
KOAH’l› Olgularda Serum Üreme Hormon Düzeylerinin
Hipoksemi ve Solunum Fonksiyonlar› ile ‹liflkisi

ÖZET
Kronik obstrüktif akci¤er hastal›¤›n›n (KOAH)  yol açt›¤› hipoksemi hipotalamik-hipofizer-gonadal aksisi etkileyebi-
lir. Çal›flmam›zda KOAH’l› erkeklerde serum üreme hormon düzeyleri ile hipoksemi ve solunum fonksiyonlar› ara-
s›ndaki iliflkiyi araflt›rd›k.
KOAH tan›s› ile izlenmekte olan, yafl ortalamas› 62.46±6.96 (47-70 yafl aras›) 52 erkek hasta çal›flmaya al›nd›. So-
lunum fonksiyon testleri (SFT) ve arter kan gaz› analizi yap›ld›. Olgular›n sabah 11’de al›nan açl›k venöz kan örne-
¤inde “competitive immunoassay” ve “immunometric assay” yöntemleri ile serum testosteron, follikül stimüle edi-
ci hormon (FSH), luteinizan hormon (LH) ve dehidroepiandrosteron sülfat (DHEA-SO4) düzeyleri ölçüldü. ‹statistik-
sel analizler ‘Pearson correlation coefficients’ ve “Mann-Whitney U” testleri ile yap›ld›.
Solunum fonksiyon testlerinde FEVC: 2649±701 ml,-%69, FEV1: 1615±626 ml (670-3200 ml)-%53, FEV1/FVC: %
59 bulundu. Arter kan gaz› analizinde ise PaO2: 78.05±10.14 mmHg (54-98) aras›, PaCO2: 41.34±5.90 (28-56
aras›), O2 sat. % 94.68±2.43 (% 87-98) aras› idi. Bak›lan tüm hormonlar›n ortalama serum de¤erleri normal bu-
lundu. PaO2 ile serum üreme hormon düzeyleri aras›nda iliflki bulunmad› (p>0.05). A¤›r hipoksemisi olan (Po2£60
mmHg) ve olmayan (PO2>70 mmHg) hastalar›n hormon düzeyleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda fark saptanmad› (p>0.05).
Hastalar FEV1 %’ye göre iki gruba ayr›ld›¤›nda FEV1<%50 olan a¤›r KOAH grubunda serum testosteron düzeyi
daha düflük bulundu (p=0.032), di¤er hormonlar›n düzeylerinde ise belirgin farkl›l›k saptanmad›.
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SUMMARY
Serum  sex hormone levels in COPD patients and its relation with hypoxemia and pulmonary functions
The hypoxemia which is a consequence of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) may affect hypothala-
mic-hypophyseal-gonadal axis. We searched for the serum levels of the sex hormones of the COPD patients and
the relationship between serum sex hormone levels and pulmonary functions.
52 male patients with COPD (mean age 62.46±6.96) were admitted to the study. Pulmonary function tests and
arterial blood gas analyses were done. Morning venous blood samples were taken and serum testosteron, follic-
le stimulating hormone (FSH), luteinising hormone (LH) and dihydroepiandrosterone sulphate (DHEA-SO4) levels
were determined by competitive immunoassay and immunometric assay. Statistical analyses were done by ‘Pear-
son correlation coefficents’ and “Mann-Whitney U” tests.
In pulmonary function tests FVC was 2649±701 ml,-69%, FEV1 was 1615±626 ml (670-3200 ml)- 53% and
FEV1/FVC was 59%. In arterial blood gas analyses PaO2 was 78.05±10.14 mmHg (54.98), PaCO2 was
41.34±5.90 (28-56), O2 sat. Was 94.68±2.43 % (87-98%). The mean serum levels of all four hormones were fo-
und normal. There was no relation between PaO2 and serum sex hormone levels (p>0.05). There was no diffe-
rence in hormone levels of the patients with severe hypoxemia (PO2£60 mmHg) and mild-moderate hypoxemia
(PO2>60 mmHg) (p>0.05). When the patients were divided into two groups according to the FEV1%, serum tes-
tosteron level was lower in group with severe COPD (FEV1<50%) (p=0.032), whereas there was no difference in
remaining three hormones.
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Girifl ve Amaç

Tüm dünyada oldukça genifl bir KOAH’l› erkek popülas-
yonu yaflamas›na ra¤men, akci¤er hastal›¤›yla iliflkili
seksüel disfonksiyon üzerine çok az say›da yay›n varl›¤›
dikkat çekicidir. Oysa hastalar sorguland›¤›nda, s›kl›kla
cinsel ilgide azalma ve fonksiyonel yetersizlikten yak›n-
d›klar› görülür (1,2). KOAH ileri yafl grubu hastal›¤› ol-
du¤undan ve bu yafl grubunda cinsel aktiviteyi etkileye-
bilecek kardiyovasküler hastal›klar, diabetes mellitus, se-
rebrovasküler veya periferik damar hastal›klar› da s›k
görüldü¤ünden olsa gerek, KOAH’›n seksüel fonksiyo-
na etkisi üzerinde pek durulmam›flt›r. Oysa ileri yafl gru-
bunda cinsel aktivitenin devam etti¤i bilinmektedir (3).
KOAH’›n yol açt›¤ ›hipoksemi, hipotalamik-hipofizer-go-
nadal aksisi etkileyebilir ve hipokseminin düzeltilmesiyle
hormonal siklus normal dönebilir (4,5). Biz bu çal›flma-
m›zda KOAH’l› erkeklerde serum üreme horman düzey-
lerinde de¤iflikliko lup olmad›¤›n› ve serum testosteron,
follikül stimüle edici horman (FSH), luteinizan horman
(LH) ve dehidroepiandrosteron sülfat 5DHEA-SO4) dü-
zeyleri ile hipoksemi ve solunum fonksiyonlar› aras›nda-
ki iliflkiyi araflt›rd›k.,

Materyal ve Metod

Gö¤üs Hastal›klar› poliklini¤inde KOAH tan›s› ile izlen-
mekte olan, KOAH yönünden stabil durumda, 47-70
yafl aras›ndaki 52 erkek hasta çal›flmaya al›nd›. Efllik
eden a¤›r hastal›¤› (kardiyovasküler-nörolojik hastal›k,
HT, DM, siroz, kanser vb.) ve ürogenital hastal›¤› olan,
testis fonksiyonlar›n› etkileyebilecek ilaç kullanan hasta-
lar çal›flma d›fl› b›rak›ld›. Olgular KOAH yönünden semp-
tomlar (dispne, öksürük, pürülan balgam ç›karma), fizik
bak› bulgular›, Akci¤er radyografisi ile de¤erlendirildik-
ten sonra Amerikan Toraks Derne¤i (ATS) kriterlerine
göre Minato Auto-Pal kuru spirometre ile solunum
fonksiyon testleri (SFT) ve arter kan gaz› analizi yap›ld›
(6). PaO2≤60 mmHg ise a¤›r hipoksemi olarak de¤er-
lendirildi. Olgular FEV1 de¤erlerine göre a¤›r
(FEV1<%50) ve orta-hafif (FEV1≥%50) KOAH olarak
grupland›r›ld› (7). Olgular›n sabah 11’de al›nan açl›k ve-
nöz kan örne¤i bir saat içerisinde santrifüj edildi. “‹m-
mulite” cihaz› ile testosteron ve DHEA-SO4, “‹mmulite
2000” cihaz› ile FSH ve LH “chemiluminescence” (s›ra-

s›yla “competitive immunassay” ve “imminumetric as-
say”) yöntemi ile 3 saat içerisinde çal›fl›ld›.
‹statistiksel analizler SPSS bilgisayar program› kullan›la-
rak ‘Pearson correlation coefficents’ ve “Mann-Whitney
U” testleri ile yap›ld›.

Bulgular

Çal›flmaya al›nan olgular›n yafl ortalamas› 62.46±6.96
(47-70 yafl aras›) olup tümü erkekti. Hepsinin sigara öy-
küsü pozitif ve ortalama sigara yükü 42.86±16.64 pa-
ket y›l ve KOAH hastal›¤›n›n süresi ortalama 9.25±7.15
y›ld›.
Hastalar›n solunum fonksiyon testlerinde FVC (zorlu vi-
tal kapasite) 2649.01±701.85 ml-%68, FEV1 (1. saniye
zorlu ekspirasyon volümü) 1615.96±626.82 ml (670-
3200 ml aras›)- %53 (% 20-86), FEV1/FVC: %59 bulun-
du. A¤›r KOAH’l› (FEV1<%50) 24, orta-hafif KOAH’l›
(FEV1≥%50) 28 olgu vard›. Arter kan gaz› analizinde
ise PO2: 78.05±10.14 mmHg¤ (54-98 aras›), PCO2:
41.34±5.90 (28-56 aras›), O2 sat. % 94.68±2.43 (%
87-98 aras›) idi. Poliklinikten izlenen stabil olgular seçil-
di¤i için hastalar›m›z›n ancak bir k›sm›nda a¤›r   hipok-
semi mevcuttu (PO2<70 olan 6 olgu). Belirgin  hiper-
kapnisi olan olgu yoktu. Olgular›n ortalama serum tes-
tosteron, FSH, LH ve DHEA-SO4 düzeyleri normal s›n›r-
larda idi (Tablo 1). Testosteron düzeyi a¤›r KOAH’l› 1 ol-
guda düflük, 7 olguda ise yüksekti. 5 glunun LH, 8 ol-
gunun FSH düzeyleri beklenenden yüksek bulunurken,
DHEA-SO4 ise 1 olguda yüksek, 10 olguda ise düflük
bulundu.
Yap›lan korelasyon testlerinde yafl ve sigara yükü ile se-
rum üreme hormon düzeyleri aras›nda iliflki saptanma-
d› (p>0.05). PaCO2 ile hormon düzeyleri aras›nda kore-
lasyon yoktu (p>0.05).
A¤›r hipoksemisi olan (PO2≤60 mmHg) ve olmayan
(PO2>60 mmHg) hastalar›n hormon düzeyleri karfl›lafl-
t›r›ld›¤›nda, a¤›r hopiksemik grupta tüm hormon düzey-
leri ortalamalar› daha düflük bulundu, ancak istatistiksel
farkl›l›k saptanmad› (p>0.05) (Tablo 2).
Solunum fonksiyonlar› ile serum hormon düzeyleri ara-
s›nda korelasyon saptanmamakla birlikte (FEV1 iiçin
r=0.114, p=0.494), hastalar FEV1 %’ye göre iki gruba
ayr›larak çal›flma parametreleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda
FEV1<%50 olan a¤›r KOAH grubunda serum testoste-
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Akci¤er Arflivi: 2001; 1: 7-10 KOAH’l› Olgularda Serum Üreme Hormon Düzeyleri

Parametre KOAH (ort.) KOAH (aral›k) Normal de¤eri

Testosteron (ng/dl) 578.22±174.30 206-969 212-755
FSH (mlU/ml) 7.86±5.17 2.1-22.2 0.7-11.1
LH (mlU/ml) 5.19±4.78 0.8-9.5 0.8-7.6
DHEA-SO4 (mg/dl) 172.08±115.30 37-602 80-560

Tablo 1: Serum üreme hormonu düzeylerinin normal de¤erleri ile KOAH’l› olgular›n ortalama de¤erleri.



ron düzeyi orta-hafif KOAH grubundan daha düflük
bulundu (p=0.032), di¤er hormonlar›n düzeylerinde ise
belirgin farkl›l›k saptanmad› (Tablo 3). ‹ki grup aras›nda
yafl ortalamas› (64 ve 70, p=0.08), sigara yükü (42 ve
44 paket y›l, p=0.371) ve ek hastal›k aç›s›ndan farkl›l›k
yoktu. Bu nedenle FEV1’in testosteron düflüklü¤ünde
ba¤›ms›z bir faktör oldu¤u düflünüldü.

Tart›flma

Seksüel disfonksiyonun uzun süreli diabetes mellitus,
serebrovasküler hastal›k, miyokard enfarktüsü ve di¤er
birçok kronik hastal›kla iliflkisi oldu¤u bilinmektedir
(8,9,10). Yayg›n görülen kronik hastal›klardan olan KO-
AH’ta seksüel disfonksiyon ise azla araflt›r›lmam›flt›r.
KOAH’l› hastalar›n t›bbi bak›m› enfeksiyon, bronkos-
pazm, solunum yetmezli¤inin semptomatik tedavisine
odaklan›rken, hastal›¤›n yol açt›¤› di¤er fiziksel ya da
psikososyal problemler ço¤unlukla göz ard› edilmekte-
dir. Kronik hastal›k yüzünden iflini toplumdaki rollerini,
ailedeki otoritelerini kaybeden hastalar için seksüel
fonksiyon çok önemli olabilir. Özellikle orta-a¤›r KO-
AH’l› olgular sorguland›¤›nda s›kl›kla cinsel isteksizlik-
ten tam impotansa kadar de¤iflen seksüel disfonksi-
yondan yak›nmaktad›rlar (1,2,11).
Testisde Leydig hücresinde kolesterolden testosteron
sentezi, hipofizden salg›lanan LH taraf›ndan kontrol
edilir. FSH da Leydig hücre matüraszyonunu indükleye-
rek testosteron sal›n›m›n› art›rabilir. Hipoksemi hipota-
lamik-hipofizer-gonadal aksisi etkilemektedir. Gos-
ney’in eriflkin erkek albino ratlarda yapt›¤› deneyde; hi-
pobarik hipoksiye maruz kalan deneklerden hipotala-
mik-hipofizer etkilenme sonucunda testis volümünün
küçüldü¤ü ve Leydig hücre say›s›n›n azald›¤› gözlen-
mifltir (4). Ayn› araflt›rmac› bir baflka çal›flmas›nda en az

15 y›ll›k KOAH’›, sa¤ ventriküler hipertrofisi olan olgu-
lar›n nekropsisinde testis volümünün kontrol grubun-
dan küçük ve Leydig hücre atrofisi oldu¤unu göster-
mifltir. Bunu hipoksik olgularda LH salg›lanmas›nda
azalma sonuu testosteron düzeyinin düflmesine ba¤la-
m›fl ve do¤al yüksek irtifada akut olarak hipobarik hi-
poksiye maruz kalan olgularla benzerlik kurmufltur.
Her iki durumun da hipokseminin düzeltilmesi ile geri
dönüflümlü oldu¤unu belirtmifltir. KOAH’ta hangi afla-
mada Leydig hücre atrofisinin bafllad›¤› bilinmedi¤in-
den, özellikle a¤›r KOAHIl› genç hastalarda hipoksemi-
nin erken düzeltilmesinin önemine dikkat çekmektedir
(12).
Semple ve arkadafllar› KOAH’l› olgularda serum testos-
teron ve arter kan gazlar›n› araflt›rm›fllar ve testosteron
konsantrasyonunun düflyük ve bu düflüklü¤ün arteriyal
hipoksi ile iliflkili oldu¤unu bildirmifllerdir (13). Hipoksinin
hipotalamo-hipofizer aksisi hangi safhada etkiledi¤ini
belirlemek için KOAH’l› olgulara ön hipofiz stimülasyon
testleri uygulam›fllar ve serum testestoren, LH ve
FSH’n›n bazal düzeyini kontrollerrden düflük ve GnRH
(gonadotropin releasing hormon) verilmesinden sonra
LH yan›t› normalken FSH yan›t›n› düflük bulmufllard›r. LH
ve FSH’n›n bazal de¤erleri de düflük oldu¤undan, pri-
mer testiküler yetmezlik de¤il, hipotalamik veya hipofi-
zer lezyon olabilece¤ini, GnRH’ya LH yan›t› da normal ol-
du¤undan, as›l hipotalamasun etkilendi¤ini öne sürmüfl-
lerdir (14).
Nitekim KOAH-kor pulmonale’li olgularda KOAH alev-
lenmesinin iyileflme aflam›snad, yani hipoksemi düzeltil-
di¤inde serum üreme hormon düzeylerinin belirgin ola-
rak yükseldi¤i saptanm›fl v ehipoksinin neden oldu¤u
hipotalamus veya hipofiz basl›nmas›n›n geri dönüflüm-
lü oldu¤una dikkat çekilmifltir (15,16). Szürekli oksijen
tedavisi uygulanan hastalar›n bir k›sm›nda serum tes-
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Akci¤er Arflivi: 2001; 1: 7-10 KOAH’l› Olgularda Serum Üreme Hormon Düzeyleri

Parametre PO2≤60 mmHg PO2>60 mmHg “p” de¤eri

Testosteron 553.33±275.97 582.15±157.79 0.891
FSH 7.50±5.16 7.92±5.25 0.593
LH 3.60±2.37 5.46±5.06 0.280
DHEA-SO4 128.96±124.07 178.55±114.18 0.151

Tablo 2: A¤›r hipoksemisi olan ve olmayan KOAH olgular›n›n serum üreme hormon düzeylerinin karfl›-
laflt›r›lmas›

FEV1<%50 FEV1≥%50 “p” de¤eri

Testosteron 526.04±157.00 645.05±176.75 0.32*
FSH 8.06±5.66 7.86±4.85 0.602
LH 5.90±6.36 4.60±2.31 0.968
DHEA-SO4 162.95±132.58 180.04±99.29 0.321

Tablo 3: A¤›r ve orta-hafif KOAH olgular›n›n serum üreme hormon düzeylerinin karfl›laflt›r›lmas›.



tosteron düzeyinin yükselmesiyle paralel olarak seksüel
performansta düzeltem oldu¤u bildirilmifltir (17). Ben-
zer flekilde normoksemik ve hipoksemik KOAH’l› olgu-
larla sa¤l›kl› kontrol grubunda oral glukoz  tolerans tes-
tine (OGTT) üreme hormon yan›t› araflt›r›lm›fl ve OGITT
s›ras›nda tüm gruplarda LH’n›n artt›¤›, hipoksemik
grupta serbest testosteron düzeyinin daha düflük oldu-
¤u ve oksijen tedavisi ile yükseldi¤i belirlenmifltir (18).
Seksüel impotans› olan KOAH’l› olgularda uzun süreli
oksijen tedavisi ile % 42’sinde seksüel kativitede art›fl
sa¤lanm›flt›r. Olumlu sonuç elde edilen olgularda PaO2
ve serum testosteron düzeyi yükselmifltir (5).
KOAH’l› olgularda seksüel disfonksiyon nedenlerinin çok
yönlü araflt›r›ld›¤› çal›flmada Fletcher ve arkadafllar› 46-
69 yafllar›ndaki 20 KOAH’l› hastadan yedisinin pulmoner
fonksiyonlar›n›n bozulmas›yla seksüel aktiviteden uzak-
laflt›¤›n› saptam›fllar›r. Bu hastalardan yaln›z birinde se-
rum testosteron düzeyi düflük ve LH yüksek bulunmak-
la birlikte, olgular›n seksüel disfonksiyon derecesi ile
FEV1, FRC (fonksiyonel residüel kapasite), Dlco % 5 (kar-
bon monoksit difüzyon kapasitesi) ve PaO2 aras›nda be-
lirgin korelasyon saptam›fllar ve KOAH’›n a¤›rl›¤›n› belir-
lemede kulland›¤›m›z parametrelerin ayn› zamanda sek-
süel disfonksiyon a¤›rl›k derecesiyle korele oldu¤unu bil-
dirmifllerdir (11).
Biz de çal›flmam›zda FEV1’i % 50’den düflük a¤›r KO-
AH’l› olgularda serum testosteron düzeyinin orta-hafif
KOAH’l›lardan daha düflük bulduk. Ancak olgular›m›z-
da ortalama serum testosteron, LH ve FSH de¤erleri
normal s›n›rlarda bulunmufl ve hipoksemi ya da solu-
num fonksiyonlar› ile korelasyon saptanamam›flt›r. KO-
AH’t› hipotalamik-hipofizer-gonadal aksisi etkiledi¤i
öne sürülen faktörün hipoksemi oldu¤u gözönüne al›-
n›rsa, bunun nedeni çal›flman›n poliklinikten izlenen
KOAH aç›s›ndan stabil, a¤›r hipoksisi olmayan olgular-
la yürütülmesi olabilir. Baz› olgular›m›zda  LH ve FSH
düzeyinin yüksek bulunmas›n› ise seruma pulsatil flekil-
de salg›lanmalar› nedeniyle serum düzeylerinin de¤ifl-
ken olabilmesi ile aç›klayabiliriz.
Benzer çal›flmalar›n akut solunum yetmezli¤i ile izlenen
KOAH’l› olgularda tekrarlanmas›n› ve saptanan endok-
rin de¤iflikliklerin 0hipoksiden baflka faktörlerden de
kaynaklanabilece¤i göz önüne al›narak hipofiz stimülas-
yon testleri ile ileri çal›flmalar›n yap›lmas›n› öneriyoruz.
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