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OZET:

Primer amenore, tireme ¢cagindaki kadinlarin
%0.1 ile %2.5 nda goriilmektedir. Baslica nedenleri
gonadal yetmezlik (%48.5), uterus ve vajinanin
konjenital yoklugu (%16.2) ve konstitiisyonel
gecikme (% 0.5) dir. Adet géremeyen hastalarin,
hikayesi ve fizik muayenesi cok dnemlidir ve bunun
vaninda TSH, prolaktin, FSH, LH ve estradiol
hormon seviyeleri ve karyotip analizi de gerekebilir.
Ultrason (US) ve magnetik rezonans goriintiileme
(MRG), goriintiileme yontemleri arasimdadir. Eger
klinik ve US veya MRG arasinda farkliliklar var
ise taniyt konfirme etmek icin laparoskopi
vaptilabilir. Burada primer amenore ile
poliklinigimize basvuran 3 olguyu sunmak istedik.
Bu olgulara yukarida vurguladigimiz yontemler
sayesinde Turner sendromu (TS), Mayer Rokitansky
Kiister Hauser sendromu (MRKH) ve
hipogonadotropik hipogonadizm (HH) tanilari
konmustur.

Anahtar Kelimeler: Primer amenore, Turner
sendromu, Mayer Rokitansky Kiister Hauser
sendromu, hipogonadotropik hipogonadizm.

SUMMARY:

Primary amenorrhea occurs in 0.1% to %62.5%
of women in the reproductive age group. Gonadal
deficiency (%48.5), congenital agenesis of uterus
and vagina (%16.2) and constitutional delay (%
0.5) are the major reasons. Medical history and
physical examination are very important in patients
who are amenorrheic and besides TSH, prolactin,
FSH, LH and estradiol hormone levels ana
karyotype analysis also may be needed. Ultrasounda
(US) and magnetic resonans imaging (MRI) are
among the imaging procedures. If there is
discrepancies between clinical signs and US or
MRI findings, laparoscopy can be performed for
confirmation of diagnosis. Here, we would like to
report 3 cases who were admitted to our outpatient
clinic with primary amenorrhea. Those cases were
diagnosed as Turner syndrome (TS), Mayer
Rokitansky Kiister Hauser syndrome (MRKH) ana
hipogonadotropic hipogonadism (HH) thanks to
the methods we have mentioned above.

Key words: Primary amenorrhea, Turner syndrome,
Mayer Rokitansky Kiister Hauser syndrome,
hypogonadotropic hypogonadism.

GIRIS

Primer amenore, biiyiime veya sekonder
seks karakterlerinin gelisim veya
biiytimesindeki yokluk ile 14 yasina kadar adet
gorememe veya sekonder seks karakterlerinin
olusmasi ile birlikte normal biiyiime ve
gelismenin varligina bakilmaksizin 16 yasina
kadar adet gorememe durumudur ve insidansi
% 0.1 ile % 2.5 arasinda degisir. Primer
amenorenin baslica nedenleri gonadal yetmezlik
(9%48.5), uterus ve vajinanin konjenital yoklugu
(%16.2) ve konstitiisyonel gecikme (%0.5) dir
(1-3). Turner sendromu (TS), Mayer Rokitansky
Kiister Hauser sendromu (MRKH) ve
hipogonadotropik hipogonadizm (HH) olgulari
polikliniklerimizde sik rastlanmayan ancak
primer amenore sikayeti ile bagvuran
hastlarimizin ayirici tanisinda mutlak aklimizda

bulunmasi gereken tanilardandir. Ayrintili
hikaye, sekonder seks karakterlerinin de
degerlendirildigi fizik muayene ve laboratuar
incelemelerinin sonuclar tanida ¢ok 6nemlidir.
TSH, prolaktin diizeyleri, progesteron ¢ekilme
kanamasinin goézlenmesi ve FSH/ LH
degerlerinin normal {iistii (hipergonadizm-
ovaryen yetmezlik) veya normal alti
(hipogonadizm-hipofiz/ hipotalamik
disfonksiyon) olmasi ayirici tanida ¢ok 6nemli
olmaktadir. Hipofiz ya da hipotalamik
disfonksiyonu ayirt etmek i¢in sella turcica’
nin goriintiilenmesi yine gereklidir (Sekil 1).
Bu yazimizin amaci primer amenore sikayeti
ile bagvuran hastalarimiza tan1 yaklagimini ve
primer amenoreye neden olan Turner sendromu
(TS), Mayer Rokitansky Kiister Hauser
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sendromu (MRKH) ve hipogonadotropik
hipogonadizm (HH) olgularin1 nasil
taniyacagimiz konusunda o6zet bilgiler
vermektir.

Sekil 1: Akis semast

Amenore

¥
TSH. Prolakzin,
Progesteron verilmest

¥

ki
TSH
¥
Hipotiroidism
Nomal TSH ve prolakin

v
(=) Gekilme kanamast

¥

¥
(-} Cekilme kanamast

¥

esfrogen-progesteron verilmest

Angvulasyon
(=)Gekilms kanamas (- }¢slalme kanamas
¥

FSH.LH 300 organ problemi
¥

Yiksek

b4

Normal
X

Dagik

¥

MRG
¥

Ovarven yetmezlik

Hipotalamik amenore

OLGU 1

Ondokuz yasinda, virjin, adet gérememe
sikayetiyle poliklinigimize basvuran hasta daha
once de bu sikayeti nedeniyle doktorlara
gittigini ama kendisine yeterli bilginin
verilmedigini ,elinde herhangi bir rapor ya da
kendisine soylenmis bir taninin olmadigini
sOyliiyor. Ayrintili hikayesi alinan hastanin
yapilan fizik muayenesinde boyu 130 cm, kilosu
40 kg idi ve sekonder seks karakterlerinin
gelismedigi tespit edildi ayrica yele boyunu,
diistik ense sac ¢izgisi ve kisa parmaklar dikkat
cekici idi. Yapilan laboratuvar degerlendirmede
TSH ve prolaktin degerleri normal sinirlarda,
FSH: 48.55 IU/L, LH: 9.44 TU/L, Estradiol:
30.21 pg/ml olarak rapor edildi. Yapilan pelvik
ultrason (US) incelemesinde uterus ve overler
gozlenmedi. Bu nedenle ayrmntili degerlendirme
icin hastaya magnetik rezonans goriintiileme
(MRG) yapildi; MRG’de uterus ve overler net
izlenemiyor olarak rapor edilince, taniy1
konfirme etmek i¢in laparoskopi yapildi.
Laparoskopide uterus hipoplazik (tubular
goriinlim mevcut idi) ve overler streak gonad
seklinde izlendi (Sekil 2). Hastamizin daha
sonra karyotip tayini yapildi ve sonug 45,XO
olarak rapor edildi (Daha sonra agiklayacagimiz
gibi karyotip tayini, hormon sonuclarinin
ardindan da yapilabilirdi). Hastamiza Turner
Sendromu tanis1 kondu. Ayni zamanda ek
anomaliler eslik edebilecegi diisiincesiyle
kardiyoloji ve iiroloji konsiiltasyonlar1 istendi,

CILT: 40 YIL : 2009 SAYI: 2

ek anomali tespit edilmedi. Sekonder seks
karakterlerinin maturasyonu ve uterus gelisimi
icin 0.5mg giinliik estradiol tedavisi bagland1
ve 6 ay sonra kontrole ¢agrildi.

Sekil 2: Streak gonad (Turner Sendromu olgusu)

OLGU 2

18 yasinda, virjin, adet gorememe sikayeti
ile poliklinige bagvuran hasta daha once ayni1
sikayetle doktora gitmis, yapilan hormon
tetkikleri ve MRG sonucunda herhangi bir tani
konulamamis ve tedavi baslanmamisti. Hastanin
degerlendirmesinde sekonder seks karakterleri
normal gelisimini tamamlamis, boy: 160 cm,
kilo: 52 kg idi. Hastanin 6nceden yapilan MRG
tetkikinde bilateral polikistik overler oldugu,
ancak uterusun net ayirt edilemedigi (uterus
agenesis?) rapor edilmis ancak vajen hakkinda
bilgi verilmemisti. Merkezimizde yapilan pelvik
US incelemesinde overler izlenmesine ragmen
uterus net ayirt edilemedi. Elindeki hormon
sonuglart FSH: 6.56 TU/L, LH: 7.12 TU/L,
Estradiol: 97.64 pg/ml, TSH ve prolaktin normal
diizeyler de olarak rapor edilmisti. Hastamiz
daha once siklik Ostrojen ve progesteron
kullanip vajinal kanamasi olmadigindan hastaya
laparoskopi planlandi, laparoskopide uterus
gozlenmedi, tubalar ve overler normal boyut
ve gorlintimde idi. (Sekil 3).

Sekil 3: Uterus agenezisi (Mayer Rokitansky Kiister
Hauser Sendromu olgusu).
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Laparoskopi sonrasi hastayla ve
yakinlariyla konusularak ve izinleri alinarak
vajina kontrolii yapildi, vajenin hipoplazik
oldugu tespit edildi. Hastamiza MRKH
sendromu tanis1 konuldu. Bundan sonraki
tedavisi i¢in gerekli agiklamalarda ve onerilerde
bulunuldu .

OLGU 3

21 yasinda, virjin, adet gérememe ve gogiis
gelisimi olmamasi sikayetiyle poliklinigimize
basvuran hastaya daha 6nce bu sikayetleri
nedeniyle hormon tetkikleri ve MRG yapilmusti.
Ancak hastaya tani konulmamais, tedavi
baslanmamisti. Hastanin degerlendirilmesinde
sekonder seks karakterlerinin gelismedigi
goriildii, boy: 160 cm: kilo: 54 kg idi. Hormon
sonu¢larindan TSH ve prolaktin normal
diizeylerde, FSH: 0.59 IU/L, LH: 1.08 TU/L,
Estradiol: 35.24 pg/ml olarak rapor edildi. Bu
sonuclar lizerine olgunun HH oldugu
diistiniildii. Sella turcica incelemesi icin hipofiz
MRG istendi ve parsiyel empty sella olarak
rapor edildi. Pelvik US ve elindeki MRG
sonucunda, uterusun net ayirt edilememesi
tizerine laparaskopi yapildi, uterus hipoplazik
olarak izlendi (Sekil 4), overler normal
boyutlardan daha kii¢iik i1di. Sekonder seks
karakterlerinin maturasyonu ve uterus gelisimi
icin 0.5mg giinliik estradiol tedavisi bagland1
ve 6 ay sonra kontrole ¢agrildi.

Sekil 4: Hipoplazik uterus ( Hipogonadotropik
Hipogonadizm olgusu).

TARTISMA

X kromozomlarindan birinin yoklugu veya
anormalligi nedeniyle bilateral streak gonadlarmn
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varligtyla izlenen, gonadal disgenezis, TS olarak
adlandirilir. TS insidans1 2500-5000 canli kiz
dogumda 1’dir. TS hastalarin %60’1nda total
X kromozomu yoklugu mevcuttur. Geri
kalaninda ise X kromozomlardan birinin yapisal
bozuklugu ya da mosaizm’i s6z konusudur.
TS’da gonadal gelisim mevcut degildir, fenotip
disidir. TS nun karakteristik 6zellikleri kisa
boy, sekonder seks karakterlerinin gelismemesi
ve streak gonadlardir(4) Dogumda el ve ayak
sirtinda sislikler (lenfédem), genis gogiis kafesi
ve meme baslarinin birbirinden ayrik olmast,
yele boyun (kalin ve kisa boyun), belirgin
kulaklar, diisiik ense sa¢ ¢izgisi, kiiciik ¢ene,
agi1z tavani (damak)in dar ve yiiksek olmast,
kollarin dirsekten itibaren hafif disa dogru
doniik olmas (kiibitus valgus), kolay kirilan
ve uglart disa dogru kivrilmaya egilimli
tirnaklar, kisa parmaklar (6zellikle dordiincii
ve besinci parmaklar), kahverengi benler (ciltte
kiigciik, kahverengi benekler) TS
yenidoganlarinda izlenebilir. Tan1 siklikla
puberteye kadar konulamaz, bu donemde adet
gorememe ve gelisim problemi yiiziinden
doktora bagvurulur. Renal ve kardiovaskuler
anomaliler ve otoimmun hastaliklar TS a eslik
edebilir. Bu yuzden tani konulduktan sonra
tiroid fonksiyon testleri, intravenoz pyelogram,
renal US ve ekokardioyagram istenmelidir.

MRKH veya miillerian gelisim eksikligi,
primer amenore olgularinda diisiiniilmesi
gereken tanilardandir. Bu olgularda vajinal
hipoplazi veya aplazisi karakteristiktir ve
genellikle uterus ve tubalar da yoktur. Nadiren
uterus olabilir ancak introitus ile baglantisi
yoktur. Over fonksiyonu normaldir. Gelisim
de normaldir. Goriilme siklig1 yaklasik 5000
yeni kiz dogumunda 1°dir(5) Uterus yoklugu
normal disi goriiniimde sadece iki durumda
karsimiza ¢ikar : andorojen insensitivitesi ve
miillerian agenezis olgularinda. Miillerian
agenezis, normal pubik ve aksiller killanma ve
46,XX karyotip ile kolayca ayirt edilir.
Miillerian agenezis nedeni tam olarak
bilinmemektedir ancak antimiillerian hormon
veya antimiillerian hormon reseptor genlerinde
mutasyonlarin neden oldugu diistintilmektedir.
Miillerian agenezis olgularinda prematiir
ovaryen yetmezlik daha sik goriilmektedir.
MRKH sendromuna yaklasik %13 oraninda
iriner sistem anomalileri ve %12 oraninda
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iskelet sistemi anomalileri eslik edebilmektedir.
Serum FSH <5 IU/L ve LH <5 IU/L tespit
edilmis ise tan1 HH’dir. Bu durum 3 sekilde
karsimiza ¢ikabilir: prepubertal donemde,
hipotalamik veya hipofiz disfonksiyonunda(5)
Pubertal donemde, hipofiz veya hipotalamik
disfonksiyon izlenir ise sekonder seks
karakterler gelisimi ve uterusun boyutlarindaki
biiyimenin yanisira uterusun tibiler
goriinimden armut sekli (yetigkin seklini, pear-
shaped) goriiniimii almas1 da olumsuz yonde
etkilenir. Ve sonu¢ olarak adet gorememe
sikayeti olur. Prepubertal donemden sonra
gonadotropin diizeyleri diisiik bulunur ise
hipofiz ya da hipotalamik disfonksiyonu ayirt
etmek icin sella turcica nin goriintiilenmesi
onemlidir. MRG, bigisayarli tomografi’den
daha sensitif ama daha pahali bir yontemdir.
Pubertede uterus gelisimi biiyiik 6l¢lide
dolasimdaki 6strojen diizeyine baglidir ve
ostrojen eksikligi, uterusun boyutlarindaki
biiylimenin yanisira uterusun tiibiler
goriinimden armut sekli (yetiskin seklini,pear-
shaped) gortiniimiinti almasini da olumsuz
etkiler(6,7) Ekzojen Ostrojen tedavisinin en
onemli amaclarindan bir tanesi 6strojen eksikligi
olan bayanlarda, HH veya ovaryan yetmezlik
olgularinda oldugu gibi; uterusun gelisimini
saglamaktir(8) 1 ve 3. olgulardaki, uterusun
hipoplazik olmasmin nedenlerinden birisi olarak
Ostrojen miktarinin, pubertal donemdeki
eksikligi sayilabilir.

Bizim bu 3 olgu dogrultusunda vermek
istedigimiz mesajlar sunlardir: primer amenore
sikayeti ile basvuran olgularda, sekonder seks
karakterlerinin gelismis olup olmadiginin tespiti
fevkalade 6nemlidir ve bunun fizik muayene
ile anlasilacag1 gercegide fizik muayenin
onemini gostermektedir. Yine gonadotropin
diizeyleri ¢ok onemlidir, 30 yasin altinda
ovaryan yetmezlik bulgusu olan herkese,
mutlaka karyotip incelemesi yapilmalidir(9)
Prepubertal donemden sonra gonadotropin
diizeyleri diisiik bulunur ise hipofiz ya da
hipotalamik disfonksiyonu ayirt etmek igin
sella turcicanin goriintiilenmesi onemlidir.
Ostrojen, progesteron siklik tedavisine yanit
vermeyen Ozellikle virjin olgularda, US’dan
tam faydalanilamryor ise MRG iy1 bir segenektir
ve miillerian anomalilerde sensitivitesi yliksektir
ancak uterusun ve vajenin hipoplazik oldugu
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olgularda bazen tan1 da zorluklar yasanabilir(10)
ayni1 zamanda radyolog ile de iyi bir
kooperasyonun kurulamadigi durumlarda,
jinekolog olgunun klinigini de hakim olmasi
nedeniyle taniyir konfirme etmek ig¢in
laparoskopiye basvurabilir.
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