Sayin Hipofiz Hastalan,

Hipofiz bezi ve oldukga nadir gorilen hipofiz hastaliklart hakkinda yeterli bilgi sahibi
olunmadiginda hem hastanin kendisi hem de ailesi dogal olarak endiselenmektedirler. Oysa son
yillarda gorlntileme tekniklerinin (bilgisayarli tomografi - BT ve manyetik rezonans - MR)
giderek yayginlagmasi ve saglik kuruluslarina kolay ulasilma sonucu hipofiz hasta sayisi1 da
artmaktadir. Ancak hipofiz hastaliklarinda sikayetlerin hemen hemen viicudun battn sistemlerini
ilgilendirmesi nedeniyle hastalar endokrinoloji uzmanina yani endokrinolog’a (/¢ Hastaliklar:
uzmanlgindan sonra Endokrinoloji yan dal uzmanhg: yapan hekime) ulasana kadar Oncelikli
olarak ¢ok farkli branslardan hekime ya da beyin cerrahina basvurmaktadirlar. Hangi brans hekimi
tarafindan olursa olsun, hipofizde bir adenom (timor) saptandiginda veya hipofiz adenomundan
stphelenildiginde daha ayrintili degerlendirme, tan1 konma ve uygun tedavi segimi i¢in hastalar
mutlaka endokrinoloji polikliniklerine yonlendirilmelidir. Hipofiz hastaliklarinin tanisi, tedavisi
ve takibi bu konuda deneyimli endokrinolog, ndroradyoloji uzmani, bu konuda deneyimli beyin
cerrahi, noropatoloji uzmani ve radyasyon onkologunun olusturdugu ¢ok disiplinli bir ekip

tarafindan yapilmalidir.

Sizler igin deneyimli endokrinologlar tarafindan hazirlanan bu brosiirde dogru bilgiler birinci elden
aktarilmistir.  Ayrica hipofiz hastalarimizin hastaliklart ile ilgili sik¢a sorduklari sorular da
cevaplari ile birlikte konular arasinda yer almistir. Burada hem hipofiz bezi hem de hipofizin
adenomlarina baglh ortaya ¢ikan hastaliklar hakkinda sizlere yararl olabilecegi diisiinlilen bilgileri

bulacaksiniz.

Bu brosiiriin amaci, sizleri bilgilendirerek kendinizde bir hastalik bulmaniz degil, aksine hipofiz
hastaliginiz  hakkinda aydinlatilmaniz ve bir endokrinoloji merkezinden diizenli izlenmeniz

gerektigi hakkinda farkindalik yaratmaktir.

HIPOFiZ BEZI VUCUTTA NEREDE BULUNUR ve GOREVLERI NELERDIR?

Hipofiz bezi, viicudumuzda ¢esitli yasamsal hormonlarin salinimini kontrol eden ¢ok dnemli bir
salgi bezidir. Bu bez, yaklasik bir bezelye biiyiikliigiinde olup beynin tabaninda “Tiirk egeri” denen
kiglk bir kemik yapmnin iginde (Sekil A) ve on taraftan yiize bakildiginda ise iki g6z ve burun

kokii arkasina denk gelen bolgede bulunur (Sekil B). Hipofiz bezi bir Ust merkez olan



hipotalamustan gelen hormonal mesajlar ile uyarilarilarak c¢alisir. Hipotalamus ile hipofiz
arasindaki baglantt “hipofiz sap1” denilen bir yapiyla saglanir. Hipofiz bezi 6n ve arka olmak
iizere iki kistmdan olusur. On hipofizden hipotalamustan gelen hormonal mesaja uygun olarak alti
farkli hormon (PRL, TSH, LH, FSH, ACTH, BH) salgilanir. Bu salgilanan hormonlar da kana
karisarak vicudun farkli hedef salgi bezlerinin ¢alismasini denetler. Arka hipofizden salgilanan
hormonlar ise antidiiiretik hormon “ADH veya Vazopressin” ve “Oksitosin” salgilanir (Sekil
C).

Hipofiz bezinden salgilanan hormonlar ve etkileri asagidaki gibidir:

e BlUyume hormonu (BH veya GH ): Cocukluk déneminde boy uzamasindan
sorumludur. Yetiskinlerde ise hafiza ve zihinsel fonksiyonlarin diizenlenmesi, viicut
yag-kas arasindaki oranin korunmasi, kemik yapinin saglamlastirilmasi ve kalp-damar
hastalig1 riskini azaltma gibi gorevleri de vardir.

e Siit salgilatan hormon (Prolaktin; PRL): Kadinlarda gebelik boyunca meme
bezlerinin olgunlasmasini ve emzirme déneminde siit yapimini saglar.

e Adrenokortikotrof hormon (ACTH): Bobrekdisti bezlerini uyararak kortizol denilen
hayati 6nem tasiyan hormonun salinmasini saglar.

e Tiroid bezini uyaran hormon (TSH): Tiroid bezinini uyararak tiroid hormonu
Uretmesini saglar.

e Follikiil uyarict hormon (FSH) ve Luteinizan hormon (LH): Ureme organlarimi
uyararak cinsel fonksiyonlarin ve tiremenin devamini saglarlar.

e Antidilretik hormon veya Vazopressin (ADH): Bobrege etki ederek viicudun normal
su dengesini duizenler.

e Oksitosin: Dogumda rahmin kasilmasini bdylece dogumun gerceklesmesini ve

emzirme sirasinda siitiin bosaltilmasini saglar.



Sekil A ve B:(@) Hipofizin bulundugu
bolgedir.

Sekil C: Hipofizden salgilanan
hormonlar, bunlarin etki yerleri ve etki
ettikleri organlardan salinan hormonlar
ve bunlarin vucuttaki gorevleri
gOsterilmigtir.

HiPOFiZ ADENOMU NEDIR?
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Hipofiz adenomu (timora), kafa igindeki lezyonlarin kiigiik bir kismini olusturan ve genellikle iyi

huylu kitlesel olusumlardir. Bu adenomlar hipofizin farkli hiicre tiplerinden ortaya ¢ikarlar ve

cogunun nedeni bilinmemektedir. Ancak son yillarda, ¢ok az bir kisminin (%5) genetik gegisli

(ailesel) olabilecegi bildirilmistir.

HiPOFiZ ADENOMU NASIL TESPIT EDIiLIR?

Hipofiz adenomu iki sekilde goriintulenebilir. Genellikle bir hekim tarafindan mevcut sikayetlere

dayanarak hipofize yonelik istenen “Manyetik Rezonans-MR” goériintiilemede ya da kafa



travmasi, boyun fitig1, siniizit veya isitme sorunlar1 gibi hipofiz dis1 farkli nedenlerle istenen
“Kranial veya Boyun MR” goriintiilerinde hipofiz bezinin goriintii alanlarina girmesi sonucu
tesadufen tespit edilir. Tesadifi olarak tespit edilen hipofiz adenomlar1 “insidentaloma” olarak

adlandirilir.

Hipofiz adenomlari, damardan kontrast madde verilerek ¢ekilen hipofiz MR gorintilemede gapina
gore kigik (10 mm’nin altinda, mikroadenom), biyuk (10 mm ve Uzerinde, makroadenom ) veya

dev adenom ( 40 mm ve Uzerinde) olarak adlandirilir.
HiPOFiZ ADENOMUNUN BELIRTIiLERi NELERDIR?

Hipofiz adenomlari ortaya ¢iktiklar1 hiicreden fazla miktarda hormon salinimina neden oldugunda
“Fonksiyonlu adenom” ve hormon salinimina yol agmadiginda ise “Fonksiyonsuz adenom”

olarak adlandirilir.

Hipofiz adenomunun belirtileri iki ana grupta toplanir:
1. Adenomdan salgilanan fazla miktardaki hormona bagl olanlar

Bunlar kugik veya biyik adenomlardan fazla miktarda salgilanan hormona 6zel tipik
klinik belirtilerdir.

2. Adenomun ¢evre komsu yapilara bast yapmasi sonucu ortaya ¢ikanlar

Cok buytk adenomlar ayrica kitle etkileri ile ¢evresine basi yaparak gorme keskinliginde
azalma, bas agris1 ve hipopituitarizme (diger 6n hipofiz hormon eksikliklerine) bagl

belirtilere neden olurlar.

Adenomlar nadiren kendi igine kanayarak “Apopleksi” denilen ani baslangigli, zonklayici
tarzda ve agri kesici ilaglara cevap vermeyen siddetli bas agrisina neden olabilir. Basagrisina,
gorme kaybi ve diger 6n hormon eksikliklerine bagl halsizlik, bulant1 ve kusma gibi belirtiler

eslik edebilir. Apopleksi yasami tehdit eder ve acilen tedavi edilmesi gerekir.

HiPOFiZ ADENOMU TESPIiT EDILEN BiR KiSI HANGI DOKTORA
BASVURMALIDIR ?



Hipofizinde adenom tespit edilen kisi mutlaka bir “endokrinologa” basvurmalidir.
Endokrinolog Once hastayr muayene eder ve ardindan bu adenomun fonksiyonlu veya
fonksiyonsuz oldugunu tespit etmek i¢in bazi1 hormonal tetkikler ve testler ister. Bu sonuclara
gbre hastaya hangi tedavinin uygulanacagma yine endokrinolog karar verir. Takipler de

endokrinolog tarafindan yapilir.
HiPOFiZ ADENOMU NASIL TEDAVI EDILiR?

Hipofiz adenomunun tedavisinde, cerrahi girisim (ameliyat), medikal (ilag) tedavi ve
radyoterapi (igzn tedavisi) olmak Uzere 3 yol izlenir. Kemoterapi nadiren gerekebilir. Bu
tedavilerin amaci; fazla olan hormon diizeylerini normale indirmek, adenoma ait basi
belirtilerini ortadan kaldirmak ve diger hipofiz hormon eksikliklerini gidermektir. Ancak btiin

bu tedavilerden hangisinin sizin i¢in uygun olacagina endokrinolog karar verir.

Cerrahi tedavi: Adenoma, genellikle transsfenoidal yolla (genellikle burundan
girilerek, TSS) veya daha nadir transkranial yolla (kafa kemigi kesilerek ) ulasilir. Bu yollardan
hangisinin segilecegini adenomun biiyilikligli ve ¢cevresine olan yayginligi belirler. Ameliyatin
basarisi beyin cerrahinin tecriibesine baghdir. Kiigiik adenomlarda cerrahi tedavi ¢ok basarili
olmasina ragmen biiylik ve ¢evre dokulara ilerlemis adenomlarda basar1 sans1 daha diistiktiir.
Her ameliyat gibi bunun da bazi riskleri vardir. S6yle ki; burundan girilerek yapilan ameliyat
sonrasi Ui¢ hafta kadar siimkiirmemek ve ani egilip kalkmamak gerekir. Bu ani hareketler
kafai¢i basincini arttirarak beyin omurilik sivisinin (BOS) burundan sizmasina (rinore) neden

olur ve bu da menenjit riski yaratir. Ayrica koku ve tat hislerindee gegici kayiplar olabilir.

Ameliyat sonrasi biitiin hipofiz hormonlar1 endokrinolog tarafindan degerlendirilir. Buyik
ve etrafa yayillmig adenomlarda ameliyat esnasinda bazen saglam hipofiz dokusu da zarar
gorebilir. Zarar goren hiicreler hormon Uretemezler ve eksik hormonlar 6miir boyu disaridan
verilerek yerine konulur. Bu tedavi, sadece eksik hormonun yerine konmasi anlamina gelen
“Replasman tedavisi” olarak adlandirilir. Ameliyat sonrasi, viicudun su dengesini saglayan
hormonda (ADH) gegici veya nadiren kalic1 eksiklik olusabilir. Kalici eksiklikte hastanin asiri
su igme istegi ve ¢ok idrara ¢ikmasi devam eder. Bu duruma Sekersiz diyabet “Diabetes
Insipidus” denir ve bu eksik hormon “Dezmopressin” adli ilag ile yerine konulur. Replasman

tedavisinde disaridan ilag seklinde verilecek hormonlarin miktarini endokrinolog belirler



Ila¢ tedavisi: Adenomdan fazla miktarda salgilanan hormon miktarii azaltmak veya
salgilanan hormonun dokular {izerindeki etkilerini azaltmak igin ila¢ tedavisi verilir. Bu

tedaviye ve ila¢ secimine yine endokrinolog karar verir.

Isin tedavisi: Adenom ameliyatla tam ¢ikarilamadiginda, ilag tedavisine yanit
alimamadiginda, tekrar biiylidiigiinde ve/veya asir1 hormon salgilamaya devam ettiginde 1s1n
tedavisi uygulanabilir. Isin tedavi kararmm1 endokrinolog verir ve 1sin tedavisinin
(Konvansiyonel veya Steriotaktik) planini radyasyon onkologu yapar. Bu tedavinin yan etkisi
de uzun donemde hipofiz hormon eksikliklerinin (hipopituitarizm) ortaya ¢ikabilmesidir.

Yukarida verilen bilgilerden anlasildigi gibi, hipofiz adenomunda tani, tedavi ve takip igin
endokrinologun yani sira bu konuda deneyimli beyin cerrahi, ndroradyolog, néropatolog ve
radyasyon onkologuna ihtiya¢ vardir. Kisacasi, hipofiz hastalar: bu konularda deneyimli
uzmanlarin bulundugu multidisipliner merkezlerden izlenmelidir. Omir boyu endokrinolog

tarafindan izlenmesi gereken hipofiz hastalari, Uzerinde hem hastaligin hem de kullanmakta

oldugu ilaglarin adlari yazili bir belgeyi mutlaka yanlarinda tasimalidirlar.

Hipofiz adenomlarina bagh ortaya ¢ikan hastahklar nelerdir ?

Adenomun hiicre tipi Fazla salgilanan hormon Hastalik adi

Somatotrop BH (veya GH) Akromegali

Laktotrop PRL Prolaktinoma

Kortikotrop ACTH Cushing Hastalig1

Tirotrop TSH TSHoma

Gonadotrop LH/FSH Gonadotropinoma
AKROMEGALI

Hipofiz bezi hakkindaki genel bilgiler brogiiriin bas kismindadir. Bu kisimda

“Akromegali” ile ilgili bilgilendirme yapilmistir.

Akromegali nedir?

sadece

Yetiskinde hipofiz bezinin blyime hormonu (BH veya GH) salgilayan hiicresinden ¢ikan bir

adenomdan (tumorden) fazla miktarda BH salgilanmasi sonucu olusan bir hastaliktir. Bu



hastaliga ilk defa (1886) uclarda (eller ve ayaklarda ) biliylime anlamina gelen “Akromegali”

adin1 Fransiz Dr. Pierre Marie vermistir.

Bu hastaligin sebepleri nelerdir?

Hastaligin en sik nedeni 6n hipofizin BH salgilayan hiicrelerinden ¢ikan iyi huylu bir adenomdur.
Adenomlar tiimor olarak da adlandirilabilir, ancak bunlar kanser degildir. Akromegalideki adenom
genellikle biyuktur (makroadenom). Son yillarda, hastaligin nadiren ailesel (genetik) olabilecegi
de bildirilmistir. Akromegalinin ayni soyda en az iki kiside goriilmesi hastaligin genetik oldugunu

akla getirmelidir.
Bu hastalik diinyada ve tlkemizde hangi sikhikta gorilmektedir ?

Diinyada, her yil bir milyon kisi arasindan 3-4 kiside hastalik saptanmaktadir. Ulkemizde, bircok
tiniversite ve egitim aragtirma hastanelerinden takip edilen akromegali hastas1 bulunmasina ragmen

henliz bizdeki gorilme siklig1 bilinmemektedir.
Akromegali hangi yaslarda ortaya ¢ikar ve nasil farkedilir?

Akromegali, genellikle 30-50 yas arasinda gorulir ancak ileri yaslarda da ortaya ¢ikabilir.
Cocuklarda BH fazlaligina yol agan adenom ergenlikten once ortaya ¢iktiginda jijantizm (devlik)

denen kontrolstiz boyuna uzamaya neden olur.

Adenomdan fazla miktarda salgilanan BH; bag dokusu, kikirdak, kemik ve viicudun diger
organlarinda bitylimeye neden olur. Eriskinlerde hastaligin en erken belirtisi yumusak doku artigina
baglh el ve ayaklarda biylmedir (Resim A). Zamanla yiiz hatlarinda kabalasma (Sekil B), kas
kemerlerinin belirginlesmesi, alt ¢enenin 6ne dogru ¢ikmasi, burunda ve dudaklarda irilesme ve
dilde buyume, dis aralarinda agilma, ciltte yaglanma, ellerde uyusma veya karincalanma (Karpal
tlnel sendromu), seste kalinlagma, burun tikanikligi ve horlama, cilt degisiklikleri (sapli deri
kivrimi, deride kalinlasma, fazla terleme ve ten kokusu), yorgunluk, eklem agrilari, basagrisi,
gorme bozuklugu, adet diizensizligi, goglsten siit gelmesi, erkekte cinsel giiciin azalmasi ve

isteksizlik ortaya cikar.



Akromegali ayagi

ve Normal ayak

Sekil B: (Oklar) YUz hatlarinda kabalagma

Akromegalide baska sistemlere ait (barsak polipleri ve kolon timord, tiroid nodulleri ve

tiroid kanseri, rahim, mesane, prostat, mide) timorler de bildirilmistir.

Hastaligin tipik dis goriinlimii ¢ok yavas gelistiginden hasta ve yakinlar1 bunun yillarca
farkina varmayabilirler. Bu nedenle tamida ortalama 5-7 yil gecikme olur. Bu siire
icerisinde hipofiz tumori de biylr ve ¢ogunlukla tan1 kondugunda makroadenomdur. Tipik

bulgularin yanisira zamanla blyUyen timorin etrafindaki komsu dokulara basi yapmasina



bagli olarak bas agrisi, gorme bozukluklar1 ve halsizlik, yorgunluk, cinsel fonksiyonlarda

azalma gibi hipofizin diger hormonlarinin eksikligine bagli belirtiler de ortaya ¢ikabilir.

Akromegalinin tipik dis goriiniimi olusmadiginda, hasta yukarida anlatilan ¢ok farkli
sikayetler nedeniyle degisik polikliniklere basvurabilir (dahiliye, néroloji, g6z hastaliklari,
kadin hastaliklar1 ve dogum, kulak-burun-bogaz hastaliklart gibi) ve akromegali tanisi

kolaylikla gozden kagabilir.
Akromegaliden nasil ve ne zaman siiphelenilmelidir?
Daha 6nceden bilinen herhangi bir hastaligi olmayan saglikli bir kiside;

e Yiiziik, ayakkabi1 ve sapka numaralarinin zamanla giderek artmasi, saatin kolu sikmasi,
kisa siirede dis protezinin sik1 gelerek birkag kez degistirilmesi,

e Burun tikanikligi ve horlama nedeniyle yapilan ameliyat sonrasinda sikayetlerinin tam
olarak gecmeyip devam ediyor olmasi,

e Ellerinde uyusma nedeniyle bilekten sinir sikismasi ameliyati olmasi,

e Seker hastaligi olanlarin tedavi ve diyet uyumlarina ragmen kan sekerlerinin tam olarak
kontrol altina alinamamasi,

e Kendisini ¢ok 6nceden taniyan ancak uzun siire gériisemedigi bir kisiden ¢ok degismis
ve irilesmis oldugunu duymast,

e Bir akromegali hastasinin sende de benim hastaligimdan olabilir demesi tizerine o kisi
eski ve yeni fotograflarini tarih sirasina gore dizerek baktiginda siipheye diisiiyor ise
mutlaka bir endokrinologa bagvurmalidir. Bu hastalik hakkindaki duyulan bir siiphe

hastanin hayatin1 daha erken ve tamamen olumlu yonde degistirebilir.

Akromegali tanisi sadece dis goriiniis ile konur mu? Yoksa baska tetkikler gerekir mi
?

Dis gOriinis akromegaliyi diisiindiirse bile kesin tani i¢in mutlaka laboratuvar tetkiklerin
yapilmas1 gerekir. Ancak bilinmesi gereken, bitin bu tetkikleri isteyecek ve
degerlendirecek olan kisi endokrinologdur. Bu amagla kanda biyime hormonu (BH veya
GH) ile insulin benzeri buytume faktori-1 (IGF-1) duzeylerini 6lgmek ve seker hastaligi
olmayanlarda ilave olarak seker yiikleme testi (OGTT) istenerek kandaki BH’nun

baskilanip baskilanmadigina bakmak gerekir. Cikan laboratuvar sonuglar1 akromegaliye



isaret ediyor ise hipofiz MR gorlntileme istenerek adenom gdsterilmelidir. Nadiren
adenom gorulmeyebilir ve BH hipofiz disindaki bir kitleden salintyor olabilir.
Endokrinolog bu kitleyi ortaya ¢ikarmak icin bazi ileri tetkikler ister.

Akromegali baska hastahiklarla karisabilir mi?

Tipik gorinimi olan akromegali baska hastaliklarla karismaz. Ancak akromegalinin tipik
gorinumii ortaya ¢cikmadan Once bir ¢ok sistemi ilgilendiren sikayetleri nedeniyle farkli
polikliniklere bagvurabilirler (dahiliye, noéroloji, g0z hastaliklari, kulak-burun-bogaz
hastaliklari, kadin hastaliklar1 ve dogum, Uroloji, ortopedi, romatoloji, fizik tedavi ve

rehabilitasyon, cildiye, dis hastaliklar1) ve bu durumda akromegalinin tanisi gecikir.
Akromegali tedavisinde gecikmenin zarari var mi ?

Tedavinin gecikmesi ile kandaki yuksek BH’nun diger organlar {izerinde ciddi olumsuz
etkileri gelisebilir. Bunlar kan sekerinin kontrol edilememesi, yiksek tansiyon, kalp
yetmezligi ve uykuda solunum sikintis1 (uyku-apne sendromu) seklinde ortaya ¢ikarak
hastanin yasam beklentisini kisaltir. Bundan dolay:1 hastaligin erken tani ve tedavisi gok
onemlidir. Buamagla tani konuldugunda; elektrokardiogram (EKG) ve ekokardiyografi ile
kardiyolojik degerlendirme, kolon polip veya tiimérleri agisindan kolonoskopi, uyku-apne
sendromu ac¢isindan solunum fonksiyon testleri ve uyku testi, tiroid kanseri agisindan tiroid
ultrasonografisi ve gerekirse nodiilden igne biyopsisi, kadinlarda meme tiimorii agisindan
meme ultrasonografisi / gerektiginde mammografi ve erkeklerde prostat tiimorii agisindan
urolojik muayene istenmelidir. Cok daha nadir olan diger tlimorler agisindan da dikkatli

olunmalidir.
Akromegali nasil tedavi edilir?

Akromegali tedavisinde ilk secenek deneyimli merkezlerde yapilacak hipofiz ameliyatidir.
Ameliyatin amaci, miimkiinse adenomun tamamen ¢ikartilmasi, varsa etraf dokulara olan
bas1 bulgularmin giderilmesi ve kandaki BH diizeylerinin normale getirilmesidir.
Ameliyatta mikroskopik veya endoskopik yontemler kullanilarak genellikle burundan
girilir ve sfenoid sinis gegilerek hipofizdeki adenoma ulasilir. Bu ameliyat “transsfenoidal
cerrahinin kisaltilmasi olarak TSS” diye adlandirilir. Ameliyatla adenomu tamamen

cikartilamayan ve BH diizeyi azalmakla birlikte yiiksek kalan hastalarda sirada tibbi tedavi



(Somatostatin analogu, Dopamin agonisti ve Pegvisomant) gelir. Ancak anestezi riski
yiiksek (agir kalp yetmezligi ve solunum sikintisi olanlarda) veya ¢ok ileri yastaki hastalar
icin ila¢ tedavisi ilk secenek olabilir. Bu ilaglarin se¢imine, dozlarinin ayarina ve
gerektiginde kombinasyonlarinin yapilmasina hastayi takip eden endokrinolog karar verir.
Isin tedavisi ise genellikle ameliyat sonrasi ilag tedavilerine cevap vermeyen ve ¢ok ufak

artik adenom dokusu kalan hastalarda uygulanabilir.
Akromegalide ameliyat her zaman basari saglar mi1?

Ameliyat basarisi1 beyin cerrahiin deneyimine ve tumorin tipine, yerlestigi bélgeye ve de
blyiikliigiine baghdir. Kigik timorlerde basari orami yiiksek oldugu halde blyik
timorlerde bu oran daha dusiiktiir ve bazen ameliyat tekrarlanabilir. Buyik timorlerde
gbrme sinirine basi sonucu ortaya ¢ikan gérme bozuklugu ameliyat sonras1 buyik oranda
dizelir. Eger tiimor etraf dokulara dogru yayilmis ise ameliyat sonrasi genellikle bir miktar
timor dokusu (rezidli tumor) kalir. Bu rezidii tiimérden hastaligin niiks etme ihtimali

yiksektir.
Akromegali ameliyattan sonra tamamen duzelir mi?

Ameliyat1 takip eden giinlerde hastalar klinik diizelmeyi, ellerde ve ayaklarda yumusama
ve kigllme, kilo verme gibi ifade edebilirler. Kiigik veya etraf dokulara yayilmamis ¢ok
blylk olmayan timorler tamamen ¢ikarildiklarinda ameliyat sonrasi hastalik hormonal
aktivite gostermeden yillarca sessiz kalabilir. Remisyon olarak tanimlanan bu durumda bile

hastalarin bir endokrinoloji merkezinden 6mur boyu diizenli takip edilmesi gerekir.
Akromegalide ameliyat sonrasi kontrol gerekir mi?

Ameliyat sonrasi hastalik aktivitesi mutlaka degerlendirilmelidir. Adenom tamamen
cikarildiginda kandaki BH diizeyi saatler icinde normale doner. Hastalar ameliyattan 3 ay
sonra Olgulen IGF-1 diizeyi ve seker yiikleme testine (OGTT) verilen BH cevabina gore
endokrinolog tarafindan degerlendirilir. Ameliyattan 3 ay sonra ilk hipofiz MR
gorinttlemesi yapilir. TlUm sonuglara gore hastalik aktif degilse hasta takibe alinir ya da
aktivitesine gore ek tedaviler uygulanir. Ameliyat sonrasi degerlendirmede normal
bulunanlar dahil tiim akromegali hastalar1 yasam boyunca belli araliklarla endokrinoloji

polikliklerinden takip edilmelidir.



Akromegali ¢calismaya engel bir durum olusturur mu ?

Akromegalide timor biiyiik ve etrafa yayilmis oldugunda ameliyat sonrasi diger hipofiz
hormonlarinda kalic1 eksiklikler ortaya ¢ikabilir. Bu eksiklikler ancak dizenli kontrollerde
tespit edilir ve eksik hormonlarin mutlaka dmir boyu yerine konulmasi (replasman
tedavisi) gerekir. Bu tedavinin duzenlenmesi ve takibi endokrinologun kontroliinde
olmalidir. Hasta endokrinolog tarafindan eksik hormonlar hakkinda bilgilendirilir ve
ozellikle kortizol replasmaninin acil durumlarda arttirilmasinin énemi vurgulanir. Ozellikle
hayati dnem tasiyan kortizol ve tiroid hormon replasman tedavilerinin hi¢ aksamamasi
gerekir. Hastalar kendiliginden veya c¢evresindekilerin  onerileri ile bu tedavileri
aksatmadig1 veya kesmedigi strece diger saglikli kisiler gibi normal yasamini idame ettirir
ve caligabilirler. Aksi taktirde ¢ok ciddi saglik sorunlar ortaya ¢ikar. Bu hastalar izerinde
hastaligi ve 6mir boyu almasi gereken ilag adlar1 yazili bir belgeyi mutlaka yanlarinda

tasimali1 ve acil bir durum karsisinda o sirada kendisini goren hekime mutlaka gostermelidir.
Akromegali hastalar ¢ocuk sahibi olabilir mi?

Hastalar iireme hormonlar1 korundugu siirece gocuk sahibi olabilirler. Ancak blyuk
adenomlarda ameliyat sonrasi veya ilave 1sin tedavisi géren hastalarda bazen ¢ocuk sahibi
olma sansi1 ortadan kalkabilir. Bu durumda hastalar, hipofizin treme fonksiyonunu uyaran

eksik hormonlar1 disaridan (igne seklinde) alarak ¢ocuk sahibi olabilirler.
Akromegalinin ilagla tedavisi sirasinda gebe kalindiginda ne yapilmahdir?

Hastalar gebelik planini endokrinolog ile 6nceden paylagsmalidir. Dlinyada somatostatin
analogu (SSA veya SRL olarak adlandirilan BH salgisini azaltan ilag) altinda gebe kalmis
ve ciddi bir sorunla karsilasmamis hasta sayis1 henliz ¢ok azdir. Bu annelerin bebeklerinde
bir anomali tespit edilmemekle birlikte tartilarinin beklenenden daha diisiik olmasinin bu
ilaca bagl olabilecegi de kesinlik kazanmamustir. Sayet ilag altinda gebe kalir ise mutlaka
endokrinolog ile temasa gegilmelidir. Diinya klavuzlari, planlanan gebelikte bu ilacin 3 ay
onceden kesilmesini 6nermektedir. Tedavi altinda gebe kalanlarin ise somatostatin analogu

hemen kesilir.

Bu hastalik ¢cocuklarimiza gecer mi?



Akromegali nadiren ailevi olabilir. Sayet soyunuzda bir kiside daha hipofiz timdrii ortaya
cikar veya akrabalarinizdan birinde daha hipofiz tiimoérii varsa endokrinolog bundan
mutlaka haberdar edilmelidir. Bu durumda hipofiz adenomu genetik gecis gosteriyor
demektir. Bu konuda yaratilacak farkindalik, o ailede hasta bireylerin daha erken

taninmasina ve hastaligin ¢ok ilerlemeden tedavi edilmesine imkan saglayacaktir.
Akromegalide 151n tedavisi mutlaka yapilmah m ?

Bu tedavinin kararin1 ancak hastayi takip eden endokrinolog verebilir. Gliniimiizde sadece
arta kalan ufak ve hormonal aktif timoOr dokusuna yonelik i1sin tedavi modelleri
kullanilmaktadir. Isin tedavisi alanlarda yillar igerisinde hipofizin diger hormonlar da
azalabilir (hipopituitarizm). Bu eksikliklerin farkedilerek yerine konulabilmesi ancak

diizenli endokrinolog kontrolt ile mimkundur.

PROLAKTINOMA



Hipofiz bezi hakkindaki genel bilgiler brogiiriin bas kismindadir . Bu kisimda sadece

“Prolaktinoma ” ile ilgili bilgilendirme yapilmistir.
Prolaktinoma nedir?

Prolaktinomalar, hipofiz bezinden kaynaklanan ve fazla miktarda prolaktin hormonu (PRL)

salgilayan iyi huylu tiimdrlerdir. Bunlarin kanser 6zelligi gosteren tipleri olduk¢a nadirdir.

Prolaktin hormon fazlahg (hiperprolaktinemi) nasil tespit edilir?

Kadinlarda 25 ng/mL, erkeklerde 20 ng/mL diizeyine kadar olan PRL degerleri normal ve bu

degerlerin tizeri hiperprolaktinemi olarak adlandirilir.
Prolaktinoma disinda PRL hormon fazlahig: yapan durumlar nelerdir ?

Gebelik ve emzirme disinda bir ¢ok durum hiperprolaktinemiye neden olur. Bunlar arasinda
egzersiz, cinsel iliski, meme bas1 uyarisi, stress, tiroid bezinin az calismasi (hipotiroidi),
karaciger ve bobrek hastaliklari, polikistik over sendromu ve bazi ilaglar (dogum kontrol hapt,
psikiyatri ilaglari, baz1 tansiyon ilaglari, bulanti-kusma onleyici ilaglar ) yer almaktadir. Bu
nedenlere bagli PRL yiiksekligi genellikle prolaktinomadaki kadar yiksek degildir ve ¢ogunde
neden ortadan kaldirildiginda PRL duzeyi normale doner. Prolaktinomaya bagh

hiperprolaktinemi ise ancak tlimore yonelik tedavi yapildiginda ortadan kalkar.
Prolaktinoma hangi yaslarda goriiliir ve sikhigi nedir?

Prolaktinoma genellikle 20-50 yas arasi kadinlarda daha sik goriilmekle birlikte her yasta ve
erkeklerde de gorilebilir. Hipofiz bezinin en sik goriilen tiiméridiir. Her 10,000 kisiden 1’inde

prolaktinoma gelisir.

Prolaktinomanin nedeni nedir?



Cogunlukla bu adenomlarin neden gelistigi tam olarak bilinmemektedir. Prolaktinoma nadiren
ailevi (genetik) olabilir ve bu durumda prolaktinomaya siklikla bagka endokrin hastaliklarda eslik
eder.

Prolaktinomadaki sikayet ve bulgular nelerdir?

Prolaktinoma kadinlarda genellikle kii¢iik (1cm’in altinda, mikroprolaktinoma), erkeklerde ise
daha blyuktir (1cm ve Uzeri, makroprolaktinoma). Cok daha biykleri (4 cm ve (zeri ) dev
makroprolaktinoma olarak adlandirilir. Prolaktinomada sikayetler hem PRL hormon
yiiksekligi hemde adenomun biiyiikligii ile iligkilidir. Bu sikayetler kadin, erkek, cocuk veya

ergenlikte bazi farkliliklar gosterir.
Prolaktinomada sikayetler asagida 6zetlendigi gibi iki grupta toplanir:
1. PRL yiiksekligine bagh sikayetler
Kadinlarda

e Adet diizensizligi veya adetten kesilme

e (Gogiislerden siit gelmesi (kendiliginden sizabilir veya gogiis sikildiginda
gorulebilir)

e Dogurganligin azalmasi / kisirlik

e Cinsel istekte azalma / kayip

e Yz veya vicutta tlylenme

e Kemik erimesi (osteoporoz)

Erkeklerde

e C(Cinsel istekte azalma veya kaybolma / sertlesme sorunu
e Sperm sayisinda azalma /kisirlik

e Viicut killarinda azalma

e Kemik erimesi (osteoporoz)

e Gogiislerde biiylime ve ¢ok nadiren gogiisten siit gelmesi
Cocuk veya ergenlikte

e Biiyiimede yavaglama veya durma



e Ergenlikte gecikme ve kizlarda adetlerin baslamamasi
2. Cok biiyiik adenomlarin gevresine yaptigi basiya bagh sikayetler
e Bas agrisi
e Gormede azalma / ¢ift gérme / nadiren g6z kapaginda diisme
e Yorgunluk, gii¢siizliik, istahsizlik, fenalik hissi, basdonmesi, tansiyon diistikligi
veya kan sekerinde diisme gibi diger hipofiz hormon cksikliklerine

(hipopituitarizme) bagh olanlardir.

Nadiren ¢ok bulylk adenomlar, hipofizin tabanindaki kemigi asindirarak beyin-omurilik

stvisinin agagi dogru burundan sizmasina (rinore) neden olabilir.

Prolaktinoma tanisi nasil konur?

Yukarida bahsedilen sikayetleri olan kadin hastalar adet diizensizligi, adetten kesilme veya
gebe kalamama gibi nedenlerle kadin dogum hekimlerine, gorme bozukluklari nedeniyle
g6z hekimlerine, halsizlik, yorgunluk, istahsizlik, fenalik hissi, bas donmesi gibi
sikayetlerle dahiliye uzmanlarina, bas agrilar1 ile nérologlara basvurabilirler. Norolog ve
g6z hekimleri tarafindan istenen beyin goriintiilemelerinde hipofiz bolgesinde kitle
saptanan hastalarin 6ncelikli olarak bagvuracagi hekim endokrinologdur. Endokrinologlar
tarafindan yapilan ayrintili fizik muayene ve degerlendirme sonucunda, hastanin sikayetleri
prolaktinomay1 diislindiiriiyor ise sabah a¢ karnina kandan PRL o&lglimii yapilir. PRL
diizeyi prolaktinomay1 isaret ettiginde, daha iyi degerlendirme yapabilmek i¢in hipofizin
MR goruntiilemesi istenir. Endokrinolog gerek gordiigiinde hipofizin diger hormonlarinin

Ol¢timiinii, gorme alani testini ve kemik yogunlugu 6l¢iimiinii de isteyebilir.
Prolaktinoma mutlaka tedavi edilmeli mi ?

Hastalar, bazi durumlarda (6rnegin; menopozda, sikayetleri ¢cok belirgin olmadiginda veya
kiglk adenomu olup gebelik talebi olmadiginda) endokrinolog tarafindan tedavisiz diizenli
araliklarla izlenebilir. Sayet takipte sikayetleri artar, timori biyir veya gebe kalmak

isterlerse ilag tedavisi baglanir.

Prolaktinoma nasil tedavi edilir ?



Tedavinin amac1 sikayetleri ortadan kaldirmak ve dogurganligi saglamaktir.
Prolaktinomalarda ilk segenek olarak ilag tedavisi uygulanir, ¢iinkli bu adenomlar tedavide
kullanilan dopamin agonistlerine (Bromokriptin veya Kabergolin) oldukga iyi cevap
verirler. Agizdan alinan bu ilaclar ile PRL diizeyi saatler i¢inde diiser ve birkac haftada
normale doner. Timorde kiigiilme ise haftalar i¢inde baslar ve tedavi boyunca devam eder.
Tiimérdeki kiigiilme hipofiz MR goriintiilemeleri ile takip edilir. ilag tedavisi uzun siirelidir

ve hastanin diizenli olarak mutlaka endokrinolog tarafindan takibi gerekir.

Tedavide kullanilan dopamin agonistlerinin yan etkileri nelerdir?

Baslangicta ilaca bagli bulanti, bas donmesi, kabizlik, bayginlik hissi, kaygi ve uyku hali
gibi yan etkiler ortaya ¢ikabilir. Ik birkag¢ giin iginde tansiyon diisiikliigii olabilir ve
tansiyon takibi gerekebilir. Bu yan etkiler ilacin gece yatarken alinmasi ve ila¢g dozunun

diisiik baslayip yavas yavas artirilmasi ile azaltilabilir.

Kabergolin’in, hergiin ve ¢ok yiiksek dozlarda kullanilan Parkinson hastaliginda kalp
kapak hastaligina yol a¢tiginin bilinmesinden sonra, 6zellikle bu ilaca geng yasta baslayan
ve uzun yillar kullanacak olan prolaktinomali hastalarda ekokardiografi (EKO ; kalp
ultrasonografisi) kontrollerinin yapilmasi uygundur. Yine Parkinson hastalarinda ilaca
bagli ortaya cikan “diirtii kontrol bozuklugu ve davranmig bozuklugu” c¢ok daha nadir
prolaktinomalarda da bildirilmistir. Bu psikiyatrik rahatsizlik cinsel diirtiide artis, kumar
oynama istegi, aligveris ¢ilginlig1 ve yeme bozuklugu gibi yakinmalara neden olmaktadir.

Tedavi altinda ortaya ¢ikabilen bu yan etkiden mutlaka endokrinolog haberdar edilmelidir.
Ilacla tedavi ne kadar siirer ? Daha sonra kesilebilir mi ?

Tedaviye dopamin agonisti ile en az 2 y1l devam edilmelidir. Oncelerde bu tedavinin 6mar
boyu stirmesi gerektigi diisiiniiliirken, artik belli kriterleri saglayanlarda ilacin kesilebilmesi
de mumkindir. Buna sadece, hastalarin tiimor boyutlari, PRL diizeyleri ve ilag tedavisine
yanitlarini ~ degerlendirerek  endokrinolog karar verebilir. Yine de hastaligin
tekrarlayabilecegi akildan ¢ikarilmamalidir. Bu nedenle ilaci kesilen hastalar da

endokrinolog tarafindan diizenli takip edilir ve gerektiginde ilaca tekrar baslatilir.



Prolaktinomada ila¢ tedavisi ile dogurganhk saglanir mi1?

llag tedavisi ile PRL dizeyi hizla diiser, adetler diizene girer, ovulasyon yani
yumurtlamanin oldugu adetler baslar ve dogurganlik sansi artar. Gebelikle birlikte timdrde
blylme olabilir ve bazi sikintilara yol agabilir, bu nedenle tedaviye baslamadan Once
kadinlar gebelik istegini mutlaka endokrinolog ile paylasmalidir. Hamilelik istemeyenler
veya endokrinologun bir siire gebelige izin vermedigi hastalar “dogum kontrol hapt hari¢”

diger korunma yontemlerini jinekologlarina danisarak uygulayabilirler.
Prolaktinomada gebelik olustugunda nasil bir yol izlenmelidir?

Prolaktinoma tedavisi (Bromokriptin veya Kabergolin) altinda gebe kalindiginda, bu
ilaclarin gerek gebeligin ilk 3 aylik doneminde gerekse devaminda bebekte ciddi bir yan
etki yapmadigi bilinmektedir. Kiigiik tiimorii olan kadinlarda gebelik saglandiktan sonra bu
ilaglar kesilebilir, ancak tiimorii biiyiik olan kadinlarda ilaca gebelik boyunca devam etmek
gerekir. Diger taraftan gebelik 6ncesi hangi ilacin segilecegi ve gebe kaldiktan sonra ilaca
devam edilip edilmeyecegi ile gebelikte hangi araliklarla gorme alani istenecegine sadece

endokrinolog karar verir.
Dogum sonrasi hasta bebegini emzirebilir mi? Emzirme tiimoriinii biiyiitiir mii?

Gebelik boyunca ilagsiz takip edilen annelerin dogum sonrasi siitli gelir, gebelik boyunca
ilag kullananlarin ise siitii olmaz. Prolaktinomali gebe kadinlarin dogum sonrasi emzirme

konusunu endokrinologlari ile goriismeleri gerekir. Emzirme tiimori biiyiitmez.

Prolaktinomada cerrahi (ameliyat) hangi durumlarda yapilir?

Hasta yan etkileri nedeniyle ilact kullanamiyor veya ilag en yiiksek doza ¢ikildig1 halde
PRL degeri normale donmiiyor ise deneyimli bir merkezde ameliyat tedavisi diigiiniilebilir.
Diger taraftan tiimorii tedavi ile kiiclilmeyip gérme sinirine basi yapmaya devam eden

hastalar da cerrahi tedavi agisindan degerlendirilmelidir. Tiiméri biiyiik ve hemen gebe



kalmak isteyenlerde timor gebelikte daha da blylyerek sikinti yaratabilecegi igin

deneyimli bir beyin cerrahi tarafindan gebelik dncesi timor kitlesi kiigulttlebilir.

Prolaktinomada radyoterapi (1sin tedavisi) yapiliyor mu ?

Prolaktinomalarda 1sin tedavisi nadiren ve diger tedavilere cevap vermeyen ya da yayilma
egilimi gosterenlerde uygulanabilir. Radyoterapinin uygulanmasi ve hangi radyoterapi

seklinin uygulanacagi karari endokrinolog tarafindan verilmelidir.



CUSHING HASTALIGI
(ACTH salgilayan hipofiz adenomuna bagli Cushing Sendromu)

Hipofiz bezi hakkindaki genel bilgiler brosiiriin bas kismindadir. Bu kisimda sadece
kanda kortizol fazlaligi (hiperkortizolemi) ve “Cushing hastaligt ” ile ilgili bilgilendirme
yapilmstir.

Cushing Sendromu nedir?

Cushing sendromu, hangi sebeple olursa olsun viicudun uzun sureli fazla miktarda kortizol
hormonuna maruz kalmasi sonucu ortaya ¢ikan hormonal bir durumdur (Sekil 1). Bu
sendrom kortizollin ya disaridan ilag olarak bazi hastaliklarin (astim, eklem iltihabi, allerji
gibi) tedavisinde fazla miktarda alinmasi (ekzojen Cushing sendromu) ya da viicuttan asiri
miktarda salgilanmasi (endojen Cushing sendromu) sonucu ortaya ¢ikar. Endojen Cushing

sendromunun en sik nedeni hipofizin ACTH salgilayan adenomudur.
Cushing hastahigi nedir ? Kimlerde goralir?

Cushing hastalig1, hipofiz adenomunun yol ag¢tig1 bir Cushing sendromudur. Bu hastalikta,
hipofiz adenomundan fazla miktarda kana salgilanan ACTH, bobrekistu bezlerini surekli
uyararak vicudun fazla miktarda kortizol Uretmesine (hiperkortizolemiye) neden olur.
Hastalik genellikle 20-40 yas arasinda ve orta yasli kadinlarda daha sik goriiliir. Hipofizdeki
adenom genellikle kuguktir (mikroadenomdur).

Kortizol hormon fazlahgmnin (hiperkortizolemi) belirti ve bulgular: nelerdir?

Cushing hastaligindaki belirtiler, kandaki kortizol diizeyinin yiiksekligine ve viicudun
yiiksek miktardaki kortizole maruz kalma siiresine gore degisir. Bazilarinda Klinik belirti
ve bulgular daha az ve hafif iken bazilarinda ¢ok daha agir olabilir. Ancak zamanla
giderek artan kortizol yiiksekligine bagli hiperkortizolemide tipik bir dis goriiniim ortaya
cikar. Dr. Harvey Cushing tarafindan (1932) tanimi1 yapilan bu tipik goriiniimde kilo artis
ozellikle karin bolgesinde olup kollar ve bacaklar1 govdeye gore daha incedir (Sekil 1).

Hiperkortizoleminin belirti ve bulgular: asagida belirtildigi gibidir.



Tipik bulgular:

Yuzde kizarikhk ve yuvarlaklagsma

Ensede yag birikimi (yag kanburu)

Govdede kilo artis1 (gdébeklenme)

Kol ve bacaklarda incelme

Ciltte incelme ve kolay ¢urik olugsmasi

Ciltte genis, kirmizi-mor renkli ¢atlaklar

Ciltte yaglanma, tilylenme ve sivilcelerde artis

Citte ve tirnaklarda mantar

Sekil 1: Hiperkortizolemideki tipik dig gériinim

Ayrica hastalarda iist bacak ve tist kol kaslarinda gii¢siizliik, oturdugu yerden kalkarken
ve merdiven ¢ikarken zorlanma, ileri derecede halsizlik, kadinlarda adet diizensizligi veya
adetten kesilme, saclarda dokilme ve hafizada yavaslama, ruhsal sikint1 gibi yakinmalar

da ortaya ¢ikabilir.
Kortizol hormonu fazlahg hangi saghk sorunlarina yol agar ?

Viicutta siirekli asir1 diizeyde kortizol bulunmasi; seker hastaligi, tansiyon yiiksekligi,
kolesterolde yiikselme, infeksiyonlara egilim, osteoporoz, bacak ve akciger damarlarinda
pihtt olusumu, kalp yetmezligi, kalp krizi ve inme, depresyon ve konsantrasyon

bozukluklar1 gibi ciddi saglik sorunlarina yol agabilir.



Kortizol hormonu fazlahg tipik gérintl vermeden farkedilir mi?

Hiperkortizolemi genellikle viicudun battn sistemlerini etkiledigi igin tipik bulgular: ortaya
¢ikmadan tanm1 koymak zordur. Baslangigta bu hastalar ¢cok farkli sikayetler (tansiyon
yiiksekligi, kan sekeri yiiksekligi, kemik erimesi, obezite) nedeniyle farkli branstan
hekimlere bagvururlar. Bu sikayetlere yonelik tedavilerini diizenli alanlarda, zamanla
tansiyon ve kan sekeri yiiksekliginin ilaclarla kontrol altina alinamamasi, kemik erimesinin
giderek ilerlemesi ya da kolay kirik olusmasi ve kontrolsiiz kilo artis1 oldugunda kanda
kortizol fazlalig1 arastirilmalidir. Hiperkortizolemi tespit edilen hastalar daha sonra

mutlaka ileri tetkik i¢in endokrinoloji poliklinigine bagvurmalidir.
Kortizol hormonu fazlahiginin Kesin tanis1 nasil konur ?

Endokrinolog tarafindan kortizol fazlaligin1 diisiindiiren gorinimi  ve bulgulari olan
kisilerde, sabah kan kortizol diizeyi ve bu kortizoliin baskilanip baskilanmadigini gosteren
testler “Deksametazon baskilama testleri” ile kortizol fazlaligimin olup olmadigi
kesinlesir. Bu kortizol fazlaliginin nedeni arastirilirken istenen ACTH duzeyi hipofiz
bezine isaret ettiginde bu hormonu salgilayan adenomu belirlemek igin kontrastli hipofiz
MR goruntileme yapilir. Bu goriintilemede mikroadenom ¢ogu kez goriliir. Ancak
adenomun goriintiilenemedigi veya siiphede kalinan durumlarda bazi ilave testler yapilir ve
gerekli goriildiigiinde anjiografik bir islem olan “IPSS ; inferior petrozal sinus
orneklemesi” istenir. Bu islem radyoloji bolimlerinde ve deneyimli bir ndroradyolog
tarafindan yapilir. Islem esnasinda alman kan &rneklerindeki ACTH hormon sonuglar

endokrinolog tarafindan degerlendirilerek adenomun yeri belirlenir.
Cushing hastaligi nasil tedavi edilir?

Yapilan tetkikler ve goriintiileme yontemleri ile Cushing hastalig1 kesinlesen hastalarda
uygulanacak ilk tedavi yontemi hipofiz adenomunun deneyimli bir beyin cerrahi tarafindan
burundan girilerek transsfenoid yolla (TSS) ¢ikartilmasidir. Adenom tamamen ¢ikartilirsa
kandaki kortizol diizeyi aniden diiser. Bu diisiis hastada halsizlik, istahsizlik, bulanti, kusma,
eklem agrilari, deride pul pul dokiilme, tansiyon disiikliigii ve ates gibi belirtileri ortaya
c¢ikarir. Hasta icin trkuttict olan bu durum timérin ¢ikarildigi anlamina gelmesi nedeniyle

endokrinolog ag¢isindan sevindiricidir. Hastaya hemen bu sikayetlerini giderecek dozda



disaridan kortizol verildiginde yakinmalarin hepsi kaybolur. En son almakta oldugu kortizol
ilact ile taburcu edilir ve ardindan endokrinolog tarafindan yakin takibe alinir.
Kontrollerinde kan kortizol dlzeylerine bakilarak disardan verilen kortizol ilac1 yavas
yavag azaltililir ve yaklagik 8-12 ayda tamamen kesilir. Artik hipofizin adenom disindaki
saglam ACTH salgilayan hucreleri toparlanmis ve salgilanan ACTH, bdbrekisti
bezlerinden normal Kkortizol iretimini baslatmistir. Hastalar zamanla eski normal
gorintmlerine donerler. Niiks ihtimali diisiik olsa bile bu hastalarin endokrinoloji poliklinik

kontrollerini birakmamasi gerekir.
Hipofiz ameliyati sonrasinda kortizol fazlahigi devam ederse ne yapilir?

Bu hastalarda erken dénemde ikinci ameliyata ya da ilag¢ veya 1sin tedavilerinden hangisinin
uygulanacagina endokrinolog karar verir. Isin tedavisinin etkisi yillar sonra ortaya ¢ikar ve
bu siirede hastaya vicuttan kortizol salgisin1 azaltmak i¢in bazi ilaglar verilebilir. Butln
bu tedavilere ragmen yine de fazla kortizol salinimi kontrol altina alinamiyor ve hastanin
genel durumu kotiilesiyor ise en son yapilacak islem her iki bobrekustli bezin
cikarilmasidir. Bu ameliyat ile vicudun Kkortizol Gretimi tamamen ortadan kalkar ve
normalde bobrekistu bezlerinden salgilanan iki hormon (kortizol ve su-tuz metabolizmasini
diizenleyen hormon) hastanin giinliik ihtiyacini karsilayacak miktarda hap olarak 6mir boyu
verilir. Bu bir replasman tedavisidir; yani eksiklerin yerine konulmasidir. Bu hastalar stresli
durumlarda 0zellikle Kkortizol dozunun acilen arttirilmasi gerektigini akillarindan
¢ikarmamalidir. Bu hastalarin da omir boyu bir endokrinoloji merkezinden izlenmesi

gerekir.
Cushing hastahigi olanlar ¢cocuk sahibi olabilir mi?

Hipofiz ameliyati sonrasinda kortizol fazlalig1 ortadan kalkan ve adetleri diizene giren hasta
gebe kalabilir. Eger ameliyat sonrasi hipofizin iireme fonksiyonlarini kontrol eden hiicreleri
zarar gormils ve buradan salgilanan iiremeyi kontol eden hormonlar eksilmis ise
kendiliginden gebe kalamaz. Bu durumda, ancak eksik hipofiz hormonlarinin disaridan igne

seklinde uzun siireli uygulanmasi sonucu gebelik saglanabilir.
Cushing hastahiginda her iki bobrekistl bezi alimms olan hastalarin dikkat

edecegi onemli hususlar !!!!



Bu hastalar, hastaliklarin1 ve kullandiklar1 ilaglari belirten bir belgeyi mutlaka yanlarinda
tagimalidir. Bu belge, hastanin kendini ifade edemeyecegi acil bir durumdayken saglik
ekibinin hastaya yaklasimini belirlemede onemlidir. Bir diger bilinmesi gereken 6nemli
husus ise hergliin alinan ve hayati 6nemi olan bu hormon haplarinin sadece gunlik
ihtiyaglar karsiladigidir. Bu nedenle stres durumlarinda bu gunlik dozlar yetersiz kalir ve
hasta kortizol eksikligine (surrenal kriz) girer. Yasam boyu bu istenmeyen sirrenal krize
girmemek gerekir bu nedenle hem hasta hem de yakinlar1 bu konuda ¢ok dikkatli

olmalidirlar.

Surrenal krizlerin ¢ogu ya hastanin hapini azaltmasi ya da kesmesi veya stres durumunda
kortizol dozunu arttirmamasi sonucu ortaya ¢ikar. Ilaglarin agizdan almabildigi hafif stres
durumlarinda ( 6rnegin; infeksiyon/ates,dis ¢ekimi ) sadece giinliik aldig1 kortizol hapini 2-
3 katina ¢ikarilmali ve stresli durum diizeldiginde tekrar eski gtinlik doza inilmelidir. Ancak
agizdan hap almamadigi (6rnegin; kusma, endoskopi hazirligi igin a¢ kalma) veya haplarin
barsaktan emilemedigi durumlarda (6rnegin;ishal, lavman uygulama) ya da agir stresler
esnasinda (Ornegin; agir hastaliklar, kiigiik ve biiyiik cerrahi girisimler) kortizol igne
seklinde verilmelidir. Hasta bu acil durumdan Endokrinologu mutlaka haberdar etmeli ve

verilecek talimat dikkatle uygulanmalidir.



HiPOFiZ YETMEZLIiGIi
(Hipopituitarizm)

Hipofiz bezi hakkindaki genel bilgiler brosiiriin bas kismindadir. Bu kisimda sadece *

v ey

Hipofiz yetmezligi” ile ilgili bilgilendirilme yapilmistir.

Hipofiz yetmezligi nedir?

Hipofiz bezinden salgilanan (ACTH, TSH, LH ve FSH, BH, PRL) hormonlardan bir veya

birden fazlasinin eksikligi ile olusan klinik tablo “Hipofiz yetmezligi” olarak adlandirilir.
Hipofiz yetmezliginin nedenleri nelerdir?

Hipofiz yetmezliginin nedenleri ¢ok c¢esitlidir. En sik nedeni hipofiz bezi tiimorleridir. Bu
timorler genellikle iyi huyludur. Ancak blyUk timdrler etrafindaki hipofiz bezinin saglikli
kismina baski yaparak buradan hormon salgilanmasini engellerler. Timor dis1 hipofiz
yetmezligi yapan nedenler arasinda siddetli kafa travmasi (trafik veya motorsiklet kazasi,
diisme), beyin ya da hipofiz bolgesine uygulanan ameliyat ya da 151 tedavileri, dogum
sirasinda asir1 kanamaya bagli hipofiz bezinin hasar1 (Sheehan sendromu), tiiberkiiloz ve

sarkoidoz gibi ayn1 zamanda akcigerleri de etkileyen hastaliklar yer almaktadir.
Hipofiz yetmezliginin belirtileri nelerdir?

Hipofiz bezinin salgiladigi hormonlarin eksikligi bu hormonun uyardig: hedef dokunun
hormon salgisini etkileyerek belirti ve bulgulara yol acar. Hipofiz bezinden salgilanan her

bir hormon eksikliginin kendine 6zgii belirti ve bulgular: vardar.

ACTH eksikligi: Bobrek iistii bezinden yetersiz kortizol salinimina sebep olarak halsizlik,
glgsizlik, bagdonmesi, tansiyon diisiikliigi, istahsizlik ve kilo kaybi goriilir. Kanda
sodyum diizeyi diisiik olarak bulunur. Enfeksiyon ya da ameliyat gibi artmis metabolik stres

durumlarinda kortizol takviyesi yapilmazsa koma ve 6liim goriilebilir.

TSH eksikligi: Tiroid hormon eksikligine bagli olarak halsizlik, gii¢siizliik, yorgunluk, kilo
vermede zorluk, listime, kabizlik, deride kuruluk ve solukluk, saclarda ve kaslarin dis
kenarinda dokiilme, unutkanlik ile konsantrasyon giicliigii goriiliir. Ek olarak anemi ve

kolesterol yuksekligi de ortaya c¢ikabilir. Agir ya da uzun siireli tiroid hormon



eksikligindeki hastalar derin ve siirekli uyku halinde olabilir. Agir tiroid hormon eksikligi

nadiren koma ve viicut 1sisinda diisiis gibi yasami tehdit eden durumlara da neden olabilir.

LH ve FSH eksikligi: Kadinlarda adet gorememe, kisirlik, cinsel isteksizlik ve kemik
erimesi (osteoporoz) ortaya ¢ikabilir. Erkeklerde cinsel isteksizlik, sertlesme sorunu, sperm

sayisinda azalmaya bagli kisirlik ve osteoporoz goriiliir.

BH (GH) eksikligi: Cocukta bliylimede yavaslama ya da durma gozlenirken yetiskinde
yasam enerjisi ve fiziksel aktivitede azalma, viicut yag dokusunda artis ve kas kitlesinde
azalma, kalp-damar hastalik riskinde artis, yasam kalitesinde ve sosyal iliskilerde azalma

ortaya ¢ikar.
PRL eksikligi: Dogum sonrasi emzirme (slit verme) gerceklesemez.

ADH (Vazopressin) eksikligi: Diabetes insipidus ortaya ¢ikar. Hastalarda idrar miktarinda

artis ve susuzluk hissi nedeniyle ¢ok su igme goriiliir.

Oksitosin  eksikligi: Gerektiginde dogum sonrasi bu eksiklik hakkinda jinekolog

uyartlmalidir.

Yukaridaki belirtiler uzun siireden beri mevcut ve nedeni bulunamiyor ise akla

hipofiz yetmezligi gelmeli ve mutlaka bir endokrinologa basvurulmahdir.

Hipofiz yetmezligi tanis1 nasil konur ?

Hipofiz adenomu ya da hipofiz yetmezligine yol acgabilecek diger nedenlerin varliginda
hastalar endokrinolog tarafindan hipofiz yetmezIligi agisindan degerlendirilmelidir. Kanda
hormon diizeyleri dl¢iiliir ve bunlarin eksikliginde daha detayl ilagh testler yapilabilir ve

sebebe yonelik olarak hipofizin MR gorintilemesi istenir.

Hipofiz yetmezligi nasil tedavi edilir?



Hipofiz yetmezliginin tanis1 dogru bir sekilde konuldugunda tedavisi miimkiindiir. Tedavide
eksik olan hormonlar yerine konur. Bu tedavi “replasman tedavisi” olarak adlandirilir. flag
dozlar kisiler arasinda farklilik gdsterebilir ve ayni kiside de bazi durumlarda ( baska bir ilag
tedavisi eklendiginde ya da gebelikte) doz degisiklikleri yapilabilir. Bu tedavilerin

endokrinolog tarafindan diizenlenmesi gerekir.

ACTH-Kortizol eksikligi: Hidrokortizon ya da buna esdeger baska bir kortizol ilaci
kullanilir. Tlacin giinliik dozu ve verilecegi saatler hastanin bulgularina ve tedaviye verilen
cevaba gore belirlenir. Yiiksek dozlarda kortizol kullanimi yan etkilere neden oldugundan
ilagc mimkin olan en diisik dozda tutulmalidir. Bu hastalar stres durumlarinda
(enfeksiyonlar, kusma, ishal, dis ¢ekimi, kiigiik ve biiyiik cerrahi girisimlerde) kullandiklari
kortizol dozunu artirmalidirlar ve girisimsel islem yapan ekibe kendilerinde bu hormon
eksikliginin oldugunu mutlaka bildirmelidirler. Hastalar hidrokortizon ya da buna esdeger
ilag kullanmak zorunda olduklarini belirten bir “bilgi kartin1” her zaman Uzerlerinde
tasimalidirlar. Bu belge, hastanin kendini ifade edemeyecegi acil bir durumdayken saglik

ekibinin hastaya yaklasimi konusunda belirleyici rol oynayacaktir.

TSH-Tiroid hormon eksikligi: Tiroid hormon (L-tiroksin) tedavisi uygulanir. Belirti ve
bulgularin diizelmesine ve kandaki tiroid hormon diizeylerine gore replasman dozlari
ayarlanir. Ilag sabah kahvaltidan en az 30 dakika dnce a¢ karnina alinir. Bazi ilaglar bu
ilacin emilimini bozar ve birlikte alinmamalar1 gerekir. Bu durumdan endokrinolog

haberdar edilmelidir.

LH ve FSH-Cinsiyet hormonlar: eksikligi: Kadin hastalarda menopoz 6ncesi donemde ise
Ostrojen ve progesteron replasman tedavisi uygulanir. Bu da genellikle dogum kontrol
haplariyla yapilir. Erkek hastalarda ise testosteron eksikligi 3 ila 4 haftada bir enjeksiyon
tedavisi ya da gunluk jel tedavisi uygulanarak giderilir. Bu gruptaki kadin ve erkekler cocuk
sahibi olmay1 planladiklarinda ise bu kez replasman tedavileri kesilip eksik hipofiz
hormonlar1 (igne seklinde) verilerek overlerden yumurta, testislerden sperm {iretimi
baslatilabilir. Hipofiz yetmezligi olan bir kadin bu sekilde gebe kaldiginda tiroid ve kortizol
eksikligi icin almakta oldugu replasman dozlarinin da artirilmasi ve c¢ok yakin takip

edilmesi gerekir.



BH (GH) eksikligi: Y etiskinlerde BH eksikligi her zaman tedavi edilmez. Hastanin klinik
ozelliklerine gore endokrinolog tarafindan giinliikk enjeksiyon seklinde BH tedavisi

baslanabilir.
PRL eksikligi: Tedavi uygulanmaz.

ADH eksikligi: Hastaya desmopressin iceren ila¢ verilir. Burundan uygulanan spreyi,
yutulan veya agizda eriyen tabletleri mevcuttur. Ilag dozu bulgulara ve kan tetkiki

sonucuna gore ayarlanir.
Hipofiz yetmezligi hastalarinda dogurganhk miimkiin miidiir?

Hipofiz yetmezligine bagl kisirlikta problem tireme hormonlarinin (LH ve FSH) eksikligidir. Bu
hormonlar disardan igne seklinde uygulanarak overlerden yumurta veya testislerden sperm Gretimi
baslatilabilir. Hipofiz yetmezligi olan bir kadin bu sekilde gebe kaldiginda diger ilag tedavilerinin

de diizenlenmesi ve yakin takip edilmesi gerekir. Gebelikte BH tedavisi yapilmasi 6nerilmez.
Hormon replasman tedavisi hayati nasil etkiler?

Hayati 6nem tasiyan ilaglar ¢ok diizenli bir sekilde ve kesinlikle ara verilmeksizin kullaniimalidir.
Ozellikle hidrokortizon (ya da benzeri) ve desmopressin kullanan hastalarin bu ilaglar1 siirekli
kullandiklarint belirten bir bilgilendirme kartini mutlaka yanlarinda tagimalar1 gerekir. Bu
kartlardaki uyarilar, acil durumlarda hastanin karsilasabilecegi olasi riskleri azaltmasi agisindan

onemlidir.
Hormon replasman tedavisi ne kadar stirer?

Kortizol, tiroid hormonu ve desmopressin tedavileri eger altta yatan sebebe bagli olarak bir
dizelme gostermediyse dmir boyu devam eder. Kadinlarda ostrojen, erkeklerde ise testosteron
tedavisinin hangi yasa kadar devam edecegine endokrinolog karar verir. Blyime hormonu

replasman tedavisinin kararini ve siiresini de yine endokrinolojg belirler.
Hormon replasman tedavisi uzun siirede bir risk olusturur mu ?

Aslinda replasman tedavisi viicudun dogal olarak iiretemedigi hormonlarin gereken miktarlarda
disaridan verilerek yerine konulmasidir. Genel olarak tedavi diizenli uygulandigi ve endokrinoloji

poliklinik kontrolleri aksatilmadigi durumlarda tedaviye bagl herhangi bir risk olusmaz.



Hormon replasman tedavisinde kullanilan ilaglar1 buzdolabinda saklamak gerekir mi?

Biiyiime hormonu disindaki ilaglar kutularinda ve oda sicakliginda saklanabilir. Blyime
hormonunu buzdolabinda 2-8 °C’da saklanir ve yapilmadan 30 dakika 6nce buzdolabindan
cikarilmahidir. Ayrica ilaglarinizi nasil saklamaniz gerektigi ile ilgili ayrintilart eczaciya

danisabilirsiniz.
Replaman tedavisi alirken baska bir hastalik ortaya ¢ikarsa nelere dikkat etmek gerekir?

Eger hidrokortizon (ya da benzerini) kullaniyorsaniz, herhangi bir ilave hastaliginiz ortaya ¢ikarsa
bu ilaca dozunu arttirarak devam etmeniz gerektigini unutmayin. Ilaclarin agizdan alinabildigi hafif
stress durumlarinda ( 6rnegin; infeksiyon/ates,dis ¢ekimi ) sadece giinliik alinan kortizol hapinin
dozu 2-3 katina ¢ikarilmali ve stresli durum diizeldiginde tekrar eski giinliik doza inilmelidir.
Ancak agizdan hap alinamadigi (6rnegin; kusma, endoskopi hazirligi i¢in a¢ kalma) veya haplarin
barsaktan emilemedigi durumlarda (6rnegin;ishal, lavman uygulama) ya da agir stresler esnasinda
(Ornegin; agir hastaliklar, kiigiik ve biiyiik cerrahi girisimler) kortizol igne seklinde verilmelidir.
Hasta bu acil durumdan endokrinologu mutlaka haberdar etmeli ve verilecek talimat dikkatle
uygulanmalidir. Bunun diginda diger hormon ilaglarimizi endokrinologunuz bagka bir Oneride

bulunmadik¢a ayn sekilde kullanmaya devam etmelisiniz.

DIABETES INSIPIDUS (
(Sekersiz seker hastalig ; Sekersiz diyabet)

Hipofiz bezi hakkindaki genel bilgiler brosiiriin bas kismindadir. Bu kisimda sadece hipofiz

nedenli “Diabetes Insipidus” ile ilgili bilgilendirilme yapilmistir.
Diabetes insipidus nedir?

Cok idrar yapma ve ¢ok su igmeye sebep olan arka hipofize ait bir hastaliktir. Normalde hipofiz

bezinin arka lobundan salgilanan antidiiiretik hormon (ADH; vazopressin) bobreklere etki ederek



viicudun su dengesini saglar. Eger hipofiz bezinde ADH salgilanmasinda bir bozukluk (ADH
eksikligi) varsa veya bobrek bu hormona cevap vermiyor ise “diabetes insipidus” ortaya ¢ikar.
Burada arka hipofiz yetmezligi sonucu ADH eksikligine bagli diabetes insipidus’tan

bahsedilecektir.
Diabetes insipidus’un belirtileri nelerdir?

Bu hastalikta giinde 3 litre ve lizerinde (bazen 20 litreye ulasan miktarlarda) idrar ¢ikarilir ve bol
su ( litrelerce ) igilir. Hastalar genellikle soguk su icmeyi tercih ederler. Idrara ¢ikma ve su igme

istegi gece boyunca da devam eder.

Hipofiz yetmezligine bagh Diabetes insipidus ile Seker hastahigi (Diabetes mellitus)

arasindaki fark nedir?

Her ikisi de ¢ok su igme ve ¢ok idrar yapmaya neden olur. Ancak seker hastaligindan farkli olarak
Diabetes insipidus’ta kan sekeri normaldir, sadece ADH eksikligine bagli konsantre olamayan bol
ve su gibi idrar ¢ikmaktadir. Oysa seker hastaliginda (diabetes mellitus) ¢ok su igme ve ¢ok idrara

¢ikmanin nedeni kan sekerinin yiiksek olmasidir.
Diabetes insipidus tamisi nasil konur ?

Diabetes insipidus’tan siiphenilen hastalara sabah a¢ karnina idrar tetkiki ile biyokimyasal ve
hormonal kan tetkikleri yapilir. Ileri tetkik amac ile endokrinoloji servisine yatirilan bu hastalara
doktor gozetiminde ‘“susuzluk testi” yapilir. Susuzluk testinin sonucuna goére hipofiz MR

goriintiileme ve gerekirse daha farkli tetkikler de yapilarak tani kesinlestirilir.

Diabetes insipiduslu hastalar az su igtiklerinde idrar miktari azalir m?

Diabetes insipiduslu hastalar az su igtiklerinde idrar miktar1 azalmaz. Eksik olan antiditretik
hormon tedavi ile yerine konulmadik¢a bu hastalar idrar yapmaya devam ederler ve ¢ok sivi

kaybederler. Bu durumda igilen suyu kisitlamak son derece tehlikelidir.

Diabetes insipidus nasil tedavi edilir? Tedavide nelere dikkat etmek gerekir?



Bu hastaligin tedavisinde eksik olan antidiliretik hormon, Desmopressin (DDAVP)’in  sprey,
agizdan alman veya agizda eriyen tablet formlari ile yerine konulur. Bu ilacin dozu ve zamani
hastanin ihtiyacina gore endokrinolog tarafindan diizenlenir. Giinlikk doz tek defada veya ikiye
béliinerek almabilir. Ilacin her ii¢ sekli de oda sicakliginda saklanabilir. Ancak sprey seklinin uzun
stre 8° C'nin tlizerindeki sicakliga maruz kalmasi etkinligini azaltabilir. Gece dozundan bir saat
oncesinde su i¢imi durdurulmalidir. Cok terleten sicak havalarda veya yogun egzersize bagli sivi
kayb1 oldugunda sivi alimi artirilmalidir. Nezle durumunda sprey tikali olmayan burun deligini
uygulanabilir.Her iki burun deligi de tikali oldugunda burun spreyi etkisiz olabileceginden tablet
formuna gegcilebilir. Tedavinin tek dozunu atlandiginda sonraki dozu iki kat alip alarak riske

girmemek gerekir.
Desmopressin fazla alindiginda bir zarari olur mu?

Bu ilag ihtiyagtan fazla miktarda alinir ve su igmeye devam edilirse viicutta asirt miktarda sivi
birikerek “su zehirlenmesi”ne yol acar. Bu durumda kanda sodyum diiser ve sodyum diistikligii
bas agrisi, bag donmesi, anormal kilo artisi, biling kaybi ve nobetlere neden olur. Endokrinolog bu

acil durumdan mutlaka haberdar edilmelidir.



