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Sunarken

Bu yayin Marmara Boélgesi Endokrinologlarinin 2014 yilt icinde yapmus
olduklart toplantilarda sunduklart vakalart icermektedir.

interaktif formatta diizenlenen toplantilar 4 vyildir diizenli olarak
devam etmekte olup katilimcilarin destedi ile geleneksel bir hal almustir.
Toplantilarda sunulan vakalar cercevesinde olusan bilimsel tartisma
ortamt ve ortaya konulan klinik tecrubeler meslektaslarimizin egitimine
olumlu katkida bulunmaktadir. Toplantilarin artan bir katilimla devamint
dilerken ortaya ¢ikan bu drdnin meslektaslarimizin calismalarinda faydalt
olmasint temenni ediyorum.

Prof. Dr. M. Sait Génen

Tirkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegi
Yonetim Kurulu Baskant



Onsoz

2014 ywi icinde Marmara bélgesinde gérev alan endokrinologlarin
vaka toplantilarinda sunulan ve tartisilan vakalarin bir bélimii bu
yayinda derlenmistir.

Toplantilarda sunulan endokrin vakalar ile ilgili klinik yaklasimlar
ve tecribelerin paylasimit bir yandan zor vakalarin ¢ézimini
kolaylastirirken diger yandan bilginin pekisip gelismesine olanak
saglanmaktadur.

Kanimca bu toplantilarin en baslica kazanct duayen hocalarimizin
deneyimlerinden faydalanma sansint bulmus olmamuzdur.

Toplantilarin uzun yillar aynt heyecanla devam etmesini dilerken
gerceklesmesinde emegi ge¢en sayin hocalaruma, organizasyon
ekibi ve tim katiimcilara tesekkiir ederim.

Saygillarimla

Prof. Dr. Dilek Gogas Yavuz

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi
Endokrinoloji ve Metabolizma BD
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ACTH: adreno kortikotropik hormon
ALP: alkalen fosfataz

Anti GAD: glutamik asit dekarboksilaz
antikorlart

Anti Tg: antitiroglobulin ankor

Anti TPO: antitiroid peroksidaz antikor
ASA: asetilsalisilik asit

BC: bel cevresi

BMI: body mass indeks

BT: bilgisayarlt tomografi

Ca: kalsiyum

CEA: karsinoembriyojenik antijen

CRH: kortikotrop releasing hormon
CRP: C reaktif protein

DHEA - SO4: dihidroepiandostero nsulfat
DI: diabetes inspidus

Dxm: deksametazon

EKG: elektrokardiogram

EKO: ekokardiografi

FM: fizik muayene

FSH: folikil stimulan hormon

FT4: free T4

GIS: gastrointestinal sistem

GnRH: Gonadotropin releasing hormon
HLA: Human leukocyte antigen,

HT: hipertansiyon

ICA: Adacik hicre antikoru

IGF-1: insulin like growth factor

IPSS: infrapetrosal sinds drneklemesi
KB: kan basinct

kisaltmalar

KBB: kulak-burun-bogdaz

KMD: kemik mineral dansitesi
KTA: kalp tepe atimt

LAM: lenfadenomegali

LH: Luteinizan hormon

MEN: multipl endokrin neoplazi
MR: magnetik rezonans

NET: néronedokrin tumaor

NSR: normal sinds ritmi

OKS: oral kontraseptif

P: fosfor

PHP: primerhiperparatiroidi
Plazma RA: plazma renin aktivitesi
PLT: trombosit

PMN: polimorfonukleer hicre

PRL: prolaktin

PTH: parathormon

PTU: propiltiourasil

T3R-[3: tiroid hormon reseptori-f
T: testosteron

Tm: timor

TRAB: tiroid reseptor antibody
TRH: thyrotropin releasing hormon
TT4: total T4

USG: ultrasonografi

VHLD: Von Hippel Lindau Hastaligt
VKI: vicut kitle indeksi

VMA: vanilmandelik asit



Postmenapozal Hirsutizm

Uzm. Dr. Metin Alis
Vkv Amerikan Hastanesi
Endokrinoloji Bolumu

58 yasinda kadin

Yakinmalart ve oyku

Kilo almag, terleme, sac dokulesi, tiylenme
(10 yildir)

Tetkiklerinde polisitemi saptanmis

Polisitemi testosteron

bulunmus.

arastirilirken yuksek

Ozgecgmis : Hipertansiyon,Divertikiilozis coli, tip 2
DM,,2 sectio 2 erken dogum, 10 yudir postmenapoz,
Menars 12 yasinda

Aliskanliklart : Sigara 8 yil dnce birakmus
Allerji : penisilin
Soygecmis : Dayt DM amca iKH

Kullandigu ilaglar : Kalsiyum, Pentoxifylline,
Amlodipin, Metformin 850 Fluoksetin

Fizik muayene : 150 cm, 72,5 kg VKi: 32.2 kg/m?
TA: 125/80 mm/Hg N: 76, Cushingoid habitusta,
fasiyal pletora, androjenik alopesi, kollarda, ylzde,
goguslerde karin bdlgesinde terminal killanma,
Tiroid grade 1A -B palpabl

Laboratuvar

Hemogram: Hgb: 161 Htc: 495

TSH: 1,7 1U/ml sT4: 0,53 sT3: 2,83
Testosteron 1U/ml : 1,76 ng/ ml (0,029-0,408)
HbAI ¢ % 6,6

Kortizol 508,2 (171-536)

Sella MR: Parsiyel empty sella

23.09.2011 11.07.2012 30.10.2012
1,76 1,58 1,47
Testosteron (ng/mD) & 550.0,408) (0,029-0,408)
Estrojen (ng/ml) ?02‘—'4 ) >10
17 O(—OH '|,06
Progesteron (ng/ml)
16

, 5082
Kortizol (ng/ml) (171-536)

Batin MR:
Ozellik yok.

Transvaginal US: follikil kisti yok, sag 0.3 cc, sol
0.4 cc, servikste nabothian kistler

Sol surrenal gland kalinlasmis, baska

1 mg DSST: kortizol 0,59 mcg/dl, testosteron 1,09
ng /ml 2 gin 2 mg DSST Testosteron 1,47 ng ml

A2: 0,56 ng / ml



Testosteron E2 DHEA-S 17«-OH Kortizol
2,6-432 ng/dl 04-4,]1 ng/ml 94-256 pg/dl Progesteron 6,2-19,4 pg/dl
0,23-1,136 ng/dl
Brakiyal ven 101,7 3,17 133 1,3 15
Sag adrenal 122,1 756 138 2,6 25
Sol adrenal 308 >10 152 >20 135
Sag over 1189 >10 130 71 169
Sol over 731,1 >10 127 9 22

Tedavi : Hastaya Total abdominal histerektomi,
bilateral salpingooferektomi yapildt.

Patoloji sonucu

Soygecmis:

TAH BSO Materyalinde Serviks: Nabothi kistleri
Endometrium : Atrofi ,Myometrium : Adenomyozis
Sag tuba: Mezonefrik paratubal kist

Sol tuba : Belirgin patoloji izlenmedi

Postmenapozal hirsutizm / hiperandrojenizm
dikkatli degerlendirilmelidir.

lyi bir anamnez ve muayene (hizli gelisim -
malinite?) dnemlidir.

Postmenapozal virilizasyon adrenal,ovaryan
androjen sekrete eden tumorler veya benign
durumlara bagliolabilir. Géruntlleme ydntemleri
her zaman androjen fazlaldinin kaynagdint
yansitmayabilir (adrenal insidentalomat)

Teknik olarak zor bir islem olsa da kombine
ovaryan adrenal érnekleme, dogru cerrahi
karar icin gerekli olabilir.

Postmenapozal virilizasyon nedenleri
Adrenal timorler,

- Androjen - sekrete eden karsinom,
adenomlar

- Mqjor androjen DHEA-S DHEA A2
Over tumorleri

- Sertoli-Leydig hticreli timaorler
(androblastoma, arrhenoblastoma)

- Granulosa-teka hiicreli timorler, hilus-hicreli

Sag ve sol over : Belirgin patoloji izlenmedi !

Patoloji EK rapor: Her iki overde kortekste oransal
diftiz kalinlasma mevcut. Birka¢ klclk atretik
folikdl kalintist disinda folikdl yapiarinin ¢ok blyik
oranda silindigi, hiperplastik stroma igcinde tek tek
dagilan veya kuguk gruplar olusturan luteinize
stromal hicreler bulundugu goéruldi. Bu bulgular
stromal hiperplazi ve stromal hipertekozis ile
uyumlu bulunmustur.

Yorum hasta laboratuar ve patolojik
degerlendirme sonucunda hipertekosis tanist
almustur.

tumorler
- Mqjor androjen testosteron
Benign over olusumlart
- Ovaryan stromal hiperplazi ve hipertekozis
Nadir nedenler

- Testosteron patch kullanan erkek partnerdan
testosteron transferi

Ovaryan hipertekozis

PCOSun siddetli bir varyant. Baslica
postmenapozal dénemde ciddi
hiperandrojenizm ve insulin rezistanst progresif
hiperandrojenizm bulgulart (hirsutizm, erkek
tipi sa¢ dokulmesi,akne, erkek tipi vicut
habitusu, klitoral blytme). Yiksek periferal
androjen duzeyleri , Endometrial hiperplazi,
endometrium Ca riski, Bilateral ooferektomi,
uzun dénem GnRH agonisti. Premenapozal
doénemde ovaryan hipertekozis tanist zor, Ciddi
hiperandrojenizm bulgulart varsa suphelenmeli,
Tedavi PCOS ile aynudur.



Postmenapozal hiperandrojenizm

Klinik, hikaye, FM, serum androjenleri

- Semptomlar puberte ile - Semptomlarin baslangicl

- Hafif-orta hiperandrojenemi postmenapozal

- Yavas progresyon - Ciddi Kklinik hiperandrojenizm
- Virilizasyon yok - Ciddi hiperandrojenemi

- Defeminizasyon yok - HizlL progresyon

- Virilizasyon
- Defeminizasyon

Menapozla artan mevcut AdrenalET, MRI,
fonksiyonel hastalik transvaginal USG

Konservatif

Blylk adrenal tumor - Tumor yok

- Tartismalt sonuclar

- Kl¢lk adrenal
adenoma

Adrenalektomi L { Kombine over adrenal p 4

J Clin Endocrinol Metab 97: 2584-2588, 2012

ooferektomi

- Postmenapozal hirsutizm/ - Goruntileme ydntemleri her
hiperandrojenizm dikkatli zaman androjen fazlaldinin
degerlendirilmeli kaynagint yansitmayabilir

. (adrenal insidentaloma !)
- lyi bir anamnez ve muayene

(huzlt gelisim - malinite ?) - Teknik olarak zor bir islem olsa
da kombine ovaryan adrenal
ornekleme, dogru cerrahi karar
icin gerekli olabilir.

- Degerlendirme sureci ve prosedurler
dikkatli analiz edilmeli

- Postmenapozal virilizasyon adrenal,
ovaryan androjen sekrete eden
tumorler veya benign durumlara
baglt olabilir.



19 yasinda kadin hasta

Psédo Cushing

Dr. Ela Keskin

istanbul Universitesi, Cerrahpasa Tip Fakdiltesi
Endokrinoloji Metabolizma ve Diyabet Bilim Dalt

Son 6 ayda 13 kg kilo kaybt ve 2 yidir adet
gérememe sikayeti mevcut.

Istahsizlik, sac dokilmesi, yaygin viicut agris,
kabizlik ve halsizlik sikayetleri de eslik ediyor.

Ozgecmis: 10 yildir Tip 1 DM mevcut

Agustos 2013'de bir dis merkeze bu sikayetlerle
basvurmus. Bu merkezde osteoporoz tanisl
konmus.

Fizik Muayene : Zayif

Tansiyon 110/80 mmHg, nabiz 112/dk/ritmik ,
Organomegali yok.

Sagda 2 cm, solda 1 cmden kuguk bilateral
inguinal LAP mevcut.

Bufallo hump, sitria yok.

Boy: 165 cm, Kilo: 42,2 kg, BMI: 15,5 kg/m?




Tablo 1: Serum hormon degerleri Tablo 2 : HPA aksinin degerlendirilmesi

Serbest T4: 2,18 ng/dl (0,98-1,63) Bazal kortizol: 21,3 ug/dl (3,7-19,4)
Serbest T3: 4,06 ng/dl (2,0-4,4) ACTH: 40,1/5,78/17,4/22 pg/ml  (0-46)

TSH: 1,79 ulU/ ml (0,51- 4.30) 1 mg DST: 11,08 pg/dl

FSH: 5,17 mIU/ml ( 3,6-12,6) 2 giin 2 mg DST: 16,64 pg/dl

LH: 1,35 mIU/ml (2,4-12,5) 24 saat idrar kortizoll: 216 /247 mcg/ 24 sa
Ostradiol: < 5 pg/ml (M-164) Gece tukruk kortizolu: 0,41/0,31 pg/dl

8 mg DST: 1,32 pg/dl
Gece yarist kortizol: 5,44/10,34 pg/dl

Sekil 1: Hipofiz MRI

IPSS

ACTH (dakika) SAG SOL PERIFER SANTRAL/PERIFER SOL / SAG
0. <5 pg/ml 18,3 pg/ml 6,54 pg/ml 27 3,6

3. 57 pg/ml 264 pg/mlL 8,13 pg/ml 32,4 46,3

Hasta operasyon planlanarak Beyin Cerrahisine yonlendirilmis.



Laboratuvar Bulgulart

Kortizol 19,46 pg/dl (3,7-19.4)
ACTH 26,49 pg/ml (0-46)
DHEA-SO4 132 pg/dL (148-407)
FSH (3,6-12,6)
LH (2,4-12,5)
Ostradiol (12,5-166)
Prolaktin 18,5 ng/mL (4,3-23,3)
Serbest T4 (0.7-19)
TSH 1,48 ng/dL (07-5.7)
HbAlc % 7,3

Pseudocushing Kimden
Siphelenilmeli?

- Santral obezite,

- Duygu durum degisikligi,
- Halsizlik, yorgunluk

- Miyopati,

- Karmizi, mor sitria,

- Hiperlipidemi,

- Kétii kontrolli HT, DM,
- Osteoporoz,

- Metabolik sendrom,

Laboratuar degerlendirme:

24 saat idrar kortizolii 181 mcg / 24 saat Ps6do-cushing /Cushing
Gece kortizolii 19,2 mcg/dl ayII"ICI ’ranlsmda
1 mg DST: 13,16 + Supraklavikuler yag yastiklari, Miyopati,
2 giin Kortizol: 2 mg+CRH 15. meg/dl Dk: 0,829 [ncelmig deri
- Kolay morarma cushing lehinedir
Ca 9,7 mcg/dl (8.4-10.2 ) - Psodo-cushing de diurnal degigim
PTH 14.89 pg/mL (12-72) korunurken, cushing sendromunda
bozulmaktadir.

25 (OH) Vitamin D3, 35.2 ug/l - Psédo-cughing deT iikriik kortizoli diurnal
bir ritm izler. Kan kortizol diizeyi yiikselir.
Oriner kortizol atilimi fazlalagir.

Qian Z. et al. Journal of International Medical
Research, 1387-1394, 2013

Pozitiv Prediktif | Negatif Prediktif
Deger (PPD) Deger (NPD)

Gece/sabah

% 100 % 73
kortizol >0,67
Gece yarist serum

% 98 % 95
kortizol >243nmol/L
Gece tukrik

% 94 % 100
kortizoll >9.3nmol/l
Dex-CRH test

% 100 % 90
>87nmol/l (T=15.dk)

Alwani RA et al, Eur ] Endocrinol.(Rotterdam, The Netherlands.)
2014 Mart:477-86

Total -4,7 -4,6

Kemik yogunlugu 0,620 gr/m?

izlem /yorum : Hastadan anoreksik gériintiisii
ve depresif durumu dolayisiyla psikiyatri
konsultasyonu yapuldL Tipik Anoreksi dusunilmedi.

Anksiyete ve karisik depresif duygu durumu
tanisiyla psikoterapi ve medikal tedavi planlandt




Buiyime Hormonu Tedavisine
Bagli Akromegali

Dr. Funda Oztirk, Prof. Dr. Berrin Cetinarslan,
Prof. Dr. Zeynep Cantiirk, Prof. Dr. ithan Tarkun

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve

Metabolizma Bilim Dalt

19 yasinda, Kadin, Bekar

Sikayet: Ellerde ayaklarda biyime, yaygin
kemik agrusi, halsizlik

Hikaye: 5 yasinda kraniofaringeoma tanust
konulan 1998 vyilinda TK yolla opere edilen
hastada post -op dénemde diabetes insipidus
ve panhipopituitarizm gelismis. Duzensiz olarak
LT4, hidrokortizon ve minirin sprey kullanmaya
baslamis.

Bir yil sonra niks kitle nedeniyle 2. kez opere
edilmis.Post-op  hidrosefali  gelismesi  Uzerine
V-P sant takilan hastaya ardindan Kranial RT
uygulanmis.

13 yasindan itibaren el ve ayaklarda belirgin
blydme ve hizll boy uzamast baslamis. Ayakkabt
numarast 3é6dan 43 numaraya yukselmis.

15 yasina geldiginde meme gelisimi olmadigd,
adet gérmedigi icin ilk kez pediatri poliklinigine
basvuran hasta hormon replasmant ile adet
goérmis, meme gelisimi baslamis.

Takiplerde belirgin kilo alddt icin hidrokortizon
dozu dusurulmus. El ve ayaklarda blylume, boy
uzamast bu dénemde devam etmis.

Tetkiklerinde GH ve IGFI

duzeyleri
goére dusuk olan ve GH stimulasyon testine
cevap alinamayan hastaya 2 yillik takip sonrasl
17 yasindayken 0.3 mg/gin dozunda buylime
hormonu tedavisi baslanmis.

yasina

1 yudir buyime hormon tedavisi alan hasta 18
yasina girdidi igin takip ve tedavi igin klinigimize
2012 yiinda devir edildi.

Ozgecmis:

Opere Kraniofaringeoma (1998)

Kranial RT (1999)

Ventrikulo-peritoneal sant op. (4 kez)

Perinatal: Annenin 3. gebelidi, gebelikte travma +
Natal: Miadinda, normal spontan dogum

Buyume gelisme: Bast dik tutma é.ay.Desteksiz
oturma Qay, yurime 18. ay, konusma 18. ay

Soygecmis Anne: 42 Y, sagd saglikl, Baba: 44Y,
sad saglikl, Babaanne: Kolon Ca, DM, HT, (sag)

Alskanlik: Sigara -, Alkol -

ilag: Norditropin 0.3mg/giin sc, Minirin nasal
sprey 2x1 puff, Cyloprogynova 1x1 po, Hidrokortizon
10 mg tb X1 po, Levotron tb 125 mcg/gln po,

Fizik Muayene: KB:110/70 mmHg Nb:80/ritmik
Ates: 36.8°C, Kilo: 68kg VKI: 24kg/m?,



Bel cevresi: 90 cm, Boy: 167 cm, Kula¢ Mesafesi:
156 cm, Bas-pubis: 63 cm, Pubis -topuk: 104 cm ,
Beklenen Boy: 154 cm, El ve ayaklarda jigantik
goérinim+, Puberte -Tanner V

5 YIL ONCE PEDIATRIi BOLUMUNDE
YAPILAN TESTLER

- GH: <0.005 ng/dl
IGF1: 39 (142-525) ug/L
- Kortizol: 0.34 ug/dl
ACTH: 99 pg/ml
- LH:011 1U/L
FSH: 0.2 1U/L
E2: 20 pg/ml
- TSH:0.023 mlU/L
sT4: 1.5 ng/dl
- Klonidin Uyart Testi
Yanit (-) GH<0.05
Hipofiz MR - 2008
- Parsiyel empty sella
- NUks-residu yok
- Sol ventrikdl genis
- Sag parietelde sant ucu*
Ocak 2011 tarihinde
GH:0.025 ng/ml
IGF1: 43 (146-415) ug/L
E2: 66 pg/ml
PRL: 21.5 ng/ml
sT4: 1.6 ng/dl
AKS:84 mg/dl
insulin: 1806
HOMA:3.7.

Bulunmas! tzerinde 0.3mg/gin sc GH
tedavisi baslanmus.

Sekil 1: Ayak direkt grafisi

Sekil 2: Ellerde buylime

Sekil 3: Bacaklarda sislik



Tarihe gére "INSULIN LIKE GROWTH FAKTOR (IGF-1)" sonuglar

310:16:08 08.06.10 k1 44553

Sekil 4: IGF1 izlemi

19.01.11 09:18:56

2012 yiinda  GH tedavisi alirken laboratur

degerleri : IGFI: 90 (146-415) ug/L,

E2: 60, PRL: 18.5 ng/ml, sT4: 0.85ng/dl,

AKS:80 mg/dl

KLiNiK iZLEM

2008 2009 2011-Ocak
155 cm 164 cm 170 cm

(25p) (50-75p) (90-97p)
Ayakkabt  Ayakkabt Ayakkabt
No: 43 No: 45 No: 45

49 kg 68 kg 70 kg
(10-25p) (90-95p) (90-97p)

VKI:25 kg/m?  VKI:24 kg/m?

2012-Ocak
170 cm
Ayakkabt

No: 45

68kg

VKI:23 kg/m?

19.09.11 ‘10103:34 13.01.1208:25:16

Kemik yast: 17 yas ile uyumlu Epifizler agik
KMD: Femur: Z skoru —» -0.4
L1-L4: Z skoru —» -2.3

Sekil 5: El bilek grafisi



2008 2011-Ocak | 2011-Aralik | 2012-Eyliil
AKS:86 AKS93 AKS:88 AKS:92
insulin:18 insulin:7.5 insulin:25

Tkolesterol:186

Tkolesterol:140

Tkolesterol:163

LDL: 92 LDL: 76 LDL: 102
Trigliserid:66 Trigliserid:100 Trigliserid:84
HDL:80 HDL:44 HDL:44

Klinik izlemde akromegali bulgularinin bulunmast zerine
GH tedavisi kesilmesine karar verildi.

Karniofarengioma ve obezite

Mekanizma heniiz tanimlanmamig.

Hipotalamik hasar Hiperfaji, obesite %622-62
Pek ¢ok hastada normal buyiime egrisi

Metabolik anormallik (Obesite, NASH, HOL)

GH tedaviginin uzun donem etkileri hakkinda veri yok!!!!

Yeme
aligkanliginda
degigim

Katekolamin
azalmagi

Fiziksel
aktivitede
azalma

Hiperfaji
Kraniofaranjiomada
obezite

Melanokortikotropin
ekeikligi

Hipopituitarizm

Hiperinsilinemi Hiperleptinemi




Multisistemik Langerhans
Hucreli Histiositozis

Uzm. Dr. Ozlem Zeynep AKYAY,

Prof. Dr. Berrin Cetinarslan,

Prof. Dr. Zeynep Cantiirk, Prof. Dr. ithan Tarkun

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve

Metabolizma Bilim Dalt

29 yasinda, Kadin, evli, 2 ¢ocuklu,

Sikayet: Yakinmast yok.

Hikayesi: 2008 yilinda 2. gebeliginin 6. ayinda
¢ok su icme, ¢cok idrara gitme sikayeti baslamis.
Post-partum 7. ayda laktasyonu kesmis

Post-partum 1lylinda hentiz adet gbrememe
ve devam eden ¢ok su igme, sk idrara gitme
yakinmalart ile doktora bagvurmus.

Basvurdugu Endokrinoloji  kliniginde komplet
santral diabetes insipidus ve hipogonadotropik
hipogonadizm tanist konulmus.

Hipofiz MR'da 3mm lezyon tespit edilmis (09.2010)
Replasman tedavileri ve MR ile takip karart
alinmis, Minirin sprey 2x1 puf, Cycloprogynova 1x1
tb baslanmus.

Hipofiz MR ile takiplerinde 2011 de:Hipofiz
glandl noduler cismi lokalizasyonunda 9x6x7 mm
homojen kontrast tutan muhtemel ektopik hipofiz
adenomu ile uyumlu nodiler lezyon.

2012'de hipofiz glandinda 13x11x10 mm muhtemel
ektopik hipofiz adenomu ile uyumlu lezyon,
bulunmus. Hipofizde gittikge buylyen bir lezyon
olmasiLezyonun etyolojik nedeninin arastiriimast
icin bilim dalimiza yénlendirilmis.

Ozgecmis ve aliskanliklart: Ozellik yok.
Soyge¢mis: Baba ve amca DM

Fizik muayene: Genel durumu iyi, biling agik,
koopere, oryante.

KB: 110/70 mmHg Nabiz: 82/dk ritmik
Boy: 158 cm, Kilo: 76,5 kg

Bel gevresi: 100 cm VKi: 30kg/m? Kaba gdrme
alant muayenesi normal

Diger sistem muayeneleri normal degerlendirildi.
Rutin biyokimyasal incelemeleri normal degerlendirildi
Hipogonadotropik hipogonadizm ve DI igin
replasman tedavisi aliyordu.

Sadece ACTH-kortizol aksinin korundugu saptandt

Santral hipotiroidi nedeniyle LT4 50 ug /gin
tedavisine eklendi.

1 mg dexametazon supresyon testi yapildL

Serum Kortizol: 0.8 pg/ml
Tablo 1: Serum hormon degerleri
TSH (mIU/L)

sT3 (pg/mL)
sT4 (ng/dL)

115, (0.4-4.5)
22, (24-4.2)
0.51, (0.6-1.2)

ACTH (ug/dL) 35
Kortizol (pg/mL) 257
GH (ng/m) 005

IGF-1 (ug/L) 39, (89-276)



HiIPOFiZ MR (05.2012) :

Hipofiz sapt superiorda hipotalamik bdlgede
13x8 mm boyutlu TT ve T2 agurliklt incelemelerde
gri cevher ile izointens kontrastlanan lezyon.

Radyolojik olarak ayirict tanida. Hipofiz sapt
adenomu, langerhans hucreli histiositoz, germ
hicreli timoér dustnuldi.

Sekil 1 : Hipofiz MRI Hipofiz sapt superiorda hipotalamik
bolgede 13x8 mm boyutlu T1 ve T2 agurlikli incelemelerde gri
cevher ile izointens kontrastlanan lezyon

Sekil 2 : Gorme alant incelemesi.

Suprasellar kitleler

Kraniofaringioma
Rathke kleft kisti
Kiazmatik ve hipotalamik gliomalar
- Germ hucreli timorler
Epidermoid ve dermoid kist
- Araknoid kist
Hipofiz sapt adenomu
Hamartom
Lipom
Meningiom
Metastas
- Granilomatdz hastaliklar
- Langerhans hucreli histiositoz
- Tuberkiloz
- Sarkoidoz

- Tim suprasellar kitlelerin kesin tanust

histopatolojik olarak konulur.

- Grantlomatdéz hastaliklarda hipofiz  dist

organ tutulumu varsa, Klinkk seyir ve
radyolojik bulgular da granidlomatoz
hastalgr destekliyorsa hastaligin  hipofiz
tutulumu olarak kabul edilip tedavi
verilebilir.

Clinical Radiology (2008) 63, 939-947




Hastamiz icin aywict tant :
- Hipofiz sapt adenomu
- Non fonksiyonel
- Granulomatdz hastaliklar
- Tubekiloz

PPD(-), PA akciger grafisi ve toraks Bt:normal
Sarkoidoz, Kalsiyum: Normal, ACE: normal, toraks
BT: normal, Langerhans hcreli histiositoz, Cilt
muayenesi: normal, PA akciger normal, tim
vicut kemik grafileri: normal, toraks BT:normal,
kranial MR: normal

Tekrarlanan HIPOFiZ MR (09.2012) Hipofiz sapt
superiordaHipotalamik bdlgede 15x10 mm boyutlu
Tl veT2 aduliklt incelemelerde gri cevher ile
izointens kontrastlanan lezyon izlenmistir. 05.2012
MR ile karsuastirildiginda lezyon boyutlart
artmis izlendi Hasta  Endokrinoloji - Beyin
Cerrahisi konseyinde dedgerlendirildi ve operasyon
karart alind..  Lezyonun lokalizasyonu nedeniyle
transkranial yolla Nisan 2013'de opere edildi.

Sekil 3 : Post op hipofiz MRI

Post-operatif patoloji raporu
Hipotalamik kitle biyopsi: Reaktif fibrozis ile
uyumlu histopatolojik bulgular
incelenen materyalde timér izlenmedi.
immun histokimyasal incelemede CDla(-)

Postoperatif dederlendirmede bazal kortizold 5
pg/ml idi, insilin hipoglisemi testi yapudL

Pik kortizol yanitt 12 pg/ml idi.

Sekonder slUrrenal yetmezlik tanust konuldu
Hidrokortizon 10 mg + 5 mg tedaviye eklendi.

Panhipopituitarizm tanust ile replasman tedavileri
duzenlenerek poliklinik takibine alindl.

Takipte post-operatif 7. ayda sol koltuk
altt ve intergluteal bodlgede llsere, pdrilan
lezyonlar saptanan hasta Dermatoloji kliniginde
degerlendirildi.

Sol koltuk altindan cilt- cilt altt biyopsisi alindL.
Cilt biyopsisi patolojisi

Mikroskopi: Epidermisi Ulsere eden cevresinde
halo tarzinda eozinofillerin katldidt reaktif lenfositik
infiltrasyon izlendi.

Bu infiltrasyonu olusturan hicrelerin  genis
vezikile, centikli ¢cekirdekli, ince kromatinli, belirsiz
cekirdekgikli, genis seffaf sitoplazmali oldugu
dikkati ¢ekti.

immiinhistokimyasal incelemede:

LCA diffiz(+), MPO (-), CDN17(-), triptaz(-),
CD20(-), CD30(-), CD68 fokal (+),

CDla diffiiz(+), CD2(+),

S-100 (+) boyanmustir.

Tanu: Langerhans hiicreli histiositoz

Sekil 4 : Cilt biyopsisi, epidermis ve orta dermisi dolduran
histiosit, lenfosit ve seyrek eozinofilden zengin infiltrasyon, CDla
ile pozitif boyanan langerhans hiicreleri



Dermatoloji  kliniginde  yatirdarak  tedavisi
planlandu.
Prednol 48 mg/gin 3 hafta sureyle verildi,

daha sonra tedrici olarak dozu azaltildt ve kesildi.

Tedavi sonrast

Tedavi dncesi

Sekil 5: Sakral cilt lezyonunun izlemi

Hasta histiositozun sistemik tutulumunun arastiriimast
icin klinigimize yeniden yatiridt Klinigimizde yeniden
degerlendirilen hastanin sol bacak agdrist sikayeti
vardl Steroid tedavisi sonrast 12 kg aldigt saptandl
ve cushingoid gérinimu vardl Panhipopititarizm
nedeniyle replasman  tedavilerini altyordu.
Rutin hemogram ve biyokimyasal incelemeleri
normaldi. Hastaldin  hipofiz tutulumunun klinik
seyri ve radyolojik goérinimd cilt biyopsi sonucu
ile birlestirildiginde hastaligin langerhans hucreli
histiositozun multisistem tutulumu oldugu dastnuldd.

Diger tutulumlarinin

planlandu.

organ arastirilmast

LHH sistemik tutulumunun degerlendirilmesi

Akciger grafisi ve toraks BT : Normal
EKO : Normal

Batin USG: Grade 1 hepatosteatoz, dalakta
birka¢ adet kalsifik alan

Tuim Batin BT: Dalakta birkag¢ adet kalsifik sekel
degisiklik.

Kolonoskopi: Normal
Gastroskopi: Normal

Kranial MR: Hipotalamik alanda 12 mm lezyon,
diger boélgelerde tutulum izlenmedi.

Tam viicut kemik sintigrafisi

Sol femur 1/3 distal kesimde diffiiz hafif artmus
osteoblastik, her iki femur orta diafizer medial
kortekslerde, sol femur boynunda ve her iki tibia
distal medial kesimde fokal artmus aktivite
tutulumlart.
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Sekil 6: Bilateral Alt ekstremite MRSol femur distalinde medullar
infarkt sekeli ile uyumlu degisiklikler Sag femur diafizinde fokal
osteolitik defekt alant langerhans hcreli histiositozun kemik
tutulumu ile uyumlu olarak degerlendirildi.

Sekil 7: Sol femur distalinde medullar infarkt sekeli ile uyumlu
dedisiklikler.

Sekil 8 : Sag femur diafizinde fokal osteolitik defekt alant



Kemik iligi biyopsisi: Eritroid seri ve indiiksiyon tedavisi Vinblastin, Prednisolone
granulositik seride azalma gdsteren hiposelller baslandt. idame tedavisi olarak.
kemik iligi. Yapulan immunhistokimyasal ¢alismada ) ) ) o
CDIla(-) negatif boyanmustir Histiositoz ile Vinblastin Prednisolone, Merkaptopurin

uyumlu bulgu yoktur. plantandt

Hasta Multisistemik langerhans htcreli
histiositozis tanist aldu.

Langerhans Hiicreli Histiositoz (LHH)

LHH cegitli organlarda anormal langerhang hiicrelerinin klonal proliferasyon ve birikimiile giden, nadir
goriilen, heterojen bir hastalik grubudur.

Etyolojici hala bilinmemektedir Insidansi : Cocuklarda 3 - 5/1 000 000

Yetigkinlerde -2 / 1000 000

Klinik bulgular, tutulan organ ve hastaligin yayginhigina gore farklilik gosterir.

En sik tutulan organ ve sistemler:
Kemik : %77

Cilt : %39
Lenf nodu: %19
Karaciger : %16
Dalak : %13
Oral mukoza : %13
Akeiger : %10

Santral sinir sistemi: %6

TANI:

Etkilenen organlardan elde edilecek biyopsi materyalinin histolojik veya
sitolojik incelemesi ve klinik korelasyon ile konur. Biyopsi i¢in genellikle cilt
lezyonu veya osteolitik kemik lezyonu tercih edilir. Hipofiz biyopsisi yalniz
hipofiz lezyonunun kesin tanisr igin gerekli olabilir ancak daha invaziv bir
iglemdir ve hipofiz disfonksiyonu geligebileceginden total eksizyondan
kaginilmalidir.

LHH tanisini dogrulamak igin histolojik veya sitolojik inceleme ile
birlikte CDla ve S 100 proteini ile immiinhistokimyasal boyanma
veya Elekiron mikrogkopiile Birbeck graniillerinin gésterilmesi
gerekmektedir.
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Klinik siniflama
kilo kaybr ve ateg gikayeti olmayan bir hastada rigk organlari olarak bilinen
“karaciger, dalak ve hematopoetik sistem” digindaki bir organ ya da sigtemin unifokal ya da multifokal

tutulumudur.

ki veya daha fazla organ veya sistemin tutulumuile rigkli organ tutulumudur.
Riskli organlar olarak tanimlanan karaciger, dalak ve hematopoietik sistem tutulumu kétii prognoz
gostergesidir. Diabetes insipidus (D1) ve diger endokrin bozukluklar DI, LHH’da en sik ve genellikle ilk
gorilen endokrin bozukluktur.
Arka hipofize langerhans hicrelerinin infiltrasyonu sonucu geligir. D, baglangigta hastalarin %4 inde
tespit edilirken takipte %!8’inde geligir. Hipofizer tutulum (O yillik takipte hastalarin %2 5’inde geligir ve
klinige bir ya da daha fazla hipofizer hormon yetersizligi olarak yaneir. Diger endokrin bozukluklar glukoz
metabolizmasi anormallikleri ve biyiimig tiroid glandidir.

TEDAVI

Sictemik toksisiteyi en aza indirecek bolgesel tedaviler tercih edilir.

Kemik lezyonlarinda kiiretaj,

Lenf nodu tutulumunda eksizyon,

Cilt tutulumunda topikal tedaviler gibi.

Lokal tedavilerle bagaril olunmazsa prednigone ve / veya vinblastine tedavi segenekleridir

Indiiksiyon tedavisi olarak prednisolone ve vinblastine kullantir.
Devam tedaviginde prednigolone, vinblastine ya da merkaptopiirin kullanlir.




Es Zamanli Paratiroid ve
Diferansiye Tiroid Ca

Uzm. Dr. Neslihan Soysal Atile
Trakya Universitesi Tip Fakiltesi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklart Ana Bilim Dalt

65 yasinda, Kadin

Sikayet: Yok.

HT mevcut, Ramipril 5 mg kullantyor Rutin kontrol
icin basvurdu.

Fizik muayene:

TA=115/70 mm Hg N:68/dak, Tiroid nonpalp.
Boynun sol tarafinda yaklasikk 4 cm agrisiz kitle ele
geliyor. Fizik muayene normal.

Laboratuvar:

Ca=12,8 mg/dL, Alb= 4,6 g/dl,Dizeltiimis Ca=12,32
mg/dl, P=22 mg/dl (2,4-5)1), iPTH=437 pg/ml (12-
88), sT3=4,68 pg/dl (2,3-5)sT4= 0,84 ng/dl (0,8-
1,58), TSH=0,951 Ul/ml, AKS= 92 mg/dl,Ure= 34 mg/
dl, Kreatinin= 0,5 mg/d| Kreatinin Klerensi= 111 ml/
dak, ALT= 16 mg/dLAST= 19 mg/dl,ALP= 193 mg/d|,

Tedavi:

Primer Hiperparatirodiye bagll hiperkalsemisi
saptanan hastanin Hidrasyon + ditretik tedavi ile
Ca dizeyi normale getirildi.

Hiperparatiroidi nedenini
goruntileme planlandt.

aramaya  yonelik

Boyun USG:

- Sag lob 13x11x19 mm, Sol lob 26x30x64 mm,
[stmus 4 mm

Tiroid glandda buyugd sol lob alt polde 12x14
mm ve sagda bir adet kistik natiirde olmak Uzere
baziart hipoekojen, ¢ogunlukla kistik dejenere
alanlar ve kaba kalsifikasyonlar iceren multipl
solid nodul mevcuttur.

Sol lob istmus komsulugunda 1 mm c¢apindaki
nodulde iki adet punktat  kalsifikasyon
bulunmaktadir.

Sol lob posteriorunda loblle konturld, yaklasik
4,5x5 cm boyutlarinda, mediastene uzanml
heterojen, hipoekojen solid noduler lezyon izlendi
(paratiroid adenom?).

iiAB :
Sol lobdaki 12x14 mm ve sol lob istmus

komsulugundaki punktat kalsifikasyon iceren 11 mm
nodulden IIAB yapudt.

Her ki nodiilden yapilan {IAB benign sitoloji
olarak degerlendirildi.

Tc99m MIBI:

MIBI géruntulerinde kan akimi, kan havuzu ve 15.
dakika, 1,2. saat statik gorintilerin incelenmesinde
patolojik aktivite tutulumu saptanmamustir. Tc-99m
tiroid sintigrafisinde tiroid aktivite tutulumu ve
dagilimt homojen olarak izlenmistir.

Yorum:

Boyunda ve mediastende paratiroid adenomu/
hiperplazisi lehine bulgu saptanmayan Tc99m
MIBI paratiroid sintigrafisi

DEXA:

Kemik Mineral Dansitometrede hastanin L3de
osteoporozu saptandt

Temmuz 2012 tarihinde  Paratiroidektomi
karart alindi. Hasta paratiroid Ca 6n tanisyla
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operasyona qirdigi icin en blok rezeksiyon
planlandLt. Peroperatif cerrahin gbézlemi paratiroid
dokunun tiroide invazyonu oldugu ydnunde idi.

Sol lobektomi + paratiroidektomi yapildu.

Post operatif laboratura bulgular :

dCa=78 mg/dl, P=4,3 mg/dl, iPTH= 56 pg/dl|,
sT3= 4,50 pg/dl, sT4= 0,540 ng/dl,TSH= 174 Ul/ml

saptandl

A¢c kemik sendromu gelismedi. L-tiroksin
replasman tedavisi baslandt

5
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Patoloji

Paratiroid karsinomu

Tm boyutu: 1,4 cm

Mitoz: 5/50 BBA

Nekroz: Mikroskopik nekroz odaklart mevcut
Kanama: Mevcut

Kapsiil invazyonu: Mevcut

Cevre yaglh doku invazyonu: Mevcut
Lenfovaskiiler invazyon : izlenmedi

Ki-67 proliferasyon indeksi: %5

Cerrahi sinurlar: Tumor mevcut

Sekil 1: Trabekiler ve follikiler patern olusturan,
yer yer solid gérinimde paratiroid karsinomu

Sekil 2 :
Tumor infiltratif paternde ve ¢evre yaglt dokuyu
invaze ediyor

Sekil 3 : Tumor icinde nekroz (alttaki ok) ve
hyalinizasyon alanlart (Ustteki ok) mevcut



Patoloji raporunda ayrica Papiller Karsinom,
klasik tip rapor edildi , Tm boyutu: 0,5 cm ,Tm
fokalitesi:  Unifokal, Tm bolgesi: Tiroid sol lob
inferior, Kapsiil invazyonu: Mevcut,Ekstratiroidal
yaylim: Mevcut, minimal, Cerrahi sinrlar:
Tumor izlenmedi, ancak 1 mm'den yakin,Perinéral
invazyon: Izlenmedi,Vendz invazyon: Izlenmedi
Papiller karsinom odadinda tanwyt desteklemek
amact ile immunohistokimyasal olarak yapilan
Galektin  pozitifligi saptandt Lenf nodlart:
Gonderilmedi,Patolojik Evre: pT3 Nx Mx

Sekil 4 : Tiroid dokusu icindeki papiller karsinom odad. (HE
boyama)

Preoperatif degerlendirme

Genetik Degerlendirme:

BRAF V600E mutasyon analizi: Negatif, Paratiroid
karsinoma yonelik CDC73 mutasyon analizi
yapllamamaktadir.

Kasim 2012 tarihinde totale tamamlayict
tiroidektomi + Santral Boyun Diseksiyonu yapildt
patoloji raporunda Papiller Tiroid Karsinomu
zilendi, Tm boyutu: 2 mm, kapsilsiz, Tm yerlesimi:
Sag lob,Ekstratiroidal yayilim: izlenmedi,Lenfatik
damar invazyonu: izlenmedi, Kan damar invazyonu:
izlenmedi, Perindral invazyon: izlenmedi, Cerrahi
sinirlar: Tm  negatif, Sentinal lenf nodu: Reaktif
hiperplazi, 4 adet lenf nodu, immunohistokimyasal
boyamalarda; mezotel cell (+), CKI9 (+), Galaktin
(+), Tiroglobulin (+), Kié7 nodiler alanda %2-8
oraninda nukleer pozitiflik izlendi.

TPC evresi TANOMX oldugu i¢cin RAI ablasyonu
planlandt Paratiroid karsinom icin metastaz
taramast Tdm vicut kemik sintigrafisi, Toraks MR
Batn MR planlandt Hastamizin sol lobunda
mevcut olan 2 nodilden yapilan 1IAB sonuclart
benigndi. iIABde yanlis-negatif orant yaklasik %5,
Benign 1iAB durumunda bile malignite riski oldugu
akilda tutulmalt ve tiroid nodulleri izlenmelidir.

Primer hiperparatiroidi

Timl negatif

Y

CDC73 ve MEN 1

Y

Hikaye

v

Herhangi biri pozitif

<3 + <3 kurali

Siuipheli lezyon

mutasyon analizi

Tumd negat

if

« Ultrasonografi

«PTH &lgiim orant >1
« Molekiiler profil

Herhangi biri
pozitif

Onkolojik cerrahi

;

Benign adenoma

Schulte KM, Talat N. Diagnosis and management of parathyroid cancer.
Nat Rev Endocrinol.2012

Paratiroid kanser

CDC 73 ve MEI]
mutasyon analizi

il
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Hastaligin evrelenmesi ve prognoz tahmini

Paratiroid kanserin evreleme ve risk sintfflamast

Hastalik Risk

Onerilen TNM siniflamast Histolojik kriterler

Evresi Siniflamast
T1 (kapstler invazyon) ya da T2 I Kapsuler invazyon ve/veya Dusuk risk
(trakeq, larinks ve ozefagus gibi ¢cevre yumusak dokunun
hayati organlar hari¢ ¢evre yumusak invazyonu
dokularin invazyonu) NO MO
T3 (vaskiler invazyon) NO MO Il Vaskiler invazyon Yiiksek risk
Herhangi bir T, N1 (cevresel lenf 1 Vaskiler invazyon ve/veya Ylksek risk
nodu metastazt) MO ya da T4 (hayati lenf nodu metastazt ve/
organlarin invazyonu: hipofarinks, veya hayati organlarin
trakea, 6zefagus, larinks, rekirren invazyonu
laringeal sinir, karotid arter)
Herhangi bir T ya da N, M1 (uzak metastaz) v Uzak metastaz Yuksek risk
Schulte KM, Talat N. Diagnosis and management of parathyroid cancer. Nat Rev Endocrinol.2012
Vaskller invazyon rekirrens tahmininde tek Es zamanli paratiroid ve diferansiye tiroid Ca
basina en énemli belirleyici varligt ¢cok nadir
Vaskiler invazyon yoksa genellikle uzak metastaz Literatrde vaka sunumlart mevcutur
beklenmez
PT Ca met lokal yayiimla degil, hematolojik
yolla olur.
Primer HPT hastalarinda eslik eden tiroid
patolojisi varligt stk karsilasilan bir durumdur
Eslik eden tiroid Eslik eden diferansiye
Calisma Hasta sayist patolojisi olan hasta tiroid kanser
sayist (%) sayist (%)
Strichartz, 1990 308 52 (17) 1 (3,6)
Krause, 1996 322 120 (37,2) 92 (3
Bentrem, 2002 580 103 (18) 12 (2)
Monroe, 2008 194 163 (84) 9 (4,6)

Gul, 2010 60 46 (77) 9 (15)

26



PARATIROID KARSINOM

Nadir ancak élimeildir, Primer hiperparatiroidinin

%(’den azini olugturur.

Cerrahi tek kiiratif tedavi yontemidir.

Preoperatif malignite giphesi cerrahi yontemi

belirleme agigindan 6nemli Adenoma yénelik lokal

eksizyonun 6liim ve rekiirrens rigkini arttirdigs

gosterilmigtir Malignite giiphesinde toral rezeksiyon 6neriliyor

Klinik prezentagyon: Hiperkalsemi semptomlari, PTH yiiksekligine bagh kemik hasarr,
Boyunda kitle,

Prognoz: Kotii, Overall sirvi 5 yillik %85,5, [0 yilik %49,

(leri yas, erkek cinsiyet ve uzak met varligi koti prognoz belirtecidir

Timor boyutu ve lenf nodu durumunun giirvi iizerine etkisi yoktur

Rekirrens : Cerrahi sonrasi rekiirrens %51,6

Uzak metagtazlar: siklikla akciger, mediagten ve kemik

Genetik etkenler : HRPT2/CDC73 geni: HRPT2 (CDC73) tiimor supresor gen
Hiicre bslinmeginde trangkripsiyon regiilatorii olarak gorev alan Parafibromin adl
proteini kodlar

CDC73 geni: |00’den fazla farkli germ-line mutagyonu tanmlanmigtir

CDC73 PT Ca’da %!5-100 adenomlarda %0O-4 saptanmigtir

Histopatolojide yeni bir yontem: CDC73 tarafindan kodlanan parafibromin igin
imminohistokimyagal boyama Parafibromin yoklugu PT Ca tanistigin kuvvetle
anlamlidir

3 + 3 kurali : Paratiroid Ca’da Tm boyutu > 3 em, Dizeltilmig Ca > 3 mmol/L (12
mg/ dl) Bu kural karsinom olma olasilig diigik hastalar: diglar

Hizli PTH sleimi

PTH kisa yari 6mre sahip bir peptid hormon

Labaratuvarda pargalanma irinlerini 6lgiiyoruz

2. nesil tetkik ile ol¢tugumiiz intakt PTH= PTHI3-24 ve PTH 39-84 fraksiyonlart
3. nesil tetkik PTH -4 6lgiiyor

3. negil 6lgiim/ 2. nesil dl¢im orani>1.0 olmas artmig PT Ca rigkini gosterir

Bu oran post-op takip ve hagtalarin monitorizasyonu igin de kullanilabilir
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Oral Bisfosfonat Kullanimuna
Bagli Cene Nekrozu

Uzm. Dr. Alev Selek,

Prof. Dr. Berrin Cetinarslan,
Prof. Dr. Zeynep Cantiirk, Prof. Dr. ithan Tarkun

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve

Metabolizma Bilim Dali

33 yasinda kadin

Bekar, dévme ustast
Denizli dogumlu, istanbulda yastyor
Sikayeti: Cenede agri ve akintili yara

Hikayesi: 3 ay 6nce ¢cenede agrt ve sislik sikayeti
basliyor. Dis hekimi tarafindan cenesinde kist
oldugu séylenip girisim yaptlyor. Bu dénemden
sonra akintist basliyor ve uzun dbénem oral
antibiyoterapiye ragmen gerileme gorulmuyor.

Basvurdugu Dis Hekimligi Fakdiltesi tarafindan
degerlendirilip endokrinoloji poliklinigine
yonlendiriliyor.

Syl énce kemik dansitometre dederlendirmesinde
kirkk riskinin ytksek oldugu belirtiliyor ve 2 yil
boyunca 70 mg/hafta dozunda Alendronat
tedavisi veriliyor (27-28 yas). 2-3 yildir Alendronat
kullanmuyor.

Son 3 ayda 6 kg kaybt var Hep zayif oldugunu
bildiren hastanin VKI hep <18 kg/m2 imis ve ara
ara fazla kilo kayplart ile seyretmis. 11 yasinda
menars olmus, adet gecikmesi oluyormus. 10
yil 6nce kilo kaybi sonrast adet gdrememeye
baslamis. Sonrasinda OKS ile adet gdren hasta
1-2 yudir OKS kullanmiyor, adet gdérmuyor.

16 yasindan beri bobrek tast disdrtyor. 10
yil énce kilo kaybt nedeni ile tetkik edilirken
hipokalemi tespit ediliyor, bu dénemde Kemik
mineral yogunlugu dusuk saptantyor ve bir ddnem
oral potasyum ve D vitamini tedavisi ile izleniyor,
1-2 yidir da D vitamini ve potasyum tedavilerini

kullanmuyor.
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Ozgecmis: Nefrolitiasis (17 yil &nce), Osteoporoz
(10 yil 6nce),Hipokalemi (10 yidnce ) Pndmotoraks
(7 yil bnce)

Soygec¢mis:

Anne: Osteoporoz,

Baba: Nefrolotiasis dykist mevcut
Aliskanliklare Sigara: 15 pk/yu,

Alkol: Sosyal

ila¢ kullanim dykisi :

OKS: 10 yil dnce baslamis 1-2 yudir kullanmtiyor.

D vitamini ve Potasyum: 10 yil &énce baslamis
1-2 yudir kullanmuyor.

Alendronat 70 mg/hafta 2 yil kullanmus, 2-3 yildir
kullanmuyor

Fizik Muayene:

KB: 90/60 mmHg N:80/d, ritmik

Boy: 165 cm, Adurlik: 39 kg, VKii14.3 kg/m?,
Bel cevresi: 54 cm

Mandibula sag yarimda 2,5 cm boyutlu sert
lezyon ve uzerinde 1 cm fistil adz. AJwiz icinde
akintill lezyon.

Diger sistemler normal.



Hastanin mevcut hikaye, Hipokalemi, Hiponatremi

Metabolik  alkaloz Hipernatritri, Hiperklorri,
normokalsiuri artmis PRA ve aldosteron duzeyi
durumu nedni ile bartter sendromu dusunuldd.

Parametre Deger N;:,:RE"
TSH (mIU/L) 102 0.4-4.5
sT3 (pg/mL) 27 2.4-42
sT4 (ng/dL) 086 0.6-12
FSH (mIU/mL) 2.4
LH (mIU/mL) 0.22
E2 (pg/mL) <20
Testosteron (ng/dL) 25 0-75
Sekil 1: Cene nekrozu tedavi 6ncesi gorintisu PRL (ng /dL) 106 3326
Laboratuvar ACTH (ug/dL) 275
EKG: T diuzlesmesi ve U dalgast mevcuttu. Kortizol (pg/mL) 25.7
D Vit (nmol/L) 26
Hgb: 10.2 g/dL PTH (pg/mL) 103

MCV: 80 fL T. sat: %14,Ferritin: 14 ng/mL, FA ve B12
normal (demir eksikligi anemisi ile uyumlu bulundu

Karaciger ve bobrek fonksiyon testleri normaldi. Hastarun yapilan  tetkileridne PTH ve ylksek

Kilo kaybt ve anemi nedeniyle degerlendirien  Zendi

Antiendomisyum IgA (-), Antigliadin IgA (=), Tumor

belirtecleri negatifti.

Parametre Deger Nac:'r":r{\lzl

K (mEg/L 26 3.5-51

Cl(zn I?/ /I)_) =2 e Bartter sendromu; normal kan bagine
- m qu —— ile birlikte hipokalemi, metabolik alkaloz,

a (mg/dl) ; e hiperaldosteronizm, ve idrarda artmig Na, K,
P (mg/dL) all LS Clve prostaglandin atimi ile tanimlanan bir
D Vit (ng/mL) 26 yetersizlik
PTH (pg/ mL) 103 12-88 4Aldosterone—> A K- excretion _wvasodilation

Poliiiri
Parametre Deger Normal Aangiotensin I Hypokalemi A Prostaglandins
97 aralik R ¢
idrar pH 9.0 4,6-8 T A Na: cr excretion
24 sa. idrar Ca (mg/gin) 175 Juxtagim <
24 sa. idrar Na (mmol/gtn) 111 hyperplasia ECF Contraction !
24 sa. idrar Cl (mmol/gun) 80 | Bartter syndrome
24 sa. idrar K (mmol/gin) 175 v
24 sa. idrar osm. (mOsm/L) 1639 hypercalciuria
Kreatinin Klirensi (ml/dk) 49
Kan pH 7.61
PRA (ng/mL/saat) 8.4 0.06-4,69

Aldosteron diizeyi (ng/dl) 30 3.7-31
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Kalsiyum, fosfor degerleri normal, d vitamini

26 ng/ml, pthid03 pg/ml olmast nedeni ile
sekonderhiperparatiroidi dustnidldd d  vitamini
replasmant sonras;,  pth: 45 pg/ml geriledi.

Hastada Hipogonadotropik hipogonadizm de
saptandt..  Hipofiz MRI: Normal, BMI14 kg/m2,
kilo kayb,, OKS kullanimt ve kilo alimt ile adet
goruyordu hipotalemik amnore olarak yorumlandt.

Kemik dansitometresi osteoporoz ile uyumlu idi

Bolge T skoru Z skoru KMY

056 glem?

Femur Toplam 0,46 g/cm?
L1-LL 086 g/cm?

!

OSTEOPOROZ

Osteoporoz
(hipogonadizmi
eksikligi)

multifaktorial degerlendirildi
Batter sendromu, d vitamini

Hastanin yapilan kemik sintigrafisinde Mandibula
sagda kanlanma artist ve ramusa kadar diffliz
artmis aktivite tutulumu izlendi.

Sekil 1: Kemik sintigafisinde ¢enede tutulum artist

3D MAKSILLOFASIAL BT : Mandibula sag
anteriorda fraktir hattt ve kallus. Komsu yumusak
dokuda kalinlasma ve asimetri izlendi.

Sekil 2 : Cene kemiginin 3 boyutlu BT gorintisu

Cene nekrozu tanisint alan hastada etyolojik
degerllendirmede TBC, Herpes, HIV, EBV, Brusella..
Negatif Romatolojik Anamnez Ve Belirtegler
NegatifGranilomatéz  Hastallk  Bulgusu  Yok.
Kiltirler Negatif (AB Altinda) Lezyon Biyopsisi:
Kronik Yangisal Infiltrasyon, Benign Fibrovaskdiler
Dokular degerlendirildi .

Olast diger nedenlerin dislanmasi, Bisfosfanat
kullanim anamnezi,Oncesinde dental girisim
olmast nedeni ile bisfosfonat kullanimina baglt
cene nekrozu dasundldd.

Linezolid 600 mg 2xl/gin, Ciprofloksasin 500
mg 2x1/gun, Antibiyoterapi tamamlanmast sonrast
cerrahi debridman onerildi.

OKS ile duzenli adet goriyor, VKI 18 kg/m?
olunca OKS kesilmesi denenecek Bartter tedavisi
ile serum elektrolitleri ve alkalozu duzeldi

D vitamini tedavisi ile PTH normalize oldu.
Tedavinin 3. ayinda 5 kg aldi. Cenedeki akintist
tamamen kesildi ve lezyon skar ile iyilesti.



Sekil 3: Tedavi sonrast ¢ene lezyonunun gorintisi

“The American Association of Oral and
Maxillofacial Surgeons” bisfosfonat
kullanimina baglt ¢cene kemiklerinde olusan
osteonekrozun kesin tanust icin 3 karakteristik
ozellik belirlemistir;

Devam eden ya da gec¢miste uygulanmis
bisfosfonat terapisi

Bas-boyun  bolgesinde daha  6nceden
radyoterapi uygulanmamis olmast

Ekspoze nekrotik kemigin maksillada ve/veya
mandibulada en az 8 haftadir var olmast

Mawardi H et al.Sinus Tracts-An Early Sign of Bisphosphonate-
Associated Osteonecrosis of the Jaws? ] Oral Maxillofac Surg.
2009;67:593-601.

- Insidans parenteral tedavi ile %1-10 iken oral
tedavi ile %0,01-0,001.

Bisfosfonat terapisi sonucu olusan
osteonekrozlarin

- %46,51 multiple myeloma,

- %38,8'1 metastatik meme kanseri,
- %6,2'si prostat kanseri,

- %4,1'l osteoporoz,

- %3,5 diger kanserler

- %081 Paget’s hastaliginda

Woo S, et al. Sytmeatic review: bisphosphonates and osteonecrosis
of the jaws. Annals of International Medicine. 2006;16:753-61.

Bisfosfonatlar alveol kemidi gibi yuksek
yenilenme oranina sahip olan kemiklerde ve
komsu yumusak dokuda ytiksek oranda birikir
ve doku iyilesmesini geciktirir.

Bisfosfonatlarin yiksek dozda kullanimast
osteoblastlar ve osteoklastlarda hicre ici
kalsiyum birikmesine neden olarak sitotoksik
etki olusturur, remodeling bozulur ve avaskuler
nekroz riski artar.

- Travma, periodontal hastalik, periradiktler

lezyon ya da dental isleme bagli gelisen
nekrozlarda osteoklastlar, nekrotik kemigi
ortadan kaldirmak icin gerekli aktivasyonu
gbsteremezler.

Mukozal butinlugin bozulmast sonucu gelisen
sekonder enfeksiyonlar nekrozu tetikler ve
kotulestirir.

invaziv islemler basta olmak Uzere tim
dental tedaviler bitirildikten sonra bisfosfanat
tedavisine baslanmalidir.

Hasta osteonekroz riski konusunda
bilgilendirilerek  adiz  hijyeninin  dnemi
vurgulanmaldur.

Bisfosfonat terapisine baslandiktan sonra
dizenli dental takip yapumaldur.
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Direncli Akromegali

Doc. Dr. Ozlem (Ustay) Tarcin

Baskent Universitesi istanbul Hastanesi

31 yasinda, Erkek

Kasim 201" de el ve ayaklarda blylime, dilde
blylime ve asirt terleme sikayeti GH: 164 ng/mL,
IGF-1: 1063 ng/mL, diger hipofiz hormonlart normal,
Rutin Biyokimya testlerinde sadece AKSI110 ve
Trig:348 disinda &zellik yok.

Hipofiz MR (1711.2011): Sol yarimda superiorda
suprasellar sisterni oblitere ederek optik kiazma, sol
optik sinire ve sagda belirgin olmak uzere bilateral
frontal lob inferiorda baslya neden olan 29x32x29
mm makroadenom, sad lateralde kaverndz sindse
uzanim gostermekte ve ICAyL 180° c¢evrelemekte,
sol lateralde kaverndz sinusu oblitere ederek
ICAy1L 270° cevrelemektedir. Inferiorda diafragma
sellayt eroze ederek sfenoid sinlise dogru uzanim
gostermektedir.

Sekil 1: 01.01.2012 Preoperatif Hipofiz MR
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Tiroid USG: istmusta kist ve tiromegali, Kolonoskopi
yaplamad,, Gérme Alan: Normal, EKO: Normal,
GH duzeyi c¢ok yiksek oldugu icin nadir GH
bakilmasina gerek goérulmedi.

arn | o | 1G53 | P | Horiaot | 154 | a1 | 1t

Ocak 2012 tarihinde Transsfenoidal rezeksiyon
yaplldt Patoloji sonucu (Olcm lik kirintt seklinde
ornek degerlendirilmis) GH (++), PRL(-), ACTH (-) ve
Sitokeratin (*) Postop 3. gin  GH:135 ng/mL IGF-
11092 ng/mL, 14 Subat 2012 de GH:97.5, IGF-1: 788

Bu sonuca gore Lanreotide LAR 120 mg 1xl
baslandu.



Sekil 2 : Ocak 2012, Erken Postop Hipofiz MR (30x29x29 mm
adenom)

Aynt donmde AKS:121 mg/dl, HbAlc: % 6.4 ve
Trig: 610 mg/dl bulundu.

Metformin 2x1000 mg baslandt

Mart 2012 Hipofiz MR: solda daha belirgin
olmak Uzere kaverndz sints sol yarimint oblitere
ederek ICA kaverndz segmentini ve supraklinoid
segmenti ¢cevreleyen suprasellar sisterne uzanarak
soldan optik kiazmaya bast olusturan, santralinde
muhtemel operasyona sekonder yad dokusunun
eslik ettigi, en genis yeri koronal planda 29x30
mm makroadenom (Hasta Lanreotide tedavisine
yeni baslamusti)

Nisan 2012'de Gamma-knife uygulandigt 6grenildi.

Haziran 2012 Hipofiz MR:

Sellada replasman materyalinin stperior medial
kismint cevreleyen, suprasellar sisternden sonra
kaverndz sinudse uzanimt bulunan, optik kanala
uzanan en genis ¢capt 28 mm Olcllen (20 x 21
X 28 mm) makroadenom, optik kiazmaya bast
yapmakta ve sol kaverndz sinlse invazyon
gostermektedir.

Temmuz 2012 GH: 56.5 ng/mL, IGF-I: 1193ng/mL

Sekil 4 : Eylil 2012, Hipofiz MR

Sekil 3 : Haziran 2012, Hipofiz MR

Temmuz 2012 tarihli laboratuar teslerinde: AKS:
120 mg/dl, TKS: 140, HbAIc:%6.3, Trig :411 mg/dl,
Testosteron: 1.57 ng/dl, PRL:2.85, Kortizol, sT3 ve sT4
normal

Hastanin tedavisine;

-Pegvisomant 10 mg 1x1

-Pioglitazon 15 mg 1x1

Testosteron dizeyi distk geldidi icin Sustanon
amp. 1x1 eklendi

Eylul 2012 Hipofiz MR: 21x23x28mm makroadenom
(Haziran ayina gére mm kugilme) GH: 32.3ng/mL
IGF-1:928 ng/mL
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Tiroid USG: Sagda 10x4.5mm ve solda 11x8mm
dominant noduller [IAB: Benign follikiller nodul
tespit edildi.

Hastanin Lanreotide tedavisi somatostatin 40mg
ile degistirildi.

Arallk 2012 Hipofiz MR: Eylil ayina gore
degisiklik yok (26x24x28mm), IGF-1: 643 ng/
mL, AKS: 104 mg/dl, HbAlc: %6, Trig: 202 mg/dl,
Somavert 15 mg/gin ile devam edildi.

Mart 2013 : IGF-1: 788 ng/mL  Hastada medikal
tedaviye ragmen kontrol saglanamadidt icin 2.
cerrahi mudahele dnerildi. Ancak morbidite ylksek
oldugu icin ve gamma-knife etkisi yeni ortaya
¢tkacadl dustntlerek biraz daha beklemeye karar
verildi.

Nisan 2013 : GH:l4ng/mL, IGF-1: 339 ng/mL,
sT4: 08, sT3:29, Kortizol: 12.4, Hastada hipotiroidi
klinigi oldugu icin L-Thyroxin 50mcg/gin baslandt
Hastada gamma-knife etkisi basladigt distntlerek
aynt tedaviye devam edildi. 1 Mayis 2013 deki
Hipofiz MRde boyutta farkllk saptanmadt
(26x25x27mm)

Temmuz 2013; IGF-1: 808 ng/mLTekrart istendi:
GH:23.2 ng/mL, IGF-1:777ng/mL,HbAIlc: 5.7 AKS:89,
sT4:1.2, T:7Hipofiz MR: 24x25x27 mm adenom.Onceki
hipofiz MR ile karsilastirildiginda solid kitlede artis

Tarih GH IGF-1 PRL  Kortizol
Kasim 2011 164 1065 394 141
Ocak 2012 135 1092 199 055
Subat 2012 975 788 184 172
Temmuz 2012 56.5 1193 285 13.2
Eylul 2012 323 928

Ocak 2013 643

Nisan 2013 14 183 124
May:s 2013 339

Agustos 2013 252 777 494 8.8
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olmamakla beraber nekroza ve kistik alanlarda
blydme oldugu godzlendi.

Pegvisomant 20mg/gin doza ¢ikarildL

Sekil 5 : Temmuz 2013, gamma knife tedavisinden 1.5 yil sonra

TSH sT3 sT4 FSH LH T
1.54 346 105 118 041 096
026 187 116 081 035
189 257 092 09
0.86 1.57
17 31 0.89
293 0.81
1.21



Tuberkuloza Bagli Adrenal
Yetmezlik

Yrd. Do¢ Dr. Ferhan Mantar

Bahcesehir Universitesi,

Goztepe Medicalpark Hastanesi

36 yasinda, Erkek

Sikayet: Halsizlik, kilo kaybi, gugsiz hissetme,
cinsel istekte azalma.

Hikaye: Hasta, 22 Ocak 2013 tarihinde bir glin
oncesinde baslayan, surekli higkirk ardindan
bulant, kusma, asirt halsizlik, bas doénmesi
sikayetleriyle &zel bir hastaneye basvurur.
Hasta basvuru sirasinda fenalasip bayilin. Bu
arada yapilan acil tetkiklerde hiponatremi ( 105-
109) tespit edilir Hastada acil adrenokortikal
yetmezlik dustnulerek, kortizol, ACTH ve GH
icin kan alindiktan sonra acil NaCl infizyonu ve
Metilprednizolon tedavisine baslanir. Bu tedavi
ile bilinci yerine gelen ve genel durumu dlzelen
hastanin bir glin sonra Na dederi 126 ya yikselir.

“Hasta 24 saat sonra kendi istediyle ¢ikarak
Istanbula  gelir  Hastaya  bunun  Uzerine
hidrokortizon 30 mg/ gun baslanarak, epikriz
verilerek taburcu edilir.

Hasta ayrica bu durumdan 2 hafta 6nce cinsel
isteksizlik nedeniyle aynt x troloji poliklinigine de
basvurur. Muayene neticesinde yaptilan tetkiklerde
hastada hiperprolaktinemi, hipofiz adenomu
tespit edilir ve hastaya kabergolin dnerilir ancak
hasta bu ilaca baslamaz.

Fizik Muayene:
- Cilt rengi soluk gri, avug iclerinde koyulasma
- TA :100/70 mm/Hg, NDS: 82

Laboratuar Bulgulart

Ocak 2013: RBC:381xI0 / mém3, WBC: 586,
PLT:292x10 3/mm?3, Monosit: %15.4, HGB: 11.3gr/dl,
HCT: 30.3, K: 40 mEq/L, Kreatinin: 0.8 mg/dl, Ure:
22 mg/dl, Na: 105mEqg/L, % Sedimantasyon: 65/
saat, AST: 30 U/L  ALT: 47 U/LLH:416 mIU/ml , TSH:
385 miU/ml, FreeT4: 1.36ng/dl, FreeT3: 2.22 pg/
ml, CRP: 1175 mg/lt, Albimin: 4.6 g/dl, Globulin:
2.7/d|, Total Protein:7.3 g/dl, AST: 54 U/L, ALT : 36
U/LGGT : 25 U/L, FSH: 1.89 mIU/ml

FreeTestosteron: 7.3 pg/ml (8.7-30)
TotalTestosteron: 2.03 ng/ml ( 3.0-10.6)
Prolaktin: 198 ng/ml
Kortizol: 3.8 mcg/dl
ACTH: 703.4
IGF-1: 180 ng/ml
GH:3.73 ng/ml
24 Ocak 2013:
Na: 126 mEqg/L, K: 5.3 mEqg/L

27 Ocak 2013: Na: 127 mEg/LK: 4.5 mEqg/L,CL:
93.34 mEqg/L, Kalsiyum 9.51 mg/dl, Albimin: 4.23 g/
dl, Amilaz: 504 U/L ,Glukoz: 102 mg/dl ,Kreatinin:
088 mg/dl, TSH: 036, FreeT4:1.34, FreeT3: 287,
AntiTG: 20, AntiTP:1],

Prolaktin: 283.5 ng/ml, Monomerik Prolaktin
(PEG sonrasy): 247ng/ml (87.26%), Hbs Ag: 101
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negatif, AntiHCV: 003 negatif, AntiHIV (1&2+P24
Antijeni): 0.23, Negatif, Sphilis: Negatif

24 saatlik idrar katekolamin ve metabolitleri,
normal referans araliginda.

Takip srasinda Na: 132-135 mEg/L, K: 45 - 52
mEqg/L

Sekil 1: Batin MRI bilateral adrenal kitle

Batin Ultrasonografisi: Sol bobrekistl lojunda
lobule yapida kanlanma géstermeyen 3.5 cm'lik
adenom

Ust Batin MRI: Her iki siirrenalde kitle lezyonu,
sagda 48 mm, solda 22 mm capinda kitleT1A
Inphase-Outphase  incelemede malin  sinyal
ozellikli, lenfoma?



Sekil 2 :
Floro-18 FDG PET: Her iki adrenal bezde malign karakterde hipermetabolik FDG tutulumu;
Sagda; SUV max 17.5 Solda; SUV max 149

Floro-18 FDG PET

Malignitelerde timoral lezyonun artmig glukoz tutulumu temeline dayanan bir gériintileme yontemidir.
-Lezyonlarda FDG tutulumu semikantitatif Yontem SUV degerine gore ifade edilir.
-Tumor digindaki inflamasyon ve infeksiyon alanlarinda ‘false pozitif’ FDG tutulumu olabilir.

Ancak buralardaki SUV degeri genelde diigiik veya orta diizeydedir. ( insizyon alanlari, abdominal abse,
kateter yerleri, pnémoni gibi)

-8UV degeri 2.5 iizerinde olan kitleler malignite agieindan giipheli kargilanmalidirlar.

-Ektrapulmoner tbe nin klinigi ve FDG gériintileme ozellikleri spesifik olmadigi igin maliniteden ayirmak

¢ok kolay olmayabilir.

Cwinden yayinlanan bir ¢aligmada 39 akeigerdig: tbe’si digiinile hastaya FDG-PET yapilmig ve hepsinde
histopatolojik degerlendirmeyle the tanist konulmug.
PET goriintileri SUV degerine gore skorlanmig. Bu ¢aligmada bazi tutulumlar kalsifiye,bazilari halka
seklinde( kemik ve lenf nod the si), bazilar: farkli SUV aktivitesinde heterojen olarakFDG aktivite tutulumu
gostermigtir. Adrenal, karaciger ve over ductuslarinin the sinde FDG aktivitesi yiiksek tespit edilmig.
Bu ¢aligmada,sonug olarak, kemik ve lenf bezi the sinde oldugu gibi PET ayric: tanida yardime: olabilir,
ancak adrenal gibi bezlerde malignite de oldugu gibi yiiksek SUV degerleri ile kargilagilabilecegi geklinde bir
yorum yapilmig.




Quantiferon TB Gold: pozitif CERRAHIi PATOLOIJI

Tbc (BACTEC) -idrar icin; Makroskopik bulgular: 2.2 cm, 0.6cm ve 01 cm
olmak uzere 5 adet biopsi metaryali.
Ezn boyama:ARB gérilmedi, mycobacterium

iiremedi Mikroskopik bulgular: Kesitlerin incelenmesinde,

degisik matirasyon evrelerinde lenfoid hicreler,
Tbc (BACTEC)-balgam igin; ¢ok sayida epiteloid histiyositlerden olusen
grantlomlarin  merkezinde dejenere eosinofilik
Ezn boyama: ARB goérilmedi, mycobacterium  kazeifikasyon nekrozu alanlart ile Langhans dev
tuberculosis complex uredi hiicreleri-Nekrozitan graniilomatéz surrenal kitle

SAG SURRENAL BiOPSi metaryali

18 g chiaba icerisinden 20g tru-cut biopsi ignesi
ile tru-cut ve iiab.

PCR ile dokuda tuberkiloz saptanmadi, negatif

'

\

) .
3a 3b

Sekil 3a : Adrenal glanddan trucut biyopsi HE sik mikroskopi degerlendirmesi ve
Sekil 3b : Langhans dev hicresi

Sekil 4 : Langhans dev hicresi ve Kazeifikasyon nekrozu
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TEDAVI

Bu bulgularla hastada Bilateral — Bokrekustu
bezi tuberkilozuna bagdlt dusunulerek mevcut
hidrokortizon tedavisine

30 mg/gin, gerekirse artirilmak lGzere, adrenal
yetmezlik devam edildi

Tedaviye ayrica fludrokortizon 0l
eklendi.

mg/gun

infeksiyon hastaliklarinin  kontrolu altinda  4'li
antitiberkiloz tedavisine baslandi.

izoniazid 300 mg 7 gin, Rifampicin 600 mg/
gun, etambutol 500 mg/ gin, pirazinamid 2000
mg/gin

Anti Tbc Tedavinin 1. Haftast :

AST: 22, GGT: 347, ALT: 343, Ure 26.4, Glukoz
106, Kreatinin: 092, Kan Ure azotu: 12, Urik asit: 9,
Bilirubin: 0.45

Anti Tbc Tedavinin 4. Haftast:

Na: 136, K: 49, Glukoz: 111, Ure: 31, Kreatinin: 118,
Urik asit: 1.3, AST: 32, ALT: 60, Total Bilirubin: 0.53
Direkt Bilirubin: 017 mg/dl, IBIL: 036, GGT: 74,
TDBK: 318, Demir: 114, Demir baglama: 204

QUANTIFERON TANITESTI

Son yillarda latent tiiberkiiloz hastaliginin
taniginda Mycobacterium tuberculogis’e ait
antijenlerin yer aldigt [FN-j testleri kullanilmaya
baglanmigtir.

Test, T hiierelerinin si)esiﬁk antijenler ile
uyarimag, T lenfositlerinin bu uyaranlara g-INF
salinimi ile cevap vermesi ve -INF miktarinin
oleilmegine dayanir.

Yiiksek -INF retimi diizeyi tiberkiiloz
infeksiyonu igin bir g6sterge kabul edilmektedir.

Bu testlerde ESAT-6, CFP-10, TB7,7 gibi
spesifik antijenler yeralmaktadir Bu proteinler
. Tuberkiilosic genomunda RDI-region of

difference-bolgesinde kodlanmiglardir. Bu
bolge BCG ile diger the digi mikobakterilerde
(M kansasii,

M. Szulgai ve M.marinum) yer almamaktadir.

(FN —?(tesﬂerinin duyarlilik ve 6zgilliklerinin,
tuberkilin deri testine kiyagla daha yitksek
oldugu saptanmigtir.

Ayrica bu testlerde, BCG agisi ve gegirilmig

tiberkiloz digt mikobakteriyel enfeksiyonlara
bagl yanlsg pozitiflik oranlart gok daha
dugiktar.

PPD testinde hastanin 48-72 gaat sonra
ikinei kez klinige gelmesi gerekmegine ragmen
Quantiferon- TB Gold testinde hasta sadece
bir kez kan verir ve test

24 saat igerisinde sonuglandirilir.

Latent tiiberkiloz hastaliginin tanisinda
kullanilan tiberkilin deri testine kiyasla,
daha iyi conuglar elde edilir, bagigiklik sistemi
baskilanmig bireylerde (alkolizm, hepatit , ileri
yas, hepatit, steroid kullanimi vb.) ve bir kez
infekte olmug aktif tbe geligme ricki olanlarda
taniya yardimerdir.
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Levotiroksin
Ps6domalabzorbsiyonu

Dog¢. Dr. Dilek Yazict

Marmara Universitesi Endokrinoloji ve

Metabolizma Bilim Dali

38 yasinda kadin, evli, 2 cocuklu,
Karsly, Adapazart’nda oturuyor

Sikayet-Hikaye

6 yll 6dncesinde asirt sinirlilik ve terleme nedeniyle
Graves Hastalgu

4 yil PTU tedavisi RAI 6ykist mevcut tedavisi
almis ancak hastaligin niks etmesi nedeni ile
subtotal tiroidektomi uygulanmis. Tiroidektomi
sonrast saclarda incelme, dokilme, deride incelme
ve kuruma, bacaklarda ve kollarda sislik gelismis.

15 kg kilo alimt (2 ayda), soguk intoleranst ellerde
ve ayaklarda kasilma ve uyusma (son 10 gindur)
basinin sag vyarisinda uyusma ve bas agrist
sikayetleri ortaya cikmis. Amenore (5 yildir) mevcut
basvurdugu saglik ocaginda yapilan tetkiklerde
TSH>100mU/mL, sT3:0.402pg/mL ve sT4:0.506ng/
dL saptanip Hastaya sabah 200 mcg, aksam
50 mcg L-tiroksin baslanmis 1 ay sonra bakilan
TSH degeri >100wlU/mL olunca ila¢ dozu kademeli
olarak artirdmis. Degisik preperatlar denemis
ancak hastanin TSH'st yiksek ve yakinmalart
devam etmis

2013 temmuz ayinda polklinigimize basvuran
hastanin  levotiroksin dozu 350mcg a ¢ikilmis
Doz artirdmasina ragmen TSH dederi dismeyen
hasta ileri tetkik acisindan yatirildl

Ozgecmis

Graves Hastaligi-opere (Subat 2006)
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Araknoid kist (temporal lob) opere
Epileptik atak -2 kez
Nefrolitiazis-2005

GIS kanama-Nisan 2006

Soygec¢mis:
Anne-KKY,Baba-DM, KBY,Kiz kardes- Kolon ca

Aliskanlik:
Sigara-7 paket/yil, Alkol-yok

Kullandig ilaglar:

Levotiroksin 350 mcg,
Lanzoprol 1x30mg

Diltizem 60 mg 1x],

Fizik Muayene:

Boy: 1.6Im Kilo: 75.2kg, VKi: 292, Nb:73, ritmik,
TA:95/65

Bas Boyun:
Bilateral egzoftalmus, tiroid nonpalpable,
tiroidektomi  skar,, LAP yok, Solunum Sist:

Dogal,KVS: 51,52 N,S3 Yok, uftrum yok, ek ses yok
GIS: Hepatomegali ve Splenomegali yok



Ext: PAN acgk, &dem yok, DTR relaksasyon
gecikmesi, tibia on ylzde 2x3cm ve ayak
dorsalinde 4x5 cm'lik bilateral krutlu lezyonlar

Laboratuar Bulgulart

AKS (mg/dL) 82
BUN (mg/dL) 1
Kreatinin (mg/dL) 0.78
T Protein (mg/dL) 77
Albumin (mg/dL) 416
AST (U/L) 13
ALT (U/L) 1
ALP (U/L) 64
GT (U/L) 12
Na (mEqg/L) 141

K (mEq/L) 4L.46
Kalsiyum (mg/dL) 87
Fosfor (mg/dL) 410
T kolesterol (mg/dL) 183
Trigliserit (mg/dL) 144
HDL (mg/dL) 47
LDL(mg/dL) 107
Kreatinin Fosfokinaz (U/L) 630
Lékosit (103/ulL) 4600
Parcalt (%) 495
Kreatinin (mg/dL) 0.78
Hb (g/dL) n3
HCT (%) 33
MCV (FL) 90.3
PLT (10/uL) 226000
Fe (pg/dL) 72
Fe baglama (pg/dL) 377
Ferritin (ng/mL) 7413
Folik asit (ng/mL) 803
Vitamin B12 (pg/mL) 5678
Anti-gliadin IgG <20EU/mL
TSH (mU/mL) >100
Serbest T4 (ng/dL) 008
Anti-tpo (plU/mL) 124.8
Atg (pIU/mL) 43]
FSH (mIU/mL) 4.29
LH (mIU/mL) 3.38
E2 (pg/mL) 456
Prolaktin (ng/mL) 26.3

Klinik Seyir: Komplians test edildi - 350 mcglik
Euthyrox 600mcga c¢lkartid, Meteospasmyl,
PPl ve Diltiazem tedavisi kesildi, EKO: EF %50,
Normalin dst sinirinda sol ventrikil duvar kalinligy,
Hafif MY, Hafif TY, Eser aort yetersizlik, Perikard
swvis, Dermatoloji Konsultasyonu: Ayak sirtindaki
ve pretibial boélgedeki lezyonlar

Tane Liken kronikus simpleks, Etyo: psikojenik,
Tedavi: Lokal tedavi

Oral antihistaminik (verilmedi) Lokal tedaviyle
lezyonlar geriledi.

Orbita MR: Bilateral egzoftalmus, Bilateral
maksiller sintizit, Sol temporal lobda araknoid
kist, L-Tiroksin Yukleme Testi 2000 mcg levotiroksin
ile yapudu.

2000mcg L-tiroksin
12
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Bazal 2. saat 4. saat 6. saat

Sekil 1 : Levoritoksin 2000 mcg yikleme testi sonrast serum
TSH ve T3 izlemi

Hastada L-tiroksin  ylklemesi strasinda  sT4
ve sT3 duzeylerinde yukselme olmast nedeniyle
ve malabzorsiyonu dusindiren bagska  bir
bulgu olmamasindan  dolayt  “Levotiroksin
Psddomalabzorsiyonu” dustnuldd.

Hasta 1600mcg L-tiroksin ile taburcu edildi
Takiplerinde TSH duizeyi 0.3plU/mLlye geriledi.
Ancak aynt dozda devam etmesine ragmen TSH
zaman icinde 38plU/mL ve daha sonra 100plU/
mLye ciktL
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Levotiroksin LT4’iin %60-80’i jejunum ve ileumdan verilmesinin ilk 2-4. saatinde abzorbe olur
Abzorbsiyon en iyi aglk durumundadir. Gagtrik asit salinimi emilim igin 6nemlidir.

5-7 giinliik biyolojik yarilanma 6mrii doz degigikliklerinin 4-6 haftada bir yapimasini saglamaktadir.

Uzun yari 6mrii ayrica komplians problemi olan hastalarda haftada bir pozolojiyi saglamaktadir.

Yaklagim-Malabzorbsiyon Diglama

Bastrointestinal llaclar
Colyak Hastaligs Kolestramin
Laktoz Intolerans Kolestipol
Vitamin B2 eksikligi Aluminyum igeren antagitler
Barsak enfeksiyonlart Demir giilfat
Siroz Sukralfat
Pankreatik yetersizlik Propranolol
Jejunostomi Laksatifler
Jejunoileal bypas Kalsiyum karbonat
Kisa barsak sendromu Lovastatin
Safra agiti baglayieilar
Fenitoin
Kalp yetmezligi Fenobarbital
Hanmilelik Karbamazepin
Anti-T4 antikor varligr Rifampin
Amiodaron
Ostrojen

Oral L-tiroksin yiikleme testi uygulamas

Oral Lt4 yiikelme testi: literatir olgular:
Doz Bazal 2.saat 4.saat 6.saat 24.saat

Pager |1000 |sT4 |37 |78 |9l
TSH (126 (105 |75
Sirinivag | 1000 |sT4 |72 |34.2 | 287 |282
TSH |65.7 58.4 | 5323 5124
Livadariu | 000 [sT4 |08 |52 |55 |46 |98
TSH |59.7 (612 |556 |56.3 |45
Lips [000 |sT4 |82 |271 |242 (243
TSH |29 |19.7 |173 149

Psodomalabzorbsiyon-Psikiyatrik bir sorun Hipotiroid hastalarda psikiyatrik hagtaliklar siklikla
gorilmekte: Bunlar genelde depresyon veya paranoya seklinde gérilse de ajitasyon da bildirilmig

Pssdomalabzorsiyonun hipotiroidiye spesifik olup olmadig: ve hipotiroid hastalarda siklig bilinmemekie.

Tedavi

* Yiksek dozilag  °llacin hastanede verilmesi  *i.v.uygulama * Dsikiyatrik tedavi




Akromegaloidizm

Uzm. Dr. Esra Hatipoglu
iU. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Endokrinoloji Metabolizma
ve Diyabet Bilim Dalt

24 yasinda, Erkek

5 yldir el ve ayaklarda blyume, yuzde
kabalasma. El ve ayak eklemlerinde agrt

Oz ve Soygecgmis: Gecirilmis appendektomi
Dis merkezde RA/Akromegali (?)
Anne-baba akraba

Fizik Muayene:

Kaba yiz gérinimd El ve ayaklar iri , Comak
parmak (*)

Artrit @, Eklem agrisi- inflammatuar tipte degil
Boy: 165 cm Kilo: 58 kg BMI: 21.3 kg/m?
TA 110/70 mmHg NB:96/dk

Sekil 1: El ve ayak grafileri
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2008'de GH: 1.86 ng/ml IGF-1: 165 ng/ml

GHng/m | 18 | o7 | 02 |

2013-Laboratuar Bulgulart

99 mg/dL GGT 17 U/L

46 1U/ml LDH 256 U/L
11 Hgb 138 g/dL
59 MCV 90 fL

26 mg/dL WBC 7400/ul
07 mg/dL N=0 3500/uL
141 mEg/L Lymp 2900/uL
43 mEg/L Plt 192000/uL

89 mg/d Ferritin 324 ng/ml
36 mg/d VitB12 573 pg/ml
Albumin 4 g/dL Folat 334 pg/ml
PTH 34 pg/ml ESR 26 mm
Dvit 32 ug/l CRP 42 mg/L
AST mU/L RF O
ALT 12 U/L O]

ALP 93 U/L (borderline+)

Growth Hormon 0.6 ng/ml
IGF-1 161 ng/ml (N: 115-358 ng/ml)
Kortizol 22 pg/dL
ACTH 63 pg/mL
PRL 17 ng/mL
Serbest T3 3.3 pg/ml
Serbest T4 116 ng/dL
TSH 1.6 mlU/L
FSH 3.8 mlU/ml
LH 6 mlU/ml
Total T 506 ng/dl

Sekil 3 : Tum vicut kemik sintigrafisi

Akromegaloidizm 6zellikleri

Akromegali fenotipi (+)
GH velGF-I:N
Dinamik hipofiz testlerine yanit:N

Akromegaloidizm
- Siddetli insiilin direnci

* Primer hipotiroidi

/ \ - llaglar (minoksidil, fenitoin)
- Hipertrofik osteoartropati
- Ascher sendromu
- Multipl néroma sendromu
- Genetik nedenler

- Kromozom bozukluklari
Sekil 2 : El ve ayak grdfileri — Akromegaloid yiiz gorinimi...vd
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Cushing

Uzm. Dr. Ozlem Zeynep Akyay,
Prof. Dr. Berrin Cetinarslan,
Prof. Dr. Zeynep Cantiirk, Prof. Dr. ithan Tarkun

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve

Metabolizma Bilim Dalt

39 yasinda, K, bekar, Kocaeli dogumlu

Sikayet: Bulant, kusma, halsizlik

Hikaye: Haziran 2013'te bulant, kusma, halsizlik
yakinmast ile Acil Poliklinige bas vuran hastanin
Oyklsunden bilateral surrenalektomiye sekonder
adrenal yetmezlik tanust ile izlendigi ve bir haftadir
ilaclarint - kullanmadigt ogrenildi. Klinigine
yatirilarak yeniden replasman tedavisi baslandu
1996 yilinda Cushing Hastaligt tanist almis Hipofizde
1 cm capinda makroadenom saptanarak dis
merkezde Beyin Cerrahisi bélimine sevk edilmis.
Transkranial yolla opere edilmis. Postoperatif DI
gelismis, Minirin 2x1 tb dnerilerek taburcu edilmis.
Post op. Patoloji raporuna ulastlamadt.

2001 yiina kadar takipsiz kalmis Yakinmalart
basladidt icin  poliklinigine yeniden bagvurmus.
Nuks Cushing Hastalid: tanust ile operasyon karart
alinarak sevk edilmis. Beyin Cerrahisi bdliminde
2. kez transkranial yolla opere edilmis.

Post op. Patoloji raporuna ulasilamad.2002
ylinda, yakinmalart devam eden hasta yeniden
degerlendirilmis, remisyona girmedigine karar
verilerek  Bilateral  strrenalektomi  &nerilmis.

Genel Cerrahi kliniginde opere edilmis. Postop.
Deltakortril 5+2.5 mg, Astonin-H 0.1 mg, Minirin 2xI
puf tedavisi baslanarak taburcu edilmis.

2006 yiinda bas agrisi, sag gézde gdrme kaybt
yakinmalart ile Bilim Dalimiz poliklinigine basvuran
hasta tetkik edilmek Uzere klinigimize yatrimis.

ACTH=>1250 pg ml Rutin biyokimyasal testler:
Normal. Goérme alant muayenesi: Hasta ile
kooperasyon saglanamamis

Hipofiz MR gorintilemesi ile degerlendirilmis.

Hipofiz MR:Hipofiz lojunu tama yakin doldurup
suprasellar sisterne  uzanim gosteren 35x20
mm boyutlarinda kistik komponentler iceren
makroadenom. Optik kiazma ve infundubulum
kitteden ayirt edilemedi. Makroadenom sagda
ICA'yL 270 derece sarmakta olup kaverndz sinlse
invazyon gostermektedir.

Nelson Sendromu tanist ile operasyona karar
verilmis Hasta Beyin Cerrahisi  bdliminde
transsfenoidal yolla opere edilmis.

Patoloji raporu: Prolaktin icin pozitif (+)
immunreaksiyon  Tumoérin retikllin  boyast ile
seyrek retikilin ¢catisina sahip oldugu, PAS boyast
ile yaygin sitoplazmik boyanma  gosterdigi
izlenmektedir. KI-67 proliferasyon indeksi %3.6dir.
Histopatolojik bulgular ve immin histokimyasal
inceleme  sonuglart  Cushing sendromunu

desteklemektedir.
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Postoperatif hipogonadotropik hipogonadizm ve
santral hipotiroidi gelismis.

Tedavisine E2 progesteron ve LT4 100 mcg 1xI
tb eklenmis.

Post op. Hipofiz MR Hipofiz glandint tama yakin
dolduran optik kiazmayt superiore deplese eden
3x2 cm ¢aplt kitle lezyon

2007 yiinda, kitle cikarilamadidricin, Endokrinoloji-

Sekil 1 : Hipofiz MRI da hipofizer kitle

Beyin Cerrahisi konseyinde hastaya konvansiyonel
radyoterapi uygulanmasina karar verilmis.

Fakilltemiz Radyasyon  Onkolojisinde 27

fraksiyonda 54 Gy 26 kur konvansiyonel
radyoterapi uygulanmis. Kabergolin 1 mg/hafta
baslanarak takibe alinmus.

2008 yilinda kontrol Hipofiz MR ile hasta yeniden
degerlendirilmis.




Hipofiz gland lojundaki kitlede bir 6nceki MR
ile karslastiridiginda  kigulme izlenmistir. Hasta
Endokrinoloji-Beyin  Cerrahisi konseyinde yeniden
degerlendirilmis.Metastazlarin muhtemelen
hipofizdeki kitlenin metastazt oldugu dusunulmus.
Biyopsi planlanmis ancak lezyonlarin  biyopsi
icin  uygun lokalizasyonda olmad@ina karar
verilmis.Ayrica hasta da biyopsiyi kabul etmemis.
Metastazlarin hipofiz dist bir organa ait olup
olmadg, ya da hipofizer kitlenin diger organ
metastazlarinin - varl@inin - arastirdmast  i¢in ileri
tetkiki kabul etmedidi icin hasta kendi istedi ile
taburcu edilmis.

Fizik Muayene: Genel durumu orta, biling acik,
koopere, oryante KB: 90/60 mmHg (yatarken)
80/40 mmHg (ayakta) Nabiz: 102/dk ritmikVKI: 42
kg/m? bel ¢evresi: 120 cm Cilt hafif pigmente Kaba
gérme alant muayenesinde sagda tam, solda kismi
kayip saptandt. Diger sistem muayeneleri normal
degerlendirildi.

Klinik seyir 2013 Hazirana kadar kontrole
gelmeyen hasta primer adrenal yetersizlik tablosu
ile klinigimize yaturildiktan sonra acil tedavisine
baslandL.

Tedavi ile genel durumu dizeldi, elektrolit

dlzeyleri ve kan gazt normale déndu.

Hidrokortizon S:10 mg, O:5mg, A: 5 mg,
flodrokortizon 01 mg 1x1 tb

LT4 100 mcg Ix1 tb desmopressin 2x1 puf e2+
pregesteron 1xI ile kronik replasman tedavisi
dlzenlend.i.

Klinik seyir

Toraks BT: Sol akciger alt lob laterobazalde
subplevral sekel degisiklikler disinda patolojik bir
bulgu yok.

Tam batin MR: Sad bdbrek Ust polde hafif
kontur lobulasyonu disinda patolojik bulgu yok.

Kemik sintigrafisi: Normal

Sekil 2 : Kontrol hipofiz MRI
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Sekil 3 : Kranial MRI gérintuleri

Yapuan degerlendirmeler sonucu baska bir organda primer odak olabilecek bir malignite olmadigina
ve aynt zamanda baska organlara metastaz olmadigina karar verildi.

Metastaz olarak dustnulen kranial kitlelerden histopatolojik veri elde etmek icin biyopsi planlandy,
ancak hasta herhangi bir girisim kabul etmedi.

2007 Postoperatif Patoloji preparatlarinin retrospektif degerlendirilmesi

ACTH ve prolaktin icin pozitif (+) imminreaksiyon Tumorin retikilin boyast ile seyrek retikilin ¢atisina
sahip oldugu, PAS boyast ile yaygin sitoplazmik boyanma gosterdigi izlenmektedir. KI-67 proliferasyon
indeksi %3.6'dir. p53 immunoreaktivitesi (-)

Patoloji preparatinda Ki-67 proliferasyon indeksinin 3.6 olmast (>3), Hastamizda kranial metastatik
odaklarin varligt Metastaz yapacak baska bir odak bulunamamast hipofizer adenomun karsinoma
donistigund ve metastatik kitlelerin hipofizer karsinom metastazi oldugunu distindurdu

Hasta Endokrinoloji-Beyin Cerrahisi konseyinde tartiside:

Cerrahi girisim dustuntlmedi Medikal olarak Kabergolin baslandt

Pasireotide, hormon salgisint azaltmak hedeflenmedidi icin, dustinilmedi (Tumor kigultict etkisi az
sayida ¢alismada gosterilmistir,)

Temozolamide baslanmasi, kemoterapétik ajan olarak, dusunuldd.

Takipte kitlenin bir miktar kigulmesi 5 yillik takipte metastaz sayisinda artis olmamasi, hatta bir odakta
kiculme saptanmast

Uzak metastaz olmamast tedavi icin soru isareti olusturdu.
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- DSO-2004

Endokrin Tamor siniflamas

« [nvazif bayime gosteren

« Artmig mitotik aktivite

« Ki-67 proliferasyon indeksi > %3

« p53 immunoreaktivite gosteren adenomlar
atipik olarak siniflanmaktadir.

Clinical Endocrinology(2012)76,769-775
Hipofizer karsinom

Hipofizer  karginom  nadirdir,  hipofizer
adenomlarin ancak %0.1-0.2’si hipofizer
karsinoma donigiir.

Karsinom tanisi igin metastaz yapmig oldugunu
g6stermek gerekmektedir.

Hipofizer karsinomlarin
* %42’ ACTH

* % 33 prolaktin

« %6 GH

* %5 FSH veya LH

* %12 nonfonksiyone karsinomdur.
World Neurrosurgery 79(2) 404.E11-404.e16

Hipofizer karsinom-Prognoz

Sistemik metastazi olan hastalarda ortalama
yagam (2 ay,

Santral sinir sistemine sinirli metastazi olanlarda
2,6 yil olarak bildirilmigtir.

* Hipofizer karsinomlarda tedavi
* Cerrahi tedavi

* Bu tiimorler lokal olarak sella tabanina, klivusa
veya kaverntz sinige invaze olduklarindan
cerrahirezeksiyon genellikle kiratif olmamaktadir

« Yapilabilen total veya subtotal rezeksi?on ile
kompresif semptomlar diizelirken bir taraftan da
kegin tant konulabilmektedir.

 Medikal tedavi

Tedavinin amaglar: : Cerrahiye yardimer olmak,
Hormon sekresyonunu azaltmak, Timoér kitlegini
kigultmek, Re-ekspansiyonu onlemek

* Radyoterapi

Medikal tedavi ve cerrahinin yetersiz kaldig:
olgularda yararlanimakta

Cerrahi gonrasi kalan bﬂiuk tumorlerde
konvansiyonel radyoterapi tercih edilmektedir

Rezidii kiigik ve bozellikle kaverndz siniis
invazyonu varea stereotaktik radyoterapi/
radyocerrahi uygulanmaktadir

Cyberknife: Biyik ve optik sinire yakin
tumorlerde kullanilmaktadir.

Kemoterapi

* Cig-platinum

« Etoposid

* Lomustine

« 5-FU

* Temozolomid

Hipofiz Tumorlerinde Temozolamid

« Hipofizer karsinom ve agresif adenomlarda
ilk bagarili sonuglar ZOOg ylina dayaniyor
Lokal agresif hipofiz adenomu veya hipofizer
karsinomu olan 50 hasta kullanimi rapor
edilmig ve vakalarin %50’sinde timér kontroli
saglanmigtr.PRL ve ACTH salglayan
timorlerde tedavinin erken doneminde hormon
diizeylerinin azaldig: bildiriimektedir.

« Temozolamid endikasyonlari: Bromokriptin
veya kabergoline direngli, cerrahi ve radyoterapi
sonragi biiyimeye devam eden agresif PRL
salgilayan adenomlar. Cerrahi ve radyoterapiile
iyilegmeyen, ozellikle Crooke hiicreli neoplazmlar
ve Nelson sendromu gibiagresif ACTH salgilayan
adenomlar

Tekrarlayan cerrahi veya radyoterapiye ragmen
biiyume?e devam eden nonfonksiyone hipofiz
adenomlar:. Hipofizer karsinomlar

« Temozolamidin yan etkileri: Kemik

iligi supresyonu, bulanti, kugma, diare,
konstipasyon,viicut tiiyleri ve sag dokilmesi,
hastanin takip plan
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Hipofizer Yetmezlik

Uzm Dr. Alev SELEK,

Prof. Dr. Berrin Cetinarslan,
Prof. Dr. Zeynep Cantiirk, Prof. Dr. ithan Tarkun

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve

Metabolizma Bilim Dalt

57 yas, kadin hasta, evli, 2 ¢ocuklu,
emekli

Bas agrist sikayeti ile basvuran hastanin
yakinmast 1,5 yil énce baslamis.

Yakinmast ik basladigt dénemde ates ve
bulantinin da klinige eslik etmesi nedeni ile
menenjit/ensefalit? 6n tanlart ile seftriakson ve
asiklovir tedavisi verilmis. Tedavinin 2. gind atesi
gerilemis, 5. gln taburcu olmus.

HIKAYE: Bu dénemde yapilan tetkiklerinde;
Hipofiz MR: Hipofizde 9 mm adenom
Sfenoid sinlste sinuzit

Gorme alant incelemesi: Normal

Hipofiz hormon eksikligi yok.

Hashimoto tiroiditi nedeniyle kullandigi LT4 dozu
ayarlanp taburcu edilmis.

Bas agrist devam eden hastanin ilk basvurudan
4 ay sonrasinda ¢ok su igme ve ¢ok idrara ¢ikma
sikayetleri eklenmis.

Takibinin 10. ayinda su kisitlama testi yapilarak
komplet santral diabetes insipitus tanist
konulmus ve desmopresin sprey 2*1 baslanmus.
DI tanisindan 3 ay sonra halsizlik, kan basinct
duasukligud sikayetleri baslamis. Genel durumu
bozulan hastaya sekonder adrenal yetmezlik
tanist konularak prednizolon 7,5mg/gin tedavisi
eklenmis.....

Bu klinik bulgular ile hastanin diger on hipofiz
hormonlart degerlendirilmis;

50

Primer  hipotiroidi Levotiroksin

nedeniyle
kullanirken tanust ile uyumsuz tiroid fonksiyon
testleri santral hipotiroidi olarak yorumlanmis.

52 yasinda menapoza giren hastanin menapoz
ile uyumsuz gonadotropin degerleri saptanmus.

Hipofiz MR kontrolnde adenom boyutunun
1X13 mm'ye ilerledidi saptanmis. Gérme alant
incelemesinin  normal.Replasman tedavileri ile
takibe alinmis. Bas agrist sikayetinin devam etmesi
Uzerine hasta 1 ay sonra poliklinigimize basvurdu...

Basvuru sirasinda;Orta siddette bas agrist

Prednizolon 5+2,5 mg/gin ve desmopresin 2%
puff tedavisi ile 3 ayda 10 kg kilo artis tanimladt.
Galaoktore, gdérme kaybi, politiri ve polidipsisi
yakinmast yoktu.

Bu sirada bas agdrist nedeniyle néroloji polikiligine
basvuran hastaya duloksetin 60mg/gin baslanmus,
yakinmast azalmistt.

OZGECMIS: 8 yildir hashmoto tiroiditi, 48 yas
TAH, overler intakt, 54 yas menapoz. SG: Anne
HT, KAH, Baba:DM, KAH, KBY, Sigara 15 pk/yi, 1,5
yudir terk. Alkol kullanimt yok.

FiZiK MUAYENE: KB:130/80 mmHg N:88/d, ritmik,
VKI:38 kg/m2, BC: 104 cm, Pletore ve abdominal
obezite mevcut. Kaba gdérme alant muayenesi
normal. Akromegali bulgusu yok.Provakasyon ile
galaktoresi yok. Diger sistem muayeneleri dogal.

LABORATUVAR: Hemogram: Normal ESH: 21
mm/saat  CRP: 0,3mg/dL, Karaciger ve bobrek
fonksiyon testleri Normal, Serum elektrolitleri:
Normal 24 saatlik idrar volimd 2300 cc



idrar dansitesi 1015, Idrar ozmolaritesi 750
mosm, Steroid replasmant altinda kortizol aks
degerlendirilmesi yapumad. LT4 100 mcg/gin
alirken.

01 mlu/L
1.8 pg/mL
1.36 ng/dL
1.4 mlU/mL

(0.34-4.53)
(2.4-42)
06-12)
(16-113)

0.1 mlu/mL (10-58)
<20 pg/mL <20

16,4 ng/mL 5-26

016 ng/mL

99 ng/ml 45-228

Sikayet baslangicindan bir ay sonra

TSH 5.5 ulu/mL
sT3 2.5 pg/mL
sT4 095 ng/dL
PRL 16.5 ng/dL
FSH 25.5 mlU/mL
LH 14.7 mlU/mL
| A <5 pg/mL
ACTH 18.7 pg/mL
KORTiZOL 14.7 ug/dL
IGF-1 154 ug/L

(0.27-4.2)
(18-4.6)
(09-17)
(3.4-24)
(25-135)
(7.5-58)
(<40)
(7-63)
(5-22)
(100-304)

Sikayet baslangicindan ﬁ? Qay sonra

0,05 ulU/mL (0.27-4.2)
214 pg/mL (1.8-4.6)

92 ng/dL (10-23.2)
169 ng/dL (3.4-24)

2.2 mlU/mL (25-135)

2.7 mlU/mL (7.5-58)

<5 pg/mL (<40)

Adrenal yetmezlik bulgusu yok fakat politiri ve
polidipsi eklenmis.

Sikayet baslangicindan 10 ay sonra, Adrenal
yetmezlik bulgusu yok, fakat politri ve polidipsi
sikayeti artmus. Yapilan susuzluk testinde komplet
santral DI tanist konulup desmopresin tedavisi
baslanmus.

EEErIErEErIETE
TSH 55

Sikayet baslangicindan 13 ay sonra Halsizlik, KB
dusuklugu ve bas agrist sikayeti mevcut; Adrenal
yetmezlik tanust ile prednisolon tedavisi baslanmis!!!
Sfenoidal sindzite bagdlt mukozal kalinlasma (13
ay sonra, poliklinigimize basvuru sirasinda)
Hipofizde 13x11 mm boyutlu makroadenom. Optik
sinir basist yok.

Sekil 1 : Hipofiz MRI gorunttleri
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TANI: Coklu hipofizer hormon yetmezligine neden
olan nonfonksiyone hipofizer. Makroadenom

VAKA- KLINIK SEYIR: Duloksetin tedavisi ile bas
agrist azalmist. Hastanin gérme alant normaldi.
Replasman tedavisi ile hasta takibe alindl 4 ay
sonra bas agrist tekrar siddetlenen hastanin; Fizik
muayene ve laboratuvar bulgularinda degisiklik
yoktu. Gérme alant incelemesi normaldi.

Hipofiz MR (dis merkez):

Hipofiz ve infindubulumda hiperplazi Bir dnceki
MR'a gbre progresyon

Sekil 3 : Postoperatif MRI lenfositik hipofizit
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Hastanin goéruntileri radyoloji ve beyin cerrahi ile
degerlendirildi, 6n planda makroadenom oldugu
disunuldi. FAKATI

ilk basvuruda ates, bulantt ve bas agrist kliniginin
olmasli, arka hipofizden baslayarak zaman icinde
ilerleyen hipofizer fonksiyon kaybinin olmasi, Hipofiz
sapinin infiltre  géridnimid ve kalinldinin  belirgin
artmasy, hipofizer lezyonun progresyon gdstermesi
nedeniyle...

Hipofizer lezyonun klinik olarak én planda infiltratif
bir hastalk oldugu dusunudldi ve doku tanist icin
hastaya operasyon planlandu...

Transsfenoidal  yolla opere olan hastada

postoperatif komplikasyon olmadL.
PATOLOIJi: Lenfositik hipofizit
Fokal iltihabi ekstda

Sekil 4 : Hipofiz cerrahi materyali patolojik degerlendirme.
Lenfositer hipofizit.

APSE MATERYALI KULTURU: Staf Lugdunensis
Postoperatif abse materyali gram boyamasinda
gram pozitif kok géruldu.

Meropenem 6gr/gin Linezolid 1200mg/gin baslandL.



Lenfositik hipofizit

Yillik ingidanst 9 milyonda bir vaka, tim hipofiz
cerrahilerinin <%(’inde.

K/E:5/1, ortalama goriilme yagi 35

Vakalarin  %57’si gebelikte ve postpartum
donemde.

Klinik olarak kitle etkisi, hormon yetmezlikleri,
hiperprolaktinemi ve diabetes insipitug ile prezente
olabilir.

infiltratif/inflamatuvar

Primer hipofizit
Lenfositik
Graniiomatozis
Ksantomatoz

Sellar bélge kitleleri
Benin tiimorler
Hipofiz adenomu
Kraniofaringiom
Menenjiom
Hipofiz hiperplazisi

Sekonder hipofizit

Sarkoidozis

Histiositozie X

[nfeksiyonlar

Wegener graniilomatosis

Takayasu hastaligi

Hemokromatosis

infeksiyonlar

Tuberkiloz

Pnémosgictis karini

Fungal (histoplazmosis, aspergilosis)
Parazitler(toksoplazmosis)

Viral (CMV)

[mminmodiilatuar ilaglara bagl hipofizit
- CTLA-4 blokan antikor

- Interferon alfa

Gebelikte gelisen laktotrop hiperplazisi
Tirotrop ve gonadotrop hiperplazisi
Ektopik GHRH salinimina bagli somatotrop hiperplazisi

Malin tiimorler
Primer

Germ hiicreli timér (ektopik pinealoma)

Sarkom
Kondrom

Hipofizer karsinom (nadir)

Metastatic
Akciger kanseri
Meme kanseri
Kistler
Ratke kleft kisti
Arakniod kist
Dermoid kist
Hipofizer apse
Lenfositik hipofizit
Carotid arterovenoéz fistiil
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LENFOSITIK HIPOFIZIT-KLINIK

Hiperprolaktinemi

- Anti laktotrop antikor varlig:

- Dopaminerjik inhibitor etkinin kalkmas

- Laktotrop hiicre hiperplazisi

- Prolaktin kagig

GH/IGF-I aksi ¢ogu hastada korunmugtur.

Birlikte gorilen en sk otoimmiin hastalik
Haghimoto tiroiditidir.

LENFOSITIK HIPOFIZIT gorintileme

MR ve BTde hipofizde diffiiz, homojen kontrast
tutulumu ile birlikte genigleme gérilir. Fakat hipofizer
adenomu taklit eden goriintiiler de olabilir.

Tanida altin  standart
degerlendirmedir.

yontem  histopatolojik

Tedavi: Yiksek doz steroid, Immiin supresif tedavi (en
bagarili azatioprin), Sterotaktik radyoterapi, Spontan
iyilegme ve rekiirreng bildirilmigtir.

BULGU SIKLIK %

HiPOFIiZER KIiTLE 80-95

BAS AGRISI-GORME
BOZUKLUGU

55-70

HiPOPITUITARIZM

HIPERPROLAKTINEMI

OTOIMMUN HASTALIK
o &

DIABETES iNSIPITUS

HIPOFIZER APSE

Insidanst %0,2-0.6, normal veya yapist bozulmug
hipofizer dokuda gorilebilir (adenom zemininde).
Ateg ve menenjit bulgulari genelde olmadigindan
hastalarin yaridan fazlasi kitle etkisiile prezente olur.
En sik belirti bag agriei ve gorme kaybidir, hipofizer
hormon yetersizligine neden olabilir.

Hematojen veya direk komguluk yolu ile yaytlabilir,
gogdu vakada etken gram pozitif bakterilerdir. MR
gorintilerinde adenom/apse ayrimi yapmak ¢ogu
zaman mimkin olmadigindan hagtalar cerrahi
siraginda tani alirlar.

Tedavi drenaj sonrasi uygun antibiyotik kullanimidir.

Sinizit, menenjit ve adenom cerrahisi sonrasi geligen
hipofizer apse vakalar: bildirilmigtir.

Bu vakalarin ¢ogunda enfeksiyon belirti ve bulgulart
yoktur. 2 yill gonra tani alan vakalar meveuttur.
‘kronik hipofizer apse’

Vakadaki apse nedeni olabilecek faktérler;
1,5 yil 6nce menenjit/engefalit tanisi
Lomber ponksiyon girigimi

Sfenoid siniizit




TURKIYE ENDOKRINOLOIJI ve
METABOLIZMA DERNEGiI





