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Ozet

Summary

Tip I Poliglandiiler sendrom hipoparatiroidi, mukokii-
tandz kandidiazis, Addison hastalig ile karakterize olup; bun-
lardan ikisinin olmastyla tan1 konulabilir. Alopesi, vitiligo, go-
nadal yetersizlik, pernisiydz anemi, insiiline bagimli diyabetes
mellitus, kronik aktif hepatit ve Hashimoto tiroiditi daha az
siklikta goriilebilir.

Ik kez 3 yasinda tirnak mantari tanis1 alan ve ardindan
hipoparatiroidi saptanan bir ¢ocuk hasta 6 yagindayken halsiz-
lik, yorgunluk ve kusma yakinmalariyla basvurdu ve yapilan
incelemelerde bazal serum kortizol diizeyi ve ACTH testi son-
rasindaki serum kortizol degerleri oldukca diisiik bulundu. Bu
belirti ve bulgularla adrenal yetmezlik diisiiniildii, hidrokor-
tizon tedavisine baslandi ve semptomlar hizla diizeldi. Hastada
Tip I Poliglandiiler sendrom diisiiniildii.

Anahtar Kelimeler: Hipoparatiroidi, Adrenal yetersizlik,
Tip I poliglanduler sendrom
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Type I polyglandular syndrome is characterized by the
triad of chronic mucocutaneus candidiasis, hypoparathy-
roidism and Addison disease. At least two of the three condi-
tion must be present. Other manifestations included alopecia,
vitiligo, gonadal failure, pernicious anemia, chronic active
hepatitis, Hashimoto thyroiditis, insuline dependent diabetes
mellitus.

A 6- year-old male patient who had taken diagnosis of hy-
poparathyroidism and candidiasis for three years ago was ad-
mitted because of weakness, fatigue and vomitting. It was
found that the basal and post-ACTH serum cortisol level was
very low. These findings and symptomps were consistent with
adrenal failure. The symptoms were improved by hydrocorti-
sone replacement. It was considered Type I polyglandular
syndrome in this patient.

Key Words: Hypoparathyroidism, Adrenal failure,
Type I polyglandular syndrome
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[k kez 1929 yilinda tanimlanan Tip I
poliglandiiler sendrom hipoparatiroidi, Addison
hastalig1, mukokiitan6z kandidiazis ve daha az sik-
likla pernisiydz anemi, alopesi, primer hipogo-
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nadizm, kronik aktif hepatit, insiiline bagiml diya-
betes mellitus ile karakterize olup, bugiine kadar
140'm tizerinde olgu bildirilmistir (1,2). Otozomal
resesif gegisli olan bu sendromda ilk klinik bulgu
genellikle cocukluk yas grubunda ortaya ¢ikar ve
yasamin daha sonraki dénemlerinde diger kompo-
nentler gelisir (3,4). Son yillarda yapilan bir ¢alis-
mayla bu sendromun patogenezinden sorumlu gen
21922.3 pozisyonunda klonlandi ve R257X
mutasyonunun Finlandiyali Tip [ Poliglandiiler
sendromlu olgularm %382’sinden sorumlu oldugu
gosterildi (5). Nadir goriilmesi nedeniyle Tip I
poliglandiiler sendromlu bir olguyu bildirmek iste-
dik.
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6 yasinda erkek hasta ilk kez 3 yasinda tir-
naklarinda sekil ve renk degisikligi nedeniyle git-
tigi hastanede mantar tanisiyla tedavi edilmis. Bir
yil sonra atessiz donemde tig-dort kez havale gegir-
mis. Bu nedenle tekrar hastaneye basvuran hastanin
yapilan incelemelerinde elektroensefalografi ve bil-
gisayarli beyin tomografisi normal olarak deger-
lendirilmis. Serum kalsiyum diizeyi 3 mg/dl, serum
fosfor diizeyi dizeyi 7.5 mg/dl, alkalen fosfat
diizeyi 180 U/L bulunmus. Bu bulgularla hipo-
paratiroidi tanisiyla hastaya, intravendz kalsiyum
glukonat baglanmis, daha sonra oral kalsiyum laktat
ve kalsitriol tedavisi verilmis. iki y1l siireyle bu te-
daviyi alan hastanin hi¢ konvulziyonu olmamis. Son
3 aydir halsizlik, yorgunluk ve kusma yakinmalari
nedeniyle bagvuran hastanin yapilan fizik incele-
mesinde agirlik 18 kg (10-25 persentil), boy 118 cm
(50-75 persentil), kan basinc1 110/70 mm/Hg, genel
durumu iyi, bilinci agik, sistem bulgulari normal
olup, tiroid bezi nonpalpabil idi. Genital incelemesi
prepubertal olarak degerlendirildi.

Yapilan laboratuvar incelemelerinde kan sekeri
90 mg/dl, BUN 11mg/dl, SGOT 27 U/L, SGPT 25
U/L, hepatit “marker”lar1 (-), serbest T3:3.81 pg/dl
(2.30-4.20 pg/dl), serbest T4:1.66ng/dl (0.89-
1.80ng/dl), TSH:2.27 mIU/ml (0.47-5.01mIU/ml),
anti mikrozomal antikor (-), serum kalsiyum 10
mg/dl, serum fosfor 6.4 mg/dl, alkalen fosfataz 184
U/L, serum sodyum 120mEq/L, serum potasyum
5.6 mEq/L, serum klor 88 mEq/L bulundu. Hastaya
yapilan sodyum defisit tedavilerine karsin serum
sodyumu diisiik bulununca hastadan serum kortizol
degeri istendi ve 2-3 kez bakilan sabah saat 08.00
deki serum kortizol degerleri oldukga diisiik bulun-
du (0.12 mg/dl, 0.02mg/dl). Sabah saat 08.00 de
serum ACTH degeri 135 pg/ml (N:10-120 pg/ml)
bulundu. Hastaya 3 giinliikk Synacthen 1mg im ve-
rilerek ACTH testi yapildi ve yanit alinamad1 (Test
oncesi serum kortizolii 0.1mg/dl, test sonrasi serum
kortizolli 1mg/dl). Bu bulgularla hastada primer ad-
renal yetersizlik oldugu diisiiniildii. Hastanin serum
aldosteron diizeyi 2.4 pg/ml (N:29.4-161.5), serum
renin diizeyi 37.3 pg/ml (N:2.4-21.9) bulundu.
Hastaya yapilan siirrenal ultrasonografi ve siirrenal
tomografi incelemelerinde siirrenal bezler normal
olarak degerlendirildi. Hastaya 20 mg/m?/giin oral
hidrokortizon ve 100mg/giin 9-fludrokortizon bas-
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Sekil 1. Olgunun tirnaklarindaki renk ve sekil bozuklugu.

landi. Bu tedaviye basladiktan 10 giin sonra has-
tanin halsizligi, yorgunlugu, kusmalar1 gecti; serum
sodyum diizeyleri normale geldi. Hastanin devam
eden tirnak sekil ve renk bozuklugu icin yapilan
dermatolojik incelemelerinde mantar saptandi ve
tedavi verildi (Sekil 1).

Tartisma

Poliglandiiler Tip 1 sendrom, otoimmdiin
poliendokrinopati-kandidiazis-ektodermal distrofi
(APECED) olarak da bilinmekte olup, mukokii-
tandz kandidiazis, otoimmiin hipo paratiroidi ve
Addison hastalig1 ile karakterizedir (1,2) Tan1 igin
bu ii¢ kriterden ikisinin olmasi yeterlidir (1,6).
Otozomal resesif gecisli olan bu sendromun
onceleri HLA doku gruplariyla iligkili olmadig:
disiiniiliiyordu (7). Takiben yapilan g¢aligmalarda
HLA-28 in bu olgularda kontrollere gére daha sik
goriildiigii anlagildi (8). Kiz ve erkeklerde goriilme
oran1 degisik caligmalarda 0.8-2.4 arasinda
bildirilmistir (3,4,6). ilk kez 1929 yilinda tanim-
lanan bu sendrom genellikle ¢ocukluk ¢aginda or-
taya ¢ikar. Kronik miikokiitan6z kandidiazis siklik-
la ilk bulgu olup, 0-3 yas icinde ortaya cikar;
bunu hipoparatiroidi ve adrenal yetmezlik izler.
Hipoparatiroidi en sik 5 yas dolayinda goriiliirken,
adrenal yetmezlik siklikla 10 yas tan sonra ortaya
cikmaktadir. Ancak yeni kompenentler herhangi bir
yasta gelisebilir (6). Literatiirdeki en genis seride
3 tim olgularda mukokiitandz kandidiazis gorii-
lirken; hipoparatiroidi %79, adrenal yetmezlik
%72, ii¢ kompenentin bir arada olmast %51, go-
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nadal yetmezlik kadinlarda %60 erkeklerde %14,
dis sekil bozukluklar1 %77, alopesi %29, vitiligo
%13, intestinal malabsorbsiyon %18, pernizy6z
anemi %13, kronik aktif hepatit %12, Hashimoto
tiroiditi %4 oranlarinda bildirilmektedir. Tip I
Diyabetes mellitus c¢ocuklarda nadirdir; eriskin-
lerde %12 oraninda goriilebilir. Son yillarda
yapilan genetik calismalarla (5,9) bu sendromdan
sorumlu genin ve mutasyonlarin saptanmasiyla
hastaligin prenatal tanis1 ve tedavisinde yeni yak-
lagimlar giindeme gelmistir. Olgumuzda HLA ve
diger genetik calismalar yapilamamistir.

Bizim olgumuzda ilk bulgular 3 yasinda tir-
naklarda baglamig olup, 4 yasinda hipoparatiroidi
ve 6 yasinda adrenal yetmezlik gelistigi gozlendi.
Literatiir bilgilerine gore olgumuzdaki adrenal yet-
mezligin erken ortaya ¢iktig1 goriilmektedir; genel-
likle 10 yastan sonra ortaya ¢iktig1 bildirilmektedir.
Hastamizda anti-adrenal antikorlar dlgiilemedi. Ek
bulgular agisindan hastamizda kronik aktif hepatit,
hipotiroidi, perniziydz anemi, malabsorbsiyon, alo-
pesi, vitiligo ve diyabetes mellitus saptanmadi. Bir
calismada Poliglandiiler sendrom Tip I'in ilave bir
ozelligi olarak kolelithiazisin bu olgularda
goriilebilecegi bildirilmektedir (10). Bizim olgu-
muz da bu yonden incelendi; kolelithiazis saptan-
madi. Cinas ve arkadaslar1 (11) hipoparatiroidi,
Hashimoto tiroiditis ve adrenal yetmezligi olan
16 yasinda bir kiz olguyu tanimlarken, Kendirci ve
arkadaslar1 (12) da keratopati, vitiligo, oral moni-
liazis, hipoparatiroidi, subklinik adrenal yetmezlik
ve tirnak sekil bozukluklariyla giden ve sepsis
sonucu eksitus olan 10 yasinda bir kiz olgu
bildirmislerdir. Bu olgularla kiyaslayinca bizim ol-
gumuzun daha kii¢iik yasta olmas1 ve adrenal yet-
mezligin daha erken dénemde ortaya ¢ikmasinin
dikkat ¢ekici oldugunu diistiniiyoruz.

Bu bulgularla hastamizda Poliglandiiler Tip I
sendromu disiiniildii. Hastamiz halen anti-fungal
tedavi, kalsitriol, hidrokortizon ve 9-fludrokortizon
tedavileri almaktadir.

Bir¢ok endokrin ve nonendokrin ilerleyici bul-
gularla seyreden bu sendromun izleminde bizim
hastamizda oldugu gibi adrenal yetmezligin daha
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erken yaglarda ortaya cikabilecegi unutulmamali,
bu kompenentler agisindan dikkatli olunmasi
gerekmektedir.
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