Kocatepe Tip Dergisi

The Medical Journal of Kocatepe
5: 59- 62 May1s 2004

Afyon Kocatepe Universitesi

Maternal Total Testosteron, DHEAS, Serbest Androjen
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Degerlerinin Preeklampsi Etyopatogenezindeki Rolu

The Role of Maternal Total Testosteron, DHEAS, Free Androgen Index,
SHBG (Sex Hormone Binding Globulin) and Estradiol Levels in
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OZET: Amac¢: Maternal total testosteron, serbest androjen
indeksi, dehidroepiandrostenodion siilfat, seks hormon
baglayict globulin ve Ostradiol diizeylerinin preeklampsi
etyopatogenezindeki roliinii belirlemek.

Gereg ve Yontem: Caligmaya Mart 2003-Subat 2004 tarih-
leri arasinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar
Egitim ve Arastirma Hastanesine bagvuran, maternal yas
ve gestasyonel yas agisindan eslestirilmis, preeklampsi ta-
nis1 alan 42 gebe ile normotensif 69 gebe dahil edildi.
Preeklamptik 42 hastadan 22’si agir preeklamptik, 20’si
ise hafif preeklamptik olarak degerlendirildi. Preeklamptik
ve normotensif gruplar ile agir ve hafif preeklamptik grup-
lar gravida, parite, viicut kitle indeksi, total testosteron,
serbest androjen indeksi, dehidroepiandrostenodion siilfat,
seks hormon baglayici globulin ve dstradiol diizeyleri agi-
sindan karsilagtirildi.

Bulgular: Preeklamptik ve normotensif grup karsilastiril-
diginda total testosteron diizeyleri ve viicut kitle indeksi
preeklamptik grupta anlamli olarak yiiksek bulundu. Agir
ve hafif preeklamptik grup karsilastirildiginda higbir pa-
rametrede anlamli farklilik saptanmadi.

Sonug: Preeklampsi etyopatogenezinde maternal total tes-
tosteron, serbest androjen indeksi,
dehidroepiandrostenodion siilfat, seks hormon baglayict
globulin ve dstradiol diizeylerinin 6nemli bir rolii olmadi-
g1 diisiinmekteyiz.
Anahtar  Kelimeler:
Ostradiol

Preeklampsi, total testosteron,

ABSTRACT: Objective: To determine the role of
maternal serum total testosterone, free androgen index,
dehydroepiandrostenodione  sulphate, sex hormone
binding globuline and estradiole levels in preeclampsia
pathogenesis.

Material and Methods: Forty-two preeeclamptic and 69
normotensive women with similar maternal and
gestational ages applied to Zeynep Kamil Women and
Children Hospital between March 2003- February 2004
were included the study. Twenty-two preeclamptic women
were evaluated severe preeclamptic, while 20
preeclamptic women were evaluated mild preeclamptic.
Preeclamptic group and normotensive group were
compared with respect of mean gravidity, mean parity,
body mass index, serum total testosterone, free androgen
index, dehydroepiandrostenodione sulphate, sex hormone
binding globuline and estradiole levels. In addition,
comparasions of same parameters between severe
preeclamptic group and mild preeclamptic group were
performed.

Results: In preeclamptic group, serum total testosterone
levels and body mass index were significantly higher than
normotensive group. There were no significant difference
between severe and mild preeclamptic groups with respect
of all parameters.

Conclusion: Maternal serum total testosterone, free
androgen index, dehydroepiandrostenodione sulphate, sex
hormone binding globuline and estradiole levels do not
seem to play a role in preeclampsia.

Key Words: Preeclampsia, total testosterone, estradiol

GIRiS ve AMAC

Sadece insan gebeligine 6zgii bir multisistem
hastaligit olan preeklampsi maternal ve fetal
mortalite ve morbiditenin en dnemli nedenlerinden
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biridir. Siklig1 nullipar kadinlarda %6-7 ve yiiksek
riskli  gebeliklerde %25 olarak bildirilmistir.
Patofizyolojisi tam olarak anlasilamasa da artmis
kan basinci, generalize vazokonstriksiyon ve
trombosit aktivasyonu ile karakterize bir sendrom
oldugu bilinmektedir (1-3). Preeklampsiyi dnceden
belirlemek ve onlemek i¢in erken tan1 metodlar1 ge-
listirilmeye calisilmaktadir. Bu nedenle literatiirde
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preeklampsinin ¢esitli biyokimyasal ve hematolojik
parametreler ile iligkisini arastiran pek ¢ok c¢alisma
mevcuttur. (4-7).

Calisgmamizda  normotensif  gebeler ile
preeklamptik (agir/hafif) gebelerdeki maternal se-
rum seks hormon diizeylerini kargilagtirarak bu hor-
monlarin preeklampsi etyopatogenezindeki rollerini
arastirmay1 amacladik.

GEREC ve YONTEM

Calismaya Mart 2003-Subat 2004 tarihleri ara-
sinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar
Egitim ve Aragtirma Hastanesine basvuran, maternal
yas ve gestasyonel yas acisindan eslestirilmis,
preeklampsi tanist alan 42 gebe (¢alisma grubu) ile
normotensif 69 gebe (kontrol grubu) dahil edildi.
Preeklamptik 42 hastadan 22’si agir preeklamptik,
20’si ise hafif preeklamptik olarak degerlendirildi.
Cogul gebelikler, fetal kromozomal anomali sapta-
nan gebeler, kronik hipertansiyon, diabet veya her-
hangi bir sistemik hastalik tespit edilen gebeler ca-
ligmaya dahil edilmedi.

Alt1 saat ara ile Olciilen iki adet tansiyon
arteriyel degerinin 140/90 mmHg veya iizerinde bu-
lunmasina eslik eden 24 saatlik 300 mg/dl ve iize-
rinde (veya spot idrarda 30 mg/dl ve iizerinde)
proteiniiri “preeklampsi” olarak degerlendirildi. Altt
saat ara ile yapilan iki 6l¢liimde sistolik basing 160
mmHg altinda, diastolik basing 100 mmHg ve altin-
da olan, 24 saatlik idrarda 5 gr/dl’den az (spot idrar-
da 30 mg/dl ve iizerinde) proteiniiri “hafif
preeklampsi” olarak degerlendirildi. Alt1 saat ara ile
yapilan iki 6l¢imde sistolik basing 160 mmHg ve
iizerinde, diastolik basing 110 mmHg ve iizerinde
olan, 24 saatlik idrarda 5 gr/dl ve iizerinde proteiniiri
tespit edilen; basagrisi, gérme bozuklugu, epigastrik
agri, biling bulanikligi, siyanoz, pulmoner 6dem,
oligiiri, trombositopeni, hiperbilirubinemi,
1.2mg/dI’nin {izerinde kreatinin diizeyi ve intrauterin
gelisme geriligi bulgularindan en az birinin bulun-
dugu hastalar ise “agir preeklampsi” olarak deger-
lendirildi.

Her iki grupta bulunan hastalardan serumda
Ostradiol, total testosteron, serbest androjen indeksi,
dehidroepiandrostenodionsiilfat (DHEAS), seks
hormon baglayici globiilin (SHBG) 6l¢timii igin ku-
ru tiipe 5 cc vendz kan alindi. Kan &rnekleri ayni
giin bekletilmeden 20 dakika santrifiije edildi ve se-
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rumlari ayrildi. Alinan 6rnekler Immulite 2000 ciha-
zinda radioimmunassay yontemi ile ¢alisildi.

Calisma grubu ile kontrol grubu gravida, parite,
viicut kitle indeksi (VKI) (kg/m?), total testosteron,
serbest androjen indeksi, DHEAS, SHBG ve
Ostradiol diizeyleri acisindan karsilastirildi. Agir
preeklamptik ve hafif preeklamptik gruplar da
gravida, parite, total testosteron, serbest androjen in-
deksi, DHEAS, SHBG ve ostradiol diizeyleri agisin-
dan karsilastirildi. Total testosteron degeri litrede
nanomol, DHEAS diizeyi desilitrede mikrogram,
SHBG diizeyi litrede nanomol, ostradiol degeri ise
desilitrede pikogram olarak degerlendirildi.

Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metodlarin (siklik, ortalama, standart
sapma) yani sira, niceliksel verilerin karsilastirilma-
sinda kikare testi kullanildi. Niteliksel verilerin kar-
silagtirilmasinda ise student t testi kullanildi. p<0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Istatistiksel
verilerin degerlendirilmesinde SPSS 9.0 programi
kullanild1.

BULGULAR

Calisma grubunda ortalama maternal yas
25.5£5.4 iken, kontrol grubunda 24.84+5.1 idi.
Gestasyonel haftalar ise ¢alisma grubunda 34.2+4.0,
kontrol grubunda 34.844.3 bulundu. Caligma ve
kontrol grubunun demografik &zellikleri Tablo 1’de
verilmistir. Viicut kitle indeksi ise ¢aligma grubunda
istatistiksel agidan anlamli diizeyde yiiksek idi
(32.6£1.4 / 26.6+1.8; p<0.05).

Calisma ve kontrol grubunun, total testosteron,
serbest androjen indeksi, DHEAS, SHBG. ostradiol
konsantrasyonlar1 Tablo 2’de gosterilmistir. Caligma
grubunda total testosteron diizeyleri istatistiksel ola-
rak anlamli diizeyde yiiksek bulunurken, serbest
androjen indeksi, DHEAS, SHBG, ostradiol diizey-
leri agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi. Agir ve hafif preeklamptik gebeler de
maternal seks hormon diizeyleri karsilastirildiginda
total testosteron, serbest androjen indeksi, DHEAS,
SHBG, ostradiol diizeyleri agisindan istatistiksel ola-
rak anlamli farklilik saptanmadi. Agir ve hafif
preeklamptik gebe gruplarinin demografik 6zellikle-
ri ve maternal seks hormon diizeylerinin karsilagti-
rilmasi Tablo 3 ve 4’de gosterilmistir.
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Tablo 1. Preeklamptik gebe ve normotensif gebe gruplarinin demografik ézellikleri

Preeklamptik (n:42) | Normotensif (n:69) p
Maternal yas 25.5+5.4 24.8+5.1 »0.05
Gestasyonel yas 34.2+4 34.8+4.3 »0.05
Gravida 2.55£1.8 1.96+1.3 »0.05
Parite 1.12+1.3 0.70+1.0 »0.05
Abortus 0.17£0.5 0.09+0.3 »0.05
VKI (kg/m?) 32,6+1,4 26,6+1,8 0,05
Tablo 2. Preeklamptik gebe ve normotensif gebe gruplarimin maternal seks hormon diizeylerinin karsilastirmasi
Preeklamptik (n:42) Normotensif (n:69) p
Serbest androjen indeksi 5.943.7 5.9+5.1 »0.05
Total testosteron 9.2+6.9 2.7+0.9 <0.001
DHEAS 55.5+46.3 36.8+18.6 »0.05
SHBG 428.9+89.6 432.1488.1 »0.05
Ostradiol 12505.6+9727.9 15078.9+8213.9 »0.05

Tablo 3. Agir preekiamptik ve hafif preeklamptik gebe gruplarimin demografik ozellikleri.

Agir p(rlfzkzlil mptik Hafif preeklamptik (n:20) P
Maternal yas 25.68+4.815 25.45+6.143 »0.05
Gestasyonel yas 33.82+4.10 34.6+3.96 »0.05
Gravida 2.45+1.625 2.65+2.007 »0.05
Parite 1.14+1.283 1.10+1.483 »0.05
Abortus 0.14+0.35 0.2+0.69 »0.05

Tablo 4. Agir preeklamptik ve hafif preeklamptik gebe gruplarinin maternal seks hormon diizeylerinin karsilastiriimasi.

Agir preeklamptik (n:22) | Hafif preeklamptik (n:20) P
Serbest androjen indeksi 5.743.6 6.2+3.9 »0.05
Total testosteron 9.04+6.6 9.5+7.3 »0.05
Ostradiol 125218.8+10389.4 12491.1549214.4 »0.05
DHEAS 58.7+£58.9 59.3+60.1 »0.05
SHBG 431.3+77.2 430.7+81.3 »0.05
TARTISMA karsilagtirmislar ve preeklamptik gebelerde anlamli
diizeyde yiiksek testosteron seviyeleri tespit etmis-
Maternal ~ seks  hormonu  diizeylerinin  lerdir. DHEAS, SHBG ve 6stradiol diizeyleri agisin-

preeklampsi patofizyolojisindeki roliine dair ¢ok sa-
yida aragtirma mevcuttur. Bir¢ok ¢alismada maternal
total ve serbest testosteron diizeyleri preeklamptik
gebelerde normotensif gebelere gore anlamli olarak
yiiksek bulunmustur (4,5,8,9). Miller (10) ve
Ficicioglu (11) ise preeklamptik gebeler ile
normotensif gebelerdeki total testosteron diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulun-
madigmi belirtmislerdir. Ayrica literatiirdeki calig-
malarm biiyiik gogunlugunda preeklamptik gebelerle
normotensif gebeler karsilastirildiginda  serum
DHEAS, androstenodion ve &stradiol diizeylerinde
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamamigtir
(5,8,9,10).

Acromite ve ark (5) viicut kitle indeksleri ben-
zer preeklamptik gebeler ile normotensif gebeleri

dan ise anlamli farklilik bulamamiglardir. Serin ve
ark (8) ise calismalarinda figiincii trimesterdeki
gebelerde dogum oncesi ve dogumdan 6 hafta sonra
serum androjen diizeylerini degerlendirdiklerinde
preeklamptik gebelerde normotensif gebelere gore
total ve serbest testosteron diizeylerini anlamli oran-
da yiiksek bulduklarini, fakat SHBG, DHEAS,
androstenodion ve Ostradiol diizeylerinde farklilik
bulmadiklarini belirtmislerdir.

Laivuori ve ark (4) preeklamptik ve
normotensif gebelerde dogumdan 17 yil sonra serum
androjen  diizeylerini  degerlendirmisler  ve

preeklampsi Sykiisii olan grupta anlamli oranda yiik-
sek serbest testosteron diizeyleri bulmuslardir. Ayri-
ca preeklamptik dykiisii olanlarda serum serbest tes-
tosteron-Ostradiol oraninin da yiiksek oldugunu fakat

Kocatepe Tip Dergisi, Cilt 5 No: 2, Mayis 2004.



62 KIR SAHIN ve ark.

DHEAS ve androstenodion diizeyleri agisindan an-
lamli farklilik bulunmadigini belirtmislerdir. Troisi
ve ark (9) ise preeklamptik ve normotensif gebeleri
karsilastirdiklarinda preeklamptik grupta anlaml
diizeyde yiiksek testosteron ve androstenodion sevi-
yeleri saptamiglardir. Fakat DHEA, DHEAS, 6stron,
Ostriol ve Ostradiol diizeyleri agisindan anlamli fark-
lilik tespit etmediklerini bildirmislerdir.

Bu ¢alismalarin aksine Miller ve ark (10) total
testosteron, serbest testosteron, DHEAS, SHBG ve
ostradiol diizeyleri bakimindan preeklamptik gebe-
lerle normotensif gebeler arasinda farklilik bulma-
diklarint belirtmislerdir. Figicioglu ve ark (11) ise
total testosteron ve serbest Ostriol diizeylerinin
preeklamptik ve normotensif gebelerde farkli olma-
digimi, SHBG diizeylerinin ise preeklamptik gebe-
lerde anlamli diizeyde yiiksek oldugunu belirtmis-
lerdir. Ayrica hafif preeklamptik grupta serbest tes-
tosteron seviyelerini agir preeklamptik gruba gore
anlamli diizeyde yiiksek bulduklarm, total testoste-
ron seviyeleri acgisindan ise farklilik bulunmadigini
bildirmiglerdir.

Calismamizda preeklamptik gebelerde
normotensif gebelere oranla anlaml diizeyde yiiksek
total testosteron diizeyleri tespit edildi. Her iki grup
arasinda serbest androjen indeksi diizeyleri agisin-
dan anlamli farklilik olmadigi halde total testosteron
diizeylerinin preeklamptik grupta yiiksek olmasinin,
bu grubun viicut kitle indeksinin daha fazla olmasina
bagl olabilecegi diisiiniildii. Sowers ve ark (12) da
yaptiklar1 bir ¢alismada VKI > 30 kg/m? olan kadin-
larin testosteron konsantrasyonlarinin VKI < 22
kg/m? olan kadimlara gore 50-70 pikogram/ml daha
fazla oldugunu gostermislerdir. Ancak Acromite ve
atk (5) VKI benzer olan preeklamptik ve
normotensif gebeleri karsilagtirmiglar ve
preeklamptik gebelerde anlamli diizeyde yiiksek tes-
tosteron seviyeleri tespit etmiglerdir.

Ayrica ¢alismamizda diger ¢alismalara benzer
sekilde preeklamptik ve normotensif gebeler arasin-
da serbest androjen indeksi, DHEAS, SHBG,
oOstradiol diizeyleri agisindan istatistiksel olarak an-
lamli  farkliik saptanmadi. Agir ve hafif
preeklamptik gebeler karsilastirildiginda da total tes-
tosteron, serbest androjen indeksi, DHEAS, SHBG,
Ostradiol diizeyleri agisindan istatistiksel olarak an-
lamli farklilik saptanmadi.

Tim bulgular g6z oOniine alindiginda
preeklampsi etyopatogenezinde total testosteron,
serbest androjen indeksi, DHEAS, SHBG ve
ostradiol diizeylerinin 6énemli bir rolii olmadig kani-
sindayiz. Ancak bagta testosteron olmak {izere
maternal seks hormon diizeylerinin preeklampsi
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etyopatogenezi ve erken tanisindaki yerinin tam ola-
rak belirlenebilmesi igin daha fazla ¢alismaya gerek
duyuldugunu diistinmekteyiz.
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