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OZET
Kronik hemodiyaliz programinda olan 30 erkek
hastada FSH, LH, E, Tve PRL hormon diizeylerine

bakildi. Bu degerler kontrol grubu olarak secilen sag-
likli 10 erkegin hormon diizeyleri ile karsilastirildi.
Hemodiyalize giren erkek hastalarin FSH, LH, F, ve

PRL degerleri kontrol grubunda saptanan degerler-
den anlamli olarak yiiksek (p<0.001), T degerleri ise
anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.01). Kronik bob-
rek yetmezlikti hemodiyalize giren 30 erkek hastaya
daha sonra 50 mg parlodel i.m. yapildi. Tedavi son-
rasi 1..7., 30. ve 45. giin hormon degerlerine bakildi.
Tedavi sonras1 FSH, LH, E, degerlen ile tedavi énce-
si FSH, LH, E, degerleri arasinda anlamli bir fark

bulunamazken (p>0.05), tedavi sonrast PRL degerle-
rinde ilk 15 giin icinde giderek anlamli bir azalma
gozlendi. 15. giin PRL degerlerindeki diisme istatis-
tiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.001). T hor-
monunda ise tedavi sonrasi en fazla 7. giinden itiba-
ren olmak iizere istatistiksel olarak anlamli bir artis
goriildii (p<0.01). Ayrica hastalarin biiyiik cogunlu-
gunda libido ve seksiiel fonksiyonlarda artis gozlendi.
Sekstiel yonden kendilerini daha iyi hissettiklerini ifa-
de ettiler. Sonu¢ olarak hemodiyalize giren kronik
bobrek yetmezlikti erkek hastalarda, bromokriptin te-
davisinin sekstiel fonksiyon bozukluklarinin tedavisin-
de yararl olabilecegine inaniyoruz.

Anahtar Kelimeler: Hemodiyaliz, gonadal fonk-
siyonlar, bromokriptin

GIRIS VEAMAC

Kronik bobrek yetmezligi (KBY) olan hemodiyaliz
hastalarinda siklikla gonadal fonksiyon bozukluklari
ortaya ¢ikmaktadir (1-8). Bu hastalarda hormonal bo-

SUMMARY

Blood levels of FSH, LH, E,, T'and PRL hormones
were studied in 30 male patients with chronic renal
failure (CRF) on chronic hemodialysis treatment.
FSH, LH, Ei and PRL levels of these 30 male patients

were statistically significantly higher (p<0.001) than
the levels of the control group, where as the T levels
were significantly lower (p<0.001). After intramuscu-
lar administration of 50 mg parlodel to these 30 male
patients, hormone levels were measured on the Ist,
7th, 15th, 30th, 45th days of injection. There were no
significant difference between the pre and post treat-
ment values of FSH, LH and E, (p>0.05), but the dec-
rease in PRL level with in the first 15 days after the
treatment was found to be statistically significant
(p<0.001). Statistically significant elevation of T hor-
mone levels were also detected from the 7th day of
treatment (p<0.01). Besides experiencing an increase
in libido and sexual functions, most of the patients
stated their satisfaction with their sexual activities. As
a conclusion, we believe that treatment with bro-
mocryptine is likely to be successful in the treatment
of sexual dysfunction in male patients with CRF on
chronic hemodialysis treatment.

Key Words: Hemodialysis, gonadal functions,
bromocryptine

zukluklar sonucu impotans, testislerin buyiikliiglinde
azalma, infertilite, jinekomasti, sekstiel birlesme sayi-
sinda azalma ve kadinlarda sekonder amenore goriil-
mektedir (1-8).
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Erkeklerde goriilen tiremik hipogonadizmin siklikla
sekonder hiperparatiroidizm, ¢inko eksikligi, hipotala-
mo-hipofizer bozukluklar ve noéropati ile ilgili olabile-
cegi belirtilmistir (9). Ancak bu etyolojik faktorlere
yonelik olarak kullanilan 1,25 (OH), D,, (10,11) ¢inko
tedavisi (12-15), klomifen sitrat (16-20) ve testosteron
(21) tedavisinin sekstiel fonksiyonlarin diizelmesinde
az etkisi oldugu gosterilmistir (8).

Son zamanlarda hiperprolaktineminin tiremik sek-
stiel fonksiyon bozukluklarin patogenezinde onemli bir
rolii oldugu one siiriilmistiir (22-26). Hemodiyaliz
hastalarinda hiperprolaktinemi nedenleri PRL'nin yar1
Omriiniin uzamasi kronik stres ve kullanilan ilaclardir
(22,23,27). Hiperprolaktineminin leydig ve germ hiicre
fonksiyonlarini bozarak gonadal tropinleri azalttigr ve
testosteron biosentezini degistirdigi gosterilmistir
(28,30).

Uremik gonadal fonksiyon bozukluklarmim patoge-
nezinde hiperprolaktineminin rolii ve hiperprolaktine-

(ortalama 22 ay) diizenli olarak haftada 4 saat hemodi-
yalize giriyordu. Hastalarin yaslar1 18 ile 68 (ortalama
48) arasinda degisiyordu.

Kontrol grubu olarak yaglan 20 ile 46 arasinda (or-
talama 38) degisen saglikli 10 erkek olgu alindi. Par-
lodel LA tedavisinden 6nce tiim hastalarda FSH, LH,
T, E, ve PRL hormon diizeylerine bakild1.

Hasta ve kontrol grubunun parlodel LA tedavisi 6n-
cesi hormon degerlerine bakildiktan sonra, parlodel
LA 50 mg intramuskuler uygulandi. Parlodel tedavisi
sonrast 1., 7., 15., 30. ve 45. giin FSH, LT, T, E, ve
PRL diizeyini saptamak icin kan alindi. Hormon dii-
zeyleri RIA yontemi ile Niikleer Tip laboratuvarinda
Gama sayaciyla tesbit edildi. FSH, LH degerleri
mlu/ml, T degerleri ng/ml olarak verildi. Sonuclar ista-
tistiksel yonden Hotelling T2 Manova analizi yontemi
ile degerlendirildi.

Parlodel tedavi Oncesi hasta ve kontrol grubu hor-
mon degerleri ortalamalar1 Tablo I'de gosterilmistir.

Tablo I. Hasta ve kontrol grubunun parlodel tedavi oncesi degerleri ortalamalarimin karsilastirilmasi

FSH (mIU/ml) LH (mIU/ml) PRL (ng/ml) T (pg/ml) E2 (pg/ml)
Kontrol grubu 5.38%+1.68 7.37+2.35 5.86£3.05 25.4717.44 22.4319.38
Hasta grubu 17.19+16.47 26.68+19.09 558.251521.89 17.5919.79 102.09+62.24
p<0.001 p<0.001 p<0.001 p<0.001 p<0.001

mi tedavisinden sonra gonadal fonksiyon bozukluklari-
nin diizelip diizelmedigi konusundaki arastirmalar ye-
terli diizeyde degildir.

Calisgmamizin amact KBY nedeniyle hemodiyalize
giren erkek hastalarda gonadal fonksiyon bozukluklari
durumunda hiperprolaktineminin ne 6lgiide etkili oldu-
gunu arastirmak ve hiperprolaktinemisi olan erkek
hastalarda tedavi amaciyla uzun etkili Bromocriptine
(Parlodel LA) uygulanarak bu tedavinin follikiil uyari-
ct (FSH), Luteinlestirici (E,) hormon (LH, Testosteron

(T), Estradiol (E,) ve Prolaktin (PRL) diizeyleri tizeri-

ne etkisini gostermistir.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma, 1992-1993 yillari arasinda Gazi Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Hemodiyaliz Unitesi'nde KBY
tanisi ile hemodiyaliz tedavisi géren 30 erkek hasta
tizerinde yapildi.

Hastalar 12 ile 96 ay arasinda degisen siirelerde
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Parlodel tedavi 6ncesi ve sonrasi degisik glinlerde-
ki hormon degerleri karsilastirmast Hotelling T2 ista-
tistiki analiz sonuclarina gore Tablo II, parlodel tedavi
sonrasi hormon degisiklikleri ise manova istatistiki
analiz yontemi ile Tablo IlI'te belirtilmistir.

Hasta grubundaki olgularin yas ortalamasi 48 * 15,
kontrol grubundaki olgularin yas ortalamasi ise 38 *
10 olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir
(p>0.05).

Hasta grubunda parlodel tedavisi 6ncesi FSH deger-
leri ortalamast 17.79 + 16.47 muu olup, aradaki fark is-
tatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).

Hasta grubundaki parlodel tedavi 6ncesi LH deger-
leri ortalamast ise 17.37 £ 2.35 mlu/ml olup aradaki
fark istatistiksel acidan anlamli idi (p<0.001).

Hasta grubundaki parlodel tedavi 6ncesi PRL de-
gerleri ortalamasi 552.25 + 521.89 ng/ml kontrol gru-
bunda PRL degerleri ortalamasi 5.86 = 3.05 ng/ml
olup, istatistiksel yonden hasta grubundaki PRL diizey-
leri anlamli olarak yiiksekti (p<0.001).



Tablo I1. Parlodel tedavi oncesi ve sonrasi degisik giinlerdeki hormon o6l¢iimleri

Ol¢iim zamani FSH LH PRL T E2
Tedavi Oncesi 17.58+16.47 26.68+19.09 558.251521.89 17.5919.79 102.09+9.38
l.glin 15.57+11.49 31.18+28.68 253.221300.70 21.32+9.48 122.33+63.85
7. glin 14.90£13.20 26.78+24.80 115.491158.00 29.59+22.00 126.33184.03
15. glin 14.76x+11.51 28.95+23.10 82.24180.02 26.55+21.69 110.89+89.59
30. giin 14.64111.06 28.65+22.55 134.10+127.191 26.03120.89 112.32184.50
45. giin 19.62+18.94 28.041£21.91 178.101150.70 21.44151.09 119.31177.39
F 0.981 1.187 9.538 3.516 1.163
P 0.449 0.344 0.000** 0.015* 0.355
* p<0.05, ** p<0.01
Tablo II1. Tedavi sonrasi1 hormon degisikliklerini gosteren manova analiz sonuclari
FSH (mIU/ml) LH (mIU/ml) PRL (ng/ml) T (pg/ml) E2 (pg/ml)
Olcii zamam F P F P F P F P F P
1. glin 1.194  0.284 2.678 0.113  13.358 0.001** 4.589 0.041* 2.420 0.131
7. gun 0.750  0.394 2.033 0.165 24.605 0.0*** 6.013 0.020 1.764  0.195
15. glin 1454  0.238 0.069 0.795 28.213  0.0*** 0.310 0.262 0.372  0.547
30. giin 0.734  0.399 0.001  0.976 8.226 0.008** 0.669 0.420 0.079 0.781
45. glin 1.690 0.204 0.684 0.796  0.541 0.224 5.170  0.031 0.166  0.687
*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001

Hasta grubundaki parlodel tedavi oncesi T degerleri
ortalamasi 1+59+9.79 pg/ml kontrol grubundaki T de-
gerleri ortalamasi 25.47 * 7.44 pg/ml olup, hasta gru-
bundaki T degerleri kontrol grubuna gére anlamli ola-
rak yiiksekti (p<0.001).

Hasta grubundaki parlodel tedavi 6ncesi E2 degerle-
ri ortalamast 102.09 + 62.74 pg/ml, kontrol grubundaki
E2 degerleri ortalamasi 22.43 * 9.38 pg/ml olup, arada-

ki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).
Parlodel tedavi oncesi ve parlodel tedavi sonrasi de-
gisik gilinlerdeki hormon diizeyleri Hodelling T2 ista-
tistiki analiz yontemi ile degerlendirildiginde (Tablo I)
FSH, LH ve E2 hormonlarinda parlodel tedavi 6ncesi
ve parlodel tedavi sonrasi gilinlerde istatistiki olarak
onemli bir degisiklik saptan mam 1stir (p>0.05). PRL
diizeylerinde parlodel tedavisinden sonra parlodel teda-
vi Oncesi degerlere gore ilk 15 gilin icinde giderek
onemli bir azalma gozlenmistir. PRL diizeylerindeki
bu diisme istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.001). T
hormon diizeylerinde ise parlodel tedavisinin 7. gliniin-
de tedavi Oncesi degerlere gore bir artis gozlenmistir.
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Parlodel tedavisi sonrast hormon degisiklikleri ma-
nova istatistiki analiz sonuclarina gore incelendiginde;
FSH, LH ve E2 hormonlarinin diizeylerinde tedavinin

herhangi bir giiniinde 6nemli bir fark goriilmemistir
(p>0.05). Tedavi sonrast PRL hormon degerleri tedavi-
nin ilk glinii anlamli olarak diigmiis (p<0.001), daha
sonra tekrar artmaya baslamistir. Parlodel tedavi son-
rast T hormon diizeyinde ise tedavinin 7. giiniinde en
anlamli bir artis olmus (p<0.05) tedavinin 15. ve 30.
giinlinde 6nemli bir degisiklik goriilmemis, 45. glinde
ise anlamli bir artig olmustur (p<0.05).

TARTISMA

KBY nedeniyle hemodiyalize giren hastalarda go-
nadal fonksiyon bozukluklarina siklikla rastlanmakta-
dir (1-8). Ozellikle erkek hastalarda seksiiel yetersizlik
ortaya ¢ikmakta ve bu durum hastanin morali tizerinde
olumsuz etkiye yol agmaktadir (31-32).

KBY olup hemodiyalize giren erkek hastalarda go-
nadal fonksiyon bozuklugunun bircok nedeni vardir.
Bu nedenler oraninda sekonder hiperparatiroidizm,
¢inko eksikligi, hipotalamo-hipofizer bozukluklar ve



noropati sayilabilir (9). Ancak bu nedenlere yonelik
olarak tiremik gonadal fonksiyon bozukluklarinin teda-
visinde kullanilan 1,15 (OH), D, (10-11), ¢inko bile-
sikleri (12-15), klomifen sitrate (16-20) ve testostero-
nun (21) seksiiel fonksiyonlarin diizeltilmesinde yete-
rince etkisi olmamustir.

Son zamanlarda KBY tanisi ile hemodiyaliz tedavi-
si goren erkek hastalarda gonadal bozukluklarinin pa-
togenezinde hiperprolaktineminin 6nemli rolii oldugu
bildirilmistir (22-26). Bu nedenle ¢aliyimamizda PRL
diizeyi yiiksek olan 30 erkek KBY'li hemodiyaliz has-
tasina PRL diizeyini diisiirmek ve liremik hipogona-
dizmi tcdnvi etmek icin parlodel LA tedavisi uygula-
dik.

Uremik hipogonadizmli erkek hastalarda parlodel
tedavisine ait calismalar oldukg¢a sinirlidir. Gomez ve
arkadaslar1 (23) KBY'li erkek hastalarin seksiiel fonk-
siyonlarini diizeltmede parlodel tedavisinin etkili ol-
madigin belirtmislerdir. Bunun aksine Bommer ve ar-
kadaslar1 (9) ile Muir ve arkadaslar1 (31) ise hipogo-
nadizmi olan hastalarda parlodel tedavisinin etkili ol-
dugunu gostermislerdir. Ermolenko ve arkadaslart (9)
da parlodel tedavisi ile liremik impotansi olan 14 erkek
hastanin 10'unda potansta diisme, 2'sinde jinekomasti-
de diizelme, 2'sinde spermatogeneziste iyilesme oldu-
gunu bildirmislerdir. Caligmamizda olgularimizin ¢o-
gunda genel isteksizlik ve igbirligi saglanamamasi yii-
ziinden spermatogram yapilamadi. Ancak hastalarin
parlodel tedavi Oncesi ve sonrasi yapilan sorgulamala-
rinda parlodel tedavi sonrasi kendilerini iyi hissettikle-
rini, seksiiel birlesme sayisinda, sabah ereksiyonlann-
da ve gece emisyonlarinda artig oldugunu bildirmis-
lerdir.

Uremik hastalarda parlodel tedavisinin seksiiel
fonksiyonlar tizerine olan etkisinin PRL inhibe edici et-
kisine bagl olmadigi ileri siiriilmiistiir (9). Ermolenko
ve arkadaslar1 (9) PRL diizeyleri orta derecede yliksek
olan hastalarda parlodel tedavisinin potansi diizeltmede
daha etkili oldugunu gostermiglerdir. Caligmamizda
benzer sekilde Ozellikle PRL diizeyleri yiiksek olan
geng hastalarda parlodel tedavisinin 15. giinii PRL dii-
zeylerinin diismesi ile birlikte potansta diizelme sapta-
dik. Muir ve arkadaslar1 (31) parlodelin potansi uyari-
c1 etkisinin liremide bozulmus olan dopaminerjik ve
diger sistem reseptoOrlerinin aktivasyonu ile ilgili olabi-
lecegini belirtmislerdir.

Sorgulamamiz sirasinda 5 yildan fazla hemodiyali-
ze giren ve PRL diizeyleri yiiksek olan 50 yagin tize-
rinde 4 erkek hastada parlodel tedavisi ile prolaktin dii-
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zeyleri normale diisiiriilmesine ragmen sekstiel aktivi-
telerinde onemli bir farklilik saptayamadik. Bu durum,
KBY'li hemodiyaliz hastalarinda seksiiel bozukluklari-
nin patogenezinde hiperprolaktinemi ile beraber meta-
bolik bozukluklar, primer sistem hastaliklar ve aterosk-
leroz gibi faktorlerin rol oynadiginin fikrini destekle-
mektedir.

Hiperprolaktineminin leydig hiicre fonksiyonlarini
etkileyerek FSH, LH salgisin1 ve T'un biosentezini
azalttigr bildirilmistir (30,33). In vitro calismalarda
ise PRL'nin fizyolojik diizeylerde leydig hiicrelerini
uyardig1 buna kargin daha ytliksek diizeylerde bu etki-
nin olumsuz yonde oldugu gosterilmistir (34,35). Ca-
lismamizda parlodel tedavi Oncesi hiperprolaktinemi-
ye ragmen FSH, LH ve E2 diizeylerinin kontrol grubu-
na gore anlamli olarak yiiksek olmasi asir1 diizeyde
yiiksek olan PRL'ne bagh olabilir. Parlodel tedavi son-
rast FSH, LH ve E2 diizeylerinde 6nemli olmayan bir

diisme goriildii. Bu durum, olgularimizda genellikle
¢cok yiiksek olan PRL degerlerinin diismesi sonucu
FSH, LH ve E, hormonlar: iizerine olan olumsuz etki-
sinin kalkmasina bagh olabildigi gibi, FSH ve LH se-
viyelerinin oligospermi ve azospermiden etkilenmig
olmasina bagl olabilir. Oligospermi ve azosperminin
FSH ve LH diizeylerini olumsuz yonde etkiledigi bildi-
rilmistir (-33). Ancak olgularimizda spermatogram ya-
pamadigimiz i¢in FSH ve LH'nin oligospermi ve azos-
permiden ne Olctlide etkilendigini bilmiyoruz.

KBY'li hemodiyaliz hastalarinda serum T diizeyleri
ile potans arasinda bir iligki olmadig1 bir¢ok yayinlar-
da bildirilmistir (9). KBY'li hayvanlarda yapilan aras-
tirmalarda, periferik dokularda testosteronun dihidro-
testosterona donitisiimiinde bozukluk oldugu gosteril-
mistir (9).

Olgularimizda parlodel tedavi 6ncesi diistik olan T
diizeylerini PRL'nin diigsmesi ile leydig hiicreleri tlizeri-
ne olan olumsuz etkinin kalkmasi ile aciklayabiliriz.

Literatiirde (25) KBY'ligi olan hemodiyaliz hastala-
rinda Bromocriptin'in hipotansiyon, bulanti, kusma,
bag donmesi gibi yan etkileri oldugu bildirilmistir. Ol-
gularimizdaki 3 hastada parlodel uygulamasini takiben
24 saat icinde hipotansiyon, bulanti, kusma ve bag
donmesi gozlendi. Ancak bu yan etkiler kardiyovaskii-
ler ve metabolik sorunlar olugturmadan birinci giinden
sonra diizeldi.

Sonug olarak KBY'ligi nedeniyle hemodiyaliz yapi-
lan hastalarda gonadal fonksiyon bozukluklar1 bircok
faktore baglhidir. Hiperprolaktinemi bu faktorlerden en



onemlilerinden biridir. Bu nedenle KBY olan hemodi-
yaliz hastalarinda, hiperprolaktinemi ile birlikte olan
gonadal fonksiyon bozukluklarin tedavisinde parlodel
LA uygulamasinin yararli olacagir kanaatindeyiz.
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