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Romatoid artrit (RA), etyolojisi kesin olarak 
bilinmeyen, kronik, enflamatuvar ve sistemik 

tutulum gösteren bir hastalıktır. 
Etyopatogenezinde üzerinde durulmakta olan 

Premenapozal Romatoid Artritli Hastalarda 
Seks Hormon Düzeyleri ¶ 
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Özet 
Amaç: Romatoid artrit (RA)’in etyopatogenezinde üzerinde 

durulmakta olan konulardan biri hormonal faktörlerdir. 
Bu çalışmamızda premenapozal romatoid artritli kadınla-
rın seks hormon düzeylerini, kontrol grubuyla karşılaş-
tırmayı amaçladık. 

Çalışmanın Yapıldığı Yer: Çalışma Dicle Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon ve Biyokimya 
Anabilim Dallarında yürütüldü. 

Materyal ve Metod: Polikliniğimize başvuran 25 
premenapozal romatid artritli hasta ve 20 kontrol grubu 
bayan çalışma kapsamına alındı. Hasta ve kontrol grupla-
rında seks hormon düzeylerine bakıldı. 

Bulgular:  Çalışma kapsamına alınan hasta grubunun yaş orta-
laması, 36.04±6.21 ve kontrol grubunun yaş ortalaması ise 
33.61±8.35 idi. Romatoid artritli hastalarda, östradiol (E2), 
progesteron, folikül stimüle edici hormon (FSH), 
lüteinizan hormon (LH) ve testosteron düzeyleri sırasıyla, 
125.04 ± 112.01, 6.09 ± 9.45, 8.25 ± 9.77, 6.02 ± 5.74 ve 
0.51 ± 0.43 iken; kontrol grubunda sırasıyla, 77.42 ±
58.79, 2.08 ± 2.63 , 26.45 ± 39.06, 12.56 ± 12.6 ve 1,15 ±
1.94 idi. Hasta grubunda östradiol ve progesteron düzeyle-
ri düzeyleri artmış; testosteron düzeyi azalmış olmakla bir-
likte aradaki fark istatistiksel olarak anlamsızdı (p>0.05). 
FSH ve LH düzeyleri ise azalmış olup aradaki fark istatis-
tiksel olarak anlamlıydı (p<0.05). 

Sonuç: Romatoid artrit ile seks hormonları arasında bir ilişki 
mevcuttur. Bu konunun daha ayrıntılı incelenmesi hastalı-
ğın patogenezinin anlaşılmasına katkıda bulunabilecektir. 

Anahtar Kelimeler: Romatoid artrit, Seks hormonları 
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 Summary 
Objective:There has been considerable interest in the role of 

hormones in the aetiopathogenesis of rheumatoid arthritis 
(RA). We aimed to compare sex hormone levels of 
premenopausal women having RA with control group. 

Institution: The study was performed in University of Dicle, 
School of Medicine, Departments of Physical Medicine 
and Rehabilitation, and Biochemistry 

Materials and Methods: Twenty-five premanopausal women 
with RA and twenty healthy subjects were included in 
the study. Sex hormone levels were measured in patients 
and controls.  

Results: Mean age was 36.04 ± 6.21 in patient group and 33.61 
± 8.35 in healthy subjects. Estradiol (E2), progesterone, 
follicle stimulating hormone (FSH), luteinizing hormone 
(LH) and testosterone levels were 125.04 ± 112.01, 6.09 ±
9.45, 8.25 ± 9.77, 6.02 ± 5.74 and 0.51 ± 0.43 in patients 
with RA; and 77.42 ± 58.79, 2.08 ± 2.63, 26.45 ± 39.06, 
12.56 ± 12.6 and 1,15 ± 1.94 in healthy subjects respec-
tively. Estradiol and progesterone levels were increased 
and testosterone level was decreased in the patient group 
but the differences were not statistically significant (p> 
0.05). Follicle stimulating hormone and luteinizing hor-
mone were decreased in patients with RA and the differ-
ences were statistically significant (p< 0.05). 

Conclusion: There is relationship between sex hormones and 
rheumatoid arthritis. Furthermore investigations on this 
issue may contribute to understand pathogenesis of 
rheumatoid arthritis.  
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konulardan biri, hormonal faktörlerin rolüdür. 
RA’nın erkeklerden çok kadınlarda ortaya çıkması, 
özellikle de doğurganlık yaşlarında görülmesi, seks 
hormonlarının hastalığın etyolojisine bir ölçüde 
karıştığını düşündürmektedir (1,2). Hormonların 
hastalığın aktivitesiyle ilişkisine ait bir diğer kanıt, 
gebelik sırasında hastalığın düzelmesine ilişkin 
gözlemlerdir(3-5). Bütün bu nedenlerden dolayı 
RA’lı hastaların seks hormon düzeylerini kontrol 
grubuyla karşılaştırıp aradaki farklılığı araştırmak 
mantıklı bir yaklaşımdır. Biz bu çalışmamızda 
premenapozal romatoid artritli hastalardan elde 
ettiğimiz seks hormon düzeylerini, kontrol 
grubuyla karşılaştırmayı amaçladık. 

Materyal ve Metod 
Bu çalışma 1999 yılının eylül ayı ile 2000 yı-

lının ağustos ayı arasında Dicle Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon Anabilim 
Dalında yapıldı. Amerikan Romatizma Cemiyeti 
(ARA) kriterlerine (6) göre romatoid artrit tanısı 
konan 25 premenapozal hasta ve 20 sağlıklı bayan 
çalışma kapsamına alındı. RA’lı hastalarımızın 
tümü sistemik tutulumu olmayan poliartiküler tutu-
lum gösteren hastalar arasından seçildi. Çalışma 
kapsamına aldığımız bireylerin hiçbirinde eksojen 
seks steroidi, H2 reseptör antagonisti kullanımı 
yoktu ve son altı aydır sistemik veya intraartiküler 
kortikosteroid tedavisi almamışlardı. Hamileler ve 
süt veren anneler çalışma kapsamına alınmadı. 

Tüm hastalarda eşlik eden hastalıklar (diabet, 
karaciğer, akciğer, böbrek , troid vb.) sorgulandı.  

Tüm Hastaların ve kontrol grubunun jinekolo-
jik muayeneleri yapılıp, pelvik ve abdominal 
ultrasonografileri çekilerek jinekolojik patoloji 
saptanan bireyler çalışma dışı bırakıldı. Bütün 
hastaların tam kan, eritrosit sedimantasyon hızı, 
serolojik ve rutin biyokimyasal tetkikleri yapıldı. 
Çalışmaya alınan tüm hastaların karaciğer ve böb-
rek ve troid fonksiyonları normaldi.  

Çalışmaya alınan tüm hasta ve kontrol grubu-
nun postovulatuvar dönemde kanları alındı. Hasta 
ve kontrol grubunundan 12 saatlik açlıktan sonra 

sabah 8.30-10.30 arasında kan örnekleri alındı. 
Kanlar santrifüj edildi ve serumlar hormonal de-
ğerlendirmeye kadar –20 oC ‘de saklandı. Hasta ve 
kontrol gruplarında seks hormonlarından östradiol 
(E2) , progesteron, folikül stimüle edici hormon 
(FSH), lüteinizan hormon (LH) ve testosteron dü-
zeylerine bakıldı. Tüm ölçümler, “Electro Chemil 
Luminescence Đmmunassay” (ECLĐA) yöntemiyle 
yapıldı.  

Đstatistiksel analizde, iki bağımsız değişkeni 
karşılaştıran “student-t” testi kullanıldı. 

Bulgular 
Çalışma kapsamına aldığımız hastalarımızın 

yaş ortalaması, 36.04 ± 6.21 olup yaşları 22-
47arasında değişiyordu. Kontrol grubunun yaşları 
ise 20-46 arasında değişmekte olup yaş ortalaması 
33.61 ± 8.35 olarak belirlendi. RA’lı olgularımızın 
hastalık süresi ortalaması 5.34 (1-15) yıldı. 

Çalışma kapsamına aldığımız RA’lı hastaların 
18’i seropozitifti. Eritrosit sedimantasyon hızı orta-
lamaları 39.34±24.0 mm/saat (6-95 mm/saat) ara-

sında değişiyordu. C-reaktif protein düzeyi 32.7 ± 
26.5 mg/dl (0.5-86 mg/dl) idi. Sabah tutukluğu 
süresi (dk); 91.73 ± 57.2 (0-180) idi. Hastaların 
19’u nonsteroid antiinflamatuvar ilaç kullanıyordu. 
Hastaların 7’si Metotreksat ve yine 7’si salazoprin 
kullanmaktaydı. 

Çalışma kapsamına aldığımız hastalarımızın 
ve kontrol grubunun yaş ortalamaları ve seks hor-
mon düzeyleri Tablo 1’de gösterilmiştir. 

 
 
Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun yaş ortalama-
ları ve seks hormon düzeyleri 

 
 

Hasta grubu 
(n:25) 

Kontrol grubu 
(n:20) 

p 

Yaş (yıl) 36.04 ± 6.21 33.61 ±  8.35 p>0.05 
Östradiol (E2) (pg/ml) 125.04±112.01 77.42 ± 58.79 p>0.05 
Progesteron (ng/ml) 6.09 ± 9.45 2.08 ± 2.63 p>0.05 
FSH ( mIU /ml ) 8.25 ± 9.77 26.45 ± 39.06 P<0.05 
LH ( mIU / ml ) 6.02 ± 5.74 12.56 ± 12.6 P<0.05 
Testosteron ( ng/ml ) 0.51 ± 0.43 1.15 ± 1.94 p>0.05 
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RA’lı hastalarda östradiol ve progesteron dü-
zeyleri kontrol grubuna göre daha yüksek; FSH, 
LH ve testosteron düzeyleri ise daha düşük bulun-
muştur. Östradiol, progesteron ve testosteron dü-
zeylerinde hasta grubuyla kontroller arasındaki 
fark istatistiksel olarak anlamlılık göstermezken 
(p> 0.05); FSH ve LH düzeylerinde aradaki fark 
istatistiksel olarak anlamlıydı (p< 0.05). 

Tartı şma 
Kesin mekanizması bilinmemekle birlikte, 

seks steroidlerinin immün sistemi etkilediğine 
inanılmaktadır. Đmmunendokrinolojide seks hor-
monlarının rolü ile ilgili birçok makale yayınlan-
mıştır (7,8). Romatoid artritli (RA) hastalarda seks 
steroidlerinin yararlı olduğu düşünülmektedir (9). 
Menstrual siklus sırasında östradiol ve progestron 
düzeyleri yükseldiğinde, eklem semptomları azal-
maktadır. Gebelik sırasında genellikle hastalık 
aktivitesinde azalma olması, muhtemelen yükselen 
seks hormon düzeyi ile ilişkilidir (5). 

Yaptığımız çalışmada romatoid artritli hasta-
larda kontrol grubuna göre, östradiol ve 
progesteron düzeylerini artmış; testosteron düzeyi-
ni azalmış bulmakla birlikte, aradaki farkı istatis-
tiksel olarak anlamsızdı (p>0.05). FSH ve LH dü-
zeyleri ise azalmış olup, aradaki fark istatistiksel 
olarak anlamlıydı (p<0.05). 

Hall ve arkadaşları yaptıkları çalışmada, 
romatoid artritli hastalarda ve kontrol grubunda 
serum östradiol düzeylerini benzer bulmuşlardır 
(10). Bu durum daha önce yapılan bazı çalışmalar-
da da gösterilmiştir (11,12). Biz de çalışmamızda 
hasta ve kontrol grubu östradiol düzeyleri arasında 
istatistiksel olarak anlamlı fark bulamadık. Yine 
Masi, RA’lı hastaların ve kontrol grubunun 
östradiol değerleri arasında anlamlı farklılık gözle-
nemediğini bildirmiştir (13). 

Yaptığımız çalışmada, RA’lı hastaların 
progesteron düzeylerinde, kontrol grubuna göre 
anlamlı farklılık saptayamadık. 

Romatoid artritli erkeklerde düşük testosteron 
düzeyi görüldüğüne ilişkin genel bir konsensus 
mevcutken (14,15); kadınlardaki bulguların çeliş-
kili olduğu bildirilmiştir (16,17). Bizim çalışma-
mızda serum testosteron düzeyleri hasta grubunda 
azalmış olmakla birlikte aradaki fark istatistiksel 
olarak anlamsızdı. Van Den Brink ve arkadaşları, 
RA’lı kadın hastalarda testosteronun in vitro olarak 
periferik mononukleer kan hücre proliferasyonunu 
etkilemediğini bildirmişlerdir (18). Masi ve arka-
daşları da premenapozal kadınlarda serum testoste-
ron düzeylerinin bir ölçüde azaldığını, fakat bunun 
düşük düzeylerdeki adrenal androjenlerin, periferik 
dönüşümlerindeki azalmayla açıklanabileceğini 
bildirmişlerdir (19). 

Romatoid artritli kadın hastalar üzerinde yapı-
lan bazı çalışmalarda progesteron düzeyi normal 
bulunmuştur (20-22). Biz de çalışmamızda hasta 
ve kontrol grubunun serum progesteron düzeyleri 
arasında anlamlı farklılık saptamadık. Bununla 
birlikte Wilder son veriler ışığında yaptığı değer-
lendirmede, progesteronun humoral ve sellüler 
immun cevabı stimüle ettiğini ve RA başlangıcının 
menapozal pik göstermesinde, östrojen ve/veya 
progesteron eksikliğinin rolünü gösterdiğini bil-
dirmiştir (23). 

Yaptığımız çalışmada FSH, LH düzeyleri an-
lamlı olarak düşüktü. 21 RA ve osteoartrozlu has-
tanın kıyaslandığı bir çalışmada progesteron, FSH 
ve LH düzeylerinde farklılık bulunmamıştır (12). 
Gudbjörnsson ve arkadaşları RA’lı hastalarda 
multiple releasing hormon stimülasyonundan önce 
ve sonra FSH ve LH düzeylerini normal bulmuş-
lardır (24). Bir diğer çalışmada FSH ve LH’un IL-
2 proliferasyonunu arttırdığı, FSH’nın kültürlerde 
CD4+ hücrelerinin oranını azaltıp CD8+ hücrelerini 
arttırdığı; LH’nın fitohemaglütinin stimülasyonu 
sonrası CD4+ hücre oranını arttırdığı saptanmıştır. 
Seks steroidlerinin, prolaktin, FSH ve LH gibi 
adenohipofiz hormonlarının; T hücre aktivasyonu 
üzerine spesifik etkileri gösterilerek, seks hormon-
larıyla ilişkili immun hastalıkların açıklanabileceği 
ileri sürülmüştür (25). 
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Masi ve arkadaşları yaptıkları prospektif bir 
çalışmada, daha sonra premenapozal ve 
postmenapozal RA gelişecek hastalarda RA geliş-
meden önce ve RA gelişecek hastalarla aynı za-
manda kaydedilen kontrol grubu serum FSH, LH, 
östradiol ve progesteron düzeyleri arasında anlamlı 
farklılık saptayamamışlardır (21). 

Sonuç olarak, RA ile seks hormonları arasında 
bir ili şkinin bulunduğu görülmektedir. Seks hor-
monlarının hastalığın etyopatogenezinde oynayabi-
leceği rolün anlaşılması ile seks hormonlarıyla 
ili şkili olabilen diğer otoimmün hastalıkların da 
fizyopatolojilerinin izahına yardım sağlayabilecek-
tir. Aynı zamanda hastalığın uzun süreli tedavisine 
katkıda bulunabilecektir. Bunun için de daha ayrın-
tılı klinik ve laboratuvar çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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