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GECIKMIS PUBERTE

(Puberte tarda)

Doc. Dr. Ali ATAS



Gec Puberte (Puberte tarda)

Sekonder seks karakterlerinin erkeklerde 14, kizlarda 13 yasina kadar
olmamasidir.

Erkek cocuklarda daha siktir.

Genellikle ailesel anemnezde gec puberte vardir.

Bu cocuklar yasitlarindan daha klcuk yapidadirlar.

Kemik yasi geridir.

Kemik yasi 11-13 olunca puberte spontan olarak baslar.



GEC PUBERTE NEDENLERI
(Hipogonadotropik nedenler)

HHG fonksiyon bozuklugu veya gecikmesi Organik HH defektler
Konstitusyonel puberte gecikmesi Konijenital nedenler
. Hipofizer gelisim defektleri (HESX1, PROP1)
Kronik hastaliklar Orta hat defektleri
llag aligkanliklar DAX-1 gen defekti
. _ Prader Willi Sendromu
Asiri egzersiz Laurance Moon Biedl Sendromu
: : Kalman Sendromu
Morbid ?beSIte zole LH eksikligi
Malnutrisyon izole FSH eksikligi
Psikiyatrik bozukluklar GnRH reseptor mutasyonu

Akkiz nedenler
Tm, travma, cerrahi

Endokrinopatiler

Kotu kontrollt diyabet Hidrosefali
GH eksikligi Radygterapi"
Hipotiroidi Granulomatoz hastaliklar

Hemosideroz

Hiperprolaktinemi Orak hiicreli anemi

Cushing


Sunucu Notları
Sunum Notları
Hipofizin X-Ray Hassasiyeti (Sırası ile)
Somatotrop hücreler
TSH salgılayan hücreler
Gonadotrop hücreler
ACTH salgılayan hücreler (Strese dayanıklılığı sağlayan kendisi de X-ray’e dayanıklı)


Prader- Willi Sendromu:

* Hipatalamik disfonksiyon sonucu hipogonadotropik hipogonadizm 6rnegidir.
* Yeni dogan donemde gelisme geriligi,
* Cocukluk déoneminde asiri obezite s6z konusudur.
* Ayrica,
* Mental gerilik
* Badem seklinde gozler
* Dis yapisindaki bozukluklar
» Karakteristik tipik yuz sekli
* Boy kisaligi,

* El ve ayaklarin kiiclik olmasi dikkat ceker.



Lavrence-Moon-Bied|l Sendromu

 Polidaktili,

* Obesite,

* Mental gerilik,

* Retintis pigmentosa

* Gec puberte ile karakterizedir.




Kallmann sendromu

* Hipogonadotropik hipogonadizm
* Anosmia

* [zole HH’in en sik nedenidir.

* Prevalansi 1/10.000

* E/K=5/1

* Ayni yerden orjin alan olfaktor loblar ve hipotalamik GnRH sekrete
eden noronlarda hipoplazi-aplazi vardir.



Gec puberte nedenleri Hipergonadotropik nedenler

®m  Konjenital

Klinefelter sendromu
Turner sendromu
Diger gonadal disgeneziler

Sertoli cell only (Del Castillo
Sendromu)

Gonadotropin etkisine direnc
(Savage Sendromu)

Androjen sentez defektleri

Komplet yada inkomplet
androjen insensivitesi

®m Akiz nedenler

Otoimmun
Kemoterapi
Radyoterapi
Enfeksiyon
Travma
Cerrahi

Torsiyon



Turner sendromu

X kromozomunun tam yada kismi yoklugu s6zkonusudur.
Kizlarda en sik rastlanan gonadal yetmezlik nedenidir.
Insidens tiim canl kiz doganlarda %0.2-0.5

Klinik ozellikleri:
* Kisa boy
* Yele boyun
* Dusuk sac cizgisi
* Dogumda el ve ayak sirtlarinda sislik
* 5-6 yaslarinda belirginlesen biylime geriligi
Kubitus valgus
4. parmak kisalig
Kardiyak ve renal anomaliler



Klinefelter sendromu

. Erkeklelrd%_nisbeten yaygin gorllen ve birden fazla X kromozomu varligi ile belirlenen bir kromozom
anomalisidir.

e Uzun boy

* ince, dniikloid yapi,

* [limh mental retardasyon
e Davranis bozukluklari,

* Jinekomasti,

* Hipospadias,

» Ufak ve sert testisler,

e Azospermi gozlenir.

» Testis fonksiyonlari puberteyi baslatmaya yeterli ancak puberte uygun sekilde ilerlemez,
* Seminifer tubullerde disgenezi ve yetersiz testosteron salgisi vardir.



Gonadotropin etkisine direnc (Savage Sendrému)

* FSH seviyeleri yukselmistir.
* GnRH testine abartili yanit vardir.

* Klinik bulgular gecikmis puberte ve primer amenoreden
oligomenoreye uzanan genis bir spektrum gosterir.



Sertoli cell only sendromu

(Del Castillo Sendromu-Germ hcre aplazisi)

* Normal virilizasyon baslar ancak azospermi ve klcuk testis vardir.
* Histolojik inceleme ile tani konur.

e Seminifer tubullerde kismen dejenere Sertoli hiicreleri ile inklizyon
cisimleri ve berrak vakuoller gorulmustdar.

* FSH yuksek
* Spermatogenez yok veya cok azdir.



Gec Pubertada Tani

* Meme gelisimi,

* Killanma derecesi,

* Kemik yasi,

 Kafa grafisi

* Gonodotropin ve seks steroid duzeyleri,
* USG,

* Karyotip tayini,

 Testler (LHRH testi/hCG testi),



Tedavi

Testosteron replesmani (Yetiskin
hipogonadizminde)

¢ Et ke n e yo n e | I k te d aVI 19-39 yas araligindaki erkeklerde normal testosteron diizeyi 250-

900 ng/dL'dir.

* Replesman tedavisi

* Testosteron 25 th 264
* Estrojen/Progesteron ng/dL
5 th 303 ng/dL
50 th 531 ng/dL
95 th 852 ng/dL
97,5 th 916 ng/dL

Cocuklarda 25-50 mg/3-4 hafta dozunda
testosteron baslanir, 6-9 ay ara ile 50 mg
artislar yapilarak eriskin dozu olan 250 mg/ay
dozuna cikilir (Kaynak Nelson 2016).


Sunucu Notları
Sunum Notları
 
http://www.medscape.org/viewarticle/859399_2
TRT Preparation Typical Regimen Advantages DisadvantagesWhen to Measure Testosterone Levels
Intramuscular    
Testosterone undecanoate (EU, Australia, South America)
1000 mg (per 4 mL) - initial 6-week interval; then 10- to 14-week intervals
Only a few injections each year
Results in adequate testosterone levels
Good patient adherence
Convenient
Injection site pain
Immediately before each subsequent injection
 
Testosterone enanthate
200-300 mg/2-3 weeks
Results in good testosterone levels
Injection site pain
Variability in testosterone levels
Midway between injections or at nadir
Testosterone cypionate
200 mg/2 weeks
Results in good testosterone levels
Injection site pain
Variability in testosterone levels
Midway between injections or at nadir
 
Transdermal    
Gel 1% (Canada sachets, tubes, and pump; EU sachet)
5-10 g gel/day
(50-100 mg testosterone/day)
Ease of application
Flexibility of dosing
Potential of transfer to others by direct skin-to-skin contact
Raises DHT levels more than other TRT preparations
Local irritation
Daily application
Unreliable absorption
After 1-2 weeks of initial treatment, 2-6 hours after each application
 
Skin patch
5 mg/day
Ease of application
Flexibility of dosing
Local irritation
3-12 hours after application
 
Underarm 2% solution
60-120 mg/day
Ease of application
Flexibility of dosing
Local irritation
Risk of transfer to intimate contacts
Unreliable absorption
For at least 1-2 weeks, 2-6 hours after each application
 
Other    
Subcutaneous testosterone pellets (not available in the EU)
6-14 pellets inserted every 3-4 months
Convenient
Infrequent administration
Results in adequate testosterone levels
Reliable absorption
No risk of transfer via skin contact
Surgical incision needed
Pellets may spontaneously extrude
Risk of local infection
At the end of the dosing interval
 
Oral testosterone undecanoate (EU and Canada)�40- to 80-mg capsules, 2 or 3 times per day�Noninvasive�Convenient�No risk of transfer via skin contact�Must be taken with fatty meals (>20 g fat)�Oral irritation�Unpleasant taste�3-5 hours after ingestion
Nasal        �1 pump, 3x daily in each nostril�No risk of transfer via skin contact�3 applications per day�Before the first daily application�DHT = dihydrotestosterone; EU = European Union; TRT = testosterone replacement therapy�*Availability varies between countries.�Adapted from Aversa A, et al[4,94] and Rogol AD, et al.[4,94]



Blylume hizlanmasi (piki) kizlarda telars E2, ereklerde puberte E3-4 de olur (testis volimu 10 ml olunca).

*Testosteron propionat 30 mg (kisa etkili)
*Testosteron fenpropionat 60 mg
*Testosteron izokarpoata 60 mg
*Testosteron dekonoat 100 mg
Uzun etkili testosteron esterleri anantate ve cipronatedirr.

Testosteron undekonat (oral kullanilmasi onaylanmis tek testosterondur).
(50 mg testosteron icerir) transdermal jel, 30'luk sase seklinde
Afro 25 mg tb (metyltestosteron)

Oxandrolone'in anabolik/androjenik etkinligi 6/1 dir. / 50 mcg etinilestradiol= 0,6 mg konjuge estradiol.

Farlutal tb 5mg ve 250 mg ve 500 mg tb, 30 tb (medroksiprogesteron asetat)==> 8-10 giin 5-10 mg

Depo provera 150 mg flk -->3 ayda bir im adetin ilk 5 ginlinde yapilmaldir.

Not: Laktasyonu engellemez.

Divina tablet. (11 beyaz (Estradiol valerat 2 mg), 10 mavi (Estradiol valerat 2 mg+Medroksiprogesteron asetat
10 mg) renkli toplam 21 tablet iceren blister ambalajlarda)


Sunucu Notları
Sunum Notları
Estrojen Tedavisi
Ergenlikte önerilen dozlar yetişkin dozun 1/8-1/10 kadardır. 
Birkaç yıl içinde artırılarak yetişkin dozuna çıkılır. 
 
 
Eşdeğerlilik:
Mikronize estradiol 2 mg
Esterifiye estrojen  1,25 mg
Konjuge estrojen 1,25 mg
Etinil estradiol 8-10 µg
 
 
Tedavi devam ederken 1-2 yılda kanama görülmesini mütakiben progesteron (medroksiprogesteron) eklenir. 
Estrofem 2 mg (estradiol hemihidrat) 28 tb.  ==> 2 mg estradiol hemihidrat 25µ/gün salınır. 5cm2 yüzey alanı var. Aktif salınım 4 gün devam eder. 
Estroderm 2 mg 25, 6 sistemlik
Estroderm 4 mg 50, 6 sistemlik
Estroderm 8 mg 100, 8 sistemlik  
 
50-100µg/gün transdermal yama==0,625-1,25 mg oral konjuge estronenle aynı etkiyi sağladığı söylenmektedir. 
 
Transdermal estrojenin erişkin dozu=100µgr/gün….
 
Testosteron Tedavisi
Yetişkin dozunun %15-25 (1/6-1/4'ü)  ile başlanır. 
50-100 mg, 2-4 haftada bir İM ile başlanıp, 4-6 ay sonra erişkin doza erişilir. 
Yapısal boy kısalığında aynı doz 4-6 ay süre ile verilebilir. 



Estroderm 25 TTS 6 flasterli kutu (Duzenli salinimi 4 gin devam eder.)
25 mcg/gun salinim var.
2 mg estradiol igerir.

Estroderm 50 TTS 6 flasterli kutu (Duzenli salintmi 4 gun devam eder.)
50 mcg/gun salinim var.
4 mg estradiol icerir.

Estroderm 100 TTS 6 flasterli kutu (Duzenli salinimi 4 gun devam eder.)
100 mcg/gun salinim var.
8 mg estradiol igerir.

(Not: Giinlik yetiskin dozu 100-200 mcg/glin salinimdir)
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