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Testosteronun Genel 
Özellikleri
Dr. Ali TUTUŞ

Testosteron, androjenik aktiviteye sahip 
steroid yapıda bir molekül olup, 1935 
yılında izole edilmiştir.  Hem erkekte hem 
de kadında kan dolaşımında bulunan 
önemli bir androjen olup, molekül ağırlığı 
288.43gr/mol dür. Testosteron’nun %95’i 
testislerdeki Leydig hücrelerinde,  %5’i ise 
adrenal glandlarda üretilir.
Testislerden testosteron salgılanması 
hipotalamo-hipofizer kontrol altında ol-
maktadır. Gonadotropin Releasing Hormon 
(GnRH), hipofiz ön lobundan Luteinizan 
Hormonun (LH) salgılanmasını uyarır. LH 
ise testislerde androjen biyosentezininin 
düzenlenmesinden sorumludur. Bunun 
yanında testosteronun, LH üzerine negatif 
feedback etkisi bulunmaktadır. 
Testosteron sentezi, kolesterolden başla-
yarak bir dizi enzimatik reaksiyon sonrası 
oluşur. Buradaki en önemli basamak, hedef 
dokuda etkin olan Dihidrotestosteronun 
(DHT) oluşum basamağıdır. Bu basamakta 
5 –α- redüktaz enzimi görev almaktadır (1). 

Testosteronun Fizyolojik Etkileri
Testosteron; çizgili kaslar, santral sinir 
sistemi ve kemikler üzerine etkiliyken, 
Dihidrotestosteron; cilt, prostat, epididim 
ve seminifer tubuluslar üzerine etkilidir.  
Testosteron ve DHT’un diğer etkileri;
1.	 Fetal hayatta testislerin skrotuma inmesi 

(2).
2.	 Spermatogenez (1).
3.	 Fetüsün, erkek fenotip yönünde gelişi-

mi.
4.	 Sekonder seks karakterlerinin (penisin 

büyümesi, ses kalınlaşması, kas yapısı-
nın gelişmesi, yüz, genital ve koltuk altı 
kıllanmanın oluşması) gelişimi.

5.	 Osteoklastik aktivitenin engellenmesi 
ve osteoblastik aktivitenin arttırılması ile 
kemik mineralizasyonunun uyarılması. 
Böylece kemiklerde kalsiyum depo-
lanmasının artırılarak kemik protein 
yapısının güçlendirilmesi (2).  

6.	 Böbreklerden eritropoetin salgısının 
arttırılması. 

7.	 Kognitif kapasiteyi arttırıcı, mood ve 
mental iyilik hali üzerine pozitif etkilerin 
oluşturulması.  

8.	 Gece ereksiyonlarının oluşması ve 
istemli ereksiyonların sıklığını devam 
ettirmede rol oynamaktadırlar.

Testosteronun Taşınması
Birçok biyokimyasal maddede olduğu 
gibi testosteronun biyolojik olarak etkin 
kısmı serbest kısmıdır. Testosteron, %58-
60 oranında, karaciğerde üretilen Seks 
Hormon Bağlayıcı Globulin’e (SHBG)) sıkı 
bir şekilde bağlanırken (1), %38-40 oranında 
albümine zayıf olarak bağlanır (2). Dolaşım-
daki biyolojik aktif testosteron miktarı %1-3 
arasındadır (1). Testosteron biyoyararlanımı, 
serbest testosteron ve albumine bağlı 
testosteron düzeyini tanımlamaktadır (3).
Yetişkin erkek bireyde günlük testosteron 
üretimi, ortalama 6-7 mg (17-20μmol) olup 
(4), serum konsantrasyonu, 611±186 ng/
dL (normal sınırları 300-1000 ng/dL) dir. 

Testosteronun plazma konsantrasyonu 
gün içinde değişiklik gösterir ve sabah 
saatlerinde geceye oranla %25-30 artmak-
tadır. Bu yüzden testosteron seviyelerine 
bakılırken sabah 08.00 -10.00 arasında aç 
karnına bakılmalıdır. 

Testosteronun Etki Mekanizması ve 
Metabolizması
Serbest testosteron, pasif ya da kolaylaş-
tırılmış diffüzyon ile sitoplazmaya girerek 
hücre içi reseptöre bağlanır ve oluşan 
hormon-reseptör kompleksi hücre çekirde-
ğinde ilgili kromatine bağlanarak protein 
sentezini başlatır. DHT-reseptör kompleksi, 
testosteron-reseptör kompleksine göre 
daha yüksek afinite ile kromatine bağla-
narak etki göstermektedir (1). 
Testosteron, karaciğerde 17-ketosteroidle-
re, ya da aktif ürün DHT’a dönüştürülerek 
metabolize edilir. 17-ketosteroid metabo-
litleri ise glukuronid ve sülfatla konjuge 
edilerek suda çözülebilen maddelere 
dönüştürülerek safra ya da idrar ile atılırlar 
(1,2).

Testosteron Preparartları 
Formül  Standart 

doz
Avantajları Dezavantajları

Oral form
Mesterelon 100-

150mg/ 
gün 2 -3 kez

Doz ayarlanabilmesi 
ve kolay uyum

Östrojene dönüştürülüp 
metabolize olmaması

İntramusküler formlar
Testosteron 
enanthate

250 mg her 
2-3 haftada

- Düşük maliyet 
- Doz ayarlanabilmesi

- Dolaşımdaki Testosteron  
  seviyelerinde geniş dalgalanmalar 
- Multiple enjeksiyon 
- Göreceli yüksek polisitemi riski

Testosteron 
propionate

100 mg her 
2 günde

- Düşük maliyet - Dolaşımdaki Testosteron  
   seviyelerinde geniş dalgalanmalar 
- Multiple enjeksiyon 
- Göreceli yüksek polisitemi riski

Testosteron 
undecanoate

1000 mg 
her 10-14 
haftada

- Stabil serum   
Testosteron seviyesi 

- Seyrek uygulama

- Enjeksiyon yeri ağrısı

Transdermal form
Testosteron 
jel %1-2

5-10 gr / 
gün

- Stabil serum 
Testosteron seviyesi

- Daha az irritasyon 
- Doz ayarlanabilirlik

- Temas ile transfer riski 
- Günlük uygulama ihtiyacı

Ürolojik Cerrahi Derneği, ‘Erektil Disfonksiyona Yaklaşım’ klavuzundan alınmıştır.
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Testosteron formları  
Testosteronun keşfinden günümüze sayısız 
türevi sentezlenerek, temel molekülün yarı 
ömrü uzatılmaya ve böylece verimliliği 
arttırılmaya çalışılmıştır. 
Testosteronun 17-α- pozisyonuna, metil 
ya da etil grubu eklenmesiyle oluşan 
moleküller; stanozolol, oxandrolone, 
metil testosteron, noretandrolon, fluok-
simesterondur. Bu gruptaki moleküllerin 
yarı ömürleri oldukça kısa olup, yeterli kan 
konsantrasyonunun sağlanabilmesi için 
günde birkaç kez kullanılmaları gerek-
mektedir. 
Testosteronun 17 β-pozisyonunda, 
karboksilik asit ile esterleştirilmesi sunu-
cunda daha uzun yarı ömürlü türevleri; 
testosteron undekanoat, testosteron 
cypionat, 19-nortestosteron (nandrolo-
ne), boldenone ve trenbolone elde edilir.

Kaynaklar 
1.	 Murray RK, Granner DK, Mayes PA, Rodwell 

VW. Harper’ın Biyokimyası. Mentes G, Ersöz 
B (Çeviren) s.628-51, İstanbul: Barıs Kitabevi; 
2019

2.	 Artur C.Guyton, John E.Hall: Textbook of Me-
dical Physiology:W.B. Saunders International 
edition; 2017.

3.	 Gryngarten M, Bedecarras P, Ayuso S, Bergada 
C, Campo S, Escobar ME:Clinical assesment 
and serum hormonal profile in prepubertal 
hypertrichosis. Horm Res2000; 54 (1): 20-5..

4.	 Bertram G. Katzung, Anthony J. Trevor: Phar-
macology: Appleton&Lange, International 
edition; 2012
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Yaşlanan Erkekte 
Geç Başlayan 
Hipogonadizmde 
Testosteron Kullanımı
Dr. Yalçın KIZILKAN

Yaşlanan erkekte geç başlayan hipogona-
dizm, düşük testosteron düzeyinin yanında 
genellikle buna bağlı klinik semptomların 
eşlik ettiği, pubertal gelişimin tamamlan-
dığı ve normal sekonder seks karakter 
gelişimi ile karakterize klinik bir tablodur (1). 
Geç başlayan hipogonadizm aynı zamanda 
yaşa bağlı hipogonadizm, andropoz, 
yaşlanan erkekte parsiyel androjen eksik-
liği (PADAM), yaşlanan erkekte androjen 
düşüklüğü (ADAM), testosteron eksikliği 
sendromu olarak da adlandırılmaktadır. 
Geç başlayan hipogonadizm, yaşlanmayla 
birlikte hipotalamo-hipofizier aksta ve 
testiste Leydig hücre fonksiyonlarında 
bozulmalar sonucu oluşmaktadır (2). 
Birleşmiş Milletler’in tahminlerine göre 
1950 yılında 2,5 milyar olan dünya nüfusu-

nun 2050 yılında 4 katına çıkarak 10 milyar 
olması beklenmektedir (3). Dünya Sağlık 
Örgütü’nün 2050 yılı beklentilerine göre 
65 yaş üstü erkek nüfusunun 1,5 milyar 
olması ve bu kişilerin de %2 ile %6’sının geç 
başlangıçlı hipogonadizm semptomları ile 
ilişkili olacağı öngörülmektedir (4). Orta yaş 
erkeklerde biyokimyasal hipogonadizm 
insidansı %2,1 ile %12,8 arasında değiş-
mektedir. Düşük testosteronun yanında 
buna bağlı semptomları da olan 40-79 yaş 
arası erkeklerin insidansı ise %2-6 düzeyin-
dedir (5). Kafa travması, inme, myokardiyal 
enfarktüs, safra kesesi cerrahisi veya akut 
kolit, ciddi yanıklar sonrası ve bazı ilaç 
kullanımlarında (opioidler, glukokor-
tikoidler, antidepresanlar) testosteron 
düşüklüğü görülebilmektedir (6,7). Yaşlanma 
ile birlikte seks hormon bağlayıcı globulin 
miktarında artış olmakta ve dolayısıyla 
biyoaktif testosteron miktarı düşmektedir. 
Aynı zamanda aromataz aktivite artışı ile 
testosteron östradiole dönüşmektedir. Bu 
fenomenin kardiyovasküler hastalıklar, 
kanser, diyabetes mellitus ve obezite ilişkili 
olduğu bilinmektedir (8). 

Tablo 1: Hipogonadizmin Klinik Semptom ve Bulguları

Testis hacminde küçülme
İnfertilite
Vücut kıllanmasında azalma
Jinekomasti
Kas kitlesinde azalma
Viseral Obezite
Metabolik Sendrom
İnsülin Direnci ve Tip 2 Diyabetes Mellitus
Osteoporoz ve düşük dereceli travma kırıkları
Hafif anemi
Seksüel Semptomlar
Cinsel istek ve aktivitede azalma
Erektil disfonksiyon
Noktürnal ereksiyonda azalma
Bilişsel ve Psikolojik Semptomlar
Ateş basması
Duygudurumda değişiklik, yorgunluk, sinirlilik
Uyku Bozuklukları
Depresyon
Azalmış bilişsel işlev

Klinik Semptomlar
Hipogonadizmin altta yatan nedenine bağ-
lı olarak gonadal fonksiyondaki düşüklük 
kısmi ya da kademeli olabilir ve ortaya 
çıkan klinik tablo kişiler arası değişkenlik 
gösterebilmektedir. Yaşlanan erkekte geç 
başlayan hipogonadizmde görülebilecek 
klinik değişiklikler Tablo 1’de özetlenmiştir. 
Bu semptomların etyolojik nedenleri 
multifaktöriyeldir ve bazen normal tes-
tosteron seviyesine sahip erkeklerde de 
görülebilmektedir (1,2).
En sık karşılaşılan klinik semptomlar erektil 
disfonksiyon, cinsel isteksizlik, cinsel akti-
vitede azalma, duygudurum değişiklikleri 
ve yaşam enerjisinde düşüklüktür. Klinik 
semptomların şiddeti hipogonadizmin 
başlangıç zamanına ve eksiklik derecesine 
göre değişiklik göstermektedir (9). Total 
Testosteron seviyesi için kestirim değerini 
12.1 nmol/L (340ng/dL) kabul etmek, 
hipogonadizme bağlı semptomları ayırt 
etmede yardımcı olacaktır (10). 40-79 yaş 
arası en belirleyici cinsel semptomlar 
cinsel düşünce sıklığının azalması, erektil 
disfonksiyon ve sabah ereksiyonlarında 
güçsüzlüktür. Erkeklerde bu yaş grubu 
için total Testosteron eşik değerleri cinsel 
düşünce sıklığının azalması için 8nmol/L, 
erektil disfonksiyon için 8.5 nmol/L, sabah 
ereksiyonlarının azalması için 11nmol/L ve 
yaşam enerjisindeki düşüklük için 13nmol/
L’dir (11,12).  Çeşitli uluslararası derneklerin 
hipogonadizmin tanımı için kullandığı 
değerler Tablo 2’de özetlenmiştir.

Tedavinin Endikasyon ve 
Kontrendikasyonları
Testosteron tedavisisin amacı erkeklerde 
hormon seviyesini fizyolojik sınırlara 
çekerek, hipogonadizme bağlı klinik semp-
tomlarda iyileşme sağlamaktır. Androjen 
bağımlı fonksiyonları düzeltmek, yaşam 
kalite ölçeğinde, cinsel fonksiyonda, kas 
gücünde, kemik mineral dansitesinde 
iyileşme, tedavinin başlıca beklenen ya-
rarları arasındadır. Hipogonadizmi ve buna 
bağlı semptomları olan (Tablo 1) erkek 
hastalarda testosteron replasman tedavisi 
endikedir. Lokal ileri ve metastatik prostat 
kanserinde, erkek meme kanserinde, çocuk 
sahibi olmak isteyen erkeklerde, hematok-
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rit düzeyi 0.54’ün üzerinde olanlarda, ciddi 
kronik kardiyak yetmezliklerde testosteron 
replasman tedavisi (TRT) kontrendikedir (2).

Tedavi Seçenekleri
Testosteron replasman tedavisi öncesi 
yaşam tarzı iyileştirilmesi, obez hastalarda 
kilo verilmesi, komorbitelerin tedavisi 
Avrupa Üroloji Klavuzu’nda güçlü öneri 
düzeyiyle önerilmektedir. Geç başlangıçlı 
hipogonadizmde temel tedavi TRT’dir; an-
cak hipogonadal erkekler içerisinde çocuk 
sahibi olmak isteyenler için özellikle selektif 
östrojen reseptör modülatörleri güvenli bir 
alternatif olabilir (2). TRT’nin oral, bukkal, 
transdermal, subkutan, intramusküler 
formları bulunmaktadır. TRT için net bir 
tedavi şeması yoktur. Hasta ve hekim olası 
yan etkileri kullanım şekillerini tartışarak 
tedavi planına karar vermelilerdir (14). 

Tedavinin Olası Yararları
Testosteron replasman tedavisinin psikolo-
jik ve seksüel parametrelerin düzelmesinde, 
metabolik kontrolün sağlanmasında birçok 
yararlı etkileri vardır. Gözlemsel deneyler 
testosteron seviyesinin normale gelmesiyle 
kas kitlesinde artışı ortaya koymaktadır 
(15). Kemik mineral dansitesinde artış ile 
osteoporotik erkeklerde iyileşme sağmak-
tadır (16). Özellikle testosteron undekonat 
replasmanı ile yapılmış çalışmalarda bel 
çevresinde ve yağlanmada azalma, vücut 
ağırlığında azalma ve lipid profilinde düzel-
me bildirilmiştir (17). Testosteron düşüklüğü 
ile kardiyovasküler sistem hastalıkları ara-

sında da ilişki vardır. Testosteron seviyesi 
normale gelenlerde atriyal fibrilasyon 
insidansında azalma bildirilmiştir (18). 65 
yaş üzeri erkeklerde yapılan plasebo kont-
rollü çift kör çalışmada düşük testosteron 
seviyesi olup TRT uygulananlarda anemisi 
olanlarda düzelme olduğu gösterilmiştir (19). 
Hipogonadal erkeklerde TRT sonrası sek-
süel fonksiyonların birçok parametresinde 
iyileşme olmaktadır (20,21). Ayrıca hafızada 
ve özellikle depresyon semptomlarında da 
düzelmeler bildirilmiştir (22). 

Tedavi Sonrası İzlem
Testosteron replasman tedavisi sonrası 
yan etki oranı düşük olsa da izlem çok 
önemli bir yer tutmaktadır. Tedavi sonrası 
seksüel ilgi 3. haftada görülmeye başlansa 
da 6. hafta civarı etki plato düzeyine 
ulaşmaktadır. Erektil ve ejakülasyon fonk-
siyonlarındaki etkiler için 6 aylık bir süre 
gerekebilmektedir. Depresyon semptom-
larında ve hayat kalite ölçeklerinde 1. ayda 
düzelme saptansa da maksimum etkinin 
ortaya çıkması uzun zaman almaktadır (15). 
Tedaviye başlamadan önce parmakla rektal 
muayene yapılmalı ve PSA düzeyi bakılma-
lıdır. 3. 6. ve 12. aylarda total testosteron, 
PSA düzeyi, hematokrit kontrol edilmelidir. 
Eğer kemik mineral dansitesi anormal bir 
hasta ise tedavinin 6. ayı kemik mineral 
dansite ölçümü yapılmalı ve kontroller 3 
yıl daha sürdürülmelidir (2,23).  

Tablo 2: Hipogonadizmin Çeşitli Uluslararası Derneklere Göre Tanımlamaları (13)

Total Testosteron Konsantrasyonu

nmol/L ng/mL ng/dL

EAA, ISA, ISSAM Hafif < 12 < 3.40 < 340

EAU, ASA, ISSM Ciddi < 8 < 2.31 < 231

ES < 10.4 < 3.00 < 300

AACE 7 < 2.00 < 200
AACE: American Association of Clinical Endocrinologists; ASA: American Society of Andrology; EAA: 
European Academy of Andrology; EAU: European Association of Urology; 

ES: Endocrine Society; ISA: International Society of Andrology; ISSAM: International Society for the Study 
of the Aging Male; ISSM: International Society of Sexual Medicine.
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1.	 Kaufman, J.M., et al. The decline of andro-
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Erkek Cinsel İşlev 
Bozukluğunda 
Testosteron Kullanımı
Dr. Aykut BAŞER

Erektil disfonksiyon (ED) yetişkin erkekler 
arasında oldukça yaygın bir hastalıktır 
ve gerek komorbid hastalıkların artması 
gerekse de nüfusun yaşlanması ile de 
insidansı giderek artmaktadır. Aytac IA 
ve arkadaşları (1) çalışmalarında, ABD 
nüfusu yaşlandıkça 35 milyondan fazla 
Amerikalı erkeğin ED yaşayacağını ve 50 
yaşına kadar erkeklerin % 50’sinin ED’ den 
etkileneceğini öngörmüşlerdir. Cinsel 
belirtiler ve biyokimyasal hipogonadizm 
arasında açık bir ilişki gösteren Avrupa 
Erkek Yaşlanma Çalışmasına (EMAS) göre, 
Avrupalı erkeklerin %30’unun ED geçirdiği-
ni; ancak, bu erkeklerin sadece % 17’sinde 
uygun testlerle düşük serum testosteronu 
(<11 nmol / L) saptandığını belirtmektedir 
(2).  Erkeklerde yaşlanma sürecine, serum 
testosteron (T) düzeylerinde kademeli 
bir düşüş eşlik eder ve orta-geç yaşlarda 
ortaya çıkan çeşitli hastalıklar, dolaşımdaki 
testosteronu yaştan bağımsız olarak daha 
da düşük hale getirmektedir (3). Bu altta 
yatan bozuklukların iyileştirilmesi ve yaşam 
tarzı değişiklikleri ile potansiyel olarak 
geri dönüşümlü olabilen T seviyeleri ile 
karakterize fonksiyonel bir hipogonadizm 
kavramı ortaya çıkmaktadır (4). Organik 
hipogonadizm; hipotalamopitüiter testis 
aksının herhangi bir seviyesinde meyda-
na gelen bazı organik hasarlar ile ilişkili, 
genellikle düşük T sevileri ile karakterize, 
geri dönüşümsüz ve testosteron replasman 
tedavisinin yararının en iyi bilindiği bir 
hastalıktır. 
Testosteron fetal dönemden itibaren 
normal erkek gelişimi için gereklidir. Ana-
tomiye yönelik çalışmalarda, erkek genital 
sisteminde, omirilikte, hipotalamusun 
medial preoptik bölgesinde ve bulbokaver-
nöz kasta androjen reseptörlerinin yoğun 
olarak eksprese edildiği gösterilmiştir (5,6). 
Merkezi sinir sistemi içinde androjenler 

uyarıcı nörotransmitterlerin (dopamin, 
oksitosin ve nitrik oksit gibi) salınımında 
etki göstermektedirler (7). Bu nörotransmit-
terler kişilerde sadece ergenlik döneminde 
cinsel gelişmeden sorumlu değildirler, aynı 
zamanda cinsel uyarılma ve ereksiyon ile 
de ilgili olduğu belirtilmektedir (7). Merkezi 
sinir sisteminde ki bu rollerine ek olarak, 
androjenlerin korpus kavernosumdaki 
trabeküler düz kas, endotel ve fibroelastik 
özelliklerin kontrol ve modülasyonunda da 
rol oynadıkları bilinmektedir (7,8). Korpus 
kavernozumda endotel ve dokularda 
nitrik oksidin salınımına da testosteronun 
kısmen aracılık ettiği belirtilmektedir (9). 
Erektil disfonksiyon, cinsel disfonksiyonun 
içinde en sık bilinenidir. Azalmış libido, 
ejekulatör bozukluklar ve orgazm dis-
fonsiyonları gibi durumlar da cinsel işlev 
bozukluğu içinde değerlendirilmektedir 
(10). Çalışmalarda da gösterilmiştir ki; Testos-
teronun ve diğer androjenlerin cinsel arzu 
için tek başına yeterli olmamakla birlikte, 
libidoyu korumak için esas olduklarını 
ve erektil kapasitenin düzenlenmesinde 
önemli rol oynadıklarını belirtmiştir (11). 
EMAS çalışması, cinsel istekte azalma, 
gece ereksiyon kaybı ve erektil disfonk-
siyon triadının testosteron eksikliği için 
çok güçlü belirteç olduğunu belirtmiştir 
(2). Şunu unutmamak gerekir ki, cinsel 
işlev bozukluğu olan erkeklerin sadece % 
23-36’sı hipogonadaldır (8). Bu bilinenler 
doğrultusunda testosteron kullanımının 
cinsel disfonksiyonunun tüm alanlarına 
etkisini sırası ile incelemek daha akılda 
kalıcı olacaktır. 

Testosteron Tedavisinin Erektil 
Fonksiyon Üzerine Etkileri
Androjenlerin penil ereksiyonunu düzen-
lemede yer alan her faktörü modüle ettiği 
bilinmektedir. Özellikle korpora kavernosa 
yapısı, fonksiyonu ve innervasyonunun 
yanı sıra ereksiyon ve detümesansın 
düzenlenmesinde yer alan hücreler arası 
mekanizmalar androjen kontrolü altındadır 
(8,12,13). Androjenler, ereksiyon sürecinin en 
önemli aracısı kabul edilen nitrik oksit üre-
timini ve siklik guanilat monofosfat (cGMP) 
üzerinden etkisini pozitif olarak modüle 
etmektedir (8,12,13). Ayrıca androjenlerin 

ereksiyonun sonlanmasında yer alan tip 
5 fosfodiesteraz (PDE5) enzimini azalttığı 
düşünülmektedir (8,12,13). Androjenlerin 
kontraktil yolların kontrolünde, penil düz 
kas hücrelerinin kalsiyuma duyarlı hale 
getirilmesinde görevli ve gevşemesini 
sağlayan RhoA-ROCK (Ras homolog gen 
ailesi üyesi A-Rho ile ilişkili sarmal bobin) 
protein aktivitesini down regülasyon 
ile düzenleyerek ereksiyona katkıda 
bulunmaktadır (8,12,13). Özetle testosteron 
ereksiyonun başlanması ve sonlanması 
dâhil olmak üzere tüm ereksiyon sürecinde 
rol oynamaktadır. 
Serum testosteron düzeyindeki azalmanın 
korpus kavernosumlarda artan bağ dokusu 
birikimine neden olarak penisin elastikiye-
tinde ve genel erektil kalitesinde bir düşüşe 
neden olduğu bilinmektedir(14). Prostat 
kanseri için androjen yoksunluk tedavisi 
alan erkeklerde testosteron seviyesindeki 
azalma ile birlikte erektil fonksiyonda da 
azalma olduğu gösterilmiştir (15-17). Bu 
bilinenlerin aksine Massachusetts Erkek 
Yaşlanma Çalışması, ED prevalansı ile total T 
veya biyoyararlanabilen T arasında anlamlı 
bir ilişki bulunmadığını belirtmiştir (18). Ben-
zer şekilde O’Connor DB ve arkadaşları da 
(19) ED ve serbest T arasında zayıf bir ilişki 
olduğunu belirtmişlerdir. Hipogonadal 
erkeklerde testosteron tedavisinin so-
nuçları bu bulgular ışığında tartışmasız 
fayda sağlayacağı açıktır. Testosteron jeli 
ile plesoboyu karşılaştıran geç başlangıç 
(late onset) hipogonadizmli ≥65 yaş 790 
hastayı içeren testosteron denemeleri 
çalışmasında; testosteron jeli kullananların 
Uluslararası Erektil Fonksiyon Ölçeği (IIEF) 
skorlarında pleseboya göre 2.64 puan artış 
olduğu saptanmıştır (20). Corona ve arka-
daşları da (21) geç başlangıçlı hipogonadal 
erkeklerde testosteron tedavisinin erektil 
fonksiyonlar üzerine etkilerini inceleyen 14 
randomize kontrollü çalışmanın meta-ana-
lizini yapmışlar ve sonuç olarak pleseboya 
kıyasla testosteron tedavisi alanlarda IIEF 
skorlarında 2.31 puan fark bulmuşlardır. Bu 
durumu testosteron tedavisininin erektil 
fonksiyon alanında sadece ılımlı bir iyileş-
me sağladığı şeklinde yorumlamışlardır 
(21). Bu meta-analizde testosteron eşiği 8 
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nm’den ( 231 ng/dl) az olan çalışmalarda, 
IIEF erektil fonksiyon alanı 2.95 puan arter-
ken, testosteron eşiği 12 nm’den (346 ng/
dl) az olan çalışmalarda sadece 1.47 puan 
artış gözlendiğini saptamışlardır (21). Buena 
F. ve arkadaşları (22) bu durumu; daha düşük 
testosteron eşiği kullanan çalışmalarda 
erektil fonksiyonda daha fazla iyileşme göz 
önüne alındığında, ‘normal’ testosteron 
seviyesi eşiğine ulaşıldığında, daha yüksek 
testosteron seviyelerinin erektil fonksiyonu 
daha fazla iyileştirmediğini belirtmişlerdir. 
Hafif ED olan erkeklerde Testosteron teda-
visinin yararlı bir monoterapi olabileceği 
belirtilmektedir (21,23). Süre olarak ise; IIEF 
alanları üzerine etkisini görebilmenin 6 ay 
kadar sürebileceği (24), ek çalışmalarda ise 
iyileşmenin 12 aydan uzun sürebileceği 
belirtilmiştir (24,25). Hackett ve arkadaşları (25) 
çift kör plesebo kontrollü çalışmalarında, 
erektil fonksiyonda pleseboya kıyasla tes-
tosteron tedavisinin başlangıç testosteron 
değeri <8 nmol/L olaran erkeklerde daha 
güçlü olduğunu belirtmiştir. İsordi AM ve 
arkadaşlarının (3) 5 çalışma hipogonadal 
(T<7 nmol/l) 7 çalışma ögonadal (t>12 
nmol/l) ve 5’i karışık (hipo-ögonadal) 
toplam 17 çalışmayı dahil ettikleri meta-
analizde; ortalama bazal testosteron sevi-
yesi 12 nmol/l üzerinde olan çalışmalarda 
testosteronun bir etkisi olmadığını, 12 
nmol/l altında bazal testosteron değeri 
olan çalışmalarda erektil fonksiyon üzerin-
de etkisi olduğunu bulmuşlardır. Corana 
ve arkadaşları da (10) cinsel semptomların 
iyileşmesi büyük ölçüde disfonksiyonun 
etyolojisine bağlı olacağını: normal tes-
tosteron düzeyleri olan erkeklerde testos-
teron tedavisinin çok etkili olmayacağını, 
ancak testosteron tedavisi hipogonadal 
erkeklerde PDE5 Inhibitörlere (PDE5I) 
yanıtı iyileştirmeye yardımcı olabileceğini 
belirterek, PDH5I’lerine testosteron tedavi-
sininin eklenmesi konusunda bir bakış açısı 
oluşturmuşlarıdır. Fakat bu durumun aksini 
belirten, düşük testosteronu olan erkekler-
de günlük PDE5I’lerle yapılan çalışmalarda 
mevcuttur. Bu çalışma PDE5I’lerin normal 
testosteronu olan erkeklerde olduğu gibi 
düşük testosteronu olan erkeklerde eşit 
derecede etkili olduğunu göstermiştir (26). 

Özetle; Testosteron tedavisinin erektil 
fonksiyon üzerine olumlu etkileri vardır, 
fakat bu etki hipogonadal erkeklerle 
sınırlıdır. En son yayınlanan meta-
analizde de testosteronun hipogonadal 
erkeklerde (toplam testosteron <12nM) 
cinsel istek ve libodoyu düzeltmede 
etkili olduğunu açıkça göstermiştir, fakat 
daha yüksek testosteron düzeylerinde 
gösterilememiştir (27). Erektil disfonksiyon 
ile karşılaştırıldığında cinsel etkiler, yüksek 
libido ve testosteron konsantrasyonunda 
ki artış ile orantılı idi (27). Testosteron 
tedavisi hipogonadal erkeklerde PDE5I'lere 
yanıtı iyileştirmeye yardımcı olabilir (10). 
Uluslararası Cinsel Tıp Konsültasyonunun 
2018 Lizbon güncellemesinde öneri olarak; 
Testosteron tedavisinin libidoyu, ereksiyon 
kalitesini ve diğer cinsel semptomları 
iyileştirebileceğini (LOE 1, Grade A) ve 
PDE5 inhibitörleri başarısız olan erkeklerde 
erektil fonksiyonu kurtarabileceği (LOE 2, 
Derece B) belirtilmiştir (28). Avrupa üroloji 
klavuzunda da (EAU guidelines 2019) bi-
rinci basamak tedavi olarak testosteron ve-
rilmesini önermemektedir. EAU guidelines 
2019 Erektil disfonksiyonlu hipogonadal 
erkeklerde, birinci basamak tedavi olarak 
bir fosfodiesteraz tip 5 inhibitörü (PDE5I) 
ile başlanılmasını ve PDE5I tedavisine zayıf 
bir yanıt olması durumunda testosteron 
eklenmesini kuvvetle tavsiye etmektedir 
(29).  
 
Testosteron Tedavisinin Libido 
Üzerine Etkileri
Libido veya cinsel istek; iç bilişsel süreçler 
(fantezi, hayal gücü), nörofizyolojik meka-
nizmalar (merkezi uyarılabilirlik) ve duygu-
sal bileşenler (ruhsal durum, ruhsal iyilik 
hali) arasındaki etkileşimin sonucu olarak 
düşünülebilir (30). Libido değerlendirilirken 
IIEF-15 anketinde 2 soru bulunmaktadır. Bu 
sorular; son 4 hafta içinde ne sıklıkla cinsel 
istek hissettiniz? ve son 4 hafta içinde cinsel 
istek düzeyinizi nasıl değerlendirirsiniz? 
Bunun dışında bazı çalışmalarda valide 
edilmiş 5 puanlık skorlaması bulunan 
Cinsel Uyarılma, İlgi ve Drive ölçeği gibi 
anketlerde kullanılmaktadır (31).
Hipotalamusun medial preoptik bölgesin-
de androjen reseptörlerinin yoğun ekspre-

se edildiğini daha önce belirtmiştik. Cinsel 
uyarılma ve arzunun düzenlenmesinde yer 
alan beyin alanları arasında medio-bazal hi-
potalamus ve limbik sistem bulunmaktadır. 
Erotik film izletilen insanlarda yapılan fonk-
siyonel manyetik rezonans görüntüleme 
ve pozitron emisyon tomografisi kullanan 
2 çalışmada, limbik korteksin duygusal 
davranışını ve genel uyarılma reaksiyonunu 
dengelemeye derinden katılan Brodman 
24 alanının aktive olduğu gösterilmiştir 
(32,33). Bu durumda libidonun testosteron 
seviyelerinden etkilenmesi beklenilebilir. 
Massachusetts Erkek Yaşlanma Çalışması 
toplam T ve cinsel istek arasında zayıf 
bir ilişki olduğunu bildirmiştir (34). Aynı 
çalışmada libidonun yaşın artması ile 
azaldığını da belirtmiştir (34). Avustralya’da 
yaşayan 1,226 yaşlı erkeği içeren prospektif 
bir çalışma ise, T >2 yıllık izlemdeki düşüş 
ile libido azalması arasında yakın bir ilişki 
olduğu belirtilmiştir (35). Benzer şekilde, 
3.400’den fazla erkeği içeren Avrupa Erkek 
Yaşlanma Çalışmasında, cinsel düşüncede 
ki azalmanın kesitsel değerlendirilmesin-
de; bu azalmanın T eksikliğine ilişkin en 
spesifik semptomlardan biri olduğunu 
göstermiştir (2). Bu bilgi aynı çalışmanın 
prospektif analizi ile de doğrulanmıştır 
(36). Benzer sonuçlar literatür de birçok 
çalışma ile de desteklenmiştir (20,37). Ayrıca 
androjen deprivasyon tedavisi (ADT) alan 
prostat kanserli erkekler üzerinde yapılan 
çalışmada başlangıçta %28 olan cinsel ilgi, 
ADT tedavisi sonrası 3. ayda %14 ‘e azaldığı, 
ADT kesildikten sonra ise %19’ a yükseldiği 
bildirilmiştir (15). Çalışma tüm erkeklerin 
tedavi sonrası bazal değere dönemediğini 
göstermekte fakat, aradaki farkın nedenini 
tam olarak açıklayamamıştır. Literatürde 
testosteron düşüklüğü ile libido azalmasını 
gösteren çalışmaların yanı sıra, testosteron 
tedavisi ile libidonun iyileştiğini gösteren 
çalışmalarda mevcuttur (10,38-40). Corona 
ve arkadaşlarının (10) toplam 17 çalışmadan 
oluşan meta-analizinde, libido ve testoste-
ron takviyesini incelemişler ve testosteron 
tedavisinin libido üzerine etkisinin hormo-
nal duruma bağlı olduğunu belirtmişlerdir. 
Ögonadal hastaları içeren çalışmalarda 
testosteronun, daha ılımlı ama önemsiz 



Üroloji Uygulamalarında Testosteron Tedavisinin Yeri

13

bir etkiye sahip olduğunu, başlangıç 
testosteron seviyesi düşük (hipogonadal) 
olan hastalarda daha etkili olduğunu 
saptamışlardır (10). Cunningham ve arka-
daşları (20) testosteron tedavisinin cinsel 
semptomlar üzerine etkisini inceledikleri 
çalışmalarında; libidonun testosteron 
düzeylerindeki artış ile orantılı iyileştiğini 
belirtmişleridir. Fakat bu çalışmada 65 yaş 
üstü 470 erkek hasta vardı ve testosteron 
düzeyleri 275 ng/dL’ nin altında idi. Corona 
ve arkadaşları (21) hipogonadal erkeklerde 
testosteron tedavisinin libido üzerine 
etkilerini inceledikleri meta-analizlerinde 
(14 randomize, plesebo kontrollü çalışmayı 
ve toplam 1269 erkek hastayı içermektedir) 
önemli ölçüde iyileşme saptandığını, 
libidoyu iyileştirmede orta veya şiddetli 
erektil disfonksiyonu olan erkelerde libi-
doyu iyileştirmesi ED’ yi iyileştirmeye göre 
daha etkili olabileceğini belirtmişlerdir (21). 
Daha önce belirttiğimiz gibi libido ruhsal 
durumdan da etkilenmektedir. Depres-
yon gibi ruh halini olumsuz etkileyen ve 
cinsel isteksizlik oluşturan durumlarda da 
libido olumsuz etkilenmektedir. Bu hususta 
yapılan çalışmalar ise sınırlıdır. Küçük bir 
randomize kontrollü çalışmada testosteron 
tedavisinin bilişsel işlevleri geliştirmediği, 
ancak sözel bellek ve depresif belirtiler 
üzerinde olumlu bir etkiye sahip olduğu 
vurgulanmıştır(41). Başka bir randomize 
çalışmada ise testosteron undekanoat 
ile tedavi edilen erkeklerde depresif 
semptomlarda belirgin düzelme olduğu 
bildirilmiştir (42). Amanatkar ve arkadaşları 
(43) randomize plasebo kontrollü çalış-
malardan elde edilen verileri kullanarak 
yaptıkları meta-analizde; testosteronun 
ruh hali üzerinde anlamlı bir pozitif etkisi 
olduğunu gösterdiler. Bu ruhsal durumun 
iyileşmesinin de libidoya katkı sunması 
beklenebilir. 
Testosteron tedavisi libido üzerine 
olumlu etki göstermekle birlikte, bu etki 
testosteron seviyesi düşük erkeklerde 
daha belirgindir. Ögonadal erkeklerde 
testosteron tedavisinin libido üzerine 
etkilerini tanımlayabilecek randomize 
plesebo kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Testosteron Tedavisinin Ejekülasyon 
ve Orgazm Üzerine Etkileri
Erkek genital organlarının gelişimi için 
testosteronun gerekli olduğu ve bu organ-
larda yüksek androjen reseptörlerinin var-
lığı bilinmektedir. Bu sebeple testosteron 
tedavisinin bu fonksiyonlara etki etmesi de 
muhtemeldir. Yapılan çalışmalarda düşük 
serum testosteron düzeylerinin ejekülas-
yon ve orgazmik disfonksiyona neden 
olabileceği öne sürülmüştür (44). Ayrıca 
testosteron erkek ejekülasyon refleksinin 
düzenlenmesinde de rol oynamaktadır 
(45). Gecikmiş ejekülasyon ve düşük tes-
tosteron konsantrasyonları arasında bir 
ilişki bildirilmiş olsa da, tüm çalışmalarla 
doğrulanmamıştır (13,30). Ejekülasyon sıklığı 
ve kuvveti, sperm hacmi, ejekülasyon 
fonksiyonu ile ilgili rahatsızlık bileşenleri ile 
spesifik olarak ejekülasyonu değerlendiren 
randomize plesebo kontrolü çalışmala-
rında Maggi M. ve arkadaşları (46) aksiller 
testosteron jeli, plasebo ile karşılaştırmışlar 
ve belirtilen tüm alanları %2 iyileştirdiğini 
göstermişlerdir. Corona ve arkadaşları (10) 
testosteron tedavisinin orgazm üzerine 
etkisini araştıran meta-analizlerinde 10 
makale saptamışlar ve bu makalelerin 
çoğunda ejekülasyon ile orgazm açıkça 
ayırt edilemediği için bu iki kavramı bir-
leştirerek analiz etmişlerdir. Sonuç olarak; 
testosteron tedavisinin gelişmiş orgazmik 
fonksiyon ile ilişkili olduğunu ve testos-
teron tedavisinin orgazmik fonksiyonu 
iyileştirdiğini saptamışlardır (10). Boşalma 
süresi ile testosteron düzeyleri arasındaki 
ilişkiyi araştıran çalışma da ise, penetran 
ilişki sırasında bildirilen boşalma süresi ile 
testosteron düzeyleri arasında ters bir ilişki 
olduğu belirtilmiştir (45). Testosteron tedavi-
sinin ejekülasyon ve orgazmik fonksiyonu 
iyileştirebileceği düşünülse de, bu etkiyi 
araştıracak daha çok randomize plesebo 
kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır.
Testosteron erkek cinsel tepki döngü-
sünün düzenlenmesinde yer alan tüm 
basamakların önemli bir modülatörü-
dür. Testosteron tedavisi, testosteron 
seviyesi düşük erkeklerde cinsel işlev 
bozukluklarını iyileştirebilmektedir. Bu 
etki özellikle hipogonadal erkeklerde ön 

plana çıkmaktadır. Ögonadal erkeklerde 
testosteron uygulandığında benzer etki 
gözlenmemektedir. Testosteron tedavisi 
hafif ED formlarının geri kazanılmasında 
etkili olabileceği unutulmamalıdır. Orta ve 
daha ağır ED formlarında, hormonal bir fak-
törden ziyade diyabet, nörolojik hasar gibi 
durumlar yer alabileceği için testosteron 
tedavisi etkili olmayabilir. Ayrıca hastalar ile 
testosteron tedavisinin riskleri ve faydaları 
konuşularak klinik durumla karar verilmesi 
uygun olacaktır.
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Testosteron 
Replasman Tedavisi ve 
İnfertilite
Dr. Bahadır ŞAHİN

Erkek İnfertilitesi ve Hipogonadism

Dünya sağlık örgütü bir yıl korunmasız cin-
sel ilişkiye rağmen çocuk sahibi olamayan 
çiftleri infertil çiftler olarak tanımlanmak-
tadır (1). İnfertilite tüm çiftlerin yaklaşık 
olarak %15’ini etkilemektedir ve infertil 
çiftlerin yaklaşık olarak yarısında erkek 
faktörüne bağlı infertilite görülmektedir (2). 
Erkek faktörüne bağlı infertilite olgularının 
%30-%40’ı idiopatik kaynaklı olup, bu grup 
tüm erkek infertilite olguları içerisindeki 
en büyük grubu oluşturmaktadır (3). Erkek 
infertilitesi olguları içerisinde en sık tanı 
konulan patolojik durum varikoseldir. Bu 
olguların %14,8’inde varikosel izlendiği 
bildirilmektedir. Bununla birlikte erkek 
inferitilitesi hastalarının %10,1’inde farklı 
nedenlere bağlı hipogonadism görüldüğü 
bilinmektedir (3).
Testis fonksiyonlarındaki bozulma sper-
matogenezi etkileyebilir ve testosteron 
düzeylerinde azalma ile sonuçlanabilir. 
Testiküler yetmezlik, primer yani testis 
kaynaklı olarak gelişebileceği gibi, 
sekonder, yani hipogonadotropik olarak 
da gelişebilir. Bunların yanında androjen 
insensitivitesi de hipogonadisme nedeni 
olabilir. Primer hipogonadism, inmemiş 
testis, Klinefelter sendromu gibi genetik 
anomaliler, varikosel, sistemik hastalıklar, 
orşit ve travma gibi pek çok farklı etyolojik 
faktöre bağlı gelişebilir. Benzer şekilde 
sekonder (hipogonadotropik) hipogona-
dizm etyolojisinde rol oynayan pek çok 
faktör yanında haricen testosteron veya 
anobolizan androjenik steroid (AAS) kul-
lanımının da gonadotropinleri baskılayarak 
sekonder hipogonadisme neden olduğu 
bilinmektedir.
Güncel üroloji kılavuzlarında hipogona-
dism vaklarında fertilite beklentisi olan 
çiftlerde direkt olarak testosteron replas-

man tedavisinin yapılması önerilmemekle 
birlikte çeşitli hormonal tedavilerin infertili-
te vakalarında kullanılması mümkündür. Bu 
güncelleme serisinde erkek infertilitesinde 
testosteron replasman tedavileri ve bunun 
sonucunda oluşan hipogonadotropik hi-
pogonadism tedavisinin yerinin anlatılması 
amaçlanmıştır.

Testosteron kullanımının 
spermatogenez üzerindeki etkileri
Normal spermatogenezin gerçekleşe-
bilmesi için hipotalamo-hipofizer aks ve 
gonadlar arasında bulunan hormanal 
sinyal mekanizmasının düzgün çalışması 
gerekmektedir (4). Bunun gerçekleşebilmesi 
için gonadotropin salgılatıcı hormonun 
(GnRH) hipotalamustan pulsatil salınımı 
şarttır. Hipotalamustan gelen uyarı ile 
hipofiz bezinden luteinleştirici horman 
(LH) salgılanır ve bu hormonun uyarısı ile 
testiste leyding hücreleri uyarılır. Bu etki ile 
leyding hücrelerinin salgıladığı testosteron, 
spermatogenez süreci için kritik öneme 
sahip olan intratestiküler testosteron 
seviyelerindeki artışı sağlar. Testis içinde 
testosteron seviyelerinin serum testoste-
ron düzeyinin 50-100 kat üzerinde tutul-
ması ve hipofizden salınan follikül uyarıcı 
hormon (FSH) etkisi ile sertoli hücrelerinin 
uyarılması sperm matürasyonu için kritik 
öneme sahiptir (5-7). Yapılan deneyler FSH 
uyarısı yokluğunda tek başına yüksek testis 
içi testosteron seviyelerinin tek başına 
spermatogenezin sağlanmasında yeterli 
olmadığını göstermektedir (8).
Testosteron, hipotalamus-hipofiz-testis 
(HHT) aksında negatif geribildirim yolu 
ile direkt olarak GnRH ve LH salınımını 
inhibe eder. Bunun yanında testoste-
ronun periferik olarak aromataz enzimi 
ile östrojene dönüşümü de HHT aksının 
düzenlenmesinde etkilidir. Testosteronun 
direkt ve dolaylı etkisi dışında HHT aksı 
hemen her seviyede otokrin, parakrin ve 
endokrin pek çok faktör ile sıkı bir kontrol 
altındadır (4). Dışardan testosteron alınması 
tıpkı endojen üretilen testosteron gibi bah-
sedilen negatif geribildirim yoluyla HHT 
aksı etkileyerek; gonadotropin salınımında 
azalamaya ve intratestiküler testosteron 
düzeyinin düşmesine neden olur. Bu 

durum spermatogenezin bozulmasına 
hatta kronik kullanımda sperm üretiminin 
tamamen durmasına neden olur (9). Yapılan 
çalışmalar kronik eksojen testosteron 
maruziyeti sonrası 3.5 ay içerisinde sperm 
konsantrasyonunun mililitrede 1 milyonun 
altına düştüğünü göstermektedir. Harici 
testosteron maruziyetinin ortadan kalkma-
sını takiben bireylerin ancak %67’sinde 3. 
ayın sonunda sperm konsantrasyonunun 
mililitrede 20 milyonun üzerine çıktığı 
bildirilmektedir. Harici testosteron maruzi-
yeti sonrası sperm sayısındaki düzelmenin 
yaş, maruziyet süresi, etnik köken gibi pek 
çok farklı faktöre bağlı olarak değişiklik 
gösterebileceği bilinmektedir (10-12). 

Hipogonadizmli olgularda infertilite 
tedavisi
Klinik uygulamada hipogonadism izlenen 
erkek infertilitesi olgularında testosteron 
replasman tedavisi uygun olmamakla 
birlikte Kallman sendromu, Prader-Willy 
sendromu ve prolaktinoma gibi hipo-
gonadotropik hipogonadisme yol açan 
olgularda LH’a olan moleküler benzerliği 
nedeni ile insan koryonik gonadotropini 
(hCG) ile hastaların tedavi edilmesi müm-
kün olabilmektedir (5,13). Bu hasta grubunda 
hCG tedavisi ile birlikte rekombinan FSH 
verilmesinin de etkili olabileceği öne 
sürülmektedir (13).
Erkek infertilitesinin tedavisinde testoste-
ron replasman tedavisinin yeri olmamakla 
birlikte yapılan bir çalışmada ürologlar 
arasında bile %15’e varan oranlarda hipo-
gonadizmi olan infertilite olgularında tes-
tosteron reçete edildiği bildirilmektedir (14). 
Ayrıca anabolik etkilerinden dolayı kullanı-
lan anabolik-androjenik steroidlerin (AAS) 
de spermatogenez üzerinde testosterona 
benzer olumsuz etkilerinin olduğu bilin-
mektedir (15,16). Yapılan çalışmalar Amerika 
Birleşik Devletlerinde yasal yollarla satılan 
sporcu besin desteklerinde %20’ye varan 
oranlarda AAS görüldüğü bildirilmiştir (17,18). 
Bu nedenlerle günümüzde artan kullanıma 
bağlı; TRT sonrası infertilite olgularının 
tedavisi giderek önem kazanmaktadır. 
Testosteron replasman tedavisi sonucun-
da bireylerde spermatogenezi bozan ve 
infertiliteye yol açan hipogonadotropik 
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hipogonadism benzeri bir tablo oluştuğu 
düşüncesinden yola çıkarak bu tedavi son-
rasında gelişen infertilitenin tedavisinde, 
hCG ve FSH kullanılabileceği düşünülmek-
tedir ancak bu konuda yapılan çalışmalar 
sınırlıdır (19). Bununla birlikte hipogonadal 
erkeklerde TRT ile birlikte hCG tedavisi 
verilmesinin intratestiküler testosteron 
seviyelerinin yüksek kalmasını sağlayabile-
ceği ve dolayısı ile sperm parametrelerinin 
korunmasında etkili olabileceğini gösteren 
bir çalışma mevcuttur (20). Ancak gerek bu 
çalışmanın retrospektif olması, gerekse 
de hasta sayısının az olması nedeni ile 
bu bilginin yapılacak daha geniş katılımlı 
prospektif çalışmalarla desteklenmesi 
gerekmektedir. 
Sonuç olarak hipogonadizm olgularında 
TRT başlanmadan önce hastalar mutlaka 
infertilite konusunda bilgilendirilmeli, ge-
rekli görülen durumlarda hastalara tedavi 
öncesi semen analizi yapılmalıdır. Tedavi 
başlanırken hastaların tedavi sonrasında 
24 ayı bulabilecek sürelerde sperm para-
metrelerinin normale dönmeyebileceği ve 
hCG ya da FSH gibi ek hormonal tedavilere 
ihtiyaç duyulabileceği akılda tutulmalıdır. 
Dikkatli bir değerlendirme sonrası her şeye 
rağmen kaçınılmaz olarak TRT verilmesi 
zorunluluğu olan kişilerde eğer semen 
parametrelerinin korunması arzusu varsa 
tedaviye hCG eklenmesinin mantıklı olabi-
leceği ancak bununla ilgili kanıt düzeyinin 
düşük olduğu ve herhangi bir kılavuz 
önerisinin bulunmadığı akılda tutulmalıdır.
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Testosteron 
Replasman Tedavisi ve 
Prostat Kanseri
Dr. Ümit GÜL ve Dr. Cevahir ÖZER

Androjenler, erkek cinsel fonksiyonu ve 
üreme fizyolojisinin komponentlerinden 
biridir. Ayrıca vücuttaki kas ve kemiklerin 
sağlığı, eritropoezin ve bilişsel fonksi-
yonların sürdürülmesinde önemli roller 
oynamaktadır (1). İntrauterin dönemden 
başlayarak ölüme kadar geçen süreçte and-
rojenlerin dolaşımda fizyolojik düzeydeki 
varlığı değişik nedenlerle bozulabilmekte-
dir. Bu durumlarda uygulanacak olan yerine 
koyma tedavileri beraberinde bazı riskler 
getirmektedir. Testosteronun prostat doku-
sundaki merkezi rolü nedeniyle replasman 
tedavisinde prostat güvenliği ile ilgili 
endişeler her zaman olmuştur. Testosteron 
replasman tedavisinin prostat kanseri ile 
olan ilişkisi; ‘prostat kanser riskini artırır mı?’ 
‘var olan prostat kanserinin ilerlemesini 
hızlandırır mı?’ ve ‘prostat kanseri tedavisi 
yapılmış hastalarında güvenle kullanılabilir 
mi?’ sorularını içermektedir. 

Testosteron Replasman Tedavisi 
prostat kanser riskini artırır mı?
Morgentaler ve Traish tarafından önerilen 
satürasyon modelinde, hem iyi hem de kötü 
huylu prostat dokusunun duyarlı olduğu 
androjen düzeylerinin düşük seviyelerde 
olduğu ve belli bir doygunluğun üzerine 
çıkıldığında androjenlere yanıt konusunda 
dokunun duyarsızlaştığı ifade edilmek-
tedir. Etkinin androjen reseptörlerine 
bağlanılarak oluştuğu vurgulanmaktadır. 
Androjenler reseptöre bağlanma doygun-
luğuna ulaştığında dolaşımda var olan fazla 
androjenin etkinliğinin sınırlı olacağı ifade 
edilmektedir (2). Prostat dokusu için kesin 
doyma noktası bilinmemektedir. Bireyler 
arasında değişiklik gösterebileceği ifade 
edilmektedir (3). Kaplan ve ark. tarafından 
yapılan çalışmada prostat dokusu androjen 
reseptörlerinin in-vitro olarak yaklaşık 
4 nmol/L (120 ng/dL)’de doymuş hale 

geldiği, bu değerin bağlanma hormonları 
nedeniyle in-vivo olarak yaklaşık 8 nmol/L 
(240 ng/dL) olduğu öne sürülmektedirler 
(4).
Hiçbir randomize kontrollü çalışma testos-
teron replasman tedavisinin prostat kanseri 
geliştirme riskini artırıp artırmadığını test 
etmese de Calof ve ark. tarafından yapılan 
randomize, plasebo kontrollü çalışmaların 
dahil edildiği meta-analizde, testosteron 
replasman tedavisi alan orta-ileri yaş erkek-
lerde; prostat kanseri, prostat spesifik anti-
jen (PSA)> 4 ng/mL ve prostat biyopsileri, 
testosteron grubunda plasebo grubuna 
göre sayısal olarak daha yüksek bulun-
masına rağmen gruplar arasındaki farklar 
istatistiksel olarak anlamlı saptanmamıştır. 
Bu veriler bize yaşlı erkeklerde testosteron 
replasmanı sırasında aralıklı PSA bakılması 
ve prostatın parmakla muayenesini 
gerekli olduğunu düşündürmektedir (5). 
Bununla birlikte, testosteron tedavisinin 
prostat kanseri geliştirme riski yönünden 
güvenli olduğu sonucuna varmak için 
yeterli uzun vadeli veri bulunmaması da 
prostatın aralıklı olarak izlemesi gerektiğini 
desteklemektedir (6).
Kısa süreli randomize kontrollü çalışmalar, 
testosteron tedavisinin prostatın histolo-
jisi üzerinde çok az etkisinin olduğu ve 
prostat içindeki testosteron ve dihidro-
testosteron düzeylerinde anlamlı bir artış 
oluşturmadığı hipotezini desteklemektedir 
(3,7). Testosteron tedavisi ile prostat kanseri 
gelişme riski artıyor mu sorusuna cevap 
bulabilmek amacıyla yapılmış olan farklı 
gözlemsel çalışmalarda da bu tedavinin 
kanser gelişme riskini artırmadığı ve bu 
kişilerde daha saldırgan prostat kanseri 
gelişimi ile sonuçlanmadığı gösterilmiştir 
(8,9,10). Haider ve ark. tarafından yapılan 
çalışmada hipogonadal erkeklere verilen 
testosteron tedavisinin prostat kanseri 
gelişme riskini artırmadığı bulunmuştur 
(11). Corona ve ark. tarafından yapılan me-
ta-analizde de prostat semptom skorunda 
kötüleşme, anormal PSA düzeylerinin 
saptanması veya prostat kanseri gelişmesi 
açısından artmış bir riskin olmadığı ortaya 
konulmuştur (12).

Bu bilgiler ışığında testosteron replasman 
tedavisinin, hipogonadizmli erkeklerde 
prostat kanseri gelişme riskini artırma-
dığı görülmektedir. Ancak 40 yaş üzeri 
semptomatik hipogonadizmli erkeklerde 
testosteron replasman tedavisi öncesinde 
tanı almamış prostat kanserini gözden 
kaçırmamak için PSA bakılması ve pros-
tatın parmakla muayenesinin yapılması 
önerilmektedir (13).

Testosteron Replasman Tedavisi var 
olan prostat kanserinin ilerlemesini 
hızlandırır mı?
Testosteron prostat kanser hücrelerinin 
metabolizmasında doğal olarak rol oyna-
maktadır. Klinik onkolojinin temel klasik 
prensiplerine göre testosteron tedavisi 
lokal ilerlemiş prostat kanseri olup kansere 
yönelik uygun tedavi uygulanmamış erkek-
lerde veya metastatik hastalık durumunda 
açıkça kontrendikedir (14). Bu durum testos-
teron tedavisinin daha saldırgan prostat 
kanseri biyolojisine yol açabileceğinin uzun 
süredir var olan paradigması ile de ilişkilidir 
(15). Prostat kanseri öyküsü olan ancak aktif 
hastalık kanıtı olmayan hipogonadal erkek-
lerde testosteron kullanımı tartışmalıdır. 
Sınırlı sayıda hasta ile yapılan ve kısa takip 
süreli çalışmalarda kanser riski için artmış 
risk olmadığı ifade edilmektedir (16,17).

Testosteron Replasman Tedavisi 
prostat kanseri tedavisi yapılmış 
hastalarda güvenle kullanılabilir mi?
Kaplan ve ark. tarafından yapılan retrospek-
tif çalışmada, prostat kanseri öyküsü olan 
ve hipogonadizm nedeniyle testosteron 
tedavisi alan erkeklerde bu tedavinin genel 
ve kansere özgü mortalite artışı ile ilişkili 
olmadığı ifade edilmektedir. İyi diferansiye 
tümörü olup radikal prostatektomi uygu-
lanmış hastalarda testosteron tedavisinin 
daha fazla verildiği vurgulanmaktadır (17).
Lokalize prostat kanseri için cerrahi ola-
rak tedavi edilen ve aktif hastalık kanıtı 
olmayan (ölçülebilir PSA, anormal rektal 
muayene, kemik/visseral metastaz kanıtı) 
semptomatik hipogonadal erkeklerde 
testosteron tedavisini dikkatli bir şekilde 
sunulmalıdır. Ayrıca testosteron tedavisi 
tekrarlayan prostat kanseri riski düşük 
(yani Gleason skoru <8; patolojik evre 
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pT1-2; ameliyat öncesi PSA <10 ng/mL) 
olan hastalar ile sınırlandırılmalı ve bir yıllık 
izlemden önce başlamamalıdır (6). Kaufman 
ve ark. tarafından yapılan çalışmada 
lokalize prostat kanseri için küratif cerrahi 
ile tedavi edilen, aktif hastalığı olmayan 
seçilmiş bir grup hastada testosteron 
kullanımı önerilmektedir. Ayrıca hastalığın 
tekrarlama riski düşük olan ve cerrahi 
sonrası PSA nüksü olmayan bu kişilerde 
testosteron tedavisinin bir yıllık takipten 
önce başlanmaması gerektiği vurgu-
lanmaktadır (18). Bunun yanında Tores’in 
yayınlamış olduğu raporda düşük riskli 
hastalarda radikal prostatektomiden bir 
yıl sonra uygulanan testosteron tedavisinin 
güvenliği konusunda umut vericidir (19).
Radikal prostatektomi sonrası uygulanan 
testosteron tedavilerinin nispeten güvenli 
olduğunu gösteren klinik çalışmaların 
varlığı, bu tedavinin radyoterapi sonrası 
uygulanabilirliği ile ilgili güvenlik dere-
cesinin araştırılmasının yolunu açmıştır. 
İlk raporlar küçük gözlemsel çalışmalar 
olup bu konuda üst düzey kanıt mevcut 
değildir. Genel olarak radyoterapi ile 
tedavi edilen prostat kanserli erkeklerde 
testosteron tedavisinin PSA düzeylerinde 
önemsiz artışlara yol açtığı ve düşük biyo-
kimyasal nüks oranlarına neden olduğu 
görülmektedir. Düşük riskli prostat kanseri 
için brakiterapi ve radyoterapi uygulanan 
hastalar da semptomatik hipogonadizm 
varlığında kanser nüksüne yönelik güvenlik 
verileri yakından takip edilerek testosteron 
tedavisinin dikkatli bir şekilde verilmesi 
düşünülebilir (17,18,20,21).
Aktif izlem protokolünde olan hastalarda 
veriler sınırlı olmakla beraber Morgentaller 
ve ark. tarafından yapılan gözlemsel çalış-
mada testosteron tedavisi, kısa ve orta 
vadede prostat kanseri ilerlemesi ile ilişkili 
bulunmamıştır. Bu sonuçların satürasyon 
modeliyle tutarlı olduğu ifade edilmektedir. 
Maksimum prostat kanseri büyümesinin 
düşük androjen konsantrasyonlarında 
olduğu belirtilmektedir. Metastatik veya 
tekrarlayan hastalık kanıtı olmadan tedavi 
edilmemiş veya düşük riskli prostat kanseri 
veya tedavi edilen prostat kanseri olan er-
keklerde testosteron tedavisine karşı uzun 

süren yasağın, yeniden değerlendirilmesi 
önerilmektedir (22). Kacker ve ark. en az 6 
ay testosteron replasman tedavisi alan 28 
hasta ile almayan 96 hastayı karşılaştıran 
çalışmalarında benzer progresyon oranı 
ve istatistiksel olarak anlamlı bir fark bu-
lunmayan PSA artışı saptanmıştır (23). Bu 
çalışmaların küçük kohortlardan oluştu-
ğunu, randomize ve kontrollü olmayan 
çalışmalar olduğunu vurgulamak gerekir. 
Aktif izlemde testosteron tedavisini destek-
lemekle beraber daha sağlam bir öneri için 
iyi tasarlanmış çalışmalara ihtiyaç vardır.

Sonuç
Prostat kanseri öyküsü olan bireylerde 
testosteron tedavisinin güvenilirliği ve 
etkinliği ile ilgili önemli sayıda çalışma 
vardır. En son yayınlanan kılavuzlarda bu 
gerçek göz önüne alınmış ve yüksek riskli 
prostat kanseri olmayan ve uygun şekilde 
tedavi edilmiş olan hastalarda sempto-
matik hipogonadizm varlığında testos-
teron replasman tedavisi önerilmektedir. 
Testosteron replasman tedavisi sadece 
prostat kanseri gelişimi korkusu nedeniyle 
gözardı edilmemeli, hastalar tartışmalı ko-
nular hakkında bilgilendirilmelidir. Prostat 
kanseri olan erkeklerde replasman tedavisi, 
sadece iyi bilgilendirilmiş ve dikkatle seçil-
miş hastalarda, klinisyenin yakın gözetimi 
altında başlatılmalıdır (14).
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Testosteron 
Replasman 
Tedavisinde 
Kardiyovasküler Yan 
Etkiler
Dr. Uğur AKGÜN

Günümüzde kardiyovasküler olaylara bağlı 
mortalite tüm ölüm sebepleri arasında ilk 
sırada yer almaktadır (1). Yapılan birçok 
çalışmada düşük serum testosteron 
seviyeleriyle kardiyovasküler hastalık riski 
arasında ilişki olduğu ileri sürülmüştür (2-

9). Erkeklerde testosteron replasman 
tedavisinin, kardiyovasküler risk artışına 
neden olabileceğini gösteren çalışmaların 
yanında (10), nötr veya faydalı etkilerinin de 
olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur 
(11-25). Literatür incelendiğinde, testosteron 
replasman tedavisinin kardiyovasküler yan 
etkileri konusunda belirsizlik devam etmek-
te olup, bu konuda geniş vaka serilerinin 
olduğu randomize prospektif kontrollü 
çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.

Testosteronun vücuttaki etkileri
Koroner Arterler
Efor testinde ST depresyonu olan 50 
hastanın değerlendirildiği bir çalışmada 
testosteron tedavisi sonrası ST segment 
depresyonunda %51 lik bir azalma 
görülmüştür. Bu durum testosteronun 
koroner vazodilatasyona yol açarak iske-
miyi azaltmasına bağlanmıştır (26). Yapılan 
bir başka çalışmada koroner arter hastalığı 
olan 13 hastaya fizyolojik dozun üzerinde 
intrakoroner testosteron verilmiş ve ko-
roner arterlerde vazodilatasyon oluştuğu 
gözlenmiştir (27). Yine 15 hasta ile yapılan bir 
çalışmada, 12 ay boyunca intra muskuler 
testosteron verilen hastalarda EKG bulgula-
rına ek olarak miyokard perfüzyonunda da 
iyileşmeler olduğu gösterilmiştir (28). Yapılan 
çalışmalar ele alındığında testosteronun 
koronerler üzerinde yararlı etkilerinin 
olabileceği düşünülmektedir.

Sıvı Retansiyonu
Ratlar üzerinde yapılan çalışmalarda andro-
jenlerin renin anjiyotensin aldosteron siste-
mi, Na/H pompası gibi sistemler üzerinden 
ekstraselüler volümü artırdığı gözlenmiştir 
(29-31). İnsanlar üzerinde yapılan çalışma-
larda da aynı sonuçlar elde edilmiştir (32). 
Testosteron replasman tedavisine bağlı 
sıvı yüklenmesi sağlıklı erkeklerde tolere 
edilebilirken, yaşlı erkeklerde, böbrek ve 
kalp yetmezliği olan hastalarda ise konjestif 
kalp yetmezliğinde alevlenmelere sebep 
olabileceği ileri sürülmektedir (23,34).

Kardiyak Elektrofizyoloji
Testosteron uygulamasıyla ilgili randomize 
çalışmaların ikincil sonuçları, testosteron 
replasman tedavisinin, hem normal erkek-
lerde hem de kronik kalp yetmezliği olan 
erkeklerde QTc aralığı süresini kısalttığını 
göstermektedir (35). QTc aralığının uzaması, 
ventriküler taşiaritmiler (özellikle torsades 
de pointes) ve ani kardiyak ölüm riski ile 
ilişkilidir (36-38). Yapılan bir çalışmada hipogo-
nadizm sebebiyle testosteron replasman 
tedavisi alan hastalarda, torsades de 
pointes taşiaritmilerinin önlenebildiği 
gösterilmiştir (39). Bundan yola çıkılarak 
testosteronun anti aritmik özelliklere sahip 
olabileceği düşünülmektedir (2). 

Glukoz Metabolizması
Boyanov ve arkadaşlarının yaptığı çalış-
mada tip-2 diyabet hastası olan hipogo-
nadizmli hastalara testosteron replasman 
tedavisi uygulandığıda, HbA1c düzeyinin 
anlamlı olarak düştüğü gösterilmiştir 
(40). Başka bir çalışmada insidental olarak 
diyabet riski ile düşük serum testosteron 
seviyesi arasında ilişki olduğu gösterilmiş 
ve düşük testosteron düzeyinin diyabet 
için bir risk faktörü olduğu ileri sürülmüştür 
(41-42). Ancak bu çalışmaların aksine serum 
testosteron seviyesi ile diyabet arasında bir 
ilişkinin olmadığını gösteren çalışmalarda 
mevcuttur (43). Sonuç olarak testosteronun 
glukoz metabolizması üzerine olumlu etki-
lerinin olduğu düşünülse de bu konudaki 
belirsizlik devam etmektedir.

Lipoprotein Metabolizması
Lipoprotein metabolizmasının değerlendi-
rildiği 108 erkek hastayı içeren bir çalışma-
da, 3 yıl boyunca transdermal testosteron 
tedavisi alan hastaların lipit profillerinde 
herhangi bir değişiklik izlenmemiştir (44). 
Ayrıca 19 çalışmanın dahil edildiği bir 
meta analizde testosteron replasman te-
davisi, total kolesterol ve LDL düzeylerinde 
azalmaya neden olurken, HDL seviyesinde 
belirgin bir değişiklik oluşturmamıştır (45).  
Mevcut literatür verileriyle, testosteron 
replasman tedavisinin lipoprotein metabo-
lizması üzerinden kardiyovasküler hastalık 
riskine etkisi tartışmalıdır.  

İlgili Çalışmalar
TOM çalışması: Çalışmaya 65 yaş üstü, 
serum testosteron seviyesi düşük ve ha-
reket kısıtlılığı olan hastalar dahil edilmiş. 
Fakat Çalışma testosteron tedavisi alan 
grubun plasebo grubuna göre daha 
yüksek kardiyovasküler olay insidansı 
sebebiyle güvenlik izleme kurulu tara-
fından planlanan zamandan daha erken 
durdurulmuştur. Hastalara 6 ay boyunca 
transdermal testosteron jel veya plasebo 
jel kullandırılmış. Testosteron jel kullanan 
grupta 23 hastada, plasebo grubunda 5 
hastada kardiyovasküler (hem ateroskle-
rotik hem aterosklerotik olmayan) olayın 
meydana geldiği gözlemlenmiştir (34).

TEAAM çalışması: 308 hastanın dahil 
edildiği bu çalışmada, testosteron teda-
visinin karotis communis arter ve koroner 
arterler üzerindeki etkileri değerlendirilmiş. 
Total testosteronu 100-400 ng/dl serbest 
testosteronu <50 pg/ml olan 60 yaş üzeri 
hastalar çalışmaya dâhil edilmiş. Hastalara 
3 yıl boyunca testosteron jel veya plasebo 
jel kullandırılmıştı. Çalışmanın sonucunda, 
testosteron kullanımının, karotis intima 
media kalınlığı ve koroner arterlerdeki 
kalsiyum skorları üzerine bir etkisinin 
olmadığı gösterilmiştir. Ayrıca çalışma 
boyunca çok az sayıda kardiyovasküler olay 
izlenmiş olup (testosteron alan grupta 12 
hasta plasebo grubunda 4 hasta), iki grup 
arasında anlamlı farklılık izlenmemiştir (33).
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Meta analizler: 30 randomize çalışmanın 
ele alındığı bir meta analizde testosteron 
tedavisi alan 3230 erkeğin 69’unda kardi-
yovasküler olay izlenirken, plasebo alan 
2221 erkeğin 53’ünde kardiyovasküler 
olay izlenmiş olup, iki grup arasında anlamlı 
farklılık görülmemişti (46).
2010 yılında yayınlanan 2679 hasta ve 51 
çalışmayı içeren başka bir meta analizde, 
testosteron replasman tedavisi alan 
hastalarda mortalite ve kardiyovasküler 
olay açısından  anlamlı bir ilişkili olmadığı 
gözlenmiş (47). Bunların aksine 2994 hasta 
ve 27 çalışmanın dahil edildiği başka bir 
meta analizde, 180 kardiyovasküler olay 
izlenmiş ve testosteron tedavisinin %54 lük 
bir risk artışına sebep olduğu görülmüştür 
(24).

Kılavuz Ne Diyor?
Mevcut verilerin ışığında 3 yıla kadar 
testosteron replasman tedavisinin majör 
advers kardiyovasküler olay (MACE) (kar-
diyovasküler ölüm, ölümcül olmayan mi-
yokard infarktüs, akut koroner sendromlar, 
inme ve kalp yetmezliği) riskini artırmadığı 
görülmektedir. Mevcut olan veriler ağırlıklı 
olarak testosteron replasman tedavisi ile 
testosteron düzeyleri normalleşen hipo-
gonadizmli hastaların MACE üzerinde nötr 
veya faydalı etkisinin olduğu kanısındadır 
(48).
EAU kılavuzu, testosteron replasman teda-
visine başlanmadan önce hastada kardi-
yovasküler risk faktörlerinin araştırılmasını 
güçlü öneri derecesinde önermektedir. 
Ayrıca önceden var olan kardiyovasküler 
hastalık, venöz tromboembolizm veya 
kronik kalp yetmezliği ile birlikte testos-
teron tedavisi gerektiren hipogonadizmi 
olan erkeklerde dikkatli klinik izlemle 
beraber hematokrit(%54’ü aşmayan) ve 
testosteron düzeylerinin düzenli ölçümü 
ile tedavi edilmesini zayıf öneri derecesiyle 
önermektedir (48).
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SORULAR

1. 	 Testosteron ile ilgili aşağıdaki ifadelerden hangisi yanlıştır?
 a.	 Testosteron’un, %95' testislerde Leydig hücrelerinde 

üretilir
 b.	 Testislerde androjen biyosentezininin düzenlenmesi LH 

kontrolu altındadır
 c.	 Erkek genital sisteminde etkili olan testosteron formu 

dihidrotestosterondur (DHT)
 d.	 Testosteronu dihidrotestosterona dönüştüren enzim 

fosfodiesteraz-5 enzimidir
 e.	 Kadınlarda bulunan en önemli androjen testosterondur

2. 	 Aşağıdakilerden hangisi testosteronun fizyolojik etkisi 
değildir? 
 a. 	Spermatogenez
 b. 	Sekonder seks karakterlerinin gelişimi
 c. 	 Osteoklastik aktiviteyi arttırarak, kemik 

mineralizasyonunun uyarılması
d. 	 Böbreklerden eritropoetin salgısının arttırılması
 e. 	Gece ereksiyonlarının oluşmasını sağlamak ve istemli 

ereksiyonların sıklığını devam ettirmek

3. 	 40-79 yaş arası erkeklerde hipogonadizm ve buna bağlı 
klinik semptomların görülme sıklığı yaklaşık ne kadardır?
 a. 	% 5
 b. 	%10
 c. 	 %15
 d. 	%20
 e. 	%25

4. 	 Avrupa Üroloji Kılavuzuna göre total testosteron 
seviyesi için kestirim değerinin kaç olarak kabul edilmesi 
hipogonadizme bağlı semptomları ayırt etmede yardımcı 
olacaktır?
 a. 	200 ng/dL
 b. 	250 ng/dL
 c. 	 290 ng/dL
 d. 	340 ng/dL
 e. 	400 ng/dL

5.  	Testosteron tedavisinin erektil fonksiyon IIEF alanları 
üzerine etkisini gösterebilmesi için en az ne kadar süre 
geçmelidir?
 a. 	3 ay
 b. 	6 ay 
 c. 	 9 ay
 d. 	12 ay
 e. 	18 ay

6. 	 Testosteron replasman tedavisi ile ilgili hangisi doğrudur?
a. 	 Çocuk istemi olan hipogonadizm olgularında TRT 

verilebilir
b. 	 TRT primer hipogonadotropik hipogonadizm yapar
c. 	 TRT kullanımı intratestiküler testosteron düzeyini 

etkilemez
d. 	 TRT kullanımı sonrası kısa sürede spermatogenez bozulur
e. 	 TRT kullanımı her hastada geri dönüşümü olmayan 

infertilite yapar

7. 	 Sağlıklı bireylerde serum ve intratestiküler testosteron 
düzeyleri ile ilgili hangisi doğrudur?
 a. 	Serum testosteronu intratestiküler testosterondan 

50-100 kat fazladır
 b. 	Serum testosteronu ve intratestiküler testosteron aynı 

konsantrasyonda bulunur
 c. 	 İntratestiküler testosteron serum testosteronundan 

50-100 kat fazladır
 d. 	Serum ve intratestiküler testosteron düzeyleri bireyler 

arasında değişkenlik gösterir
 e. 	Hiçbiri

8. 	 Testosteron replasman tedavisi kimlerde kesin kontrendike 
olarak kabul edilmektedir?
a. 	 PSA yüksekliği olup biyopsi yapılıp sonucunda kanser 

saptanmayan hastalarda
b. 	 İyi diferansiye tümör ve lokal hastalık tanısı ile radikal 

prostatektomi uygulanan hastalarda
c. 	 Prostat kanseri olup kansere yönelik uygun tedavi 

uygulanmamış erkeklerde veya metastatik hastalık 
durumunda

d. 	 Aktif izlem protokolünde olan stabil hastalarda
e. 	 Prostat kanseri öyküsü olan ancak aktif hastalık kanıtı 

olmayan hipogonadizmli erkeklerde

9. 	 Testosteron replasman tedavisinin prostat kanseri için 
tedavi olan hastalarda kanser tedavisinden ne kadar zaman 
sonra başlanması önerilmektedir?
a. 	 3 ay
b. 	 6 ay
c. 	 9 ay
d. 	 12 ay
e. 	 15 ay

10. 	 Aşağıdaki kardiyovasküler hastalıkların hangisinde 
testosteron replasman tedavisi alevlenmelere sebep olur?

a. 	 Torsade de pointes
b. 	 Konjestif kalp yetmezliği
c. 	 Atrial fibrilasyon
d. 	 Hipertansiyon
e. 	 Ventriküler taşiaritmiler
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