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OZET

Endometrial biyopsi ile hiieal faz yetmezligi
(LFY) tespit edilen 17 hasta ile biyopsileri nor-
mal bulunan 17 olguluk kontrol grubunda mid-
siklusta folik'iil ttimiile edici hormon (FSH), lu-
teinleyici hormon (LH). estradiol t£j) ve prolak-
tin (PRL) seviyeleri ile midluteol donemde LH.
Ej, PRL ve progesteron (P) seviyeleri élgiildii.
LFY olan grupta midsiklusta FSH ve LH, mid-
luteal donemde P seviyeleri diisitk bulundu. Her
iki grupta E1 ve PRL seviyeleri arasinda onemli
bir fark yoktu. Sonuclarnmiz LFY etiyotojisindc
gonadotropinterin  énemli  bir rol oynadiklarin
gostermektedir. LFY'ni degerlendirirken  E, ve
PRL seviyesi tayininin her zaman yararll alama-
yacagr sonucuna varinugtir.
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LFY'nde ya korpus luteumdan salgilanan P eksik-
tir (1, 6), ya da P normal diizeylerde oldugu halde
endometrium reseptér defekti nedeniyle buna cevap
veremez (7). Sonug¢ olarakovum nidasyon i¢in uygun
bir endometrium bulamaz. LFY'nin klinikte 6nemi
primer veya sekonder infertilité nedeni olmasi ya da
1. trimestr dusiiklerine sebebiyet vermesidir (6).

P sekresyonunda azalmanin yanisira etyolojide
oviilasyondan 6nceki olaylarin rolii de 6nemlidir. Foli-
kiiler devrede FSH'nin diisiik olusu folikil gelisimini
etkilemekte ve anormal bir luteinizasyona neden ol-
maktadir ¢iinkii normal luteal fonksiyon i¢in grani-
loza hiicrelerinde yeterli sayida LH reseptdriine gerek
vardir. Bu ise optimal diizeyde FSH etkisiyle gercek-
lesmektedir (14).
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SUMMARY

17 women with luteal phase defects (LPD)
confirmed by endometrial biopsies and control
group consisted of I 7 women with normal endo-
melria ifcrc studied for midcycle phase follicle-
stimulating hormone (FSII). luteinizing hormone
(LH). estradiol (Kj) and prolactin (PRL) levels
and midluteal phase LH. £. PHL ami progeste-
ronelIP) levels. The results showedthatthe group
with LI'D had significianlly lower FSH and LH
levels in the mideyclc phaae. During the mid-
luteal phasethe LI'D group showed signtfiaantly
lower levels of progesterone. E,and I'RL levels
were similar in the both groups. Our results in-
dicate that gonadotropins have an importantrole
in the etiology of LI'D. It is concluded that in
the evaluation of LI'D the determination of/*,';
andI'RL is notusefulin every case.
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Diger bir etiyolojik faktor hiperprolaktinemidir
(I). Ancak bir¢ok arastirmada LFY olan hastalarin
normoprolaktinemik oldugu gozlendigi i¢in I'RL'in
etyolojideki rolii bugiin tartismalidir (17).

Korpus luteumun asil iriini P oldugu halde az
miktarda E, ve androjenler de iretilir (2). Bazi arag-
tirmacilar LFY'nde midluteal dénemde P yanisira E,
seviyesinin de diisik oldugunu belirtmektedirler (2,

5).

Bu prospektif ¢alismada midsiklusta ve midluteal
déonemde alinan tek bir serum Ornegi ile etyolojide
adi gecen gonadotropinlerin, E, ve PRL'in rolini

arastirmay1 planladik.
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Tablo—1

Biyopsi Sonucuna Gore Luteal Faz Yetmezligi Tanis1 Alan 17 Hastanin Cesitli Ozellikleri

Yas
Paritc Hasta Sayisi Dagilim Ort.
Nulligravida 14 20-31 255
Multigravida 3 25-32 27.6
Tablo - II

Normal ve LFY Olan Gruplarda
Midsiklusta Periferal Plazma
FSH, LH, E, ve PRL Seviyeleri

FSH (Iu/L) LH (lu/L) F.j (pg/ml) PRL (lu/l)

Normal 9,53 31,44 209,32 548,15
LFY 5,65 16,25 91,7 435,47
P < 0,05 < 0,05 ) 0,05 > 0,05

MATERYAL VE METOD

Caligsmamizda Dr. Zekai Tahir Burak Kadin Has-
taliklar1 Infertilite Kliniginde endometrial biyopsi ile
LFY tanis1 konan 17 hasta ile biyopsileri normal olan
17 hastalik kontrol grubunun hormon degerleri kar-
stlastirilldi.  Hastalar diizenli araliklarla menses gor-
mekteydi, galaktoreleri yoktu ve eslerinden istenen
semen analizlerinin hepsi normal sinirlarda idi. Tablo-
I'de LFY olan hastalarin bazi klinik 6zellikleri goriil-
mektedir. Midsiklusta (siklusun 12-14. giinleri) FSH,
LH, Ej, PRL, midluteal donemde LH, P, E,, PRL 6l-
¢imleri yapildi. Ayni siklusta ge¢ luteal donemde
(siklusun 25-26. giinleri) birer endometrial biyopsi
alindi. Kan Ornekleri ve biyopsiler sabah saat 8.00-
12.00 arasinda alindi. Menses giinii siklusun 28. giini
olarak kabul edildi. Mensesin beklenen giinde olusu
ile biyopsi ve kan Orneklerinin belirtilen giinlerde alin-
dig1 anlasildi. Bu kriterlere uymayan sikluslar c¢alig-
maya alinmadi.

Biyopsiler Noyes ve ark.'nin (11) kriterlerine
gore degerlendirildi. Biyopsi giinii retrospektif olarak
hesaplanan beklenen siklus giiniinden 2 giin veya daha
fazla geri ise LFY tanisi koyuldu. Biyopsi sonuglar:
LFY ni gosteren 17 hastanin 7'sinde 2. bir biyopsi ile
tant dogrulandi. Diger hastalarin bir kismina menstru-
el diizensizlikleri nedeniyle biyopsi yapilamadi, bir
kisminda ise biyopsi yapildigi halde (beklenen giinde
menses olmadig1 i¢in) mensesten 2-3 giin 6nce alinma-
dig1 anlasilanlar degerlendirilmeye alinmadi.

Hormonlar hastanemiz laboratuvannda radyo-
immiinassay (RIA) yoéntemiyle hazir kitler kullanila-

Siklus Boyu Infertiiite Siiresi
(gii') (yi)

Dagilim Ort.

Abortus Sayisi

Dagilim Ort, Dagilim Ort.

25-35 28.0 1-18 6.1
2835 31.0 211 73 23 1.7
Tablo - III

Normal ve LFY Olan Gruplarda
Midluteal Dénemde Periferal Plazma
LH, P, E,, PRL Seviyeleri

LH (Iu/L) P (ng/ml) E, (pg/ml) PRL (u/l.)

Normal 4,71 12,81 211,73 719,00
LFY 12,01 7,12 151,86 449,38
P >0,05 0,01 > 0,05 )0,05

rak Olgiildi. FSH degerleri iki ortalama arasindaki far-
kin anlamlilik testi ile analiz edildi. Diger hormon so-
nucglarini degerlendirirken verilerde grup i¢i varyansm
yiksek olusu nedeniyle Mann Whitney U testi kulla-
nild1 (16).

BULGULAR

Tablo-1I'de midsiklusta FSH ve LH seviyelerinin
LFY olan grupta diisik oldugu goriilmektedir. Arada-
ki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p < 0.05). iki
grupta E, ve PRL seviyeleri arasindaki fark onemli
degildi.

Midluteal donemde P seviyesi LFY olan grupta
oldukg¢a diisiiktii, aradaki fark istatistiksel olarak an-
laml1 bulundu (p < 0.01). LH, E, ve PRL seviyeleri
arasinda ise onemli bir fark gézlenmedi (Tablo-III).

TARTISMA

LFY tanist esas olarak endometrial biyopsi ve/
veya plazma P seviyeleri Ol¢imi ile yapilmaktadir
(12, 14).
giiniinden 2-3 giin 6nce alinmalidir. Daha erken alinan

Dogru tani1 igin biyopsi beklenen menses

biyopsilerin hatal1 olarak retarde olabilecekleri goz-
lenmistir (3,18). Biyopsinin belirtilen giinlerde alinip
alinmadig:r ancak kadin menses gordiigiinde anlagila-
caktir. Buna gore beklenen giinde menses olmamis ise
bir sonraki siklusta biyopsinin tekrari gerekecektir.
Ayrica hasta biyopsiden sonra olabilen kanamay1
menses ile karistirabilir. Bu durumda da biyopsinin
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yorumu degisebilir (3). Anlasilacagi tizere LFY tani-
sint klinisyen hastanin mensesinin ilk giiniinden hesap-
layarak kendisi koyar. Patolog ancak biyopsinin
kacinct luteal giin ile uyumlu oldugunu belirtir.

Serum P tayini biyopsiye gore uygulanmasi daha
kolay bir yontemdir ama her zaman biyopsi ile kore-
lasyon gostermez (12). Ustelik bugiin bile normal lu-
teal fonksiyonu goésteren serum P degerinin ne oldugu
konusu tartigmalidir (14). Bu nedenlerle LFY tani-
sinda yardimci olabilecek diger faktorlerin arastiril-

mas1 gerektigi aciktir.

Strott ve ark. (15) kisa luteal fazda folikiiler do-
nemde giinliik gonadotropin seviyelerini dlgerek FSH
egrisinin normal oldugu halde ortalama FSH degerle-
rinin disiik oldugunu tespit ettiler. FSH/LH oran: da
normalden diisiikti. Diger bir ¢aliymada LFY olan
hastalarda folikiiler donemde FSH seviyelerinin diisik
oldugu gosterildi ancak bu ¢alismanin istatistiksel
acidan Onemi belirtilmemisti (13). Cook ve ark. (2)
erken folikiiler (siklusun 2-3. giinleri) ve midfolikiiler
(siklusun 8-9. giinleri) donemde aldiklar1 tek bir se-
rum Ornegi ile LFY olan hastalarda FSH ve FSH/LH
oraninin normalden diisiik oldugunu buldular. Bu ¢a-
lismalarin hepsinin ortak o6zelligi FSH seviyeleri di-
siik iken LH seviyelerinin normal ve LFY olan kadin-
larda benzer oldugunun goézlenmesidir.

Calismamizda farkli olarak midsiklusta (siklusun
12-14. giinleri) aldigimiz tek bir serum 6rnegi ile LFY
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olan hastalarda FSH yanisira LH seviyelerinin de nor-
mal gruba goére onemli Olgiide diisik oldugunu bul-
duk. LH seviyelerini diisik bulmamizin nedeni plazma
orneklerinin midsiklusta, LH'nin pik yaptig: déonemde
alinmasi1 olabilir. Siklusun daha erken donemlerinde
muhtemelen her iki grupta da LH seviyeleri diisik ola-
cagl icin aradaki fark belirgin olmayacaktir.

Gonadotropin tayini LFY tanisinda oldugu kadar
tedavinin planlanmasinda da bize yardimci olacaktir.
Bilindigi tizere LFY'nin tedavisinde ilk olarak P tercih
edilmektedir (1, 9, 19). Ancak kesin bir etiyolojik
faktor tesbit edildiginde spesifik tedavi ile (Ornegin
gonadotropin seviyeleri diisik bulundugunda metro-
din, HMG, HCG, klomifen tedavisi) basan sansinin
daha yiiksek olmasi beklenebilir.

Bazi raporlarda (2, 5) LFY'de midluteal dénem-
de serum K, seviyelerinin diisiik oldugu belirtilirken
¢alismamizda Shangold ve ark.'nin (12) gdzlemlerin-
deki gibi biz de bir fark bulamadik. Midsiklustaki E,
seviyeleri de LFY olan hastalar ile kontrol grubunda
farkli degildi (p > 0.05).

LFY etiyolojisinde ad1 gegen faktorlerden bir di-
geri hiperprolaktinemidir. Ilk olarak Wenner'in (1)
bahsettigi bu konuyu destekleyen (4, 8, 10) ve des-
teklemeyen (2, 8, 17) yayinlar bulunmaktadir. Bizim
sonuglarimiza gore de hiperprolaktinemi bir etyolo-
jik faktor olmaktan uzaktir, ya da hiperprolaktinemi
ve disik gonadotropin seviyeleri birbirinden farkli
mekanizmalarla LFY'ne neden olmaktadir.
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