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Ö Z E T 

Kliniğimiz pediatrik endokrinoloji bilim dalına son bir 
yıl içinde mikropenis ve kriptorşidizm veya sadece mikro
penis yakınması ile getirilen 23 hastada hipotalamus-hi-
pofiz-gonad ekseni denetlendi. Olguların yaş ortalaması 
10.76±3.63 (0.748-16.542) desimal yıl idi. Penis boyu or
talamaları 3.16+1.8 cm, penis çevresi ortalamaları 
4.36+1.77 cm ile aynı yaştaki normal Türk çocukları 
değerlerine göre düşük bulundu. Yapılan testlere göre ol
guların %34.78'i tersiyer, %30.44'ü sekonder, %17.39'u 
primer, %13.05'ikombine hipogonadizm gösteriyorlardı; 1 
hastada ise (%4.34) hiperprolaktinemi bulundu. Hipogo-
nadizme obesite eşliği %52 oranında saptandı. 

Bilgisayarlı Sella tomografisi çekilen 9 hastanın 
2'sinde parsiyel boş sella, birinde hipofiz adenomu belir
lendi. Tersiyer hipogonadizmli hastalardan biri Kallmann 
Sendromunun, ikisi Laurence-Moon-Biedl Sendromunun 
özelliklerini gösteriyorlardı. 

S U M M A R Y 

Twentythree boys whose ages ranged between 
0.748-16.542 desimal years (mean age 10 76*3.63) ef
fected by hypogonadism were observed. Hypotalamo-pi-
tutary-gonad axis were evaluated in all patients. Accor
ding to the endocrinologie tests; about 34.78% of the 
patients had tertiary. 30.44% had secondary, 17.39% 
had primary. 13.05% had combine hypogonadism. 
Hyperprolactinemia was a cause of hypogonadism at the 
4.34% of patients. 
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N o r m a l geni ta l s i s t e m fonks iyon lar ı h ipo ta lamus-h i -
po f i z -gonad e k s e n i üze r inden düzen lenmek ted i r . H ipo -
ta lamik akt ivi te ep izod ik G n R H s e k r e s y o n u ile kend in i 
göster i r . G o n a d o t r o p i n re leas ing h o r m o n ( G n R H ) hipof i -
ze r portal ven le r aracı l ığ ı ile ön h ipo f ize taşını r lu te in ize 
e d i c i h o r m o n (LH) v e fo l l i kü l s t i m ü l e e d i c i h o r m o n 
( F S H ) sa l ın ımını uyarır . LH tes t is le rdek i leyd ing hücre 
le r inden tes tes te ron sa l ınmas ın ı sağlar . T e s t e s t e r o n u n 
var l ığ ında F S H s p e r m a t o g e n e z i s i Sertol i hücre ler in i etki-
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l eyerek başlatır . Bu k a d e m e l e r d e n b i r indeki aksak l ık h i 
p o g o n a d i z m ile sonuç lanmak tad ı r . 

Tes t ikü ler ye tmez l ik kl inik o la rak gene l l i k le pube r -
t e d e k e n d i n i g ö s t e r m e k l e b e r a b e r , o l ay ın b a ş l a n g ı ç 
yaş ına ve c idd iyet ine gö re belirt i leri çocuk luk , hat ta ye 
n idoğan d ö n e m i n d e n i t ibaren o r taya çıkabi l i r (1). 

Bu ça l ı şmada ; k l in iğ imize m ik ropen i s y a k ı n m a s ı i le 
başvu ran has ta l a rda h i po ta l amus -h ipo f i z -gonad e k s e n i 
dene t lenerek , h i p o g o n a d i z m i n etyoloj ik değer lend i r i lmes i 
yap ı lmaya çal ışı lmıştır . 

OLGULAR VE YÖNTEM 
Kl in iğ imiz Ped ia t r ik endokr ino lo j i bi l im da l ına s o n 

bir yı l iç inde m ik ropen is ve k r ip to rş id izm v e y a s a d e c e 
m ik ropen is neden i ile başvu ran 23 o lgu değer lend i r i ld i . 
Yaş lar ı 0 . 7 ^ 8 - 1 6 . 5 4 2 d e s i m a l yı l a ras ında d e ğ i ş m e k t e 
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Şekil 1. h C G uyarısına karşı testesteron yanıtı 

idi (ort: 10.76+3.63) . T ü m o l g u l a r d a puber ta l ge l i ş im 
bakımından ai le öyküsü , ağrl ık, boy, pen is boyu ve 
çev res i , test is v o l ü m ü ö l ç ü m ü değer lend i r i ld i . O b e s i t e 
eş l iğ i a raş t ı r ı lmak üze re Ağı r l ı k B o y İndeks i (Weigh t 
Leng th l n d e x - W L I ) hesap land ı . P e n i s b o y u ve çevres i 
a y n ı y a ş t a k i n o r m a l T ü r k ç o c u k l a r ı s t a n d a r t l a r ı i le 
karşı laşt ı r ı ld ı (2). T e s t i s v o l ü m ü P r a d e r o rş lmet res ine 
gö re yo rumland ı (3). Puber ta l evre lend i r i lmeler i Tanne r -
Marsha l l ev re lend i rmes ine gö re yapı ldı (4). Hasta lar ın 
karyo t ip le r i be l i r l end i . H o r m o n a l tetk ik o la rak : B a z a l 
tes tes te ron , L H , F S H , pro lakt in düzey le r i ö l çü ldü ; L e y -
d ing hücre fonks iyon lar ın ı y o r u m l a m a k için h C G ' y e tes 
tes teron yanı t ı (5), h ipof izer gonado t rop in sa l ın ımını be
l i r lemek için L H R H ' y a L H , F S H yanı t ı değer lendi r i ld i (6). 
Ay r ı ca 6 h a s t a d a h ipota lamik pulsat i l gonado t rop in sa l 
g ı lanmasın ı y o r u m l a m a y a yöne l i k u y k u d a L H , F S H ö l 
çümler i yapı ld ı (7). 

Leyd ing fonks iyon lar ın ı d e n e t l e y e n h C G uyar ı tes
t inde b a z a l tes tes te ron ö l ç ü m ü n ü tak iben , 2 0 0 0 I U / m 2 

h C G en jeks i yonu 5 g ü n üst üs te v e y a g ü n aşır ı 5-7 
k e z o l a c a k şek i lde uygu land ı . En jeks iyon lar ın bit iminin 
er tes i g ü n ü uyar ı lmış tes tes te ron düzey i ö lçü ldü . P r e 
puber ta l 2 ng /m l ' n i n , pube r ta l 8 ng /m l ' n i n ü s t ü n d e k i 
değer le r no rma l yanı t o la rak değer lendi r i ld i (Şeki l 1). 1 

Şekil 2. L H R H uyarısına LH yanıtı 

Şekil 3. L H R H uyarısına F S H yanıtı 

H ipof iz gonado t rop in sa l ın ımın ı dene t l eyen L H R H 
uyarı tes t inde 100 L ig L H R H ' n ı n IV uygu lanmas ın ı iz 
l eyen 0 ' -40 ' -60 '120 ' .nc i d a k i k a l a r d a a l ınan kan ö r n e k 
le r inde L H , F S H düzey le r i ö lçü ldü (Şeki l 2,3) . 

Gonado t rop in le r i n uykudak i pulsat i l sa l ın ımın ın d e 
ne t im i i ç i n h a s t a n ı n g e c e u y u m a s ı n ı t a k i b e n s a a t 
22 .00 'den i t ibaren 30 dak ika l ık ara l ık lar la a l ınan 8 k a n 
ö rneğ inde L H , F S H ö lçümler i yap ı ld ı . 

T a b l o 1 . Tan ı kriterleri 

Bazal h C G ile uyarılmış Bazal LH L H R H ile Uykuda LH 
testesteron testesteron uyarılmış LH salınımı 

hipogonadizm 1 i î î î N i 
(testiküler) 

Sekonder 
hipogonadizm i NJ i i N 
(hipofizer) 

Tersiyer 
hipogonadizm 4 N 1 i N i 
(hipotalamik) 
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Tablo 2 . Olguların hormonal değerleri 

Primer 
hipogonadizm 
(testiküler) 
Sekonder 
hipogonadizm 
(hipoflzer) 
Tersiyer 
hipogonadizm 
(hipotalamik) 
Kombine 
(prim+sekond) 

Bazal 
testosteron 

ng/ml 

0.35±0,4 

0.11 ±0.1 

0.23±0.1 

0.31+0.3 

h C G ile uyarılmış 
testosteron 

ng/ml 

0.81±1.4 

2.6+4.9 

5.5+49 

0.75+0.6 

Bazal LH 
íilU/ml 

66.3±12.3 

2.2±1.S 

i .5+2.2 

Q.72±û.9 

LH R H ile 
uyarılmış LH 

plu/ml 

91.1 ±63.1 

3.9-2.5 

18.5+7,6 

3.3+05 

Uykuda LH 
salınımı 
plU/ml 

3.1 ±09 

Şekil 4. Hipogonadizmli olgular ile aynı yaştaki normal türk ço
cuklarının genital ölçümleri 

Şekil 5. Olguların dağılımı 

Hormon değerleri fakültemiz merkez RIA laboratu-
varında radyoimmün yöntemle ölçüldü. Primer, sekon
der ve tersiyer hipogonadizmin ayırcı tanısı Tablo 1 'de
ki kriterlere göre yapıldı. Hastalarımızın bu kriterlere 
göre hormonal değerleri Tablo 2'de, tan isal dağılımları 
ise Şekil 5'de verilmiştir. 

TARTIŞMA 
Yenldoğan bir bebekte mikropenis, inmemiş ya da 

küçük testis. yetersiz vlrilize dış genital yapı intrauterin 

yaşamda testis fonksiyonlarının normal olduğunu göste
ren önemli bulgulardır, Yenidoğan bir ekek bebekte pe
nis boyu 1.9cm.'den, çevsi 0.5cm.'den küçükse kuşku
lu olarak kabul edilmelidir. Tüm çocukluk yaş grubunda 
skrotal yerleşimli ya da kriptoısidik, hipoplastik testis, 
mikropenis hipotalamushipofiz testis ekseninin denet
lenmesi bakımından uyarıcı olmalıdır. Pubertenin gecik
mesi, gerilemesi, yaşamın daha ileri dönemlerinde libi
do kaybı, impotans ye infertilité hipogonadizmin bulgu
ları olmaktadır. Hastaların doktora başvurusu genellikle 
pubertal dönemde olmakla beraber hastalığın erken ço
cukluk, hat ta yenidoğan döneminde tanınması dikkatli 
bir genital muayene ile olanaklıdır. 

Yenidoğan döneminde hormon düzeylerinin yorum
lanması tanıda oldukça yol göstericidir (8). Anne östro 
jeninin intıauterın yaşamda bebeğin hipotalamus-hipo-
fizgonad ekseninde oluşturduğu baskılayıcı etki doğum
da ortadan kalktığından yaşamın ilk 3-6 ayında bebeğin 
LH, F S H ve testosteron değerleri pubertal değerlere ya
kındır (1,9). Bu dönem için beklenilen değerin altındaki 
testesferon düzeylerine karşın, anormal yüksek LH ve 
FSH değerleri primer gonadal yetmezliğin göstergesidir. 
Hlpogonadotropik hipogonadizm de ise L H , FSH ve te
sterai değerlerinin tümü düşük değerlerdedir. Normalde 
yaşamın 3-6. ayından sonra İse hipotalamus-hipofiz-go-
nad ekseni baskılanıp minimal aktivite gösterdiğinden 
bu dönemde hormonal değerlerin yorumlanması prob
lem yaratmaktadır. Bazal ve GnRH ile uyarılmış LH ve 
FSH değerleri hlpogonadotropik hipogonadizm tanısı- 'n 
yardımcı değildir (10). Bu dönem için düşük değerlet de 
olması beklenen LH ve FSH'ın yüksek olması ve 
hCG'ne yetersiz testosteron yanıtı primer hipogonadizm 
tanısına olanak sağlar. Bazal testosteron düşük değer
lerde iken, hCG ile uyarılmış testosteronun yükselmesi 
ise hlpogonadotropik hipogonadizmi düşündürmelidir. 

Testis volumünün 4ml.'nin üstüne çıkması puber
tenin başladığını gösteren en erken klinik bulgudur. Go-
nadostat duyarlılığı azaldığı için uykuda puisatıl LH salı 
nımı başlar ve bu uykuda gonadotropin profilinin çıka-
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rılması ile belirlenebilir (11). 14 yaşma gelen bir er
kekte puberté belirtilerinin ortaya çıkmaması gecikmiş 
puberté olarak değerlendirilmelidir. 

Yukarıdaki testlere göre olgularımızın %34,78 ' i ter
siyer (8 olgu), %30,44'ü sekonder (7 olgu), %17,39'u 
primer (4 olgu), %13,05'i kombine (3 olgu) (primer+se-
konder), %4,34'ü hlperprolaktinemi (1 olgu)'dir (Şekil 
5). Hastaların penis boyu ve çevresi ortalamaları aynı 
yaştaki normal tûrk çocukları değerlerine göre düşüktür 
(Şekil 4). Olguların tümünde mıkropenis başvuru nede
ni idi; 7'sinde mıkropenisa kııptorşidizm eşlik ediyordu. 

: riiTi ,r l.îpoy m- a- i •• ist :an >ıız a ı -ızaı ve 
h C G ile uyarılmış testesteron değerleri düşük; bazal ve 
LHRH ile uyarılmış gonadotropin değerleri çok yüksek 
olarak bulundu. Bazal v e L H R H ile uyarılmış gonado
tropin değerleri düşük; bazal testosteronu yetersiz, an
cak h C G ile uyarılmış testesteron düzeyi normal olan 
hastalar sekonder hipogonadizm olarak değerlendirildi. 
Tersiyer hipogonadizmde ise bazal testosteron ve go
nadotropin değerleri yetersiz iken uyarılmış testesteron 
ve gonadotropin düzeyleri normal değerlerde bulundu. 

Bilgisayarlı sella tomografisi yapılan 9 hastanın 
2'sinde parsiyel boş sella. 1 'inde hipofiz adenomu sap 
tandı. Tersiyer hipogonadizmli hastaların biri Kallmann 
Sendromu, 2'sı de Laurence Moon-Biedl sendromlu ol
gulardı. İzlediğimiz 23 hastadan primer hipogonadizmli 
olan ikisi ve sekonder hipogonadizmli olan diğer ikisi 
kardeşti. Sekonder hipogonadizmli 2 kardeşte gonado
tropin eksikliğine komplet büyüme hormonu eksikliği de 
eşlik etmekte idi ve bu İki kardeşten birinde hipofiz 
adenomu, ötekinde ise parsiyel boş sella saptandı. 

Hipeıprolaktineml testiküler yetrnozlik nedenleri 
arasındadır. Aşın prolaktin salınımının hipotalamustan 
GnRH salgılanmasını inhibe ederek bu etkiyi oluştur
duğu düşünülmektedir (12). Hiperprolaktınemı ile boş 
sella sendromunun sıklıkla birlikte olduğu bildirilmektedir 
(13). Hlperprolaktinemi gösteren bir hastamızda bilgi
sayarlı beyin tomografisinde boş cella saptanmıştır. Bu 
hastada magnetik rezonans ile görüntülemede prolaktin 
salgılayan makıo ya da mlkro adenom saptanmamıştır. 

Testiküler yetmezlik olayın başlangıç yaşı ve cid
diyetine göre belirti vermektedir. Sıklıkla pubertede 
kendini göstermekle beraber bulgular aranır ise neona-
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tal dönem veya erken çocukluk döneminde de tanın
ması mümkündüı. Bu neden ile genital muayene hiçbir 
zaman sistemik muayene içinde unutulmamalıdır. Özel
likle mıkropenis hipogonadizm için uyarıcı olmalıdır. 
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