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ABSTRACT

Objective: There might be a link between Parkinson’s disease (PD) and late onset hypogonadism (LOH)
as both present with are similar non-motor symptoms. Therefore, our aim was to investigate prevalence and
associates of LOH in PD patients.

Material and methods: This study enrolled 45 males with PD patients and 45 controls. A detailed medical
and sexual history was obtained, and a physical ex-amination was performed in all subjects. Blood samples
were obtained to measure the hormonal and biochemical status. Questionnaires, including AMS-SF, IIEF,
BDI, UPDRS and FSS, were used for symptoms of LOH and PD. All data sets were statistically compared
using the T, chi-square, Fisher exact and Mann-Whitney U tests where appropriate and a p value of <0.05
was considered as significant.

Results: Mean age in both groups was comparable (p=0.07). Mean total and subgroup scores of AMS-SF in
PD patients were significantly higher than controls (p<0.0001). Similarly, mean total, free and bioactive tes-
tosterone values in PD patients were significantly lower than controls (p<0.05). Percentage of patients with
biochemical hypogonadism was 36% in PD patients and 10% in controls (p=0.012). When mean AMS-SF
scores were compared between the groups, 86% of PD patients and 30% of controls exhibited lower scores
than the cut-off level of 26 (p<0.0001). Mean IIEF and subgroup scores for patients with PD were found to
be significantly lower than controls (p<0.001).

Conclusion: This cross-sectional, controlled study demonstrated the relationship between PD and LOH.
Additionally, we showed an increased rate of ED in PD patients.

Key words: Aging; late onset hypogonadism; parkinson’s disease; testosterone.

OZET

Amagc: Benzer non-motor semptomlar gostermesi nedeniyle Parkinson hastalig1 (PH) ve Ge¢ Baslayan Hi-
pogonadizm (GBH) arasinda bir baglant1 olabilir. Bu yiizden bu kesitsel, kontrol gruplu ¢caligmada, PH tanist
almis olgularda, GBH prevalansini ve baglantilarini aragtirmay1 amagladik.

Gerec ve yontemler: Caligmaya PH tanis1 almig 45 erkek hasta ve PH olmayan 45 kontrol birey alind1. Tiim
olgular; ayrintil1 tibbi ve seksiiel oykii, fizik muayene, hormonal ve biyokimyasal analizlerle degerlendirildi.
PH ve GBH semptomlarinin degerlendirilmesi i¢in gecerlilik ¢aligmalar1 yapilmig sorgulama 6lgekleri kulla-
nild1 (IIEF, AMS-SF, BDI, UPDRS ve FSS). Elde edilen veriler ki-kare, Mann-Whitney U, Fisher Exact ve T
testleri kullanilarak karsilastirildi ve p<0.05 anlamli kabul edildi.

Bulgular: PH ve kontrol grubunun ortalama yaglar1 benzerdi (64.6 vs 61.6 yil, p=0.07). Ortalama toplam
AMS-SF ve alt grup skorlar1 PH grubunda kontrole gre kuvvetli anlamli olarak yiiksek saptand1 (39.9 vs 24.7;
p<0.0001). Buna paralel olarak toplam, serbest ve biyoaktif testosteron degerleri de PH grubunda kontrole gore
anlaml1 diisiik bulundu (p<0.05). PH olanlarin %36’sinda ve kontrollerin % 10’unda biyokimyasal hipogona-
dizm saptandi (p=0.012). AMS-SF skorlar1 normal degerlerin iizerinde bulunan birey oran1 PH grubunda %86
iken kontrol grubunda %30 bulundu (p<0.0001). PH grubundaki ortalama IIEF ve alt grup skorlar1 da kontrol
grubundan anlamli sekilde daha diisiik saptand1 (p<0.001).

Sonug¢: Bu ¢alismanin verileri, PH olanlarda GBH ve ED’nin daha sik goriildiigiinii ortaya ¢ikarmaktadir.

Anahtar sozciikler: Parkinson hastaligi; ge¢ baglayan hipogonadizm; testosteron; yaslanma.
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Giris

Diinya Saghk Orgiitii'niin 2010°da yaymladig1 ve 193 iilkeyi kap-
sayan oOl¢timlerinde, tilkemizdeki erkeklerin yasam beklentisinin
son 7 yilda 5 yas artarak 72’ye ulagtii gosterilmigtir."! Ayrica,
Tiirkiye’de 60 yas lizeri niifus da 1960’tan bu yana %57 artarak
10 milyona yaklagmistir.” Bu yiizden yaghlarin daha kaliteli bir
yasam siirdiirmesi i¢in ¢abalar artmig ve erkeklerdeki androjen
eksikligi de giderek ilgi gosterilen bir konu haline gelmistir.

Gec¢ baglayan hipogonadizm (GBH) ilerleyen yasla iligkili klinik
ve biyokimyasal bir sendrom olup testosteron eksikligine baglh
semptomlar ve serum testosteron seviyesindeki azalmayla karakte-
rizedir.?7 Yapilan ¢aligmalarda kan testosteron diizeylerinin yagla
birlikte ilerleyici sekilde diistiigli ve 60 yas tizerindeki erkeklerin
onemli bir yiizdesinde normalin altinda oldugu gosterilmistir.®!"

Parkinson hastaliginda testosteron diizeyleri normalin altina
diismekte ve bununla iligkili olabilecegi diisiiniilerek Parkinson
hastaligt semptomlariyla testosteron yetmezligi semptomlari
arasindaki baglantilar {izerinde durulmaktadir.'*'¥ Testosteron
yetmezligi olan Parkinson hastalarinda bazi motor olmayan
semptomlar tedaviye direncli olabilmekte ve hastalik daha sid-
detli seyredebilmektedir. Ayrica, bu hastalar testosteron tedavi-
sinden de fayda gormektedir.!'>

Parkinson hastalig1 ve testosteron yetmezligi birlikteligi goste-
rilmesine ragmen bu iki klinik durumun birbirini nasil etkiledigi
tam olarak aydinlatilamamustir. Testosteronun substantia nigra
ve striatumda hiicre O6liimiinii ve dopamin transmisyonunu
diizenledigi gosterilmigtir.[16-18)

Bu calismada Parkinson hastalig1 tanisi1 almis olgularda
GBH’nin prevalansi ve baglantilarin1 benzer yag kontrol gru-
buyla kargilastirmay1 ve testosteron diizeyleri ile Parkinson
hastaliginin motor ve motor olmayan semptomlar: arasindaki
iligkiyi degerlendirmeyi amacladik.

Gerec ve yontemler

Calismaya, yerel etik kurul onay1 alindiktan sonra 2007-2009
yillar1 arasinda Parkinson hastalig1 tanis1 konulmug olan 45
erkek hasta ve kontrol grubu olarak benzer yas grubunda
Parkinson hastaligi olmayan 45 erkek yazili bildirilmis onaylar1
almarak dahil edildi.

Parkinson’lu hastalar icin c¢alismaya dahil edilme olciitleri;
Parkinson hastalig1 tanis1 almig ve cinsel aktif olmak seklin-
de belirlendi. Karaciger yetmezligi, tan1 almig endokrinolojik
bozuklugu, kronik bobrek yetmezligi, iirolojik kanseri olanlar
ve psikiyatrik nedenlerle tan1 alan ve tedavi altinda olan hastalar
caligma dig1 tutuldu. Ayrica, son 3 ay icinde erektil disfonksiyon
(ED) i¢in tedavi alanlar ve herhangi bir hormon tedavisi géren-
ler de calismaya alinmada.

Calismaya alinan hastalar ayrintili tibbi anamnez ve seksiiel
Oykiiyle degerlendirildi. Detayl1 genital muayeneyi de iceren
fizik muayeneleri yapildi. Parkinson’lu hastalar ve kontrol
grubu olgularin testis hacimleri orkidometreyle 6l¢iildii.

Ik degerlendirmeden sonra hastalarin albiimin, toplam testoste-
ron, seks hormon baglayici globulin (SHBG) ve testosteronu 230-
350 ng/dL arasinda olanlarda primer ve sekonder hipogonadizm
aywrtmu igin folikiil stimiile edici hormon (FSH), luteinizan hor-
mon ve prolaktin diizeyleri ol¢iimleri yapildi. Hastalara gruplar
halinde randevu tarihi verilerek, randevuya 12 saat acglik sonrasi
sabah gelmeleri sOylendi, kan 6rnekleri sabah 08.00-11.00 saatle-
ri arasinda alindi. Aragtirmanin belirtilen zamanlarinda yapilmasi
planlanan tiim biyokimyasal 6l¢limler ayn: laboratuarda yapildi.

Caligsmaya dahil edilen olgular noroloji ve iiroloji ekiplerince
ayr1 ayr1 ayrintili sekilde degerlendirildi. Parkinson hastalarinda
hastaligin motor semptomlarini degerlendirmek igin Birlesik
Parkinson Hastalig1 Derecelendirme Olcegi (UPDRS) ve motor
olmayan semptomlardan yorgunlugu degerlendirmek icin
Yorgunluk Siddeti Olgekleri (FSS) kullanildi. Daha sonra calis-
maya dahil edilen biitiin hastalarin seksiiel anamnezi de iceren
ayrintili degerlendirmesi ve orkidometreyle testis hacimlerinin
Olclimiinii iceren fizik muayeneleri yapildi. Hipogonadizm
semptomlarmi 6lcmek icin Yaglanan Erkek Semptom Olcegi
(AMS-SF) ve seksiiel fonksiyonlar: i¢in de Uluslararas1 Erektil
Fonksiyon Olgegi (IIEF) kullanildi. Psikojenik durumlar1 Beck
Depresyon Olgegi’yle (BDO) degerlendirildi.

Calismamizdan elde edilen veriler, NCSS 2000 programiyla
istatistiksel olarak degerlendirildi. Elde edilen veriler ki-kare,
Mann-Whitney U, Fisher Exact ve Student-t testi kullanilarak
kargilastirildi. Ikili degiskenler arasindaki bagintiy1 hesaplamak
icin Pearson Korelasyon Analizi kullanildi. Sayisal degerler,
ortalamazstandart sapma (SS) seklinde ifade edildi. p<0.05
degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya 45 Parkinson hastast ve 45 Parkinson hastaligi
olmayan olgular, kontrol grubu olarak dahil edildi. Parkinson
hastalarimin yag ortalamasi1 64.62+7.89 y1l, kontrol grubunun ise
61.62+7.61 yil olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmadi (p=0.070). Parkinson’lu hasta grubuyla kontrol
grubunun viicut kitle indeksi acisindan kiyaslamada her iki grup
arasinda istatistiksel acidan anlamli fark goriilmedi (p=0.054).
Olgularin demografik verileri Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Caligmanin her iki grubu, eglik eden morbit hastaliklar acisin-
dan karsilastirildiklarinda, gruplar arasinda yapilacak kiyasla-
malardaki sonuglar iizerine etki edebilecek istatistiksel anlam-
lilik saptanmadi (p>0.05). Olgulara eslik eden morbit durumlar
Tablo 2’de verilmigtir.
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Gruplarin AMS-SF’ye gore yapilan karsilagtirmalarinda toplam
ve alt grup skorlar1 arasinda Parkinson’lu hastalarla kontrol
grubu arasinda anlamli fark saptandi (p<0.0001). Parkinson
grubunun skoru ortalama 39.93+11.22 iken, kontrol grubunun
AMS-SF skoru ortalama 24.70+6.47 bulundu. AMS-SF’nin tiim
alt skorlar1 da (somatik, psikojenik, seksiiel) Parkinson grubun-
da daha yiiksek olarak saptandi (p<0.0001). Parkinson’lu hasta-
lar ve kontrol olgularin AMS-SF skorlar1 Tablo 3’te verilmistir.

Semptomlarin siddetine bakildiginda; Parkinson hastalarinin
%16’sinda hafif, %44’iinde orta %26’sinda de siddetli semp-
tomlar belirlenmis olup hastalarin ¢ogunun (%70) orta ve
siddetli semptomlar1 oldugu goriildii. Kontrol grubunda ise
olgularin %23’iinde hafif, %7’sinde orta siddette semptom
saptanirken giddetli semptomu olan hasta goriilmedi. Orta ve
siddetli semptomu olan hasta sayis1 Parkinson grubunda anlamli
olarak daha yiiksek bulundu (p<0.0001).

Her iki grup erektil fonksiyon acisindan karsilastirildiklarinda,
Parkinson’lu hasta grubunun IIEF skorlarinin kontrol grubun-
dan istatistiksel agidan giiclii olacak sekilde daha diisiik sonuclar
verdigi goriildii (p<0.001). IIEF’in alt gruplar1 arasinda yapilan
degerlendirmede tiim IIEF alt gruplarinda (erektil fonksiyon,
cinsel istek, orgazmik fonksiyon, cinsel iligki memnuniyeti ve
tiimden memnuniyet) Parkinson’lu hastalarda kuvvetli anlaml
olarak daha diigiik sonuglar saptandi (p<0.001). Olgularin IIEF
skorlar1 Tablo 4’te verilmistir.

Her iki grupta psikojenik durumun degerlendirilmesi i¢in BDO
kullanild1 ve Parkinson’lu hastalarda Beck skoru anlamli olarak
yiiksek bulundu (8.49+8.76, 2.18+3.12, p<0.0001).

Ozellikle hipogonadizmin en 6nemli biyokimyasal gostergeci olan
biyoaktif testosteron yam sira toplam testosteron ve serbest testos-
teron degerleri de Parkinson hastalarinda anlamli olarak daha diisiik
bulundu (p<0.05). Testosteron degerleri Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Her iki grubun hipogonadizm ag¢isindan anormal o6l¢iilen para-
metre yiizdelerine bakildiginda toplam testosteron diizeyi nor-
mal diizeyin altinda olan olgu yiizdesi Parkinson grubunda
%20 iken kontrol grubunda %10 bulundu (p=0.044). Serbest
testosteron diizeyi Parkinson’lularin %27’sinde, kontrol grubun
%10’unda diisiik hesaplandi (p=0.025). Biyoaktif testosteron
diizeyi Parkinson’lularin %11’ inde diisiik hesaplanmigken kont-
rol grubunda bu oran %3.7 bulundu (p=0.032).

Hastalarin %86’s1t AMS-SF’ye gore semptomatik bulunurken,
bu oran kontrol grubunda %30 olarak hesaplandi. Ayrica, IIEF
skoruna gore Parkinson hastalarinin %95.4’tinde herhangi bir
siddette ED mevcutken, kontrol grubundakilerin %47.2’sinde
ED saptandi (p<0.0001). Bu bulgular sonucunda hem testoste-
ron diizeyleri normalin altinda olan hasta yiizdesi hem de semp-
tomatik hasta yiizdeleri Parkinson grubunda anlamli olarak daha
yiiksek bulundu (Tablo 3).

Tablo 1. Parkinson ve kontrol grubunun demografik ve
laboratuar verilerinin karsilastiriimasi

Parkinson Kontrol P

Olgu sayis1 45 45

Yas (y1l) 64.62+7.89 61.62+7.61 0.070
VKI (kg/m?) 25.63+3.96 27.19+395 0.054
Sigara icenler (%) 40 38 0.12
Ortalama sigara kullamm  34.61+17 91 28.43+28.18 0.051
siiresi (paket-y1l)

Total testosteron 4277311777  502.14+186.96 0.028
Serbest testosteron 8.39+2.84 10.69+4.38  0.008
Biyoaktif testosteron 190.93£58.18  242.37+97.23 0.003

VKI: Viicut kitle indeksi

Tablo 2. Parkinson ve kontrol grubunda eslik eden mor-
bit durumlar

Parkinson  Kontrol
Iskemik Kalp Hastahg: %6 %6
Diyabetes Mellitus %11 Y4
Hipertansiyon %11 %6
Dislipidemi %20 %13
Benign Prostat Hiperplazisi %6 %6
Iskemik Kalp Hastaligi+Hipertansiyon %4 %02
Diyabetes Mellitus+Hipertansiyon %4 %2
Gastrointestinal Sistem Hastalig1 %2 %2

Toplamda Parkinson’lu hastalarin %36’sinda biyokimyasal ola-
rak hipogonadizm saptanirken bu oran kontrol grubunda %10
olarak hesapland: (p=0.012). Klinik olarak baktigimizda AMS-
SF olcekleri normalin iistiinde ¢ikan hasta orani Parkinson
grubunda %86 iken kontrol grubunda bu oran %30’da kaldi
(p<0.0001). Sonucta hem klinik hem biyokimyasal hipogona-
dizmi olan hasta yiizdesi de Parkinson’lu hastalarda kontrol
grubuna gore (%36’ya %10) anlaml yiiksek bulundu (p=0.012)
(Tablo 3).

Parkinson hastalig1 siddeti ve motor semptomlarin degerlen-
dirildigi UPDRS ve motor olmayan semptomlardan yorgunlu-
gun degerlendirildigi FSS’yle biyoaktif testosteron, AMS-SF
ve IIEF skorlar iligkisi incelendiginde ise sadece UPDRS’le
IIEF toplam skoru ve alt gruplardan cinsel ilisgki memnuniyeti
ve orgazmik fonksiyon arasinda negatif korelasyon saptandi.
Testosteron diizeyleri ve Parkinson hastali§i semptom olc¢ekleri
arasinda herhangi bir iligki saptanmadi.
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Bu caligmanin verileri, Parkinson hastali1 olanlarda GBH pre-
valansinin benzer yag kontrol erkeklerden daha yiiksek oldugunu
ortaya koymaktadir. Bununla beraber bu calismada, Parkinson
hastalarinda GBH’nin hem klinik hem de biyokimyasal para-
metrelerinin benzer yag kontrol grubuna gore anlamli gekilde
bozuldugu gosterilmistir. GBH nin gergek belirteci olan biyoaktif
testosteron diizeyinin yani sira toplam ve serbest testosteron da
Parkinson hastalarinda daha diisiik bulunmustur ve semptomla-
rin siddeti agisindan degerlendirildiginde Parkinson hastalariin
semptomlarinin daha siddetli oldugu ortaya konmustur. Ayrica,
Parkinson hastalarinda benzer yag kontrol erkeklere gore daha
yiiksek oranda ED oldugu belirlenmigtir. Biyoaktif testosteron ve
Parkinson hastalig1 motor ve motor olmayan semptomlar1 arasin-
daki iligki incelendiginde ise, testosteron seviyeleriyle semptom-
lar arasinda herhangi bir korelasyon saptanmamustir.

Parkinson hastalig1, motor semptomlarin yaninda yorgunluk,
apati, depresyon, anksiyete, seksiiel disfonksiyon ve kognitif
bozukluklar gibi motor olmayan semptomlar1 da olan kronik
norodejenaratif bir hastaliktir.l'*?¥) Testosteron yetmezligi 60
yas lstii hastalarda %20-25 oraninda goriilmekte olup semp-
tomlar1 Parkinson hastali§i motor olmayan semptomlariyla
benzerlik gostermektedir.'>19?¥ Bazi calismalarda Parkinson
hastalarinda testosteron diizeylerinin normalin altinda oldugu-
na dair smirh oranda veri bulunmaktadir.*?3 Ozellikle hafiza
kaybi, depresyon, anksiyete, irritabilite, insomnia ve seksiiel
fonksiyon bozuklugu gibi Parkinson hastaligi motor olmayan
semptomlarinin hastalifa m1 yoksa testosteron yetmezligine
mi bagli oldugu net degildir.?*? Bu durumun aydilatilmasi
verilecek tedavi ve tedaviye yanit acisindan olduk¢a 6nemlidir.

Testosteron ve Parkinson hastaligi arasindaki iligki net ola-
rak ortaya konulamasa da seks steroidlerinin substantia nigra
ve striatumda hiicre O6liimiinii ve dopamin transmisyonunu
diizenledigi gosterilmistir."®!® Ayrica, androjen reseptorlerinin
tim santral sinir sistemine dagildigi ve testosteronun subs-
tantia nigra geligimi i¢in esansiyel oldugu belirlenmigtir.?"28
Parkinson hastalif1 olanlarda serbest ve biyoaktif testosteron
diizeylerinde nasil bir degisim oldugu literatiirde heniiz yanit
bulamamigtir. Bu yiizden bu kontrol gruplu calismada testoste-
ron diizeyleri literatiirde bakildig1 gibi yalniz toplam testosteron
degil serbest ve biyoaktif testosteron bakilarak gercek degerler
saptanmaya calisilmigtir.

ABD’de 5 milyon hipogonadizmli erkek oldugu bildirilmek-
tedir.®! Tirkiye’de ise Tiirk Androloji Dernegi’nin yaptigi
caligmaya gore yaslanan erkeklerin %54.9 herhangi bir siddette
hormon eksikligi semptomlar1 bulunmaktadir. AMS-SF’ye gore
%30’unda hafif, %?20’sinde orta ve %5’inde siddetli hormon
eksikligi semptomlar1 goriilmektedir. Hipogonadizm semptomu
bulunma oranmi Avrupa’da %45.6 olarak belirlenmistir. Bizim
calismamizda ise kontrol grubunun %30’unda, Parkinson’lu has-

Tablo 3. Parkinson ve kontrol grubunun hipogonadzim
acisindan karsilastiriimasi

Parkinson  Kontrol P
AMS-SF Toplam Skor 3993+11.22 24.70+6.47 <0.0001
Psikolojik 10.14+443  6.11£201 <0.0001
Somatik 1655554  9.80£2.56 <0.0001
Seksiiel 13.30+£3.70  8.80+3.52 <0.0001
Total testosteron <319 ng/mL %20 %10 0.044
Serbest testosteron <6.5 ng/dL %27 %10 0.025
Biyoaktif testosteron <110 ng/dL. %11 %3.7 0032
Biyokimyasal hipogonad 36 10 0012
Klinik hipogonad 86 30 <0.0001
Geg baslayan hipogonadizm 36 10 0012

AMS-SF: Yaglanan Erkek Semptom Olgegi

Tablo 4. Parkinson ve kontrol grubunun IIEF skorlar:
acisindan karislastirilmasi

Parkinson Kontrol P

IIEF-EF (erektil fonksiyon, 1121£649 1890693 <0.0001
1-5 ve 15. soru)

Orgazmik Fonksiyon 407+3.16 791323 <0.0001
Cinsel Istek 5.16£307 749193 <0.0001
Cinsel Tligki Memnuniyeti 450+2.81  9.76x406 <0.0001
Tiimden Memnuniyet 445+£2.17 733+246 <0.0001
IIEF- EF <25 %95 4 %472 <0.0001

IIEF: Uluslararasi Erektil Fonksiyon Olgegi

talarinin ise %86’sinda AMS-SF skorlar1 anormal bulunmustur.
Bu hastalarin %70’inde de orta ve siddetli semptomlar bulun-
maktadir. Her ne kadar kontrol grubundaki olgularin hipogona-
dizm semptomlar1 normal popiildsyona gore diisiik goriinse de
Parkinson’lu hastalarin semptomlar1 hem kontrol grubuna gore
hem de normal popiilasyona gore anlamli olarak daha yiiksektir.
Bu c¢alisma, Parkinson hastaliginda AMS-SF’yle semptomlarin
degerlendirildigi literatiirdeki bilinen ilk ¢alismadir

Okun ve arkadaglarmin® 68 Parkinson, 50 Alzheimer hastasin
degerlendirdigi ¢alismalarinda Parkinson hastalarinin %35’inde
toplam testosteron seviyeleri normalin altinda ¢ikmustir. Ayrica,
kan testosteron seviyelerinin her iki hastalikta da yagla beraber
diistiiglinii ve bu diisiisiin her 10 y1l i¢in 65.9 ng/mL oldugunu
belirtmiglerdir. Huzurevinde kalan yagl erkekler arasinda yapilan
Baltimore Longitudinal Study’deki 35 ng/mL’lik diistise gore bu
deger oldukga yiiksektir.'”’ 91 hastanin degerlendirildigi bagka
bir caligmada ise hastalarin %50’sinde diisiik serbest testosteron
seviyeleri (<70 pg/mL) saptanmis ve %93’tinde de St. Louis
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Testosteron Yetmezligi Anketi pozitif ¢ikmigtir.”> Bizim ¢alig-
mamizda ise; Okun’un caligmasina benzer sekilde, Parkinson
hastalarinin %36’sinda testosteron yetmezligi saptanmistir. Tiim
bu calismalarda testosteron yetmezliginin gercek parametresi
olan biyoaktif testosteron dikkate alinmamugtir. Ayrica, mevcut
caligmalarin hicbirinde kontrol grubu da bulunmamaktadir.

Yasla beraber SHBG’deki artis da g6z oniinde bulundurulur-
sa, biyokimyasal olarak gercek hipogonadlarin belirlenmesin-
de degerlendirilmesi gereken parametre biyoaktif testosteron
olmalidir. Bu yiizden bizim ¢aligmamizda esas degerlendirme
biyoaktif testosteronla yapilmis ve elde edilen degerler kontrol
grubuyla kargilagtirilarak bu anlamda en dogru sekilde gercek
hipogonadlar belirlenmistir.

Kenangil ve arkadaglarinm®? yakin zamanda yaptigi 34
Parkinson hastasinin degerlendirildigi calismada serbest testos-
teron seviyelerini Parkinson hastalarinda kontrol grubuna gore
anlamli olarak daha diisiik bulmusgtur. Ancak, ayni ¢alisgmada ser-
best testosteron seviyeleri ve Parkinson hastalig1 motor olmayan
semptomlar arasinda bir iligki gosterilememistir. Bizim caligma-
mizda da toplam ve serbest testosteron seviyeleri Parkinson has-
talarinda anlamli olarak diisiik bulunmusg olup, hipogonadizmin
en belirgin biyokimyasal gostergeci olan biyoaktif testosteron
seviyelerinin de Parkinson hastalarinda kuvvetli anlamli olarak
diisiik bulundugu gosterilmistir. Bu sonug, bu ¢alismanin belki
de en 6nemli bulgusu olup bundan sonra yapilacak olan 6zellikle
de testosteron yerine koyma tedavisi verilmesi diigtiniilen ¢alig-
malarda hem hastalarin tedavi 6ncesi durumunu hem de tedaviye
yanitint degerlendirmede yol gosterici olabilir. Bu anlamda bu
calisma Parkinson hastalarinda biyoaktif testosteron seviyele-
rinin Ol¢iildiigii ve anlaml olarak kontrol grubuna gore diisiik
bulundugu literatiirdeki ilk caligmadir.

Calismamizda saptanan biyoaktif testosterondaki anlaml
diislise ragmen, testosteron ve Parkinson hastalifi motor semp-
tomlarinin degerlendirildigi UPDRS ve motor olmayan semptom-
lardan yorgunlugun &l¢iildiigii FSS skorlari arasinda Kenangil’in
caligmasina benzer sekilde herhangi bir iligki gosterilememistir.
BU Bu durum, hastalarin Parkinson hastaligi tedavisi altinda
olmast ve bu tedavinin Parkinsonizm semptomlari iizerine olumlu
etkisi olurken testosteron yetmezligi semptomlarini etkilemedigi
seklinde de yorumlanabilir. Hatta eksojen dopaminerjik tedavinin
cinsel istek ve erektil fonksiyon tizerine olumsuz etkisinin oldu-
gunu bildiren bir takim ¢alismalara dayanilarak, dopamin tedavi-
sinin agonist-antagonist etkiyle testosteron yetmezligi semptom-
larini daha da direngli hale getirebilecegi diisiiniilebilir.*234

Testosteron yerine koyma tedavisiyle Parkinson hastali§1 semp-
tomlarinda anlamli diizelme oldugunu gosteren caligmalar
da vardir. Serbest testosteron diizeyleri normalin altinda olan
Parkinson’lu hastalara testosteron yerine koyma tedavisi verilen
bir ¢aligmada, 6zellikle yorgunluk, depresyon, anksiyete ve sek-
siiel fonksiyon bozuklugu olmak iizere Parkinson hastaliginin

tiim motor olmayan semptomlarinda anlaml iyilesme kaydedil-
mistir. Ayrica, bu caligmadaki hastalarin semptomlarinin antidep-
resan tedaviye direngli oldugunun bilinmesi de olduk¢a 6nemli-
dir"" Benzer sekilde, Seidman ve arkadaglarmin ¢aligmasinda
tedavi alan erkeklerin hepsinde depresif semptomlarda anlamli
iyilesme saptanmustir.>!>) Bu sonuglar 1s18inda, Parkinson hasta-
larinda gergek hipogonadizmi olanlarm belirlenmesi ve 6zellikle
tedaviye direncli Parkinson hastalig1 olanlarda testosteron yerine
koyma tedavisinin diisiiniilmesi 6nemlidir.

Testosteron tedavisi motor semptomlar ilizerine de etkilidir.
Testosteron yetmezligi nedeniyle kas ici testosteron tedavisi
verilen Parkinson’lu hastalarin degerlendirildigi bir caligmada,
hastalarin motor parkinsonizm semptomlarinda diizelme ve
hayat kalitesinde anlamli artma saptanmigtir. Bu hastalarin el
yazist okunurluunda belirgin artma, tremorda azalma ve klinik
anketlerde anlamli diizelme belirlenmigtir.!'*' Testosteronun bu
motor semptomlar {izerine etkisini, ekstrapramidal sistemde
dopamin norotransmisyonu etkileyerek yaptig1 diisiiniilmektedir.

Parkinson hastalarinda GBH’yle birlikte ED’de de anlamli artig
oldugu bilinmektedir. Bu durum, hem Parkinson hastaliginin cin-
sel fonksiyon iizerine dogrudan etkisi, hem de azalan testosteron
seviyeleriyle iligkili bulunmusgtur. Yapilan bir calismada, saglikli
Parkinson olmayan grupta ED prevalanst %37.5 iken benzer yas
grubu Parkinson hastalarinda bu oran %60 olarak saptanmustir.
B3 Calismamizda ise IIEF’le yapilan degerlendirme sonucunda
Parkinson hastalarinda da ED siklig1 benzer yas kontrol grubuna
gore anlamli sekilde yiiksek bulundu (%95 4’e %47.2,p<0.0001).
Dopamin medial preoptik alanda D1, D5 reseptorleri tizerinden
erektil fonksiyonun santral mekanizmalarinda rol almaktadir.1*®!
Parkinson hastalarinda ED dopamin azalmasina bagl olabilecegi
gibi, testosteron yetmezligi de kendi bagina ED nedeni olabilir.
Caligmamizda saptanan Parkinson hastalarindaki testosteron
diizeyleriyle IIEF skorunun pozitif korelasyonu, yani testostero-
nu diisiik olan hastalarin IIEF skorlarmin da diisiik olmasi bunu
destekler niteliktedir. Bu yiizden, ED’si olan Parkinson hastalari
hipogonadizm acisindan 6zellikle degerlendirilmelidir. Bu has-
talara, ED tedavilerinden Once primer olarak testosteron yerine
koyma tedavisi verilmesi faydali olabilir.

Sonug olarak, Parkinson Hastaligi, GBH ve ED acisindan pato-
fizyolojik olarak risk olusturabilecek bir hastaliktir. Calismamiz,
Parkinson’lu hastalarda GBH ve ED prevalansinin saglikli kont-
rol grubu bireylere gore daha yiiksek oldugunu ortaya cikar-
mugstir. Bu kesitsel kontrol gruplu ¢alismanin verileri, Parkinson
hastaligryla GBH ve seksiiel fonksiyon bozuklugu arasinda bir
iligkinin varligini tutarli bir bicimde ortaya koymaktadir.

Parkinson hastalig1 ve hipogonadizm arasindaki iligki net olarak
ortaya konmasa da, testosteronun ekstrapiramidal sistem lizerin-
deki etkileri ve testosteronla dopaminin birbirilerinin etkilerini
modiile etmeleri her iki patoloji arasindaki baglantty1 bir anlam-
da ac¢iklamaktadir. Parkinson hastalig1, 6zellikle motor olmayan
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semptomlariyla hipogonadizm semptomlarinin Ortiismesi, bu
iki klinik durumun anlagilmasini ve tedavisini zorlagtirmaktadir.
Ozellikle antidepresanlara direncli semptomlari olan hastalarda,
testosteron yerine koyma tedavisinin basarili olmas: bu 6nemi
ortaya koymaktadir.

Bu calisma, GBH’nin klinik ve biyokimyasal parametrelerini
ele alarak Parkinson’lu olgularda gergek anlamda hipogona-
dizm prevalansini ortaya cikarmas: agisindan da Onem tagi-
maktadir. Elde ettigimiz bulgular, Parkinson’lu olgularin ED
ve GBH acisindan degerlendirilmesi gerektigini kanita dayali
olarak tutarli bir bigimde gostermekte ve bu hastalarin yasam
kalitelerinin arttirilabilecegini ortaya ¢ikarmaktadir.

Cikar catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar catigmasi bildirmemiglerdir.
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