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Konjenital adrenal hiperplazi (KAH) adrenal korteks-
teki kortikosteroid sentezinin olusmasini engelleyen, bu
nedenle de adrenal bezlerde hiperplaziye yol acan bir
grup kalitsal enzim eksikligidir. Kortizol biosentez yolu ile
ilgili 5 enzimden birinde (kolesterol yan zincir yikim enzi-
mi, 3-beta-hidroksisteroid dehidrogenaz, 17-hidroksilaz,
21-hidroksilaz ve 11-hidroksilaz) olusan bir defekt KAH
olusumdan sorumludur. KAH yeni dogan bebeklerde
1/10.000-16.000 arasindaki siklikta goraldr (1). Yeni do-
ganda belirsiz Greme (Ambigus genitale) organlarinin en
sik nedeni KAH’dir (2). Dinyada en sik (282 yeni dogum-
da bir) gilineybati Alaska’'da yasayan Yupi eskimolarinda
gorilmektedir (3).

Yukarida siralanan enzimlerden herhangi birinin ek-
sikligi sonucunda kortizol Greteminde yetersizlik ve buna
bagh olarak da kortikotropin serbestlestirici hormon ve
aderenokortikotropin hormon (ACTH) Uretiminde artmis
retim olur (4). Ozetle, yuksek ACTH seviyeleri adrenal hi-
perplaziye ve asiri androjen uretimi ile sonuglanir. Bu asiri

tretim de dogum sonrasi virilizasyon, hizli biyime, pubik
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killarin erken goriilmesi, epifizlerin erken kapanmasi ve
kisa eriskin boyu gibi bulgulara neden olmaktadir (Tablo
1).

En sik goriilen enzim defekti 21-hidroksilaz eksikligi-
dir. 21-hidroksilaz eksikligi KAH olgularinin %95’inden so-
rumludur. Klinik olarak bu hastalar 3 kategoriye ayrilir;

1- Tuz kaybedenler (aldesteron eksikligi ile birlikte virilize
hastalar)

2- Sadece virilizasyon gosteren hastalar (tuz kaybi eslik
etmez)

3- Atipik hastalar (virilizasyon ve tuz kaybi olmayanlar)

Klasik 21-hidroksilaz eksikliginde progesteron ve 17
hidroksiprogesteron plazma diizeyleri belirgin olarak art-
mustir. Tani biyokimyasal olarak plazma 17 hidroprogeste-
ron duzeyinin radyoimmunoassey yontemi ile Sl¢ilmesi
ile konulabilir. Mullerian yapilarin varliginin pelvik ultraso-
nografi ile gdsterilmesi taniyi kesinlestirir.

Ginuimizde KAH'deki en heyecan verici gelismeler,
hastaligin prenatal olarak tani koyma ve tedavi yetenegi-

dir. KAH’de, risk altindaki fettiste tan1 en 6zgin olarak am-
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Sekil 1. Adrenal kortikal hormon sentezi. 33-HSD: 3-beta-hidroksisteroid dehidrogenaz; 17p-HSD:
17-beta-hidroksisteroid dehidrogenaz; DOC: Deoksikortikosteron; DHEA: Dehidroepiandrosteron.
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Tablo 1. Konjenital adrenal hiperplazide siniflandirma ve klinik bulgular

21-hidroksilaz enzim eksikligi

Klasik Form (Tuz Kaybettiren Tip)

e Hastaligin en ciddi formu.

¢ Klasik formun %75’ini kapsar.

* Kizlarda belirsiz lireme organlar gori-

Klasik Form (Virilizan Tip)

* Orta derecede enzim eksikligi vardir.

¢ Klasik formun %25’ini kapsar.
* Tuz tutabilir.

Nonklasik Form

* Hafif, orta derecede enzim eksikligi
vardir.

* Dogum sonrasi androjen artisi gorulebi-

lebilir.

* Yasami tehdit eden adrenal krize yol
acan glukokortikoid ve mineralokortiko-
id eksikligi gorilebilir.

¢ Kilinik olarak yasamin ilk yillarinda kus-
ma ve su kaybi ile kendini g6sterebilir.

lir.

* Kizlarin dogum esnasinda lireme organ-
lar virilize degildir.

* Erken puberte (Aksiller, pubik killanma).

* Yetiskinlerde oligomenore, akne, alopesi
ve fertilite sorunu.

17-alfa-hidroksilaz enzim eksikligi

* Hipertansiyon

* Hiperkalemi

* Kizlarda gecikmis puberte gézlenir.

* Erkeklerde tam olmayan virilizasyon
vardir.

* Tuz kaybi yoktur.

3-beta-hidroksisteroid dehidrogenaz enzim eksikligi

¢ Kizlar ve erkeklerde belirsiz ireme
organlari bulunur.

e Tuz kaybi nadirdir.

11-beta-hidroksilaz enzim eksikligi

* Hipertansiyon ve hiperandrojen bulgu-
lar géraldr.

¢ Kizlar ve erkeklerde ¢cocukluk dénemin-
de virilizasyon gozlenir.

* Erkeklerde uzun dénemde fertilite ve
disilerde feminizasyon, menstruasyon
ve fertilite iyi tedavi edilmis hastalarda
muimkin olabilmektedir.

niyotik sivida 17- hidroksiprogesteron él¢iimii ile konulur.
Bdylece annenin deksametazon tedavisi ile plasentadan
gecen ilag¢ ACTH supresyonu saglayarak genital organlarin
virilizasyonu 6nlenebilir. Ancak bu tip yaklasima ait kar-
masiklik s6z konusudur. Fetiiste KAH tanisi koryonik villus
hiicrelerinde 8-10. haftalarda veya amniyotik sivida 16-17
haftalarda konulabilir. Ancak tedaviye eksternal genital or-
ganlarin gelisimi baslamadan énce gestasyonun 5-6. haf-
tasinda baslanmahdir.

Konjenital adrenal hiperplazili erkeklerde infertilite ve
TAKT birlikteligi

KAH’i bulunan yetiskin erkeklerde bozulmus testis
fonksiyonu ve infertilite bu hastaligin 6nemli komplikas-
yonlarindandir (5). Erkek infertilitesine sebep olarak artmis
adrenal steroidlerin gonadotropinleri baskiladigi, bu ne-

denle de spermatogenezin engellendigi diistiniilmektedir

(6). Bir baska gorus ise aberan adrenal dokudan kaynak-
lanan testisteki adrenal kalinti tiimorlerinin (TAKT) erkek
infertilitesindeki ana neden oldugu ileri strilmustur (7).
Buradaki hadisenin ise kitlenin seminifer tiibillere basi ya-
parak obstriiktif azoospermiye yol acabilecegi ile aciklan-
maya calisiimistir (8). Reisch ve ark. KAH nedeniyle takip
ettikleri 50 olgunun 28’sinde TAKT tespit etmislerdir (9).

KAH’li olgularda infertilite prevalansinin yapilan ¢alis-
malarda farklilik gésterdigi izlenmektedir. Ornegin, Urban
ve ark. KAH’si bulunan 20 olgunun 18’inde normal semen
sonuglarini bildirmislerse de (10), Finlandiya’h 29 KAH'li
olgunun ayni yas grubu ile karsilastirildiklarinda dustik ¢co-
cuk oranina sahip olduklar bulunmustur (5).

KAH'lI olgularda TAKT gérilme sikhgr %50-%95 ara-
sinda bildirilmektedir. TAKT prevalansi ile ilgili yapilan ¢a-
lismalarda ayrica TAKT ile diisik infertilite arasinda bag-

lanti oldugu gosterilmistir. Cabrera ve ark. TAKT G bulunan
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Tablo 2. KAH olan yetiskin olgularda tedavi semasi

Klasik Form (Tuz Kaybettiren Tip)

* Serum androjen seviyeleri yasa ve cinsiyete gére normal, 17-OHP seviyeleri ise 6-30.3 nmol/L veya 200-1000 ngram/dL

seviyelerinde olmali.

* Hidrokortizon 10-15 mg/ m2 ( 2 esit doz/glin) veya hidrokortizon 10-15 mg/ m?/gtin (sabah) + deksametazon 10-15 mg/

m?/giin (yatmadan énce)

Klasik Form (Virilizan Tip)

* Serum androjen seviyeleri yasa ve cinsiyete gére normal, 17-OHP seviyeleri ise 6-30.3 nmol/L veya 200-1000 ngram/dL

seviyelerinde olmal.

* Deksametazon 0.25 mg/1 kez/giin (yatmadan 6nce) veya prednizolon 2-5 mg/m? (2-3 esit doz/gtin)

Nonklasik Form

* Serum androjen seviyeleri yasa ve cinsiyete gére normal, 17-OHP seviyeleri ise 6-30.3 nmol/L veya 200-1000 ngram/dL

seviyelerinde olmali.

e Deksametazon 0.25 mg/1 kez/giin (yatmadan 6nce) veya prednizolon 2-5 mg/ m? (2-3 esit doz/glin)

7 olgunun tamaminda disiik semen kalitesine ve TAKT G
bulunmayan 6 olgunun ise 5’inde normal semen kalitesi
oldugunu bildirmislerdir (11). Stikkelbroack ve ark. ise 10
TAKT olgusunun 7’sinde disiik semen Kkalitesi (3 azoos-
permi, 4 oligozoospermi, 3 normospermi) bulmuslardir
(12).

Pinkas ve arkadaslarinin agiklanamayan infertilite ne-
deni ile fertilite poliklinig§ine basvuran anormal sperm
parametresi bulunan 222 erkek hastada KAH arastinimis.
Bu olgularin 14’linde (%6) KAH tespit edildigi ve acikla-
namayan infertilite varhginda KAH g6z ardi edilmemesi
gerektigini bildirmislerdir (6).

Marchini ve ark. TAKT'nlin 6zellikle de testiste medi-
astinum yerlesimli ve blytik boyutlara ulastigl zaman obs-
triktif azoospermiye sebep olduklarini bildirmislerdir (13).

Rohayem ve ark. 30 yasinda KAH ve TAKT olan infertil
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