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Cinsiyet gelisim bozukluklari (CGB) 6zellikle birinci trimes-
tirde cinsiyet gelisim basamaklarindan birindeki aksaklik
sonucu gelisen, kromozom yapisi, gonadlar veya anato-
mik yapinin birbiriyle uyumsuz oldugu durumlar olarak
tanimlanir. Bu tanimlama sistemi ile CGB’lari; cins kromo-
zomuna ait nedenler, 46, XY CGB ve 46, XX CGB olarak (¢
ana grupta siniflandirilmistir (Sekil 1) (1,2). En az 50 farkli
konjenital Girogenital farklilasma anomalisi ile karakterize
olan CGB'lar yaklasik 4500-5500 dogumda 1 oraninda go-
rilmektedir (1-3). Etkilenen CGB hastalar icin, cinsel kim-

lik gelisim bozuklugu, hormonal bozukluklar, psikososyal
farkliliklar gibi pek cok sorunu icinde barindirdidi icin
yenidogan ve sit ¢cocuklugu doneminde tibbi, sosyal ve
adli bir acildir. Bu hastalarda ayrica uzun donemde artmis
infertilite, kanser ve psikososyal sorunlar gibi ek riskler
mevcuttur (4).

Doguma katilan ¢ocuk ve yenidogan uzmanlarina do-
gumdan hemen sonra aileler tarafindan siklikla bebegin
klinik durumu ve cinsiyeti ile ilgili sorular soruldugu icin
CGB stiphesiolan bebeklerin dogum sonrasiilk muayenesi
onemlidir. Bazi CGB olgulari dogumdan hemen sonra ko-
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laylikla taninabilmekte, bazilarinda ise tani cocukluk ya da
ergenlik dénemine kadar gecikmektedir. Ozellikle 46,XX
CGB gosteren bireylerde kuskulu dis genital yapidan ta-
mamen erkek goriiniime; 46,XY CGB g0steren bireylerde
ise kuskulu dis genital yapidan tamamen disi gériiniime
kadar farkli dis genital yapilarin gézlenebilecegdi bilinmeli,
bu nedenle ilk muayene mimkiinse ailenin yaninda ¢ok
dikkatli bir sekilde yapilarak aile bilgilendirilmelidir.

ilk muayenede genital sistem dikkatli sekilde degerlendi-
rilmeli ve hangi durumlarda kusku duyulacagi konusunda
bilgi sahibi olunmalidir. CGB stiphesi olan olgularda erken
tani ozellikle hayati tehdit edebilecek konjenital adrenal
hiperplazi (KAH) olasiligi ve cinsel kimlik gelisimi icin son
derece 6nemlidir. Bu nedenle erken tani ve tedavi yakla-
simlari tim tetkiklerin ve izlemin gerceklestirilebilecegi,
ozellikle Pediatrik Endokrinoloji ve Cocuk Psikiyatrisi basta
olmak tizere Cocuk Uroloji veya Cocuk Cerrahisi bulunan
referans bir merkezde ortak degerlendirme ve karar ver-
me slireci sonrasi gerceklestirilmelidir. Bu multidisipliner
yaklasim stiresince bahsedilen branslara miimkiinse, Tib-
bi Etik, Genetik, Adli Tip, Cocuk Radyoloji, hastayi izleyen
yenidogan uzmani, sosyal hizmetler uzmani dahil edilme-
li, gerektiginde ailenin fikir ve gorisleri alinarak karar ver-
me sireci ve bilgilendirme tamamlanmalidir (5). Her olgu-
nun bireysel olarak degerlendirilmesi ve yonlendirilmesi
onemli ve gereklidir. Referans merkezlerde multidisipliner
yaklagim ile daha kisa sirede tani konulabilir, bebege iyi
bir bakim saglanirken aileye standart bilgi verilmesi ve ai-
lenin daha fazla gliven duymasi saglanir. Ayrica ailelerin
daha onceki aileler ile temasa gecerek onceki deneyim-
leri ve yasadiklari stireci 6grenmeleri saglanirken bu du-
rumun kendileri disindaki baska anne-babalar tarafindan
yasandigi ve uygun tedavi yaklasimlarinin olabildigi fikrini
benimsemeleri saglanir. Tani ve tedavi slirecine dahil olan
tim branslarin CGB ile ilgili egitim ve olgu tartismalarina
katkilar olacaktir. Bu yaklasim ile ayni zamanda olgularin
uzun dénem izlem sonuclari ortaya cikartilabilecektir (6).

Dogum sonu ilk muayenede genital sistem degerlendir-
mesi 6nemlidir. Genital sistem degerlendirmesi siiphe-
li olgularda ayirici tani icin uygun tetkikler planlanarak
cinsiyet tayininin hizli ve dogru sekilde yapilmasi, uzun
donemli tedavi plani ve etyolojinin belirlenmesi icin olgu-
nun referans bir merkeze yonlendirilmesi, riskli olgularda
KAH gibi yasami tehdit eden metabolik durumlarin erken
tani ve tedavisinin saglanmasi, tani konulma sirecinde,
cinsel fonksiyon ve timor gelisim riski gibi uzun dénem

sorunlarin degerlendiriimesi en 6nemli hedef noktalar
olarak dikkate alinmalidir. Burada aileye bilgi verme siireci
son derece 6nemli olup, “cinsiyeti yok”ya da “cift cinsiyetli”
gibi ifadelerden kacinilmali, ailelere standart bilgi verilir-
ken, benzer aileler ile temasa ge¢meleri saglanmalidir (7).
Yenidogan ve Cocuk Sagligr Hastaliklar uzmanlari tanisal
degerlendirme ile birlikte koordinasyonun saglanmasi,
aileye tibbi durumun dogru bicimde anlatilmasi, bu go-
risme sirasinda son kararin ayrintili degerlendirme son-
rasi verileceginin ifade edilmesi ve aile ile ekipteki diger
hekimler arasindaki iletisimin saglanmasindan sorumlu-
durlar (8,9). Bu ilk bilgilendirme son derece énemli olup,
yanlis bir ifade kullanildiginda ailenin durumu kabullen-
mesi daha zor olmaktadur. ilk bilgilendirme sirasinda po-
zitif, saygili ve iyimser bir sekilde konusulmali, aile ile agik
ve net bir iletisim kurulmalidir. Bu esnada hekim anne ve
babaya es zamanl bilgi vermeli, miimkinse aile onayi ol-
madan anne-baba disinda bagka aile bireyleri ile iletisim-
de bulunmamali ve tani ya da cinsiyet yonlendirmesinden
kacinilmahidr. ilk bilgilendirme toplantisinda aileye giizel
ve saglikli bir bebek sahibi oldugu ifade edilmeli, burada
“bebeginiz’, cocugunuz” gibi tanimlamalar kullaniimali,
muimkinse ilk muayene aile ile birlikte yapilarak bu be-
beklerde yetersiz ya da asiri cinsiyet gelisim kusuru olabi-
lecegi ancak kiz veya erkek cinsiyette yasamlarina devam
edecegi belirtilmelidir. Gliniimizde burada kullanilmasi
onerilen terminoloji Tablo 1'de g&sterilmistir (10,11).

Ambiguous genitalya olgularinda kullanilmasi 6nerilen
terminoloji

Kiz Cocuk Ambiguous Genitalya Erkek Cocuk
Kiziniz Bebeginiz Oglunuz
Klitoris Fallus Penis
Labia Kivrimlar Skrotum
Overler Gonadlar Testis
Vajina, Uiretra Urogenital siniis Uretra

Bu surecte sekil ve fotograflar lizerinden cinsiyet gelisim
stirecinin basit ve gercekgi bicimde anlatilmasi durumun
aile tarafindan anlasiimasina yardimci olur. Bu amacla Co-
cuk Endokrinolojisi ve Diyabet Dernegi'nin aile bilgilen-
dirme kitap¢igi kullanilabilir. Bu goriismede aileye yalniz
olmadiklari, bu durumun herhangi bir hatadan kaynak-
lanmadigi, kendilerine karsi her zaman duriist olunacagi
ve dogrularin bildirilecegi, karar asamasinda onlarin da
bulunacaklari, cinsiyet gelisiminde cocugun geleceginin



de duslinllecedi ve tim bu siire¢ boyunca bebeklerinin
vicuduna saygl gosterilecegi de acikca belirtilmelidir
(12,13). Aileler ile iletisimde kullanilacak terminolojiye
dikkat edilmeli, asamali olarak bilgilendirme siirecine de-
vam edilmeli, Cocuk Endokrinolojisi ve Psikiyatri Bolim-
lerinin bilgilendirme yapmasi saglanmali ve bunlar yazili
olarak kayit altina alinmaldir.

CGB olan bebeklerin pek cogu diger acidan saglikh olup,
dogum sonrasi 2. haftaya kadar adrenal kriz beklenmedi-
gi icin referans merkezlerde yenidogan yogun bakim Gni-
tesi yerine anneleri ile birlikte kalabilecekleri servis odala-
rinda izlenebilirler. Bu yaklasim anne ile bebek arasindaki
baglanmayi arttirirken, ailelerdeki stres ve travmayi azal-
tacaktir (7).

CGB olan bir bebek ile karsilasilmasi ve tani koyma sire-
ci hem hekimler hem de aile icin stres ve zorluklar icerir.
CGB'ye neden olan etyoloji, Greme sistemi anatomisi, aile-
sel ve kiilturel faktorler ile en dnemlisi uzun dénem sonug-
lar gibi pek ¢ok faktor karar verme siirecini etkiledigi icin,
karar olgu bazinda bireysel olarak verilmelidir. Cinsiyet
tayininde cerrahi secenekler, uzun stireli hormon tedavisi,
fertilite potansiyeli ile ailenin bakis agisi Ghem tasimakla
birlikte kararda 6n planda tutulmaz. Karar verme siireci
multidisipliner olacak sekilde Pediatrik Endokrinoloji, Co-
cuk Urolojisi/Cocuk Cerrahisi, Cocuk Psikiyatrisi Radyoloji
uzmanlarinin bulundugu referans bir merkezde acele edil-
meden bazen yillarca siirebilecek bir izlemin sonucunda
karar cocugun yararina olacak sekilde verilir. Gerekli acil
medikal tedaviler miimkiin olan en kisa stirede baslanmal
ancak cerrahi tedavi ve cinsiyet secimi konusunda sabirli
olunmali ve yenidogan déneminde acele edilmemelidir.
Ozellikle geri déniisiimsiiz cerrahi kararlar son derece dik-
katlice verilmelidir. Genellikle cinsiyet se¢ciminden sonra
cerrahi operasyonlar yapildigindan bu sire¢ tanidan ¢ok
sonraki bir siirecte tamamlanabilir. Bazi durumlarda ¢o-
cugun kendi cinsel kimligini olusturuncaya kadar cerrahi
mudahalelerden kaginmak gerekebilir. Tim bu veriler is1-
ginda cinsiyet secimi acil degildir. Bu konu CGB acisindan
hastayi uzun sureli izleyecek cinsiyet tespit komisyonuna
birakilmalidir. Konjenital adrenal hiperplazili 46,XX ve tam
androjen duyarsizhigi olan 46,XY olgularinda oldugu gibi
cinsiyet karar yenidogan déneminde ¢ok hizli olabilirken,
bazi tanilarda yillar strebilmektedir. Kuskulu genitalya
bir bulgudur. Nedeni ¢ok cesitli olabilir ve her bir nede-
nin farkl yonetimi s6z konusudur. Cocuk Endokrinolojisi
uzmanlari Cinsiyet Tespit Komisyonunu yonetir ve aile ile

temasta bulunarak koordinator olarak gorev yapar. Co-
cuk Endokrinolojisi uzmani ilk degerlendirme surecinden
uzun dénem izlem boyunca tani ve tedavi slrecinde yer
alir. Yenidogan uzmani ise siklikla bebegin dogum sonrasi
durumu ile ilgili aileye bilgi verilmesinden ve ilgili disip-
linler ile olan koordinasyondan sorumludur. Cocuk psiki-
yatrisi uzmani cinsel kimlik gelisim sirecini bastan sona
yoneten kisidir. Etik uzmani toplanti sirasinda klinik etik
sorunlarin ¢oztlmesine yardimci olacaktir. Coklu disiplin-
lerden olusan bu ekibin amaclari cocuga en dogru cinsiyet
seciminin yapilmasidir. Butiincul bakim saglanirken aileye
gerekli destegin verilmesi, ekibin egitiminin stirekli olarak
devam etmesi, olgularin uzun sireli izlemlerinin ve tim
ekiplerin koordinasyonunun saglanmasidir. Sadece dis
genital yapiya bakilarak veya tek kisinin dislincesine gore
karar verilmemeli, ayrintili tetkik ve degerlendirme siireci
sonrasi ailenin gorusu de alinarak fizik muayene ve labo-
ratuvar bulgularinin sonuglarina gore goris birligi ile ka-
rar verme slireci tamamlanmalidir. Bu stire¢ sonrasi tedavi
hastaya 6zgi olacak sekilde bireysel, butlincul ve kanitlara
dayali sekilde cinsiyet tespit komisyonu kararlarina gore
planlanmalidir. Bu dénemde aileye bebeklerine iki cinsi-
yette de kullanilabilen isim koymalari 6nerilmelidir (12,14-
16). Burada ailenin en hassas oldugu konular muayenele-
rin mumkin oldugunca az, bebeklerine zarar vermeden
ve kendi onamlari sonrasi yapilmasi oldugu bilinmelidir.
Sonug olarak, ilk goriisme ve bilgilendirme son derece
onemli olup, tim merkezlerde Ek1'de gosterilen ortak ifa-
de kullanimiiile ailelere benzer bir konusma yapilabilir. Aile
bilgilendirilirken her tiirlii secenek ve ileride olusabilecek
sorunlarin da dikkate alinacagi ifade edilmelidir.

Belirgin erkek veya disi dis genital yapisi olmayan bebek-
ler ile kuskulu genitalya varhiginda CGB tablosundan stip-
helenilmelidir. Belirgin olmayan erkek genital yapi; siklikla
bilateral inmemis testis varliginda, ciddi hipospadias ve/
veya bifid skrotum gézlendiginde veya hipospadiasin es-
lik ettigi inmemis testis olgularini ifade etmektedir. Klito-
ral hipertrofi, posterior labial flizyon ile inguinal/labial kit-
le siklikla disi dis genital yapida kuskulu durumlardir (7).
Mikropenis (<2,5 cm) ve kuskulu genital gériiniim ile pre-
natal karyotip uyumsuzlugu durumlarinda da CGB'den
siphelenilmelidir.

Bu konu ile ugrasan hekimler CGB sliphesi olan bebekle-
rin degerlendirilmesinde yasami tehdit eden durumlarin
saptanmasi, ayirici tani yapilarak uygun zamanda tani ko-
nulmasi ve aileye en guvenilir bilginin verilmesi gibi du-



rumlardan sorumludurlar. Tani stireci ayrintili bir dyki ve
fizik muayeneyi takiben uygun laboratuvar ve goriintile-
me yontemlerinden elde edilecek sonuclar ile tamamla-
nacaktir.

Kuskulu genitalyasi olan bir bebek ile karsilasildiginda
hikayede ailede benzer bir klinik tablo olup olmadigi ve
anne-baba arasindaki akrabalik durumu sorgulanmalidir.
Maternal virilizasyon durumu sorulmali, gebelik stirecin-
de hormonal bozukluk durumu ve progesteron ile steroid
gibi ila¢ kullanimi 6grenilmelidir. Benzer sekilde yardimci
ureme teknigi uygulanma durumu ve varsa antenatal do-
nemde gerceklestirilen test sonugclari (karyotip vb.) sorul-
malidir. Anamnezde ailede yenidogan déneminde acikla-
namayan Olim veya genital anomali varligi, su-tuz kaybi
oykusu, anormal puberte gelisimi, amenore veya infertilite
oykusi arastinlmalidir. Bu asamada sosyal 6yki ve ailenin
mevcut olayl anlama durumu da degerlendirilmelidir (17).

Ambiguous genitalya nedeni ile CGB olan olgularin ¢cogu
yenidogan donemindeki ilk muayenede tani almaktadir.
CGB suphesi olan olgularda oncelikle bebek tamamen
soyularak muayene edilmelidir. Genel fizik muayenede
cilt turgoru, disik dogum agirhgi veya intrauterin bly-
me geriligi varligi, prematirite bulgulari, gelisim geriligi
ve orta hat defektleri, kloaka veya anorektal anomaliler
ile olasi bir sendroma ait dismorfik bulgularin varligi de-
gerlendirilmelidir. Ozellikle XY CGB olan bireylerde SGA
ve diger gelisimsel anomalilerin daha fazla olabilecegi
bilinmelidir. Genital veya meme basi bolgesindeki hiper-
pigmentasyon KAH'li bebeklerin tanisi icin uyarici olabilir.
Ancak, normal ailesel bir varyant olarak da gorulebilece-
di icin, hiperpigmentasyonu olan olgularda postnatal 4.
glinde serum 17-hidroksiprogesteron (17-OHP) diizeyine
bakilmaldir. Bu muayenede vital bulgulardan o6zellik-
le kan basincr dl¢lilmelidir. Genital sistem muayenesin-
de gonadlar, labioskrotal katlantilar, fallus ve Grogenital
acikliklar ayr ayn incelenmelidir. ilk olarak labioskrotal
katlantilar veya skrotumda gonadlarin varhgi, sonrasinda
inspeksiyon ve palpasyon ile dis genital yapilarin asimetri,
maskdlinizasyon ve labioskrotal gonad durumlari, sislik
varligi, labioskrotal katlantilarin pigmentasyonu, flizyon
ve kinsikhk durumu degerlendirilmelidir. Ayrica, disi dis
genital yapiya sahip bebeklerde palpasyon ile testis ve na-
diren de uterus ya da fallop tlplerini iceren bilateral herni

varhgi arastinimalidir. Palpe edilen gonad siklikla testis
olsa da, nadiren ovotestis olabilecegi akilda tutulmaldir.
Kizlarda normal fenotip mevcut olsa bile kasik muayenesi
son derece 6nemlidir. Gonad ve uterus varligina gore ta-
nisal akis semasi Sekil 2'de gosterilmistir.

Normal, zamaninda dogan erkek bebekte ortalama testis
hacmi 1,1mLdir. Ozellikle prepubik yag dokusu gercek
uzunlugun yanhs yorumlanmasina neden olabilir ve pe-
nopubik bileskeden glans basina kadar gerilerek 6l¢ilen
fallus uzunlugu term bebeklerde en az 2-3 cm, genisligi
>0,9 cm olmalidir. Term ve prematiire bebeklerde penis
boyu farklilik gosterir (Tablo 2)(18).

Term ve prematiire yenidoganlarda ortalama gerilmis
penis uzunlugu

Ortalama (cm) Ortalama-2,5SD

Term yenidoganlar 3,5+0,4 2,5

Prematiire yenidoganlar 3,004 2,0
(34 GH)

Prematiire yenidoganlar 2,5+0,4 1,5
(30 GH)

Hipospadias ile Uretral agikhgin pozisyonuna dikkat edil-
melidir. Ozellikle yardimci tGreme tekniklerinin artan sik-
likta uygulanmasi sonucu hipospadias olgularinda be-
lirgin artis mevcuttur. Bu bebeklerde fizik muayenede
kordi varligi ya da yoklugu belirlenmelidir. inguinal kanal
gonadlar acisindan degerlendirilmeli, fallus uzunlugu 6l-
¢llmelidir. Prematiire bebeklerde testislerin 34. haftaya
kadar inmeyebilecedi, labiumlarda yag dokusunun azhg:
nedeni ile klitorisin daha buiyik goriinebilecedi bilinmeli-
dir. Ayni zamanda prematire bebeklerde fizyolojik olarak
yuksek DHEA-S diizeylerinin klitoremegaliye yol acabile-
cedi, postnatal fetal zonun kiicilmesiyle azalan DHEA-S
ile birlikte postnatal 1. ayda ¢ogunlukla diizelebilecegi
akilda tutulmahdir (19). Ancak, asiri ve ¢ok diisik dogum
agirlikl prematire kiz bebeklerde normal klitoris boyutla-
ri ile ilgili yeterli veri olmadidi icin, ileri derecede prema-
tire bebeklerde kliteromegali dikkatli yorumlanmaldir.
Zamaninda dogan bebeklerde klitorisin normal genisligi
2-6 mm olup, uzunlugu >9 mm ise anormal kabul edilme-
lidir. Bilateral inmemis testisi olan erkek goriinen bebek-
lerde KAH mutlaka ekarte edilmelidir (5). Muayene bulgu-
lari sonucu dis genital yapilar Prader evreleme sistemi ve
Dis Maskiilinizasyon Skoruna gore degerlendirilmelidir
(7,12,20,21).



Kuskulu genital yapi

v

Gonad (Gonadlar)

Ele geliyor

\’

Uterus

Ele gelmiyor

\
| uterus |

yok yok var
Ovotestikiiler CGB 46Xy cGB |€—— Bilateral abdominal
testis
i L
| Gonadal Disgenezi | Gonad
| |
I Abdominal Testis | I Over I Yok ,46 XY Ovotestis

{

!

¢ v

Gonadal Disgenezi

46,XX CGB
Virilize Disi

Gonadal Regresyon
( < 8 hafta)

Ovotestikiiler
CGB

Kuskulu genitalya olgularinda gonad durumuna gore yaklasim

Mikropenis: Penis gergin boyunun -2,5 standart sapma
altinda olmasidir.

Mikrofallus: Mikropenis goriintisi ile birlikte penil saf-
ta anotomik defektin (hipospadias, urogenital sinis) eslik
etmesidir.

Kliteromegali: Uretral ve vagen acikhdi ile birlikte klitori-
sin >9 mm olmasidr.

Oneriler-1

1. Dogum sonu ilk muayenede genital sistem dikkatli sekilde
degerlendirilmelidir.

2. Oykii ve fizik muayene ayirici tani éncesinde gerekli ve ya-
rarhdir.

3. Erken tani ve tedavi yaklasimlari tiim tetkiklerin ve izlemin
gerceklestirilebilecegi, 6zellikle Pediatrik Endokrinoloji ve
Cocuk Psikiyatrisi basta olmak tizere Cocuk Urolojisi veya
Gocuk Cerrahisi bulunan referans bir merkezde ortak deger-
lendirme ve karar verme siireci sonrasi gerceklestirilmelidir.

4. Aileye bilgi verilirken standart terimler, ortak bilgilendirme
metni ve Cocuk Endokrinolojisi ve Diyabet Dernegi'nin aile
bilgilendirme kitap¢igi gibi kaynaklar kullanilmalidir.

5. Karar verme siireci ayrintili tetkik ve degerlendirme sireci
sonrasi ailenin gorisi de alinarak fizik muayene ve labora-
tuvar bulgularinin sonuclarina gére goérus birligi ile bireysel
olacak sekilde tamamlanmali, cinsiyet kararinda acele edil-
memelidir.

CGB stiphesi olan olgularda bir algoritma esliginde asa-
mali tanisal degerlendirme yapilmalidir. Tani siklikla klinik
ve morfolojik degerlendirme, endokrinolojik incelemeler
ve genetik calismalara gore konulur. Birinci basamak de-
gerlendirmede serum 17-OHP, AMH, testosteron, andro-
jen, kortizol, androstenedion ve gonadotropin diizeyleri
ile birlikte serum elektrolitleri calisilmal, iliskili renal ano-
maliler agisindan idrar tetkiki yapilmalidir. Serum 17-OHP
ve androjen diizeylerinin fetal zondaki involiisyon nedeni
ile yasamin ilk 36-72 saati icinde glivenilir olmayabilecegi,
tuz kaybettirici KAH tablosunda yasamin ilk 4 giiniinde
serum elektrolitlerinin normal olabilecedi, ciddi olgularin
sikhkla 2. haftada ortaya ¢ikabilecegi ve 6zellikle adrenal
hormonlarin yasamin 2. glininden sonra daha dogru
sonug verecedi, bu fizyolojik gecis donemindeki yanlis
sonuclarin yanlis taniya yol acabilecegi bilinmelidir. Ozel-
likle 17-OHP diizeyinin prematire, hasta veya stres duru-
mundaki bebeklerde artabilecegi, 6zellikle prematiire be-
beklerde 2-4 hafta sonra ikinci bir 6l¢imln daha gtivenilir
sonug verebilecedi ve diizeyinin dogum agirhgr yerine
gestasyonel haftaya gore degerlendirilmesinin 6zgulligu
arttiracagi son kilavuzlarda énerilmistir (22). Bu nedenle
hormonal tetkikler uygun zaman araliklarinda istenildigi
takdirde guvenilir sonug verecektir. Mini puberte goster-



gesi gonadotropinlerdeki yikselme 1-2 haftadan sonra
kendini gostermektedir. Serum testosteron diizeyleri er-
kek bebeklerde yasamin ilk 7-14 giinlerinde dustk olup,
2-3. aya kadar asamali olarak artis gostermektedir. Tim
bu nedenlerden dolayi testosteron diizeyi dogum sonra-
s 4-10. hafta arasinda olctilmelidir (5). Karin ve 6zellikle
pelvik ultrasonografi ile i¢ genital organlar ve eslik eden
diger olasi anomaliler degerlendirilmeli, gerekirse daha
ileri tetkikler olarak manyetik rezonans gortintiileme, ge-
nitogram ve laparoskopi distnilmelidir. Ultrasonogra-
fide anormal adrenal goériinim KAH icin belirte¢ olabilir.
Ultrasonografik incelemede uterus ve/veya overlerin go-
ridlmemesinin bu organlarin olmadigr anlamina gelmeye-
cegi bilinmelidir. Ultrasonografinin bebegin iyi olmadigi
veya mesanenin bos oldugu durumlarda yanls sonug ve-
rebilecegi ve tanisal basarisinin deneyim ile iliskili oldugu
unutulmamalidir. Karyotip tayini tanisal yaklasimda son
derece onemlidir ancak siklikla 2 haftadan kisa siirede
sonuc¢lanmamaktadir. Bu nedenle miimkiinse 24-48 saat
icinde %100'e yakin oranda dogru sonug veren ve cinsiyet
kromozomlari ya da SRY geninin varligini gosteren flore-
san in situ hibridizasyon (FISH), polimeraz zincir reaksiyo-
nu (PCR) ya da kantitatif floresan PCR (QFPCR) gibi hizli
sonuglanabilecek yontemlerle cinsiyet kromozom analizi
yapilmali, sonrasinda bunu tam bir karyotip analizi takip
etmelidir. Son yillarda testosteron diizeyi ve serum AMH
Olcimuniin birlikte yorumlanmasinin daha yararli olabile-
cegi bildirilmistir (3,7,12,13,23). Birinci basamak tetkikleri
sonucunda ayirici tani ve altta yatan etyolojinin belirlen-
mesi icin ikinci basamak degerlendirme yapilmalidir. Bu
durum ozellikle kan aliminin sorun oldugu premattire
bebekler icin cok daha onemlidir. TUm bu tetkikler icin
fazla miktarda kan alinmasina gerek oldugu icin pratik
yaklasimda prematiire bebeklerde 4. glinden itibaren
acil olan adrenal tetkikler istenirken, diger tetkikler 15.
glinden sonra istenebilir. Kan miktarinin azaltilmasi ile en
dogru tani icin sivi kromatografi/kitle spektroskopiye (LC/
MS) dayali yontemlerin kullanilmasi tercih edilmelidir. LC/
MS yontemleri Gilkemizde belirli merkezlerde mevcuttur.
Plasental ayrilma sonrasi plasental hormonlarin etkisinin
ortadan kalkip hipotalamo-pituiter-gonadal aksin aktive
olmasi sonucu ortaya cikan hormonal degisiklikler mi-
ni-puberte olarak tanimlanmaktadir. Mini-puberte tanisi
icin benzer bir fizik muayene yapilmalidir. Ozellikle mi-
ni-pubertenin prematire bebeklerde daha abartih sekil-
de overlerin asiri uyarilma sendromuna yol acarak etkile-
nen olgularda over-uterus boyut artisi ve over kistleri ile
seyredebilecegi bilinmelidir (24). Birinci ve ikinci basamak
degerlendirme tetkikleri Tablo 3'de gdsterilmistir.

Oneriler-2

1. Hormonal tetkikler uygun zaman araliklarinda istenilmelidir.

2. ilk degerlendirmede serum 17-OHP, AMH, testosteron, and-
rojen, kortizol, androstenedion ve gonadotropin diizeyleri,
serum elektrolitleri ve idrar tetkiki yapiimalidir.

3. Serum 17-OHP ve androjen dizeyleri >72 saat, elektrolitler
> 4. glin, testosteron diizeyi 4 ile 10. haftalar arasinda daha
dogru sonug verir.

4. FISH ya da PCR gibi hizli sonuclanabilecek yontemlerle cinsi-
yet kromozom analizi yapilmali, bunu tam bir karyotip anali-
zi takip etmelidir.

5. Birinci basamak tetkiklerin sonucuna gore gerekli goriilen
ikinci basamak tetkiklere gecilir.

CGB stiphesi olan bebekte birinci ve ikinci basamak de-
gerlendirme

ikinci Basamak Degerlendir-
me

Birinci Basamak Degerlendirme

-Androstenodion, dihidrotes-
tosteron, 11-deoksikorti-
zol, DHEASO4

-idrar steroid profili

«Serum Anti-Millerian Hormon
(AMH)

«Serum 17-OH-progesteron

«Testosteron, gonadotropinler

(LH, FSH) -Human koryonik gonadotro-
«Serum elektrolitler pin uyari testi
-idrar analizi -ACTH stimiilasyon testi
-Karyotip (FISH/PCR) -Renin, aldosteron

-Batin/pelvik ultrasonografi

«Manyetik rezonans goriintu-
leme

«Genitogram, laparoskopi

-Molekiler genetik icin DNA
izolasyonu

Sonug olarak, CGB tanisi ayrintili klinik degerlendirmeyi
takiben hormonal, genetik, molekdler tetkikler ve goriin-
tileme yontemlerinin kullanilmasi sonucunda konulmak-
tadir. Cinsiyet tayini tek bir hekimin yorumuna gore degil,
en basta belirlenen cinsel kimlik, tanisal incelemeler, aile-
nin sosyokltiirel durumu g6z 6niine alinarak ekip tyele-
rinin ortak karari ile olgu bazinda gerceklestirilmelidir. Bu
donemde aileler uygun ve acik bir sekilde bilgilendirilme-
li, ailelerin endise ve disiincelerine saygi gosterilmelidir.
Ozellikle cinsiyet tespit komisyonunca degerlendirilme-
mis olgularda geriye dénlsliimslz cerrahi operasyon ve
gonadektomiden uzak durulmasi tedavi yonetimindeki
en 6nemli hedeftir. (25). Bu amacla tlkemizde CGB olan
bebeklerin ve cocuklarin tani ve tedavi stireclerinin kolay,
saghkl ve guvenilir bir bicimde yuritiulmesinin saglan-
masi icin bolgesel referans hastanelerin/merkezlerin be-
lirlenmesi, Cocuk Endokrinolojisi, Cocuk Psikiyatrisi basta
olmak tizere Cocuk Cerrahisi veya Cocuk Urolojisi, Gene-
tik, Eriskin Endokrinoloji, Deontoloji ve Adli Tip Uzman-
larindan olusan Cinsiyet Tespit Komisyonunun olusturul-
masi saglanmalidir. Bu kurullar olgularin muayene, tani ve



tedavi slirecinden, aileler ile iletisimden, cinsiyet tayini ve
sonrasindaki tedavi seceneklerinin belirlenmesinden so-
rumlu olarak gorevlerini yerine getirmelidirler.

Ek1. Ornek ilk bilgilendirme metni

Su anda bebeginizin cinsiyetini ifade etmek ve size dogrulari an-
latmak istesek de, bunu yapamiyoruz. Bazi testler yaptiktan sonra
daha fazla bilgi sahibi olacadiz. Bu test sonuglarinin beklenmesi
sizler icin zordur, bu nedenle sizi glinliik olarak bilgilendirecegiz, siz
de Dr.'u arayabilirsiniz. Bebeginizin sizin daha 6nceden duymamis
olabileceginiz bir durumu olmus olsa da, bu ¢cok nadir olmayan bir
durum. Bu durumla daha 6nce karsilastik ve bu karisik durumda
size yardimci olacagiz. Testler sonuglanir sonuclanmaz, sizinle ¢o-
cugunuzun cinsiyeti hakkinda konusma olanagimiz olacak. Bu du-
rumla ilgili bilgilerimiz olup, her gecen giin de 6grenmeye devam
ettigimiz igin size daha fazla bilgi verecegiz. Sizi ve bebedinizi bu
bilinmezlik déneminde desteklemenin ana hedefimiz oldugunu
bilmenizi isteriz.

Bu rehberde CGB tanim, siniflandirmasi, taniya giden si-
reg, referans merkez 6zellikleri ve tedavi yaklasimlarindan
bahsedilmistir. Ana amag¢ ambigus genitalyali bebeklere
dogru yaklasilmasini saglamaktir. Tanisal agidan ve cinsi-

yet secimi icin CGB olan olgulara yaklasimlarda kesin tani
uzun soluklu olabilmekte ve belirli merkezlerce gercek-
lestirilebilmektedir. Ulkemiz kosullarinda bu bebeklere
ve ailelere tani ve tedavi surecinde en kaliteli, dogru ve
destekleyici yaklasimin sunulacagi referans merkezlerin
sayisinin arttirlmasi ve buralara ulasmalarini saglamak
bir diger hedeftir. Buradan elde edilecek ve kullanilacak
bilgilerin hastalar, aileler ve hekimler icin yarar saglayaca-
g1 dustindlmektedir. Ayni zamanda bu duruma ailelerin
daha kolay adapte olabilmeleri ve kabullenebilmelerini
kolaylastirabilme amaci ile derneklerin ve internete dayal
organizasyonlarin kurulmasi yararh olacaktir. Hastalik ile
ilgili bilgilerin ailelere bu yollar araciligi ile iletiimesi ve
aileler arasi iletisimin kurulmasi konu ile ilgili sosyal so-
runlarin azalmasini saglayacaktir. Olusturulan bu rehbe-
rin CGB hastalarinin siklikla ilk basvurdugu saglik kurumu
olan Aile Sagligi Merkezlerinde calisan hekimlere ulastiril-
masi ve hastalara yaklasimin standardize edilmesi agisin-
dan Halk Saghgr Kurumu ile isbirliginde bulunulmasi ve
gerektiginde bu hekimlerin egitilmesi 5nem tasimaktadir.
CGB tanih olgularin izlemi ¢ocukluk, addlesan ve eriskin
doéneminde de devam edecek sekilde uzun sureli olarak
planlanmalidir.
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