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COCUKLUK DONEMI OTOIMMUN POLIGLANDULER
SENDROM OLGULARI (Tip I ve Tip III formu)

Miiferet ERGUVEN , Kadir BABAOGLU Yasemm KATIOZ °,
Neslihan SAGLAM * Yascmm USER ? , Pinar ISGUVEN Sevil OZCAY

Otoimmiin Poliglandiiler Sendrom (OPS) Tip 1; Otoimmun Hipoparatiroidi, Miikokiitane Kandidiasis ve Addison
Hastaligi ile karakterize bir sendromdur. Insiiline bagimh Diabetes Mellitus (IDDM) gelismesi bu sendromun nadir
goriilen bir komponcntidir.Callsmamizda sundugumuz birinci hastamiz ; Miikokiitane Kandidiasis, Hipoparatiroidi ,
tiroid antiperoksidaz antikor(+) ligi tespit edilen ve otoreaktif adacik antikor (ICA) diizeyinin 24 JDF (Juvenil Diabetes
Foundation) biriminden fazla bulunmas tizerine IDDM profilaksisi i¢in nikotinamid tedavisi baglanan OPS Tip |
olgusudur; OPS Tip I1I ise ;Addison Hastaligi olmaksizin gelisen IDDM ve Otoimmiin Troidit hastali ile karakterize
bir sendromdur. Sistemik Lupus Eritematosus (SLE) ve Otoimmiin Poliglandiiler Sendromlarin beraber goriilmesi
seyrektir. Ikinci hastamiz, Otoimmiin Troidit ve IDDM ye ilave olarak idiopatik Trombositopenik Purpura (ITP), Class
5 Membranoz Nefrit, Libman Sachs endokarditi i¢ceren SLE bulgulan ile birlikte olup OPS Tip I1I' e Grnektir.
Anahtar Kelimeler: Otoimmiin Poliglandiilar Sendrom.

AUTOIMMUNE POLYGLANDULER SYNDROME CASES IN CHILDHOOD PERIOD (TYPE 1 & TYPE IIl FORM)

Type 1 autoimmune polyglandular syndrome (APS) is characterized by autoimmune hypoparathyroidism,
mucocutaneous candidiasis and Addison's disease. The occurence of Insuline Dependent Diabetes Mellitus (IDDM)
in that syndrome is very rare. We reported two cases of APS. The first case was type I APS with mucocutaneous
candidiasis, hypoparathroidism and thyroid antiperoxidase antibody was detected in that patient.In addition
to this; because of autoreactive islet cell (ICA) antibody level was more than 24 DFU nicotinamid was administrated
for prophylaxis of IDDM. Type III APS is characterized by autoimmune tyhroid disease and insuline-dependent
diabetes mellitus (IDDM) without Addison's disease. Systemic Lupus Erytematosus (SLE) is a rare component
of APS cases. The second case was type 111 APS with ITP, Class 5 membranous nephritis, Libman Sachs
endocarditis, perikarditis, autoimmune thyroiditis and IDDM.

Key Words: Autoimmun Polyglandular Syndrome.

Otoimmiin Poliglandiiler Sendromlar (OPS), endokrin
ve nonendokrin organlarin otoimmiin koékenli
bozukluklar ile karakterizedir. OPS Tip I, OPS Tip
IT ve OPS tip III olmak iizere ti¢ formu tanimlanmugtir.
OPS Tip I formu; hipoparatiroidi, Addison,
Mukokiitanéz Candidiasis, OPS Tip II formu;
Addison, insiiline bagimli diabetes mellitus ve/veya
otoimmiin tiroid hastaligi, OPS Tip III formu; Addison
hastalig1 olmadan insiiline bagimh diabetes mellitus
ve otoimmiin tiroid hastalig ile karakterizedir. OPS
Tip I'de hastalarin 1/3'li i¢ komponenti, 2/3"i iki
komponenti ayni anda tasir. Bunlarla birlikte, alopesi
areata veya totalis, malabsorbsiyon, pernisiy6z anemi,
gonadal yetersizlik, kronik aktif hepatit, vitiligo ve
diger otoimmun hastaliklar da goériilebilir!.

Sistemik lupus eritematosus'da (SLE), klinik ve
laboratuar bulgular temel alinarak 1982'de American
Rheumatic Association tarafindan belirlenen tani
kriterleri; 1) Malar rash, 2) Discoid rash, 3)
Fotosensitivite, 4) Oral iilserler, 5) Serozit (plorit,
perikardit), 6) Artrit, 7) Renal Bozukluk, 8) Nérolojik
bozukluk, 9) Hematolojik bozukluk (hemolitik anemi,
lenfopeni, trombositopeni), 10) Immiinolojik
bozukluklar (LE-hiicresi, anti DNA antikoru, anti-
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sm antikoru, sifiliz igin yalanci pozitiflik), 11) ANA
pozitifligidir. SLE ve otoimmiin poliglandiiler
sendromlarin beraber olarak goriilmesi son derece
seyrektir2. Bizim OPS Tip III tanisi alan ikinci
olgumuzda ilave olarak SLE mevcuttu. Cocukluk
doneminde nadir olmasi nedeni ile olgularimiz
sunulmustur. Birinci olgumuz, OPS Tip I, ikinci
olgumuz OPS Tip IIl'e 6rnektir.

OLGU: 1

Son bir yila kadar hi¢bir sikayeti olmayan 10.5
yasindaki kiz hasta klinigimize 6zellikle kollarinda
agri, kasilma ve ayda 1-2 defa olabilen bayilma
nobetleri sikayetleriyle getirildi. Ozgegmiginden
yaklasik son 1,5 yildir genital akintisinin ve hafif sag
doékiilmesinin oldugu 6grenildi. Fizik muayenesinde
boy:134.1 cm (50 persantil), kilo: 48 kg (75-90
persantil), TA: 110/70 mmHg, cilt kuru, tirnaklarda
enine ¢izgilenmeler ve ayak tirnaklarinda trofik
bozukluk olan hastada Chvostek ve Trousseau
bulgulari pozitif idi. Sistem bulgularinda patolojik
bulgu yoktu. Pubertal gelisimi tanner evre I olup
yasi ile uyumluydu. Laboratuar bulgularinda BK:
6200/mm?>, Hb: 11.4 g/dl, MCV: 84 f1, PIt: 356000-
mm?, iire: 26 mg/dl, seker: 95 mg/dl, Na: 142 meq/I,
K: 3.7 meq/I Ca: 6.2 mg/dl, P:8.9 mg/dl, ALP:



850

468U/L, CPK:304U/L(t) , LDH: 783U/L(*), SGOT:
24 U/L, SGPT: 32 U/L, Idrar tetkikinde TRP: %98
idi. PTH: 4.6 pg/ml (}) olarak bulundu. T3: 107
ng/dI(N), T4:11.5 mcg/dI(N), TSH:0.5 muw/ml(N) ve
antiTG:100ii/mh(N), Anti TPO: 200i/ml(t)
degerdeydi. Bazal kortizol diizeyi: 19.4 meg/dI(N),
adacik hiicre antikoru (ICA)>24JDF U bulundu. Ik
faz insiilin s alinim1 normal sinirlarda idi. Hastanin
tiroit ve paratiroit sintigrafileri normaldi. EEG'sinde
diffiiz organizasyon bozuklugu mevcuttu. Goz
muayenesi normaldi. Kemik yag1 kronolojik yasi ile
uyumluydu. Vulvada ve vagina mukozasinda candida
albicans tespit edildi. Bu bulgularla OPS Tip I tanis
alan hastaya hipoparatiroidi i¢in kalsiyum ve D
vitamini, kandidiasis i¢in oral flukanozol, IDDM
profilaksisi igin nikotinamid tedavisi baglandi. Hasta
halen klinigimizce takip ve tedavi edilmektedir.

OLGU: I

7 yasinda iken Tip I diabetes mellitus tanis1 alan 9,5
yagindaki kiz hasta; bir giin 6nce baglayan dis eti
kanamasi, viicutta morluklar ve halsizlik sikayeti ile
basvurdu. Soyge¢misinde 6zellik yoktu. Fizik
muayenesinde. Boy:129cm. (10-25 persantil), Kilo:27
(10-25 persantil), TA:100/65 mmHg., ciltte solukluk,
yaygin ekimozlar ve gingivada kanama, boyun
bolgesinde diffiiz, agnsiz yumusak guatr, mezokardiak
odakta 2/6 siddetinde sistolik iifiirlim tesbit edildi.
Hepatosplenomegali ve diger sistem bulgularinda
patoloji saptanmadi. Tam kan sayiminda; anemi ve
trombositopeni, periferik yaymada; %56 PNL-%35
lenfosit, %4 bant nétrofil, %2 monosit, %2 bazofil,
%1 eozinofil, eritrosit morfolojisi; hipokrom
mikrositer, trombositler nadir ve tekli tesbit edildi.
idrar analizinde hematiiri ve proteiniiri meveuttu,
idrar kiiltiirti steril, Kollajen gostergelerinde ANA
(+++), ANCA (-), dsDNA (+), antikardiolipin
antikorlar1 1gG(+), I1gM(-),C3:0,61 g/L, renal
biyopside ; class 5 membranéz tipte SLE nefriti, cilt
biyopsisinde dermoepidermal bileskede kompleman
(+++) tesbit edildi. Ekokardiyografide mitral
yetmezlik, Libman sachs endokarditi, perikardiyal
eflizyon saptanmisti. Kemik yas1 kronolojik yasa goére
geri olan hastada T3:53 ng/dl(}) , T4:3.1 mcg/dl (}),
TSH: 59.3 mU/ml(t) , TAB ve MAB antikor(+) ,
Tiroit sintigrafisi: Diffiiz hiperplazi saptandi.

TARTISMA

OPS Tip I, APECED (otoimmiin poliendokrinopati
- candidiazis - ektodermal distrofi) olarak bilinir. Bu
hastalikta klinik 6zellikler bir hayli farkli olabilir.
Hastalik ii¢ ana grup altinda klinik 6zellik gosterebilir!,

1. Paratiroid, tiroid, adrenal korteks, pankreas beta
hiicresi, mide parietal hiicre, gonad yetersizligi ve
hepatit.

2. Kronik mukokutan kandidiasis.

3. Dislerde ve tirnaklarda distrofi, alopesi, vitiligo
ve keratopati.

Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi Tip Dergisi

Otoimmiin poliglandiiler sendrom OPS tip [ genellikle
otozomal resesif gegis gostermekle beraber sporadik
vakalar da bildirilmistir!. Kandidiasis genellikle ilk
belirtidir ve %70 vakada 5 yagtan 6nce belirir, Addison
belirtileri ise sendromun en ge¢ beliren komponentidir
(%90 vakada 6 yastan sonra). Hipoparatiroidi de
hemen daima (%90) 3 yas lizerinde belirir. Vakalarin
1/3'tinde her {i¢ komponent, 2/3 vakada ise iki
komponent birlikte bulunur 23,

OPS tip I'li hastalarda kandidiasis tedaviye direnglidir.

* Hastamizda da son iki yil i¢cinde tedavi gormesine

ragmen tekrarlayan kandidiasis mevcuttu.Darcan ve
arkadaglar1 3 aylik iken mukokiitan kandidiasis, 18
aylik iken paratiroid tutulum, 10 yasinda adrenal
tutulum, 13 yasinda ise over ve hipofiz tutulumu olan
bir olgu bildirmislerdir 4. Bizim hastamizda da
mukokutan kandidiasis ilk komponent olup yaklasik
iki y1l 6nce basladigi (hasta 8 yasinda iken), son bir
yilda ise hipoparatiroidi bulgularin ortaya ¢iktig
tesbit edildi.

Michele ve arkadaslar1 OPS'li iki olguda kronik aktif
hepatit tesbit etmislerdir. Baslangigta karaciger
tutulumu ile ilgili semptom ve fizik muayene bulgulan
ortaya ¢ikmayabileceginden,OPS'li hastalarda
karaciger tutulumunu erken farkedebilmek igin
periodik olarak karaciger enzimlerinin takibini
onermektedirler 3, Hastamizda gerek fizik muayene
bulgular1 ve gerekse laboratuar bulgular karaciger
tutulumu ile uyumlu degildi.

[CA porzitifligi, OPS'li hasta grubunda IDDM gelisimi
acisindan 6nemli bir risk faktori olusturmaktadir.
IDDM gelisme riski olan cocuklarda profilaksi icin
suda ¢Oziinlir bir B vitamini olan nikotinamid
kullanimu ile ilgili calismalarin cesaret verici olmalan
sonucu Avrupa'da European Nikotinamid Diabetes
Intervention Trial (ENDIT) tarafindan milletleraras:
genis bir ¢caligma baslatilmistir . Caligmalarda
kullanilan 25 mg/giin ve hatta daha yiiksek dozlarin
bile nontoksik oldugu gériilmiistiir ©7. Yeni Zelanda'da
IDDM gelisimi agisindan yiiksck risk tasiyanlarda
yapilan bir ¢aliymada nikotinamid tedavisinin IDDM
gelisimini %50 oraninda azalttigi gosterilmistir 8.
Isotoni ve arkadaglari 7 yasindan beri mukokutan
kandidiasis ve hipoparatiroidi nedeniyle takip edilen
ve 18 yasinda iken OPS tip I Diabetes Mellitus
(IDDM) gelisen bir olgu bildirmislerdir 9. Hastamizda
da ilk faz insiilin salinimi normal sinirlarda olmasina
ragmen ICA titrasyonunun >20 JDF olmasi nedeniyle
profilaksi agisindan nikotinamid tedavisi baslandh.
SLE ve OPS'lilerin beraber olarak goriilmesi seyrek
olup, ikinci olgumuzda OPS Tip 111 ve SLE birlikteligi
mevcuttur. Olgumuzda SLE'ye ait hematolojik
bozukluklar, renal bozukluklar, mitral yetmezlik,
Libman Sachs endokarditi, perikardial effizyon,
kollagen gostergelerinde ANA (+++) dsDNA (+),
Antikardiolipin antikorlar (+), renal biyopside class
5 SLE nefriti ve cilt biyopsisinde dermoepidermal
bileskede kompleman (+++) bulundu,
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SLE'de otoimmun tiroidit insidans: yiiksek oldugu
icin ve diger otoimmun hastaliklar1 aragtirmak
amaciyla tiroid fonksiyon testleri ve tiroid antikorlan
bakildi. Hastamizda hipotiroidi ile birlikte TAB ve
MAB antikorlar1 pozitif olarak saptandi. Tip I diabet
ve otoimmun tiroidit birlikteligi nedeniyle OPS Tip
111 tanis1 kondu. SLE'de otoimmun tiroidit insidansi
siktir ve diger otoimmun hastaliklar da goriilebilir.
OPS Tip III ile, SLE ve Sjogren sendromu gibi
romatolojik hastaliklarin beraberligi, diger
poliendokrin sendromlara oranla daha fazladir.
Mihailova ve arkadaglarinin 12 SLE'li ¢ocuk hasta
iizerinde yaptiklar1 ¢alismalarda, poliglandiiler
otoimmun hastaliklarla SLE arasindaki iliskiyi
gostermislerdir 0. Buna paralel olarak Lorber ve
arkadaslar1 da caligmalarinda ayni iliskiyi
gozlemislerdir ',

Sonug olarak; Poliglandiiler otoimmiin sendromlar,
endokrin ve nonendokrin organlarin otoimmiin
kokenli bozukluklarn ile karakterize olup, klinik
yelpazeleri ¢ok genistir. Zaman i¢inde otoimmiin
bozukluklar daha da artabilecegi igin hastalarin uzun
stireli takibi 6nemlidir.
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