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Giris ve Amac: Hipogonadotropik hipogonadizm, gonadotropik hormonlarin farkli nedenlerle salimimindaki
eksiklige bagli gelisen gonadal yetmezlik tablosudur ve 6nemli klinik sonuglara yol acar. En dnemli sebepleri arasinda
hipofizer hastaliklar yer almakta olup hipofize yonelik goriintiileme tanisal amagli énemli bir yere sahiptir. Biz bu
calismada klinigimizde son bes yilda takip edilen hipogonadotropik hipogonadizm tanili erkek hastalarin hipofiz MR
(Manyetik Rezonans) goriintlileme sonuglarmi ve laboratuvar bulgularini inceledik.
Gerec ve Yontemler: 2017-2021 yillar arasinda endokrinoloji poliklinigimize bagvuran ve hipofiz MR goriintiileme
sonuglar1 hastane bilgi islem sisteminde mevcut olan hipogonadotropik hipogonadizm tanili 56 hasta retrospektif
olarak incelendi. Hastalarin yaglari, gelis sikayetleri, hipofiz MR goriintiileme bulgulart ve hormon diizeyleri
irdelendi. IBM SPSS Versiyon 22.0 programi kullanilarak verilerin istatistiksel analizi yapildi.
Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 37.75 &+ 10.95 olarak saptandi. Hastalarin bagvuru sikayetleri incelendiginde en
sik libido kayb1 %37.5 (n=21) oldugu gorildi. %42.9 hastanin (n=24) hipofiz MR’inin normal saptandigi goriildii.
Hastalar MR bulgularina goére alt gruplara ayrilarak hormon degerleri analiz edildiginde “Makroadenom” grubunda
“Mikroadenom” grubuna gore ortalama total testosteron diizeyi anlamli olarak daha diisiik saptandi (p < 0.05).
Sonu¢: Hipogonadotropik hipogonadizm tanili hastalarda hipofize yonelik goriintiileme yapilmasimnin 6zellikle
laboratuvar bulgularina gére endikasyonlari net olmayip bu konuda yapilacak genis kapsamli ¢ok merkezli ¢alismalara
ihtiya¢ bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Hipofiz, Hipogonadizm, Manyetik rezonans goriintiileme.

Abstract

Objective: Hypogonadotropic hypogonadism is the gonadal insufficiency that develops due to a deficiency in the
secretion of gonadotropic hormones for different reasons. This condition leads to important clinical consequences.
Pituitary diseases are among the most important causes, and pituitary imaging has an important place for diagnostic
purposes. In this study, we analyzed the pituitary magnetic resonance imaging (MRI) results and laboratory findings
of male hypogonadotropic hypogonadism patients followed in our clinic for the last five years.

Materials and Methods: We retrospectively analyzed 56 patients with hypogonadotropic hypogonadism who applied
to our endocrinology clinic between 2017 and 2021 and whose pituitary MRI results were available in the hospital
data processing system. The patients' ages, initial complaints, pituitary MRI findings and hormone levels were
evaluated. Statistical analysis of the data was performed using IBM SPSS Version 22.0 program.
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Results: The mean age of the patients was 37.75 + 10.95. When the complaints of the patients were examined, it was
seen that loss of libido was the most common complaint with a rate of 37.5% (n=21). It was observed that 42.9% of
the patients (n=24) had normal pituitary MRI. When the patients were divided into subgroups according to their MRI
findings and their hormone levels were analyzed, it was seen that the mean total testosterone level was significantly
lower in the “Macroadenoma” group than in the “Microadenoma” group (p < 0.05).

Conclusion: Indications for pituitary imaging in patients with hypogonadotropic hypogonadism are not clear,
especially according to laboratory findings, and there is a need for comprehensive multicenter studies on this subject.

Keywords: Hypogonadism, Magnetic resonance, Pituitary gland.

1. Giris
Hipogonadotropik hipogonadizm hipotalamus ve / veya
hipofiz bezini etkileyen konjenital veya edinsel

hastaliklara sekonder gelisen, azalmig veya uygunsuz
diizeyde normal gonadotropin seviyeleri ve bozulmus
testosteron sekresyonu ile Kkarakterize bir Klinik
durumdur [1]. Etiyolojisi oldukg¢a genis olup hipotalamik
veya pitiiiter tiimorler, sistemik ve infiltratif hastaliklar,
beslenme bozukluklari, ciddi obezite, opioid, narkotik ve
glukokortikoidler gibi ilag kullanimlart etiyolojik
faktorler arasinda sayilabilir [2]. Hipogonadotropik
hipogonadizm saptanan hastalarin hangisinde hipofize
yonelik goriintiileme yapilacagi konusunda klinisyenler
ikilemde kalabilmektedir. Avrupa Endokrinoloji Dernegi
ciddi sekonder hipogonadizm (&r. serum testosteron <
150ng/dl), panhipopituitarizm, sebat eden
hiperprolaktinemi, tiimor kitle etkisine bagli semptom
veya bulgu (yeni baslayan bas agrisi, gorme bozuklugu,
gorme alani defekti gibi) olmasi durumunda hipofizer ve
/ veya hipotalamik tiimor veya infiltratif hastaligi diglama
amaciyla hipofizer goriintileme (manyetik rezonans
goriintileme) yapilmasint  dnermektedir [3]. Bu
hastalarda tam1  koymak; hastalarin  testosteron
tedavisinden baska tedaviler de gerektirebilmelerinden
Otiirii son derece degerlidir [4].

Literatiirde hipogonadizmli erkeklerdeki ndroanatomik
anormalliklerin siklig1 ve biyokimyasal parametreler ile
olan iliskisi net olarak ortaya konmamuistir. Konuyla ilgili
major galismalardan biri olan Citron ve arkadaslarinin
1996 yilinda yaptigi ¢caligmada diisiik serum testosteron
diizeyinin hipotalamik ve hipofizer anormallik goriilme
riskini artirdigi saptanmugtir [5]. 2021 yilinda Cipriani ve
arkadaslarinin yaptig1 bagka bir caligmada ise testosteron
disiikliigiine ek olarak Liteinizan hormon (LH)
diistikliigiiniin de yapisal bir hipotalamo — hipofizer
problem ile iliskili olabilecegi ve bu durumlarda hipofize
yonelik goriintiileme yapilmasinin yerinde olacagi
bildirilmistir [6].

Biz de calismamizda retrospektif olarak kendi
birimimizde  takip  ettiimiz = hipogonadotropik
hipogonadizm tanili erkek hastalar1 inceleyip hipofiz
manyetik rezonans (MR) gériintiileme sonuglarini ve bu
sonuglarla ilgili olabilecek biyokimyasal ve radyolojik
parametreleri ortaya koymaya galistik.

2. Materyal ve Metot
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poliklinigine bagvuran ve hipofiz MR goriintiileme
sonucu hastane bilgi islem sisteminde mevcut olan
hipogonadotropik hipogonadizm tanili 56 erkek hasta
calismaya dahil edildi. Hastane laboratuvar referans
araliklarina gore en az iki kez saptanan diisiik testosteron
seviyesine eslik eden diisik veya artmamis folikiil
stimiilan hormon (FSH) ve LH  seviyeleri
hipogonadotropik hipogonadizm tan1 kriteri olarak kabul
edildi. Hastalarin yas1, gelis sikayeti, hipofiz MR
goriintiileme sonuglari incelendi. Bazal hormon degerleri
hastane bilgi yOnetim sisteminde mevcut olan 45
hastanin ek olarak bazal total testosteron, FSH ve LH
diizeyleri incelendi. Hipofizde saptanan 1 cm ve daha
bliylik adenomlar makroadenom; 1 cm’den kiiciik
adenomlar mikroadenom olarak gruplandirildi. Hastalar
hipofiz MR goriintiileme bulgularina gére ‘“Normal”,
“Makroadenom”, “Mikroadenom” ve “Diger” olmak
lizere dort gruba ayrildi. Her grup birbiri arasinda total
testosteron, FSH ve LH diizeyleri agisindan analiz edildi.
Caligmamizda siirekli verilere iligkin tanimlayici
istatistiklerde ortalama + standart sapma verilmistir.
Sikliklar, say1 (n) ve yiizde (%) olarak gosterilmigtir. MR
bulgularina ayrilan gruplar Tek yon varyans analizi ile
degerlendirilmistir.  Sayisal parametrelerin  normal
dagilima uyup uymadiklari Levene (homojen varyans
analizi) testi ile kontrol edilmistir. Gruplar arasinda
beliren anlamli farkin kaynagini belirlemek amaciyla,
post-hoc test istatistikleri uygulanmistir. Normal
dagilmadigr goriilen verilere post-hoc analiz yontemi
olarak Tamhane T2 testi segilerek uygulanmistir. p<0.05
istatistiksel anlamli1 farklilik kabul edilmistir.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

Hastalarin yas ortalamasi 37.75+10.95 olarak saptandi.
Hastalarin bagvuru sikayetleri incelendiginde %37.5
oranla (n=21) hastalarda en sik libido kayb1 yakinmasi
oldugu goriildi. Bunu %14.3’lik oranla (n=8)
killanmada azalma ve %10.7’lik oranla (n=6) infertilite
izliyordu. %10.7°lik bir orana karsilik gelen 6 hasta
herhangi bir yakinma tarif etmemisti. Hastalarin
hastaneye bagvuru yakinmalari ile ilgili detayli bilgi
Grafik 1°de goriilmektedir.

Hastalarin ~ hipofiz MR  goriintiileme  bulgulan
incelendiginde %42.9 hastanin (n=24) hipofiz MR’inin
normal saptandig goriildii. %19.6 hastada (n=11) hipofiz
boyutlarinda  kii¢iilme, %10.7 hastada  (n=0)
mikroadenom, yine %10.7 hastada (n=6) makroadenom,
%?7.1 hastada (n=4) parsiyel empty sella saptand:.
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Grafik 1. Hastalarin Gelis Yakinmalar1

Grafik 2. Hastalarin Hipofiz MR Goriintilleme Bulgulari

Hastalarin hipofiz MR bulgulan ile ilgili detayli bilgi
Grafik 2°de goriilmektedir.

Bazal hormon diizeyleri hastane bilgi yonetim sisteminde
mevcut olan 45 hastanin bazal total testosteron, FSH ve
LH diizeyleri incelendiginde ortalama total testosteron
diizeyi 0.788 ng/mL (referans aralig1 1.75 — 7.81 ng/mL),
ortalama FSH diizeyi 2.0231 mIU/mL (referans araligi
1.27 — 19.26 mIU/mL), ve ortalama LH diizeyi 0.9622
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mlU/mL (1.24 — 8.62 mIU/mL) saptandi. Hipofiz MR
goriintiileme bulgularina gore dort gruba ayrilmis olan
hastalardan elde edilen verilere goére “Makroadenom”
grubunda “Mikroadenom” grubuna gore ortalama total
testosteron diizeyi anlamli olarak daha diisiik saptandi (p
= 0.031). Hastalarin MR goriintiileme bulgularina gore
gruplara ayrilmis sekildeki hormon diizeyleri ile ilgili
detayli bilgi Tablo 1’de goriilmektedir.

Tablo 1. MR Gériintiileme Alt Gruplarina Gore Ortalama Hormon Diizeyleri

Normal MR Mikroadenom | Makroadenom Diger (n=15)
goriintilleme (n=6) (n=6)
(n=18)
Ortalama total
testosteron 0.7956 1.2250 0.5233 0.7100
(ng/mL)
Ortalama FSH
(mlU/mL) 2.1889 2.4950 3.1150 1.1987
Ortalama LH
(mlU/mL) 1.1067 1.9333 0.5817 0.5527
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3.2. Tartisma

Hipogonadotropik hipogonadizm, etiyolojisi oldukg¢a
heterojen bir tablo olup hangi durumlarda hipofizer bir
patolojiden siiphelenilip hipofize yonelik goriintiileme
yapilacagt konusu belirsizligini korumaktadir. Bu
konuyla ilgili bugiine kadar birgok c¢alisma yapilarak
birgok faktdr ile hipofizer anormallikler arasinda anlamli
bir bagint1 bulunmaya calisilmistir.

Literatiirde referans makaleler arasinda sayilan Citron ve
arkadaglarinin 1996 yilinda yayinladigi calismada
testosteron seviyesinin diisiikliigli ile hipotalamik veya
hipofizer goriintiilleme anormallikleri bulma olasiliginin
dogru orantili oldugu ortaya konmustur [5]. Dalvi ve
arkadaslarinin caligmasinda ise goriintiileme
anormalliklerine rastlanma oraninin yasla ters orantili
oldugu saptanmistir [7]. Hirsch ve arkadaslar1 yaptiklari
calisgmada hipogonadotropik hipogonadizmli erkek
vakalarda hipotalamo — hipofizer anormallik oranini

genel popiilasyondan farkl bulmadiklarimi
bildirmislerdir [8]. Konuyla ilgili en gilincel ve genis
kapsamli  calismalardan biri olan Cipriani ve

arkadaglarinin 2021 yilinda yapmis oldugu calismada
diisiik testosteron diizeylerine ek olarak diisik LH
diizeylerinin de hipotalamo — hipofizer bdlgedeki bir
organik lezyonun siiphesini artirabilecegi ortaya
konmustur [6]. Goriildiigii tizere farkli donemlerde farkli
merkezlerde yapilan ¢alismalarda birgok degisik faktor
izerinde durulmustur. Biz de ¢alismamizda bazal
hormon seviyeleri mevcut olan 45 hipogonadotropik
hipogonadizmli erkek hastay1 hipofiz MR goriintiileme
bulgularina gore gruplara ayirarak MR bulgulari ile
hormon seviyeleri arasindaki olasi iliskiyi aragtirdik.
Calisma  sonucunda  “Makroadenom”  grubunda
“Mikroadenom” grubuna gdre ortalama total testosteron
diizeyi anlaml1 olarak daha diisiik saptandi (p < 0.05). Bu
yoniiyle c¢alismamiz total testosteron seviyesi ve
hipofizer anormallik arasindaki iligkiyi ortaya koyan
calismalarla benzerlik gostermekle beraber, 6zellikle MR
goriintiilemesi normal olan grup ve diger gruplar arasinda
hormon seviyeleri agisindan anlamli  bir iliski
saptanmadig1 gorildi. Calismamizi {ilkemizde bu
konuda yapilmis olan benzer bir c¢alismayla [12]
kargilagtirdigimizda bizim normal sonuglanan MR
goriintiileme oranimizin (%59.5’e kiyasla %42.9) ve
mikroadenom oranimizin (%16.7’ye kiyasla %10.7) daha
diisiik oldugu, bununla birlikte makroadenom oranimizin
(%4.7°ye kiyasla %10.7) daha yiiksek oldugu goriildii.
Karsilagtirillan c¢alismada kadin vakalarin da olmasi
nedeniyle hormon degerlerinin kiyaslamasi yapilamadi.
Bas agrisi, gérme bozuklugu gibi kitle basisina bagh
semptomlart olan hastalarda hipofizer goriintiileme
yapilmasi konusunda klinisyenler hemfikir
goriinmektedir. Ancak bu tarz belirgin semptom ve
bulgular1 olmayan hastalarda goriintiilemenin hangi
durumlarda yapilacagi konusu hala miiphemdir.
Ozellikle izole hipogonadotropik  hipogonadizmli
hastalarda rutin hipofizer goriintiilemenin kisitli faydasi
oldugu bildirilmistir [9]. Bu noktada isin i¢ine maliyet
etkinligi de girmektedir. Maliyet etkinligi analizlerinde
maliyetler kurtarilan yasam sayisi, kazanilan yasam yili,

semptomsuz gegirilen giin gibi dogal birimlerle 6l¢iilen
sonuglarla  kargilastirilir  [10].  Amerika Birlesik
Devletleri’'nde yapilmis olan bir ¢aligmada insidental
saptanan hipofizer mikroadenomlarin klinik yénetimi ile
ilgili maliyet uygunlugu analizi yapilmis; sonugta MR
goriintiilemesinin olduk¢a pahali oldugu ve hormon
taramasindan daha iyi klinik sonug¢ vermedigi kanisina
varilmistir  [11].  Hipogonadotropik hipogonadizmli
hastalarda hipofiz MR goriintiilemesinin maliyet etkin
bir  sekilde  yapilabilmesi i¢cin  goriintiileme
endikasyonlarinin higbir belirsiz durum kalmadan ortaya
konulmasi gerekmektedir.

Bizim calismamizda 6rneklem bilylikligiimiiziin sinirl
olmasi, hastalarin bir kismmin bazal hormon
seviyelerinin mevcut olmamasi, prolaktin, kortizol gibi
ek hormon tetkik sonuglarinin her hastada mevcut
olmamasi gibi kisithiliklar mevcuttur.

4. Sonug

Sonu¢  olarak, hipogonadotropik  hipogonadizm
tablosundaki erkek hastalara hangi durumlarda hipofizer
goriintiileme yapilacagt konusu belirsizligini
korumaktadir. Avrupa Endokrinoloji  Dernegi’nin
oOnerileri arasindaki tek sayisal degerin total testosteron
icin verilmis olmasi [3], bu konudaki ¢alismalarin
yetersizligini ortaya koymaktadir. Bu hususta Cipriani ve
arkadaglarmin  2021°deki ¢alismasinda [6] anlamli
bulunan LH esik degeri umut vadedicidir. Ilerleyen
stirecte yapilacak ¢ok merkezli prospektif ¢aligmalarla
yeni biyokimyasal degerlerin tespiti ile gelecekte
hipogonadotropik hipogonadizmli erkek vakalarda
hipofizer goriintileme endikasyonlart daha net ve
evrensel bir yapiya kavusacaktir.
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