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ÖZET

Amaç: Asemptomatik, postmenopozal kad›nlarda, transva-
ginal ultrasonografi ile endometrium kal›nl›¤› taramas›nda,
periferik androjenlerin, seks hormonu ba¤lay›c› globülinin
(SHBG) ve vücut kitle indeksinin (BM‹) rolünü araflt›rmak.
Materyal ve Metod: En az bir y›ld›r adet görmeyen, do¤al
menopozda olan (FSH düzeyi 40 IU/ml ve üzerinde), siste-mik
herhangi bir hastal›¤› bulunmayan, sigara kullanma-yan ve
HRT almayan, toplam 63 olgu materyalimizi olufl-turdu. Tüm
hastalardan hormon profili (FSH, LH, E2, progesteron,
prolaktin, total testosteron, serbest testosteron, androstenedion,
DHEA-S ve SHBG) istendi, yafl, kilo ve boylar› kaydedildi.
BM‹: Kilo(kg)/ boy(m2) fleklinde hesap-land›. Endometrium
kal›nl›¤›na göre olgular iki gruba ayr›ld›: endometriumu 5mm
ve daha ince olanlar 1. grup, 5mm’den daha kal›n olanlar 2.
grup olarak belirlendi.
Bulgular: Ortalama endometrial kal›nl›k 4.22±1.57mm olarak
hesapland›. BM‹ ve endometrial kal›nl›k aras›nda pozitif (p:
0.04), SHBG ve BM‹ aras›nda ise negatif kore-lasyon (p: 0.043)
görüldü. Korelasyon analizinde SHBG ve endometrial kal›nl›k
aras›nda zay›f negatif iliflki izlendi (p: 0.09). Ayr›ca serbest
testosteron ve BM‹ aras›nda (r: 0.77; p: 0.0001) ve serbest
testosteron ve endometrial kal›nl›k aras›nda (p: 0.486)
(istatistiksel olarak anlams›z olmas›na ra¤men) korelasyon
saptand›.
Sonuç: Çal›flmam›zda periferik androjenler, fliflmanl›k ve
endometrial kal›nl›k iliflkisi üzerinde odakland›k. Yüksek
testosteron düzeyleri saptanan obez postmenopozal kad›nlar-
da daha kal›n endometrium izledik. Bu nedenle, endometrial
proliferatif hastal›k gelifliminde androjenlerin de rolü ola-bilir
sonucuna vard›k.

Anahtar Kelimeler: Androjenler, Seks hormonu ba¤lay›c›
globülin (SHBG), Vücut kitle indeksi (BM‹), Endometrial
kal›nl›k, Postmenopoz, Sonografi

SUMMARY

The Influence of Peripheral Androgens, Sex Hormone
Binding Globolin and Body Mass Index on the Endometrial
Thickness on Ultrasonography in Asymptomatic
Postmenopausal Women
Objective: To investigate the relationship between peripheral
androgens, sex hormone binding globulin (SHBG), body mass
index (BMI) and transvaginal ultrasonografic endomet-rial
thickness in asymptomatic postmenopausal women.
Material and Method: Sixty three asymptomatic postme-
nopausal women having an amenorrhea period of at least one
year and a clinical and hormonal diagnosis ( FSH>40 UI/ml)
of menopause enrolled to our study. The exclusion criteria were
chronic or acute disease, postmenopausal hormo-ne replacement
therapy and cigarette smoking. All patients’ hormone profile
(FSH, LH, E2, progesterone, prolactin, total testosterone, free
testosterone, androstenedione, DHEA-S and SHBG) was tested;
height and weight was taken and BMI was calculated. According
to the endometrial thickness the patients were divided into two
groups: those with endo-metrial thickness of 5 mm or less (1st
group) and those with endometrium thicker than 5 mm (2nd
group).
Results: The mean endometrial thickness was 4.22±1.57mm.
There was a positive correlation between BMI and endometrial
thickness (p: 0.04) and negative one between SHBG and BMI
(p: 0.043). The correlation analysis pointed out a weak nega-tive
relation between SHBG and endometrial thickness (p: 0.09).
There was a correlation between bioavailable testos-terone and
body mass index (r: 0.77; p: 0.0001); and between bioavailable
testosterone and endometrial thickness but was not statistically
significant (p: 0.486).
Conclusion: Our research efforts have focused primarily on the
relation between peripheral androgens, obesity and endometrial
thickness. The high circulating levels of testos-terone in obese
women affected the endometrial thickness as higher levels were
associated with thicker endometrium. Our study suggests that
androgens may contribute to the development of endometrial
proliferative diseases.
Key Words: Androgens, Sex hormone binding globulin (SHBG),
Body mass index (BMI), Endometrial thickness, Postmenopause,
Sonography
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G‹R‹fi

Postmenopozal dönemde overler ve adrenal gland-
lardan salg›lanan östradiol (E2) ve östron (E1) miktar›
yok denecek kadar azd›r. Postmenopozdaki kad›nlara
yap›lan ooferektomi dolafl›mdaki E1 ve E2 serum düzey-
lerinde hiç bir de¤iflime yol açmazken testosteron düze-
yinde anlaml› bir düflüfle neden olur (1). 

Obezite endometrium kanseri için bir risk faktörüdür.
Relatif risk, 10 ile 23 kg aras›nda fazlal›¤› olanlarda 3
kat daha fazlayken, 23 kg’›n üzerinde bu risk 10 kat
artar. Bunun sebebi ya¤ dokusunda artm›fl olan andros-
tenedionun östrona aromatizasyonu ve dolay›s›yla artm›fl
endometrial stimulasyona neden olmas› seklinde aç›k-
lanabilir (2). Kad›nlarda endojen ve eksojen östrojenin
etkileri konusunda yeterli bilgi olmas›na karfl›n andro-
jenler ve bunlar›n postmenopozal dönemdeki etkileri
hakk›nda yeterli bilgi ve araflt›rma bulunmamaktad›r.
Postmenopozal kad›nlarda meme kanserinin etiolojisinde
testosteronun önemli bir risk faktorü oldu¤u belirtil-
mifltir (3). Bu dönemde androjen metabolizmas›nda
ortaya ç›kan de¤ifliklikler daha komplikedir. Testosteron
düzeyinde  azalma olmad›¤› birçok araflt›rmac› taraf›n-
dan ispatlanm›fl, en önemli androjen kayna¤› olarak
overler gösterilmifltir (4, 5).

Teorik olarak postmenopozal dönemde overlerden
ve adrenal bezlerden salg›lanan androstenedion, peri-
ferik ya¤ dokusunda aromatizasyon ile östrona çevrilerek
endometriumu etkiler. Ayr›ca obezite, periferik ya¤
dokusundaki döngüyü uyararak, endometrium kal›nl›-
¤›n› artt›r›r. Endometrium hiperplazisi saptanan hasta-
lardan al›nan kan örneklerinde androjen ve östrojen
düzeyleri, hiperplazi saptanmayan olgulara göre daha
fazlad›r. Bu bulgu endometrial hiperplazide androjen-
lerin de önemli oldu¤u görüflünü desteklemektedir (6).

Seks hormonu ba¤lay›c› globülin (SHBG), steroid
hormonlar›n› ba¤layan bir plasma glikoproteinidir ve
bu hormonlar›n transportundan sorumludur. Daha çok
karaci¤erde hepatositler taraf›ndan sentezlenir, ayr›ca
meme, endometrium ve prostat gibi dokulardan da
plazmaya sal›n›r. Sentezi androjen ve östrojenin plazma
konsantrayonlar›ndan etkilenir. Ayr›ca tiroid hormonlar›
ve insülin düzeyleri de plazma SHBG düzeyini etkiler.
SHBG plazmada seks hormonlar›ndan, özellikle de
testosteron, dehidrotestosteron ve östradiolün transpor-
tundan sorumludur. Testosterona karfl› yüksek afinitesi
varken, östradiole karfl› afinitesi düflüktür. Serbest
testosteron ile negatif bir iliflki gösterir ve dolayl› bir
flekilde androjenitenin göstergesi olarak kullan›l›r(7).

PCOS’da obezitenin hiperinsülinemi ve hiperandroje-
nizmle iliflkili oldu¤u daha önce Pasqualli ve ark. taraf›n-
dan ispatlanm›flt›r. Bu hastalarda SHBG’i düflük sapta-
yan araflt›rmac›lar, hem hiperandrojenizmin, hem de
hiperinsülineminin etiolojisinde rol oynayabilece¤ini
iddia etmifller, ancak fizyopatogenezini tam olarak
aç›klayamam›fllard›r. Misao ve ark. (8-13) endometriu-
mun glandüler hücrelerinde SHBG mRNA ekspresyonu-

nun varl›¤›n› ve stromal hücrelerde yoklu¤unu göster-
mifller. Yine ayn› araflt›rmac›lar serviksin adenokanse-
rinde de SHBG mRNA ekspresyonu göstermifl ve
SHBG’nin hem seks steroid hormonlar›n›n plazmada
regülasyonundan, hem de bu hormonlar›n hücre içi
ifllevlerinden sorumlu oldu¤unu iddia etmifllerdir.

SHBG ile BM‹ aras›ndaki negatif iliflki daha önce
birçok araflt›rmada gösterilmifltir(14). Bu çal›flman›n
amac› postmenopozal kad›nlarda periferik androjenleri,
özellikle de testosteronu ba¤layan ve dolayl› olarak
androjenik aktiviteyi gösteren SHBG ile BM‹ ve endo-
metrium kal›nl›¤› aras›ndaki iliflkiyi incelemek, di¤er
periferik sirküler androjenler ile endometrium kal›nl›¤›
aras›nda anlaml› bir iliflki olup olmad›¤›n› araflt›rmakt›r.
Ortaya koyaca¤›m›z olas› iliflkinin, endometrial hiperp-
lazinin ve kanserin hala araflt›r›lan histopatolojik geliflim
sürecine ›fl›k tutaca¤› inanc›nday›z.

MATERYAL ve METOD

May›s 2000 ile Nisan 2001 tarihleri aras›nda ‹stanbul
Üniversiresi T›p Fakültesi Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um
Anabilim Dal› Menopoz poliklini¤ine baflvuran,  postme-
nopozal dönemde toplam 63 olgu materyalimizi olufltur-
du. En az bir y›ld›r adet görmeyen, do¤al menopozda
olan, FSH düzeyi 40 IU/ml ve üzerinde, sistemik her-
hangi bir hastal›¤› bulunmayan, sigara kullanmayan
ve kendi iste¤i ile çal›flmaya kat›lan olgular araflt›rmaya
al›nd›. Daha önce  hormon replasman tedavisi (HRT)
kullanm›fl, endometrium kal›nl›¤›n› ve BM‹’ini etkileye-
bilecek herhangi bir ilaç kullanan, hipertansiyon, diabe-
tes mellitus ve farkl› sistemik hastal›¤› bulunanlar,
araflt›rma s›ras›nda genital ya da farkl› bir organa ait
patoloji saptanan ve sigara içen olgular çal›flma d›fl›
b›rak›ld›.

Anamnez ve jinekolojik muayene sonras› tüm hasta-
lardan PAP smear, hemogram, biokimya, mammografi,
kemik yo¤unlu¤u ölçümü ve hormon profili (FSH, LH,
E2, progesteron, prolaktin, total testosteron, serbest
testosteron, androstenedion, DHEA-S ve SHBG) istendi.
Tüm hastalar›n yafl, kilo ve boylar› kaydedildi. BM‹:
Kilo(kg)/ boy(m2) fleklinde hesapland›. SHBG için örnek-
ler 3000 rpm ile santrifüje edilerek serumlar -20° C’da
sakland›, ard›ndan ELISA tekni¤i ile ölçümü yap›ld›.
Serum FSH, LH, prolaktin, progesteron, östradiol, total
ve serbest testosteron, DHEA-S ölçümü için ise
“chemiluminescent enzyme immunometric assay”
tekni¤inden yararlan›ld›.

Transvaginal ultrasonografik inceleme tek kifli
taraf›ndan, “The American College of Obstetricians and
Gynecology” taraf›ndan 1995 y›l›nda yay›nlanm›fl  teknik
bültende yer alan ölçüm kurallar› esas al›narak yap›ld›.
Endometriumun de¤erlendirilmesinde özellikle 3 plan›n
(anterior-posterior, long axis, semi-axial plan)
kullan›lmas›na dikkat edildi. Endometrial dokunun
kal›nl›¤› ölçülürken her iki kat beraberce ölçüldü ve
endometrial kavitede s›v› varsa bu ölçüme dahil edilmedi.
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Endometrium kal›nl›¤›na göre olgular iki gruba ayr›ld›:
endometriumu 5mm ve daha ince olanlar 1. grup, 5mm
den daha kal›n olanlar 2. grup olarak belirlendi. Endo-
metrium kal›nl›¤› >5mm olanlara fraksiyone küretaj
uyguland›.

‹statistikler için SPSS/PC (The Statistical Package
for Social Sciences) istatistik paketi  kullan›ld›. Gruplar
aras›ndaki verileri karfl›laflt›rmak için Student’s t testi,
lineer regresyon ve korelasyon analizleri kullan›ld›.
Sonuçlar ise ortalama ± SD seklinde kaydedildi. p için
0.05 ve alt›ndaki de¤erler istatistiki olarak anlaml›
kabul edildi.

BULGULAR

Çal›flma grubunu oluflturan toplam 63 olgunun
ortalama yafl› 53.38±6.32, ortalama paritesi 3.40±2.14
saptand›. Olgular›n % 6.34’ü nullipar, % 93,65’i multi-
pard›. Ortalama boylar› 156.29±5.09 cm ve ortalama
kilolar› 72.00±11.71 kg bulundu. Vücüt kitle indeksle-
rinin ortalamas› 29.38±4.43 hesapland›. Tüm olgular
için ölçülen  ortalama endometrium kal›nl›¤› 4,22±1,57
mm saptand› (Tablo 1).

Tablo 1: Tüm olgulara ait parametrelerin ortalama ve standart sapma de¤erleri

De¤iflken

Yafl (y›l)
Menopoz y›l› (y›l)
Partus (n)
Boy (cm)
A¤›rl›k (kg)
BM‹ (kg/m2)
Endometrial kal›nl›k (mm/2)
Kemik Dansitesi (MG/ML)
FSH (mü/ml)
LH (mü/ml)
PRL (ng/ml)
Östradiol (pg/ml)
Progesteron (ng/ml)
Androstenedion (ng/ml)
Testosteron (ng/ml)
Serbest testosteron (pg/ml)
DHEAS (mg%)
SHBG (nmol/l)
Kolesterol (mg/dl)
Trigliserid (mg/dl)
LDL (mg/dl)
HDL (mg/dl)
VLDL (mg/dl)

Ortalama±Standart Sapma

53.38±6.32
5.57±5.81
3.40±2.14
156.29±5.09
72.00±11.71
29.38±4.43
4.22±1.57
106.33±29.75
64.04±28.28
30.54±17.07
7.51±5.94
23.80±12.80
0.29±0.39
0.95±0.89
0.85±1.95
1,84±3,72
131.02±116.24
42.78±58.2
223.70±40.07
147.78±64.12
141.02±34.27
53.67±12.03
28.89±13.43

Min

42.00
1.00
0.00
144.00
51.00
21.00
2.00
46.90
36.90
8.00
2.20
20.00
0.00
0.00
0.08
0.10
4.50
0.2
137.00
60.00
75.00
29.00
4.00

Maks

74.00
28.00
10.00
167.00
110.00
43.00
12.00
160.00
143.20
82.00
30.70
116.00
3.00
5.77
10.79
29.10
508.90
400.00
316.00
327.00
223.00
93.00
57.00

N

63
63
63
63
63
63
63
19
63
63
45
63
63
63
63
63
63
63
63
63
63
63
63

De¤iflken

Yafl  (y›l)
Menopoz y›l› (y›l)
Boy (cm)
A¤›rl›k (kg)
BM‹ (kg/m2)
Kemik dansitometresi (MG/ML)
FSH (mü/ml)
LH (mü/ml)
PRL (ng/ml)
Östradiol (pg/ml)
Progesteron (ng/ml)
Kolesterol (mg/dl)
Trigliserid (mg/dl)
LDL (mg/dl)
HDL (mg/dl)

E.K.<5 (ortalama±SD)

54.62±7.13
6.92±6.39
156.15±5.57
68.60±10.66
27.92±3.83
105.47±31.12
67.32±30.49
33.02±17.85
7.38±6.11
24.69±15.73
0.26±0.21
222.45±44.52
139.10±56.30
140.65±36.58
53.60±10.57

E.K.≥5 (ortalama±SD)

51.21±3.82
3.21±3.70
156.52±4.209
78.26±11.10
31.91±4.32
107.78±29.60
58.32±23.50
26.21±15.00
7.67±5.85
22.23±4.31
0.33±0.58
225.86±31.67
162.86±74.79
141.65±30.61
53.7814.48

P

0.016*
0.005*
0.766
0.002
0.001*
0.875
0.196
0.112
0.870
0.357
0.581
0.724
0.194
0.908
0.958

Tablo 2: Endometrium kal›nl›klar›na (EK) göre oluflturulan iki gruba ait parametrelerin karfl›laflt›r›lmas›.
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Endometrium kal›nkl›klar›na (EK) göre olgular› iki
gruba ay›r›p verileri de¤erlendirdi¤imizde, EK 5 mm’nin
alt›nda olan olgular›n daha yafll› ve menopoz sürelerinin
daha uzun oldu¤u görüldü (Tablo 2). EK 5mm’nin üze-

rinde olan kad›nlar›n BM‹’leri ise di¤er gruba göre daha
yüksekti. Tüm olgular ele al›nd›¤›nda EK ve menopoz
yafl› aras›nda negatif bir korelasyon söz konusuydu
(Pearson korelasyon katsay›s›: - 0.27, p: 0.032).

De¤iflken

Yafl (y›l)
Menopoz y›l› (y›l)
Endometrial kal›nl›k (cm)
Kemik dansitometresi (MG/ML)
FSH (mü/ml)
LH (mü/ml)
PRL (ng/ml)
Östradiol (pg/ml)
Progesteron (ng/ml)
Kolesterol (mg/dl)
Trigliserid (mg/dl)
LDL (mg/dl)
HDL (mg/dl)
VLDL (mg/dl)

BM‹<30 (ortalama±SD)

54.65±6.71
6.25±5.65
3.71±1.80
103.15±37.79
64.91±30.63
31.33±17.02
7.83±6.73
25.14±16.76
0.26±0.22
223.45±47.74
136.37±57.10
141.88±39.37
55.31±13.34
26.60±12.77

BM‹≥30 (ortalama±SD)

51.78±5.49
4.71±5.99
4.85±0.89
108.63±24.08
62.93±25.56
29.53±17.40
7.16±5.11
22.10±4.10
0.31±0.52
224.00±28.50
162.03±70.40
139.92±27.26
51.60±10.01
31.75±13.91

P

0.067
0.303
0.003*
0.703
0.786
0.682
0.709
0.307
0.614
0.958
0.123
0.824
0.227
0.132

Tablo 3: BM‹’ine göre oluflturulan iki gruba ait parametrelerin karfl›laflt›r›lmas›

Olgular› BM‹’lerine göre s›n›fland›rd›¤›m›zda, endo-
metrium kal›nl›¤›na göre yap›lan gruplar aras›nda görü-
len farkl›l›¤›n aksine, kad›nlar›n yafllar› ve menopoz
süreleri aç›s›ndan anlaml› bir farkl›l›k saptanmazken,
BM‹’i 30’un üzerinde olan kad›nlar›n EK’lar› di¤er gruba

göre anlaml› biçimde kal›nd›. Bunun yan›nda lineer
regresyon analizi ile, BM‹ ve EK aras›nda, do¤rusal ve
istatistiki aç›dan anlaml› bir iliflki saptand› (p: 0.04)
(Tablo 3).

Tablo 4: Endometrium kal›nl›klar›na göre oluflturulan her iki çal›flma grubunda androjenik aktiviteyi gösteren
parametrelerin da¤›l›m› ve karfl›laflt›r›lmas›.

Endometrium kal›nl›klar›na göre olgular›
s›n›fland›r›p, androjenik aktivite ile ilgili parametreleri
inceledi¤imizde; endometriumu kal›n kad›nlarda SHBG
düzeyinin, obez olmayanlara göre belirgin biçimde düflük
oldu¤u saptand› (Tablo 4). Yine ayn› kad›nlara ait ayn›

parametreler incelendi¤inde, BM‹’i 30’un üzerinde
olanlarda, SHBG’nin düflük oldu¤u görüldü (Tablo 5).
SHBG düzeyi düflük olan obez olgularda, bu veriye
paralel olarak, serbest testosteron düzeyleri anlaml›
biçimde yüksekti.

De¤iflken

SHBG (nmol/lt)
Serbest testosteron (pg/ml)
Androstenedion (ng/ml)
Total testosteron (ng/ml)
DHEAS (mg%)

E.K.<5mm n=40

Ortalama ± SD
56.17±68.96
1.03±0.95
0.94±0.68
0.83±1.93
144.87±134.56

t
3.23
1.49
0.50
0.04
9.55

P
0.002=
0.143
0.978
0.974
0.148

~

E.K.≥5mm n=23

Ortalama±S.D.
19.48±14.89
1.7±1.18
0.94±1.19
0.85±1.98
106.91±70.85

De¤iflken

SHBG (nmol/lt)
Serbest testosteron (pg/ml)
Testosteron (ng/ml)
Androstenedion (ng/ml)
DHEAS (mg%)

E.K.<5mm n=40

Ortalama ± SD
57.42± 73.51
0.97±0.59
0.77±  1.83
0.96±  0.71
136.14±  114.5

t
2.55
4.35
0.45
0.27
0.11

E.K.≥5mm n=23

Ortalama ± SD
24.47± 18.67
2.05± 1.19
0.93±  2.11
0.92 ± 1.08
124.6±  120.10

P
0.015=
0.0001=
0.760
0.849
0.705

~
~

Tablo 5: Vücut kitle indekslerine göre oluflturulan her iki çal›flma grubunda androjenik aktiviyeti gösteren
parametrelerin da¤›l›m› ve karfl›laflt›r›lmas›
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SHBG ile BM‹ ve EK aras›ndaki iliflkiyi inceledi¤imizde;
SHBG ile BM‹ aras›nda negatif, do¤rusal ve istatistiksel
aç›dan anlaml› bir iliflki oldu¤unu gördük (p: 0.043).
SHBG ve EK aras›nda da negatif ve do¤rusal bir iliflki
olmas›na ra¤men istatistiksel aç›dan anlaml› de¤ildi
(p: 0.09). Ayn› durum, serum düzeyi SHBG ile yak›ndan
iliflkili olan, serbest testosteron ile BM‹ ve EK aras›ndaki
iliflki için de geçerliydi (Tablo 6). Serbest testosteron
düzeyleri ile BM‹ aras›ndaki iliflkiyi regresyon analizi
yaparak inceledi¤imizde, do¤rusal bir iliflki oldu¤unu
gördük (korelasyon katsay›s›: 0.77; p: 0.0001; regresyon
denklemi: Y= -1.936 + 0.115X).

Altm›flüç olgunun yedisinde endometrium kal›nl›¤›
5 mm’nin üzerinde ölçüldü ve bu olgulara fraksiyone
küretaj yap›ld›. Yedi olgudan alt›s› BM‹’i 30 kg/m2’nin
üzerinde ölçülen gruptan idi ve aradaki fark anlaml›yd›
(p: 0.038, odds ratio: 0.107, %95 CI: 0.012-0.95). Üç ol-
gudan yeterli materyal gelmedi. Materyal gelen üç olgu-
da fonksiyonel endometrium ve bir olguda adenofibro-
matöz polip saptand›.

TARTIfiMA

Postmenopozal dönemde östrojenlerin kad›n yaflam
kalitesi üzerine olan etkileri pek çok çal›flmada incelen-
mifl olmas›na ra¤men, androjenlerin ayn› dönem üzerine
olan etkileri bilinmemektedir. Özellikle östrojen replas-
man tedavisi nedeniyle y›llar boyunca yap›lan ve hala
sürdürülen çal›flmalarda, östrojenlerin osteoporoz gibi
kronik baz› hastal›klar üzerine etkisi ve olas› genital
kanserlerle iliflkisi araflt›r›lmaktad›r. Androjenlerin
postmenopozal dönemde düzeyini etkileyen faktörlerle
ilgili ve daha önemlisi, androjenlerin genital kanserlerle
iliflkisini inceleyen s›n›rl› say›da araflt›rma yap›lm›flt›r.

Testosteron, kad›n ve erkekte dolafl›mdaki en önemli
androjendir. Premenopozal dönemde overler ve adrenal
bezlerden salg›lan›rken, postmenopozal dönemde adrenal
bezler ve androstenedionun periferik çevirimi sorumlu-
dur (15). Adrenal kaynakl› majör androjen ise dihidro-
epiandrosteron sülfatt›r (DHEAS). Testosteronun kan
düzeyini do¤rudan etkileyen en önemli faktör ise seks
hormonu ba¤lay›c› globülindir. SHBG, serumda bulunan
östrojene hafif, ama testosterona yüksek afinite ile ba¤-
lanan, karaci¤erde sentezlenen bir glikoproteindir(7).
Kortizol ve tiroid hormonlar› sentezini uyar›rken, insülin
ve prolaktin taraf›ndan inhibe edilir(16). Beyaz kad›n-
larda dolafl›mdaki düflük SHBG düzeyi tip II diabetes
mellitus ve kardiovasküler sistem hastal›klar› için ba-
¤›ms›z risk faktörüdür. SHBG düzeyi ile iliflkili en önem-
li endokrin sistem d›fl› faktör ise vücut kitle indeksidir
(BM‹). BM‹ artt›kça SHBG düzeylerinin düfltü¤ünü
gösteren bir çok araflt›rma yay›nlanm›flt›r (14). Obeziteye
ba¤l› olarak dolafl›mdaki SHBG seviyesi düflmekte ve
buna ba¤l› dolafl›mdaki serbest testosteron düzeyleri
de yükselmektedir. Görüldü¤ü gibi, ister premenopozal
ister postmenopozal dönemde olsun, kad›nda androjen-
lere ait hormonal kaskad› anlamak oldukça güçtür ve

bu döngü bir çok iç ve d›fl faktörün etkisi alt›ndad›r.
Biz araflt›rmam›zda endometrium kal›nl›¤› (EK) ve BM‹
ile farkl› hormonal parametreler aras›ndaki iliflkiyi
inceleyerek postmenopozal kad›nlardaki androjenik
aktiviteyi ve etkilerini incelemeyi amaçlad›k.

Dolafl›mdaki östrojen düzeyi ile ultrasonografik ola-
rak ölçülen EK aras›ndaki olas› iliflkiyi araflt›ran farkl›
çal›flmalar yap›lm›flt›r(17, 18). Bu çal›flmalarda, postme-
nopozal dönemde adipöz dokuda östronun östradiole
çevirimi sonras› dolafl›mdaki östradiol düzeyinin artabile-
ce¤i, buna ba¤l› olarak ultrasonla ölçülen endometrium
kal›nl›¤›n›n da artaca¤›  iddia edilmifltir. Biz de araflt›r-
mam›zda, EK ile BM‹ aras›nda do¤rusal ve istatistiksel
aç›dan anlaml› bir iliflki saptad›k. Her iki parametre
aras›ndaki iliflkiyi inceleyen ve anlaml› oldu¤unu ileri
süren en önemli araflt›rma Douchi ve ark.’lar› (19) ta-
raf›ndan japon kad›n popülasyonunda yap›lm›flt›r; 244
olgu üzerine yap›lm›fl bu çal›flmada endometrium kal›n-
l›¤› ve BM‹ aras›nda ciddi bir iliflki saptanm›flt›r. Bu
iliflkinin yafltan ve menopoz yafl›ndan ba¤›ms›z oldu¤u
belirtilmifltir. Douchi ve ark.’lar› menopoz yafl› ve kad›n
yafl› ile endometrium kal›nl›¤› aras›nda anlaml› bir
iliflki saptamam›fl olsalarda, çal›flmam›zda kad›n yafl›
ve menopoz yafl› ile endometrium kal›nl›¤› aras›nda
negatif bir iliflki oldu¤unu gördük. Hastalar›n yafl› iler-
ledikçe, dolay›s›yla menopoz süresi artt›kça endometrium
kal›nl›¤› azal›yordu. Bulgular›m›z Tsuda (20) taraf›ndan
yap›lan çal›flma ile paralellik göstermektedir. Tsuda,
befl y›ldan daha k›sa süredir menopozda olan olgular›n
endometrium kal›nl›klar›n›n befl y›ldan daha uzun olan
olgulara k›yasla daha kal›n oldu¤unu göstermifltir.

Di¤er taraftan EK ile pozitif bir iliflkisi olan BM‹,
farkl› hormonal parametreler üzerinde de etkili olmak-
tad›r. Daha önce de bahsetti¤imiz gibi postmenopozal
kad›nlarda artan BM‹ ile serum SHBG düzeyi aras›nda
negatif bir iliflki bulunmaktad›r. Ancak postmenopozal
dönemde, BM‹’ni dikkate almaks›z›n, serum SHBG
düzeyindeki farkl›l›klar üzerine yap›lan çal›flma sonuç-
lar› da tart›flmal›d›r. Rannevik ve ark.’lar› (21) menopoz-
da serum SHBG seviyelerinde %15’lik bir azalma oldu-
¤unu bildirmifl, Bancroft ve Cawood (22) ise pre-, peri-
ve postmenopozal dönemlerde SHBG düzeylerinin de¤ifl-
medi¤ini ifade etmifllerdir. Di¤er taraftan Longcope ve
ark.’lar› (23) taraf›ndan yay›nlanan bir araflt›rmada,
pre- ve perimenopozal dönemde toplam üç y›ll›k bir za-
man kesiminde izlenen 241 olguda SHBG düzeylerinde
%81’lik bir art›fl, östrojen düzeylerinde ise %32-45 ora-
n›nda bir düflüfl saptanm›flt›r. Her ne kadar araflt›rma
sonuçlar› aras›nda tam bir uyum söz konusu olmasa
da, bizim çal›flmam›z da dahil olmak üzere, tüm sonuçlar›
beraberce de¤erlendirmemiz gerekirse; BM‹ ve EK ara-
s›nda pozitif, BM‹ ve SHBG aras›nda ise negatif bir
iliflki oldu¤u ifade edilebilir. Bizim araflt›rmam›zda bu
bulgulara ek olarak, serbest testosteron düzeyi ve BM‹
aras›nda anlaml› bir iliflki saptanm›flt›r. Yine serbest
testosteron ve EK aras›ndaki iliflki incelenmifl, istatistiki
bir anlaml›l›k olmamas›na ra¤men, pozitif bir iliflki
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oldu¤u saptanm›flt›r. Kan›m›zca olgu say›s›n›n yeterli
olmas› durumnda istatistiksel aç›dan anlaml› bir iliflki
oldu¤u görülecektir. Postmenopozal kad›nlarda BM‹’deki
art›fl sonucu ortaya ç›kan SHBG düzeyindeki düflüfl,
dolafl›mdaki serbest androjen ve östrojen düzeylerini
artt›rmakta ve klinik ba¤lamda endometrium kanseri
riskini artt›rmaktad›r. Temel sorun, artan BM‹ ve düflen
SHBG düzeyleri ile beraber artan endometrium kanseri
riskinin sadece dolafl›mdaki artm›fl östradiol düzeylerine
ba¤l› olup olmad›¤›d›r. Potischman ve ark.’lar› (24)
taraf›ndan yay›nlanan ve genifl bir olgu grubunu kapsa-
yan bu epidemiyolojik araflt›rma sorunun yan›t› aç›s›n-
dan önemlidir. Araflt›rmada yüksek SHBG düzeylerinin
endometrium kanseri riskini düflürdü¤ü ve artm›fl E1
ve E2 düzeylerinin üç ile dört kat endometrium kanseri
riskini artt›rd›¤› gösterilmifltir. Çal›flmada dikkat çekici
nokta endometrium kanseri olgular›nda androstenedion
düzeylerinin de yüksek bulunmas›d›r. Bulun ve ark.’lar›
taraf›ndan habis endometrial tümörlerde aromataz
aktivitesinin artt›¤› gösterilmifltir. Aromataz aktivitesi
artan neoplastik hücreler dolafl›mdaki androstenedionu
kullanacak ve yüksek oranda E1 sentezi gerçeklefltire-
cektir. Bu da do¤rudan endometriumdaki neoplastik
süreci h›zland›racakt›r. Araflt›rmam›zda androstenedion
düzeyleri ile BM‹ ve SHBG düzeyleri aras›nda anlaml›
bir iliflki saptanamamas›na ra¤men, BM‹’i 30 kg/m2’nin
üzerinde olanlarda serbest testosteron düzeylerinde
anlaml› bir yükselme görüldü ve ayn› hastalar›n endo-
metriumlar› daha kal›n ölçüldü. Yine endometriumu
5mm’den daha kal›n ölçülen tüm olgular›n obez hasta
grubundan olmas›, endometrium kanseri gelifliminde
androjenlerin de rol oynayabilece¤i görüflünü destekle-
mektedir.

Sonuç olarak, çal›flmam›zda, postmenopozal dönemde
baflvuran ve ultrasonografide endometriumu kal›n sap-
tanan olgularda, malignite riski tafl›yan olas› proliferatif
endometrial lezyonlardan sadece östrojenlerin de¤il,
ayn› zamanda yüksek androjen düzeylerinin de sorumlu
olabilece¤ini gördük. Postmenopozal dönemde SHBG
ve serbest testosteron düzeyinin azalmad›¤›n› ve preme-
nopozdaki normal düzeylerde devam etti¤ini saptad›k.
Bu bilgilerin ›fl›¤›nda, endometrial patolojilerde düflük
SHBG ve artm›fl testosteron düzeylerinin önemli para-
metreler ve ayr›ca postmenopozal dönemde ortaya ç›kan
endometrial patolojiler için hiperandrojenizmin önemli
bir risk faktörü oldu¤unu ve SHBG'nin androjenitenin
indirekt belirteci olarak kullan›labilece¤ini ifade edebi-
liriz.
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