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Thomas Addison 1855 (11 Olgu)

“ a morbid state, the leading and characteristic
features of which are anemia, general
languor and debllity, remarkable feebleness
of the heart’s action, irritability of the
stomach and a peculiar change of color of
the skin, occuring in connection with a
diseased of the suprarenal capsules”



ADRENAL YETMEZLIK BELIRTILERI

« Halsizlik

« Cabuk yorulma

« Guc kaybi

» |stah azalmasi

« Bas donmesi

* Tuzlu yeme istegi

« Tansiyon dusuklugu

Kilo kayb!
Bulanti-Kusma
Kas agrilari
Senkop

Libido kaybi

Hiperpigmentasyon



ADRENAL YETMEZLIKTE LABORATUAR
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SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIK TANIMI

Klinik belirtileri belirgin olmayan, laboratuar

yontemleri ile saptanabilen adrenokortikal

yetmezlik durumliari

Risk : Adrenal kriz



ADRENAL YETMEZLIK ARASTIRILMASI
GEREKEN DURUMLAR

Adrenal yetmezlik dusunduren bulgulari olan kisiler

Adrenal yetmezlik riski yuksek kisiler
— Uzun sureli glukokortikoid kullanimi
— Hipotalamo-pituiter hastaligi saptananlar

— Hipofiz cerrahisi veya radyoterapisi gecirmis olanlar

Akut kritik hastalik sirasinda gorulen adrenal
yetmezlik

Erken donem otoimmun adrenal yetmezlikler



PRIMER ADRENAL YETMEZLIK

Primer Adrenal Yetmezlik

n=317
Otoimmun Non-Otoimmun
n= 263 (%83) n=54 (%17)
izole | Thc
n=108 (%41) " | n=40 (%71)
OPS 1 ALD
n=35 (%13) n=9 (%16)
OPS 2 «— I Neoplazi
n=107 (%41) n=3 (%6)
OPS 4 Konj-Myc
n=13 (%5) n=2 (%4)




OTOIMMUN ADRENAL YETMEZLIK

Genetik yatkinlhk

Tetikleyici ¢cevresel faktorler

Adrenal korteks otoantikorlari (ACA/21-OH ab)

immiinolojk faktérler

Normal
Adrenal
Kitlesi

Potansiyel AY Subklinik Adrenal yetmezlik Klinik

X



TANIMLAMALAR

Subklinik adrenal yetmezlik

Potansiyel adrenal yetmezlik

Preklinik adrenal yetmezlik
Latent adrenal yetmezlik
Gizli (occult) adrenal yetmezlik

Rolatif adrenal yetmezlik



ERKEN DONEM ADRENAL YETMEZLIK

» Oncelikle zona glomeruloza etkilenir
— Lenfositik ataga daha hassas olabilir

— Glukokortikoidler z. fasciculatayi lokal olarak
koruyabilir

— Z. fasciculatanin rejenerasyon yetenegi daha
fazla olabilir



OTOIMMUN ADRENAL YETMEZLIK

ERKEN DONEM

Genetik yatkinhk

Tetikleyici cevresel faktorler

Adrenal korteks otoantikorlari

immiinolojk faktérler

Normal
Adrenal
Kitlesi

PRA =1

Aldos. =N /|
ACTH =N
Kortizol =N
ACTH uyari=N

Subklinik Adrenal yetmezlik Klinik
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A
X



OTOIMMUN ADRENAL YETMEZLIK

Genetik yatkinlhk

Tetikleyici ¢cevresel faktorler

Adrenal korteks otoantikorlari

immiinolojk faktérler

Normal

Adrenal
Kitlesi PRA =1 \
Aldos. =N /|

Presipite edici

faktorler
ACTH =N ACTH =N
Kortizol =N _ ACTH =11
Max Kort. =| | AcTH =1 Kort. =| |
Bazal Kort. =N/ | \
Subklinik Adrenal yetmezlik Klinik
EVRE O EVRE 1-3 EVRE 4




PRIMER ADRENAL YETMEZLIKTE
OTOIMMUNITE

* Otoimmun adrenal yetmezlikli hastalarda
adrenal korteks antikor (ACA) pozitifligi
— Hastaligin suresi ile ilgili
« Hastaligin ilk 2 yilinda ACA % 90 pozitif

« Hastalik > 2 yil da ACA % 79 pozitif
* Klinik oncesi ACA % 100 pozitif

e 21-OH ab, 17 aOH ab, P450 scc ab, StCA



ORGANA OZGU OTOIMMUN HASTALIGI
OLANLARDA ACA PREVALANSI

Evre n ACA (%)

Tum hastalar 8840 67 (0,8)
Hipoparatiroidi 40 1(2,5)
Ovariyan yetmezlik 45 4 (8,9)
Tiroid otoimmun 4553 45 (1,0)
Tip 1 DM 3250 14 (0,4)
Vitiligo 1152 3(0,3)

Saglikli kontrol 338 1 (0,3)

Betterle et al JCEM 82:932, 1997



ACA POZITIF KISILERIN IZLEMI

48 OLGU
Baslangicta / \ Baslangicta
adrenal Adre”‘?"
fonksiyon Fonksiyonu
kaybi var Normal
12 (% 25) 36 (% 75)

7 \ / 24
Adrenal Addison Adrenal Adrenal
fonksiyon 10 (% 20.5) fonksiyon fonksiyonu
kaybi var kaybi var normal
7 (% 14.5) 7 (% 14.5) 24 (% 50)

Betterle et al JCEM 82:932, 1997



ACA POZITIFLIGIi OLANLARDA
ADDISON RISKI

Evre n Addison Yillik Kumulatif
(%) iInsidans  risk (%)

Tum ACA pozitif 48 10 4 9 31,6
Dusuk ACA 7 0 0 0
Orta ACA 17 5 4,9 36,6
Yuksek ACA 24 5 8,6 50,5
Evre O 36 5 3,0 25,7
Evre 1-3 12 5 13,0 49,4

SETILUN Celglife] 20 0 0 0

Betterle et al JCEM 82:932, 1997



ACA POZITIF ERISKIN HASTALARDA
ADRENAL YETMEZLIK GELISIMI
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ACA POZITIF COCUK HASTALARDA
ADRENAL YETMEZLIK GELISIMI
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ACA POZITIF KiSIDE ADRENAL YETMEZLIK

GELISIMINI ETKILEYEN FAKTORLER

Geng yasta olanlar

ACA yuksek titresi yuksek olanlar

Erken donem adrenal disfonksiyonu
bulgulari saptanmis olanlar

-
O

I_

ipoparatiroidizmi, ovarian yetmezligi
anlar

LA-B8, HLA-DR3 varligi



ADRENAL YETMEZLIK TANISINDA
KULLANILAN TESTLER
24 saatlik idrarda kortizol atimi
Rasgele plazma kortizol olgumu
Sabah 6:00-9:00 plazma kortizol
ACTH uyar testi



ADRENAL YETMEZLIK TANISINDA
KULLANILAN TESTLER

o 24 saatlik idrarda kortizol atimi

— Hassasiyeti cok dusuk oldugundan, kullaniimamalidir

* Rasgele plazma kortizol olgumu

— Ancak acil durumlarda kullanilabilir

« Sabah 6:00-9:00 plazma kortizol olgumu
— Kaortizol seviyesi 3-18 pg/dl (80-500 nmol/L) arasinda tani
hassasiyeti yoktur

— Klinik suphe oldugunda sabah kortizol olcumu yerine dogrudan
ACTH uyari testi yapilmalidir



ACTH UYARI TESTI

« Adrenal yetmezlik icin altin standart testtir

— 250 pg cosyntropin iv uygulanir
— 30, 60, dakikalarda serum kortizol olgumu yapllir

— Her hangi degerin 20 ug/dl (550 nmol/L) uzerine

clkmamasi adrenal yetmezlik tanisini koydurur



ADRENAL YETMEZLIK TANI ALGORITMI

Adrenal yetmezlik suphesi

ACTH uyan testi

e T~
Anormal Normal
Adrenal yetmezlik Primer AY diglanir
! |
RN i
Yuksek Normal veya dusuk __| Hipoglisemi testi
e . ___Anormal | Metirapon testi
Primer AY Sekonder AY ‘

Normal
v

Sekonder AY diglanir




ACA (+) KISIDE PRIMER AY
TANI ALGORITMI

ACA (+)

ACTH uyan testi

e AN

Anormal Normal

e .

Adrenal yetmezlik Primer AY diglanir




SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIK
TANISI

N

ACTH =N

ACTH =1
Max Kort. =|
Bazal Kort. =N/

Max Kort. =]

Subklinik Adrenal yetmezlik
EVRE 1-3




OTOIMMUN ADRENAL YETMEZLIK

ERKEN DONEM

Genetik yatkinhk

Tetikleyici cevresel faktorler

Adrenal korteks otoantikorlari

immiinolojk faktérler

Normal
Adrenal
Kitlesi

PRA =1

Aldos. =N /|
ACTH =N
Kortizol =N
ACTH uyari=N

Subklinik Adrenal yetmezlik Klinik
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A
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HIPOALDOSTERONIZMDE
LABORATUAR BULGULARI

* Hiponatremi

* Hiperpotasemi
 AVP artisi

* Hiperkloremik asidoz
 BUN artisi

« BUN/Cr artisi

* Hiperkalsemi



MINERALOKORTIKOID AKTIVITE
TESTLERI

« Bazal sartlarda

— Aldosteron seviyesi
« Yatarak 2-9 ng/dl
» Ayakta 3-25 ng/dl
— Plazma renin aktivitesi
» Yatarak 0,5-1,6 ng/mi/h
» Ayakta 1,9-3,6 ng/ml/h
— 24 saatlik idrarda aldosteron atimi
* Normal tuzlu diyet 2-35 pg/gun



24 SAATLIK IDRARDA Na ve
s atdosteron ALDOSTERON ATIMININ iLISKiSI
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MINERALOKORTIKOID AKTIVITE

* Uyariimis
— Aldosteron seviyesi
* Tuz kisitlamasi > 10 ng/dl
 Diuretik+ayakta durma > 25 ng/dl

— Plazma renin aktivitesi

* Tuz kisitlamasi > 2 ng/ml/n

 Diuretik+ayakta durma > 5 ng/ml/h

— 24 saatlik idrarda aldosteron atimi
« Dusuk tuzlu diyet 17-44 ug/gun



ACA POZITIF HASTALARDA EVRELERE
GORE TEST DEGISIKLIKLERI

Evie ACTH Kortizol Kortizol PRA Aldosteron

0 10
0 N N N N N
1 N N N 0 N/ |
2 N N l 1T N/
3 7 N | 1 |
A I R A A !




SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIGIN
ERKEN TANISINDA BEKLENTILER

* Riskli kigileri saptamak
 Adrenal krizden korumak



SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIGIN
KLINISYENE YANSIMALARI

» Kimler subklinik adrenal yetmezlik
yonunden arastiriilmalidir ?



KIMLER SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIK
YONUNDEN ARASTIRILMALIDIR ?

 ACA (21 OH ab) pozitif olanlar



SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIGIN
KLINISYENE YANSIMALARI

* Kimlerde ACA (21 OH ab) arastiriimalidir



KIMLERDE ACA (21 OH ab) ARASTIRILMALIDIR?

* Organa spesifik otoimmun hastaligi olanlar
— Prematur gonadal yetmezligi olanlar
— |dyopatik hipoparatiroidisi olanlar

* OPS olan hastalarin 1° akrabalari



SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIGIN
KLINISYENE YANSIMALARI

* Antikor taramasi ne siklikta yapiimalidir ?



ACA (21 OH ab) TARAMASI NE SIKLIKTA
YAPILMALIDIR ?

o 777



SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIGIN
KLINISYENE YANSIMALARI

» ACA pozitif olanlara ne yapilmalidir ?



ACA (21 OH ab) POZITiF OLANLARA
YAPILMALIDIR ?

o Subklinik AY arastiriimalidir

— Bazal sartlarda sabah plazma kortizol, ACTH
olcumu

— Bazal sartlarda plazma aldosteron, PRA
olgumu

— ACTH uyar testsi



SUBKLINIK ADRENAL YETMEZLIGIN
KLINISYENE YANSIMALARI

» Subklinik AY saptanirsa ne yapilmalidir ?



SUBKLINIK AY SAPTANIRSA NE YAPILMALIDIR ?

* Replasman tedavisi baslanmalidir

* Hasta eqitilmelidir

* Hastanin bilgilendirme karti tasimasi
saglanmalidir

* Diger OPS arastiriimalidir



TURKIYEDE PRIMER ADRENAL YETMEZLIK

» Turkiye'de duzenli ACA calisan laboratuar
yok

* PAY lle ilgili uluslararasi yayin yok

« 26. Endokrinoloji Kongresinde PAY ile ilgili 1
bildiri var

« Turkiye’de Addison’lu hasta sayisi bilinmiyor




Addison’lu hastalarinizi bildiriniz

Adrenal Calisma Gurubu

Erdinc Erturk
ererturk@uludag.edu.tr
Tel: 224-442 8998



mailto:ererturk@uludag.edu.tr

