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Puberte eriskin doneme gegiste nemli bir yer tutan, fiziksel, psikolojik ve
cinsel olgunluga erisilerek tireme fonksiyonlarinin kazanilmasi stirecidir. Bu
stirecte kizlarda ovulatuar menstriiel dongtiler, erkeklerde ise olgun sperma-
togenezin tamamlanmasi s6z konusudur. Puberteyi baslatan tiim mekaniz-
malar tam olarak ortaya konmamuis olsa da, son donemlerde ayrintilar1 daha
belirginlesen genetik kalitsal ve noroendokrin faktorlerin 6zellikle rol oyna-
dig1 bilinmektedir. Ayrica genel saglik, cevre, beslenme, cinsiyet, egzersiz vb
faktorler de pubertenin baslamasinda etkililir (1).

Hipotalamus-hipofiz-gonad ekseninin aktive olmasi pubertenin baslamasi
ve tamamlanmasinda esastir. Bu eksen kompleks bir gen agi, norotransmit-
terler ve glial noronal etkilesimler ile birlikte diizenlenir. Puberteyi baslatan
baslica genetik mekanizmalardan biri Kispeptin ve Kispeptin reseptorii (KISS-
1R)’dtir. Hipotalamusda gonadotropin salgilatict hormon (GnRH) salgilayan
noronlarda yogun olarak bulunan KISS1R, artan kispeptin varliginda aktive
olur ve GnRH salinim1 hem siklik, hem amplitiid olarak artar. Kispeptin sinyal
yolaginin tistiinde ise norokinin B ve reseptorii (NK3R) bulunur. Norokinin B
puberteyi uyarici etkide bulunurken, dynorfin A puberteyi baskilayic1 6zellik-
tedir. Bir diger 6nemli puberte baslangicina etkin olan protein ise “makorin
ring finger protein 3” (MKRNS3) diir. Ailesel gercek puberte prekokslu bazi
ailelerde MKRN3 geninde muatsyon saptanmistir. Hipotalamusda bulunan
pubertenin baslanmasinda énemli rol alan peptidlerin yan sira leptin, ghrelin
ve instilin gibi hormonlarin da pubertenin baslamasinda etkisi bulunmaktadir
GnRH pulse jeneratorii uyarici ve baskilayici faktorlerin kontrolti altindadir.
Baskilayic faktorler puberte baslangicinda azalirken, uyarici faktorlerin etkisi
artmaktadir(1,2).
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PERIFERIK PUBERTE PREKOKS TEDAVISi

Gercek puberte prekoksa oranla periferik puberte prekoks tedavisi ¢cok
daha gti¢ olabilir. Konjenital adrenal hiperplazili olgularda glukokortikoid
replasman tedavisi, over granuloza hiicreli tiimorlerde cerrahi olarak timo-
riin ¢ikarilmasi gibi esas nedene yonelik tedaviler etkin olsa da diger nedenle-
re bagl periferik puberte prekokslu olgularda tam olarak etkin bir tedavi her
zaman miimkiin olmayabilir.

Aromataz inhibitorleri 6zellikle Mc Cune Albright sendromu ve erkeklerde
testotoksikozda kullanilan ilaclardir. Tedaviye cevap degisken olabilir (1,9).

KOMBINE PUBERTE PREKOKS

Uzun stire yiiksek diizeyde cinsiyet steroidine maruz kalan olgularda so-
matik gelisimin ve kemik yasmin ilerlemesi, sonugta hipotalamo-hipofiz go-
nad ekseninin olgunlasmasi so6z konusudur. Konjenital adrenal hiperplazi,
testotoksikoz, Mc Cune Albright sendromu gibi periferik puberte prekokslu
olgularda tedavi gecikir veya etkin tedavi saglanamazsa gercek puberte pre-
koks tabloya eklenir (6).

Sonug olarak, puberte baslangici baslica genetik kalitsal 6zellikler ve 6zgiin
noroendokrin sistem tarafindan belirlenen bir siirectir. Metabolik ve ¢evresel
faktorler puberte baslama zamanina etkili olabilmektedir. Puberte prekoksun
klinik baslangic1 heterojen olup, tipik olarak kizlarda 8 yas, erkeklerde 9 ya-
sindan once puberte bulgularinin goriilmesi ile tan1 konulur. Erken puberte
bulgular1 saptanan olgularda gercek puberte prekoks disinda periferik puber-
te prekoks veya inkomplet formlar (prematiire telars, premattire pubars gibi)
gortilebilir. Gergek puberte prekokslu olgularda uzun etkili GnRHa etkin bir
tedavi saglarken, periferik puberte prekokslu olgularda aromataz inhibitorleri
kullanilmakta ve tedavi giigliikler gosterebilmektedir.

KAYNAKLAR

1. Sultan C, Gaspari L, Maimoun L, Kalfa N, Paris F. Disorders of puberty. Best Pract Res
Clin Obstet Gynaecol. 2018; 48:62-89.

2. Aguirre RS, Eugster EA. Central precocious puberty: From genetics to treatment. Best
Pract Res Clin Endocrinol Metab. 2018;32(4):343-354.

3. Klein DA, Emerick JE, Sylvester JE, Vogt KS. Disorders of Puberty: An Approach to
Diagnosis and Management. Am Fam Physician. 2017; 96(9):590-599.

4. Giabicani E, Allali S, Durand A, Sommet J, Couto-Silva AC, Brauner R. Presentation of
493 consecutive girls with idiopathic central precocious puberty: a single-center study.
PLoS One. 2013;8(7):e70931.



Béliim 27: Puberte Prekoks | 241

Carel JC, Eugster EA, Rogol A, Ghizzoni L, Palmert MR; ESPE-LWPES GnRH Analogs
Consensus Conference Group, Antoniazzi F, Berenbaum S, Bourguignon JP, Chrousos
GP, Coste ], Deal S, de Vries L, Foster C, Heger S, Holland ], Jahnukainen K, Juul A,
Kaplowitz P, Lahlou N, Lee MM, Lee P, Merke DP, Neely EK, Oostdijk W, Phillip M,
Rosenfield RL, Shulman D, Styne D, Tauber M, Wit JM. Consensus statement on the use
of gonadotropin-releasing hormone analogs in children. Pediatrics. 2009;123(4):752-62.
Berberoglu M. Precocious puberty and normal variant puberty: definition etiology, di-
agnosis and current management. ] Clin Res Pediatr Endocrinol.2009;1(4):164-74.

Cathi G, Anik A, Kiime T, Calan OG, Diindar BN, Bsber E, Abact A. Serum nesfatin-1
and leptin levels in non-obese girls with premature thelarche. ] Endocrinol Invest.
2015;38(8):909-13.

Novello L, Speiser PW. Premature Adrenarche. Pediatr Ann. 2018;47(1):e7-e11.

Menon PS, Vijayakumar M. Precocious puberty--perspectives on diagnosis and man-
agement. Indian ] Pediatr. 2014; 81(1):76-83.



