterozigot mutasyon
[c.293-13A/C>G,IVS2-13A/C>G(anne); c.1451G>A,p.R484Q(baba) saptandi. Tanisi dogrulanan ve adrenal
yetersizligi olan hastaya hidrokortizon tedavisi baslandi. Periferik erken pubertesi nedeniyle anti-androjen(-
siproteron asetat) ve aromataz inhibitérii(anastrozol) tedavisi baglandi. Kemik yasi gok ileri olan hastanin
ongorillen eriskin boyu hedef boyunun c¢ok altinda idi, boy prognozunu iyilestirmek icin blylime hormonu
verilmesi planlandi.

Sonug:

Noroblastom tanisi ile izlenirken, nonklasik KAH tanisi koyulan, kortizol eksikligi de belirlenen hasta KAH
ve noroblastom birlikteligi olan altincr olgudur ve literatlire katki saglamak amacglanmistir. Bliylime ve
pubertenin yakin izlenmesi, tanida ipucu sadlayabilir; hayati tehdit eden adrenal yetmezligi 6ngérmeye
yardimci olabilir. Erken tani ve tedavi boy prognozunun da dizeltiimesine katki saglar.

Anahtar Kelimeler:Noéroblastom, konjenital adrenal hiperplazi, CYP21A2 geni
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EKTOPIK ACTH SENDROMLU Gul Yesiltepe Mutiu® | Herdem Aslan Genc®

2 NADIR OLGU, 2 FARKLI Bt i i Gt

PREZENTASYON Ayfer Ardug Akgay? Siikrii Hatun!

Hilya Seymen*

Kog Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi ve Diyabet Bilim Dali 2Kog Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Hematoloji ve Onkoloji
Bilim Dali 3Kog Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Néroloji Bilim Dali “Kog Universitesi Tip Fakaiiltesi Niikleer Tip 5Kog Universitesi Tip Fakiilte-
si Cocuk Psikiyatri ¢Kog Universitesi Tip Fakiiltesi Gégiis Cerrahisi ’Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi ve Diyabet
Bilim DaliLorem ipsum

Giris:

Cushing Sendromu ACTH badimli ya da bagimsiz nedenlerle olusabilir. ACTH bagimli Cushing senromu’na;
Hipofiz adenomu veya ektopik ACTH salinimina neden olan bir timdr neden olabilir. Ektopik ACTH sen-
dromu kiglk htcreli akciger kanseri, bronsial veya timik karsinoid tiumor gibi hipofiz disi malignitelerden
kaynaklanmaktadir.

1. Olgu:

9 yasinda Irak’li kiz hasta nébet gecirme ve biling bulanikligi ile acil servisine

basvurdu. Fizik muayenesinde genel durumu koétd, letarjikti, kooperasyon kurulamiyordu, ylizde yaygin
eritem, yaygin akneler, ekstremitelerde strialar, yaygin hipertrikoz mevcuttu. Kan basinci 127/69mmHg’ydi.
Boy 145 cm (88P) tarti: 40 kg (85P), VKI: 19(84p), Telars evre 3, pubik tiiylenme evre 4 ile uyumluydu.
Serum ACTH:298.8pg/ml, kortizol:107.4 pg/dLl'ydi. 8mg’lik deksametazon supresyon testinde kortizol
dizeyinde disus olmadi. Beyin MR'da yaygin serebral atrofi izlendi. GA-68 PET/BT'de anterior mediastende
12x20mm’lik lezyon saptandi. Ektopik ACTH sendromu tanisi kondu. IV hidrokortizon tedavisi altinda
torakoskopik timomektomi yapildi. Postop kortizol ve ACTH dulzeyleri, elektrolit diizeyleri, kan basinci normal
seyretti, ancak 1 yillik izlemde bilissel fonksiyonlari tamamen normale dénmedi.

2. Olgu:

13 yas 9 aylik Arnavutluk’lu erkek hasta, 2 yildir devam eden hizli kilo artisi ve boy kisaligi sikayetiyle bagvur-
dugu merkezde kortizol dlizeylerinin ylksek saptanmasi nedeniyle merkezimize yonlendirilmis olup genel
durumu iyiydi, fizik muayenesinde aydede ylizi goriiniml, pletora, yaygin hipertrikoz ve strialari vardi. Boyu
140 cm(-2.67 SD), tarti:75.7 kg (1.91SD), VKi:38.2kg/m2(2.62SD). Beyin MR'da yaygin serebral atrofi
izlendi.Sabah 8 kortizol: 14.1 mcg/dl, ACTH:65.8 (pg/ml), gece 24.00 kortizol: 15.1mcg/dl, 8mg gecelik
deksametazon testinde supresyon olmamasi lzerine ektopik ACTH sendromu 6n tanisiyla yapilan toraks
BT'de ve Ga-68 PET-BT'de sag akciger alt lobunda karsinoid timorle uyumlu lezyon saptandi. Bu olgunun
yatisi siirmekte olup, cerrahi tedavisi planlanmistir. Olgularin biyokimyasal ve radyolojik bulgular tabloda
sunulmustur. Figtrde olgularin MR goértntilemelerinde serebral atrofi bulgulari gosterilmistir.

Sonug:

Bu iki olgu hem nadir goriilmesi nedeniyle hem de kronik glukokortikoid fazlaliginin Olgu 1'e ait beyin MRI
neden oldugu merkezi sinir sistemi bulgularina dikkat cekmek icin sunulmustur.

Tablo. Olgularin biyokimyasal ve radyolojik bulgulari

1.olgu 2.0lgu
Sabah 8 kortizol (ug/dL) 107.4 14.1
Sabah 8 ACTH (pg/mL) 298.8 65.9
24 saatlik idrarda serbest kortizol atilimi (ng/24 saat) 821
Gece 24.00 kortizol diizeyi (pg/mL) 15.1 Olgu 2'ye ait beyin MRI
8 mg ON deksametazon supresyon testi Baskilanma yok Baskilanma yok
DHEA-S (pg/dL) 382 894
Sodyum (meg/L) 147 141
Potasyum (meq/L) 2.3 4.9
Beyin MRI Serebral atrofi-PRES Serebral atrofi
(Posterior reversible ensefalopati sendromu)
GA-68DOTA-TATE PET/BT Anterior mediastende yogun Ga-68 igerikli lezyon | Sag akciger alt lobda yogun Ga-68 igerikli lezyon
Patoloji Timik karsinoid timaér - immunohistokimyasal
ACTH (+)
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46, XY GONADAL DISGENEZILI §
Didem Helvacioglu?

OLGUDA NR5A1 VE DHX37 Zehra Yavas Abali Serap Demircio(jli_l Turant
Mehmet Eltan? Abdullah Bereket

Talay Glran?

GENLERINDE DIGENIK

Esra Arslan Ates?

MUTASYONLAR

Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Endokrinoloji 2Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma
Hastanesi Tibbi Genetik

Giris:

46, XY Gonadal disgenezi (GD), erken testis gelisiminde rol oynayan transkripsiyon faktdrlerinin mutasyon
ve doz farkliliklarina bagl olarak gelisen heterojen bir hastalik grubudur.Steroidojenik faktor 1 (SF1) adre-
nal ve gonadal gelisim ve steroidogenezde rol alan bir nikleer reseptér olup, NR5A1 geni tarafindan kod-
lanir. NR5A1 mutasyonlar adrenal fonksiyon bozuklugunun yanisira 46, XY bireyde disi dis genitalyadan
izole azoospermiye; 46, XX bireyde testikliler ve ovotestiktler cinsiyet gelisim bozuklugundan, izole over
yetmezligine kadar dedisen fenotipe yol acarken agir homozigot mutasyonlari her iki cinsiyette adrenal
yetmezlige sebep olur. Fenotipik dediskenlik, dider testis tanimlayici genlerdeki patojenik varyantlarin
digenik veya oligogenik kalitimina bagh olabilir. Son zamanlarda Ribozom biyogenezi icin gerekli olan RNA
helikaz (DHX37) gen mutasyonlari GD ve testikliler regresyon sendromu olgularinda tanimlanmistir.
Burada DHX37 ve SF1 in birlikteligi saptanan 46, XY GD hastasinin klinigi sunulacaktir.

Olgu:

Kiz fenotipiyle dodan ve blyUtllen daha 6nce higbir virilizasyon belirtisi saptanmayan 11 yas 10 aylik hasta
son bir yilda killanma artisi ve ses kalinlasmasi ile basvurdu. Evilathk edinilen hastanin soygegmisi bilinmiyor-
du. Fizik muayenesinde kan basinci 115/77 mmHg, boy 170,5 cm (SDS 2,8) vicut adirigi 70,5 kg (SDS:
2,57). Sistemik bulgulari normal olan hastanin muayenesinde fallus 6,8x1,8 cm, meme gelisimi Tanner evre
I, pubik tiylenme Tanner evre V ile uyumlu idi. Hiperpigmentasyon, palpe edilebilen gonad, labial flizyon
yoktu. Dis Uretral meatus ve vajinal introitus ayriydi. Ultrasonografik gériintelemede Miilleryen yapilar yoktu,
bilateral inguinal testis dokusu izlendi. Serum gonadotropin seviyeleri LH 23,67 IU/L ve FSH 86,74 IU/L, bazal
testosteron 2,99 ug/L, adrenal fonksiyon testleri normal ve periferik kan kromozom analizi 46, XY bulundu.
Klinik ekzom dizileme yéntemi ile NR5A1" de novel heterozigot c.1157_1211dup (p.Tyr404Term) ve DHX37
geninde novel heterozigot c.904G>A (p.Gly302Ser) mutasyonlari saptandi. Kiz olarak btyutilen ve ilk psiki-
yatrik muayenesinde kiz cinsiyet yénelimi bulunan hasta GnRH analogu tedavisinde takip edilmektedir.

Sonug:

46, XY GD'li hastamizin klinik bulgulari NR5A1 " deki mutasyon ile aciklanabilmekle birlikte DHX37 vary-
antinin da klinik bulgulara katkisi oldugu dislntlmistdr. Yeni nesil dizileme yontemleri ile cinsiyet gelisim
bozuklugu hastalarinda tespit edilen digenik/oligogenik patojen varyantlarin hastalarin bulgularindaki
fenotipik degiskenligi aciklayabilecedi dusuntlmektedir.
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. .- . . Busra Giirpinar Tosun?
KLITEROMEGALININ ENDER BIR Ahsen Karagézlii Akgiil?
Eda Almus?

Serap Turan!

GELISEN KLITORAL PRIAPISM Abdullah Bereket!

Tulay Glrant?

NEDENI: APENDEKTOMI SONRASI

1Ma._rmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet BD 2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Uroloji BD 3Marma-
ra Universitesi Tip Fakiltesi, Pediatrik Radyoloji BD

Giris:

Klitoromegali, genellikle hiperandrojenizmin bulgusu olarak, konjenital ya da edinsel gelisen anormal klito-
ris bayukligudur. Edinsel formu daha nadir olup, literatlirde klinik veya biyokimyasal hiperandrojenizm
olmadan tanimlamis az sayida vaka vardir.

Priapizm, cinsel uyariima ile iligkisiz, agrili ereksiyon ile karakterize nadir bir durumdur. Akut apandisit ve
priapism iliskisi literatlirde bildirilen birkac erkek olguyla sinirlidir. Klitoral priapism oldukca nadir bir durum
olup, klitorisin sismesi ve giderek blyimesi fizik muayenede klitoromegaliye benzer bir gériiniime yol acar.
Burada klitoromegali nedeni ile endokrinoloji klinigine refere edilen ve apandisit ile iliskili klitoral priapizm
tanisi alan literatirdeki ilk olgu sunulmustur.

Olgu:

7 yasinda kiz, yaklasik iic hafta énce farkedilen klitoriste biiylime ile basvurdu. Ozgecmisinde 3 ay dnce
gecirdigi apendektomi disinda 6zellik yoktu. Akraba olmayan anne babadan dogan hastanin soygecmisinde
Ozellik yoktu. Yakin zamanda travma o6ykdisy, ilag kullanimi yoktu. Hasta apendektomiden hemen sonra
baslayan Klitoriste aralikli atim seklinde agrilarinin oldugunu ifade etti. Ozellikle idrara cikmadan hemen énce
artan klitoral sislik ve agri, miksiyon sonrasi azaliyordu. Son iki haftada vulvada bicak saplanir tarzda agri ile
tekrarlayan acil basvurular mevcuttu.

Muayenede Klitoris boyutu 24 mm x 12 mm, erekte, fallik doku palpabl ve hassasti. Uretral ve vajinal agikliklar
olagandi. Meme gelisimi, pubik ve aksiller killanma tanner evre 1 idi. Klinik hiperandrojenizm saptanmadi. Tam
kan sayimi, biyokimyasal analizleri, hemoglobin elektroforezi, steroid hormon profili normal dederlendirildi.
Karyotip 46,XX, pelvik ultrason normal sonuglandi. Klitoral doppler ultrasonda, disik akiml priapizm ile
uyumlu azalmis ven6z akim ile kavernozal arterde ylksek direncli (direng indeksi: 0,86) akim izlendi. Oral
psddoefedrin tedavisi baslandi. Klinik fayda gorilen hastada tedavi dozunda tasikardi saptandi. Alternatif
olarak intrakavernozal igne aspirasyonu ile bupivakain enjeksiyonu uygulandi. Kontrol doppler ultrasonunda
kavernozal arterde azalmig akim izlendi (direng indeksi: 0,66). Yan etki izlenmeyen oral psédoefedrin dozu ile
kontrol altinda takibine devam edilmektedir.

Sonug:

Klitoromegali ile basvuran hastalarda ayrintii 6yki ve fizik muayene, hormonal dederlendirme,
goruntileme dodgru teshis ve tedavi icin 6nemlidir. Klitoral agri, hassasiyet varliginda klitoral priapism
akilda tutulmalidir. Bu vakada sikayetlerin baslangic zamani ve kavernozal doppler gérintlileme,
apendektomi iligkili klitoral priapism tanisinda yol gdsterici oldu ve bizi tedaviye yénlendirmistir.
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AR VE SRD5A2 GEN VARYANTLARININ LTS ST FRSEpIp
BiRLIKTELIGI; PRIMER AMENORE Betul Eser® Oya Ercan!

Hande Turant

iLE BASVURAN OLGU Vavuz Ozer! Olcay Evliyaoglu?!

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali 2Yeniyiizyil Universitesi, Ozel Gaziosmanpasa
Hastanesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

Giris:

Dis cinsel yapinin erkek ydniinde gelisebilmesi icin testosteronun 5-alfa-rediiktaz enzimi ile dihidrotestos-
terona doéntsmesi ve etkili olabilmesi icin androjen almaclarinin iyi calismasi gerekir. 46,XY karyotipinde
disi yetistirilen, ergenlik belirtilerinin gézlenmemesi nedeniyle veya primer amenore ile basvuran olgularda
ayirici tanida androjen direnci veya 5-alfa-rediktaz eksikligi distnalmelidir.

Olgu:

15,5 yasinda kiz yéniinde yetistirilen olgu adet gérmeme yakinmasiyla basvurdu. Ug yildir sesinde kalinlasma
oldugu 6grenilen hastanin fizik bakisinda boyu 164 cm (+0,3 SDS), vicut adirhdi 57,4 kg (+0,2 SDS) idi,
gogus gelisimi yoktu. Genital bakisinda 4 cm fallusu, bifid skrotumu ve tek Urogenital acikhgr mevcut olup
kasikta iki tarafli 8cc testisler ele gelmekteydi. Tetkiklerinde LH 8,71 mIU/mL, FSH 7,78 mIU/mL, total testos-
teron 632 ng/dL, estradiol 25,67 pg/dL, dihidrotestosteron 202 pg/mL idi. Testosteron/dihidrotestosteron
orani yuksekti (31,3). Gorintllemelerinde over ve milleryan yapilar gérilmedi; inguinalde iki tarafl testis
yapisina ait ovoid yapllar izlendi. Anne ve baba arasinda akrabalik olmayip soygegmisinde cinsel gelisim
bozuklugu 6yklsl yoktu. Karyotipi 46,XY (SRY+) saptanan hastanin genetik incelemelerinde AR geninde
hemizigot ¢.884T>C (p.L295P), ayni zamanda SRD5A2 geninde homozigot c.453delC (p.L152Yfs*8) varyant
saptandi ve her iki varyant patojen 6zellikte belirlenmistir. Hastaya heniz herhangi bir cerrahi midahalede
bulunulmamis olup gocuk psikiyatrisi izlemi devam etmektedir.

Sonug:

5-alfa-rediktaz eksikligi, 46,XY karyotipinde cinsel gelisim bozuklugundan normale yakin disi cinsel yapiya
kadar genis bir yelpazeye neden olabilir. Bu olgularda, olgumuzda da oldugu gibi meme gelisimi olmaz ve
ergenlikte virilize olurlar. Androjen direnci olan 46,XY olgularinda direncin agirhdina gore fenotip dedisken-
lik gosterirken meme gelisimi beklenen bir bulgudur. Tibbi yazinda ilk kez 5-alfa-rediktaz eksikligi ve
androjen duyarsizliginin birlikte gosterildigi olgumuzun fenotipinde 5-alfa-rediktaz eksikligi 6n plandadir.
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v Serpil Albayrak
AROMATAZ FAZLALIGI VE SRD5A2 Ahmet Yildirm

EKSIKLIGININ BIRLIKTELIGI Murat Karaoglan

Mehmet Keskin

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

Ozet:

Aromataz fazlahdi sendromu (AFS) aromatazi kodlayan CYP19A1 geninin asiri ekspresyonunun yol actigi
pre- veya pubertal baslangich jinekomasti, gonadotropin eksikligi ve ileri kemik yasi ile karakterize oto-
zomal dominant kalitilan bir bozukluktur. Steroid 5a - rediktaz 2 eksikligi dedisken derecelerde yetersiz
virilizasyon gosteren SRD5A2 geninin varyantlarinin neden oldugu otozomal resesif 46, XY cinsiyet gelisim
bozuklugudur (CGB).

Giris:

Inguinal kitle nedeniyle bagvuran 5 aylik disi gériinimiindeki olguda SRD5A2 geninde varyasyona bagh 5 alfa
redliktaz eksikligi saptanmasi lizerine yapilan aile igi sorgulamada erkek oyunlarina ilgi gésteren 13 yasindaki
kiz kardes oldugu 6grenildi. yapilan molekiler analizlerde SRD5A2 ve CYP19A1 genlerinde varyantlarin birlik-
teligi saptadik. Nadir goérilen bu birlikteligin olasi klinik seyir ve tedavi seceneklerini tartismak icin sunuyoruz

Oigu 1:

Aralarinda akrabalik olan ailenin 5 aylik cocugu, dogumdan sonra sag labial bélgede sislik nedeniyle basvurdu.
Fizik muayenesinde disi gérinimdeki olguda sag labiumda 2.5 ml sislik disinda ek patoloji yoktu. USG de sag
tarafta gonad uyumlu goériinim saptandi. yapilan biyokimyasal, hormonal ve molekiiler analizler asadidadir:
karyotip:46 XY, ACTH61,2ng/L-Kortizol3,45 ug/dl- 17alfaOHP2,9- AMH>24,20 ug/L , SRD5A2 c.542C>T
homozigot mutasyon saptandi.

Olgu 2:

Ilk olgunun ablasi, 12,5 yasinda Tanner evrelemesi T3P1MO bulundu. Kartotip 46XY idi.Oykiide 6 aylikken
inguinal herni nedeniyle opere edildigi 6grenildi. genital muayenede disi gériinimde olan olguda Kor vajen
tespit edildi. Yapilan incelemelerde: Estradiol 11.15pg/ml-T:174.93ng/mI-AMH:0.4ug/LLH:3.22U/LF-
SH:20.93U/L. Goruntulemede Mullerian yapilar saptanmadi. Hastanin iki farkli patojen birlikteligiyle bera-
ber SRD5A2 ¢.542C>T homozigot ve CYP19A1 c.1474T>G Heterozigot yeni bir mutasyon saptandi.
Yapilan cinsel farklilasma bozuklugu konseyi sonucunda hastaya sag ve sol orsiektomi yapildi.

Sonug:

5 alfa rediktaz eksikligi ile birlikte Aromataz fazlalii sendromuna yol acan, CYP19A1 c.1474T>G Hetero-
zigot varyanti klinik veritabaninda tanimli olmayan yeni bir mutasyondur. Biz olagan klinik seyir ve konvan-
siyonel tedavi uygulamalarina beklenen yanit 5 alfa rediikta eksiklginde araomtaz fazlaliginin olasi etkileri
olabilecegini ve olgularin bu acidan dederlendirilmelerini 6nermekteyiz.

Anahtar kelimeler: 5 lafa rediiktaz eksikligi, aromataz fazlaliligi
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PUBERTEDE TANI ALAN Peyami Cinaz Zekiye Kupgl

Esra Doger M.Orhun Camurdan

AROMATAZ EKSIKLIGI Nihan Solmaz Aysun Bideci
Emine Demet Akbas

Ankara Gazi Universitesi Cocuk Endokrinoloji

Giris:

Aromataz, androjenleri 6strojenlere donulstiiren enzimdir. Plesental aromataz da fetal androjenleri 6stro-
jene gevirerek, disi fetlis ve anneyi virilize olmaktan korur. Aromataz eksikligi (AE) otozomal resesif kaltilr,
insidansi tam olarak bilinmemektedir.

Olgu:

Dis genital dlizeltme operasyonu olmak icin merkezimize basvuran hastanin 6zgecmisinde kuskulu genital
yapiyla dogdudu, annenin gebelikte ses kalinlasmasi, sac dokilmesi ve akne gelisimi yasadigi ve dlslk tehtidi
ile gebelik boyunca progesteron kullandigi 6grenildi. Dis merkezde yapilan tetkiklerinde karyotipi 46 XX ve
SRY(-) ti. Pelvik USG ve MR’da rudimenter uterus ve streak overleri mevcuttu. Laparoskopide testise ait
yapilar gortilmemekle birlikte over biyopsisinde over dokusu yoktu. Dis merkezde gonadal disgenezi (GD)
tanisi alan hasta kiz olarak yetistirilmisti.

Hastanin fizik muayenesinde 2 cm fallusu ve Urogenital sintste 2 agikligi oldugu gorildi. Vajinoplasti sonrasi
izlemde hastanin 12 yas 11 aylikken pubis evre 3, meme evre 1, kemik yasi 8 yas 10 ay, laboratuvarinda
FSH:49.95 IU/ml, LH: 19.5 IU/ml, E2:<5 ng/dl oldudu gériildii. Ikinci vajinoplasti/kliteroplasti operasyonu
sirasinda over biyopsisi tekrarlandi. Patoloji sonucunda folikul kistleri ile uyumlu over parankimi goéruldi.
Genetik analizde CYP19A1/Ekzon 6'da homozigot delesyon saptanarak AE tanisi konuldu.

Sonug:

AE, 46XX cinsiyet gelisimi bozuklugu (CGB)'nun nadir nedenlerindendir. Overler, dogumda normal olabildigi
gibi nadiren band gonad seklinde oldugundan GD tanisiyla takip edilebilmektedir. Olgular, bebeklik ya da
cocukluk doneminde tani alamayabilirler. Addlesan donemde meme ve uterus gelisimi olmaz ve overlerde
kist gbzlenebilir. 46 XX CGB, GD tanisi alan olgularda annede gebelikte virilizasyon 6ykUlisli, hastada addle-
san donemde over kistleri bulunmasi ve kemik yasi geriligi AE acisindan uyaricidir.
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CINSIYET GELiSIM BOZUKLUGU ILE Ahmet Yildirim
BASVURAN 49 XXXXY SENDROMLU Serpil Albayrak

Murat Karaoglan

BiR OLGU Mehmet Keskin

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

Giris:
Bir aylikken cinsiyet gelisim bozuklugu ile hastanemize basvuran bir bebekte nadir gortlen 49 XXXXY sen-
dromu tanisi konulmasi nedeniyle, vakanin sunulmasi distndlmustir.

Olgu:

37 haftalik normal vajinal yol ile 2250 gr dogan bebek; 15 giin 6zel bir merkezin Yogun Bakim Unitesi'nde
yattiktan sonra, 1 aylik iken cinsiyet gelisim bozuklugu nedeniyle basvurdu. Yapilan FM’de: Kalpte 2/6 pansis-
tolik Gftirm, bifidskrotum, testisler skrotumda ve fallus 1 cm olarak bulundu. Dis merkezde yapilan tetkikler-
inde ACTH: 18,47 pg/ml, Kortizol: 3.68 ug/dL, skrotal usg de testisler inguinal kanalda tespit edilmisti. Has-
tanemizde yapilan tetkiklerde; elektrolitleri normal ve hormon tetkikleri sonuglari normal sinirlarda idi. Hasta-
da konjenital adrenal hiperplazi distinilmedi. Testisler skrotumda palpe edildiginden erkek cinsiyet gelisim
bozuklugu olabilecegi distintlerek kromozom analizi, androjen duyarsizlik genetigi ve 5 o redliktaz genetigi
génderildi. Ufirim duyuldugundan EKO yapildi. EKO'da kiicilk muskuler VSD tespit edildi. Ek anomali
acisindan yapilan abdominal usg normaldi. Kromozom analizi 49 XXXXY geldi. Androjen duyarsizlik genetigi ve
5 a rediiktaz genetigi normal olarak gelen hastaya 3 doz 25 mg sustanon 3 hafta arayla uygulandi ve yanit
alinamadi.

Sonug:

49 XXXXY sendromunun enyaygin o6zellikleri degisik derecede 6grenme gugligl ve bozukluklari, konusma
zorlugu, hipotoni, cinsiyet organlarinda gelisme geriligi ve dogumda inmemis testis, pubertede kiigik testi-
slerin dlislk testesteron Uretimiyle atipik gelisimi, infertilite, kemik blylume dedisiklikleri ve gevsek liga-
mentlerdir. Bu sendromdaki 4X anne kaynakli olup mayozda tam bdlinememe sonucu olusmaktadir. Bizler;
bu sunumda nadir gorilen bir hastalik olan 49 XXXXY sendromunun, cinsiyet gelisim bozuklugunun da bir
nedeni olabilecedini vurgulamak istedik.
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46 XY CiNSiYET GELiSiM Nurullah Celik! Onur Tascr®

KUSURU: GATA-4 GENiNDE Hande Klgik Kurtulgan?|Cemile Ece Cadlar Simsek?*
- Fatih Kiligbay3 Taha Cinar*

TANIMLANAN YENI BIR Gaffari Tung? Yesim Sidar Duman?
VARYANT Ayca Koémurldoglu*

1Sivas Cumhuriyet Universitﬂesi Tip Faktiltesi Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali 2Sivas CumhuriyeF Universitesi Tip Fakiiltesi Genetik Anabil-
im Dali 3Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakultesi Neonatoloji Bilim Dali 4Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakultesi Cocuk Sagligi ve
Hastaliklari Anabilim Dali °Sivas Numune Hastanesi Kardiyoloji Klinigi

Giris:

GATA4-binding protein 4 (GATA-4) bir transkripsiyon faktortidir. Kardiak gelisim ve gonadlarin
farklilasmasinda rol alir. GATA-4 eksikligi ile iliskili Konjenital Kalp Hastaligi (KKH) iyi bilinen bir birlikteliktir.
Ancak literatlirde GATA-4 eksikligine bagli Cinsiyet Gelisim Kusuru (CGK) olan 25 civarinda olgu bildirilm-
istir. Hedef genleri gonad farklilasmasinda énemli rol oynayan SRY, SOX9 ve AMH'dIr.

Burada KKH olan ve 46 XY CGK eslik eden bir olgu nadir gériilmesi ve daha 6nce literatiirde tanimlanmayan
farkli fenotipik 6zellikleri nedeni ile sunulacaktir.

Olgu:

20 Yasindaki anneden G1P1Y1 323/7 hafta ve 1960 gr olarak non-reaktif NST, doppler aktivite kaybi, polihi-
droamniyos nedeni ile acil C/S ile dogdu. Dogum salonunda canlandirma uygulanan hasta yenidogan yogun
bakim Unitesine alindi.

Fizik muayenesinde dismorfik kulak, epikantus, hipertelorizmn, umblikal herni, ayakta tetik parmak, bilateral
simian line, santral hipotonisite, mikropenis (1,5x1cm), scrotal hipoplazi, bilateral inmemis testis vardi.
Yapilan EKO kardiyografi PDA, PS ve ASD ile uyumlu idi.

Kromozom analizi 46XY olan hastanin GATA4 geninde heterozigot p.Thri113Pro dedisiklik (muhtemel pato-
jenik) saptandi.

Tartisma:

Literarttrde ilk olarak, Lourenco ve ark. 2011 yilinda GATA-4 geninde heterozigot bir dedisiklik saptanan
ayni aileden CGK’li iki olgu tanimladi. 46 XY CGK olan 278 olgunun dederlendirildigi bir diger calismada ise
7 olguda 4 farkli GATA-4 varyant tespit edilmistir. Ancak ayni ekip daha sonra yaptiklari fonksiyonel aktivite
calismalari ile bu tanimlanan 4 varyanttan yalnizca birisinin patojenik oldugu digerlerinn benign oldugunu
gOsterdiler. Van den Bergen ve ark. bu calismalari ile GATA-4 ile ilgili varyantlarin cogunun bening oldugunu
dne siirmektedirler. Ozellikle GATA-4 proteininin ¢inko parmak (Zinc finger) domaini N-terminal kismi disin-
da yer alan degisiklikleri CGK ile nedensel bir ilskisi oldugu konusunda sliphe ile yaklagilmasi gerektigini
vurgulamaktadirlar.

Bizim olgumuzda da GATA-4 proteininde gorilen bu varyant, her ne kadar zinc finger domainde yer alama-

sa da, in slico analizler ile muhtemel patojenik olarak dederlendirildi. KKH'nin eslik ettigi gonadal disgenezili
olgularda GATA-4 eksikligi ayirici tanida dusinilmelidir.
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46, XY CINSIYET GELISIM BOZUKLUGU: Can Celiloglu
Semine Ozdemir Dilek

NR5A1 VE MAP3K1 PATOJENIK fhsan Turan

VARYANTLARININ SINERJISTIK ETKISI Fatih Gurbtiz
Bilgin Ylksel

Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi,Gocuk endokrinoloji Bilim Dali, Adana

Giris:

NR5A1, steroidogenezde, bipotansiyel gonadin testise farklilasmasinda, Anti-Mdillerian hormon (AMH)
ekspresyonuyla paramezonefrik kanalin gerilemesinde, testosteron biyosentezinde rol oynar. MAP3K1 gen-
inin testis farklilasmasi tGzerinde etkisi oldugu bilinmektedir.

Olgu:

4 yas 2 aylk olgu, ambigus genitalya nedeniyle klinigimize yonlendirilmisti. Prenatal 6yklide ve soygegmiste
ozellik yoktu. Fizik muayenesinde cift aciklik ve 2 cm fallus mevcuttu. Gonad palpe edilemedi. Standart doz
ACTH uyar testinde kortizol yaniti yeterliydi (29ugr/dl). Kromozom analizi:46,XY, AMH: 28,8 ng/ml’ydi (46,XY
icin referans >39 ng/ml). FSH: 8,3 miu/ml, LH: 0,4 miu/ml, T.testosteron:1,1ng/ml E2:9pg/ml olarak
sonuclandi. Ultrasonografide uterusla uyumlu goriinim ve sag adneksiyal lojda 11x7 mm gonadal doku
izlendigi raporlandi. BHCG uyari testinde testosteron artisi yeterliydi. FISH analizinde SRY, AZF genlerine ait
sinyallerin Y kromozomunda gorinttlendigi bildirildi. Yeni nesil dizileme yontemiyle 46,XY cinsiyet gelisim
bozuklugu (CGB) panelinde: MAP3K1(NM_005921.2) p.L795P,c.2384T>C ve NR5A1(NM_004959.5) p.V355M,
c.1063G>A varyantlari heterozigot saptandi. Segregasyon analizinde MAP3K1'deki varyant de-novo iken
NR5A1’de tespit edilen varyant icin anne ve iki kiz kardes heterozigottu ACMG kriterlerine gore tespit edilen
varyantlar sirasiyla “belirsiz 6nemde varyant” ve “olasi patojenik” olarak degerlendirildi.

Sonug:

NR5A1'in mutasyonlarinin adrenal yetmezlik, prematiir ovaryan yetmezlik (POF), ve 46,XY-CGB'na sebep
olabilecedgi bilinmektedir. Yakin zamanda Cattoni ve ark. iki farkli gendeki patojenik varyantlar ile
NR5A1:p.V355M varyantinin sinerjistik etkisinin POF'a neden oldugunu bildirmistir. Olgumuzda benzer
sekilde ayni NR5A1 varyantinin MAP3K1 varyanti beraberliginde sinerijistik etkiyle 46,XY-CGB’ye yol acmis
olabilecedini disindik. Tek gen analizi yerine panel galisiimis olmasi bu kompleks genetik patolojinin
aydinlatilmasina yardimci olmustur. Literatir arastirmamiza gére 46,XY-CGB’de bu sinerjistik etki ilk kez
olgumuz ile bildirilmistir.

-71-



TESTiSTE KiTLE VE JiNEKOMASTi Ebru Barsal Cetiner!| Cumhur ibrahim
ILE BASVURAN 46,XX OVOTESTIKULER ISiilitt Bagsorugun®

Zeynep Donbaloglu? Glngor Karaglizel®

CINSIYET GELiSIM BOZUKLUGU Berna Singin* Hale Unver Tuhan!

Mesut Parlak?!

OLAN BIR OLGU

!Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dal, Akdeniz Univer§itesi Tip Fakdiltesi, Antalya 2Patoloji Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi,
Antalya 3Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali, Akdeniz Universitesi Tip Fakiltesi, Antalya

Giris:
46,XX cinsiyet gelisim bozuklugu hem over folikliler hem de testikiller tibiler dokunun mevcut oldugu
nadir bir bozukluktur. Tanisi histolojiye dayali olarak konulur.

Olgu:

15 yas 7 aylik bilateral testikller kitle nedeni ile operasyon planlanan ve jinekomasti saptanan olgu etyoloji
arastirilmak lzere tarafimiza yénlendirildi. Oykiisiinde olgunun 6 yasinda sag inmemis testis, sag inguinal
herni ve hipospadias nedeni ile opere oldugu 6grenildi. Anne baba arasinda akrabalik ve ailede benzer 6yki
yok. Fizik muayenesinde: boy:173cm(+0,1SDS), kilo: 54,3(-0,3SDS), sistem muayenesi dodal, sag ve sol
meme Tanner evre 4, PSL: 9,5cm, cap:3,5cm,peniste kordi+ 60°, bilateral testis volimU 5ml/6éml olarak
saptandi ve sag inguinal bdlgede insizyon skari mevcuttu. Laboratuvar: LH:19,4mIU/mL, FSH: 22,1
mIU/MI, T.testesteron:3,4ng/ml, Estradiol:20,4pg/ml, PRL:12,5ng/mL, AFP:0,9ng/ml, HCG:0,3IU/L,
170HP:1,1ng/ml, 11DOC:0,1ng/ml, DHEASO4:53,4 ug/dL, saptandi. Hastanin skrotal ultrasonografisinde:
sag testis superiorunda 12x16x17mm, sol testis superiorunda 8x7mm dlzensiz sinirh kistik hipoekoik
heterojen kitle saptandi. Pelvik MR'da sag testiste 15x12mm, sol testiste 7x8mm kistik kompanenti olan
kalsifik lezyon izlendi, millerian kanal kalintisi izlenmedi. Meme USG'de fibroglandller doku izlendi. Perif-
erik kandan kromozom analizi: 46,XX, FISH: SRY negatifdi. Testis dokusunun biyopsi sonucu: Ovotestis,
folikll kisti, korpus albikans (sag kitle kayith materyal), atrofi ve leyding hicre hiperplazisi (sag ve sol
testis biyopsisi) olarak raporlandi. 46,XX ovotestiktler cinsiyet gelisim bozuklugu tanisi konuldu. Multi-
disipliner konseyde dederlendirilen hastanin erkek cinsiyet yoniinde takibine karar verildi. Hastaya Uretro-
plasti ve penil kordi serbestlestiriimesi yapildi. Testislerin androjen islevi stirdiigu igin orsiektomi yapiimadi.
Jinekomasti agisindan hastaya plastik cerrahisi operasyon planladi.

Sonug:

Cinsiyet gelisim bozuklugu ile bagvuran hastalarin mutlaka kromozom analizi ile degerlendirmesi gerekme-
ktedir. Cinsiyet gelisim bozuklugunun nadir bir sebebi olan ovotestikiler cinsiyet gelisim bozuklugunun
testiste kitle ya da jinekomasti ile basvurabilecegi akilda tutulmalidir.
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PRIMER GONADAL YETMEZLIGIN [ BRENSLrE Gozde Yesil®

0 g 2 Zerrin Onal? Sukran Poyrazoglu!
ETIYOLOJISINDE YENI VE Ezgi Sarban Firdevs Bas!,

NADIR BIR NEDEN: Tugce Goksu Kabil2|Ozlem Durmaz?
TRANSALDOLAZ EKSIKLIGI Ayga Aslanger®  |Feyza Darendeliler*

'Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakdltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Istanbul 2Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakultesi, Cocuk
Gastroenteroloji Bilim Dali, Istanbul 3Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Ana Bilim Dali, Istanbul

Giris:

Transaldolaz eksikligi, otozomal resesif gegisli, nadir, multisistemik bir karbonhidrat metabolizmasi bozuk-
lugudur. Intrauterin biytume kisithiligi, dismorfik dzellikler, hepatosplenomegali, karaciger sirozu, sitopenil-
er, nefrolitiyazis ve konjenital kalp hastaligi ile karakterizedir. Hipergonadotropik hipogonadizm nedeni
olarak da bildirilmistir.

Oigu 1:

Sut cocuklugu doneminden itibaren kriptojenik siroz tanisiyla takip edilen 7,5 yasinda kiz hasta pubik killanma
nedeniyle izleme alindi. Ayni zamanda proteinUri, hiperkalsiliri, mesane disfonksiyonu, kronik bobrek yetersiz-
ligi, sekundum ASD nedeniyle izlenmekteydi. On (¢ yasindayken santral hipotiroidi (sT4:10,9pmol/L(12-20,6),
TSH:3,4mIU/L) gelisen hastanin hipofiz MR goérintllemesinde 6zellik saptanmadi. Pubertesi 10 yas 5 aylik
iken baslayan hasta 12 yas 7 aylik iken menars oldu. Alti ay slreyle mensleri devam etti, ancak sonra
sekonder amenore gelisti. On dort yasinda iken hipergonadotropik hipogonadizm (FSH: 56,2mIU/mL, LH:
33,5mIU/mL) saptanan hastanin AMH dlizeyi disuktl. Etiyolojiye yonelik yapilan tetkiklerinde anti-ovaryan
antikorlar ve idrarda rediiktan madde negatifti. Ostrojen ve progesteron replasman tedavileri baslandi. Cok
sayida sistem tutulumu olmasi nedeniyle yapilan tim ekzom analizinde TALDO1 geninde bilinen patojenik
homozigot bir varyant (p.Ser171del, c.512_514delCCT) saptandi ve hasta transaldolaz eksikligi tanisi aldi.

Oigu 2:

Ilk olgunun kardesi olan hasta 9 yasinda bilateral inmemis testis nedeniyle izleme alindi. Kriptojenik siroz,
proteiniri, hiperkalsiliri, bisitopeni, opere ASD tanilari ile takip edilmekteydi. Hafif FSH yUksekligi olan hastaya
bilateral orsiopeksi uygulandi. Gecikmis puberte nedeniyle degerlendirildiginde, 14 yasinda hipergonadotropik
hipogonadizm (FSH: 128mIU/mL, LH: 88,8mIU/mL) tanisi kesinlesti. inhibin B diizeyi diisiiktii ve testislerde
mikrolitiazis mevcuttu. Testosteron replasmani baslandi. Molekiler analiz ile tanisi dogrulandi.

Sonug:

Transaldolaz eksikligi, primer gonadal yetmezligin etiyolojisinde yeni tanimlanan nadir bir sistemik hastalik-
tir. Multisistemik tutulum ile giden primer gonadal yetmezlik durumlarinda tanisal streg zorlu olup, transal-
dolaz eksikligi ayirici tanida akla gelmelidir. Bu hastaligin erken tanisi uzun dénemde fertilitenin korunmasi
icin doku kriyoprezervasyonu agisindan yararli olabilir.
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PERIFERIK ERKEN PUBERTENIN Fatma Dursun| Seving Kalin'
NADIR BIR NEDENI: B-HCG ) Zekeriya Ilge? |Fatma Tugba Giiveng?
SALGILAYAN ADRENOKORTIKAL Ilkay Tosun® [Ulki Miray Yildirim?®

KARSiNOM Pinar Atlat Heves Kirmizibekmez?!

1SBU.Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Istanbul 25BU. Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk
Cerrahisi Klinigi, Istanbul *SBU. Umraniye Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Tibbi Patoloji Klinigi, Istanbul “SBU.Umraniye Egitim ve Aragtir-
ma Hastanesi, Radyoloji Klinigi, Istanbul $SBU.Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Hematoloji ve Onkoloji Klinigi, Istanbul

Giris:

B-HCG salgilayan germ hcreli tiimarler, periferik erken pubertenin nadir bir sebebidir. Cocuklarda B-HCG
salgilayan ve periferik erken puberteye neden olan adrenokortikal karsinom ise daha 6nce literatiirde hig
bildirilmedigi icin bu vaka sunulmustur.

Olgu:

13 aylik erkek hasta, 6 ay dnce baslayan genital tiylenme, penis ve testislerde bliylime, seste kalinlasma ve
somatik gelisimde hizlanma nedeniyle, 11 aylikken dis merkezde konjenital adrenal hiperplazi tanisi alarak
hidrokortizon tedavisi baslanmis. Oz gecmisinde ve soy gecmisinde o6zellik yoktu. Fizik muayenesinde
Va:17,7 kg (4,39 SDS), Boy: 87 cm (2,79 SDS), kasl vicut yapisi, yaygin hipertrikozis, makropenis (GPB:
7*2,5 cm), testisler 6/8 ml, pubik tanner 3, hidrosel mevcuttu. Dis merkezde yapilan tetkiklerinde ACTH,
kortizol normal, 17 OHP hafif ylksek (13,8 ng/dl), FSH ve LH baskili (< 0,1 mIU/ml ), testosteron ylksek (
15 ng/ml), DHEA-SO4: 43,8 mcg/dl saptanmis. Hastanin laboratuarimizda yapilan tetkiklerinde; B-HCG:
235 mIU/ml (N: <2), total testosteron: 3200 ng/dl, 1,4 Androstenedion: >10 ng/ml, diger
tetkiklerinde 6zellik yoktu. B-HCG dederi ylksek oldugundan germ hiicreli timoér agisindan yapilan
goruntilemelerinde abdomen MR’ da sol bébrekte yogun kalsifiye, 36x10 mm solid lezyon saptandi. Hastaya
sol nefrektomi yapildi ve histopatoloji sonucu B-HCG'ye spesifik boyanan, p53 overekspresyonu olan adre-
nokortikal karsinom ile uyumlu idi.

Sonug:

Adrenokortikal karsinom gocuklarda nadirdir, genellikle salgiladiklari adrenal androjenlere veya kortizole
bagl Cushing ve virilizasyon ile basvururlar. Cok nadiren paraneoplastik sendrom olarak timér dokusundan
B-HCG salgilanip, leydig hiicrelerinde LH reseptérlerine uyararak androjen artisina bagl periferik erken
puberteye neden olabilir. Cocukluk caginda B-HCG salgilayan adrenokortikal karsinoma bagh periferik
erken puberte de nadir bir neden olarak akilda tutulmalidir.
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HETEROSEKSUEL PUBERTE
11 I I I KA VT VY- Yol [I(oJF g g (@ Uzm. Dr. Bulut Seyran? |Uzm. Dr. Meral Rabia*
ADRENOKORTIKAL KARSINOM Dog. Dr. Catl Gonul* Uzm. Dr. Kizmazoglu Deniz?

Uzm. Dr. Filibeli Berna* Prof. Dr. Diindar Bumin Nurit
Uzm. Dr. Manyas Hayrullah?

VE TEDAVIYE SEKONDER
SANTRAL PUBERTE PREKOKS

fzmir Katip Celebi Universitesi Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali, 2Izmir Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi Pediatrik Endokrinoloji Yandal
Asistani, 3Izmir Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi Pediatrik Hematoloji Ve Onkoloji Klinigi, 4Izmir Egitim Arastirma Hastanesi Pediatrik
Endokrinoloji Yandal Asistani

Giris:

Adrenokortikal karsinomlar (AKK) cocukluk cadinda cok nadirdir. En yaygin klinik goérinim periferik
puberte prekoks ve diger vakalarda Cushing sendromudur. Saf androjen salgilayan AKK nadirdir. Bu rapor-
da, prematir pubars ve klitoromegali ile basvuran dért yasinda bir kiz hastada, literatlirde daha dnce
sadece bir kez raporlanan saf androjen salgilayan onkositik AKK’'u sunmak istedik.

Olgu:

Dért yasinda kiz cocugu pubik killanma sikayetiyle getirildi. Ozgecmisinde 6zellik yoktu. Ebeveynler arasinda
akrabalik belirtilmedi. Fizik muayenede viicut adirhdr 21 kg (1,2 SDS), boyu 111,5 cm (0,9 SDS) idi. Kan
basinci 100/70 mmHg 6lglldi. Meme gelisimi Tanner evre I ile uyumluydu, aksiller killanmasi yoktu. Pubik
killanmasi Tanner evre III ile uyumluydu. Ebeveynleri tarafindan daha 6nce farkedilmemis olan 20 mm uzun-
lugunda klitoromegali saptandi. Baska higbir genital belirsizlik veya sistemik hastalik belirtisi yoktu. Cushing
sendromu bulgulari saptanmadi. Karin muayenesinde adrenal veya hipokondriyal bélgelerde ele gelen kitle
yoktu. Laboratuvar testlerinde prepubertal gonadotropin seviyeleri ile birlikte hiperandrojenemi (total testos-
teron, 206 ng/dl; DHEA-S, 447 mcg/dl (9-42 mcg/dl; 17-OH progesterone, >10ng/ml) saptandi. Kemik yasi
dort yil ileriydi. Standart doz ACTH testi ile ge¢ baslangigli konjenital adrenal hiperplazi tanisi diglandi.
MRG'de sag surrenal lojda 29x25 mm capinda dizgln sinirh kitle saptandi. Histopatolojik inceleme sonucu
onkositik varyant AKK saptandi. Postoperatif serum androjen dlizeyleri prepubertal seviyelere gerilerken,
sekonder santral puberte prekoks gelismesi Gzerine GnRH analog baslandi.

Sonug:

Kiz gocuklarda heterosekstiel puberte prekoksun en sik nedeni geg baslangigli konjenital adrenal hiperplazi
olup, AKK, virilizan over timaérleri ve glukokortikoid direnci gibi daha nadir durumlar da akilda tutulmalidir.
Yiksek stphe indeksi ve farkindalik, hastaligin erken teshis ve tedavisinde 6nemlidir.
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PUBERTAL DONEMDE VIRILIZASYONLA gevin:ko?abas- Giines?
GELEN CINSIYET GELiSiM Do o

BOZUKLUGU OLGUSU flhami Stirer®

1SBU Giilhane Eﬁifc_im ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali 2SBU Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik
Anabilim Dal 3SBU Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Cerrahisi Anabilim Dali

Giris:

Cinsiyet gelisim bozuklugu (CGB) olgulari, cok genis bir spektruma yayilan, tani asamasinda oldugu kadar
olgularin cinsiyet secimi, tedavi ve izleminde de gesitli zorluklar iceren bir hastalik grubudur. Bu sunumda
puberte déneminde virilizasyonla gelen ve adrenal yetmezligi olmayan bir SF1 olgusu sunulmustur.

Olgu:

12 yas kiz hasta, son 6 ay icinde gelisen dis genitalyasinda degisim sikayeti ile basvurdu. 3 yasinda sol
inguinal herni operasyonu gegiren olgunun prenatal- postnatal éykistinde ve aile 6éyklstinde 6zellik yoktu.
Antropometrik gelisimi yasina uygun, fizik muayenede meme Tanner Evre 1, pubars Tanner Evre 2, sistemik
muayene normaldi. Genital muayenede kliteromegali (3.75x1.25 cm), posterior forsette flizyon ve irogenital
aciklik mevcuttu. Gonadlar palpe edilemedi. Hormon profilinde LH ve FSH’ nin ylksek, AMH ve estradiollin
distk, kortizol dizeyinin >19 ug/dl oldugu izlendi (Tablo 1). FISH analizinde karyotipi 46 XY saptanan
olgunun ultrasonografisinde 'mesane ve rektum arasinda uzanan yaklasik 4 cm miilleryan kanal artigi,
inguinal kanallarin pelvik aciliminda sagda 17x10 mm solda 13x8mm gonadal yapi (testis?)’ olarak
dederlendirildi. Laporoskopi ile alinan gonad biyopsi sonucu 'sol gonad bant yapida, sag gonad testis
dokusu ile uyumlu’ olarak rapor edildi. Olgunun SRY, SF1, SOX9, NROB1, DMRT delesyon ve mutasyon
analizinin negatif olmasi Uzerinde yapilan tim ekzon dizi analizi sonucunda NR5A1 geninde yeni tanimlanan
'c.870+1G>A splicing mutasyon’ saptand.

Sonug:

Pubertede virilizasyonla gelen 46 XY CGB olgularinda etiyolojide SF1 mutasyonu akla getirilmelidir.
SF1 mutasyonlan adrenal yetmezlikle anilsa da beklenenin aksine bu olgularda adrenal yetmezlik old-
ukca nadirdir. CGB etiyolojisinde rol oynayan yeni genlerin saptanmasi, altta yatan biyolojik mekanizma-
larin anlasiimasi, olgularin net tanisinin konmasi ve hastalarin uygun klinik izlemi agisindan énemlidir.

Tablo 1. Olgunun Laboratuvar Degerleri

sT4 (0,8-2,2 ng/dl) 0.81 ng/dl
TSH (0,6-5,5 pu/ml) 2.4 pu/ml
FSH (0.16-4.1 mIU/ml) 59

LH (0.02-7 mIU/ml) 15
Estradiol (>20 pg/ml) <20
Total testosteron (<3 ng/dl) 130
ACTH (10-60 pg/ml) 25
17-OH Progesteron (0.03-0.82 ng/ml) 0.75
11-DOC (20-155ng/dl) 7.07
DHEAS (34-129 ug/dl) 58
Androstenedion (42-100 ng/dl) 90
Dihidrotestosteron (<30 pg/ml) 104
Kortizol (3- 21 ug/dl) 19
AMH (<8.6 ng/ml) 0.331
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46 XY CINSIYET GELISIM Zekiye Kiipcii® |Mahmut Orhun Camurdant
BOZUKLUGU, NR5A1 Esra Doger Peyami Cinaz*
14

Ganimet Oner! |Aysun Bideci!

MUTASYONLU iIKi OLGU Giilsiim Kayhan?

1Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bélimi 2Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik Bolimii

Giris:

Nikleer reseptor alt ailesi 5 grup A Uyesi 1 (NR5A1), adrenal ve gonad gelisim ve fonksiyonunda rol
oynayan bir nikleer reseptor proteinidir. NR5A1 mutasyonlari, gonadal gelisim bozukluklarinin en sik
tanimlanan genetik nedenlerindendir. Kesin bir fenotip-genotip iliskisi yoktur.

Oigu 1:

On iki yas 9 aylik hasta sol inguinal herni operasyonu sirasinda rudimenter testikiler doku saptanmasi ned-
eniyle basvurdu. Fizik muayenesinde dis genitalya disi gérinimde, vajen girisi dardi. Pelvik MRI'da uterus,
over ve intrapelvik testis dokusu yok, ince atrezik vajen ile uyumlu gérinim mevcuttu. Patolojik incelemede
rudimentar testis dokusu, vas deferens, epididim, spermatik kord fragmanlari saptandi. FSH: 58.71 IU/ml,
LH: 9.29 IU/ml, Testosteron <0.1 ng/ml, Estradiol <3 ng/dl, AMH <0.01 ng/ml, Inhibin B <5pg/ml. Karyotipi
46, XY olan hastanin genetik analizinde NR5A1 geninde c.71A>C (p. His24pro) mutasyonu saptandi. Cinsiyet
belirleme kurulunca kiz olarak yetistirilme karari verildi.

Olgu 2:

Ug yas 2 aylik hasta dis genital yapida belirsizlik fark edilmesi nedeniyle basvurdu. Fizik muayenesinde fallus
1.5 cm idi. Pelvik MRI: intrapelvik genital organ yok, her iki inguinal kanalda oval solid yapilanma (testis?),
rudimenter penil yapi, proximal lretra komsulugunda pseudovajinal pos mevcuttu. FSH: 9.18 IU/ml, LH:
0.25 IU/ml, Testosteron <0.1 ng/ml, Estradiol <3 ng/dl, AMH: 8.6 ng/ml. Hastanin HCG testinde testosteron
yaniti vardi. Karyotipi 46, XY olan hastanin genetik analizinde NR5A1 geninde c.132_134delCAA (p.Asn44del)
mutasyon saptandi. Cinsiyet belirleme kurulunca erkek olarak yetistiriime karari verildi.

Sonug:

NR5A1 mutasyonlari 46, XY gonadal disgenezili olgularda en sik goérilen nedenlerden biridir ve klinik
heterojendir. Hastalarin %25’inde ACTH stimilasyon testine subklinik adrenal yetmezlik saptanmaktadir.
Adrenal yetmezlik zamanla gelisebileceginden uzun sureli izlem 6nerilir. 46,XY CGB ile izlenen hastalarda
hipergonadotropik hipogonadizmm mevcutsa, NR5A1 mutasyonu 6ncelikli olarak didstntlebilir.
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ERKEN COCUKLUK DONEMINDE e
Ganimet Oner! Mahmut Orhun
TANI KONULAN Esra Doger! Camurdan:

17 p-HIDROKSISTEROID Zekiye Kupgt Aysun Bidecit

Gullsim Kayhan? Peyami Cinaz!

DEHIDROGENAZ TIP 3 EKSIKLiGI

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji BD, Ankara 2Gazi Universitesi Tip Fakiltesi Tibbi Genetik ABD, Ankara

Giris:

17 B-Hidroksisteroid Dehidrogenaz Tip 3 (17B-HSD3) enzimi testislerde A4- Androstenedionun (A) testos-
terona (T) donldsimuni saglar. 17B-HSD3 eksikligi 46,XY cinsel gelisim bozuklugunun (CGB) otozomal
resesif kalitilan nadir bir nedenidir ve testosteron biyosentez kusurlarinin en sik gortilen formudur. Dis geni-
talya normal disi gorinimunden atipik genitalyaya kadar degiskenlik gosterebilir.

Olgu:

2 aylik kiz hasta her iki kasikta ele gelen siglik nedeniyle basvurdu. Fizik muayenesinde dis genitalya disi
goérinimde, fallus 0,9 cm, Uretral ve vajinal aciklik ayri ve vajen girisi dardi. Her iki inguinal bolgede ele gelen
gonadlar mevcuttu. Ultrasonografide; her iki inguinal kanalda testis ile uyumlu gériinim ve fallus kdklinde
penis koku ile uyumlu hipoekoik alan mevcuttu. Millerian yapilar izlenmedi. Karyotipi 46,XY olan hastanin
bazal FSH 2,4 IU/ml; LH 1,32 IU/ml; ACTH 23 pg/ml; kortizol 8,44 ug/ml idi. Bazal testosteron <0,1 ng/ml;
Androstenedion 0,3 ng/ml; DHEA-S 1,6 pg/ml; 17- Hidroksiprogesteron 0,22 ng/ml; 11-Deoksikortikosteron
1,99 ng/ml idi. Inhibin B diizeyi 187,8 pg/ml ( 90-400 pg/ml) idi. Mini pubertedeki bazal T/A orani <0,8 idi
ve hCG stimUlasyon testinde testosteron/dihidrotestosteron orani 10,2 (normal) bulundu. Genetik analizde
HSD17B3 geninde ¢.239 G>A (p.Arg 80 GIn) homozigot mutasyonu saptanarak 17 B-Hidroksisteroid Dehi-
drogenaz Tip 3 Eksikligi tanisi aldi. Cinsiyet belirleme kurulunda erkek olarak yetismesine karar verildi.

Sonug:

17B-HSD3 eksikligine bagli 46,XY CGB bebeklik ve erken gocukluk déneminde kasikta sislik veya hafif
kliteromegali ve ergenlik doneminde virilizasyonla gelebilir. Dislk T/A orani 17B-HSD3 eksikligini destekle-
mekle birlikte molekiler genetik incelemelerle tani dogrulanmaldir. Sonug olarak nadir gorilen bu hast-
aliga erken donemde tani konularak cinsiyet tayini yapilmali, kisa ve uzun vadeli tedavi planlari yapilarak
hastalar seksuel fonksiyon, fertilite, malignite riski agisindan izlenmeli, uygun psikiyatrik danisma saglan-
malidir.
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PRIMER AMENORE NEDENIYLE gaime Ergen Dibeklioglu*
eray Selver Eklioglu?

BASVURAN 17 o HIDROKSILAZ Yesim Kucikkagnici®

EKSiKLiéi OLGUSU Mehmet Emre Atabek!

Mahmut Selman Yildirim?

!Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi, Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dali, Konya 2Necmettin Erbakan Universitesi Meram
Tip Fakiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Konya

Giris:

Gonadal ve adrenal kdkenli seks steroidleri, erken embriyonik gelisimden yetiskinlige kadar yasamin farkl
asamalarinda cinsel gelisimde kritik bir role sahiptir. 17 a Hidroksilaz (170HD), CYP17A1 genindeki muta-
syondan kaynaklanan, yaklasik 1/50.000 insidansi ile oldukca nadir gdrilen ve 46 XY cinsel farklilasma
bozukluguna sebep olan konjenital adrenal hiperplazi formudur. Burada primer amenore nedeniyle tetkik
edilip 170HD tanisi alan bir olgu sunulmaktadir.

Olgu:

15 yas 8 aylik, kiz olarak yetistirilmis hastamiz adet gérmeme sikayetiyle basvurdu. Birinci derece kuzen
evliligi olan anne babanin ikinci gocugu olup aile ajacinda benzer sikayeti olan yoktu. Fizik muayenesinde;
vicut agirlhigr 83 kg (+ 2.4 SDS), boyu 178 cm (+ 3.23 SDS), kan basinci 170/110 mmHg, pubertesi Tanner
Evre 1 ile uyumlu idi. Dis genital haricen kiz gériinimde olup genital boélgede pigmentasyon artisi ve palpabl
gonadi yoktu, kliteromegali saptanmadi. Laboratuvar verilerinde ACTH 803 ng/L, kortizol 0.284 ug/dL, DHEA
S04 2.07 pg/dL, progesteron 5.53 ug/L, FSH 61.61 U/L, LH 28.22 IU/L, total testesteron <2.5 ng/dl, estradi-
ol 6.24 pg/ml idi. Hastanin karyotipi 46 XY ve incelenen hiicrelerin timinde SRY geni mevcut olup CYP17A1
geninde homozigot mutasyon tespit edildi. Alt abdomen MR da; uterus, overler ve vajinasi gorinttlenemey-
en hastadan laparoskopik gonadektomi ile alinan materyal, seminifer tibdller immatir gériinimde ve sper-
matogenez ydnlinden inaktif testisle uyumlu olarak yorumlandi. Hastaya glukokortikoid tedavisi baslandi.

Sonug:
Primer amenore ile basvuran, hipertansiyon ve hipergonadotropik hipogonadizmi saptanan hastalarda
170HD olasiligi akilda bulundurulmalidir.
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ERKEK COCUKTA BOY KISALIGININ Merve Nur Hepokur

. . - Zumrit Kocabey Sitgu
NADIR BIR NEDENI; Sibel Ergin Sahin

45,X/46,XY MOZAISIZMI Hamdi Cihan Emeksiz

Istanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi

Giris:

45,X/46,XY mozaisizmi nadir gorilen sayisal seks kromozom bozuklugudur. Bu mozaisizme sahip olgular
genis bir fenotipik spektruma sahiptir. Burada boy kisalidi sikayeti ile gelen, erkek fenotipinde olan, 45,X-
[24]/46,XY[6] kromozomuna sahip bir olgu sunulmustur.

Olgu:

15 yas 1 aylik hasta boy kisaligi sikayeti ile cocuk endokrin klinigine basvurdu. Ozgecmisinden miad 3000 gr
olarak dogdudu, 3 yasinda sol inmemis testis nedeni ile opere oldugu 6grenildi. Soygegmisinde, anne-baba
arasinda akrabalik yoktu. Anne boyu 163 cm, baba boyu 175 cm, ailevi hedef boyu 175,5 cm saptandi.
Hastanin antropometrik degerlendirmesinde vicut agirhgi 42,6 kg (-2.34 SDS), boyu 149,5 cm (-2,9 SDS)
Olclildu. Genital muayenesinde; testis volimleri sag 20 ml/sol 5 ml, pubik killanmasi Tanner evre 4 ve aksiller
killanmasi (+), penis boyu 13 cm idi. Diger sistem muayeneleri dodaldi. Hastanin hemogrami, rutin biyok-
imyasal incelemeleri, tiroid fonksiyon testleri normaldi, ¢dlyak antikorlari negatifti. Hastanin hormonal para-
metrelerinden; LH:1,79 miU/mL, FSH:4,86 miU/mL, total testosteron 4,51 ng/mL, inhibin B:182 pg/mL
(118-478), AMH:19,07 ng/mL (4-22) 6lguldi. Kemik yasi 13 yas ile uyumluydu. Hastanin kromozom analizi
45,X[24]1/46,XY[6] saptandi. Hastanin ekokardiyografisi normaldi. Hastanin skrotal USG'si; sag testis
normal, sol testis atrofik ve sol hemiskrotumda 17x7 mm boyutlarinda adenomatoid timaérle uyumlu olabi-
lecek kitle seklinde rapor edildi. Hastanin kitlesi ve atrofik sol testisi cikarildi. Sol hemiskrotumdaki kitlenin
patoloji sonucu rudimenter uterus ve tuba uterina ile uyumlu geldi. 45,X/46,XY mozaisizmine sahip hastaya
boy kisaligi nedeniyle BH tedavisi baslandi. Hastanin izlemine devam edilmektedir.

Sonug:

Bu olguda boy kisaligi ile basvuran fenotipik erkek gocuklarda genital muayenenin 6énemli oldudgu, bu
cocuklarda nadir de olsa boy kisaliginin nedeninin 45,X/46,XY mosaisizmi olabilecedi vurgulanmak isten-
mistir .
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Can Celiloglu

WT1 MUTASYONUNA BAGLI GONADAL Semine Gzdemir Dilek
DISGENEZi-OLGU SUNUMU thsan Turan

Fatih Gurblz
Bilgin Yuksel

Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Adana

Giris:

WT1, fetal hayatta SRY ekspresyonunu dlzenler, gonad farklilasmasinda rol oynar. WT1 mutasyonu;
gonadal disgenezi, wilms timori, nefrotik sendrom, bébrek yetmezligi ve gonadoblastoma gibi tablolar
olusturabilmektedir.

Olgu:

Kiz kimliginde yetistirilen olguda 2 aylkken kliteromegali farkedilmis. Karyotip analizinde 46,XY oldugu
bildirilince klinigimize yoénlendirilmis. Hamilelikte ilag kullanimi 6ykiisi, anne-baba arasinda akrabalik yoktu.
Muayenesinde dismorfik bulgulari yoktu, kan basinci normal sinirlarda, genital muayenesi prader evre 3 ile
uyumlu, fallus 2 cm idi. YlUzeyel palpasyonda gonad palpe edilemedi. Pretibial 6dem mevcuttu. Serum elek-
trolitleri, glukoz, 17-OH progesteron normal sinirlardaydi. FSH: 50,2 miu/ml, LH:5,3 miu/ml, total testoster-
on 1,1 ng/ml idi. idrar tetkikinde protein 2+ ve idrar protein/kreatin orani 36,6 (nefrotik diizey) saptandi.
Anti-Mdllerian hormon 2,3 ng/ml (46XY icin referans>32,7 ng/ml) idi. Ultrasonografide uterus goéruldtgu,
gonadal yapi izlenmedigi, renal parankim ekojenitesinde grade 2 artis oldugu raporlandi. Yeni nesil dizileme
yontemiyle 46 XY cinsiyet gelisim bozuklugu (CGB) acisindan panel calisildi; WT1 geninde ¢.1399C>T
(p.R467W) heterozigot varyant saptandi (ACMG/AMP kriterlerine goére patojenik). Nefrotik dizeyde
proteinlri agisindan Cocuk Nefroloji izlemine alindi, renal biyopsisinde diffiz mezengial skleroz saptandi.
Malignite riskine yonelik dlzenli takip, laparoskopik gonad arastiriilmasi gonadektomi, kiz cinsiyet yoninde
desteklenmesi planlandi.

Sonug:

WT1 varyantlarina bagh patolojiler klinik heterojenite géstermektedir. Malignite gelisimi sonrasit WT1 muta-
syonu saptanan, nefrotik sendrom izleminde genital atipi /pubertal gecikme dolayisiyla yénlendirilince tani
alan WT1 varyant olgular bildirilmistir. WT-1 mutasyonlu olgularin, artmis malignite riski nedeniyle hizla
taninmasi gerekmektedir. 46-XY DSD olgularda proteinlri ve malignite arastirilmasini iceren multisistemik
dederlendirme yol gosterici olabilmektedir.
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ADRENAL YETMEZLIK VE Merve Sakar!

Senay Savas Erdeve!

HIPERGONADOTROPIK HIPOGONADIZM Tilay Giran?

BIRLIKTELIGIi: P450SCC EKSIiKLIGI Zehra Aycan®

Semra Cetinkaya!

ITC Saglk Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dqt‘_:]um, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari EGitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokri-
noloji Klinigi, Ankara ?TC Saglik Bakanhg Marmara Universitesi Istanbul Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji
Klinigi, Istanbul 3Ankara Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara

Giris:

Steroid hormon biyosentezi, kolesteroli, tim steroid hormonlarinin éncisi olan pregnenolona doénulstiren
kolesterol yan zincir bolinme enzimi (P450scc) tarafindan baslatilir. Bu enzim CYP11A1 geni tarafindan
kodlanir ve adrenal bezlerde, gonadlarda, plasentada glukokortikoid, mineralokortikoid ve seks steroid
sentezinden sorumludur. CYP11A1 mutasyonu olan olgularda erken veya gec baslangich adrenal yetmeazlik,
46, XY cinsiyet gelisim bozuklugu, hipergonadotropik hipogonadizm gelisebilmektedir. Burada adrenal
yetmezlik tablosu ile basvuran ve CYP11A1 mutasyonu saptanan bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

Uc buguk yasinda erkek olgu, kusma, biling dedisikligi ile dis merkeze basvurusunda tetkiklerinde sodyum
126 mEg/L, potasyum 6,4 mEqg/L gelmesi lizerine adrenal yetmezlik 6n tanisi ile tarafimiza sevk edildi. Fizik
muayenesinde; Boy: 101,8 cm(0,34 SDS), adirlik: 16 kg(0,06 SDS), VKi: 15,4 kg/m2(SDS: 0,24), TA:
90/60 mmHg, testis volimu 2 ml/2 ml, penil boy 4 cm, ciltte, dis etlerinde, aksillada, genital bdlgede hiper-
pigmentasyonu mevcuttu. Ozgecmisinde; miad, 3400 gr, c/s ile dogmustu. Soygecmisinde; anne baba
1.derece kuzendi. Tetkiklerinde; Glukoz: 89 mg/dl, kortizol: 2,9 ug/dl, ACTH: >1250 pg/ml, Renin: 2,78
ng/ml/sa, Aldosteron: 20 pg/ml, 17-Hidroksiprogesteron: 0,08 ng/ml, DHEA-SO4: 17,1 ug/dl, ACTH uyari
testine pik kortizol yaniti 2,2 pg/dl saptandi. Abdomen ultrasonografisinde; bilateraller sirrenal bezler
normaldi. Olguya hidrokortizon ve fludrokortizon tedavileri baslandi. Genetik analizinde CYP11A1 geninde
mutasyon saptandi. Hastanin 14 yasinda son kontrolliinde; testis volimleri 25 ml, FSH: 8,4 mIU/ml, LH: 11,1
mIU/ml, Total testosteron: 62,5 ng/dl saptandi. Hasta hipergonadotropik hipogonadizm acisindan izleme
alindi.

Sonug:

P450scc eksikligi, bebeklikten erken cocukluga kadar herhangi bir zamanda akut adrenal yetmezlik ile
ortaya gikabilen yeni, nadir bir hastaliktir. Olgularda gonadal steroid sentezi de etkilenebilecedinden cinsi-
yet gelisim bozuklugu ve gonadal yetmezlik acisindan dikkatle izlenmelidir.
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PERIFERIK ERKEN PUBERTE ILE
Muammer Biiyiikinan! | Buket Kara5
BASVURAN B-HCG VE cFP SALGILAYAN [T Fuat Bugrul

MEDIASTINAL GERM HUCRELI TUMOR, [EaliRiskaloly Serdar Ugras’

Yasar Unlu4

KLINEFELTER SENDROMU TANILI OLGU

1Konya Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji, 2G6giis Cerrahisi, 3Pediatrik Radyoloji, 4Patoloji 5Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Onkoloji, °*Gocuk Endokrinoloji, 7Patoloji

Giris:

B-hCG ve aFP salgilayan germ hiicreli timorler (GHT) periferik erken pubertenin nadir sebepleri arasinda
yer almaktadir. GHT’lerinin gogu gonadlardan kdken alir, mediasten, santral sinir sitemi, retroperiton diger
gelistigi lokalizasyonlardir. Ekstragonadal yerlesimli germ hicreli timoér (eGHT) ve Klinefelter sendromu
(KS) birlikteligi siktir. Burada B-hCG ve aFP salgilanmasina bagh erken puberte bulgulariyla basvuran,
mediastinal GHT tanisi, ardindanda KS tanisi alan bir hasta sunulmustur.

Olgu:

7yas 9ay erkek hasta. 1 ay once farkedilen genital tilylenme, peniste biylime, ses kalinlasmasi yakinmalariy-
la getirildi. Oz-soy gegmisinde Suriyeli siinmaci, dil gelisim geriligi nedeniyle basvuru dncesi gocuk nérolojisi
tarafindan dederlendirilmis Kranial MR-EEG-TFT-KcFT-BFT- idrar organik asit analizi:N. Akraba evliligi-soy
gecmiste 6zellik @. Fizik muayenede: Adirlik +1.68 SDS, boy +1.52 SDS, BMI 77p, TA: 100/60mmHg, Kalp-
Ac-batin olagan, pigmentasyon artisi yok, puberte Al P2, testisler 4-4ml, penis boyu 9cm. Laboratuarinda:
Kemik yasi 9 yas (TY 7yas 9ay), TFT- iyonlar-KS: N; FSH 0.3 IU/L, LH <0.07 IU/L, T Testosteron 1442 ng/dl
(0-25.9); Kortizol 9.07, ACTH 55.7, 17-OH progesteron 3.1 ng/ml, DHEAS 32.4 mcg/dl; GnRH testi pik
FSH/LH: 2.02/ 0.47, Estradiol 102 ng/ml (<11-39); B-hCG 314 IU/L (<5 IU/L), aFP 586 mcg/dl (0-8.2);
skrotal USG: Yasa gore testis boyutlari artmis, ekojenitesi homojen, kitle yok; EKO: N; Batin-Kranial-Hipofiz
MR: N, Toraks BT: Timus ve arkus aort alt-6n komsulugundan baslayan, sag Ac-orta lobun tamamini tutan,
mediasteni sola iten; yag dansitesi ve kalsifikasyonlar iceren 9x8.5x7.5cm boyutunda solid lezyon izlendi,
LAP, vaskiiler invazyon izlenmedi. Hastada klinik ve laboratuar olarak B-hCG ve aFP salgilayan eGHT olarak
degerlendirildi.

Gogus cerrahisi tarafindan mediastinel kitle total olarak cikarildi. Patolojik dederlendirmede seminom, endo-
dermal sinls timord, kuskulu koryokarsinom, immatir teratom histolojik alt tiplerini igeren mixt germ
hicreli timor olarak dederlendirildi; cerrrahi sinirlarda timor saptanmadi. Malign komponentli histolojik alt
tipleri nedeniyle hastaya kemoterapi uygulandi. Post-op 1. ayda timoér markerlari ve testosteron dizeyleri
normal bulundu (Tablo 1). eGHT'lUn KS ile birlikteligi duslintlerek istenen karyogram analizi 47 XXY- KS ile
uyumlu saptandi.

Postop. Postop. Postop. Normal
Basvuruda | 3, giin 7. giin 30. giin deger
B-HCG (1U/L) 314 82.6 6.4 <2 <5
aFP (mcg/dl) 586 365 108.2 3 0-8.2
T- Testosteron (ng/dl) | 1442 800 253 <7 0-259 | Tablo 1: Hastanin ilk bagvurusunda- postoperatif tiimor
Estradiol (ng/m) 102 194 1139 _| pelirtegleri, Testosteron ve Estradiol diizeyleri

Sonug:

Hizh ve ilerleyici 6zellik gosteren periferik erken puberteli olgularda GHT ayiricl tanida distnidlmelidir. GHT
genellikle gonadlarda bulunur, ekstragonadal olarak mediasten, pineal bez, sakral bdlge, retroperitonda
gelisebilir. Olgularin cogu asemptomatiktir, semptomatik olanlarda ise lokalizasyona goére kitle etkisiyle
solunum semptomlari, spinal kord kompresyonu, hipopitttarizme, B-HCG Uretimine bagli olarak periferik
erken puberteye sebep olabilir. aFP ve B-HCG yuksekligi GHT histolojik alt tipinin, immaturitenin ve potan-
siyel olarak malign bilesenin gostergesi olarak degisir.

eGHT ile KS birlikteligi siktir. KS’lu hastalarda gorilen en sik GHT lokalizasyonu mediastendir. eGHT hasta-

lardan karyogram analizi istenmeli; KS’lu hastalarin izleminde 6zellikle ektragonadal yerlesimli GHT ile
iliskili olabilecek bulgular agisindan dikkatli olunmaldir.
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- . . . . Naz Guleray Lafcit
HIPERGONADOTROPIK HIPOGONADIZMIN Fatma Kurt Golak?

Gulseren Sahin?

NADIR BIR NEDENI: TRANSALDOLAZ Merve Sakar?

EKSIKLIGI Semra Cetinkaya3

Senay Savas-Erdeve3

ITC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghgi ve Hastaliklar Egitim ve Arastirma Hastanesi, Genetik Klinigi,
Ankara 2TC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari E§itim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk
Gastroenteroloji Klinigi, Ankara 3TC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari

Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Klinigi, Ankara

Giris:

Transaldolaz eksikligi, pentoz fosfat yolaginda bozukluk ile ortaya cikan, otozomal resesif gecisli cok nadir
bir hastaliktir. Burada hipergonadotropik hipogonadizm klinigi ile basvuran ve transaldolaz eksikligi tanisi
alan bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

Onalti yas 8 ay erkek hasta, testislerde agri nedeniyle dis merkeze basvurmustu. Tetkiklerinde FSH ve LH
ylksek, total testosteron dlisiik saptanmasi, ultrasonografisinde testis volimleri 0,5 cc 6lgilmesi Uzerine
tarafimiza yénlendirildi. Ozgecmisinde; miadinda, 2000 gr, evde dogmustu. Soygecmisinde; anne baba
arasinda akrabalik mevcuttu. Fizik muayenesinde; Boy :165,1 cm(SDS: -1,46), Adirlik :44,2 kg(SDS: -3,16),
VKI: 16,22 kg/m2(SDS: -3,04), 2/6 kardiak Gfirim{ mevcut, tv 1-2 ml/1-2 ml, spl 8 cm, pubik killanmasi
evre 2-3'td. FSH: >200 mIU/mL, LH: 145,27 mIU/mL, Total Testosteron: 77 ng/dL saptandi. Skrotal Ultra-
sonografisinde; testis boyutlar kiglik, testikller mikrolitiyazis mevcuttu. Karyotip 46,XY idi. AFP dlizeyi 50,9
ng/ml(0,6-6) saptandi. Ekokardiyografide sekundum ASD saptanildi, opere edildi. Abdomen ultrasonograf-
isinde bobrek tasi saptandi. Kreatinin ylksekligi ve bobrek tasi nedeniyle yapilan Dimerkaptosiksinik asit
(DMSA) statik bébrek sintigrafisinde; bilateral kortikal DMSA tutulumlar azalmis sag ve sol bébrek (renal
parankimal hastalk?) oldugu gorildd. Olguya renal biyopsi planlandi. Hipergonadotropik hipogonadizmi,
atrofik testisleri, testikller mikrolitiazisi, kardiyak patolojisi, agiklanamayan AFP yliksekligi olmasi nedeniyle
genetik bélimtne konsilte edildi. TALDO1 geninde ¢.715C>G; (p.Arg239Gly) varyanti homozigot saptanilan
olgu transaldolaz eksikligi tanisi aldi. N-asetil sistein, ursodeoksikolik asit ve E vitamini tedavileri baslandi.
Testosteron replasman tedavisi verildi.

Sonug:

Hipergonadotropik hipogonadizm klinigi ile basvuran, karyotipi normal olan, agiklanamayan c¢oklu sistem
tutulumu olan olgularda transaldolaz eksikligi akla getirilmelidir. Bu olgularda etkinligi kanitlanmis bir
tedavi bulunmayip, n-asetil sistein, ursodeoksikolik asit ve E vitamini tedavileri denenme asamasindadir.
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METILMALONIK ASIDEMI Giirkan Tarcin' | Cigdem Aktuglu Zeybek?
TANILI OLGUDA Hande Turant Olcay Evliyaoglu!

Yavuz Ozer? Oya Ercan?

H?PORENiNEMiK ) Dilek Bingdl Aydint
HIPOALDOSTERONIZM

ifstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali 2istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrah-
pasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Metabolizma Hastaliklari ve Beslenme Bilim Dali

Giris:

Kronik bdbrek hasari, metilmalonik asideminin bilinen bir komplikasyonudur. Bébrek tutulumu gelisen metil-
malonik asidemi tanili hastalarda jukstaglomertler aparatin da etkilenmesi durumunda renin saliniminin
azalmasi, bobrek yetmezliginde beklenen hiperkalemiye katkida bulunabilir. Potasyum yliksekligi, reninden
bagimsiz olarak dogrudan aldosteron diizeyinde yiikselmeye neden olarak potasyum atilimininda artis saglar
ve bir miktar kompansasyon saglanir.

Olgu:

5 yasinda metilmalonik asidemi tanili erkek hasta hiperkalemi ve hiponatremi nedeniyle Cocuk Endokrin Bilim
Dali'na danisildi. Metilmalonik asidemi tanisini 15 aylik iken aldigi 6grenilen hastanin fizik bakisinda boyu 97
cm (-3,21 SDS), vicut adirhdr 14,5 kg (-2,15 SDS) ve kan basinci 90/65 mmHg idi. Fizik incelemesinde dis
genital bakisi normaldi, yaygin distoni disinda sistem bakilarinda 6zellik yoktu. Laboratuvar incelemelerinde
sodyum 127 mmol/L, potasyum 6,3 mmol/L idi. Hastanin serum kreatinin degerleri son 6 aydir yliksek olup
evre 3 kronik bdobrek hasari ile uyumlu saptandi. Hipertansiyon nedeniyle amlodipin tedavisi almakta olan
hastaya elektrolit dengesizligi icin oral tuz replasmani ve kayeksalat tedavisi baslandi. Direkt aktif renin
dizeyi 1,9 ulU/mL (N: 4,2-59,7) ve aldosteron diizeyi 5,3 ng/dL (N: 3,7-31) olarak sonuglanan hastada
hiporeninemik hipoaldosteronizm distntlerek fludrokortizon 0,1 mg/giin baslandi. Bu tedavi sonrasi serum
elektrolit diizeyleri ve kan basinci izlemi yapilarak kayeksalat ve oral tuz tedavileri tedricen azaltilarak kesildi.
Ayrica oral tuz aliminin kesilmesiyle kan basinglarinin daha kontrolli seyrettigi gérulda.

Sonug:

Hiporeninemik hipoaldosteronizm gelisen metilmalonik asidemi olgularn tibbi yazinda cok az sayida bildirilm-
istir. Kronik bdbrek hasari ile iliskili metilmalonik asidemi olgularinda hiperkalemi sadece bébrek hasarinin
sonucu olarak distintilmemeli; renin ve aldosteron diizeyleri de dederlendirilmelidir. Olgumuzda oldugu gibi
hiporeninemik hipoaldosteronizm saptandiginda fludrokortizon tedavisi bir secenek olarak distntlmelidir.
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Seda Glndogdu
Enes Karakoyunlu

ADRENAL YETMEZLIKTE BASLANGIC Serpil Albayrak

BULGUSU OLARAK TESTIKULER KITLE Ahmet Yildirim,

Murat Karaoglan
Mehmet Keskin

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi,Cocuk Endokrinoloji Bilim Dal

Ozet:
Adrenal rest tiumorleri(ART) adrenal yetmezligin gogunlukla uzun dénemde ortaya gikan,sikhdi %25’e kadar
varabilen édnemli bir komplikasyonudur.Baslangi¢ bulgusu olarak oldukca nadir géralar.

Giris:

Cilt kurulugu yakinmasi gibi sessiz bir semptom ile basvurup sonrasinda adrenal yetmezlik tanisi alan ve
baslangi¢ bulgusu olarak testikUller kitle saptanan bir olgu nedeniyle ART'lerin taranma zamanini tartismak
icin olguyu sunuyoruz.

Olgu:

6 yasinda erkek hasta,3 yildir ciltte kuruluk ve 6 aydir dudaklarda morarma sikayetleri ile dis merkeze bas-
vurmus.Dudaklardaki hiperpigmentasyonun siyanoz oldugu disinllen hasta kardiyoloji tarafindan deger-
lendirilirken adir elektrolit imbalansinin farkedilmesi Gizerine klinigimize ydnlendirilmis.

Viicutta yaygin hiperpigmentasyon gortildii.Urogenital sistem muayenesinde penis boyu 6,5cm;sol testis
volim{ 4ml,sag testis volimi 3ml olarak dederlendirildi,sol testis posteriorda fikse bir kitle tespit edildi.
Na:121mmol/l K:6,08mmol/l Kortizol:2,87ug/dl ACTH:>1250ng/l 11-Deoksikortizol(11-DOC):12,19ng/mi
Aldosteron:52pg/ml Renin:0,05ng/ml/h 17-a-OH Progesteron:0,55ng/ml Androstonedion:0,2ng/ml Testos-
teron:0,93ng/dl LH:0,64U/I DHEA-S:3,1ug/dl TSH:2,8mU/I fT4:0,84ng/l BetaHCG:0,52U/| AMH:>22,7ug/I
AFP:2,43ug/l CEA:1,15ug/I

Hastaya adrenal kriz protokoll uygulandi.Klinik iyilesme sonrasi hidrokortizon 10mg/m2/gtin ve fludrokorti-
zon 0,1mg/gin baslandi.Hastada oncelikle primer adrenal yetmezlik distnuldli ancak 11-DOC dizeyinin
yUksekligi nedeniyle konjenital adrenal hiperplazi acisindan da dederlendirildi.Primer adrenal yetmezlik
etyolojisi arastirilan hasta metabolik hastaliklar, poliendokrinopatiler ve 3A sendromu agisindan normal bulun-
du.Adrenal yetmezlik ve konjenital adrenal hiperplaziye ydnelik genetik tani igin molektller analizler ve
goruntileme yontemleri planlandi.Testis USG'de sol testis posteriorda 20x8mm,sag testiste 10x5mm solid
lezyon izlendi.Hastada ART dustndldi.Ulasilabilen timor markerlar negatif saptandi(AFP,HCG,CEA).Testis
biyopsisi planlandi.

Tartisma ve Sonug:

Adrenal yetmezlik olgulari maskelenmis bulgularin yaninda ART gibi uzun déonemde ortaya ciktigi disintlen
komplikasyonlarla da basvurabilir.Primer veya sekonder adrenal yetmezlikli olgularda ART'nin gz ardi edil-
memesini ve klinik izlemin énemli bir parcasi olmasi gerektigini 6neriyoruz.

Anahtar Kelimeler: konjenital adrenal hiperplazi,primer adrenal yetmezlik,adrenal rest timoru
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TEKRARLAYAN CUSHING 1 4
HASTALIGININ NADIiR NEDENi Arzu Jalilova® Yesim Ertant,

Samim Ozen! |Damla Goksen?

OLARAK CROOKE HUCRELI ADENOM; Cem Call® | Stikran Darcan!
TEDAVI VE IZLEMDE GUGCLUKLER Erkin Ozgiray®

Ege Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk Endokrin ve Diyabet Bilim Dali ’Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali 3Ege Universi-
tesi Tip Fakultesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dal “Ege Universitesi Tip Fakultesi Patoloji Anabilim Dal

Giris:

Crooke hiicreli adenom, agresif ve tekrarlama egilimi olan ACTH salgilayan bir adenomdur.

Olgu:

On Ug yas kiz, 3 aydir hizli agirlik artisi ile basvurdu. Oncesinde obezite ve insiilin direnci tanilariyla metformin
tedavisi kullanmis. Oz ve soy gegmisinde dzellik saptanmadi. Fizik bakida agirlik: 58.5 kg (1.12 SDS), boy:
147.5 cm (-1.58 SDS), viicut kitle indeksi (VKI): 26.89 (2 SDS), kan basinci 100/78 mmHg, puberte evre 4
idi. Trunkal yaglanma, bufalo horglcl, aydede ylzl, karin, uyluk ve gluteal bélgede yaygin strialari mevcut-
tu. Biyokimyasal testler ve tiroid fonksiyon testleri normal bulundu. ACTH: 48.2 pg/mL; sabah 08 kortizol
14.6 mcg/dL, gece 23 kortizol 18.7 mcg/dL, 24 saatlik idrar kortizol diizeyi 193 ug/L (4-56) ylksek saptandi.
Yiksek doz deksametazon baskilama testinde baskilanma saptanarak, Cushing hastaligi distnuldd. Hipofiz
MRG'de patolojik bulgu saptanmayan olguya inferior petrozal sinlis 6rneklemesi yapildi. Sag/sol petrozal
siniis ACTH orani: 23 (N<1.4), sag baskin olarak degerlendirilerek sag yerlesimli hipofiz mikroadenom 6n
tanisi ile opere edildi ve sagda adenom cikarildi. Patoloji sonucu Crooke hiicreli adenom olan olgunun postop-
eratif ACTH 24.4 pg/mL; serum kortizol 11.4 mcg/dL; 24 saatlik idrar kortizol diizeyi 1.40 ug/L (3-43) normal
sinirlar icinde bulundu. Ug yil sonra hizli adirlik artisi, menstriiel déngi diizensizligi ile basvurusunda agrilik
82.8 kg (3.05 SDS), boy: 156.6 cm (-1.09 SDS), VKi: 33.76 (3.24 SDS); ACTH 21.9 pg/mL, idrar serbest
kortizol diizeyi 46.26 ug/L (3-43). Olgunun kranial MRG'de postoperatif degisikliklerle beraber sag tarafta
supheli adenomla uyumlu gérinim bulundu. Kabergolin tedavisi baslanan olguya adenoma yoénelik ikinci kez
cerrahi planlandi.

Sonug:
Crooke hucreli adenomlar, genellikle invaziv, tekrarlayici ve distk bir tedavi basarisi 6zellikleri ile agresif
davranis sergileyebilir.
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JENERALIZE GLUKOKORTIKOID DIRENCI Ayse Anik!

Reyhan Deveci Sevim?

ILE KARISAN PREMATURE OVARIYEN Suzan Sahin?

HIPERSTIMULASYON SENDROMU: TANIDA [Eagatiiuias i

Tolga Uniivar?

FIZIK MUAYENENIN ONEMI! Ahmet Anik?

1Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Neonatoloji Bilim Dali, Aydin 2Aydin Adnan Menderes Universitﬂesi Tip Fakiltesi, Cocuk
Endokrinolojisi Bilim Dali, Aydin 3Aydin Kadin Dogum ve Gocuk Hastaliklari Hastanesi, Yenidogan Yogun Bakim Unitesi, Aydin

Giris:

Prematire overiyen hiperstimilasyon sendromu (POHS) oldukca nadir gozlenen bir hastaliktir. Klinik olarak
vulvar, hipogastrik ve uyluk bdlgesinde 6dem; laboratuvar olarak ylksek serum o6stradiol dlzeyleri ve gok
sayida over Kkisti ile karakterize olan bu hastalik prematlire dogan kiz bebeklerde genellikle postmenstriel
36-39. haftalar arasinda ortaya gikar ve cogu olguda tedavi gerekmeksizin kendi kendine geriler.

Gerecg ve Yontem:
Serum hormon seviyeleri kemiliiminesans imminassay yoéntemi ile, Abbott Architect i2000 cihazi ile dlcllda.

Olgu:

Servikal yetmezlik nedeniyle son adet tarihine gore 25+3 haftalik iken acil sezeryan ile 735 g dodan hastada
postmenstriel 32. haftada vulvada 6dem go6zlendigi, genital muayenesinde labium majuslarin 6demli oldugu
ve klitoromegalisinin oldugu 6grenildi. Dis merkezdeki laboratuvar tetkiklerinde serum 6stradiol 47 pg/ml,
dehidroepiandrosteron silfat (DHEAS): X1500 mcg/dl, adrenokortikotropik hormon (ACTH): 28,6 pg/ml,
kortizol: ®75 mcg/dl, ultrasonografide uterusun mevcut ve bilateral sirrenal hiperplazinin oldugu 6grenildi.
Hasta kuskulu dis genital (klitoromegali), ara ara olan hipokalemi, ylksek serum kortizol diizeyi ile jeneralize
glukokortikoid direnci 6n tanisi ile hastanemize kabul edildi.

Hastanemizdeki fizik muayenede fallus gérinimiu (1,4 cm) mevcut olmakla birlikte palpasyonda erektil doku
olmadidi dikkat gekici idi (Resim 1). Labiumlar, uyluk ve hipogastrik bolgenin 6demli oldugu saptandi ve klito-
romegalik gériinimun 6deme ikincil oldugu distnildi. Laboratuvarinda Na: 139 mmol/L, K: 5,2 mmol/L, Cl:
111 mmol/L, glukoz: 70 mg/dl, 6stradiol: 590 pg/ml, FSH: 5,21 mIU/ml, LH: 22,1 mlU/ml, total testosteron:
4,73 nmol/L, DHEAS: K 3000 ug/dl, 170H progesteron: 17,47 ng/ml, androstenedion: 7,74 ng/ml, kortizol:
1,5 mcg/dl, renin: 6,35 ng/ml/s, aldosteron: 57,49 ng/dl, ACTH: 26 pg/ml olarak saptandi. Ultrasonografi
kontrolliinde uterus boyutlari 9x10x23 mm, hacmi 11 cc; endometrial cift duvar kalinligi 2,3 mm; sag over
lojunda 20x30x26 mm ve sol over lojunda 13x22x18 mm boyutlarinda pur kistik lezyon izlendi, her iki strre-
nal bez normal olarak tespit edildi, hemoraji veya hiperplazi gézlenmedi. Bu bulgularla jeneralize glukokor-
tikoid direnci tanisindan uzaklasildi ve hastaya POHS tanisi kondu. Olgunun klitoromegalisi POHS taki 6deme,
serum kortizol yliksekligi ise respiratuvar distres sendromu, intrakardiyak trombis, patent duktus arteri-
yozus ve geg neonatal sepsis gibi dis merkez izlemi sirasinda yasamis oldugu stres ile iligkilendirildi.

Sonug:

Bu olgu sunumu ile, virilizasyon bulgusu olmayan klitoromegali
olgularinda dikkatli bir fizik muayenenin tanisal siirecte en dnemli
asama oldugu ve 6dem ile birlikte olmasi durumunda POHS tanisinin
akilda tutulmasi gerektigi vurgulanmistir.

Resim 1. Dis genitalin gérinimdu.
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Merve Sakar!

NADIR BIR KONJENITAL ADRENAL Semra Cetinkaya’

Gulin Karacan Kugukali?

HIPERPLAZI FORMU: POR EKSIKLIGI Selin Elmaogullar®

Zehra Aycan?
Senay Savas Erdeve!

ITC Saglik Bilimleri Universitesipr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Saghgi ve Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokri-
noloji Klinigi, Ankara 2Ankara Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali,
Ankara

Giris:

Sitokrom P450 oksidorediiktaz (POR) enzimi, POR geni tarafindan kodlanir, steroid hormon sentezi igin
NADPH sitokrom P450 enzimlerine elektron transferi saglar, eksikliginde, hem adrenal hem de gonadal ster-
oid hormonlarinin sentezine katilan coklu enzimlerin aktivitelerinde azalma olur, bu da seks hormonu bozuk-
luklarina ve glukokortikoid eksikligine yol agar. POR eksikligi, cok nadir gérilen bir konjenital adrenal hiper-
plazi formudur, klinik cok degiskendir. Polikistik over sendromuna benzeyen oligomenore, over kistleri; 21-hi-
droksilaz eksikligine benzeyen yilksek 17-hidroksiprogesteron (17-OHP) diizeyleri; Antley-Bixler sendromu-
na benzer iskelet deformiteleri gibi klinik bulgular gérilebilir. Burada adrenal yetmezlik tablosu ile bagvuran
ve POR eksikligi tanisi alan bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

Bir ay 21 giunlik erkek hasta, kabizlik nedeniyle bagvurusunda bakilan tetkiklerinde hiponatremi, hiperpota-
semi saptanmasi lizerine adrenal yetmezlik 6n tanisi ile yatirildi. Fizik muayenesinde; Boy: 58 cm(0,52 SDS),
agirlik: 4 kg(-1,49 SDS), VKi: 11,8 kg/m?(SDS: -2,75), TA: 80/50 mmHg, testis volimii 2 ml/2 ml, penil boy
4 cm, sistem bulgulan dogaldi. Oz-soygecmisinde; 40 hafta, 3200 gr, NSVY ile dogmustu, anne baba
1.derece kuzendi. Glukoz: 92 mg/dl, sodyum 123 mEq/L, potasyum 5,4 mEq/L, kortizol: 27,5 pg/dl, ACTH:
42 pg/ml, Renin: 902,7 pg/mi(3,18-32,61), Aldosteron: 2306,8 pg/ml(7-99), 17-OHP: 16,1 ng/ml,
DHEA-SO4: 293,9 ug/dl, 1,4-A-androstenedion: 0,07 ng/ml, Progesteron: 4,2 ng/ml (0,1-0,4), ACTH uyari
testine pik kortizol yaniti 13 pg/dl, pik 17-OHP: 48,1 ng/ml saptandi. Olguya hidrokortizon ve fludrokortizon
tedavileri baslandi. Genetik analizinde POR geninde IVS11+4_27del24bp (c.1248+4_27del254bp) homozig-
ot mutasyonu saptandi.

Sonug:
Bazal kortizol ve ACTH dlizeyleri normal, ACTH uyar testine pik kortizol yaniti dislik olan olgularda yluksek
17- Hidroksiprogesteron diizeyi saptandiginda POR eksikligi akla gelmelidir.
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PSGDOHiPOPARATiROiDi Tuba Seven Menevse! | Mehmet Eltan!
TANILI HASTADA VENE)Z Busra Glrpinar Tosun® [ Onur Bugdayci?

- . - - Zehra Yavas Abali? Tulay Gurant?
KALSIFIKASYON TEDAVISINDE pEGitEn Helvacioglu® Abdullah Bereket!

ASETOZOLAMiD KULLANIMI Sare Betll Kaygusuz! Serap Turant

'Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Endokrinoloji BD, Istanbul 2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyoloji ABD, Istanbul

Giris:

Psédohipoparatiroidi (PHP) 1a parathormon (PTH) direncine bagli hipokalsemi, hiperfosfatemi ve PTH ylikse-
kligi ile seyreden, Albright’in herediter osteodistrofisi (AHO) bulgularinin eslik ettigi ve GNAS genindeki
maternal mutasyonlara badli gelisen nadir bir hastaliktir. Bu olgularda bazal ganglionda kalsifikasyonla
birlikte, yumusak doku osifikasyonlari gorilebilmektedir. Bir karbonik anhidraz inhibitért olan asetozolamid
proksimal renal tibulden bikarbonat atiimini arttirarak metabolik asidoza neden olur ve alkali pH’da artan
kalsiyum ve fosfor cokmesini engelleyebilir. Burada PHP-1a tanih cilt alti ve intravaskiiler kalsifikasyonu olan
hastada asetozolamid tedavi deneyimi aktarilacaktir.

Olgu:

11712 yasindaki kiz hasta, boy kisaligi sikayeti ile yapilan tetkiklerinde kalsiyum: 5,4 mg/dL (8,8-10,8
mg/dL), fosfor: 7,4 mg/dL (3,3-5,4 mg/dL) saptanmasi lizerine tarafimiza yonlendirildi. Hastanin uzun slire-
dir cabuk yorulma ve eforla ortaya ¢ikan ellerde kasilma sikayeti mevcuttu. Ozgecmisinde akrabalik olmayan
anne babadan C/S ile 2700 gr olarak dogdugu ve bilinen bir hastaligi olmadigi 6grenildi. Fizik muayenesinde
yuvarlak yuz ve el ve ayaklarda 4. ve 5. metakarp ve metatarslarinda kisalik saptandi. Boyu 127,6 cm (-3,37
SDS) ve kilosu 30 kg (-1,81 SDS) idi. Laboratuvarinda PTH: 460 ng/L (15-65 ng/L) 25-OH Vitamin D :3,86
ug/L (20-100 ug/L) saptandi. Hastaya PHP tanisi konularak intraven6z ve oral kalsiyum replasmani ve kalsit-
riol tedavisi baslandi. Intravenéz kalsiyum tedavisi sirasinda sa§ 6n kolda ekstravazasyon oldudu ve
antekibital alandan yapilan flebotomi sonrasinda hematom olustugu gozlendi. 21 glin sonra ektravaze olan
damar trasesi boyunca ve antekiibital alanda 2x1 cm boyutunda kalsifikasyon gelisti. On kol venéz dopler
goérintilemesinde trombofilebit ve bilgisayarli tomografide (BT) ayni alanlarda kalsifikasyon saptandi. Ayni
zamanda ekstravazasyon olmayan diger kolda da benzer damar kalsifikasyonu oldugu goézlendi. Bunun
tekrarlayan kan alimlarina bagh damar bitlnliginin bozulmasina bagli oldugu disinlldid. Hastaya trombo-
flebit icin antibiyotik ve dustk molekil adirlikli heparin (DMAH) ve kalsifikasyonlar igin asetozolamid 25
mg/kg/gln tedavisi baslandi. 8 aylk tedavi sonunda her iki koldaki kalsifikasyonlarin tamamen geriledigi
gozlendi. GNAS geninde maternal gegisli p.Arg999Thrfs*47 heterozigot mutasyonu saptandi.

Sonug:

PHP’de acil basvuruda intravendz uygulamalar sirasinda olusabilecek ektravazasyonlar damar trasesinde
kalsifikasyonlara neden olabilmektedir. Bu hastalarda Asetozolamid ektopik kalsifikasyon tedavisinde
kullanilabilir.
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HIPORENINEMIKHIPOALDOSTERONIZM ILE

Jamala Mammadovat

KARISAN NEFROJENIK UYGUNSUZ Cengiz Kara'23

ANTIDIUREZ SENDROMU

1Altinbas Universitesi, Medicalpark Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi,.istanbul 2Jstinye Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Saghgi ve Hastaliklari AD, Istanbul 3Liv Hospital Ulus, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Istanbul

Giris:

Nefrojenikuygunsuz anti ditirezaendromu(NUADS) ilk kez 2005 yilinda tanimlanmis olup simdiye kadar 30
olgu bildirilmistir. Hastalik Arginin Vazopressin Reseptori-2 (AVPR2) genindeki aktive edici mutasyonlardan
kaynaklanir, X'e bagh kaltim gosterir. Etkilenen olgular ¢ok disik antiditiretik hormon (ADH) seviyesine
ragmen slrekli konsantre idrar yaparlar ve serbest su atiiminin azalmasina bagli 6évolemik hiponatremi
geligtirirler. Burada hiporeninemik hipo aldosteronizm ile karisan NUADS'li iki akraba olgu sunulmaktadir.

Olgu 1:

On iki ayhk erkek bebek tekrarlayan hiponatremi nedeniyle degerlendirildi. Oligo hidroamniyosve dogumdan
6 aya kadar 4 kez hiponatremi nedeni ile hastanede yatis 6ykisi mevcuttu;10 aylikken hiponatermik nébet
gecirmis ve okskarbazepin baslanmisti. Akrabalik yoktu, Uc kiz kardesi saglkh idi. Dayisinda hiponatremi ve
epilepsi oykusu vardi (Sekil 1). Fizikincelemede adirhk 9,2 kg (25p), boy 72,8 cm (10p), tansiyon 97/71
mmHg idi. Odem veya dehidrasyon bulgusu yoktu. Laboratuvar tetkiklerinde serum Na120, K4,89, irik asit
2,8, BUN 5,8 osmolarite 236, idrar osmolaritesi 571 bulundu. PRA 0,02 ng/ml/saat ve aldosteron (84 ng/dl)
dizeyleri disik 6lgtldi. Bu durum hiporeninemik hipoaldosteronizm izlenimi vermekle birlikte kortizol (22,4)
ve ST4 (1,2) dizeyleri normal olan hastada oncelikle uygunsuz ADH sendromu (UADHS) distndlda.
Hastanin aldigi sivi miktari 1-1,2 L/m?/gin araligina kisitlandiginda serum Na diizeyinin 136-141 ve PRA
19ng/ml/saat dlzeylerine yikseldigi gozlendi. Beyin ve akciger goérunttlemeleri normal ve plazma ADH
dizeyi baskili (<0,5 pg/ml) bulunan hastada NUADS dusintldid ve AVPR2 geninde p.Arg137Cys mutasyonu
saptanarak tani dogrulandi.

Olgu 2:

Birinci olgudan yaklasik 6 ay 6nce, benzer klinik ve laboratuvar bulgulari ile basvuran 2 aylik erkek bebek
tehiporeninemik hipoaldosteronizm dustnilerek fludrokortizon (0,05 mg/giin) tedavisi baslanmisti. Yeniden
sorgulamada olgunun birinci olguyla akraba oldugu ve ailede hiponatremi sorunu olan baska bireylerin de
oldugu 6drenildi (Sekil 1). Laboratuvar verileri (Na129, K5,5, Urik asit 2,0 mg/dl, BUN 2,3 mg/dl, idrar dansi-
tesi 1017 ve Na85, PRA 0,52 ng/ml/saat, aldosteron 54,3 ng/dl, kortizol:16,4ug/dl) ilk olgu ile benzerdi.
Hastanin fludrokortizon tedavisi kesilerek sivi kisitlamasi yapildi. izlemde PRA ve sodyum degerleri normal
seyretti. AVPR2 genindeayni mutasyonu saptanarak NUADS tanisi dogrulandi.

sSonug: : BO

Beyin ve akciger sorunu olmayan kronik
UADHS hastalarinda NUADS akla gelmeli
ve ADH o6lcimi yapilmahdir. NUADS - |-_L|==O
hiporeninemik  hipoaldosteronizm ile
karisabilir. Bu durum NUADS'de artmis
intravaskilervolimiin  renin-aldosteron - P |-_L| |-_L| N
sistemini baskiladigini disindirmekte-

dir. Temel tedavi sivi kisitlamasidir. Cok

nadir gorilen bu hastaligin erken tanin- v i é d é

masi, hiponatremiyebagli gelisebilecek &

komplikasyonlarin dnlenmesi icin ¢ok

onemlidir.

Olgu 1 Olgu 2

Sekil 1. Aile agac
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. - . R Dilek Cicek!
DEV HUCRELI KEMIK TUMORUNDE Ahmet Emin Demirbas?

DENOSUMAB TEDAVISI VE SONRASI: Zeynep Uzan Tatlr

Taha Pergel?

REBOUND HIPERKALSEMI Ulkii Gl Siraz*
Nihal Hatipoglu!

'Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri 2Erciyes Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, A§iz, Dis ve Cene
Cerrahisi Ana Bilim Dali, Kayseri

Giris:

Dev hicreli grantlom; benign karakterde ancak agresif seyrederek lokal destriiksiyona yol acgabilen bir
timordur. Dev hiicrelerin osteoklast benzeri aktivite gosterdigi dusunilmekte, bu nedenle tedavi secenekleri
arasinda reseptor aktivatér nikleer faktér kappa ligandina (RANKL) spesifik monoklonal antikor olan deno-
sumab yer almaktadir.

Burada dev hucreli graniloma yonelik cerrahi rezeksiyona ragmen blylyen, bifosfonat tedavisine yanit
vermeyen hastada denosumab tedavisi uygulamasi ve sonrasinda yasanan deneyimleri paylasmak amaclan-
mistir.

Olgu:

Oncesinde bilinen hastali§i olmayan 11 yasinda erkek olgu, alti yasindan itibaren ¢enede dev hiicreli grani-
lom nedeniyle takip edilmekteydi. ki defa kitle rezeksiyonu uygulanan ve takiben bifosfanat tedavisi verilen
hastada klinik ve radyolojik yanit alinamadi. Patolojik kirik riski yiksek olan hastaya denosumab tedavisi
uygulandi. Tedavi sirasinda hastanin serum kalsiyum, fosfor diizeyinde disls ve paratiroid hormon degerler-
inde yukseklik saptandi. On dokuz ay denosumab ve destek tedavileri sonrasi kitlede belirgin kicilme
gozlenmesi lzerine tedavi sonlandirildi. Tedavi kesiminden 3 ay sonra hasta kusma ve bas adrisi sikayetleri
ile bagvurdu. Tetkiklerinde akut bobrek yetmezligi ve malign hiperkalsemi saptanan hastanin ayni zamanda
psddotimodr serebri tablosu da mevcuttu. Malign hiperkalsemi pamidronat tedavisi ile dlzelirken,
psodotliimor serebri asetazolamid ve topiramat tedavisiyle kontrol altinda alindi.

Sonug:

Kemiklerde destriksiyon yapan pekgok patolojinin tedavisinde kullanima girmis olan denosumab ile ilgili
cocuklarda deneyim nispeten azdir. Tedavi sirasinda mineral dengesi lzerinde ciddi etkiler gosterebilmekte
olup, 6zellikle olgumuzda oldugu gibi tedavi sonrasinda da agir rebound hiperkalsemi gelisme riski bulunmak-
tadir. Burada sunulan olgu ile timor kontroliinde dramatik yanit alinan denosumab tedavisinin, sadece veril-
irken degil, kesilmesinden sonra da kalsiyum metabolizmasini ciddi olarak etkiledigini ve yakin takip edilmesi
gerektigini vurgulamak istiyoruz.
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CYP24A1 HETEROZIGOT . y
- = . Senem Esen Selin Elmaogullan
MUTASYONLARDA IDIYOPATIK sy Muratoglu Sahin [Senay Savas Erdeve

INFANTIL HIPERKALSEMI Iclal Okur Semra Cetinkaya

Gulin Karacan Kugukali

FENOTIPI VE KLINIK SEYRI

Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolo-
ji Klinigi, Ankara

Giris:

CYP24A1 geni, 25-hidroksivitamin D-24 hidroksilaz enzimini kodlar. Bu enzim aktif metabolit 1,25(0H), D3
ve 25(0OH)D’nin inaktif Grlinlere donlsiminl katalizler. Bu enzimin fonksiyon kaybettirici homozigot muta-
syonu idiyopatik infantil hiperkalsemi olarak adlandirilan hiperkalsemi, hiperkalsiiri ve nefrokalsinozise yol
acar. Heterozigot tasiyicilarin fenotipi hakkinda bilgiler sinirlidir.

Olgu 1:

Kanli mukuslu gaita sikayetiyle proktokolit tablosunda basvuran 4 aylik kiz bebegdin kan kalsiyum:11,5
mg/dL, iyonize kalsiyum:1,44 mmol/L, fosfor:6,3 mg/dL, ALP:261 1U/I, PTH:18,8 pg/mL, 25(0OH)D:42,9
ng/mL, 1,25(0H)2D3:126,1pg/ml, idrar kalsiyum/kreatinin:0,95 Uriner USG'si normal olan olguya oral hidra-
syon onerildi. Bir yillik takibinde kalsiyum 10,7-11,6 mg/dl arasinda seyreden olgunun CYP24A1 geninde
heterozigot p.Glu143del saptandi.

Olgu 2:

Kabizlik sikayetiyle basvuran 3 aylk erkek bebedin anne-babasinin akraba olmadidi, babasinda nefrolitiyazis
oyklsindn oldugu 6grenildi. Kan kalsiyum:11,3 mg/dl, iyonize kalsiyum:1,46 mmol/L, fosfor:5,6 mg/dl,
ALP:175 IU/L, 25(0H)D:25,42 ng/mL, PTH:15,4 pg/mL idrar kalsiyum/kreatinin:0.61 idi. Uriner USG’de sol
renal hipoplazi saptanan olguya oral hidrasyon énerildi. Ug aylik takibinde kalsiyum 10,8-11,3 mg/dl arasinda
seyreden olgunun CYP24A1 geninde heterozigot p.ile73Phe varyanti saptandi.

Sonug:

CYP24A1 geninin inaktive edici mutasyonlar otozomal resesif kalitildigindan homozigot mutasyonlarda idiyo-
patik infaltil hiperkalsemi fenotipi gozlenmektedir. Heterozigot mutantlarin asemptomatik tasiyici oldugu
distnilmekle birlikte son yillarda heterozigotlarda nefrolitiazis bildirilmistir. Heterozigot tasiyicilarda idiyopa-
tik infantil hiperkalsemi gorilebilecedine dair literatlirde sadece birkag olgu bildirilmekle birlikte net degildir.
Bizim olgularimizin ikisi de idiyopatik infantil hiperkalsemi tablosunda basvurmakla birlikte sadece oral hidra-
syonla hiperkalsemi ihmli yliksek seviyedeydi ve PTH dederleri beklenildigi kadar baskili degildi. Olgu 1’in bir
yillik takibinde hiperkalsitriye ragmen nefrokalsinozisi gelismedi. Bu bulgular isiginda CYP24A1 geninin inak-
tive edici heterozigot mutasyonlarinin ihmli idiyopatik infaltil hiperkalsemi fenotipine sebep olabilecegi
dasunulda.
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(Lo :U [ HTENE IRV Ho Ly g Jo] Jo]: le¥ A Kadriye Cansu |Sebnem Ozemri Sag?

Sahin? Meltem Buhur Pirimoglu!

BIRLIKTELIGI: OSTEOPOROZ - [Jmiviiigs

Yasemin Denkboy Ongen?

PSODOGLIOMA SENDROMU Ozgiir Yalginbayir2|Omer Faruk Tarim?!

'Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Gocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Bursa *Bursa Uludag
Universitesi Tip Faklltesi, Goz Hastaliklari Anabilim Dali, Bursa *Bursa Uludag Universitesi Tip Fakltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali,
Bursa

Giris:

Wnt yolagdi, osteoblast ve osteoklastlarin farklilasmasi ve fonksiyonlari Gzerine etkileriyle kemik metaboliz-
masinda kritik bir role sahiptir. Bu yolagin bilesenlerinden biri olan LRP5, kemik yogunlugunun ana diizenley-
icilerinden biridir. LRP5 geninde fonksiyon kaybina yol acan mutasyonlar kérlik ve ciddi osteoporoz ile karak-
terize osteoporoz - psddoglioma (OPPG) sendromuna yol agar.

Olgu:

Sekiz yasinda erkek hasta, son Ug¢ aydir gelisen ve hareket kisithligina yol acan bel agrisi yakinmasi ile bas-
vurdu. Iki yil 6nce balkondan diisme sonrasi sag el bileginde kirik gelismis, sorunsuz iyilesmis. Oz gegmisinde
miadinda sezaryenle 3600 gr dogdudu, dogum sonrasi (g gin kivozde kaldidi, bir aylikken nesneleri takip
etmedigi fark edilmesi lzerine yapilan muayenesinde her iki gézde gérme kaybi saptandidi ve hafif nGromo-
tor gelisim geriligi oldugu 6grenildi. Soy gecmisinde anne baba arasinda akrabalik olmadigi, erkek kardesinde
3 kez travmatik fraktlir 6yklsl ve babanin dedesinin babasinda ciddi kamburluk oldugu 6grenildi. Muayene-
sinde adirhidi 23 kg (-0,19 SDS), boyu 123 cm (-0,43 SDS), g6z kureleri cokiik goriniimde, sag gézde buftal-
mus, ficl gégus ve torakal kifoz mevcuttu. Tetkiklerinde kalsiyum: 9.3 mg/dL, fosfor 5.1 mg/dL, Alkalen
Fosfataz: 162 U/L, 25-OH Vitamin D: 20.5 ug/L, parathormon: 34.3 ng/L, direkt grafide vertebralar bikonkav
goriinimde (resim 1), DEXA L1-L4 kemik mineral yogunlugu 0,346 cm?2, Z skoru -3,8 SDS bulundu, alendro-
nat tedavisi baslandi. G6z muayenesinde bilateral 6n kamara yoklugu ve vitroretinopatiye sekonder kronik
retina dekolman sekeli saptanan hastanin OPPG sendromu &6n tanisi ile istenen LPR5 gen analizinde birlesik
heterozigot patojenik varyant saptandi. Hastanin alendronat tedavisi ile agrilari geriledi ve kemik mineral
yodunlugu 0,475 cm?2, Z skoru -1,9'a yukseldi.

Sonug:

Dogumsal veya slit gocuklugu doneminde ortaya cikan vitroretinal gérme kaybina kifoz ve osteoporozun eslik
ettigi olgularda psdédoglioma - osteoporoz sendromu tanisi akilda bulundurulmahdir.

Resim 1
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SIRA DISI KLINIK TABLO ILE BASVURAN [ SISV e
HIPOFOSFATEMIK RIKETS OLGUSUNDA Heves Kirmizibekmez*

Irmak Dicle Sargin?

MOLEKULER TANININ ONEMI Fatma Dursun?

1SBU Umraniye Eg“jitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Genetik Hastaliklari, Istanbul 2SBU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk
Endokrinolojisi, Istanbul

Giris:

Ailevi hiperkalsilrik hipofosfatemik rikets nadir gorlilen otozomal resesif bir hastaliktir.

Olgu:

11 yasinda kiz, rutin tetkikler sirasinda saptanmis ve agiklanamayan alkalen fosfataz (ALP) yliksekligi nedeni-
yle yonlendirildi. Pediatrik Gastroenterolojide karaciger ve safra sistemine ait sorun saptanmamisti. ALP yik-
sekliginin 3 yasindayken saptandidi, o donemde yakinma veya fizik muayene bulgusu olmadigi, takipleri
geriye donuk incelendiginde ALP dizeyinin 1769-2487 IU/L arasinda seyrettigi, kalsiyum (Ca), fosfor (P) ve
250HD3 dizeylerinin hep normal oldugu saptandi. Kosarken dizlerde agri olmakla birlikte eklem muayenesi,
direkt grafiler normaldi. Boy 0,38 SDS, vicut adirligi 0,23 SDS ve puberte Evre-4. Ca:10 mg/dl, P:3,7 mg/dI,
ALP:1664 IU/L, 250H-Vit D3:19,8 ng/ml PTH:12 pg/ml, 1,25(0H)2-Vit D3 21 pg/ml, osteokalsin: 18,9 ng/ml
(N:0-22 ng/ml), idrar Ca/Kreatinin orani 0,12, tibuler fosfor reabsorbsiyonu (TPR) 81% (N: >85%) olarak
hesaplandi. Femur boynu ve lomber vertebrada kemik mineral yogunlugu (KMD) normaldi (0,55 SDS ve 0,76
SDS). MRG'de sag femur distali biytme plaginda lineer kirik (Salter Harris tip-2) saptandi.

Hipofosfatemik rikets agisindan genetik analizde SLC34A3 geni 10. ekzonda homozigot frameshift mutasyon
saptandi. Ailevi hiperkalsilrik hipofosfatemik rikets tanisi alan hastaya yalnizca fosfor replasman tedavisi
baslandi. 24 saatlik idrar 6rnedginde Ca atilimi normal (3,9 mg/kg/gtin), Ca/Kre: 0,26 ve renal ultrasonografi
normaldi. izlemde ALP diizeyleri kademeli bir diisiis ile normal sinira yaklasti.

Sonug:

Uzun yillar yalniz ALP ylksekligi disinda klinik bulgusu olmayan, blylme geriligi olmayan, Ca, P, PTH,
250HD3 dtizeyleri normal, KMD normal ve TPR yalnizca sinirda hafif distik olan hastada hipofosfatemik rikets
tanisi ancak genetik analiz ile konulabildi ve bu sayede dogru tedavi yaklasimi yapilabildi.
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TRPM6 GENINDE YENI MUTASYONA [ NNV FRS——"
BAGLI OLUSAN AILESEL Kostek! Yasemin Karal?

Bugra Blylkkeskin? | Filiz TGtlinciler Kékenlit
Veysel 0z3

HIPOMAGNEZEMIYE IKINCIL
HIPOKALSEMI: OLGU SUNUMU Hakan Giirkan®

Trakya Universitesi Tip Fakdltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Edirne, Turkiye *Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk §a§|l§| ve
Hastaliklari Anabilim Dali, Edirne, Turkiye 3Trakya Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk Norolojisi Bilim Dali, Edirne, Tilrkiye “Trakya Universit-
esi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali, Edirne, Tlrkiye

Giris:

Ailesel hipomagnezemiye ikincil hipokalsemi(AHIH) nadir gériilen OR gecisli agir hipomagnezemiye ikincil
hipokalsemi ile karakterize olup TRPM6 geninin mutasyonu sonucu magnezyum(Mg) emiliminin bozulmasi ve
renal Mg kaybina bagli gelisir. Genellikle yasamin ilk yilinda agir hipomagnezemiye ikincil hipokalsemiye bagli
norolojik bulgular ile klinik belirti verir. Burada dort aylik iken nobet ile basvuran ve tetkiklerinde adir hipo-
magnezemi ve hipokalsemi saptanan, TRPM6 gen mutasyonuna bagli AHIH tanisi alan bir olgu sunulmustur.

Olgu:

Dort aylik erkek bebek, nébet gegirme sikayeti ile getirildigi hastanede Mg ve kalsiyum(Ca) dizeylerinin
distk saptanmasi Uzerine klinigimize yatirildi. Zamaninda 2290 gr dogmustu ve anne siiti ile besleniyordu.
Anne ve baba 1.derece kuzen olup, dayisi sit cocuklugu déneminde hipokalsemiye bagh nébet nedeniyle
kaybedilmisti. Fizik muayenede VA:5.600 gr (-1.32 SDS) Boy:60 cm (-1.07 SDS) BC: 40.5 cm (-0.94 SDS),
sistem muayeneleri ve norolojik muayenesi dogal, dismorfik bulgusu yoktu. Labaratuvar tetkiklerinde serum
Ca: 7.4 mg/dl, Mg:0.3 mg/dl (N:1.8-2.6) ,P: 6.4 mg/dl, ALP:134 IU/L, iPTH:11.7 pg/ml, idrar Ca/Cr: 0.1,
FE Mg: 3.07 (<%?2) ve diger biyokimyasal bulgulari normaldi. Parenteral(IV) Mg S04 tedavisi baslanan
hastada AHIH disiinilerek genetik analiz génderildi. Tedavinin 3. giiniinde Mg: 1.5 mg/dl ve Ca:9.1 mg/dl
iPTH:42.6 pg/ml saptanmasi Uzerine oral Mg(80 mg/kg/giin Mg Oksit) tedavisine gecildi ve tedavinin
10.gunl kontrol Mg:1.3 mg/dl bulundu. Hasta oral Mg tedauvisi ile taburcu edildi. Genetik analizinde TRPM6
geninde yeni tanimlanmis homozigot ¢.974T>G(p.Leu325Arg) mutasyonu saptandi. Ebeveynlerin genetik
analizi devam etmektedir.

Sonug:
Sit cocuklugu doneminde tekrarlayan hipokalsemik ndbetleri olan ve serum Mg dlizeyi dlislik saptanan hast-
alarda AHIH akilda tutulmalidir.
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- . . . Mehmet Eltan? Zehra Yavas Abali!
NADIR BIR HIPERKALSEMI Ceren Alavanda? Didem Helvacioglut

NEDENI: KONJENITAL LAKTAZ [BSaiiiiesns Julay Burant

Sare Betll Kaygusuz?
EKSIKLIGI Blsra Gurpinar Tosunt|Abdullah Bereket!
Tuba Seven Menevse! |Serap Turan!

!Marmara Univ_.ersitesi Tip Fakiiltesi, Pediatrik Endokrinoloji BD, istalnbul 2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Genetik ABD, Istan-
bul*Acibadem Universitesi Tip Fakiltesi, Pediatrik Endokrinoloji BD, Istanbul

Giris:

Konjenital laktaz eksikligi (KLE), otozomal resesif olarak kalitilan intestinal laktaz-florizin hidrolazin (LFH)
fonksiyon kaybi sonucu ortaya gikan nadir bir hastaliktir. Hastalar hayatin ilk birkag glintinden itibaren
baslayan, sitteki ana karbonhidrat olan laktozun sindirilememesine bagli ozmotik ishal sikayeti ile bagvurur-
lar. Hiperkalsemi, KLE ve diger disakkaridaz eksikliklerine bagli malabsorbsiyon bozukluklarinda siklikla rapor
edilmesine ragmen hiperkalsemi ile basvuran hastanin ayirici tanisinda gézden kacabilmektedir. Burada
kronik dehidratasyon ve hiperkalsemi ile basvuran ve, ishal ve bliyime geriliginin bulunmasi nedeniyle KLE
disindlen hastanin tani ve tedavi stireci sunulmustur.

Olgu:

2 ay 10 glnlik, kusma ve beslenememe sikayeti ile acil klinigimize basvuran kiz hastanin, ikinci derece akra-
baligi olan anne-babadan miadinda 3030 g dogdugu ve dogumdan kisa slire sonra sulu-kopukli ishalinin
basladigi 6grenildi. Hastanin ilk dederlendirmesinde boy:55 cm (-1.25 SDS), adirlik:3400 gr (-2.83 SDS),
bas cevresi:36 cm (-2.69 SDS) saptandi. Adir dehidrate oldugu gézlenen ve tasikardisi olan hastanin tetkiler-
inde hiperkalsemi, hiponatremi ve metabolik asidoz saptandi (Ca:17.3 mg/dl, P:5.4 mg/dl, ALP:156 U/L,
Cr:0.3 mg/dl, Albumin:3.9 g/dl, Mg:3.6 mg/dl, glukoz:93 mg/dl, Na:127 mEqg/L, K:3.5 mEq/L, PH:7.22,
PC0O2:26.7, HCO3:10.6, I.ca:9.1 mg/dl Lac:1.5 mmol/L). Renal USG’de mediiller nefrokalsinozis gézlenen
hastanin paratiroid hormon dulzeyi baskiliydr (PTH:3.7 pg/ml) ve hiperkalsitrisi (spot idrar ca/cr:1.05
mg/mg) mevcuttu. 1,25(0H)2D distkti (22 pg/ml). Basvuru aninda hiperkalsemi acisindan bir kez 1 mg/kg
metil prednizolon verilerek intraven6z sivi destedi baslandi. Sadece anne slitl ile beslenen hastanin mevcut
Oykusuniun malabsorbsiyon ile uyumlu oldugu dustnilerek laktozsuz mamaya (LF) gegildi. Hidrasyon ve
metil prednizolon sonrasi ikinci glinde 13.6 mg/dl’ye gerileyen serum kalsiyumu LF mama sonrasi birinci ayda
tamamen normale déndi ve takibinde tekrar ylkselme olmadi. Ayrica, LF mama sonrasi ishal ve kusmasi
gerileyen hasta tarti almaya basladi. Tandem MS ve idrar organik asit (I0A) sonuglari ile cocuk metabolizma-
yva konsulte edilen hastada saptanan non-spesifik degisikliklerin LF mamaya badl olabilecedi séylendi ve
metabolik hastalik distintlmedi. Ancak klinik yanit alindidi icin LF mamaya devam edilmesi planlandi. Daha
sonra klinik takibine gelmeyen hasta 7 yas 4 aylik iken kontrol igin gagrildi. Boy:116.6 cm (-1.3 SDS), VA:27
kg (0.71 SDS) olan hastada Ca:9.3 mg/dl, P:4.8 mg/dl, ALP:251 U/L, PTH:45.8 pg/ml, 25(0OH)D:18.2 pg/L
saptandi. Molekiler dederlendirme sonucunda LCT geninde [c.1364 T>C (p.Ile455Thr)] homozigot missense
mutasyon saptandi.

Sonug:

Hiperkalsemi ile basvuran hastalarda detayli 6yki ile birlikte klinik bulgularin degerlendirilmesi tanisal yak-
lasim acisindan énemlidir. ishal ve kusma KLE agisindan uyarici olmalidir. Bu hastalarda 1. basamak hiper-
kalsemi tedavisi ve laktozsuz mama ile normokalsemi saglanmakta ve daha ileri tedavilere gerek duyulmam-
aktadir.
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Erdal Kurnaz!
Senay Savas-Erdeve!

HETEROZIGOT KALSIYUM ALGILAYAN

RESEPTOR (CaSR) GEN MUTASYONLU Nihal Demirel®

Zehra Aycan'?

IKI KARDES OLGU Semra Cetinkaya!

'Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, TC Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Saglik Uygulama
ve Aragtirma Merkezi, Ankara 2Saglik Bilimleri Universitesi Etlik Zibeyde Hanim Kadin Saghg Egitim ve Arastirma Hastanesi Neonatoloji
Klinigi, Ankara, Turkiye. 3Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Ankara Universitesi Tip Fakltesi, Ankara

Giris:

Kalsiyum algilayan reseptdr (CaSR) genindeki heterozigot inaktive edici mutasyonlar hafif hiperkalsemi,
normal-hafif ylkselmis parathormon (PTH) dizeyleri, hafif-asemptomatik klinik seyir gbsteren famiyal
hiperkalsemik hipokalsitri (FHH)’ye neden olur. Bu galismada CaSR mutasyonuna bagl iki kardes olgunun
ilging 6zellikleri ile sunulmasi amaglanmistir.

Olgu 1:

12 yas 3 aylik kiz olgu, tekrarlayan pankreatit tanisiyla izlemde iken hafif hiperkalsemisi nedeniyle
danisildi. Viicut agirhgi 47,05 kg (0.21 SDS), boyu 156,6 cm (0,53 SDS), pubertesi Tanner Evre V idi izlemi
stiresince bakilan tetkiklerinin alt ve Gst sinir degerleri; kalsiyum 10,1-12 mg/dl, fosfor 2,7-4,5 mg/dl, PTH
75,5-113,9 pg/ml, 250HD 14,8-25,3 ng/ml, idrar kalsiyum/kreatinin orani 0,02-0,21 idi. Tekrarlayan
pankreatit agisindan bakilan serin proteaz inhibitéri kazal tip 1 geninde mutasyon saptanmadi ve CaSR
geninde c.1583T>A(p.I528N)(Heterozigot) mutasyon tespit edildi. Patojenik mutasyon olarak kabul edilen
olguya Cinacalcet 30 mg/giin, 2x1/2 tablet (20,8 mg/m2/gtn) baslandi, sonraki 3,5 yillik izleminde pank-
reatit atagi gozlenmedi.

Olgu 2:

25 haftalik, 780 gram adirliginda dogan ve yogun bakim Unitesinde prematiirite nedeniyle izlenirken, post-
natal 44. gunitnde fosfor distkligu gelisen olgu 66 glnlikken endokrin klinigine danisildi. Kalsiyum 9,9
mg/dl, fosfor 1,48 mg/dl (3,7-4,3), PTH 1,2 pg/ml, 250HD 35 ng/ml, ALP 1044 IU/L idi. Oncelikle oral
fosfor sollisyonu baslanan ve bu dénemde laboratuar verileri CaSR gen mutasyonu disindlirmeyen
olguda, abladan dolayi bakilan CaSR geninde ayni mutasyon saptandi. Altinci ayinda kalsiyum 12,2 mg/dI,
fosfor 4,6 mg/dl, PTH 143,2 pg/ml, 250HD 21 p/L saptan olguya, cinacalcet tedavisi baslandi ve izleme
alindi.

Sonug:

Tekrarlayan pankreatit klinigine neden olan CaSR mutasyonu olgulari olabilecegi, prematuriteye bagl renal
ve tubuler immaturite nedeniyle hiperkalsemi tablosunun oturmasinin altinci aya uzayabilecedi akilda tutul-
malidir.
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Bayram Toraman!

HIPOFOSFATEMIK RIKETSIN NADIR BiR Semiha Bekfilavioglu?
Tuba Dinger?,

NEDENI; NON-LETAL RAINE SENDROMU Saadettin Kayipmaz?

Gulay Karaguzel®

1 Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiltesi Tibbi Biyoloji A.D, 2Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi B.D, 3Dis Hekimligi Fakiltesi, Oral
Diagnoz ve Radyoloji A.D., Trabzon

Giris:

Raine sendromu (RS); kranio-fasyal anomaliler, koanal atrezi, serebral kalsifikasyon, pulmoner hipoplazi
ve osteoskleroz ile karakterize nadir bir kemik displazisidir. Letal formunda, pulmoner hipoplazi ve koanal
atrezi erken 6lim sebebidir. FAM20C genindeki mutasyondan kaynaklanan RS’nun fenotipik 6zellikleri
icinde hipofosfatemik rikets de tanimlanmistir. FAM20C fosfat Uretimini dlizenleyen genlerdendir. Burada
hipofosfatemik rikets ile birlikte goklu konjenital anomalileri olan ve FAM20C’de yeni bir mutasyon saptan-
an non-letal RS’lu bir olguyu sunuyoruz.

Olgu:

Dis yapisindaki bozukluk nedeniyle tekrarlayan dis ¢cekimleri olan yedi yasindaki kiz olgu dis hastanesinden
klinigimize yénlendirildi. Oykisiinden koanal atrezi, yarik damak ve atriyal septal defekti nedeniyle opere
edildigi, bir yasindan sonra bacaklarda edrilme oldugu, anne-babasinin akraba oldugu, kuzeninde de
benzer bulgularin oldugu 6grenildi. Muayenesinde; agirhdi 20.7 kg (25-50.p), boyu 109.5 cm (<3.p), boy
SDS’si -2.24, burun kdki basik, kulaklar antevert, genis alin, hipertelorizm, yliksek damak, egzoftalmus,
odontodisplazi, kraniosinostoz ve O-bacak deformitesi mevcuttu. Diz grafisinde metafizer dlizensizlik vardi.
Laboratuvarinda; serum kalsiyumu 9.7mg/dL, fosfor 2.7mg/dL, alkalen fosfataz 400U/L, parathormon
187.7ng/L, 25(0OH)D 24.2ng/mL, tubuler fosfat reabsorpsiyonu %92 idi. Beyin MRG’de Chiari malfor-
masyonu vardi. Sendromik hipofosfatemik rikets distntlen olgunun genetik analizde FAM20C geninde yeni
bir mutasyon saptanarak RS tanisi konuldu.

Sonug:

Raine sendromu OR kalitim gdsteren ender bir hastaliktir. Letal formdan izole dis/kemik bozukluklarina
kadar degisen klinik fenotiplerde gorilebilir. Non-letal RS sadece 20 civarinda hastada rapor edilmistir, bu
nedenle yasam suresi bilinmemektedir. Tipik ytz bulgulari ve kemik bulgular yaninda FGF23 ile iligkili hipo-
fosfatemi ve odontodisplazisi olan hastalarin ayirici tanisinda RS akla gelmelidir. Fetal ultrasonografide
serebral hiperekojenite non-letal RS igin uyarici bir bulgu olabilir.
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Enes Pehlivant
Duygu Yilmaz?!

EDINSEL HIPOFOSFATEMIK RIKETS Belma HalilogIu?

Yeditepe Universitesi Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklar 2Yeditepe Universitesi Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji

Giris:

Hipofosfatemik rikets cogunlukla genetik sebeplere bagli olmakla beraber nadiren MAS, Fanconi sendromu
veya onkojenik nedenlere ikincil de gelisebilmektedir. Timor-induced osteomalazi (TIO) olarak adlandirilan
onkojenik osteomalazi timoér dokusundan salinan FGF23’GUn bdbrek tubillerden asin fosfat kaybina yol
acgmasi sonucu gelisen nadir, edinilmis bir paraneoplastik sendromdur. Riketsin klinik 6zellikleriyle birlikte
yuriyus bozukluklari, gelisim geriligi ve iskelet deformiteleri gelisebilir.

Olgu:

On (g yasina kadar tamamen saglikli bir gelisimi olan 16 yas erkek hasta, 3 yil 6nce baslayan bacak agrisi ve
topallama sonrasi sag tibia proksimalinde tespit edilen kist nedeniyle opere edilmis. Ameliyattan 1 ay sonra
baslayan ve tekrarlayan kiriklari nedeniyle yataga bagimli hale gelen ve ciddi deformiteleri gelisen hasta ileri
tetkik ve tedavi igin tarafimiza basvurdu. Agri deformiteleri, tasipne ve tasikardisi olan hastanin yapilan
tetkikleri Tablo’da 6zetlenmistir. Agir hipofosfatemisi nedeniyle hastaya tedrici olarak arttirilarak oral fosfor
(55 mg/kg/qg), kalsitriol (60 ng/kg/g)ve kalsidiol (1200 U/giin) baslandi. TIO diisiiniilen hastadan olasi timér
yerinin tespiti igin diz MR gekildi. Sag dizdeki kitlenin siipheli gériinimu nedeniyle FDG-PET ve GA-68-DO-
TATATE-PET cekildi. Sag dizde, yer yer minimal tutulum izlenen 8.5x7.5 cm boyutunda heterojen yapida kitle
tespit edildi ve yapilan kapali biyopside osteoblastom benzeri gériinimde fosfatlirik mezenkimal timor
saptandi. Cerrahi rezeksiyon planlandi.

Sonug:

TIO genel olarak yavas seyirli ve kiigiik boyutlu olmasi nedeniyle geg tani alan, yeri zor tespit edilen benign
mezenkimal timoérlerin asirt FGF-23 ekspresyonu sonrasinda klinik bulgu veren nadir bir paraneoplastik
sendromdur. Tumoérin genis rezeksiyonu hem kir sansi hem de niksin engellenmesi agisindan oldukga
6nemlidir. Edinsel hipofosfatemide mutlaka ayirici tanida yer almalidir.

Tablo: Hastanin basvurudaki
laboratuvar tetkikleri

11.01.2021
Ca (mg/dL) 8,7
P (mg/dL) 0,6
ALP (U/L) 615
PTH (pg/mL) 119,1
25(0H) vit D (ng/mL) 13,3
1-25(0H) vit D (ng/L) 36
TRP (%) 86
TmP/GFR (mg/dL) 0,51
FGF23
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YENI BIR PATOJENIK . Meltem Buhur Pirimoglut|Halil Saglam!
VARYANT SONUCU GELISEN EeGEYe=LETEELILE Sehime Giilsiin Temel2

PSE)DOHiPOPARATiROiDi Yasemin Denkboy Ongent [Sebnem Ozemri Sag?
Erdal Erent Omer Tarim?
OLGUSU

1Bursa Uludag Universitesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari AD, Gocuk Endokrinolojisi BD 2Bursa Uludag Universitesi Tibbi Genetik BD

Giris:

Bobrek fonksiyonlari normal olan bir hastada hipokalsemi ve hiperfosfatemiye ragmen parathormon yikse-
kligi mevcutsa psddohipoparatiroidi (PHP) tanisi distintlmelidir. Burada PHP tespit edilen ve GNAS geninde
varyasyon saptanan bir olgu sunulmustur.

Olgu:

Yedi bucuk yasinda kiz hastaya 2 aylikken huzursuzluk nedeni ile dis merkezde yapilan tetkiklerinde sT4 0,7
ng/dl, TSH 7,9 mU/L olarak gelmesi lizerine L-tiroksin tedavisi baglanmisti. Annenin 5. gebeliginden 3. canli
dogumu olarak 36. gebelik haftasinda 2400 gr olarak dogmustu. Soy gegmisinde; annede hipotiroidi ve
hipertansiyon vardi, diger aile bireylerinde kronik hastalik yoktu. Akraba evliligi yoktu. On alti aylikken
tarafimiza basvuran olgunun viicut agirhigi 13,4 kg (SDS:2,2), boy 75,5 cm (SDS:-1,32), VKI 23,5 kg/m?2
(SDS:3,59), bas gevresi 45,5 cm (SDS:-1,01) idi. Yuvarlak ylz, hipertelorizm, brakidaktili, metakarp kisaligi
dikkati cekiyordu. Biyokimyasal testleri normaldi. Uc bucuk yasinda iken konviilziyon geciren hastanin bébrek
fonksiyon testleri normalken Ca 6.3 mg/dL, P 8.6 mg/dL, vitamin D 23.1 ug/L, PTH 881.8 ng/L olunca PHP
didsunuldi ve kalsitriol ile kalsiyum tedavisi baslandi. Genetik analizinde GNAS geninde c.761dupA
p.(Asn254Lysfs*46) (NM_000516.5) heterozigot varyant saptanmistir. Bu varyant Varsome veritabaninda
patojenik, HGMD’de ve Clinvar veritabanlarinda bildiriimemistir. Literatirde de bildiriimemis bir novel vary-
ant.Varyantin hastada konfirmasyonu ve ailesinde segregasyonun belirlenmesi icin sanger dizileme ile analizi
yapillmaktadir. Takibinde hipotiroidisinin de TSH direncine bagli olabilecedi distndlldld. L-tiroksin tedavisi
kesildi, takibinde serbest T4'l diisen hastaya yeniden L-tiroksin tedavisi baslandi.

Sonug:

Hipokalsemi, paratiroid hormon direnci ve tipik fenotipik 6zellikleri olan hastalarda Albright’in herediter
osteodistrofisi akla gelmelidir. Bu hastalar diger hormonlara karsi gelisebilecek direng agisindan dikkatli
izlenmelidir.
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o p—
COCUKLUK CAGI HIPOFOSFATAZYA Berna Eroglu Fillbeli

OLGUSUNDA ENZiM REPLASMAN Handan Celik®

Ozlem EI*

TEDAVISI DENEYIMIMiZ Bumin Diindar*

1fzmir Katip Celebi Unjversitesi TI.[..') Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, izmir 2S.B.U Tepecik Egitim ve Argstlrma Hastanesi, Cocuk
Endokrinoloji Klinigi, Izmir *Ege Universitesi Dis Hekimligi Fakiltesi, Pedodonti Bilim Dali, Izmir “Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi,
Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, Izmir

Giris:

Hipofosfatazya (HPP), doku spesifik olmayan alkalen fosfataz (TNSALP) genindeki fonksiyon kaybi muta-
syonlari sonucu olusan disuk serum ALP aktivitesi ile karakterize nadir bir metabolik hastaliktir. Enzim
replasman tedavisi (ERT), HPP'nin yasami tehdit eden perinatal ve infantil formlarinda pulmoner ve fiziksel
fonksiyonlarda iyilesme sadlarken, hayati tehdit etmeyen HPP formlarinin tedavisi net degildir. Bu raporda,
gocukluk cagi HPP olgusunda ERT sonuglarinin paylasiimasi amaglanmistir.

Olgu:

2 yas kiz hasta, bacaklarda kronik agri, hareketsizlik, ylirilyememe ve st dislerinin déktlmesi sikayetleriyle
ile klinigimize basvurdu. Fizik muayenede; adirligi -2.57 SDS, boyu -1.98 SDS olup skafosefalisi, frontal
bossingi, mavi sklerasi, dis kayiplari, alt ekstremitede proksimal kas gigstzliga mevcuttu. Klinik, biyokimy-
asal (dusik serum ALP, artmis serum pridoksal 5’-fosfat ve idrar fosfoetanolamin dlizeyleri) ve radyolojik
bulgularla gocukluk cadi HPP tanisi konuldu. TNSALP geni sekans analizinde; c.526G>A (daha 6nce HPP'de
tanimlanmis), c.1051G>C (novel) ve c.787T>C (novel) varyantlari saptandi. Fonksiyonel motor haraketliligi
artirmak amaciyla asfotaz alfa (Strensiq®, 6 mg/kg/hafta) tedavisi baglandi. ERT’'nin altinci ayinda yorgun-
luk, bacak agrisi ve huzursuzlukta belirgin azalma ile fizik tedavi degerlendirmelerinde motor fonksiyonda,
agri skorunda ve yasam kalitesinde anlamli iyilesme gézlendi. Hastamizin tedavisine doért yildir ciddi ilag yan
etkisi gozlenmeksizin devam edilmekte olup panoramik réntgende kalici dis koklerinin mevcut oldugu
gorilmuistir.

Sonug:

Cocukluk cagi HPP'de tedavi karari, infantil ve perinatal formlarda oldugu gibi kesin degildir ve gogunlukla
hastanin klinik ve radyolojik durumuna dayanmaktadir. Siddetli iskelet tutulumu olmayan ancak buna eslik
eden motor geriligi olan cocukluk cagi HPP'll hastalarda ERT yasam kalitesini, motor fonksiyonlari ve ginlik
aktiviteleri iyilestirebilir.

Anahtar kelimeler: Hipofosfatazya, cocukluk cagi, TNSALP geni, asfotaz alfa tedavisi
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HIPERKALSEMI ETIYOLOJiSI Ibrahim Mert Erbast|Korcan Demir!

ARASTIRILIRKEN NORMAL KAN Gizem Yildiz* Ece Bober?
Ozge Bescit! Alper Soylu?

GAZI VE POTASYUM DEGERLERI TiP 2 O e e et
BARTTER SENDROMUNU DISLAMAZ IGEEEEUESIE

1Dokuz Eylil Universitesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, izmir 2Dokuz Eyliil Universitesi Cocuk Nefroloji Bilim Dali, izmir

Giris:

Bartter sendromu (BS) poliiri, hipokalemik alkaloz ve blyime geriligi, nefrokalsinozis ile karakterize bir
tibdlopati olup nadiren hiperparatiroidi ve hiperkalsemiye neden olabilir. Renal dis meddiller potasyum
(ROMK) kanali bozukluguna badl tip 2 BS hastalari, tipik olarak yenidogan déneminde klinik bulgu verirler.

Olgu:

Yedi yasinda kiz hasta parathormon yuksekligi (128,3 pg/mL) ve hiperkalsemi (11,2 mg/dL) nedeni ile
tarafimiza yénlendirildi. Oykiisiinden miadinda 2870 g dogdugu, polihidramniyoz tanimlanmadi§i, ebeveyn-
lerinin akraba olmadidi, 1,5 yasinda bilateral obstriiksiyon yapan bodbrek taslari nedeniyle opere edildigi, tas
analizinin kalsiyum okzalat ile uyumlu bulundugu ve nefrokalsinozis nedeniyle nefroloji bolimiinde takip
edildigi 6grenildi. Bazi donemler polilri, polidipsi ve enlirezis nokturna yakinmalarinin oldugu ifade edildi.
Fizik muayenede agirlik -2,21 SDS, boy -2,27 SDS ve normal kan basinci saptandi. Laboratuvar tetkiklerinde
serum kreatinini, albimini, 25-(OH)-D vitamini ve elektrolitleri (Na, K, Cl, Mg), kan pH ve bikarbonat diizeyi
normal aralikta, fosfor 4,1 mg/dL (N:4,3-5,4 mg/dL), iyonize kalsiyum 1,34 mmol/L (N:1,09-1,3 mmol/L)
bulundu. Gunlik idrar c¢ikisi normal, idrar dansitesi 1014 idi ve hiperkalsitri (8,3 mg/kg/glin) saptandi.
1,25-(0H),-D, duzeyi 121,4 pg/mL (N:24-86 pg/mL) bulunan hastanin araliklarla tekrarlanan testlerinde
hafif hiperkalsemi ve hipofosfatemi saptanmasi nedeni ile primer hiperparatiroidizm agisindan istenen kemik
grafisi, paratiroid ultrasonografisi ve sintigrafisi normal olarak dederlendirildi. Tubuler hastaliklar ile iliskili
genleri igeren panel gergevesinde yapilan genetik analizde KCNJ1 geninin 2. ekzonunda homozigot muhtemel
patojenik varyant (c.658C>T,; L220F) saptandi.

Sonug:

Tip 2 BS tipik olarak antenatal baslangigli olup yenidogan déneminde semptomatik olmasina ragmen, liter-
atirde gecg baslangich olup izole nefrokalsinozis ile tani alan vakalar da bildirilmistir. Bu hastalarda hiper-
paratiroidizmin mekanizmasi net olarak anlasilabilmis degdildir. Blylime geriligi olan, 6éykide nefrolitiyazis
saptanan hastalarda hiperkalsemi ve parathormon ytksekligi ayirici tanisinda geg baslangigh tip 2 BS akilda
tutulmalidir.
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HIPOFOSFATEMI ILE GIDEN Ruken Yildirim?

Selma Tung!

ALOPEST'LI BIR OLGU Servan Ozalkak?
Mehmet Nuri Ozbek?

1Diyarbakir Cocuk Hastanesi Cocuk Endokrinoloji, Diyarbakir 2Diyarbakir Kadin Dogum Ve Cocuk Hastanesi

Giris:

Rikets, blylime cadinda epifizler acikken vitamin ve mineral (kalsiyum, fosfor) eksikligi sonucu olusan
anormal osteoid doku artisi, epifizyel plagin yetersiz minerilizasyonu ve deformasyonu ile kendini gésteren
metabolik kemik hastalididir. Rikets patojenik mekanizmalara gore kalsiyopenik, fosfopenik ve minerali-
zasyonda baskilanma olmak Uzere (g farkl grupta dederlendirilir. Rikets klinigi olan hipofosfatemik olgu-
muzun tedaviye cevaptaki degiskenlik nedeniyle paylasmay: istedik.

Olgu:

Olgu 14 aylik kiz hasta alopesi, gelisme geriligi, kabizlik nedeniyle dis merkezde tetkik edilirken t4 disukligu
tespit edilerek poliklinigimize yonlendirildi. Ozgegmiste C/S ile hastanede 36 haftalik olarak dogmus. Anne
baba arasinda akrabalik mevcut. Ailede benzer klinik bulgulara sahip hala 2 yasinda iken vefat etmis. Fizik
muayenesi: va: 8,6 kg (-0,94 sds), boy: 70 cm (-2,1 sds). TA:90/60 mmHg, alopesi mevcut, disler yok,
sistemlerin muayenesi dodal. Laboratuvar: Tam kan, elektrolitler normal. Ure:13, kreatinin:0,34, Ca:9,6,
ALP:937, P:2,2, Mg:2, alb:4,8, TSH:1.68 ulU/ml (0.70-5), T4:0,774 ng/dl (0,96-1,77), T3:4,46 pg/ml
(2,41-5,5), kortizol:10,3 mcg/dl (4,8-19.5), D vit:20,8, PTH:134, spot idrar (kalsiyum:5,7 fosfor:93,4,
kreatinin:114,9), bakir ve ginko dlzeyi:normal. Radyolojik gérintileme: rasitizmin grafi bulgusu, batin USG
ve EKO normal. Dexa cekildi. PHEX, FGF 23, CYP 27 B1 gen mutasyonu (-), VDR direnci gen mutasyonu sonug
bekleniyor. Hasta cildiye, nefroloji ve metabolizma ile konsiilte edildi. Tani: Hipofosfatemik rikets?, SLC34A3
geninde fonksiyon kaybina yol acan bir mutasyon mu?, Vitamin D Direncli Rasitizm? (tip1, tip 2), hiperparati-
roidi mi?, alopesi insidental mi?. Tedavi baslanan hasta ayrintili tetkik igin takibe alindi (tablo 1).

Sonug:
Rikets klinigi mevcut olan hipofosfatemi ile basvuran hastalarda nadirde olsa taniya giderken bazi zorluklar
yasanabilir. Olgumuzu tedaviye yanitta yasadigimiz dediskenlik nedeniyle paylasmak istedik

ALP | Ca P | PTH | Dyvit ?3:;,;%?;
Baslangig 937 9,6 2,2 134 20,4 |5,7/93/114
kalsitrol 2*0,25 1022 10 2,2 - Dis merkezde
mcg
kalsitrol 2*0,25 mcg + 910 10,2 2,06 217 16,1 Bizde
Phosphate 1558 8,8 2,7 547 9,3 Dis merkez
sandoz 1191 7,4 2,5 642 Hasta yatirildi
kalsitrol 3*0,25 mcg+ 1267 9,4 2,3 501 - Phosphate kesildi
kalsiyum laktat 1 gr 4*1 1298 9,7 1,9 222 Kalsiyum diizelince kabizlik gelisti
kalsitrol 3*0,25 mcg+ 1235 9,1 1,7 Kontrole gagrildi.
kalsiyum laktat 1 gr 2*1+
Phosphate sandoz 25 mg/kg (2*1/4)

Tablo 1:tedavi gizelgesi
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HIPOFOSFATEMIK RIKETSIN NADIR BIR Semine Gzdemir Dilek
KOMPLIKASYONU OLAN TERSIYER Can Celilloglu

Ihsan Turan

HIPERPARATIROIDILI ENPP2 Fatih Garbiiz
MUTASYONU OLGUSU Bilgin Yiksel

Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilimdali, Adana

Giris:

Hipofosfotemik rikets tip2(HR2),otozomal resisif kalitim gésteren ENPP1 (endonucleotide pyrophos-
phatase/phosphodiesterase 1) geninde fonksiyon kaybir mutasyonlarina bagli infant déneminde generalize
arteriyal kalsifikasyon, cocukluk déneminde hipofosfatemik riketse neden olur.Bu vakada hipofosfatemik
riketsin nadir komplikasyonu olan tersiyer hiperparatiroidi tartisilacaktir.

Olgu:

Acil servise kemik adrisi sikayeti ile basvuran 7,5 yasindaki kiz olgu, yenidogan doneminde aortada kalsi-
fikasyon saptanmasi lzerine bakilan ENPP1(NM_006208.3) geninde homozigot mutasyon gorilmesi lzerine
klinigimiz tarafindan izleme alinmistir.3 yasinda iken fizik muayene,laboratuar ve radyolojik bulgulari hipofos-
fotemik rikets klinigi ile uyumlu olup oral fosfor ve kalsitriol replasmani baglanmistir.izleminde 5 yasinda
nefrokalsinozis saptanmis olup nefroloji takibine girmistir.Fizik bakida TA:180/110mmHg, boy: 111lcm
(0,64p), kilo: 21,8 kg (26p) obinding bulgusu gorildi, puberte muayenesi prepubertal, diger sistem muay-
eneleri dodaldi.Laboratuar incelemesinde Ca:16,3mg/dl, P:3.1mg/dl, ALP:121U/L Cr:0,73 mg/dl PTH: 95
pg/ml (N:12-88), idrarda kalsiyum/kreatinin :0,28, TPR:%53 TMP/GFR:2,1mg/dl oldugu gorildi.Ekokardi-
yografide aortada kalsifikasyon gérildii.Uriner ultrasonografide grade 2 renal parankim hasar, bilateral
nefrokalsinoz izlendi.Paratiroid sintigrafisi normal idi. Hiperkalsemiye yonelik; kalsitriol kesidi,furosemid, IV
hidrasyon ve 1mg/kg/glin pamidronat tedavisi denendi, tedaviye yanitsiz olmamasi lzerine 0,5mg/kg/gun
sinekalset tedavisi baslandi.Hipertansiyonuna yonelik enalapril baslanmistir.izleminde sinekalset tedavisi
altinda Ca: 9mg/dl, P:3.4 mg/dl, PTH: 15,7 pg/ml olup oral 50 mg/kg/giin (4 dozda) elementer fosfor ve 10
ng/kg/gln (2 dozda) kalsitriol tedavisi baslandi.

Sonug:

ENPP1 mutasyonu, jeneralize arteryel kalsifikasyon ve hipofosfatemik rikets kliniginin yaninda reno-
vaskiler sistem etkilerine bagli olarak hipofosfotemik riketsin nadir gérilen bir komplikasyonu olan tersiyer
hiperparatiroidi gérilebilmektedir.Bizim olgumuza benzer sekilde Kotwal ve arkadaslari 9 olgu serisinden
olusan galismalarinda 2 olguda tersiyer hiperparatiroidi saptanmistir. ENPP1 mutasyonu olan vakalarda
sinekalset tedavisi direngli hiperkalsemi olgularinda fayda saglayabilir.
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NEFROKALSINOZISIN NADIR Giirkan Tarcin! | Dilek Bingdl Aydin!
NEDENI: 24-HIDROKSILAZ

Seha Sayaglli? Oya Ercant
Hande Turan?! Olcay Evliyaoglu?

EKSIKLIGI Yavuz Ozer!

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali 2istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrah-
pasa Tip Fakiltesi, Cocuk Nefroloji Bilim Dali

Giris:

D vitamini metabolizmasi oldukga karmasik olup farkli organlarda birgok enzim gérevlidir. Deride glines
Isinlarinin etkisiyle 7-dehidrokolesterolden sentezlenen kolekalsiferol ilk olarak karacigerde 25(OH)D3’e,
ardindan bdbrekte aktif form olan 1,25(0OH)2D3’e donlstlrilidr. 24-hidroksilaz enzimi, 25(0OH)D3 ve aktif
formu 1,25(0OH)2D3’U biyolojik olarak inaktif metabolitlerine gevirir. Bu enzimin etkinligindeki azalma,
1,25(0OH)2D3'Un dlzeyinde yukselmeye ve bdylece hiperkalsemi ve hiperkalsitiriye neden olmaktadir.

Olgu:

iki yasinda erkek olgu dis merkezde huzursuzluk nedeniyle tetkik edilirken idrar sedimentinde kalsiyum
okzalat kristalleri saptanmis. Sonrasinda spot ve 24 saatlik idrarda da hiperkalsitiri dogrulanmis. Renal ultra-
sonografinin normal saptanmasi lzerine tedavisiz izlenirken 2 yil sonrasinda bilateral evre 1 nefrokalsinoz
belirlenmis ve merkezimize yénlendirilmis. Ozgegmisinde aralarinda birinci dereceden kuzen evliligi olan anne
ve babadan zamaninda 3800 gr dogmus. Anne sitd 15 ay almis; D vitamini profilaksisi hic almamis. Soy-
gecmisinde, annenin babasina 40 yasinda nefrektomi yapildigi; babada, teyzede, annenin 2 halasi ve 3 kuzen-
inde nefrolitiyazis 6yklsi oldugu 6grenildi. Tetkiklerinde hiperkalsiirinin yaninda distk parathormon (7,7
pg/mL); normal kalsiyum (10,3 mg/dL), fosfor (5,6 mg/dL) ve 25(0OH)D3 (29 ng/mL) saptanan hastaya
tiyazid tedavisi baslandiktan 2 yil sonra renal ultrasonografisinde nefrokalsinozun ilerlediginin gorilmesi ve
izleminde hiperkalsemi gelismesi Uzerine tedavisi sodyum sitrat ile dedistirildi. 1,25(0H)2D3 dlizeyinin ¢ok
yuksek saptanmasi (131 pg/mL, N: 15,1-72,4) lzerine yapilan genetik incelemede CYP24A1 geninde
homozigot mutasyon saptandi. Su an 11 yasinda olan olgu, 24-hidroksilaz eksikligi tanisiyla 5 yildir sodyum
sitrat tedavisi, kalsiyum kisith diyet ve bol hidrasyon saglanarak izlemde olup nefrokalsinoz ve bébrek islevler-
inde kotlilesme saptanmadi.

Sonug:

Acgiklanamayan hiperkalsiiirisi olan olgularda 1,25(0H)2D3 dlizeyi dederlendirilmeli ve 24-hidroksilaz
eksikligi akilda tutulmalidir. Bu olgularin D vitamini proflaksisi almamasi gerektigi vurgulanmali ve gerekli
olgularda tiyazid ve sodyum sitrat tedavileri kullaniimalidir.
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FAMiLYAL HiPOMAGNEZEMiNiN Merve Sakar* Nursel Muratoglu Sahin?
Semra Cetinkaya! Meliksah Keskin?

NADIR BIR NEDENIi: TRPM6 Gulin Karacan Kugtikalit | Naz Giileray Lafci?

MUTASYONLU BiR OLGU Servan Ozalkak! Senay Savas Erdeve!

Selin Elmaogullar*

ITC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokri-
noloji Klinigi, Ankara 2TC Saglik Bilimleri Universitesi Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Genetik Klinigi, Ankara

Giris:

Sekonder hipokalsemili familyal hipomagnezemi, ¢ok dislik serum magnezyum seviyeleri ile karakterize,
nadir otozomal resesif bir hastaliktir. Gegici reseptdr potansiyel katyon kanali Gyesi 6'y1 (TRPM6) kodlayan
gendeki mutasyonlardan kaynaklanir. Tipik olarak yasamin ilk aylarinda antiepileptik tedaviye yanit
vermeyen konvdulziyonlar, kas spazmlari ve tetani gibi artmis néromuskiler eksitabilite belirtileri ile ortaya
cikar. Tedavi edilmedigi takdirde ciddi n6rolojik hasara yol agabilir. Burada hipomagnezemiye bagh hipo-
kalsemik nobet ile basvuran ve TRPM6 geninde mutasyon saptanan bir olgu sunulacaktir.

Olgu :

Tarafimiza 3 aylk iken basvuran olgu, ilk kez 35 glinlikken sag kol ve sag bacakta kasilma nedeniyle dis
merkeze basvurmustu. Bakilan tetkiklerinde kalsiyum dtzeyi 6,1 mg/dl, magnezyum dizeyi 0,68 mg/dl sapt-
anmasi Uzerine magnezyum tedavisi baslanmisti. Olgunun 3 aylikken basvurusunda fizik muayenede; Boy: 56
cm (-1,5 SDS), Agirlik: 6,2 kg (0,54 SDS), bas cevresi: 41 cm (0,81 SDS), VKi: 19,7 kg/m2 (SDS: 2,15),
sistem muayeneleri dogaldi. Ozgecmisinde; miadinda, 3400 g adirhiginda, C/S ile dogmustu. Soygecmisinde;
anne baba arasinda birinci derece kuzen evliligi vardi. Laboratuvar tetkiklerinde; Kalsiyum: 7,5 mg/dL, Mag-
nezyum: 0,22 mmol/L, 25-OH D vitamini: 62,3 ng/mL, Parathormon (PTH): 14,5 pg/mL, idrar ca/kr orani:
0,17 saptandi. Uriner ultrasonografisi normaldi. Kalsiyum ve magnezyum tedavileri baslandi. Genetik ana-
lizinde TRPM6 geninde c.762T>A p.(Tyr 254 *) homozigot mutasyonu tespit edildi. Olgunun tedavisine oral
magnezyum ile devam edildi. izlemde tekrar nébeti olmadi ve nérolojik gelisimi normal seyretti.

Sonug:

Nadir bir hastalik olmasina ragmen, direncli hipokalsemik nébetler ve siddetli hipomagnezemi ile basvuran
her pediatrik hastada sekonder hipokalsemili familyal hipomagnezemi distnilmelidir. Erken teshis konulur
ve tedavi edilirse, hastalar normal fiziksel ve nérolojik gelisim gdsterebilirler.
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BUYUME HORMONU TEDAViISi [BaSlsW Nihan Solmaz

Sinem Nalgaci Esma Kaya Ozdemir

SIRASINDA PARATIROID Zekiye Kiipci M. Orhun Camurdan

ADENOMU SAPTANAN OLGU Ganimet Oner Peyami Cinaz

Yasemin Kinali Cetin

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

Giris:

Primer hiperparatiroidi cocuklarda nadir olarak goriilen ve genellikle eriskin dénemde tani alan bir hastalik-
tir. Tani aninda cocuklarin %73-94’linde hiperkalsemi ile ilgili semptomlar mevcuttur. Cogunlukla sporadik-
tir, sadece %20 vaka kalitsaldir. Cocuklarin cogunda tek bir soliter adenom vardir. Burada boy kisaligi ned-
eniyle bliylime hormonu baslanan, izleminde paratiroid adenomu tanisi alan bir olgu sunulmaktadir.

Olgu:

Boy kisalii nedeniyle basvuran hastanin fizik incelemesinde boy kisalii ve mikropenis saptandi. izleminde
bldylime hormonu tedavisi baslanan hasta takibinin 9. ayinda ekstremite adrilari, gligstizlik, sol el biledinde
sislik, aksayarak ytrime sikayeti ile basvurdu.Ca:12 mg/dL P:3,6 mg/dL ALP:792 u/L PTH:1147 pg/mL Kalsi-
tonin:3,9 pg/mL 250H D:12 ng/mL idrar Ca/cre:0,18 Boyun USG: 7x5x18 mm paratiroid adenomu ile uyumlu
gorinim, Paratiroid sintigrafisi: Paratiroid adenomu ile uyumlu, Kemik survey: Sol radius ve ulna distal
metafizinde kontur dizensizligi ve sklerotik dedisiklikler, T12-L1 vertebra korpus anteriorunda hafif ytkseklik
kaybi, bilateral femur basi epifizinde mediale kayma ve fizis hattinda genisleme saptandi. KMD Z skoru -2,7
idi. Hasta cocuk cerrahisi tarafindan opere edilerek adenom cikarildi.

Sonug:

Paratiroid adenomu ¢ocukluk caginda oldukca nadir gorulir. Son organ hasari gelisene kadar asemptomatik
olabilir. Ulasilabilen literatlr verilerinde bliyime hormonu tedavisi altindaki hastalarda paratiroid adenomu
tanisi alan baska bir olguya rastlanmamis olmasi, olguyu kayda deger kilmaktadir. Blyime hormonu teda-
visi 6ncesi ve sirasinda kemik metabolizmasi parametrelerinin de izlenmesinin uygun olabilecegini
distndirmektedir.
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BOY KISALIéI iLE Sare Betiil Kaygusuz!| Mehmet Eltan!
Tuba Seven Menevse! | Didem Helvacioglut

BASVU RAN KIRIK OYKUSU Ceren Alavanda? Zehra Yavag Abali*

OLMAYAN OSTEOGENEZIS Pinar Ata? Tulsy Goran:

. Ahmet Arman? Abdullah Bereket!
IMPERFEKTA OLGUSU Blsra Gurpinar Tosun! | Serap Turan?

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji ve Diyabet BD 2Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik BD

Giris:

Osteogenez imperfekta (OI); artmis kemik kirilganhgiyla giden kalitsal metabolik kemik hastaligidir. Hast-
aligin yaklasik %90’ indan otozomal dominant gegisli COL1A1/COL1A2 genlerindeki mutasyonlar sorumlu-
dur. Erken tani ve tedavi uzun dénem komplikasyonlari dnlemede 6nem tasir. Hastaligin siddeti muta-
syonun tipine gore genis dediskenlik gosterebilmektedir.

Olgu:

5412 yasinda kiz hasta boy kisalidi ile basvurmustu. Miadinda, 2990 gr (-0.9 SDS) dodgan hastanin
6zgegmisinde unilateral renal agenezi disinda dzellik yoktu. Hastanin annesinin boyu kisaydi (145 cm), lakta-
syon osteoporozu tanisi aldigi ve vertebra cerrahisi gecirdigi 6grenildi. Basvuruda hastanin boyu; 97 cm (-2.99
SDS), ust/alt segment orani; 0.96 (-1.26 SDS), kilosu; 13.9 kg (-2.28 SDS) idi. Fizik muayenesinde pektus
ekskavatum,, mavi sklera ve dentinogenezis imperfektasinin (DI) oldugu gorildi. Anne dislerinin benzer
oldugunu ve dis protezi kullandigini ifade etti. Annenin iki kardesi, babasi, dedesi, amca ve halalari ve onlarin
cocuklarinda da benzer 6yki mevcuttu (Figlr. 1). Aile bireylerinin kisa boy disinda c¢ocukluk déneminde
farkedilen DI ve ileri yaslarda immobilizasyonla sonucglanan vertebra fraktlrleri mevcuttu. Ancak ne hastada
ne de aile bireylerinde uzun kemik kirngi 6ykisi yoktu.?? (dogru mu). Hastanin radyolojik degerlendirmesinde
hafif platispondili ve vertebra grafisinde osteopenik goriinim mevcuttu. Genetik incelemede COL1A2 geninde
heterozigot daha 6nce tanimlanmamis ¢.1503+1G>A mutasyonu saptandi. OI tanisi ile alendronat tedavisi
baslandi.

Sonug:

OI klinigi perinatal lethal formdan deformitenin gézlenmedigi hafif forma genis spektrum go6sterir. OI
fenotipi zamanla asikar hale gelebilir ve osteoporoz ve kemik kiriklariyla basvuran her hastada ayirici
tanida disuntlmelidir. Burada uzun kemik kiriklari olmayan ancak tipik dis bulgulari, boy kisaligi ve verte-
bra fraktlrleri olan genis bir aile sunulmustur. Bu tip hastalarda erken tani ve uygun tedaviyle boy kisaligi
azaltilmakta ve vertebra fraktirleri onlenebilmektedir. Bu olguyla boy kisalidi ile basvurularda aile
Oyklsunin 6énemini vurgulamak amaglanmistir

éifﬁ#@%f
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Figiir 1: COL1A2 mutasyonu saptanan hastamizin pedigrisi
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TBX19 M_UTAS_YONUNA BAGLI . C o Ayse Pinar Oztiirk! |Gozde Yesil®
KONJENITAL IZOLE ACTH EKSIKLIGI E2Srt Melek Yildiz!
ILE BERABER SEKONDER HIPOTIRODI, RZLIEEIGENE Stkran Poyrazoglu?

BH EKSiKLiGi VE HIPER IgE BENZERI Esin Karakilic Ozturan!|Firdevs Bas!

Ayca Aslanger® Feyza Darendeliler?

SENDROM BIiRLIKTELIGI

Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiltesi, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali 2istanbul
Universitesi Istanbul Tip Fakultesi, Cocuk Saghigi Ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Allerji ve Immunoloji Bilim Dali 3Istanbul
Universitesi Istanbul Tip Fakiltesi, Tibbi Genetik Bilim Dali

Giris:

Konjenital izole adrenokortikotropik hormon(ACTH) eksikligi, plazma ACTH ve kortizol seviyelerinde ciddi
disukluk nedeniyle, hipoglisemi, uzamis sarilik ve konviilziyon ile seyreden nadir bir hastaliktir. Bu bildiri-
de, ACTH eksikligi ile beraber sekonder hipotirodi, bliyiime hormonu(BH) eksikligi ve hiper-IgE benzeri
sendrom birlikteligi olan bir olgu sunulmaktadir.

Olgu:

2° kuzen olan anne-babanin, 2.gebeliginden term dodan olgunun postnatal 12. saatinde hipoglisemi gelisti.
Sistem muyaneleri dogdal, testisleri skrotal(1cc/1cc) ve penis-boyu normaldi. Venoz kan sekeri 24 mg/dL iken;
kortizol(0.2 ug/dl) ve ACTH(<10 pg/mL) dizeyleri disik bulndu. Santral hipokortizolemi olarak degerlendir-
ilen ve diger hipofiz hormonlari normal olan saptanan hastaya hidrokortizon(10 mg/m2/giin) baslandi. Krani-
al-hipofiz MR’I normaldi. Iki-bucuk yasinda santral hipotiroidi gelismesi Uzerine, tiroid hormon replasmani
baslandi. Hisiltih solunum ataklar ve egzamatéz deri lezyonlarn ortaya cikan hastada eozinifili(%16.7) ve
total-IgE dlizeyinde(>5000 kU/L) ylkseklik saptandi. Spesifik-IgE, IgA/IgM/IgG ve IgG-alt-grup dizeyleri
normal idi. Lenfosit alt-gruplarinda 6zellik saptanmadi.

On-U¢ yasinda boy-kisaligi(-2.1 SD) nedeniyle yapilan BH uyari testleri kismi-BH eksikligi(BHE) saptandi ve BH
tedavisi(0,035mg/kg/gln) baslandi.

Codul-hipofiz-hormon-eksikligi(ACTH/TSH/kismi BH) ve hiper-IgE sendromu ile uyumlu bulgulari olan
hastanin tim-ekzom analizinde TBX19'da muhtemel-patojenik homozigot p. P126L(c.377C>T) yanhs-anlamli
degisim saptandi. Sanger-dizilemesi ile anne-babanin tasiyici oldugu gosterildi. Ek olarak hiperIlgE-benzeri
sendromla iligkili CARD11'de klinik 6nemi bilinmeyen heterozigot p.R888G(c.2662C>G) yanlis-anlaml degisim
belirlendi. Mevcut klinik-laboratuvar bulgulari ve babada ayni dedisimin bulunmasi, mutasyonun patojenik
olabilecegini distndurda.

Son muayenesinde yasi;135/12 iken, boyu:146.4 cm(-1,8 SD), agirligi:48,5 kg(-0,4 SD), bas-gevresi:54,5
cm(-0,6 SD),YBH:11 cm idi. Puberte-muayenesi:Tanner evre-II(T-8/8 cc,Pk2) idi.

Sonug:

TBX19 mutasyonlarinda izole-ACTH eksikligi beklenmekle birlikte, hastamizda TSH ve kismi-BHE olmasi
mevcut bilgilerle tam olarak aciklanamadi. CARD11 mutasyonunu ile aciklanabilen atopi-iliskili klinik bulgu-
larin rastlantisal bir birliktelik olabilecegi distnuldu.
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Merih Berberoglu?!

TPiT MUTASYONLU iKi OLGU: TANISAL e

ZORLUK VE UZUN SURELI IZLEM Zeynep Siklar!

Serdar Ceylaner?
Elif Ozsu!

!Ankara Univesitesi Tip Fakiltesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara 2intergen Genetik Tani Merkezi, Ankara

Giris:

TPIT (TBX19); POMC gen ekspresyonu ve hipofizer kortikotrop hiicre farklilasmasi igin gerekli bir tran-
skripsiyon faktortdur. TPIT mutasyonu yenidogan doneminde %?25’e varan mortalite orani ile 6nemli bir
erken baslangich konjenital izole ACTH yetmezligi nedenidir. Burada yasamin ilk saatlerinde hipoglisemi,
konvilziyon ile kendini gésteren ve izole ACTH eksikligi tanisi konan; genetik incelemede TPIT geninde
mutasyon tespit edilen iki olgu sunulmustur.

Olgu 1:

Postnatal 3. saatinde siyanoz ve hipoglisemi gelisen, 5 ginlikken direncli hipoglisemiler ve kolestatik sarilik
nedeniyle klinigimize sevk edilen, tetkiklerinde izole ACTH eksikligi saptanarak hidrokortizon tedavisi baslanan
hastanin ileri incelemesinde TPIT geninde homozigot missense mutasyon saptanmistir. Bu genin tanimlan-
masinda yer alan 8 olgudan biri olan hastamizin glincel yasi 20 olup fiziksel ve mental gelisimi nhormaldir.

Olgu 2:

Postnatal 10. saatinde hipoglisemik konvilziiyon geciren, neonatal sepsis nedeni ile tedavi edilen ancak
izleminde ciddi hipoglisemileri devam eden, hiponatremi ve hiperpotasemisi olan hastanin fizik muayenede;
hafif hipertelorizmi, epikantusu, belirgin distk kulaklar, burun kokl basikhdi ve uzun filtrumu dikkat
cekmistir. Tetkiklerinde disik ACTH-kortizol saptanmasi ve goérintilemelerinde bilateral adrenal bez ayirt
edilememesi(hipoplazi/agenezi?) izerine hidrokortizon tedavisi baglanmistir. Olgunun ACTH distklugi disin-
da diger hipofizer hormonlari normaldir. ileri tetkiklerinde TPIT geninde homozigot nonsense mutasyon sapt-
anmisti. Hastamiz hidrokortizon 15 mg/m2/gin ile izlenmektedir. Son kontrolde yasi 12 ay olup néromotor
gelisimi yasiyla uyumludur.

Sonug:

TPIT gen mutasyonlari benzer klinik tablo ile, yenidogan déneminde erken saatlerde hipoglisemik kon-
vilzayon ile, kendini gostermekte ve hayati tehdit ederek neonatal 6limlere yol acabilmektedir. Akla gelm-
esi kosulunda erken hidrokortizon yerine koyma tedavisi sekelsiz yasam sansi sunmaktadir.



IZOLE SANTRAL DIYABETES

iclal Okurt Gizem Caglar?

INSIPIDUS, HAFIF ATES VE SELLAR Hasan An* Hasibe Goke Cinar’
EROZYON iLE TANI ALAN LANGERHANS [Rsitiiasieadd Sule Yesil*

Betll Emine Derinkuyu?| Senay Savas-Erdeve!

HUCRELI HISTIYOSITOZ

1SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Gocuk Sagligi Ve Hastaliklari Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi,
Ankara 2SBU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi Ve Hastaliklar Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Radyoloji Klinigi, Ankara
35BU Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi Ve Hastaliklari Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Genel Pediatri Klinigi, Ankara “SBU
Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Sagligi Ve Hastaliklari EGitim Ve Arastirma Hastanesi, Gocuk Onkolojisi Klinigi, Ankara

Giris:

Onbes yasin altindaki cocuklarda izole santral diyabetes insipidus (SDI) tanisi ile basvuruda LHH yillik
insidansi milyonda 5'tir. Burada izole SDI ile basvuruda LHH tanisina giden siireg, gériintiileme bulgulari ve
literatlirde daha 6nce bildirilmemis olan sellar erozyonun dnemi tartisilacaktir.

Olgu:

Dort yas 5 aylik erkek hasta 2 aydir olan gok su icme, cok idrar gikma sikayeti ile basvurdu. Fizik muayene-
si, tam kan sayimi, biyokimyasal tetkikleri normaldi. idrar dansitesi 1001 olan hastaya diyabetes insipidus
on tanisi ile susuzluk testi yapildi. Susuzluk testi bitiminde 10 mcg desmopressin nazal uygulandi. Idrar
osmolaritesinde %330 artis olan hastaya santral diyabetes insipidus tanisi konuldu (Tablo 1). Minirin teda-
visi baslandi. Diger hipofiz fonksiyonlari normal saptandi. Hastanin izlemi sirasinda giinde bir sefer
38°-38.4°C atesinin oldugu fark edildi. Fizik muayenesindeatesodadi bulunamayan hastanin, akut-faz
reaktanlar yiksekti (CRP: 76,8 mg/L, Sedimantasyon: 70 mm/saat) ve hemograminda anemisi (Hb:10
g/dL, MCV: 66,5 fL, RDW: %?16.3) vardi. LHH 6n tanisi ile gekilen kemik surveyinde sol klavikula diafizinde
litik lezyon tespit edildi (Resim 1). Hipofiz gorintllemesinde hipofiz anterior gland yulksekliginin hafif
arttigi, infundibulumda belirgin kalinlik oldugu ve nérohipofize ait parlak sinyalin izlenmedigi gorildi. Kra-
nial MR sellay! olusturan kemik yapida ve komsu kemik yapilarda yaygin litik-destriktif lezyonlar izlendi
(Resim 2). Kemik biyopsisi ile LHH tanisi konuldu. Hastanin sabah 30 mcg, 6dlen 15 mcg, aksam 30 mcg-
minirin ile polilri polidipsisi kontrol altina alindi.

Sonug:
izole SDI ile prezentasyonda intermittant karakterde hafif ates varligi LHH tanisi igin uyarici olmalidir. LHH
tanisi alan olgumuzda saptanan sellar erozyon literatiirde daha 6énce bildiriimemis ¢ok nadir bir bulgudur.

Tablo 1. Su kisitlama Testi

Su Kisitlama Testi

Saat | Vicut | Viicut | Kan Kalp | Serum Serum idrar Idrar Idrar | Plazma

Agirligr [Agirhdi| Basinci | Hizi | Sodyum [Ozmolaritesi|Ozmolaritesi| Dansitesi| Volimi| ADH

(kg) Kaybi | (mmHg)|(/min)|(mmol/L)| (mOsm/L) | (mOsm/L) (mL/h) | (pmol/L)
(%)
09.00 | 17 116/56 | 116 139 284.6 44.7 1001 120 3.69
10.00 | 16,5 %3 104/66 | 110 141 288.4 54.4 1001 135 3.96
11.00 | 16,3 %4.2 | 116/70| 117 144 295 59.2 1001 110
12.00 | 16,2 %4.7 | 103/75| 125 148 303 121 1004 40 4.78
12.20 | 10 mcg desmopressin intranazal uygulandi Resim1: Hastanin kemik surveyinde sol
13.20 | 16,1 | %5.3 | 105/72 | 117 | 145 296.4 245.3 1010 | 30 klavikulanin orta diyafiz kisminda litik
genislemis kemik lezyonu (beyazoklar).

14.20 | 16,1 %?5.3 | 108/72| 127 145 296.7 407.77 1016 10

Resim 2 (a-c): Sagittal dizlem T1 agirlikli MR gérinttsiinde (a) posteri-
or hipofizde parlak noktanin olmadigi goérilmektedir (beyaz ok). Sella
tursika ve sphenoid kemik gévdesinde destriksiyon gorilmektedir.
Sagittal dizlemde T1 agdirlikh MR goérintistinde (b) kalinlagsmis hipofiz
sapl gorilmektedir (beyaz ok). Hipofiz bezi etrafindaki sphenoid kemik
heterojen olarak bulyUmustlir. Aksiyel dizlemde kontrast madde
sonrasiT1 adirlikh MR géruntistinde (c) sphenoid kemikteki artan hetero-
jenite ile kafa tabani harabiyeti ve infiltrasyonu daha belirgin gorilmek-
tedir (beyaz ok).
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MC4R GENINDE MUTASYON SAPTANAN Emine Camtosun
MORBID OBEZ ADOLESANDA LIRAGLUTID Aysehan Akinci

Leman Kayas

TEDAVISI DENEYIMI: YAN ETKILER Nurdan Ciftci
BASARIYI AZALTIYOR ibrahim Tekedereli

Inéni Universitesi Cocuk Endokrinoloji B.D, Malatya Inénii Universitesi Tibbi Biyoloji ve Genetik A.B.D, Malatya

Giris:

Melanokortin-4 reseptor(MC4R) genindeki mutasyonlar monojenik obezitenin en sik nedenidir. Bu muta-
syonlarin varhdinda; diyet ve egzersizle obezitenin kontroll saglanamamaktayken, Glukagon-like-peptid-1
reseptor agonistlerinin(GLP-1 RA) istahi azaltarak kilo kaybi sagladigini gosteren calismalar mevcuttur.
Burada MC4R geninde mutasyon saptanan, adolesan olguda Liraglutid ile tedavi deneyimimizi sunduk.

Olgu:

Ilk kez 12,5 yasinda kilo fazlaliyi yakinmasiyla basvuran kiz hastanin miadinda, 3000g dogdugu, bebekligin-
den beri cok istahli ve sisman oldugu 6grenildi. Ailede ciddi obez birey yoktu. Vicut agirigi(VA):89kg(>97p),
Boy:157cm(50-75p), VKI:36(2,54SD) saptandi. Fizik muayenede diffiiz obez gériiniimdeki pubertal hastanin
servikal ve aksiller akantozis nigrikansi mevcuttu, mental durumu normaldi. Laboratuvarda kan sekeri normal,
aclik insilini ve IR-HOMA's! yiksekti. Tiroid fonksiyonlari, lipit profili, kortizol aksi normaldi. Diyet, egzersiz,
Metformin 2x500mg Onerilen hasta diizenli kontrollere gelmedi. Onyedi yasinda basvurdugunda VA:131kg,
VKi:48(4,5SD) saptandi. Insilin direnci bulgulari mevcuttu. Mevcut énerilere Orlistat 2x120mg eklendi, obez-
ite gen paneli gonderildi. MC4R geninde heterozigot c.206T>G(p.I69R) patojenik varyasyonu saptandi.
Annede ve babada varyasyon saptanmadi. Hasta 17,9 yasindayken VA:144,8kg, VKI:52,87(4,89SD) sapta-
narak GLP-1 RA Liraglutid baslandi. Tedaviyle istahta azalma sadlandi, 32 hafta sonunda VA:117kg,
VKi:42,72(4,28SD)’ye geriledi. izlemde bulanti, siskinlik, karin agrisi, gaz sancisi ve adette gecikme gdzlendi.
Yan etkiler nedeniyle tedavi uyumu bozuldu, tekrar kilo almaya basladi. Kontrollere gelmeyen hastanin ilaci
biraktigi ve birkac ay sonra baslangic kilosuna dondigi 6grenildi.

Sonug:

Erken baslangicli, istah kontroli saglanamayan hastalarda monojenik obezite akla gelmelidir. MC4R gen-
inde mutasyon saptanan olgumuzda Liraglutid ile istahta azalma ve 32 haftada VA ve VKi'de %19,2 azalma
saglanmis, ancak yan etkiler nedeniyle bu durum strdirtlememistir. Béyle olgularda etkin ve yan etkisi
tolere edilebilir tedavi segeneklerine ihtiyag vardir.
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OBEZITENIN NADIR BIR GENETIiK Giilin Karacan Kiigiikali*

Senay Savas Erdeve!

NEDENI: 16p13.11 DUPLIKASYONU Naz Gileray Lafci?

Semra Cetinkaya!

1Saghk Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari, Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Cocuk
Endokrinoloji Klinigi, Ankara 2Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk Saghigi ve Hastaliklari, Saglik Uygulama
ve Arastirma Merkezi, Tibbi Genetik B6limU, Ankara

Giris:

Obezite, cevresel ve genetik faktérlerin neden oldugu multifaktériyel bir hastaliktir. Genetik analiz yontem-
lerinin gelismesi ile; obezite iliskili monogenik ve poligenik nedenlerin saptanmasi ve bilgilerimizin artmasi
muUmkidn olabilmektedir. Burada 16p13.11 duplikasyonu saptanan, morbid obez bir olgu bu genetik sonug
ile obezite iligkisini vurgulamak icin sunulacaktir.

Olgu:

Asirt kilolu olma nedeni ile getirilen 14 yas 8 aylik kiz olgunun, 6zgegmisinden 3250 gram zamaninda
dogdugu, dort ayhktan sonra kilo almaya basladigi, gelisim basamaklarinin yasina gére normal oldudu, ders
basarisinin orta oldugu, arkadasinin olmadidi, sagliksiz yasam tarzi oldugu, soygegmisinden aile bireylerinin
genel olarak obez oldugu, babaannesinde Tip 2 diyabet oldugu 6grenildi. Fizik incelemesinde makrosefalik,
genel olarak mutsuz ve 6zensiz gériinimde idi, boy: 170,4cm (+1,55 SDS), adirlik:144,5 kg (+7,49 SDS),
beden kitle indeksi: 49,77 kg/m2 (+4,79 SDS), tansiyon arteryel: 150/100 mm/Hg, puberte Tanner Evre V,
menars yok, boyunda-koltuk altinda-meme altinda yaygin akantoz, bel cevresinde-bacaklarda beyaz renkli
strialari mevcut idi. Hipotiroidi ve hiperkortizolizm dislanan olguda; insulin direnci, dislipidemi, sistolik hiper-
tansiyon (24 saat tansiyon monitorizasyonu ile) saptandi. G6z dibinde ve EKO’sunda hipertansif degisiklik
saptanmadi. Mikrodizin analizi ile 16p13.11 bdlgesinde 1,151 kb buylkliglinde duplikasyon saptandi.

Sonug:

Kromozom 16, genomumuzun en zengin kromozomlarindan biridir. Mikroarray teknolojileri, karmasik hast-
aliklar gelistirme riskine katkida bulunabilecek kopya sayisi varyasyonlarinin analizine izin vermistir.
16p13.11 duplikasyonu; otizm, sizofreni entellektliel bozukluk, davranis bozukluklari, diyabet badimsiz
obezite ve makrosefali ile iliskilendirilmistir. Etiyopatogenezde; GABAB reseptoérlerinin kronik aktivasyonu
oldugu fare modellerinde gé6sterilmistir. Obez olgularda dizi analizi ile de obezite iliskili genetik nedenler
saptanabilmekte, etiyopatogenez ile ilgili bilgilerimiz artmaktadir.
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Irmak Dicle Sargin?

NADIR BIR ISKELET DISPLAZISI Heves Kirmizibekmez*

Yasemin Kendir Demirkol?

NEDENI: WISP3 GENINDE VARYASYON Azlem Akgiin Dogan?

Fatma Dursunt

1SBU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi, Istanbul 25BU Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk
Genetik Hastaliklari, Istanbul

Giris:

Progressif artropatili spondiloepifizyal displazi (SED- PA) tarda, cocukluk caginda baslayan, WISP 3 gen-
indeki mutasyonla olusan otozomal resesif (OR) gecis gdsteren bir hastaliktir. Belirti ve bulgular sabah
tutuklugu, osteoporozla giden multipl eklemlerde sislik, agri ve boy kisalidi ile karakterizedir.

Olgu:

Romatoloji polikliniginden 4 yasindan itibaren artropati nedeniyle takip edilmekte olan kiz hasta, 7 yasinda
boy kisali§i nedeniyle poliklinigimize basvurdu. ikinci derece akraba evliligi olan ailenin ilk cocugu olarak,
miadinda 3800 gr dogmustu. Bilinen ailevi hastaligi yoktu. Basvuru muayenesinde mental-motor gelisimi
yasina uygun, boyu 114 cm (-2,16 SDS), vicut adirligi 20,8 kg (-1,14 SDS), VKI: 16 (0,09 SDS), hedef boy:
165,5 cm (0,41 SDS) ve prepubertaldi. Muayenesinde orantisiz boy kisaligi (Ust/alt ekstremite orani 1,23
(>+2 SDS) ve belirgin eklem deformasyonu disinda 6zellik olmayan hastanin direkt grafilerinde metafizyel
genisleme ve dejenerasyon gorildi. Hemogram, biyokimya, tiroid fonksiyon testleri ve idrar tetkiki normal
saptandi. Somatomedin ¢ dlizeyi normaldi (76 ng/ml ). Hastanin 1 yillik izleminde boy SDS -2,24’e gerilemis
ve yapilan biylime hormonu uyar testleri sirasiyla 2,48 ve 6,8 ng/ml bulundu. Genetik konsultasyonu son-
rasinda yapilan analizlerde WISP3 geninde ¢.727_731delGAGAA p.(Glu243Lysfs*34) frameshift varyanti
homozigot saptandi.

Sonug:

SED- PA tardaya neden olan WISP3 gen varyasyonlari nadir gérilen OR progressif bir hastalik olup, normal
epifiz olusumu veya ossifikasyonunda bozuklukla karakterize bir epifiz gelisim bozuklugudur. Omurga ve
epifiz tutulumu nedeniyle boy kisalidi ve kifoskolyoz nedenidir. Bliylime hormonu tedavisinin etkinligi
tartismalidir. Gereksiz blyime hormonu kullaniminin maliyet ve olasi komplikasyonlarinin dnlenmesi
acisindan artropati ve boy kisaligi olan gocuklarda erken genetik taninin énemini vurgulamak igin olgumuzu
sunduk.
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MANDIBULARHIPOPLAZI, SAGIRLIK,
PROGEROID OZELLIKLER VE LIPODISTROFI RELLEIENELIER S

(MDLP) SENDROMU OLAN ADOLESAN Cengiz Kara’?
OLGU: 3 YILLIK IZLEM VERILERI

lAltinbag Universitesi, Medicalpark Bahgelievler Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi, Istanbul 2istinye Universitesi Tip Fakltesi, Cocuk
Saghgi ve Hastaliklari AD, Istanbul 3Liv Hospital Ulus, Cocuk Endokrinolojisi Klinigi, Istanbul

Giris:

Mandibularhipoplazi, sagirlik, progeroid 6zellikler ve lipodistrofi sendromu (MDPL, OMIMX615381), belirgin
cilt alti yag kaybi, karakteristik ylz gorintim, insillin direnci ve diyabetes mellitus gibi metabolik anor-
malliklerle karakterize otozomal dominant sistemik bir bozukluktur. DNA polimeraz-delta enzimini kodlayan
POLD1 genindeki heterozigot mutasyonlardan kaynaklanan MLPD, ilk tanimlandigi 2010 yilindan giinim{uize
cogu erigkin 29 olguda bildirilmistir. Burada, Glkemizde tanimlanan ilk olguyu sunuyoruz.

Olgu:

On (¢ yasinda erkek kilo alamama ve kiigiik penis yakinmalariyla getirildi. Uc yasina kadar tombul olan cocuk
3,5-4 yas arasinda balon gibi sdnmus. Maln(ltrisyon tanisiyla enteral beslenme Urinleri verilmesine ragmen
bllylimesi yetersiz kalmis. 4 yasta iki tarafli orsiopeksi uygulanmis. Isitme kaybi 6 ay énce fark edilmis.
Akraba evliligi yok.Fizik incelemedeadirlik 28,5 kg (-3,0 SDS), boy 141 cm (-2, 57 SDS), VKi 14,3 kg/m2
(-2,5 SDS). Yiiz gérinimii belirgin gézler ve kiigiik cene ile dismorfik ve genel olarak progeroid goriiniiyor.On
kol, alt bacak, el ve ayak sirtinda cilt atrofik, sklerotik ve telenjiektatik lekeler var.Eklem hareketleri kisith, el
parmaklarinda kontraktirmevcut. Vicut yag dagilimi bozuk: Ekstremiteler ¢ok ince ve uglara dogru giderek
belirginlesen cilt alti yag dokusu kaybi var ancak govde ve genital bélgede yag dokusu artmis. Penis boyu 2,5
cm, testisler atrofik. Bozuk laboratuvar testleri: Aglik glukoz: 104, insillin: 38,2; OGTT 2. Saat glukoz: 213,
insllin: 528; Trigliserid: 148; HDL: 27, FSH: 50,7, LH: 14,1, T: 0,17, AMH: 0,1 mg/ml. HbA1c, ALT, AST ve
diger rutin testler normal. Klinik bulgularlaMDPL disinilen olgununPOLD1 gen analizindep.S650del muta-
syonu saptanarak tani genetik olarak dogrulandi.Testosteron replasman tedavisi baslandi. Ug yillik izlemde
trigliserid(231) ve ALT (59) dlzeyleri hafif ylkseldi;aclik glukozu (89) ve HbA1lc stabil (%5,3) kaldi. Leptin
diuizeyi 7,8'den 2,4 ng/ml’ye disti. Isitme kaybi ilerledi.

Sonug:

MLPD, son 10 yilda tanimlanmis cok nadir bir parsiyellipodistrofi formudur. Cocukluk caginda parsiyellipo-
distrofi sendromlari siklikla malnitrisyon olarak deerlendirmekte ve tanilar atlanabilmektedir. Uc-dért yas
civarinda hizli gelisen yag dokusu kaybi ve eslik eden dismorfik 6zelliklere karsin hastamiz 13 yasinda tani
almistir. Lipodistrofi sendromlari ile ilgili farkindalhdin artmasi ve uzun sireli izlem ve tedavi yaklasiminin
belirlenmesine ihtiyag vardir.
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KLINIK SPEKTRUMUN IKI UCU: TURNER Rl C e EEas
SENDROMUNDAN LANGER MEZOMELIK senay savas Erdeve!

Naz Gileray Lafci?

DISPLAZIYE Semra Cetinkaya'

1Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum Gocuk Sagligi ve Hastaliklari E§itim Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji
Klinigi, Ankara 2Saglk Bilimleri Universitesi, Dr. Sami Ulus Kadin Dogum Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Egitim Arastirma Hastanesi, Gene-
tik Klinigi, Ankara

Giris:

Turner sendromu, Leri-Weill diskondrosteozu (LWD) ve Langer mezomelik displazisinde (LMD) gérilen boy
kisaligi ve iskelet bulgulari SHOX (Short Stature HOmeoboX) geninin fonksiyon kaybiyla iliskilidi. SHOX
geni X kromozomu Uzerinde oldugundan Turner Sendromlu olgularda SHOX geninin tek kopyasi vardir.
LWD’de SHOX geninin heterozigot fonksiyon kaybi nedeniyle boy kisaligi, mezomeli ve madelung deformit-
esi gelisir SHOX geninin biallelik fonksiyon kaybinda ise agir boy kisaligi, mezomeli, ulna ve fibulada
aplazi/hipoplazi, tibia ve radiusta egilmeyle karakterize LMD gelisir.

Olgu:

37 hafta 2350gr dodan kiz bebedin mikro-retrognati, burun koki basikligi, ekstremitelerde mezomelik
kisaligi olmasi nedeniyle génderilen kromozom analizinde 45,X(40)/46,XX(10) saptanmasi lizerine endokrin
poliklinigine basvurdu. 2,5 yasindayken boyu -4,1 SDS olan hastaya 0,35 mg/kg/hafta dozunda biylme
hormonu baslandi. Hastanin pelvik ultrasonografisinde overleri normal yapi ve boyuttaydi. Belirgin mezome-
lik kisalidi olan hastanin madelung deformitesi, radiusta hafif agilanma, uzun kemik metafizlerinde diizensiz-
lik, tibialarda medial plato genisligi ve fibulalarda proksimal kesim aplazisi saptanmasi lizerine gonderilen
FISH analizi nuc ish SHOXx1(60/100)/SHOXx0(40/100) olarak sonuclandi.

Sonug:

SHOX geni distal ekstremitelerde lineer blyimeyi uyarir ve bliyime plaklarinin fizyonunu inhibe eder.
SHOX haployetmezliginde distal ekstremitelerde bliyiime plaginin erken flizyonu sonucu boy kisaligi ve
kemik lezyonlar gérilir. Ostrojen immatiir epifizyal biiyiime plaklarinin erken fiizyonunu arttirarak kemik
lezyonlarinin gelisimini kolaylastinr. Bu nedenle Turner Sendromlu olgularda SHOX geninin tek kopyasi
olmasina ragmen kemik deformiteleri daha hafiftir. Bununla birlikte olgumuzda oldugu gibi kromozom ana-
lizi Turner Sendromu ile uyumlu olmasina ragmen belirgin kemik displazi bulgulari olan hastalarda SHOX
geni mutlaka denetlenmelidir. Ayrica SHOX genine bagdli radyolojik bulgularin infant dénemde belirsiz olabi-
lecedi ve Ostrojenik etkiyle pubertal donemde belirginlesecedi de unutulmamahdir.
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TURNER SENDROMU NEDENIYLE BUYUME

Dr. Bayram Ozhan

HORMONU BASLANACAK HASTALARDA Dr. Didem Yildirim Cakar

TEDAVI ONCESI RUTIN KRANIYAL gr- gulgat Sca' .
GORUNTULEME GEREKLI MIDiR? - >eida Ayea And

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

Giris:

Turner sendromu kiz gocuklarinda 1/2000-1/4000 siklikta goérilmekte olan ve kliniklerimize siklikla boy
kisaligi nedeniyle basvursa da bircok organ sistemini etkileyebilen bir hastaliktir. Hastaligin seyri boyunca
malignite insidansinda hafif bir artis oldugu distnilmekle birlikte rutin bir kanser tarama programi oneril-
memektedir.

Olgu:

12 yas 10 aylikken kilo fazlaligi ve boy kisalidi nedeniyle klinigimize basvuran hastanin éykisinden tekrar-
layan otitis media nedeniyle opere oldugu 6grenildi. Muayenesinde kisa ve yele boyun, 2/6 sistolik Gftirim
mevcut; pubertesi tanner evre 1 ile uyumluydu. Hastanin vicut agirhdi 69 kg (2,1 SDS), boyu 142 cm (-2,6
SDS), vicut kitle indeksi 34,2 kg/m2 (3,2 SDS) o6lglldi. Mevcut bulgulari nedeniyle Turner sendromu 6n
tanisi ile karyotip analizi istenen hastanin sonucu 45,X(38)/ 46.X+(MAR2) mozaik Turner sendromu ile
uyumlu bulundu. Biylime hormonu replasmani planlanan hastanin blylime hormonu uyari testlerinde yeterli
yanit alinamadi. Tedavi 6ncesi rutin olarak istenen kraniyal ve hipofiz MR goériintilemesinde sol kaudat niikle-
usta disuk dereceli glial timor ile uyumlu lezyon saptandi. Mevcut lezyon blylime hormonu tedavisi igin
mutlak bir kontrendikasyon olusturmamaktaydi fakat ailenin istedi lzerine tedavi baslanmadi. Takibinde
Ostrojen tedavisi alan hastanin 17 yasindaki son kontrollinde vicut agirlhigi 91,8 kg (3,7 SDS), boyu 150,7 cm
(-2,04 SDS), vicut kitle indeksi 40,44 kg/m2 (3,9 SDS) olgilda.

Sonug:

Literatiirde Turner sendromu ile birlikte gériilen beyin timéri vakalar bulunmaktadir. Intrakraniyal kitle
olarak siklikla meningiomlar tanimlanmis, daha nadir olarak glioblastoma multiforme, medulloblastom ve
gliomlar da bildirilmistir. Turner sendromlu hastalarda kraniyal timor sikhdinin 6zellikle gocukluk caginda
ve 45,X monozomi vakalarinda daha yiksek oldugu saptanmistir.

Blylme hormonu IGF-1 (izerine pozitif etkisiyle hiicre proliferasyonuna neden olur ve apoptozu azaltir. Bu
etkisi nedeniyle tedavi éncesinde eslik eden malignite varhigi arastirilmalidir. izole biilylime hormonu defekti
veya idiopatik boy kisaligi nedeniyle bliyime hormonu tedavisi planlanan hastalara 6ncesinde kraniyal
gorintlleme istenmesi 6nerilmektedir. Gorlintlileme 6zellikle hipofiz ve hipotalamus lezyonlarini ve anato-
mik defektlerini saptayarak etyolojiyi aydinlatmakta ve kraniyal timor varligini gostermektedir.

Vakamizin genotipinin mozaik Turner sendromunu gdstermesi ve kitlesinin distk dereceli glial témor ile
uyumlu olmasi; literatiirde daha énce benzer vaka olmadiindan énemlidir. Ornek vakamiz nedeniyle
Turner sendromlu hastalarda da biyime hormonu tedavisi 6ncesinde rutin kraniyal gérintileme yapilmasi
distntlmelidir.
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BOY KISALIéI iLE BASVURAN Esin Karakilic Ozturan! [Melek Yildiz

BIR OLGUDA AYIRICI TANI: Ayse Pinar Oztiirk! Siikran Poyrazoglu!
Ayca Aslanger? Firdevs Bas!

Feyza Darendeliler?

IDIYOPATIK BOY KISALIGI Goode Yesil
GERGEK TANI MI? Ezgi Sarban!

fstanbul Upiversites_.i, Istanbul Tip Fakultesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Bliyume-Gelisme ve Pediyatrik Endokrinoloji
Bilim Dali 2Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

Giris:

Boy kisaliginda (BK), standart klinik ve laboratuvar dederlendirmelerine ragmen etiyoloji %50-90 olguda
aydinlatilamayabilir. Codu olgu idiyopatik boy kisaligi(IBK) tanisi almaktadir. Heterozigot ACAN gen muta-
syonlari, IBK'de %1.4-6'sinda bildirilmistir, klinik hafif BK'den adir iskelet displazisine kadar degisken
olabilmektedir. Bu bildiride, klinigimize hafif BK ile basvuran ve izleminde ACAN mutasyonu saptanan olgu
sunulacaktir.

Olgu:

14 yasindaki erkek hasta BK nedeniyle getirildi. Ozgecmisinde, 34.gebelik haftasinda 2700 gr (+1.8 SDS)
agirhdinda dogdugu, postnatal dénemde inguinal herni nedeniyle 2 kere opere oldugu, néromotor gelisiminin
normal oldugu o6drenildi. Soygecmisinde, anne baba arasinda akrabalik yoktu, anneannede boy kisalidi
mevcuttu. Basvurudaki adirlik 36.6 kg (-2.5 SDS), boy 145.2 cm (-2.8 SDS), viicut kitle indeksi(VKi) 17.4
kg/m2 (-1.3 SDS), kulag boyu 142.5 cm, OY/boy 0.54, hedef boyu 170 cm (-1.1 SDS), her iki testis volim-
leri (TV) 6ml, pubik killanmasi yoktu. Fizik muayenede; dismorfik bulgu saptanmadi, sistemn muayenesi
normaldi. Kemik yasi(KY) 9-10 yasla uyumluydu. Kronik hastalik tetkikleri normaldi ve 6tiroidikti. Bliylime
hormonu uyari testlerinde eksiklik saptanmadi, diger hipofizer hormonlar normaldi. 15 yastaki kontroliinde
agirlik 44.5 kg (-2.3 SDS), boy 155.2 cm (-2.4 SDS), VKI 18.5 kg/m2 (-1.2 SDS), kulag boyu 148.3 cm, her
iki TV 15 ml, pubik killanmasi evre 3’tli. KY 13,5 yasla uyumluydu, sol-el bilek grafisinde muayenede dikkat
cekmeyen 4. metakarp kisaligi mevcuttu. Tim ekzom analizinde (WES) ACAN geninde klinik 6nemi bilinmey-
en heterozigot yanlis anlamli mutasyon c.1216G>A;p.Glu406Lys saptandi. Bu varyantin in-silico analizleri
patojenik tahmini vermektedir. Segregasyon analizleri devam etmektedir.

Sonug:

Hafif BK, hizli ilerleyen kemik yasi ve iskelet bulgulari varliginda ACAN gen mutasyonlar géz éniinde bulun-
durulmalidir. Standart tani yéntemleriyle taniya ulasilamayan IBK’de WES yol gdstericidir.
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UZUN BOYLULUGA ESLIiK EDEN Emre Sarikaya|Leyla Kara'

Ismail Dursun? |Ugur Berber!

PAROKSISMAL HIPERTANSIYON Dilek Cicek? Mustafa Kendirci!

o _ v
OLGUSU Ebru Gok Nihal Hatipoglu

1 Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali? Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Nefroloji ve Romatoloji Bilim
Dali

Giris:
Cocuk endokrinoloji kliniginin nadir karsilastigi hastalik gruplarindan biri uzun boyluluk ve digeri paroksis-
mal hipertansiyondur.

Burada patolojik uzun boy olan bir olguda paroksismal hipertansiyon goérilmesi ve ydonetiminde yasanan
zorluklar tartisiimistir.

Olgu:

On dort yasindaki erkek hasta ilk olarak 3 ay 6nce sol kolda uyusma, bas agrisi nedeniyle basvurdugu acil
serviste malign hipertansiyon saptanarak nefroloji bolimince takibe alindi. Hastanin gigantizmi de olmasi
lzerine endokrin klinigi tarafindan da dederlendirildi. Hikayesinde miadinda ve 4000 gr dogdugu, yasit-
larindan hep uzun oldugu, daha 6nce tamamen saglikli oldugu 6grenildi. Ailede babanin dedesinin uzun boylu
olmasi disinda 6zellik yoktu.

Dederlendirmesinde; VA: 102kg (+3.2 SD), boy: 195cm (+3.93SD) ile orantii boy uzunlugu mevcut ve
pubertesi evre 5 idi. Goreceli mikrosefali, sol karinda 10cm hiperpigmente lezyon ve sag 5.metatars kisaligi
disinda patolojik bulgu yoktu. Takiplerinde tansiyon dederlerinin 200/110mmHg gibi dederlere giktidi, bu
sirada kolda uyusma oldugu, saatler icinde kendiliginden normale geldidi ve arada hipotansiyon gelistigi
gorilda. Paroksimal hipertansiyona yonelik olarak yapilan nefrolojik, kardiyolojik, nérolojik ve psikiyatrik
sebepler uygun yoéntemlerle ekarte edildi. Endokrin acidan hipofiz hormonlari normal iken, bazal biyime
homonu (BH) 9 ve 6 ng/ml dlctilmesi, IGF1 dederinin +2SD Ulzerinde olmasi izerine yapilan OGTT'de bozul-
mus glukoz toleransi vardi ve nadir BH 1.7ng/ml idi. Hipofiz MR normal olan hastanin paroksismal hipertansi-
yona yodnelik endokrinolojik laboratuar ve goériintlileme dederlendirmelerinde patoloji saptanmadi. Ailesel
hedef boyu 179.5cm iken tahmini hedef boyu 205cm (+4.7SD) olarak hesaplandi. Genetik konsultasyon iste-
nen hasta takibe alindi.

Yorum:

Uzun boylulugun endokrin nedenleri nadir olup, BH fazlaligi durumda hipertansiyonun eslik edebildigi bilin-
mektedir. Burada sunulan olguda ise paroksismal hipertansiyon ataklarinin olmasi ve etyolojinin saptan-
amamis olmasi hastanin tedavi ydonetimini gliclestirmis ve olgu bu agidan tanida guglik yasanmasi nedeni-
yle tartismaya sunulmustur.
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TURNER SENDROMU GENOTIPINDE Slzem gﬁﬁgn
RUSSEL-SILVER FENOTIPI GOSTEREN Glden Yildirim Usta

Cem Mete

BiR OLGU Leyla Akin
Hasan Murat Aydin

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Samsun

Giris:

Russell-Silver Sendromu, ciddi intrauterin ve postnatal blylme yetersizligi, tipik ytz bulgulan (licgen ve
hipoplazik yiz, belirgin alin) ve vicut asimetrisi ile karakterize klinik olarak heterojen bir hastaliktir. Gene-
tik olarak imprinting bozuklugu, maternal uniparental disomi 7, kromozom anomalileri, ailesel otozomal
dominant ve X'e bagh formlar bildirilmistir. Turner Sendromu’nda ise kubitus valgus, dislk sac cizgisi, yele
boyun gibi fenotipik bulgular goérilebilmekle birlikte genetik olarak monozomi X (en sik), X kromozomu
uzun ve kisa kolunda delesyonlar, izokromozom X, ring X, Y(q) kolunda delesyon ve mozaik formlar
bildirilmistir. Turner Sendromu ve Russell-Silver Sendromu iki ayri durum olmasina ragmen, her iki duru-
mun birliktelik gosterdigi hastalar hakkinda yeterli bir farkindalik bulunmamaktadir. Burada kromozom
analizi ile Turner sendromu tanisi konan ve Russell-Silver fenotipi gésteren bir olgu sunulmustur.

Olgu:

1 yasinda kilo alamama nedeniyle basvuran hastanin VA:5.8 kg (-3.79 SDS), Boy:67 cm (-2.88 SDS) idi.
Hasta miad, 2460 gr, 47 cm dogmus. 2 yas 8 aylikken yillik uzama hizinin 7.2 cm olmasi nedeniyle yapilan
blylme hormonu uyari testinde biyime hormonu pik yaniti: 11.86 ng/ml, IGF-1:97.1 ng/ml (49-289), IGF-
BP-3: 4.13 mikrogram/ml olarak saptandi. 5 yas 6 aylikken fizik muayenesinde lggen yiz, belirgin alin, her
iki el 5. parmakta klinodaktili, mavi sklera, sol yliz yarisinda hipoplazi, ince dudak, sag ayak dorsalinde, sag
ve sol diz eklemi medialinde, sag koltuk altinda cafe au lait lekesi saptanan hastadan Russell-Silver Sen-
dromu acisindan metilasyon analizi istendi. Metilasyon analizi normal olarak saptanmasi tzerine kromozom
analizi génderildi. Kromozom analizinde 46,X,i (X)(q10) izokromozom tespit edildi ve Turner Sendromu ile
uyumluydu. Fizik muayenesinde yele boyun, dislk sag cizgisi, kubitus valgus, ayrik meme bagslari gibi Turner
Sendromuna ait stigmatlari yoktu. Hastanin 6 yas 1 aylikken bakilan FSH: 15.13 Mu/ml, LH: 0.245 Miu/ml,
Estradiol: <5 pg/ml idi. Hastanin pelvik ultrasonografisinde “Uterus 3.5x8x24 mm, endomertrium belirgin
ince, sag over lojunda 9x7x23 mm, sol over lojunda 10x3.5x9 mm boyutlarda, oval, iyi sinirli, hipoekoik
gorinim” tespit edildi. Ekokardiyografisinde biklspid aort kapagi ve pulmoner vendz donis anomalisi
saptandi.

Sonug:

Russel-Silver Sendromu’nda altta yatan genetik bozukluk heterojendir ve etkilenen bireylerin gogu igin spe-
sifik bir bozukluktan ziyade bir fenotipi temsil eder. Turner Sendromu’nun tipik fenotipik 6zellikleri ile Rus-
sell-Silver Sendromu’nun fenotipik 6zellikleri 6rtismez. Russell-Silver Sendromu’nun X'e bagli baskin
formlarina iliskin altta yatan etiyolojinin, partenogenetik kimerizm/mosaizm ve epigenetik mekanizmalar
olabilecegini 6ne siren literatlirde simdiye kadar iki olgu bildirilmistir. Bu olgunun sunulmasiyla Russell-Sil-
ver fenotipinin genetik heterojenitesini genisletecek yeni bir olgu paylasiimak ve altta yatabilecek mekaniz-
malarin arastiriimasi gerektigine dikkat gekilmek istenmistir.

Anahtar kelimeler: Russel-Silver Sendromu, Turner Sendromu
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BOY KISALIGI OLGUSUNDA ERKEN

Emre Sarikaya |UJur Berber

BASLANGICLI OTOiMMUNiTE VE Dilek Cicek Mustafa Kendirci

HIPERGONADOTROPIK Ebru Gok Nihal Hatipoglu
HIPOGONADiZM BiRLIKTELIGI -eyla Kara

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali Hastaliklari, Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Tibbi Genetik
Bolimu, Ankara

Giris:

Kiz cocuklarinda otoimmunite ve hipergonadotropik hipogonadizmin eslik ettigi boy kisaliginda ilk planda
Turner sendromu distinmek gerekir. Ancak 6zellikle ailevi boy kisaligi da varsa idiopatik boy kisaligi basligi
altindaki nadir genetik bozukluklar akla gelmelidir.

Burada erken yasta otoimmun tiroidit tanisi alan, ailesel boy kisaligi ve hipergonadotorpik hipogonadizmi
olan olgu nadir birliktelikler géstermesi nedeniyle tartisilmistir.

Olgu:

Ilk kez 5.5 yasinda boy kisalidi ile bagvuran ve boy SD degeri -2.6 olan hastada otoimmun tiroidite bagh hipo-
triodi tespit edildi ve tedavi baslanarak takibe alindi. Hikayesinden ikinci derece akraba olan ebeveyn evlil-
iginden, miadinda 2700 gr dogdudu, ailede boy kisaliginin yaygin oldugu égrenildi. Otiroidiye ragmen taki-
plerinin Gglinct yilindan itibaren boy kisaligi belirginlesti ve kemik yasi geriligi devam etti. Anne ve babasida
kisa boylu olan (sirasiyla 149.4 cm ve 154.6 cm) olgunun mikrognati disinda dismorfik bulgusu yoktu. Gene-
tik analiz ile Turner ve Noonan sendromu tanilari ekarte edilen olgunun ileri degerlendirmesinde eslik edebi-
lecek renal, kardiak malformasyon, isitme ve gdrme problemlerine rastlanmadi. Takiplerinin basindan
itibaren IGF-1 dederleri normal aralikta olan olgunun blyime hormon uyasi testine ve IGF-1 jenerayon
testlerine yanitlari normal idi. Hasta 9 yas 8 aylikken kemik yasi bir yil ileri tespit edildi. Sonrasinda takibe
gelmeyen hasta yaklasik 11 yasinda iken boy -2.3SD ve pubertesi evre 1 idi. Hormonal dederlendirmesi
hipergonadotropik hipogonadizm ile uyumlu bulundu. Pelvik ultrasonografi uterus hipoplazisi ve bilateral strik
gonad ile uyumlu idi. Takiplerde baska otoimmun sorunu olmayan anti-ovarian otoantikoru da negatif olan
hastaya dlusik doz etrojen tedavisi baslandi. Yaklasik bir yil kontrole gelmeyen hasta 12 yas 5 aylikken bas-
vurdugunda boyu -3SD’de, puberte evre 4, kemik yas! 14 yas ile uyumlu ve ailesel hedef boy 145.5 iken,
tahmini hedef boyu 139 cm olarak hesaplandi. Ileri genetik analiz icin hasta ve ailenin kanlari alind..

Sonug:

Idiopatik boy kisaliginin olasi nedenlerini oldukca genis spektrumlu genetik bozukluklar olustururken olgu-
muzda oldugu gibi eslik eden gonadal problem ve otoimmunite durumunda olasiliklar daralmaktadir. Liter-
atlirde olgumuzun gosterdigi ailesel kisa boy, erken baslangich otoimmunite ve hipergonadotropik hipog-
onadizm birlikteliginin goéraldigu vakalara rastlanmamis olup bu yoénuyle tartisiilmak istenmektedir.
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BOY KISALIGININ NADIR BiR .
Elif Sagsak!

PREZANTASYONU: X’E BAGLI IKTiYOzis Biray Ertiirk?

1Saglk Bilimleri Universitesi Gaziosmanpasa Egitim Arastirma Hastanesi 2Saglhk Bilimleri Universitesi Okmeydani Egitim Arastirma
Hastanesi

Giris:

X'e bagli iktiyozis, Xp22 bolgesinde kodlanan STS geninde mutasyon veya delesyona bagl enzim eksikligi
sonucu gorilen bir cilt hastalididir. STS genine komsu bdlgelerde de ( KAL1, SHOX, CDPX1) delesyon
olmasi sonucunda cilt bulgularina baska klinik tablolar eklenebilir.

Olgu:

3 yas 6 ayllik kiz hasta boy kisaligi nedeniyle polklinigimize yénlendirildi. Dogum agirhiginin 2850 gr oldugu
ve 6nemli bir hastalik gegirmedigi 6yklsinden 6grenildi. Anne baba arasinda akrabalik yoktu. Fizik muayene
vlcut adirhdgi: 12 kg (-2,17 SDS), boyu: 89 cm (-2,85 SDS), vicut kitle indeksi 15 (-0,22 SDS) idi, puberte
evresi Tanner evre 1 ile uyumluydu. Sistem muayenesi ve néromotor gelisimi normaldi, turner stigmalari
yoktu. Anne-baba boyu ortalamasi 153 cm (-1SDS) idi. Laboratuvar degerlendirmesinde hemogram ve tam
biyokimya degerleri normal olan hasta 6tiroiddi ve ¢olyak taramasi negatifti. Kemik yasi 2 yas ile uyumluydu.
IGF1: 50 ng/ml, kromozom analizi 46XX (50 metafaz sayildi) saptandi. Turner sendromu agisindan bakilan
FISH analizi normal saptandi. 1 yilhk blyime hizi <7 cm olan hastaya biyime hormonu uyari testi yapildi.
Klonidin testinde GH ( 60. dk ) 10.8 ug/L saptanmasi Uzerine hastada blylume hormonu eksikligi
didsuniulmedi. Micrarra kullanilarak yapilan molekitiler karyotiplemede hastada STS genini de iceren Xp22.31
bolgesinde delesyon saptandi. Segregasyon analizinde babada da ayni bolgede delesyon tespit edildi.

Sonug:
Buyume hormonu eksikligi saptanmayan patolojik boy kisaligi cesitli sendromlarin bir bulgusu olabilir. Bu
hastalarda molekuler karyotiplendirme tani koymada yol géstericidir.
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NOONAN SENDROMU TANISI KONULAN
OLGULARIMIZDA NADIR GORULEN

Dr. Serkan Bilge Kocat?
Dr. Muhsin Elmas?

A2ML1 GEN MUTASYONU SIKLIGI VE
FENOTIPIK OZELLIKLERI

1Afyonkarahisar"Saéllk Bilimleri Universitesi, Cocuk Sagldi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Cocuk Endokrinoloji Bélimi 2Afyonkarahisar
Saglik Bilimleri Universitesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

Giris:

Noonan sendromu (NS) OD gegcisli, sik gorilen genetik sendromlardan biridir. Tipik ylz bulgulari, boy
kisahgi, kardiyak defektler ve gégis deformiteleri sik gorilen 6zellikleridir. Noonan sendromu ve NS iliskili
hastaliklar topluca RASopatiler olarak ifade edilir. Yaklasik 20’ye yakin gen (PTPN11, SOS1, RAF1, SHOC2,
BRAF, KRAS, NRAS, HRAS, MEK1, MEK2, CBL, SOS2, RIT, RRAS, RASA2, SPRY1, LZTR1, MAP3K8, MYST4,
A2ML1, RRAS2) mutasyonu, %80’e yakin oranda bu tabloya sebep oldugu gosterilmistir. A2ML1 geni son
yillarda NS iliskili oldugu gosterilmis bir gendir. 155 olguda yapilan bir analizde sikligi %1 oraninda saptan-
mis ve bu gende mutasyon saptanan bireylerin fenotipik 6zelliklerinin gok dedisken oldugu (intrauterin
olimden hafif silik fenotipik bulgulara kadar degisen) veya hastalik yapici etkilerinin distk oldugu hipotez-
inde bulunmuglardir.

Olgu:
Bu calismada A2ML1 geninde birisi yeni tanimlanmis olmak lzere 2 farkli mutasyon saptanan, yenidogan
doéneminde ve 1 yasinda tani almis iki olgu ile beraber diger NS iliskili gen mutasyonu olgularinin gen-

otip-fenotip iliskisi sunulacaktir (Tablo 1)

:2sta Yas Basvuru :::::;:;/INataI/ Fizik muayene .. |Akrabalik| Major bulgular I::;‘::d"en :::I/?I'I;ir:
1 16 gin Hipotoni Polihidroamnios oykisu | VA: -0.2 SD YOK Hipotoni, Heterozigot SOS1 geni
Solunum Term, 3560 g dogum Boy: -1.9 SD Pulmoner p.Arg552Gly
sikintisi Relatif makrosefali stenoz (EKO) c.1654A>G
Koanal stenoz
Genis yuksek alin,
uzun filtrum
2 1lyas1ay Tek tarafli | Term, 2900 g dogum VA: -0.5 SD YOK Boy kisaligi, Heterozigot A2ML1 geni
inmemis Boy: -2.7 SD inmemis testis c.4061 + 1G>A
testis Sol testis atrofik,
Dustik yerlesimli,
posteriora dénik
kulaklar, genig
ylksek alin
3 16 yas 9 ay | Kaba ylz APGAR skoru 5-6 VA: -1.6 SD YOK Hipoksik dogum, Heterozigot PTPN11 geni
goriunumu | Term, 2700 g dogum Boy: -1 SD Sinirda IUBG, p.Glu110Lys
Tanner evre 5 Valvuler Pulmoner | c.328 G>A
Sternoz (EKO),
Relatif mikrosefali
4 | 11 gunldk Subklinik Plasenta previa 6ykisU, | VA: 1750 g 10p YOK Prematiire, IUBG, | Heterozigot A2ML1 geni
TSH 35 hf, 1750 g dogum Boy: 42 cm <10p Sekundum p.Phel144fs
yuksekligi | APGAR skoru 7-8 BC: 30 cm 10-25p ASD, inlet c.3431delT
(dlzeltilmis yasa VSD, periferik novel mutasyon
gore egri)Relatif PS (EKO)
makrosefali,Genis
ylksek alin, uzun
filtrum, mikrognati
5 5 glinlik Sendromik | Prenatal donemde Hipertelorizm, YOK Outlet VSD, NM_00433.4 BRAF geni
ylz artmis nukkal kalinlik Genis yuksek alin, sekundum ASD, IVS7+6G>A
gorinimu | Term, 3630 g dogum uzun filtrum, mikrognati, Arcus aorta Cc.980+6G>A
ellerde patolojik hipoplazik (EKO) Heterozigot
Gizgilenme, 2-3.
parmakta sindaktili
6 13 yas 5ay | Boy kisaligi,| Term, 3500 g dogum VA: -2.5 SD YOK PS (balon 46,XX,inv(9) MAP2K1
gecikmis Boy: -3.1 SD vavuloplasti), PY (p21,921) (MEK1)
puberte Tanner evre 1 (EKO),Boy kisaligi,| Heterozigot geni
Ciltte lentiginoz Puberte tarda, p.Lys4Arg
lezyonlar Hafif zeka geriligi | c.11A>G

Sonug:

Bu yazida RASopatiler icerisinde nadir goriilen ancak bizim kohortumuzda daha sik oldugunu gérdagimiz
A2ML1 gen mutant saptanan iki olgu ve NS iliskili farkh genlerde mutasyon saptanan alti olgunun gen-

otip-fenotipik 6zellikleri paylasiimaya calisiimistir.
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PUBERTE PREKOKS SOTOS l[-)e_llvll(agl_(aLa1 (HJfkmiE; Alcc;r2
. - . v ilek Cicek! a Gul Siraz!
SENDROMU BIRLIKTELIGI OLAN Emre Sarikaya! | Mustafa Kendircit

VAKA: UZUN DONEM TAKIP Ebru Gok' | Selim Kurtoglu®
Ugur Berber!  [Nihal Hatipoglu®

‘Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kayseri 2Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Néroloji Bilim Dali,
Kayseri 3Memorial Kayseri Hastanesi, Kayseri

Giris:

Sotos sendromu uzun boy, tipik yiz gériinimU ve mental retardasyon ile karakterize olup nikleer reseptor
baglayici SET domain protein (NSD1) genindeki mutasyonlara bagli gelisen bir hastaliktir. Cesitli endokrin
bozukluklarin eslik ettigi sotos sendromunda hizli bliylime ve ileri kemik yasi varligi bilinmesine ragmen
puberte zamani ve ilerleme hizi ile ilgili veriler azdir.

Burada Sotos sendromu tanisiyla takip edilirken erken puberteye giren olgu nadir birliktelik gdéstermesi
bakimindan tartisiimistir.

Olgu:

Miadinda 4090 gram, 51 cm dodan hasta ilk kez konusma gecikmesi nedeniyle pediatri néroloji bélimiine
basvurdu. Dort yasinda hizli uzama, uzun boyluluk nedeniyle tarafimiza yénlendirildi. Muayenesinde boyu
123 cm (+4.01 sds), vicut agirhgi 24.5 (+2.42 sds), BMI 16.2 (0.38 sds), bas gevresi 53 cm (+1.14 sds)
idi. Uzun yUz, genis alin, uzun palpebral fisstir, blyik el ve ayaklari mevcuttu. Puberte muayenesinde bilater-
al testis volimleri 4 ml idi. Kemik yasi takvim yasindan bir yil ileri saptandi. Bazal hipofiz hormonlari normal
olan hastanin uyarilmis LH:7.3 mIU/ml, FSH:4.4 mIU/ml idi. Kranial MR’ normal, hipofiz MR'Inda hipofiz bez
ylksekligi 2 mm olup parsiyel empty sella ile uyumlu idi. Hastaya triptorelin asetat tedavisi baslandi. NSD1
geni dizi analizinde [NM_022455.4:c.5990A>G;p.(Tyr1997Cys)] varyanti heterozigot olarak saptandi.
Hastamizin son muayenesinde takvim yasi 12.3, boyu 180 cm (+3.49 SDS), vicut agirhdi 90.7 kg (+2.93
SDS), kemik yasi 15 yas ile uyumlu, Puberte Tanner evre 3 idi.

Sonug:

Sotos sendromu asiri bilyiime ile karakterizedir. Ileri kemik yasi ve hizli biiyiime bildiriimesine ragmen
olgumuzda oldugu gibi puberte prekoks gorilmesi son derece nadir bir durumdur. Etyolojisi tam olarak
aydinlatilamamis olsa da epigenetik degisikliklerin rol oynadidi distinilmektedir.
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PRO_HOF_{!YI_ON KONVERTAZ Selin ElImaogullari® | Mustafa Kilig?
EKSIKLIGI ERKEN TANILI Meliksah Keskin? Ferda Ozbay Hognut*

Senay Savas Erdeve! [ Melahat Melek Boynukalin®

BIR OLGU Ilter Arifoglu Baris?2 |Semra Cetinkaya!

1SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk sagligi ve Hastaliklar Egitim Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji, Ankara 2Dr. Burhan
Nalbantoglu Devlet Hastanesi, Yenidogan Yogun Bakim Unitesi, Lefkosa 3SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk saghgi ve Hastaliklar
Egitim Arastirma Hastanesi, Cocuk Metabolizma, Ankara *SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk sagligi ve Hastaliklari Egitim
Arastirma Hastanesi, Cocuk Gastroenteroloji, Ankara 5SBU Dr. Sami Ulus Kadin Dogum, Cocuk saghgi ve Hastaliklari Egitim Arastirma
Hastanesi, Cocuk Saglgi ve Hastaliklari

Giris:

Prohormon konvertazlar; peptit hormon ve néropeptit 6ncllerinin islenerek aktivasyonuna aracilik eden bir
grup enzimdir. PCSK1 geninin homozigot mutasyonlari sonucu gelisen prohormon konvertaz 1 eksikligi
yenidodan déneminden baslayan; ishal, hipoglisemi, coklu hipofizer hormon eksikligi ve infant donemden
sonra baglayan obezite ile karakterizedir.

Olgu:

35 glinliik erkek hasta, hipoglisemi ve metabolik asidoz ile hastanemize sevk edildi. Oykiisiinde term 3400
gram doddudu, g gunlikken indirekt hiperbilirubinemi ile fototerapi aldigi, 13 glnlikken genel durumda
bozulma ve sarilik ile tekrar basvurusunda dehidratasyon, hipoglisemi, metabolik asidoz ve hiperbilirubinemi
saptandidi, kan degisimi, mayi ve inotrop tedavisi sonrasi iyilestigi, beslendikten sonra metabolik asidoz ve
hipoglisemisinin tekrarladigi 6grenildi. Soygecmisinde, anne baba arasinda 4. derece akrabalik mevcuttu ve
annesinin 1,5 yasinda eksitus olan bir kuzeninde homozigot PCSK1 mutasyonu saptanmisti. Basvuruda vicut
agirhdi 3280 gr (-1,82 SD), boy 51 cm (-1,3 SD) olup hipotonisitesi disinda fizik muayenesi dodaldi. Hipogli-
semi sirasinda tetkikleri alinan ve prohormon konvertaz eksikligi 6n tanisiyla hipofizer fonksiyonlari da deger-
lendirilen olguda; kortizol diisiikligii saptanarak, hidrokortizon tedavisi baslandi. Izlemde birinci ayindan
sonra ishali gézlenen hastanin beslenmesi Basic-CH mama ve pankreatin tedavisi ile dlizenlendi. PCSK1 geni
tim gen dizi analizinde yiiksek olasilikla patojenik homozigot dedisiklik, NM_000439.5 c:635G>A (p.Cys212-
Tyr) saptandi.

Sonug:
Yenidogan ve infant donemde hipoglisemi ve metabolik asidoz varliginda; ishalin tabloya eklenmesi duru-
munda; prohormon konvertaz eksikligi ayirici tanida distntlmelidir.
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GCOCUKLUK CAGI SANTRAL DIABET ._ "
INSIPITUSDA ILGING BIR ETYOLOJI: Ayca Torel Erglr

Kiibra Arslant

HIBERNOM

1Ufuk Universitesi Tip Fakdltesi Pediatrik Endokrinoloji BD, Ankara 2Ufuk Tip Fakiiltesi Pediatri ABD, Ankara

Giris:

Cocukluk caginda santral diabet insiputun (SDI) gelisimine pek ¢ok dogumsal ve kazanilmis olay yol agabil-
mektedir. Bu olgularda dogru ve hizli tani ve tedavi yaklasimi mortalite ve morbiditeyi 6nleyebilmektedir.
Bu yazida etiyolojide cocukluk caginda hemen hig gdzlenmeyen intrakraniyal bir olaya bagh gelisen SDI'li
bir olgu sunulmus olup yaklasim ve izlemi literatir 1siginda tartisiimistir.

Olgu:

Yirmi aylik kiz olgu, ¢cok su icme ve ¢ok idrara ¢ikma nedeni ile basvurdu. Genel durumu iyi, sistemik
muayenesi dogal ve gelisimi yasina uygundu. Oykiisiinde yakin zamanda iki kez kafa travmasi oldugu égre-
nildi. Olgunun izlemde politrik (11.68 ml/kg/saat) oldugu, idrar/serum osmolaritesi oraninin 0,27 oldugu
saptandi (Tablo2). Poliliriye yaklasim Tablo-2'dedir.

IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII!HHEH'IIIII

Cok su icme,
YAKINMA cok idrara cikma
Idrar Dansitesi 1004
Politiri Siniri (cc/gun) 900
idrar Cikimi (cc/giin) 2900
Serum Osmolarite (mosm/I) 275
Idrar Osmolarite (mosm/I) 75
Uosm/Serum Osm 0,27
Serum ADH (Susuzluk sonrasi) 0,5>
Desmopressin Testi sonrasi 0,95
Uosm/serum Osm (2 saat)
Desmopressin Testi sonrasi o
Uosm artisi (%) > %30 Tablo 2: Biyokimyasal ve Hormonal Ozellikler

Serum ADH dlizeyi < 0,5pmol/l saptanan olgunun desmopressin sonrasi idrar osmolaritesinde %50 den fazla
artis gozlendi. Cekilen kontrastsiz ve kontrasth hipofiz MRI'inda nazofarenks lokalizasyonunda
vaklasik 2.5x2 mm boyutlarinda protein ve lipid icerikli semisolid yapilanma dikkati cekerek bu
olusumun noérohipofizin hacminde daralmaya yol actigi saptandi (Sekill). Bu goriiniimiin chori-
stoma-hibernoma lehine degerlendirildi. Olguya Santral Diabetes Insipitus (SDI) tanisi kondu.

Tartisma:

Hibernom, gocukluk caginda son derece nadir olup blylk oranda eriskinde g6zlenen iyi sinirli kahverengi
yag dokudan gelisen bening yumusak doku timoériadir. Su ana kadar literatlrde yaklasik 100 olgu bildirilm-
istirOlgumuzda nazofarenks bélgesinde ok kliglik boyutta saptanan bu lezyonun nérohipofizi daraltarak
SDI olusturmus olmasi literatirde incelendigi kadariyla ilk olmasi acgisindan hayli 6nem tasimaktadir. Olgu-
muz cocukluk cadi DI'nin tani-tedavi yaklasiminda gorintilemenin 6nemini gbdstermesi yoninden de
degerlidir.
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COCUKLUK GCAGI HIPOFIzZITININ ) )
Ayca Torel Ergilir!

DEGERLENDIRILMESINDE PRATIK BiR Fatma Simsek?

YONTEM: PITUITER STALK/BAZILLER Kbra Arslan?
ARTER ORANI Mehmet Ali Yinang

tUfuk Universigesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Endokrinoloji BD, Ankara 2Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari ABD,
Ankara 3Ufuk Universitesi Tip Fakiltesi Radyoloji BD, Ankara

Giris:

Cocukluk cagdi hipofiziti oldukca nadir gbzlenen, tanimlanmasinda gulclikleri olan bir antitedir. Hipofiz bez
boyutu puberte, gebelik gibi fizyolojik durumlarda artabilecedi gibi cesitli néroendokrin-psikiyatrik hast-
aliklarda da degisebilmektedir. Fizyolojik degisiklikleri hipofizitten ayirt etmek énemlidir. Bu yazida
hormonal fluktuasyon gdsteren ve hipofiz bezi boyutlarinda artis saptanan iki olgunun tartisiimasi amaglan-
mistir.

Oigu 1:

13 yas 2 aylk kiz hasta, halsizlik yakinmasi ile Cocuk Endokrinoloji Poliklinigine basvurdu. Oz ve
soygecmisinde dzellik olmayan olgunun somatik ve pubertal gelisimi yasina uygundu. Hastada serum ACTH,
TSH ve kortizol distkligu saptanmasi Uzerine hipofiz MRl cekildi. Hipofiz bezi yiiksekligi infindibulum
diizeyinde +2 SD iistii olarak saptandi. Sagittal kesitte Pituiter stalk/Baziller arter orani (PS/BA) 0.5
(0.49-0.75) ile normal sinirlarda 6lgiildii. izlemde ACTH, TSH ve kortizol diizeylerinde diizelme gdzlenirken,
prolaktin dizeyinin yukseldigi gorulda.

Oigu 2:

14 yasinda kiz hasta, kilo fazlaligi sebebiyle basvurdugu dis merkezde bakilan kan tetkiklerinde prolaktin
yiksekligi hastanemize basvurdu. Oz gecmisinde 6zellik olmayan olgunun somatik ve pubertal gelisimi
yasina uygundu Hastanin serum LH ve Estradiol degerleri de yiksekti. Hipofiz bezi yiiksekligi infindibu-
lum diizeyinde +2 SD iistii olarak saptandi. Hastanin hipofiz MR'iInda PS/BA orani 0.77 (0.54-0.74)
olarak o6lguldad.

Tartisma:

Hipofizit olgularinda hipofiz bezinin boyutun biiyiimesinin yaninda diger bulgusu da infindibu-
lum kalhinligindaki artistir. 11k olgumuzda takiplerindeki kan dederleri ve PS/BA boyutunun normal olusu
pubertenin etkisini distndlirmustlr, ikinci olgumuzda ise hipofiz boyutunun yiksek olmasinin yaninda
PS/BA oran artisi ve tekrarlanan hormonal dederlerinde dalgalanmalarin belirgin olmasi hipofizit tanisina
yaklastirmistir. Hipofizit stiphesi olan olgularda PS/BA oraninin taniyi ve tedavi kararinda vermede yararl
olacagini dislinmekteyiz.
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16 YASINDA MULTIPL HIPOFIZER HORMON

Goniil Blyiikyilmaz?

EKSIKLIGI TANISI ALAN SEPTA OPTIK Serkan Bilge Koca2

Mehmet Boyraz!

DISPLAZILI OLGU SUNUMU

1Bjlkent Sehir Hastanesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali, Ankara 2Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Cocuk Endokrinolojisi
Bilim Dali, Afyonkarahisar

Giris:

Septa optik displazinin (SOD) tanisi; optik sinir hipoplazisi, orta hat néroradyolojik bulgular (korpus kallo-
zum agenezisi, septum pellusidum yoklugu), pituiter hipoplazi ve panhipopituitarizm Ucllstnden ikisinin
bulunmasi ile konulmaktadir. Bu hastalarda hormonal eksikligin ne zaman gelisecegi 6nglrilememekte
olup hastalarin hormonal acidan dizenli takibi 6nemlidir.

Olgu:

Bir yasinda optik sinir hipoplazisi ve korpus kollozum agenezisi saptanip SOD tanisi alan erkek hasta goz
hekimi tarafindan dizenli takibi yapilirken; 8-9 yas arasinda 2 kez cocuk endokrinde degerlendirilmis. Hor-
monal incelemesinin normal odugu soylendiginden tekrar endokrine basvurmamis. 16 yasinda ¢ok su icme
sikayeti ile basvurdugunda viicut agirhgi:58 kg (25-50p), boy:164 cm (10p), kemik yasi:13, testis hacimleri
10-12 cc, uzatilmis penis boyu 7 cm, pubik killanmasi evre 3 olarak dederlendirildi. Laboratuvar inceleme-
sinde tam kan sayimi, bobrek fonksiyon testleri, elektrolitleri, kan sekeri, tiroid fonksiyon testleri normal
olup, ACTH:25,3 pg/mL, Kortizol:1,5 pg/dL, IGF1:17 ug/L (<-3SDS), IGFBP3:<0,5 mg/L (<-3SDS), FSH:3,5
U/L, LH:1,8 U/L, Testosteron:46 ng/dL, idrar dansitesi: 1023 6lclldi. Dislik doz ACTH testinde pik yaniti 6,2
Hug/dL saptanip santral adrenal yetmezlik tanisi kondu. 4 aylik takibinde 1 cm uzamasi olup klonidin pik yaniti
<0,05 ng/mL saptandigindan biyime hormonu kardiyovaskuler hastalik riskinde azalma, kas kitlesi ve
kemik mineralizasyonu, lipoliz ve yasam kalitesi lzerine olumlu etkileri nedeniyle 0,3 mg/gln baslandi.

Sonug:

Literatlirde SOD’lu hastalarda pituiter hormon eksikliginin gogunlukla ilk 3 yilda gelistigi hastalarin ilk 3 yil
3-4 ayda bir sonrasinda puberte tamamlanincaya kadar 6 ayda bir takip edilmesi 6nerilmektedir. Hastamiz
SOD’lu hastalarin ileri yaslarda da hipofizer hormon eksikligi gelistirebilecegini ve endokrin uzmani
tarafindan duzenli takip edilmesi gerektigini géstermistir.
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Aylin Kiling Ugurlu!|Aysegil Aimli#
PARATIROID ADENOMU Aysun Bideci? Emrah Senels

M. Orhun Camurdan? |Ebru Tuncez®

VAR AMA NEREDE? Esra Doger? Mehmet Boyraz’

Elif Ozdemir3 Peyami Cinaz2

!Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi 2Gazi Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali 3Ankara Yildirim
Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Niikleer Tip Klinigi “Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Radyoloji Klinigi SAnkara Yildirm
Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Cerrahisi Klinigi 6Ankara Sehir Hastanesi Tibbi Genetik Klinigi 7Ankara Yildirim
Beyazit Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi Cocuk Endokrinoloji Klinigi

Giris:
Primer hiperparatiroidizm (PHPT) cocukluk déneminde oldukga nadir gorilmektedir. PHPT'de gérintilemede
onerilen iki yontem teknesyum 99m (°°™Tc) sestamibi sintigrafisi ve USG'dir.

Olgu:

On yedi yasinda kiz hasta, 2 aydir devam eden bogaz agrisi nedeniyle basvurdu. Ozgecmisinde ézellik olma-
yan hastanin abisinde hipotiroidi nedeni ile 5 yasina kadar |-tiroksin tedavisi aldigi 6grenildi. Hastanin fizik
muayenesinde vicut agirligi: 59 kg (63 p), boy: 156.4 cm (14 p), VKI: 24 kg/m?2 (86 p), tiroid evre O,
puberte Tanner evre 5 idi.

Hastanin tiroid fonksiyonlari 6tiroid, tiroid otoantikorlari negatif saptandi. Hastanin tetkiklerinde Ca: 12
mg/dl, P: 2.2 mg/dl, ALP: 86 U/L, PTH: 125 pg/ml (20- 65), 25-OH Dvit: 16.3 ng/ml, Ca /kreatinin (idrar):
0.1, boébrek fonksiyon testleri normal iken tiroid USG’ sinde tiroid bezi sag lob posterior inferior komsulugun-
da yaklasik 14x7x4.5 mm boyutunda lobile konturlu hipoekoik ovoid gérinim izlendi. Paratiroid sintigraf-
isinde sag tiroid lobu alt kesimde paratrioid adenomu /hiperplazi ile uyumlu olabilecek minimal artmis aktivite
saptandi. Hastanin multiple endokrin neoplazi acisindan taramalarinda patoloji saptanmadi. Paratiroidektomi
yapilan hastanin patoloji sonucu paratiroid adenomu olarak raporlandi.

Hastanin post operatif Gglinct gin izleminde Ca: 9.6 mg/dl P: 2.6 mg/dl PTH: 70 pg/ml (20- 65) 25-OH Dvit:
10 ng/ml olurken, D vitamini replasmani yapildi. Ikinci haftadan sonra Ca ve PTH yiikselise gecti. Ca:11.9
mg/dl, P : 2,2 mg/dl, ALP : 82 U/L, PTH :139 pg/ml, 25-OH Dvit: 22 ng/ml, idrar kalsiyum klirensi 0.004
olmasi nedeniyle calisilan Hiperkalsemik Hipokalsiliri ye yonelik CaSR gen analizi normal idi. Hastanin kontrol
boyun USG’ si normal saptandi. Post-op Gglnci ayinda yapilan paratiroid sintigrafisi normal saptandi.
Hastanin ektopik paratiroid agisindan dederlendirilmek tizere yapilan boyun-mediasten MRG sinde tiroid sol
lob posterior inferiorda yaklasik 7x3 mm boyutunda, kontrastlanan alan saptanirken sinyal-difiizyon ve kon-
trastlanma 6zellikleri lenf nodlarina da benzedigi raporlandi. Hastanin SPECT BT’ sinde sol lob posterior inferi-
or komsulugunda 6x8 mm boyutlarindaki nodiler lezyonda geg goriintilerde hafif dlizeyde aktivite tutulumu
paratiroid adenomu lehine degerlendirildi.

Hastadan gdnderilen genetik analizi MEN1 geninin 2. ekzonunda ¢.249_252delGTCT p.(1le85Serfs*33) hete-
rozigot frame shift mutasyon saptandi. Hastanin paratiroidektomisi planlandi. Ancak hastanin ca 11.5-11.9
mg/dl arasinda seyretmesi ve pandemi slresince elektif cerrahilerin ertelenmesi nedeni ile hidrasyon ile
izlemine devam edilmektedir.

Sonug:

Multi gland hastaliklarda (adenom ve hiperplazi) USG ve PS dlslk hassasiyete sahiptir. SPECT BT adenomun
lokalizayonunda, fizyolojik uptake dislanmasinda, ek adenomlarin saptanmasi ve planar gérintilemlerde
daha ylUksek sensitiviteye sahiptir.

Paratiroid adenomunu yerini berlirlemede SPECT BT nin énemini vurgulamak amaciyla paylasiimistir.
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EKTOPIK PARATHORMON SALINIMINA BAGLI [SESSusim
HIPERKALSEMI GELISEN RABDOMYOSARKOM [RVI@o St eig

OLGUSUNUN TEDAVISINDE ZOLEDRONIK ASIT IEMGIAESUE
.. Filiz Mine Cizmecioglu-Jones!
VE DENOSUMAB DENEYIMI

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Kocaeli 2Kocaeli Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Hematolojisi ve Onkolojisi Bilim Dali, Kocaeli 3Kocaeli Universit-
esi, Akademik Yazi Birimi

Giris:

Malignite iliskili hiperkalsemi pediatrik poptilasyonda oldukca nadir rastlanan ve acil tedavi gerektiren para-
neoplastik bir durumdur. Cocukluk cadinda malignite iliskili hiperkalsemi genellikle baskili ya da normal
parathormon seviyeleri (olgularin %99'u) ile birliktedir ve paratiroid bagimsiz hiperkalsemi olarak tanimlanir.
Zoledronik asit (ZA)'in kullanimina iliskin veriler sinirhidi. RANKL aracili osteoklast aktivitesini inhibe eden
monoklonal antikor Denosumab; bifosfanatlarin kullanilamadigi durumlarda etkili olabilir.

Ektopik PTH sekresyonuna sekonder ylkselmis PTH ve siddetli hiperkalsemi ile seyreden olguyu sunmamizin
amaci ilk segenek bifosfanat olarak ZA'nin ve alternatif olarak Denosumabin tedavideki etkinligini vurgulam-
akti.

Olgu:

12.5 yasinda alveolar rabdomyosarkom tanisi alan 3 kez nlks Oykisl olan 15.5 yasinda coklu kemik
metastazlan gelisen ancak normokalsemik seyreden olgu 17,5 yasinda Ca: 14,9 mg/dl, iyonize Ca: 2,36
mmol/l, P: 3,27 mg/dl, ALP: 154 U/L, Mg: 2 mg/dl, PTH: 249 pg/ml (12-88), 25 OHD3: 15 ng/ml, spot idrar
Ca/Kre: 0.77 seklinde sonuclanmasi Uzerine dederlendirildi. Nefrokalsinozis ve primer hiperparatiroidi USG
ile dislandi. Agresif hidrasyon ve furosemid tedavilerine ragmen hiperkalsemisi sebat eden olguya 4 mg ZA
uygulandi (Tablo-1). Ilk ZA dozunun ardindan iyi bir yanit elde edilmesine ragmen, ardisik dozlara yanitta
azalma oldu. Ugiincli ZA infiizyonundan sonra tek doz Denosumab verildi ve 72 saat sonra normokalsemi
sadlandi. PTH yuksek kalirken (755 pg / ml) hiperkalsemi tekrarlamadi. Her iki ilacin uygulamasi sonrasinda
tedavi gerektiren hipofosfatemi meydana geldi.

Sonug:

Ektopik PTH sekresyonu RMS’deki hiperkalseminin nadir bir nedenidir. ZA'nin malignite iliskili hiperkalsemide
tercih edilen bifosfonat olmasi gerektigine inaniyoruz. Denosumab ise ZA'ya direncli olgularda yeni bir
secenek olup her ikisi de glvenli ve etkilidir.

Tablo-1: Tedavi yontemlerine yanit

Ca (Tedavi
sonmam sire| o9V | (mg/aL) | (ma/dL) | g mi) Sonras!
Basvuru ZA 1. doz 14.6 2.64 249 11
4 hafta ZA 2.doz 18.2 2.41 1231 11.9
5 hafta 13.7 1.65 831
6 hafta ZA 3.doz 19.1 3.79 15.8
6 hafta,3 gun | Denosumab| 15 2.98 12.1
7 hafta 9.79 2.29 755
8 hafta 8.36 1.94
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Selen Hiirmiizlii Kozler
Fatih Kilci

INFANTIL HIPOFOSFATAZYA OLGUSU Filiz Mine Cizmecioglu

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Endokrin Bilim Dali

Giris ve Amag:

Hipofosfatazya (HPP) alkalen fosfatazin (ALP) dokuya 6zgull olmayan izoenzimini kodlayan ALPL genindeki
fonksiyon kaybi mutasyonu sonucunda erken dis kaybindan kemiklerde mineralizasyonun olusmadigi 6la
doguma kadar degisken klinik tablolar ile her yasta gorilebilir. Cocukluk cadinda genellikle rasitizm ve
bayume gelisme geriligi ile ortaya cikar. Hiperkalsemi ile birlikte dlistik ALP tanisal karekteristikleridir. Agir
hiperkalsemi ile seyreden infantil hipofosfatazya olgusu tanisal yaklasim, tedavi yonetimi ve izlemini paylas-
mak amaciyla sunulmustur.

Olgu:

Uc aylik erkek hasta kilo alamama, gevseklik yakinmalariyla basvurdu. Miadinda 3600 gr, 52 cm dogan
olgunun bas cevresi: 41 cm (-1,10 SD) adirlik: 4300 gr (-3,05 SD) boy: 60 cm (-1,63 SD) olup, dehidrate
goriinimde, 6n fontanel 8x8 cm ¢okik, takipneik, inspeksiyonda dar toraks, pektus ekscavatum, bacaklarda
edilme ve el bileklerinde genisleme, nérolojik muayenesinde hipotonik oldugu gorildad. Serum kalsiyum: 15,3
mg/dl (8,5-10,5) fosfor: 4,3 mg/dl (3,8-6,5) ALP: 14 U/L (70-370) PTH: <6 pg/ml (12-88) 250HD: 73,8
ng/ml (20-100), idrar kalsiyum/kreatinin: 1,16 (<1) saptandi. Direk grafilerinde metafizyel asinma ve
genisleme, Uriner ultrasonografide nefrokalsinozis izlendi. Hastada bu bulgularla hipofosfatazya disunulda.
Serum pridoksal-5-fosfat ve idrar fosfoetanolaminde artis gorildi. ALPL geninde p. N393S (c.1178A> G) ve
p. Y415D (c.1243T>G) heterozigot mutasyon saptanarak tani kesinlestirildi. Hastamiza asfotase alfa
baslandiktan bir ay sonra ekstremite hareketlerinin arttidi, basini kisa sireli tutabildigi ve kilo aliminin oldugu
izlendi.

Sonug:

Hipofosfatazya nadir gorilen bir hastalik olmakla birlikte hafif semptomlarla giden benign hastaliktan
éldirict formlara kadar genis klinik spektrumda gériilebildidi icin gercek insidansi bilinmemektedir. Ozellikle
kas iskelet sistemiyle ilgili semptomu ve/veya patolojik muayene bulgusu olan hastalarda hiperkalsemi ve
serum ALP dlslkltgu hipofosfatazya agisindan uyarici olmalidir.
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COCUKLUK CAGINDA HIPERKALSEMININ BiiddiiiiiiviniaCuli

Atakan Comba?

NADIR BiIR NEDENI: PARATIROID Giil Dogan?

N Cogkun?

Hitit Universitesi Tip Fakdiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari ABD, Erol Olgok EAH, Gocuk Endokrinolojisi Klinigi, Corum 2Hitit Universit-
esi Tip Fakiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari ABD, Hitit Universitesi Erol Olgok EAH, Cocuk Gastroenterolojisi Klinigi, Corum 3Hitit
Universitesi Erol Olcok EAH, Cocuk Cerrahisi Klinigi, Corum

Giris:

Hiperparatiroidi genellikle eriskin dénemde go6zlenen, cocuklarda nadir gorilen bir hastahktir.

Olgu:

Cocuk gastroenterolojisi poliklinigine kabizlik ile bagvuran 14 yas 7 aylik kiz hasta, serum kalsiyum dizeyinin
yiiksek saptanmasi nedeni ile cocuk endokrinolojisi poliklinigine ydnlendirilmisti. Oncesinde sadlikli olan,
0z/soygecmisinde 0Ozellik olmayan olguda D vitamini kullanim Oyklsld yoktu. Fizik muayenesinde
agirhk:53,8kg(-0.12 SD), boy:153,5cm(-1.32 SD), VKi:22.83kg/m2(0.74 SD), kan basinci:90/60mmHg ve
pubertesi Tanner Evre-5 idi. Sistemik muayenesinde patoloji saptanmadi. Laboratuvar incelemede serum
kalsiyum:12,7mg/dL(8,8-10,6), fosfor:3,0mg/dL(4,5-5,5), PTH:306pg/ml(15-68), alkalen fosfa-
taz:168U/L(30-500), spot idrar Ca/kreatinin:0,21, 25-hidroksi vitamin-D:4,9ng/mI(N>20) saptandi. Tam
kan sayimi, vendz kan gazi incelemesi, serum serbest tiroksin, tirotropin uyarici hormon, lre, kreatinin,
albimin ve magnezyum dlzeyleri ve elektrokardiyografide QTc slresi normal sinirlarda idi. Bu bulgularla
primer hiperparatiroidi tanisi konan olguya intravenéz hidrasyon ve furosemid tedavileri baslandi. Bu tedavil-
erle serum Ca dizeyi dismeyen olguya 0,8mg/kg/glin dozunda, 2 kez pamidronat inflizyonu verildi ve serum
Ca dlizeyi 48 saat icinde normal sinirlara geriledi. El-bilek ve direkt kafa grafileri, Uriner sistem ultrasonograf-
isi normal saptandi. Tiroid USG’de sag tiroid lobu postero-inferior komsulugunda 12x4,5mm boyutunda,
dizglin sinirli, santralinde hiperekojen centik benzeri alan izlenen paratiroid adenomuna ait olabilecek
gorintl saptandi. Teknesyum-99m sestamibi (99mTc MIBI) sintigrafisinde, sag tiroid loju alt ug kesim sevi-
yesinde, tiroid kapsulinin posterioruna bitisik, tiroid disi yerlesimli, yaklasik 10x8x10mm boyutunda,
kismen hipoekoik gériinimde lezyon izlendi. Hasta paratiroid adenomu tanisi ile cocuk cerrahisi bélimine
konsulte edilerek operasyonu planlandi.

Sonug:

Hiperkalsemi saptanan ve D vitamini alim dykusu olmayan ¢ocuk olgularda nadir gériilmesine ragmen ayirici
tanida paratiroid adenomu distndlmelidir. Tanisal gecikmenin geri dénlistimsiiz hedef organ hasarina yol
acabilmesi nedeniyle erken tani ve tedavi dnemlidir.
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COCUKLUK CAGI HIPERKALSEMILERI;

Kiibra Arslan?

UC OLGU NEDENIYLE Ayca Térel Ergiir?

1Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatri ABD, Ankara 2Ufuk Tip Fakiiltesi Pediatrik Endokrinoloji BD,Ankara

Giris:

Ciddi cocukluk cadi hiperkalsemisi, dizeltilmedigi taktirde koma ve 6limle sonuclanabilen ciddi bir bulgudur.
Bu yazida hiperkalseminin oldukga nadir nedenleri saptanan Ug olguda tani ve tedavi yaklasiminin literatir
Isiginda sunulmasi amaglanmistir.

Oigu 1:

13 yas 8 aylik kiz hasta, poliklinigimize adiz cevresinde uyusma sikayetiyle basvurdu. Soygecmiste babada
yarik el deformitesi mevcuttu. Yapilan tetkiklerinde serum kalsiyum degeri 12 mg/dL, PTH dederi 273 ng/L
idi. Tiroid USG'sinde paratiroid lojuna uygun ekojeniteye rastlanildi. Hastanin idrar kalsiyum/kreatinin(-
Ca/Kre) orani normaldi. Paratiroid sintigrafisinde adenom tespit edildi. MEN genetik incelemesi normal gelen
ve CaSR mutasyonu saptanmayan hasta, izole paratiroid adenomu olarak Cocuk Cerrahisi bélimine yon-
lendirildi. Olgunun makroskopik ve histopatolojik degerlendirmesi paratiroid adenomu ile uyumluydu.

Olgu 2: Parametre OLGU 1 OLGU 2 OLGU 3
Oz ve soygegmisinde Ozellik olmayan 6 YAS (yil) 13 yas 8 ay 6 yas 8 ay 5 ay
yas 8 aylik kiz hasta, semptom olmaksizin CINSIYET Kz Kz K1z
rastlantisal PTH ylksekligi saptanmasi PUBERTE (Tanner) P2 o1 Pl
nedeniyle takibe alindi ve izimede PTH- AGIRLIK (kg) 48.3 (27 P) 26.8 (82 P) 73 (69 P)
dederinde artis gozlendi. Hastanin Ug ay BOY (cm) 163.5 (74 p) 128.5 (94 p) 63 (324 p)
sonra bakilan kontrol tetkiklerinde BMI 18.07 16.05 18.39
PTH:102.9 ng/L; kalsiyum, fosfor ve ALP BMIp 15p 64 P 85 p
dizeyleri normaldi. Idrarda Ca/Kre orani YAKINMA Cenede uyusma Aktif sikayet yok Aktif sikayet yok
0.01 ile dU§Uk olarak deéerlendirildi. KEMIK YASI Takvim yasi ile uyumlu | Takvim yasi ile uyumlu | Takvim yasi ile uyumlu
Annenin de PTH dederi ylksek saptandi.
Aileden alinan &erneklerde CaSR gen OLGut oLteu 2 OLGU'S
mutasyonu saptanmadi. Hastada henlz Serum Ca (mg/dL)* 12 10 11.34
tanimlanmamis de novo mutasyon olabi- Serum PTH (ng/L)** 273 102.9 13
|ece§inden genetik dan|§manllk |gm y"jn_ ALP Magnezyum ve Fosfor (P) NORMAL NORMAL NORMAL
Iendirildi. Tiroid fonksiyon testleri NORMAL NORMAL NORMAL

hTG (human droglobulin) NORMAL NORMAL NORMAL
OI 3 . Spot idrarca/kre* 0.13 0.01 0.03

g u " . . Paratiroid Sintigrafisi Paratiroid Adenomo - -
3 aY|Ik kIZ- hasFa, TSH yUk_sek_Ilglyl_e bas- Genetik Analizi CaSR: Negatif CaSR: Negatif CaSR: Negatif
vurdu. Hipertirotiropinemi ile izlenen MEN: Negatif p Glu1011Gln/c.3031G>C)
olgunun 5 aylkken yapilan kontroliinde
kalsiyum dlzeyi 11.34 mg/dL idi. Anne ve ORGHE ORGH 2 OFGHS
babanin biyokimyasal ve hormonal para- S IS I I S S
metreleri normaldi. Hastada yapilan Ca (mg/dt) 10 | 97 |1037] 107 | 98 | 101
genetik incelemesinde CaSR geni ekzon 7 P(mo/db)™ | 29 | 34 | 252 | 28 | 27 | 29
de homozigot mutasyon (p.Glul011GI- ALP(ULY™™™ | 74 | 130 | 83 | %0 | & | 98
n/c.3031G>C) tespit edildi. PTH {ng/L) 29 | 684 | 126 | 576 | % |
Mg (mg/dL)*** | 1.8 1.9 2.07 | 2.16 | 1.97 2
Ca/Kre 0.09 0.1 0.04 0.03 0.08 0.09

Yorum:
Bu olgular vesilesiyle hiperkalsemi saptanan olgularda semptom olsun olmasin parathormon ve idrarda
kalsiyum kreatinin oranlarinin belirlenmesi taniya ulasmada en kolay ve dederli tetkik giftini olusturmaktadir.
Olgu 3, Familyal Hipokalsitirik Hiperkalsemi genetiginde tanimlanmamis grupta yer almasi bakimindan
onemlidir.
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HIPERKALSEMININ NADIR BIR NEDENI; Semiha Bekfilavioglu
SUBKUTAN YAG NEKROZU

Aysel Yildiz Boyraz
Gulay Karaguzel

Karadeniz Teknik Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi B.D, Trabzon

Giris:

Subkutan yag nekrozu (SYN) zamaninda dogan bebeklerde hayatin ilk dort-alti haftasinda goérulen; genellikle
sirt, yanaklar, boyun, kalga ve ekstremitelerde mavi-mor renkli, subkutan plaklar ve nodillerle giden, kendil-
iginden dizelen bir durumdur. SYN’de nadiren hiperkalsemi goértlebilir. SYN’da hiperkalsemi en sik yasam ilk
4-6 haftasinda goridlmekle birlikte 6. aya kadar gorulebilmektedir.

Olgu:

Gestasyonel diyabetli 29 yasindaki annenin, 1. gebeliginden sezeryan ile 4100 gr dogan erkek bebek, kontrol
muayenesinde hiperkalsemi tespit edilmesi lizerine 32 glinlikken klinigimize basvurdu. Fizik muayenesinde;
huzursuzdu ve emmede isteksizligi mevcuttu, adirhdi 4.3 kg (75. p), boyu 55 cm (75. p), bas cevresi 36.5
cm (25-50. p), kalp tepe atimi 140 adim/dk, solunum sayisi 64/dk, vicut isisi 36.4°C ve kan basinci 90/60
mmHg idi. Sirt orta hat ve sag skapula Uzerinde yodunlasan eritemat6z, yer yer mavi-morumsu renkte,
noduler lezyonlar mevcuttu. Laboratuvar incelemesinde; serum kalsiyum 13.1 mg/dL, fosfor 4.58 mg/dL,
alkalen fosfataz 208 U/L, parathormon <1 ng/L, 25(OH)D vitamini 6.75 ng/mL, 1,25(0H)2D vitamini 25
pg/mL, idrar kasiyum/kreatinin orani 1.43 idi. Uriner ultrasonografisi normaldi. Hasta SYN'ne bagl hiper-
kalsemi olarak degerlendirildi, yatirilarak hidrasyon ve furosemid tedavisi verildi. Izlemde kalsiyum degerleri
ve cilt bulgular geriledi, takibinin tclincl haftasinda kalsiyum degerleri normale geldi ve cilt lezyonlar kay-
boldu.

Sonug:

SYN travmatik dogum, asfiksi, hipotermi tedavi 0ykUisi olan veya gestasyonel diyabeti olan anne bebekler-
inde gorilebilir. Risk grubundaki bebeklerde, plak ya da nodul seklinde cilt alti lezyonlar saptandiginda akla
gelmelidir. Genellikle kendiliginden iyilesen bir patoloji olmakla birlikte, SYN'nun nadir bir komplikasyonu olan
hiperkalsemi zamaninda tedavi edilmediginde hayati tehlike olusturabilir..
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DIYABETIN GOZDEN KAGABILECEK NADIR [YFI¥ITLE
BiR NEDENI: LRBA EKSIKLIGI Matthew B Johnson-

1Sanhurfa Egitim ve Arastirma Hastanesi, Sanlurfa, Tiirkiye 2Sileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim
Dali, Isparta, Turkiye 3Institute of Biomedical and Clinical Science, University of Exeter Medical School, Exeter, U.K.

Giris:

LRBA (Lipopolysaccharide responsive and beige like anchor protein) eksikligi, LRBA genindeki biallelik muta-
syonlar sonucunda ortaya cikan, regllatuvar T hilicre defektlerine bagli immun disregilasyon durumudur.
Pulmoner ve gastrointestinal sistem enfeksiyonlari, lenfoprolifereatif hastaliklar, enteropati, alerjik semptom-
lar, otoimmin hastaliklar (cogunlukla otoimmin sitopeniler ve endokrinopatiler) ile ortaya cikan nadir bir
durumdur.

Olgu:

6 yas erkek hasta, 4 yildir Tip 1 Diyabet tanisi ile takipliyken transfiizyon gerektiren ve etiyolojisi net olmayan
anemi nedeniyle tetkik edilirken, kan sekeri regiilasyonu igin danisildi. Fizik muayenesinde; vicut agirhgi 16
kg (-2,25 SD) boy: 104,7 cm (-2,7 SD), cildi kuru, ytrimesine engel olacak kadar sag dizde ve her iki elde
proksimal interfalengeal eklemlerde artriti oldugu gérildi. Oykisiinden ishal ataklari oldugu, yiriime bozuk-
lugu nedeniyle bircok merkezde dederlendirilerek tani konulamadigi, 2 yas 9 ayliktan itibaren Hashimoto
tiroiditi tanisi ile Na-L tiroksin tedavisi aldigi 6grenildi. Hastanin tetkikleri geriye donlk olarak incelendiginde
eslik eden IgA eksikligi oldugu da gorildi. Colyak taramasi negatifti. Hastada tip 1 diyabet’e eslik eden
yaygin artrit, otoimmun tiroidit ve hipogammaglobulinemi olmasi nedeniyle otoimmin hastaliklar ile seyre-
debilen LRBA eksikligi tanisi duslnUlerek yapilan genetik analiz neticesinde LRBA geninde homozigot
frameshit mutasyon saptandi.

Sonug:

Hipogammaglobilinemi ve diger otoimmun hastaliklarin gérildigi insdlin bagimh diyabeti olan gocuklarda,
LRBA eksikligi gbz 6niinde bulundurulmahdir. Tip 1 DM nedeniyle izlenen hastalarda diger otoimmiin hast-
aliklarin olmasi bu hastada oldugu gibi genellikle normal karsilanir ancak LRBA eksikligi tanisinin konulmasi
ile hayat kaliteleri degistiginden akla gelmesi 6nemlidir.
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Gizem Ozcan

9p DELESYON SENDROMU VE Gilden Yildirm Usta
Elif Izci Gullu

HIPERINSULINEMIK HIPOGLISEMI Cem Mete

Leyla Akin
Hasan Murat Aydin

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Samsun

Giris:

9p delesyon sendromu, trigonosefali, orta yiz hipoplazisi, uzun filtrum, hipertelorizm gibi kraniyofasiyal
anomalilerle karakterize, nadir gorilen bir sendromdur. Bazi olgularda klinik tabloya genital ve/veya gonadal
bozukluklar, kardiyak anomaliler, néromotor gelisim geriligi, endokrin ve metabolik bozukluklar eslik edebil-
mektedir. Sendromun klinik bulgularn oldukca genis olup, genotip-fenotip iliskisi heniz netlestirilememistir.
Konjenital hiperinsilinizm, sendromun nadiren bildirilen bir 6zelligidir. Burada hiperinstlinemik hipoglisemi ile
izlenen bir olgu sunulmustur.

Olgu:

35 haftalik, 1680 gr dogan erkek hasta, mekonyum aspirasyonu ve 1.dakika APGAR skorunun 3 olmasi ned-
eniyle entlibe edilerek yodun bakimda izleme alindi. Fizik muayenesinde trigonosefali, hipertelorizm, hipo-
tonisite, dlslik kulak, skrotum hipoplazisi olan ve testisleri bilateral palpe edilemeyen hastadan kromozom
analizi gonderildi. Yogun bakim izleminde 5 glinlikken kan sekeri 51 mg/dl olarak o6lglldi. Glukoz inflizyon
hizi 12 mg/kg/g olmasina ragmen hastanin izleminde hipoglisemileri devam etti. Hipoglisemi aninda alinan
tetkiklerinde; aclk kan sekeri: 49 mg/dl, insilin: 8,5 mikroU/mL, biyime hormonu: 15,5 ng/ml, kortizol:
5,41 mikrogram/dl olarak saptandi. Olguya hiperinsilinemik hipoglisemi tanisiyla diazoksid tedavisi (7,5
mg/kg/gun) verildi. Hastanin yapilan ekokardiyografisinde ASD ve VSD tespit edildi. Kraniyal MR'da “Kranium
o6n-arka capi solda asimetrik daralma, serebellar tonsiler foramen magnuma minimal uzanim, bilateral fron-
totemporal loblarda fissirlerde belirginlesme ve giral ekstraaksiyel BOS mesafesinde artis, sol lateral ven-
trikll gévde kesim posteriorda pial ylizeyde sekel hemorajik degisiklikler ve cavum vergea dogum anomalisi
"tespit edildi. Hastanin izlemde diazoksit tedavisine 5 mg/kg/g dozunda devam edildi. Kromozom analizinde;
46, XY; del (9p) t (8,9) (q24;q22) tespit edildi. Izleminde 8 aylikken kraniyosinostoz, 19 aylikken inmemis
testis ve inguinal herni nedeniyle opere edildi. 21 aylikken izlemde kan sekeri 43 mg/dl olarak 6lgllen
hastanin diazoksit dozu 10 mg/kg/g olarak arttirildi. izleminde diazoksit ihtiyaci (5 mg/kg/g) devam etti.
Hastanin 4 yas 7 aylikken fizik muayenesinde VA: 11,7 kg (-3.53 SDS), Boy: 92.6 cm (-3.46 SDS) idi.
Hastanin izleminde 4 yasindan sonra hipoglisemisi olmamasi nedeniyle diazoksit azaltilarak kademeli olarak
kesildi. Hastanin diazoksit kesildikten sonra 4 aylik izleminde hipoglisemisi olmadi.

Sonug:
9p delesyon sendromunun klinik spektrumu oldukca genis olup, her olguda delesyona eslik eden kromozomal
bélgelerin degisken olmasi nedeniyle farkh klinik bulgular ile karsimiza gelebilir. Yaygin olarak dismorfik yliz
goérinimia ve noéromotor gelisim geriligi gortlmekle birlikte hiperinstlinemik hipoglisemi de nadir olarak
gorilebilir.

Anahtar kelimeler: 9p delesyon sendromu, hiperinsilinemik hipoglisemi
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. . : - Elif Izci Giilli
TEDAViISINDE ZORLUK YASANAN, DIRENCLI [l

Gizem Ozcan

SEYREDEN KETOASIDOZ OLGUSU: Giilden Yildirim Usta

- - o - Leyla Ak
HEMODIYALiZ iLE TEDAVI Murat Aydin

Samsun Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinoloji

Giris:

Diyabetik ketoasidoz, Tip 1 Diyabet Mellitusun (T1DM) ciddi komplikasyonlarindan olup, tedavisi ve takibi
endokrinolojinin klinik uygulamalari icerisinde énemli bir yere sahiptir. Agir ketoasidozu olan olgularda asidoz
tedaviye direncli olabilmektedir.

Olgu:

Yaklasik 5 yildir TLDM tanisi ile takipli 14 yas 5 aylk erkek hasta mide bulantisi, kusma, nefes alip vermede
zorluk ile basvurdu. Kan sekeri 610mg/dl; idrar ketonu (+++) idi. pH: 6,84; HCO3:5,8; pC02:22,6;
BE:-29,8; anyon acigi:33; dizeltiimis Na:140mEg/L; K:5,27mEqg/L; Cl:105,6meqg/L BUN: 21,2mg/dl;
Kreatinin:1,01mg/dl; idi. Enfeksiyon bulgusu yoktu ve enfeksiyon belirtegleri negatifti. DKA tedavi
protokoliine uygun sekilde sivi ve insilin tedavisi diizenlendi. Tedavinin 13.saatinden sonra ketoasidoz tablo-
sunda dizelme olmadi. pH:7,19; HCO03:10,7 civarinda sebat etti. Tedavisinin 17. saatinde pH: 7,19
HCO03:10,1; pCO02:18,5; BE:-21,3; Anyon acigi 19,7; Na:136mEqg/L; K:4,8mEg/L Cl:111mEqg/L BUN:
27,4mg/dl Kreatinin:1,28mg/dl olarak hesaplandi. Tiamin eksikligi benzer tabloya yol acabildiginden tedav-
inin 28 .saatinde tiamin IM olarak uygulandi ancak yanit alinamadi. Ketoasidoz tedavisinin 54.saatinde pH:
7,16; HCO3:10; pC0O2:18,5; BE:-22,4; anyon acidi 11,5; Na:139mEqg/L; K:4,47mEg/L; Cl:121,9mEqg/L;
BUN: 28,5mg/dl; Kreatinin:3,1mg/dl, asidoz tablosunun diizelmemesi nedeniyle hemodiyalize alindi. Diyaliz
sonrasinda biyokimyasal bulgular ve asidozu dizeldi, subkutan insilin tedavisine gegildi ve oral beslenmeye
basland.

Sonug:

Direngli agir ketoasidoz olgularinda renal replasman tedavilerinin bir secenek olabilecedi aktarilmak isten-
mistir.
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WFS! GENINDE BIRLESIK HETEROZIGOT

Blisra Demir

MUTASYON SAPTANAN TIP 1 DIYABET Zerrin Orbak

OLGUSU

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg: ve Hastaliklari, Erzurum

Giris:
WFS1 gen mutasyonu juvenil baslayan non-immun diyabetes mellitus, optik atrofi ve sensorinéral isitme
kaybi ile karekterize nadir bir hastalik olan Wolfram sendromuna neden olmaktadir.

Olgu:

Bilinen herhangi bir sikayeti olmayan 14 yas erkek hasta iki gindir devam eden idrar kagirma, sik idrara
¢cikma nedeniyle diyabetli olan kardesinin glukometresi ile kan sekerini 6lgmUus ve 500 mg/dl gérmesi Uzerine
kliginimize muiracaat etmis. Anne baba arasinda akrabalik olmayip kardesi diyabet nedeniyle insilin
kullaniyormus. Fizik muayenesi normal, optik atrofisi ve isitme kaybi yok. Pubertesi evre 2 olan hastanin
glukoz: 520 mg/dl, HbAlc: %8.2, kan gazi normaldi. Otoantikorlari negatifti. WFS1 geninde birlesik hetero-
zigot mutasyon (c.1672C>T/C.1699_1704delCTCTTT) saptandi.

Sonug:

Optik atrofi siklikla 10 yasina kadar baslamasina ragmen olgumuzda wolfram sendromunun diyabet disinda
bulgusu yoktu. Saptanan birlesik heterozigoz mutasyon bu hafif klinik seyirden sorumlu olabilir. Otoantikor-
lari negatif diyabet icin aile hikayesi pozitif olan olgularda Wolfram sendromu ayirici tanida distntlmelidir.
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GEC BASVURAN iKi 5-ALFA Dilek Bingol Aydin?! |Aysel Kalaycl Yigin?

Hande Turan? Oya Ercan?,

REDUKTAZ EKSIKLIGI VAKASI Raae Olcay Evliyaoglut

Gurkan Targin!

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dal 2istanbul Universitesi-Cerrahpasa,
Cerrahpasa Tip Fakdltesi, Tibbi Genetik Anabilim Dali

Giris:

S5a-rediktaz eksikligi, Soa-rediktaz tip2 geninde(SRD5A2) varyasyon sonucu ortaya cikan otozomal resesif
kalitilan nadir goérilen bir 46,XY cinsiyet gelisim bozuklugudur. Hastalhdin patofizyolojisinde testosteronun
daha aktif bir androjen olan dihidrotestosterona(DHT) dontsimuinde bozukluk rol alir. Dis cinsel yapi, disi
gérinumden, cinsel yap! bozukluguna kadar degisen genis bir yelpaze iginde gorulir.

Olgu 1:

15 yas 9 aylik kiz ydniinde yetistirilen olgu adet gérmeme sikayetiyle basvurdu. Oykisiinde anne baba akra-
bahdi bulunmakta idi. Fizik incelemesinde aksillarsi evre2, pubarsi evre3 ve telarsi evrel/1'di ve lipomastisi
mevcuttu. Dis cinsel incelemesinde labial kivrimlari, vajen agikhdi ve 2cm fallusu vardi. Gonadlar ele gelmedi.
Tetkiklerinde LH:4,69miU/ml, FSH:5,87miU/ml, total testosteron:185,4ng/dl, DHT:15,987ng/dl, Estradi-
ol:19,46pg/dl olclldi. Hastanin total testosteron/DHT orani 11,59 idi. Karyotip analizi 46,XY olarak
sonuglandi. Batin MRI'da uterus ve over izlenmedi, bilateral inguinal kanalda testisler goruldid. Hastanin
SRD5A2 geninde c¢733C>T(p.Arg245Trp)homozigot varyasyon belirlendi. Cocuk Psikiyatrisi degerlendirilm-
esinde hastanin kiz yoninde vyetistirildigi fakat puberte sonrasinda kendisini erkek gibi hissettigi ve cinsel
kimlik organizasyonun erkek yoniinde gelismekte oldugu gorulda.

Olgu 2:

14 yas 5aylik kiz ydéniinde yetistirilen olgu adet gérmeme sikayetiyle basvurdu. Oykiisiinde anne baba akra-
baldi bulunmakta idi. Fizik incelemesinde aksillarsi evre2, pubars evre 3 ve telars evre 1/1'di. Dis cinsel
incelemesinde bifid skrotum, vajen agiklii ve 3cm fallusu vardi. Gonadlar ele gelmedi. Tetkiklerinde
LH:8,06miU/ml, FSH: 8,36miU/ml, total testosteron: 452,8ng/dl, estradiol: 17,38pg/dl &lclldi. Karyotip
46,XY olarak sonucglandi. Hastanin batin MRI'da uterus ve over izlenmedi, her iki inguinal kanalda testis
gorildi. SRD5A2 gen analizi ¢.542C>T homozigot varyasyon saptandi. Laparoskopik muayenesinde 8cm
fallus, Uretra ve vajen introitusta yer almaktaydi ve vajen 1cm kor sonlanmaktaydi. Cocuk Psikiyatrisi deger-
lendirmesinde cinsel kimlik organizasyonun erkek ydniinde olan hastanin erkek ydniinde genitoplastileri
devam etmektedir.

Sonug:

Sonug olarak 5a-rediiktaz eksikliginde prepubertal dénemde tespit edilerek tedavisi baslanan olgular olmakla
birlikte buradaki olgular da oldugu gibi kiz yonilinde yetistirilerek pubertede virilize olan olgular da gortlebil-
mektedir. Bu olgular genellikle mensturasyon gérmeme sikayeti ile basvurabilmektedirler.
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Yasemin Ataman?

PRIMER ADRENAL YETMEZLIGIN NADIR Beray Selver Eklioglu?

BIR NEDENIi: MC2R GEN MUTASYONU Mehmet Emre Atabek

Serdar Ceylaner?

INecmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiltesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali, Konya 2Intergen Genetik Arastirma Merkezi,
Ankara

Giris:

Familyal glukokortikoid eksikligi, primer adrenal yetmezligin nadir gorilen nedenlerinden biridir. Hastalik
otozomal resesif olarak kalitilir ve en stk MC2R, MRAP ve STAR genlerindeki mutasyonlardan kaynaklanir.
Burada kusma ve hiperpigmentasyon ile basvurup MC2R gen mutasyonuna bagl familyal glukokortikoid
eksikligi tanisi alan bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

6 aylik kiz hasta kusma ve ciltte kararma sikayetleri ile basvurdu. Soygecmisinden birinci derece kuzen evlil-
igi olan ailenin ikinci cocugu olarak dogdudu, ailede benzer hastalik dykist olmadigi 6grenildi. Postnatal
dénemde patolojik 6zellik, bilinen hastalik, hastaneye yatis Oyklsl yoktu. Fizik muayenesinde vicut
agirhgi:8,3 kg (77 p), boyu:67 cm (70 p), genel durumu orta, vital bulgular stabildi. Ciltte yaygin hiperpig-
mentasyonu olan hastanin disg genitali haricen kiz gérinimdeydi, kuskulu genitalya distindiren herhangi bir
bulgu, aksiller yada pubik killanma saptanmadi. Yapilan tetkiklerinde ACTH>2000 ng/L, kortizol: 1,5 mcg/dL,
Na:138 mmol/L, K:4,8 mmol/L saptandi. Ayirici tani igin gerekli érnekler alindi, oral hidrokortizon tedavisi
baslandi. Tedavi 6ncesi gonderilen tetkiklerinde 17 OH progesteron 0,2 ng/mL, DHEAS: 1,52 mcg/L, total
testosteron <2,5 ng/dL, 11 deoksikortizol: 8,73 ng/mL, 1,4 delta androstenedion:0,07 ng/mL geldi. Takipler-
inde hipoglisemi, hipotansiyon veya elektrolit dengesizligi gozlenmedi. Genetik analizde MC2R geninde
c.767C>T del homozigot mutasyon saptanan hasta familyal glukokortikoid eksikligi tip 1 tanisi ile takibe
alindi.

Sonug:

MC2R gen mutasyonu familyal glukokortikoid eksikligi nedenlerinden biridir. Hastalarda mineralokortikoid
diizeyleri normalken glukokortikoid eksikligi géralir. Yenidogan déneminden itibaren hipoglisemi, hipotansi-
yon, hiperpigmentasyon, blyume gelisme geriligi ile bulgu verebilir. Konjenital adrenal hiperplazinin
dislandigi primer adrenal yetmezlik olgularinda ayirici tanida dislntlmelidir.

Anahtar Kelimeler: Primer adrenal yetmezlik, familyal glukokortikoid eksikligi, MC2R gen mutasyonu
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Yagmur Unsal

SIKLOSPORIN ILISKILI HIPERKALEMIDE Dicie Canoruc Emet
. Nazh Goéng

FLUDROKORTIZON TEDAVISI F. Visal Okur
Z. Alev Ozdn

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dali

Giris:

Siklosporin bir kalsinérin inhibitdri (KNI) olup kalsiyum ve kalmodulin-bagimli fosfati inhibe ederek IL-2 tran-
skripsiyonunu baskilar. Bu etkisini 6zellikle T hicreleri tzerinde gdstermekle birlikte baska dokularda da
islevleri vardir. Kemik iligi ve solid organ transplantasyonunda immuinsipresyonun saglanmasi, graft-versus
host hastaliginin profilaksisi ve tedavisinde kullanilir. KNI kullanan olgularin %5’inde hiperkalemi bildirilmistir.
KNI iligkili hiperkaleminin patogenezi heniiz kesinlik kazanmamis olsa da akut bébrek yetmezligi gelisen olgu-
larda aferent glomertler arterioliin vazokonstriksiyonu, bébrek fonksiyonlarinin korundudgu olgularda ise
distal toplayici kanalda aldosteron etkilerine rezistans, siklosporinin kortikal toplayici tibil hicrelerinde Na/K
ATPaz ve ATP-duyarli K kanallarina etkisi veya zona glomertlozada aldosteron olusumunun inhibisyonu gibi
farkli mekanizmalar 6ne strtlmustir. Bu sunumda akut myeliod 16semi (AML) tanisi ile allojenik kemik iligi
transplantasyonu (KIT) yapilan, siklosporin kullanirken hiperkalemi gelisen bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

Ates ve ishal sikayetleri ile tetkik edilen 15 aylik erkek olguda anemi ve nétropeni saptandi, kemik iligi aspira-
syonu ve akim sitometri incelemeleri ile AML tanisi konuldu. Kemoterapi protokollerini tamamlayan olguya
2.5 yasinda remisyona girdikten sonra allojenik KIT yapildi. Hazirlik rejiminde busulfan, melfelan, fludarabin,
anti-timosit globulin ve ylksek doz metotreksat kullanildi. -1. glinden itibaren 3mg/kg/gtn siklosporin kulla-
nan olgunun KIT sonrasi 22. giinde hidrasyonu ve kan basinci normalken, intravendz mayi veya potasyum
almazken serum potasyum diizeyi 5.9 mEqg/L, es zamanli Na:133 mEqg/L, Cl:103 mEq/L, BUN:23.2 mg/dl ve
Cr:0.5 mg/dl élguildii. 26. giinde oral ve 1V hidrasyon yapildiktan sonra hemoliz olmadan alinan kan érnekler-
inde K:5.1 mEg/L, es zamanh renin 1.3 pg/ml (1.3-13.8), aldosteron 71 pg/ml (35-300)idi, glukokortikoid
eksikligi veya metabolik asidoz saptanmadi. Idrar pH 6.5, idrarda Na: 50.6 mEq/L, K: 6.3 mEq/L élctildii. Kan
zirve siklosporin konsantrasyonu 234 ng/ml‘idi (100-500). Hiperkalemi, siklosporin kullanimina ikincil hipore-
ninemik hipoaldosteronizm ile iliskilendirildi. Fludrokortizon 0.05 mg/glin baslandi, iki giin sonra serum
Na:136 mEg/L, ve K: 3.8 mEg/L 6lculdi. Siklosporin kullandigi 6 ayda fludrokortizon tedavisine de devam
edildi ve elektrolit bozuklugu saptanmadi.

Sonug:

KIT yapilan, bébrek fonksiyonlari normal olan olgularda izole hiperkalemi etiyolojisinde siklosporin iligkili
hiporeninemik hipoaldosteronizm olabilecedi diisiiniilerek mutlaka renin ve aldosteron 6lgilmelidir. KIT
yapilan olgularda siklosporin iliskili hiporeninemik hipoaldosteronizme badli hiperkalemide fludrokortizon
etkin ve glvenilir bir tedavidir, fludrokortizon kullanilarak siklosporin tedavisine devam edilebilir.
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o i{o (e Mo (0 )03 i3 1o T ()] B Dijek Bingsl Aydint | Cigdem Aktuglu Zeybek?
NADIR BiIR BASVURU SEKLi: Hande Turant Olcay Evliyaoglu?

Yavuz Ozer? Oya Ercan!

ADRENAL YETMEZLIK Girkan Targin!

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrinolojisi Bilim Dal 2istanbul Universitesi-Cerrahpasa,
Cerrahpasa Tip Fakdltesi, Cocuk Metabolizma Bilim Dali

Giris:

Adrenal yetmezlik, adrenal korteksin yeterli glukokortikoid ve/veya mineralokortikoid sentezleyememesidir.
Cocukluk caginda adrenal yetmezligin en sik nedenleri konjenital adrenal hiperplazi ve otoimmun adrenalit-
dir. Bunlarin ardindan adronolokodistrofi(ALD) gibi diger genetik ve metabolik hastaliklar gelir. ALD hastalari
genellikle okul cagi dénemde davranis degisiklikleri, okul basarisinda disme, konusma bozukluklarinin
ardindan ortaya gikan norolojik belirtilerle basvurur. Burada adrenal yetmezlik ile bagsvuran nérolojik tutulu-
mu olmadan ALD tanisi koyulan vaka sunulmaktadir.

Olgu:

3 yas erkek hasta, 20 gun dnce ates, kusma ve ishal sikayeti sonrasi senkop gelismesi Gzerine dismerkez
acile basvurmus, tedavisi tamamlandiktan sonra hipoglisemisi oldugu sdylenerek taburcu edilmis. Senkop
nedeniyle yapilan tetkiklerde ACTH:2000pg/ml, Kortizol:7,6ug/dl cikmasi Uzerine tarafimiza basvurdu. Fizik
muayenesinde boyu 93cm(-0,97sd), vicutadirigr 14,1kg(-0,38sd) ve vicut kitleindeksi 16,3(0,26sd)idi.
Pubertal muayenede aksillarsi evrel, pubarsi evrel ve her iki testikiler volim 2cc ve penis germe boyu
4cm’di. Hastanin 6zellikle eklemlerde belirgin hiperpigmentasyonu mevcuttu. Tansiyon arteriyali 85/55mmH-
g(35p/84p)idi ve noérolojik muayenesi normaldi. Laboratuvarda glukoz 84mg/dL, instlin 2,18mIU/mL, elek-
trolitleri normaldi. Hastanin kortizol disikligu nedeniyle yapilan ACTH testinde kortizol zirve yaniti 9,2 gelm-
esi Uzerine adrenal yetmezlik tanisi ile hastaya 12,5mcg/m2 hidrokortizon baslandi. Hastanin karyotipi 46, XY,
renin ve aldosteron dizeyleri normal ve anti-adrenal antikorlari negatif saptandi. ALD acisindan génderilen
cok uzun zincirli yag asitlerinden(VLCFA) C24/C2 dizeyi sinirda ylksek saptandi. Hastada ABCD1gen-
ic.892G>A homozigot mutasyonu saptandi. Hastanin MRI'nda henilz tutulumu yoktu, ndérolojik bulgusu
yoktu, KIT tedavisi aday olarak takibe alinarak, hastaya erken safhada ALD tanisi koyuldu.

Sonug:
Sonug olarak adrenal yetmezlik saptanan tim erkek cocuklarinda ALD acisindan serum VLCFA dizeyi bakil-
malidir. Hastanin KIiT tedavi sansi icin nérolojik bulgularin gelismeden tani almasi énem arzetmektedir.
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NADIR GORULEN BiIR Sibel Ergin Sahin® | Metin Yildiz!

ADRENAL YETMEZLIK Merve Nur Hepokur! | Hamdi Cihan Emeksiz
Asan Onder! Tllay Glran?
OLGUSU

!fstanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi 2Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi

Giris:
Primer adrenal yetmezlik cocuklarda nadir gorulen ve yasami tehdit eden bir hastaliktir. Burada hipoglisemi
semptomlari ile gelen ve primer adrenal yetmezlik tanisi alan bir olgu sunulacaktir.

Olgu:

18 aylik erkek hasta acil servise halsizlik, uykuya meyil ve soduk terleme sikayetleri ile basvurdu. Fizik
bakisinda genel durumu orta, bilinci acik, tim vicutta ve dis etinde belirgin hiperpigmentasyonu mevcuttu.
Boy: 90 cm (99p) , VA: 13 kg (90p), TA: 75/45 (50p) mmhg idi. Diger sistem muayeneleri dogaldi. Kronik
hastalik 6yklsu ve ilag kullanimi yoktu. Anne ve babasi 5.dereceden akraba idi. Hastanin yapilan ilk deger-
lendirmesinde kan sekeri: 25 mg/dl saptandi. Hipoglisemi aninda génderilen tetkiklerinde Na:126 meq /It,
K: 3.8 megq/It, kortizol <1 mcg/dl, ACTH>1250 pg/ml, aldosteron: 16,4 ng/dl (7-54 ng/dl ,yatarak ), renin
(kttle) :174 plU/ml , DHEA-SO4: 4.4 ug/dl, 17-OH progesteron: 0.17 ng/ml saptandi. Hastaya adrenal kriz
tedavisi verildi ve izlemde idame hidrokortizon tedavisine gecildi. Strrenal usg dederlendirmesinde sirrenal
bezler normal boyutta 6lctildi ve herhangi bir patoloji saptanmadi. Cok uzun zincirli yag asitleri normaldi.
Gonderilen genetik analizde Nikotinamid Nikleotid Transhidrogenaz (NNT) geni ekzon 12-14 arasi homozigot
gen delesyonu saptandi. Hastanin klinigi uyumlu bulunup dogrulama amacl array istendi.

Sonug:

NNT gen mutasyonuna bagli gelisen mitokondrial bozukluklar, cocukluk caginda baslayan primer adrenal
yetmezligin nadir sebeplerinden biridir. Kliglik yaslarda baslayan primer adrenal yetmezligin diger sik sebep-
leri dislandiktan sonra bu bozuklugun da tanida akilda tutulmasi gerekir.
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COCUKLARDA OBEZiTENiN Zumrit Kocabey Siitcii| Sibel Ergin Sahin?
NADIR BIR NEDENI; Ahmet Ugar Banu Nursoy Sirvan

Merve Nur Hepokur? Hamdi Cihan Emeksiz!

CUSHING HASTALIGI

'Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Cocuk Endokrin Bilim
Dali 2istanbul Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Endokrin Klinigi

Giris:
Cocukluk caginda nadiren endokrin nedenlere bagl obezite gelisebilir. Burada Cushing Hastaliina bagh obez-
ite gelistirmis bir cocuk olgu sunulmustur.

Olgu:

16 yas 6 aylik erkek hasta boy kisalidi ve obezite sikayetiyle cocuk endokrin klinigine basvurdu. Hastanin
6zgegmisinde ve soy gecmisinde bir 6zellik yoktu. Hastanin antropometrik dederlendirmesinde VA: 70 kg
(50-75p), Boy:156 cm (<3p) ve VKi: 30 saptandi. Hastanin tansiyon holter takibinde hipertansiyonu saptan-
madi. Fizik muayenede akantozu ve bufalo hérglici mevcuttu. Striasi yoktu. Genital muayenesinde pubik
killanmasi Tanner evre 5, testis hacimleri: 15/12 cc idi. Hastanin ortalama ebeveyn boyu 168 cm, kemik yasi
15 yas ile uyumluydu. Hastanin laboratuvar dederlendirmesinde serum bazal kortizol: 20 ug/dl ve ACTH:
31.7 ng/L saptandi. Tukrikte ve 24 saat idrarda bakilan kortizol diizeyleri ylksekti. Hastaya yapilan disuk
doz deksametazon slipresyon testinde baskilanma olmadi, yiksek doz deksametazon testinde ise serum
kortizoli baskilandi ve idrar kortizolinde °%50’den fazla azalma meydana geldi. Hastaya cekilen hipofiz
MR’da, hipofiz yliksekligi 5 mm 6lglldl ve herhangi bir kitle saptanmadi. Hastaya CRH stimilasyon testi ile
birlikte inferior petrozal siniis 6rneklemesi yapildi. islem sonrasi sad hipofizde belirgin lateralizasyon izlendi.
Hasta sag hipofiz cerrahisi acisindan beyin cerrahisine yonlendirildi ve ameliyat karari alindi.

Sonug:
Cocukluk cadinda eksojen nedenli obeziteye genellikle uzun boy eslik eder. Obeziteye boy kisaliginin eslik
etmesi durumunda altta yatabilecek muhtemel endokrin nedenler de arastinimahdir.
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Giirkan Targin? Olcay Evliyaoglu!

UZUN BOYUN NADIR BIR SEBEBI: HN R Ahmet Yesilyurt?

Yavuz Ozer? Oya Ercan?
CHD8 GEN VARYANTI Dilek Bings! Aydin'

fstanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Cocuk Endokrin Bilim Dal 2Acibadem Labgen Genetik Tani Merkezi

Giris:

Uzun boy, bircok nedene bagli olabilen ve altta yatabilen hormonal nedenlerin dederlendirilmesi agisindan
endokrinologlari yakindan ilgilendiren bir durumdur. Olgularin cogunda neden ailevi ya da konstitlisyonel olsa
da bu tanilarin konulmasi diger tanilarin dislanmasini gerektirir. Bu nedenle nadir gorilen asiri bliyime (over-
growth) sendromlarina endokrinologlarin asina olmasi énemlidi. CHD8 gen varyanti, otizm yatkinhdina
neden olmasinin yaninda son yillarda uzun boyla da iliskilendirilmis nadir bir asir biyime sendromuna yol
acar.

Olgu:

10 yasinda erkek hasta boy uzamasinin hizli olmasi nedeniyle klinigimize basvurdu. Sit gocuklugundan beri
yasitlarina gére daha uzun boylu oldugu 6grenilen hastanin birkac aydir uzama hizinin daha da arttigi fark
edilmis. Aralarinda akrabalik olmayan anne ve babadan miadinda 55 cm boyunda (>97p.) dogmus. 3 ayhk-
ken baslayan afebril nébetler nedeniyle antiepileptik tedavi baslanmis; 15 aylikken konusmasinda gerileme,
ismi séylendiginde tepki vermeme ve kendi etrafinda donme gibi stereotipik hareketlerin baslamasi tzerine
otizm tanisi almis. Fizik bakisinda boyu 172 cm (+5,06 SDS), viicut agirligi 65,8 kg (+2,74 SDS) olup pubert-
esi Tanner evre 4 ile uyumluydu. Kemik yasi 14, hedef boyu 174 cm idi. Tetkiklerinde tiroid fonksiyon testleri
normal, bazal biyime hormonu 1,87 pU/mL, IGF-1 dlizeyi 285 ng/mL (normal) olup oral glukoz tolerans
testi ile bliyime hormonu baskiliydi. Sella goérintilemesi normaldi. Karyotipi 46,XY; Fragile X sendromu
agisindan FMR1 gen analizi ve microarray analizi normal saptanan hastanin yapilan tim ekzon dizilemesinde
CHD8 geninde heterozigot varyant saptandi. Tahmini eriskin boyu 181,4 cm hesaplanan hasta 1 yildir tedavi-
siz izleniyor.

Sonug:
Hormonal bir bozuklugun gosterilmedigi overgrowth sendromlarinda tedavi segenekleri sinirli olup, tedavi
gerekliligi kararinda tahmini erigkin boy g6z 6ninde bulundurulmalidir.
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Seving Odabasi
Giines!

BOY KISALIGININ NADIiR BIR NEDENI: Hatice Akar?

FORSTHE-WAKELING SENROMU Onur Akin*

Ozgen Hur?

1SBU Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Endokrinoloji Bilim Dal 2SBU Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Gene-
tik Anabilim Dali 3SBU Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Néroloji Bilim Dali

Giris:
Boy kisaliginin etiyolojisinde genetik ve gevresel bircok faktor yer almaktadir. Adir boy kisalidi ile gelen olgu-
larda etiyolojinin saptanmasi hastanin tedavisi ve izlemi acisindan énem arz etmektedir.

Olgu:

11 yas kiz hasta, biylme geriligi sikayetiyle basvurdu. Prenatal oykislinde 6zellik olmayan hasta miadinda
3000 gr ve 50 cm dogmustu. Postnatal 4. aydan sonra kilo aliminda ve boy uzamasinda azalma farkedilmisti.
Noromotor gelisimi yasina uygun ilerleyen hastanin 6grenme glcligi mevcuttu. Anne-baba akrabaligi ve
dedenin halasinda agir boy kisalgi éykist mevcuttu. Vicut agirhgr 23 kg (-3.15 SDS), boy: 127 cm (-3.34
SDS), bas cevresi 48 cm (-4.5 SDS), meme ve pubars Tanner evre 1'di. On kol/kol, {ist/alt segment orani
ve sistemik muayenesi normal, kemik yasi 7 yas 10 aydi. Altta yatan kronik sistemik ve metabolik hastalik
saptanmadi. IGF1 ve IGFBP3 dederleri dlstkti. Mikrosefali nedeniyle yapilan kraniyal MR'da frontoparietal
bélgede milimetrik iskemik-gliotik dedisiklikler saptandi. Karyotip analizi 46 XX olan olgunun mikroarray
mokekdler karyotiplemesinde 1p32.2p31.3 bolgesinde de novo heterozigot duplikasyon saptandi. Bu
klinik Forsthe-Wakeling Sendromu ile iliskilendirildi. Biylime hormon uyari testlerine yetersiz yanit alinan
hastaya tedavi baslandi.

Sonug:

Forsthe-Wakeling Sendromu adir boy kisaliginin yani sira mikrosefali, frontal belirginlesme, genis ve distk
yerlesimli kulaklar, yliksek burun koprisl, steroid direncli nefrotik sendrom, gelisme geriligi, konusmada
gecikme ile giden nadir bir boy kisaligi sebebidir. Olgumuzda fenotipik ve klinik bulgular belirgin olmamakla
birlikte boy kisaligina eslik eden akrba evliligi oykisl, mikrosefalisinin ve 6grenme glcliginin bulunmasi
olguda bizleri taniya gétliren 6nemli ipuglari olmustur. Olgumuzdaki gibi birden fazla sistemin etkilendigi
durumlarda klinik siphe duyularak mikroarray yapilmasinin olgularin tanimlanmasi acisindan 6nemli
oldugunu vurgulamak istiyoruz.
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L) AT R MV O\ o]/ \EW vasemin Denkboy Ongent|Ahmet Ozmens

BRAKiDAKTiLi, OKULER DEFEKTIN Erdal Erent Meltem Buhur Pirimoglu?
Ozlem Gérilkmez? Kadriye Cansu Sahin?

Hasan Tirkmen3 Sebnem Ozemri Sag*

NADIiR BiRLIKTELiGI: WEILL
MARCHESANI SENDROMU: IKI AILE [RYNRISIRPTIIaE Sy Amer Tarim?

1Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Gocuk Saghgi ve Hastaliklari AD, Gocuk Endokrinoloji BD 2SBU Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim
Arastirma Hastanesi, Tibbi Genetik *Bursa Uludag Universitesi Tip Fakultesi Gocuk Sagligr ve Hastaliklari AD, Cocuk Kardiyoloji BD
“Bursa Uludag Universitesi Tip Fakultesi, Tibbi Genetik AD Bursa Uludag Universitesi Tip Fakultesi, G6z Hastaliklari AD

Giris:

Weill Marchesani sendromu (WMS) nadir gorllen okUller problemler (mikrosferofaki, ektopia lentis, glokom),
boy kisaligi, brakidaktili, eklem sertligi ve kardiyovaskuler anomalilerle (mitral valv prolapsusu (MVP), uzun
QT, aort ve pulmoner kapak anomalileri) karakterize bir bag dokusu bozuklugudur. FBN1 ile iligkili WMS (WMS
tip 2 MIM:#608328), otozomal dominant kaltiir. ADAMTS10 (WMS tip 1 MIM:#277600), ADAMTS17 ve
LTPBP2 (WMS tip 3 OMIM: 614819) ile ilgili WMS, otozomal resesif kalitihr. Burada tarafimiza boy kisaligi ile
basvuran ve WMS 6n tanisi ile izlenen iki farkli ailenin klinik 6zellikleri anlatilacaktir.

Olgu:

l.aile: 16 yas kiz olgu pulmoner stenoz, miyopi ve lens dislokasyonu ve boy kisalidi ile izleniyor. Aile
Oykusinde; anne baba 2.derece kuzen ve abi, baba, kiz kardes ve iki kuzeninde benzer bulgular mevcut.
Probanda genetik inceleme ve sonrasinda segregasyon yapildi (tablo-1, sekil-1, resim-1,2,3,4).

2.aile: 13 yas kiz olgu adir aort stenozu, mikrosferofaki ve lens subluksasyonu ve boy kisaligi ile izleniyor. Aile
Oykusinde; anne babasi 2.derece kuzen ve ailede benzer 6zellikler olan bireyler mevcut (tablo-2, sekil-2,
resim-5,6). Genetik calisma planlandi.

Sonug:

WMS nadir gorilen bir sendromik boy kisaligi nedenidir. Her (g tipinde de bulgular ve klinik yaklasim benzer
olmakla birlikte kalitim yolu ve ilgili gen agisindan farklilik gésterir. Prognoz agisindan 6zellikle kardiyak ve g6z
takibi 6nem tasimaktadir. Boy kisaligi ile basvurup sendromik yliz gériinim, brakidaktili saptanan olgularda
mutlaka g6z ve kardiyak muayene istenmeli ve WMS akilda bulundurulmalidir.

Tablo-1: 1.Ailenin fenotipik ve genotipik 6zellikleri

Aile-1 Proband Abi Abla Kiz kardes Anne Baba
Yas 16 yas 18 yas 23 yas 3yas 38 yas 43 yas
Fizik ince dudaklar, uzun Her iki elde Ozellik yok Her iki elde Ozellik yok Her iki elde
Muayene filtrum, kiglk brakidaktili ve brakidaktili ve brakidaktili ve
kulaklar, her iki elde fleksiyon fleksiyon kontraktur, fleksiyon kontraktird,
barikidaktili ve kontraktlrd, ayak ayak parmaklarinda ayak parmaklarinda
fleksiyon kontrakttirli, | parmaklarinda brakidaktili brakidaktili
ayak parmaklarinda brakidaktili
brakidaktili ve pes
planus
Boy 145,5 cm (-2,84 SDS) | 150,5 cm (-4,17 SDS) | 157 cm 96,5 cm (0,11 SDS) | 149 cm 168 cm
Goz Miyopi, lens Miyopi, Ozellik yok Muayene Ozellik yok Tek gézde
bulgular dislokasyonu bilsteral planlandi glokom
mikrosferofaki, nedeniyle
lens gorme kaybi
dislokasyonu
Kardiyak Pulmoner stenoz, Pulmoner stenoz, Ozellik yok Mitral Yetmezlik Ozellik yok Muayene
aort stenozu, mitral valv planlandi
bulgular R
mitral valv prolapsusu,
prolapsusu, mitral yetmezlik,
mitral yetmezlik aort stenozu,
bikuspit aorta
Genetik FBNI geninde Segregasyonda Segregasyonda FBNI geninde Segregasyonda FBNI geninde
p.Leul412Met varyant varyant p.Leul412Met varyant p.Leul412Met
(c.4234C>A) saptanmadi saptanmadi (c.4234C>A) saptanmadi (c.4234C>A)
heterozigot heterozigot heterozigot
ACMG WMS tip 2 igin klinik - - WMS tip 2 igin klinik - WMS tip 2 igin klinik
6nemi bilinmeyen 6nemi bilinmeyen onemi bilinmeyen
varyant ancak varyant ancak varyant ancak
segregasyon sonucu segregasyon sonucu segregasyon sonucu
ve klinik fenotipi ve klinik fenotipi ve klinik fenotipi
hastalik yapici olarak hastalik yapici olarak hastalik yapici olarak Devami
R, A o arka sayfada
disunalda. dustndlda. dusindlda.

<P
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Sekil 1. Aile adaci (1.aile). Proband olgunun benzer bulgulari olan kiz kardesi ve babasinda FBN1 geninde
p.Leul412Met (c.4234C>A) varyanti heterozigot (WMS tip 2) saptandi. Yine benzer bulgular olan
abisinde mutasyon saptanmadi. iki kuzeninde de benzer klinik ézellikler oldugu 6grenildi.

\\- -
.

h M

b

Resim 1. Aile-1 proband Resim 2. Aile-1 abi.

Devami
arka sayfada

<P
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Resim 3. Aile-1 kiz kardes.

Tablo-2: 2.Ailenin fenotipik ve genotipik 6zellikleri

Resim 4. Aile-1 baba.

Aile-2 Proband Abla Kiz kardes Anne Baba
Yas 13 yas 15 yas 9 yas 41 yas 44 yas
Fizik ince dudaklar, uzun Ozellik yok ince dudaklar, uzun Ozellik yok Ozellik yok
Muavene filtrum, her iki elde filtrum, her iki elde
Y barikidaktili ve hafif barikidaktili, ayak

kontraktirl, ayak parmaklarinda

parmaklarinda brakidaktili.

brakidaktili.
Boy 140 cm (-2,35 SDS) | 165 cm (0,56 SDS) 121 cm (-2,41 SDS) 151 cm 171 cm
Goz Bilateral Ozellik yok Bilateral Ozellik yok Ozellik yok

mikrosferofaki, lens mikrosferofaki,
bulgulari

subluksasyonu glokom
Kardiyak | Aort stenozu, Ozellik yok Mitral valv Ozellik yok Ozellik yok

ikiispi itral

bulgular bikUspit aorta, mitra pr_olapsusu, o

valv prolapsusu, mitral yetersizlik,

pulmoner stenoz aort stenozu,

pulmoner stenoz
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Age:
Subtext Line 3:
Subtext Line 4:
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Age:
Subtext Line 3:
Subtext Line 4:
Subtext Line 5:

Sekil-2: Aile agac (ikinci aile). Proband olgunun kiz kardesi ve iki halasinda brakidaktili ve boy kisaligi
mevcut.

Resim 5. Aile-2 proband. Resim 6. Aile-2 kiz kardes.
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Banu Nursoy Sirvan

UZUN BOYLA GELEN BIR OLGUDA Zimrat Kocabey Sitgu
Asan Onder

TANI BASAMAKLARI Metin Yildiz

Hamdi Cihan Emeksiz

Istanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi

Giris:

Hipofizer gigantizm epifizyal plaklar kapanmadan 6nce hipofizden fazla miktarda blylime hormonu (BH)
salgilanmasina bagli olarak gelisen, hizli ve asiri boy uzamasina yol agan nadir bir hastaliktir. Burada uzun
boy sikayeti ile basvuran ve BH salgilanmasinda artis saptanan bir olgu sunulmustur.

Olgu:

On alti yas yedi aylik kiz hasta uzun boy sikayetiyle basvurdu. Hastanin bebekliginden beri iri bir cocuk
oldugu o6grenildi. Fizik bakisinda; boyu 181 cm (3,15 SDS), vicut adirhgi 55 kg (-0.29 SDS), (ailevi hedef
boy: 169,8 cm), kan basinci 112/ 80 mmHg olarak 6lglldii. Hastanin pubertal evresi Tanner evre 5 ve adetleri
dizenliydi. Olgunun skolyozu mevcut olup diger sistem muayeneleri dogaldi. Hastada guatr, araknodaktili,
cilt lezyonu veya kardiyak ftirim saptanmadi. Yapilan rutin hemogram ve biyokimyasal tetkiklerinde patoloji
saptanmadi. Hastanin serum BH dizeyi 6,6 ng/ml ve serum IGF-I diizeyi 426 ng/ml (+0,93 SDS) ,IGFBP3
duzeyi 8390 ng/ml (+1,5 SDS) olarak tespit edildi. Oral glukoz tolerans testinde 60-120. dakikalar arasi en
distk serum BH dulizeyi 1,65 ng/ml olarak saptandi (normal K1 ng/ml), diger hipofiz hormonlari normal sinir-
lardaydi. Hastanin el bilek grafisinde epifizleri kapali, kardiyak EKO sonucu fizyolojik mitral yetmezlikle uyum-
luydu. Hipofiz manyetik rezonans goériintlilemesinde patoloji saptanmadi. Hastaya girisimsel radyoloji
tarafindan petrosal sinls 6rneklemesi yapildi es zamanli periferik BH dizeyi:11,5ng/dl, sag petrosal sinis BH
40ng/ml, sol petrosal sintis BH:16,8 ng/ml saptandi. Hipofiz cerrahisi agisindan beyin cerrahisi bélimine
konsulte edildi.

Sonug:
Yiksek klinik stpheli ancak gorintileme yontemleri ile net diagnostik sonug alinamayan BH fazlaldi vakala-
rinda inferior petrosal sinlis 6rneklemesi tani ve tedavi planlanmasinda yol gosterebilir.
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U. Berber | E. Sarikaya

HIPOTONI - SISTINURI SENDROMLU M. Kendirci | E. Gok
U.G. Siraz | L. Kara

HASTADA BUYUME HORMONU CEVABI D. Cicek | N. Hatipoglu

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi

Giris:

Hipotoni-Sistinliri Sendromu jeneralize hipotoni, nefrolitiyazis, boy kisaligi, minér ylz dismorfizmi, ve geg
cocukluk déneminde hiperfaji, hizli kilo alma ile giden otozomal resesif nadir bir hastaliktin. SLC3A1 ve PREPL
genlerinin bir kisminda mikrodelesyon saptanmaktadir. Bu hastalarda nadiren blylime hormonu eksikligi
gorilmekte ve blylime hormonu tedavisine cevap vermektedirler.

Olgu:

Pediatri metabolizma ve nefroloji bélimleri tarafindan sistintri+nefrolitiazis ile takip edilen hasta boy kisaligi
nedeni ile bize yonlendirildi. Miadinda 3000 gr agirliginda dogdugu 6grenilen olgunun 8 yasinda yapilan fizik
muayenesinde adirligi 28 kg ( 69p SDS:-0,49 ), boy 113.5 cm ( <3p SDS:-2.61 ) BMI: 21.7 ( 2,14 SD ), hafif
mental retardasyon, goz kapadi duslkligu, dusiuk palpebral fissur, bilateral bliylk kulak, blefarofimozis,
kicguk kare el ve 5. metacarp kisaligi saptandi. Kemik yasi 8 yas ile uyumluydu. Bu bulgularlar Hipotoni-Sis-
tiliri Sendromu disindldd. Bluylme izleminde alinan hastanin 12 yas 3 aylikken muayenesinde agirligi 44.1
kg (38p, SDS:-0,30 ), boyu 131,2 cm( <3p, SDS:-3,15 ) BMI: 25.6 (1.49 SD), kemik yasi 10 yas, yilhk
blyime hizinin 4.5 cm olmasi lzerinde bldylime hormonu uyari testleri yapildi ve yetersiz yanit alindi. Hipofiz
MR incelemesinde bez ylksekligi 3,05 mm o6lclldi. 0.2 mg/kg/hafta dozunda biylime hormonu tedavisi
baslandi.

Sonug:

Patolojik boy kisaligi, disik uzama hizi ve iki uyar testinde yetersiz yanit olan hastaya bliylime hormonu
tedavisi basladik. Hipotoni-sistiniri Sendromu disindigimiz hastada 6 aylik bliyiime hormonu tedavisi
kullanim tecribemiz paylasiimistir.
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Tugba Kontbay?

YONETIMINDE ZORLUK YASADIGIMIZ Mige Atart

DOWN SENDROMU VE GRAVESLI BIR OLGU ihsan Turan?

1Sanhurfa Egitim Arastirma Hastanesi Cocuk Endokrinoloji 2Cukurova Universitesi Cocuk Endokrinoloji Bilim Dali

Giris:
Graves hastaligi cocuklarda hipertiroidizmin en sik nedenidir. Otoimmuniteye yatkinlik yaratan Down sendro-
munda Graves hastaligi sikligr artmistir.

Olgu:

Down sendromu ve 18 aydir Graves tanisi ile izlenen 8 yas kiz hasta hipertirodi bulgulari ile basvurdu. Bas-
vuruda 0.15 mg/kg/giin dozunda metimazol alirken st3:9.2 pg/mL (2-4.4), st4:3.6 ng/dl (0.9-1.7) TSH:0.01
ve TSI: 23.7 (0-1.3), WBC: 4410 10~3/uL MNS:1500 107 3/uL olarak sonuglanmasi lzerine tedavisi meti-
mazol 0.5 mg/kg/giin, propranolol 2 mg /kg/gin olarak degistirildi. Hipertiroidisi kontrol altina alinamadigi
halde MNS: 600 10" 3/uL dismesinden dolayl metimazol tedavisi kesildi. Hastanin propranolol tedavisi tedri-
cen 4 mg/kg/glne cikildi, hipertiroidinin kontrol altina alinmamasi Uzerine tedavisine potasyum iyodulr ve
metilprednizolon eklendi. Yliksek doz propranolol, potasyum iyodir ve steroid tedavisi ile ameliyat dncesi
otiroidi saglanarak total tiroidektomiye yonlendirildi. Postoperatif 1.ayinda TSH :31 iken WBC: 2400 MNS:
730 saptanmasi Uzerine hasta hematoloji tarafindan yeniden degerlendirildi. Postop 5. Ayinda nefes almada
zorluk yakinmasi ile bagvurdu ve bilateral vokal kord paralizisi saptandi.

Sonug:

Metimazol tedavisi sirasinda eriskin kilavuzlari ilag dedisimini 6énermez iken cocuk hastalarda propiltiourosil
denenebilir mi? Metimazol kesilmesine ragmen devam eden nétropeni tirotoksikozun kendisine bagdl olabilir
mi diye dislndirirken, hipotiroidide dahi devam eden ciddi nétropeni olasi diger nedenleri akila getirmekte-
dir. Covid -19 pandemisi sirasinda ytksek hacimli cerraha ulasmada ki zorluklar ve metimazol ile agranulosi-
toz gelismesi nedeni ile total tiroidektomi yapilan hastada ge¢ dénemde gelisen bilateral vokal kord paralizisi
gelismesinin 6nline metimazol ile ciddi yan etki gelistiginde propiltiourasil denenerek gecilebilir miydi? Tecri-
belerin paylasiimasi mimkin mu? Sekiz yasinda Down sendromlu ve gravesli olguda dncelikle RAI ? cerrahi
mi tercih edilmeli?
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