GEBELIGIN MUHTELIF AYLARINDA 17-KETO STEROID ITRAHI
VE LABORATUAR BULGULARI

Dr. ilter GUNER

Bircok hayvan cinslerinde gebelik esnasinda surrenal guddelerin
agirligl artar. Bu agirhk artiginin organizmadaki fonksiyonel tale-
bin artmasi ile ilgili olup olmadig1 malum degildir. Gebelik esnasinda
idrarda bir cok steroidlere fazla miktarda raslanir. Gebe bir kadinda
kortikosteroidler gebe olmayana nazaran daha yiiksektir.

Idrarla itrah edilen steroidler meyaninda kortikosteroidlerde da-
hil olmak iizere orijinini korteksten almasi sart degildir. Muhteme-
len bu steroidlere ait én maddelerin imalinde plesantaninda dahil ol-
magl miimkiindiir. Yukaridaki bilgilerin 1s181nda gebeligin muhtelif
aylarinda 17-Keto steroidlerin miktarlarinda degigiklik olup olmadi-
gin inceledik.

Evvela 17-Keto steroidlerin kimyevi biinyesini tetkik edelim:

17-Ketosteroidler steran denilen hidrokarbon halkasin1 ihtiva
eder ve 17. ci karbon atomunda yan zincir ihtiva etmeyen steroller
gurubuna dahildir. Steran halkasi 17 karbon atomundan miitegekkil-
dir. Bu halkanin karbon atomlar1 agagida semada gosterildigi gekil-
de numaralanmigtir.
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Steran halkasinin kimyevi ismi siklopentanoperhidrofenantren-
dir.

Ostrojenlerde I. ci halka aromatiktir. Bir fenol bekiyesini ihtiva
eder. 10 numarali karbon atomunda bir metil grubu bulunur. Andro-
jenler siklopentanoperhidrofenantren halkasinin 10 ve 13 numaral
karbon atomlarinda birer metil grubu ihtiva ederler.

17 numarali karbon atomunda keto grubu ihtiva eden yukarida-
ki steroidlere 17-ketosteroid denir. (4). Bu grubta olan steroidlerin
Eiyiik bir kismi (fakat tamami degil) androjenik hassaya sahiptirler.
Ostren ve equilin 17. ei karbon atomunda keto grubu ihtiva eder. Ve
17-ketosteroid olarak smiflandirilir. Fakat ehemmiyetleri ve asidik
hassalar1 diger cteroidlerden farklidir. Thtiva ettikleri fenol grubun-
dan ileri gelen asidik hassalari ile diger steroidlerden ayrihirlar.

17-ketosterocidler nétral veya asidik colarak smiflandirilirlar :
Asidik olanlar alkalilerle yikanmakla notral 17-ketosteroidlerden ay-
rilirlar. (3). Nétral fraksiyon testi ve adrenal korteksin {iiriinlerini
ihtiva eder. (9). 17-ketosteroidler muhtelif glandular onciilerden is-
tikak eden kompleks bir karisim oldugundan bunlardan androjen ol-
mayan (7) bazilar androjen faaliyetleri sinirlandirmada faydasizdir.

Androjenler ve idrar 17-Ketosteroidleri

En mithim 17-ketosteroidler androsteron, eticcholanon ve dehy-
droiscandrosterondur (9). Bunlar adrenal onciileridir, ve normal ka-
din, kastre edilmis erkek, hiinsalarda ve normal erkek idrarlarinda
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bulunur (8). Biitiin bu maddeler adrenal androjenlerle ilgilidirler.
Bundan dolay1 adrenal sekresyonlarin androjenik neticelerinin anla-
silmasinda bilyiik ehemmiyetleri vardir. Bu ii¢ steroid idrarin total ke-
tostercidlerinin 9% 75'ini tegkil ederler. Virilism vakalarinda idrarda-
ki seviyeleri ¢ok fazla yiikselir. 17-ketosteroid miktar1 cok fazla ol-
dugu zaman idrarin en bilyiik komponenti dehydroisoand rosterondur.

Kortikal hormonlarin sentezi : Steroid tabiatinda olan hormon-
lar cholesterol ile yap1 benzerligi géz oniinde tutulursa bu hormonla-
rin organizma da miisterek ana maddesinin cholesterol olacag: diisii-
niiliir. Geke kadinlara deuterium ile isaretlenmis cholesterol verilecek
olursa idrarda deuterium ihtiva eden pregnandiol itrah edildigi tes-
bit edilmigtir. Adrenal kortikal hormonlarinda tesekkiiliinde de cho-
lesteroliin ana maddesi olmas1 kuvvetle muhtemeldir. Filhakika bir
defalik hipofizer adrenokortikotrop hormon siringasindan sonra sur-
renal korteksin cholesterol muhteviyatinin hemen azaldig1 ve ancak
12 saat sonra normale dondiigii kaydedilir (10).

Ruzicka’nin calismalari sayesinde cholesterolun androsterona do-
niistiigii bulunmugtur (6). Testosteron, dehydroandrosterondan bas-
lamak tizere sun’i olarak elde edilmistir. Testosteronun biosentezi iga-
retlenmis asetatla testikiiler nezi¢ kesitlerinde gosterilmistir. Notral
17-ketosteroidler ilti membadan gelirler: Testis ve adrenal korteks.
INoermal ve kastre edilmig erkeklere testosteron vermekle 17-ketoste-
roidlerin itrahinin artmasila testosteronun testikiiler 6n madde oldu-
Zu ve testisin interstisiyel hiicre tiimorlerinde fazla miktarda 17-ke-
tosteroid itrah edildigi goriilmiistiir. Kadinlar erkeklere nazaran 2/3
kadar 17-ketosteroid itrah ettiklerinden ve bu itrah addisonlu kadin-
Jarda sifira yaklastigindan bu steroidlerin 2/3 iniin adrcnallerden 1/3
iiniin testisten istirak ettigi agikardir.

17-ketosteroidler {izerindeki calismalardan bunlarin iki biiyiik si1-
nifa ayrildigini gosterbeiliriz :

1 — 11 numaral karbon atomunda oxygen veya cifte bag ihtiva
etmeyenler,

2 — 11 numarali karbon atomunda OH, ¢ifte oxygen veya cifte
bag ihtiva edenler.

Birinei grubtaki maddelerin biiyiik bir kism1 17-ketosteroidler-
den miitegekkildir. Bilhassa etiocholanon, androsteron ve epiandeste-
ron. Bunlarin bir kismi testosterondan tesekkiil eder, karacigerde de-
gisiklige ugrar. Etiocholanon ve androsteron erkeklerde miisavi mik-
tarda bulunur. Bunlardan yarisi adrenallerden digeri de testosteron-
dan ileri gelir.
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11 numarali karbon atomunda OH, cifte oxygen veya cifte bag
ihtiva eden 17-ketonteroidler adrenal miirekkebatindan istirak etmlg-
lerdir. Normalde bunlarda idrarla itrah edilirler.

Onsekiz cegit 17-ketosteroid miirekkebat: idrardan izole edllmig-
tir. Bunlarin hepsi androjenik olmayip ne de testosteron gibi tesirli-
dirler. Mamafih etiocholanon gibi androjenik olmayan ketosteroidler-
de androjenlerden istirak edebilir. Androjenlerden bazilar1 da andro-
jen olmayan maddelerin metabolik mahsiilleridir. Diger taraftan and-
rojenlerden bazilar: 17-ketosteroidleri husule getirmezler.

Bircok tecriibelere dayanarak idrarin mithim bir konstituenti
clan dehydroisandesteron normal adrenaller tarafindan fazla miktar-
da meydana gelir. Andesteron eticcholanonun baslica 6n maddesidir.
Bu maddenin adrenal kandan adrenal nesicten son izolasyonu bu dii-
giinceleri kuvvetlendirmistir. Bu maddenin idrardaki itrah1 ACTH
verilmesile artar ve hydrocortison verilmekle azalir. Izotop arastirma-
lar vasitasila isoandrosteronun giinlilk meydana gelmesi 15-25 mgr.
arasindadir. Agagidaki sekil bu hormonlarin giinliik husule gelmele-
rini gosterir. ;

17-Ketosteroidlerin itrahi :

Normal gahislarin idrarla attiklar: 17-ketosteroidler biolojik ba-
kimdan aktif ve inaktif kortikosteroidlerdir. 17-ketosteroidlerin bir
kismi surrenal korteksten ifraz edilir, bir kismi da kortikal steroid-
lerin parcalanma mabhsiilii olmak iizere dokularda, karacigerde mey-
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dana gelir, (10). Dehydroepiandesteron miiteaddit adrenal 17-ketoste-
roidlerinin 6n maddesidir. Adrenallerde bulunur fakat karacigerde
bircok degigikliklere ugrar. 17-ketosteroidler suda c¢oziinmediklerin-
den bobreklerden itrah edilebilmeleri icin suda ¢oziiniir hale gecmele-
ri lazimdir. 17-ketosteroidler 3 numarali karbon atomundaki hidrok-
sil grubu vasitasila suda miinhal bilesikler tegkil ederler. Bu ester-
lesme karacigerde glukuronik asid veya siilfirik asidle olur. Karaci-
gerde tegekkiil eden bu esterler kana verilir, oradan da idrarla itrah
edilirler.

17-ketosteroidler testis ve adrenal korteks hormonlar1 tarafin-
dan husule gelmis maddelerdir. Androsteron ve eticholonun testis-
te meydana geldigi diger miirekkebatin adrenal kortekste husule gel-
digi tahmin edilmektedir. Erkeklerde itrah edilen miktar androjenle-
rin (5) adrenakortikal ve testiskiiler sekresyonlarinin bir &lgiisiidiir.
Kadinlarda bu miktar yalmz adrenal kortekse aittir. Her iki adrenal
korteks ve testis hipofizin enterior hormonu kontrolu altinda oldu-
gundan 17-ketosteroid itrahindaki degismeler bu organlarin hastalik-
larinda goriiliir (yani hypofiz enterior, adrenal korteks, testis).

Normal degerler su sekilde hiilasa edilebilir,

Erigkin erkeklerde 9-25 mgr. 24 saatte ortalama itrah 15 mgr.

Erigkin kadinlarda 5-17 mgr. 24 saatte ortalama itrah 10 mgr.
aradaki fark testisin erkeklerde ifrazindan gelir.

adrenal kortelsler testisten iki misli daha fazla sekresyon ya-
parlar.

Yukarda gosterilen rakamlar 25 yasindaki geng erigkinler icin-
dir ki bunlarda 17-ketosteroid itrahi azami derecededir.

Yag ilerledikge hafif bir azalma olur. Mesela 50 yasindaki erkek-
lerde 10 mgr. kadinlarda 6 mgr. bulunmustur. Puberte ¢agindan ev-
vel her iki cinste de sekresyon vardir ve aymidir. Dogumdan bir ya-
gina kadar olan durumlarda 17-Keto steroid miktar: cok azdir.

I 1 Yasina kadar 1 mgr. dan az

i 5 » » 03 — 1,8 mgr.
DY) i b e g » » 08 — 286

T ovessasastimaee 10 » » 1,3 — 35

1§ e 12 % » 1.8 — 5 mgr.

17-Ketosteroid itrahi bir sahista uyku esnasinda uyamk oldugu
zamandan daha azdir. Orta derecede bir calisma artma, fakat agir ca-
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hgma iki misli artma gosterir. Sonradan normalin altina diiser. Ac-
hikta 17-Ketosteroid itrahi azalir Narkotiklere alisma esnasinda it-
rahta bir azalma fakat tiryakilikte normalin ¢ok iistiine cikar.

GEBELIGIN MUHTELIF AYLARINDAKI
17. KETOSTEROID ITRAHI (% Mgr olarak)

NOMAL SAHISTA ; 17. Ketosteroid Miktan
JALE YAYLA : 9

KERIMAN KUZNEK : 8.6

HAYRIYE KOSE : 9.2

EMINE AKYOL ; T2

SUHEYLA KARPUZ : 8.8

HANIDE ALKOC : 8

Gebelik Miiddeti

Aylar 1 2 3 4 5 6 7 8 9

Yiiksel Kaziltan 10.2 11 13 13.6 28.7 32.5 389 455 58
Emine Kodaman 76 8 82 10 10.2 155 194 24 294
Dilber Yilmaz 25.2 28 35
Nezahat Dursun 474

Cesminaz Tiryaki 55

Remziye Cetin 12

Hatice Budak 15.2

Ayse Ozbek 46

Nimet Buyurman 30

Hatice Bark 70
Hilmiye Sentunuz 42
Nejla Giiler 17

Ziihri Ayvaz 25
Elif Gokee 34
Zehra Oztiirk 481
Sebahat Sengiinoglu 12.3
Ikbal Tanriver 26

Sema Firat 31

Aynur Cogkun 19

Fatma Odabas 22

Sevim Tural 42
Nedret Sezgin 58
Saadet Tengiz 32
Nejla Giiler 19



Patolojik Hallerde

Semile Cetinkaya
Hatun Altun
Senay Bagirkan
Fatma Unlii
Ziilfiiye Unlii
Dursune Akbasg.
Hatice Giin
Giiner Yigeci
Rebia Tengizmen
Addet Akdeniz
Asuman Unal

— 204 —

Konulan Teshis
Hipofizer Bozukluk

» >
> »
Hermafro dit
»
Acromegali
Adrenal Cortex
» »
» »
Cushing Sendromu
Burunda Fibron

Ozet

Miktar

25
13.3
111
10.2
19
97.7
16.3
10
4.6
37.7
10.05

8 adet normal ve 45 adet mubhtelif aylarda gebe kadinlar arasin-
da 17-Keto steroid itrahina ait tecriibeler neticesinde gebelik ilerle-
dikge 17-Ketosteroid itrahinin arttig1 goriilmiistiir. Buna gore 17-Ke-
tosteroid tayininin gebeligin devam bakimindan teshise yardimel kly-
metli bir test oldugu kanaatina varilmigtir.

Summary

Experiment is done between 6 normal and 45 pregnant patient.
Exuerience has been shown that secretion of 17-Ketosteroid is increa-
sing in late pregnancy. Determination of 17-Ketosteroid is important

in prognose of pregnancy.
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