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l. GIRIS VE AMAG

Erkeklerde jinekomasti nipple ve areola altinda sert disk benzeri bir plak
seklinde gozlenen memenin asinn fibroepitelyal proliferasyonudur. Gegici
pubertal jinekomasti erkek adolesanlarda yaygin gézlenen bir fenomendir (1).
Sikligr % 19-64 olarak bildirilmigtir (2). Genellikle orta puberte déneminde
gozlenir ve birkag ay-yi1l devam eder, daha sonra sekel birakmadan kaybolur.

Pubertal jinekomastinin  patofizyolojisi  bilinmemektedir.  Serum
Ostrojenlerinin artmasi veya Ostrojen/androjen oranlarimin artmasit olasi
nedenler olarak vurgulanmis, ancak  Dbiitiin  jinekomastili olgularda
gosterilememigtir (2,3,4). Aynica ostrojenlere kargt meme duyarlihifinda artma
veya androjenlerin  GOstrojenlere  doniisiimiinde artma neden olarak
diigiiniilmektedir (5). Jinekomastili olgularda sonugta istatistiksel Onemi
olmayan ancak biyolojik o6nemi olabilecek hormonal farkhiliklar
saptanmaktadir.

Ulkemizde bu konudaki aragtirmalarin smurl sayida olmasi nedeni ile bu
- konuya egilmek istedik. Caliymamizda:

1. Pubertal jinekomastinin Tiirk adolesanlarindaki insidansi, derecesi ve
gelisim yasinin aragtinlmast,

2. Pubertal jinekomastinin gelisiminde rol oynayan antropometrik ve
hormonal degisikliklerin aragtinlmasi amaglandi.



Il. GENEL BILGILER

PUBERTE:

Ergenlik (Puberte) ¢ocukluktan erigkinlife gecis siirecidir. Bu siireg
hormonal etki ile ortaya ¢ikar. Viicutta ergenlife yol agan hormonal
degisiklikler daha erken (6-8 yasinda) baglamakla birlikte ergenligin ilk klinik
belirtileri ortalama 12 yaginda (9,5-15 yasinda) ortaya ¢ikar. Biyolojik
degisikliklerin tamamlanmas: genellikle 3-5 yil siirer. Bu siirede gonadlar
olgunlasarak erkeklerde spermatogenez baslar ve tireme kapasitesi olmayan
¢ocuk organizmast iiretken bir bireye doniisiir (6).

Puberte kronolojik olarak erken puberte, orta puberte ve ge¢ puberte
olarak ii¢ donemde incelenir. Erken puberte déneminde gonadal testosteron ve
adrenal androjen diizeylerinde artig go6zlenir, pubertenin ilk fiziksel
degisiklikleri ve testiste bilylime gozlenir. Orta puberte doneminde penis
uzunlugu artar, penis kokiinde killanma belirir. Yiizde ve seyrek olarakta
koltuk altinda killanma baglayabilir. Testis biiyiimesi siirer. Jinekomasti, akne
ve guatr bu donemin sorunlarindandir. Geg donemde ise iireme yetenedi ve
olgunlagma tamamlanir (7).

PUBERTEDE FiziKSEL BUYUME VE CINSEL GELISME

Pubertedeki en Onemli degisimlerden birisi izl fiziksel biyiimedir.
Cocuk 3-5 y1l gibi oldukga kisa bir siiredg eriskin yagsamdaki antropometrik
olgiim degerlerine ulagir, i¢ organ ve salgi bezi biiyiikliiklerinde, kemik, yag ve
kas kitlesinde belirgin artig olur. Bu nedenle adélesansdaki biiyiime "bilyiime
atag1” (growth spurt) olarak adlandinlir (8).



Boy Uzama ve Agirlik Atagi:

Agirlik ve kas kitlesi artiglarinda oldugu gibi adélesansdaki boyca uzama
atag iig donemde gozlenir. ilk dénemde lineer bilyiime hiz1 giderek artar, ikinci
dénem bityiime hiz1 doruga ulagir (peak height velocity, PHV). Sonuncu dénem
ise bilyiime hizinin giderek azalmas: ile biiyiimenin tamamlanmasidir. Uzama
atagi erkeklerde 10.5-16 yaslar arasinda baslar. Boy uzama atag: ortalama 24-
36 ay kadar devam eder. Erkekler boyca uzama doruguna 14 yagta erigir. Yilhik
uzama 7-12 cm' ye ulagir (8).

Boyca uzama, bacak ve govde uzunluklarindaki artisa baglhdir. Once
bacaklardaki uzama hizlanir, gévde uzamasindaki hizlanma ise bacaklardan bir
yil sonra baglar. Boyca uzama ataginin sonuna dogru hiz iyice azalir ve
ortalama olarak erkekler 16 yasinda eriskin yasamdaki boyunun % 98' ine
erismis bulunur. Adolesansdaki biyiime atag: siiresinde erigkin hayattaki
agirligin yaklasik yanist kazanilir. Erkeklerde boy ve agirlik artim hizi dorugu
birlikte gergeklesir (8) (Sekil 1).
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Sekil 1: Normal erkek adolesanlarda cinsel geligim evreleri ve yasa
gore kas kitlesi, yag kitlesi, boy ve agrliktaki degigiklikler.
G (genital evre), PH (pubik killanma evresi) (8)



Erkeklerde cinsel gelisim:

Erkeklerde ikincil cinsel gelisme; testis ve penis biiylimesi ile pubik
killanmay: igerir. Adolesansdaki pubertal gelisme siirecinde testisler, epididim
ve prostat yedi veya daha fazla misli biiytirler. Puberte 6ncesi testis uzun gaplar
ortalamasi 2.5 cm' den, hacmi ise 4 ml' den ufaktir. Uzun gaplar ortalamasimin
2.5 cm' den, ortalama testis hacminin 4 ml' den biiyitk olmas: gonadotropin
stimiilasyonun, dolayistyla cinsel gelismenin baglama igareti olarak kabul edilir.
Erigkin doénemde testis hacmi 20 ml veya daha fazladir. Penis biiyiimesi
testislerin bilyiimeye baglamasindan yaklagik 1-1.5 y1l sonra baslar. Gevsek
durumda iken gekilerek mons pubis ve penis tepesi arast 6lgiilen penis boyu
puberte dncesi ortalama 6.2 cm, erigkinde ise 13.2 cm’ dir (8).

Pubik killanma hemen hemen daima testislerin biiyiimeye baslamasindan
sonra belirir (Tablo 1, Resim1). Aradaki zaman farki baslama yaglarina gore
0.4-1.8 yil gibi bir aralig: kapsar (8). Pubik killanma evre 2’ den evre 5' e gecis
siiresi Ingiliz, Amerikan, Isveg ve Tiirk erkek gocuklarda sirasiyla 1.6, 2.6, 2.7
ve 3.6 y1l bulunmustur (7,8) (Tablo2).

Koltuk alt1 killanma genellikle genital evre 4 veya pubik killanma evre
2' den sonra iki yil iginde ortaya ¢ikmakla birlikte, koltuk alti ve yiiz
killanmasmin gelisimi de ¢ok de@iskendir. Koltuk alti killanmanin ortaya
¢ikmasi bityiime huzi dorugu ile uygunluk gosterir. Yiizdeki killanma koltuk alts
killanmast ile eg zamanl ortaya ¢ikar (8). '

Adolesansdaki ses degisimi ¢atallanma ve kalinlasma seklinde geg
puberte déneminde olusur. Testosteron diizeyinin erigkin diizeylere erigtigi
dénemde larinksin androjenlerin etkisi ile bitylimesi sonucu gézlenir (8).

Penis biiytimesi ile uyumlu olarak seminal vezikiiller, prostat ve
bulboiiretral bezler biiyiir ve gelisir. [k bilingli ejekiilasyon ortalama 14.3 yasta
erken-orta puberte donemleri arasinda ve biiyiime iz dorugundan 6nce goriiliir

®).



Tablo 1: Erkek ¢cocuklarda cinsel gelisme evreleri (8)

A) Genital gelisim
Evrel (G 1)
Evre 2 (G2)

Evre3 (G3)

Evre 4 (G4)

Evre 5 (GS5)

B) Pubik killanma
Evrel (PH1)

Evre2 (PH2)
Evre 3 (PH3)
Evre 4 (PH 4)

Evre 5 (PHS)

Evre 6 (PH 6)

Penis, skrotum ve testislerde biiylime hentiz baglamamgtir.
Skrotum ve testislerde bilylime baglamigtir. Skrotum derisi
pembelesip kalinlasmgtir. Peniste biiyiime baglamamstir veya
minimal uzama gozlenebilir.

Skrotum ve testislerde daha belirgin bityiime vardir. Penis
daha ¢ok boyca uzama geklinde bityiimeye baglamigtir.
Skrotum derisi koyu renk almighr. Skrotum ve testislerde
belirgin biilyiime, peniste uzama yaninda kalinlasma dikkati
cekecek derecededir. '

Testis ve peniste erigkin boyutlan ve seklinde biyiime

. gozlenir.

Pubik killanma heniiz baslamamgtir.

Penis kaidesinde seyrek, fazla pigmente olmayan, ince ve diz
veya hafif¢e kivrik killarin olusturdugu killanma vardir.

Killar daha kalin, koyu renkli ve kiviimh hal almaya baslanms
ve penis kaidesinden g¢evreye dogru yayilarak geniglemistir.
Skrotumdan bagka perianal bolgede de killanma gozlenebilir.
Killanma hemen hemen erigkin tipe yakin bir alanda, koyu,
kalin ve kiviimh killardan olugsmustur. Bu evrede koltuk alti
killanmast, sakal ve biyik olusumu da baglanustir.

Eriskin tipi killanmadir. Uyluklara ve ge¢ dénemde yukanda
gobege dogru yayihm sonucu tepesi yukarida tabani asagida
iiggen seklinde killanma olugur.

Tanner evrelenmesine ek olarak bu evre killanmamn gobege
dogru ilerledidi daha yaygin bir killanmay ifade etmektedir.




Resim 1: Adolesanlarda Tanner'e g6re pubik killanma evreleri (9)

Tablo 2: Erkeklerde cinsel gelisme evrelerinin baglama yaslan ve
evreler aras1 zaman dilimleri (Marshall ve Tanner'in verileri) (8)

Evre Ortalama Yas (yil) Standart Sapma

G2 11.64 1.07

G3 12.85 1.04

PH2 13.44 1.09

G4 577 1.02

PH3 13.90 1.04

PHV 14.06 0.92

PH4 14.36 1.08

G5 14.92 1.10

PH5 15.18 1.07
Evreler arasi siire (yil)

Evreler arasi Ortalama % 2.5 - % 97.5 arasi

G2-G3 112 041-2.18

G4-G5 1.01 0.38-1.92

G3-G4 0.81 0.24-1.64

G2-G5 3.05 1.86-4.72

PH2-PH3 0.44 0.11-0.87

PH3-PH4 0.42 0.31-0.54

PH4-PH5 D.72 0.20-1.45

PH3-PHS5S 1.59 0.82-2.67




PUBERTEDE HORMONAL DEGIiSIKLER

Puberte 6ncesinden cinsel olgunluk elde edilinceye kadar gegen siirede
hipotalamus, hipofiz ve gonadlan igeren hormonal salinim gekli oldukga iyi
tamimlanmigtir,

Hipotalamus, hipofiz veya gonadlar puberte ile birlikte ortaya ¢ikan
cinsiyet Ozellikleri goérilmeden willarca once aktiftirler ve etkilesim
igindedirler. Bununla birlikte hayatin ilk yillannda FSH, LH, ostradiol ve
testosteron plazma diizeyleri ¢ok diisiikk veya RIA' in duyarliik smirinin
altindadir. Prepubertal gocukta gonadal steroidlerin, ¢ok kiigiik miktarlan
hipotalamus ve hipofizin aktivitesini baskilar. Pubertenin klinik olarak
baglamasindan 1 veya 2 yil 6nce hormonlar belirgin hale gelmeye baslar, uyku
sirasinda LH' m diigitk plazma diizeyleri RIA ile gosterilebilir diizeylere ikar.
Uykuya girigteki bu LH salimm: pulsatildir ve olas1 hipotalamik LHRH' un
endojen epizodik salinmmm yansitir. Nokturnal LH pulslanmin baglamasindan
sonra pubertenin klinik baglamas1 1-2 yil iginde olur. LH' un nokturnal pulslart
frekans olarak artmaya devam eder ve klinik puberteye yaklasildifinda
amplitudis de artar. Cocuk uykuya dalarken 5-10 mIU/ml' ye ulasan ani
yiikselmeler olur. Uyamkken SmIU/ml' in altindadir. Orta puberte ile birlikte
LH pulslan uykudan énce belirginlegir ve 90-120 dakika araliklarla salinr.
Gonadal olgunlagmanin baglangig uyartst gonadotropinlerin bu salum
tarafindan saglanir. Puberte sirasmda LH' un nicelik yaninda nitelik olarakta
biyoaktivite/ immunoreaktivite oram artar. LH, testisteki leydig hiicrelerinin
olgunlagmasim1 ve androjen yapici kapasiteyi artirir. FSH ise spermatogenezin
baglamas: ve ilerlemesi ile ilgilidir. FSH ve LH pubertede gonadlardaki
degisiklikleri baslatmada sinerjist rol oynarlar. FSH diizeyleri erken puberte
sirasinda yiikselip yetigkin diizeyine ulagirken, LH diizeyleri puberte boyunca
yiikselmeye devam eder (Sekil 2) (10).

Fetusun erkek yoniinden farkhilagmasi, adolesanda ikincil seks
ozelliklerinin gelisimi ve fertilite testisin iglevleridir. Bu iglevleri yapan
testikiiler iiniteler leydig hiicreleri ve seminifer tiibiilillerdir. Leydig hiicreleri
LH etkisi ile olgunlagarak androjenleri yapar. Testosteronun sentez hizi ve
Leydig hiicreleri tarafindan salimmt LH' un etkisine baghdir. Puberte sirasinda
Leydig hiicrelerinin sayisi, bityiikliigii ve testosteron yapma yetenegi artar.
Testisler; spermatozoa ve testosteron, dihidrotestosteron, androstenedion,
dihidro-epiandrosteron ve monosiilfatlanmig steroidler gibi bir g¢ok steroid
hormonlan yapar. Puberte dncesi testosteron 20 ng/dl altindadir. Puberte 6ncesi
ve yetiskinlik arast siirede ortalama testosteron diizeyi 20-30 kat artar (Sekil 3).



Pubertal kisilerde testosteron diizeyleri geceleri giindiizden 2-3 kat daha
fazladir (10,11,12). Testosteronun sadece % 2-3 kadan serbest, % 44' it Seks
Hormonu Baglayan Globuline (SHBG), % 54' i albumine bagli sekildedir.
Total testosteron salgisinin % 6-8' i geri doniisiimsiiz olarak Sa-rediiktaz ile
dihidrotestosterona déniisiir (7).

Erkekte ginde 45 pg oOstradiol iiretilir. Bunun 17 pg't dolasan
testosteronun aromatizasyonundan, 22 pg' dstrjenin doniigiimiinden ve 6 pgh
testisten direkt olarak iiretilir (Tablo 3) (7,13)

HIPOTALAMUS
GnRH
1 1
LH FSH
<
~———  Testis Over ——1
o L
| Testosteron Ostradiol
\'
Spermatogenez Ovulasyon

Sekil 2 : Hipotalamo-hipofizo-gonadal aks (14)

Adrenal kortikal androjenler de pubertal olgunlagmada rol oynarlar
(Adrenarg). DHEA-S adrenalden sekrete edilir veya DHEA' min periferde
siilfatizasyonu ile olusur. DHEA ve DHEA-S diizeyleri erken fiziksel degisikler
baglamadan Once artmaya baslar. Bunlar pubertenin bir baslaticisi olarak
gozitkmektedir. Bu artig yaklagik 6 yaginda gonadotropinler, testosteron ve
ostradioliin artigindan once gozlenir (15). DHEA-S kanda en bol bulunan
adrenal C-19 steroididir, ancak islevleri tam olarak bilinmemektedir. Adrenal
androjenler adrenargin baslamasinda rol oynar.
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Sekil 3. Erkek gocuklarnn kan gonadotropin ve testosteron
diizeyleri (16)

Tablo 3: Pubertal evrelere gore ortalama yasg, boy, agirlik, viicut kitle
indeksi ve serum hormon diizeyleri (17)

Pubertal evre

PST PS2a PS2b PS3 PS4 PS5
Yas (yil) 1144 1218 1279 1374 14863 15.19
Boy (cm) 1442 1498 1546 1623 169.9 173.3
Agirlik (kg) 3818 4165 4727 5467 6111 66.88
Vucut kitle indeksi (kg/m?)  1.81 184 195 206 2.10 222
Testosteron (ng/di) 23 86 141 331 338 449
Free testosteron (ng/dl) 0.33 1.74 3.28 8.49 11.9 14.5
Ostradiol (pg/di) 8 12 16 30 41 47
DHEA-S (ng/dl) 997 1220 1490 1750 1870 2170
TEBG (nmol/L) 34.6 33.3 28.4 215 14.4 10.7

PS 1: puberte dncesi, PS 2a: Pubik killanma yok, testikiiler voliim 3 ml'in altinda,
PS2b=PH2, PS3,PS4,PS5=PH3, PH4,PHS
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JINEKOMASTI:

Jinekomasti erkek memesinin glandiiler biiyiimesine verilen isimdir ve
steroid hormon fizyolojisindeki gegici veya kalict bir bozuklugu belirtir.
Androjenler meme gelisimini zayif olarak baskilarken ostrojenler giiglii sekilde
uyanr. Ostrojen/androjen oranindaki artiy erkek memesinde jinekomasti
olugmasina yol agar (18).

Jinekomasti ¢esitli nedenlere bagh olarak yagamin farkhh dénemlerinde
ortaya gikabilir. Memedeki biiyiime saglhkh adolesan erkek ¢ocuklarda yaygin
gorillir (pubertal jinekomasti), altta yatan bir hastalik nadiren bulunur
(patolojik jinekomasti). Meme biiylimesinden yakinan adolesanlarda iki
nedenle anamnez ve fizik muayene 6nemlidir: Birincisi; ilag yan etkisi veya
altta yatan hastalik gibi olasi nedenler genellikle klinik degerlendirme ile
saptanabilir. Ikincisi; pubertal jineckomasti adolesanda agiklamalarla
onlenemeyen ve hafifletilemeyen anksiyete olugturuyorsa, segilmis olgular
medikal olarak tedavi edilebilir.

Jinekomastide subareoler glanduler dokunun olusturdugu disk, sargi
yapilmig ip gibi hissedilir. Meme dokusu serbestge hareket ettirilebilir, deri
veya alttaki dokuya yapisik degildir. Sisman erkek gocuklarda bazen gériilen
yumugak derialtt yag dokusunun olusturdugu lipomastiden kolayca ayrilir.
Jinekomastinin gelisiminde asimetri yaygindir ve unilateral meme bilyiimesi
genellikle bilateral jinekomastinin bir evresi sirasinda gézlenir.

Jinekomasti nonneoplastik duktal ve glandular stroma proliferasyonudur.
Belirgin duktal proliferasyon varsa "florid" tip, belirgin stromal artig varsa
"quiescent” (sessiz) tip olarak adlandirthr (19). Pseudojinekomasti
nonglandiiler voliim artigidir.

Jinekomasti ile iligkili degisiklikler altta yatan hastaliktan ¢ok, progesin
siiresi ile daha yakindan iligkilidir (20). Iki yildan daha az siiredir var olan
Jjinekomastide tipik olarak gevsek bag dokusu iginde yayilm belirgin duktullar
goriiliir. Hormonal neden diizelince bu evrede bu durum spontan olarak geriler.
4 yil sonra hormonal dengesizlik diizelse de kaybolmayan yogun kollajen
fiberleri olugur. Bu evrede ameliyat tek etkili tedavidir. Jinekomasti psikolojik
olarak rahatsizlik veriyor ise ideal olarak ilk 2 yil i¢inde medikal tedavi
baglanilmalidir.
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PUBERTAL JINEKOMASTI
Sikligr:

Pubertal jinekomasti tipik olarak minimal derecede ve kisa siirelidir.
10-16 yaslant arasindaki erkek ¢ocuklarin yaklagik % 40' mda gegici
jinekomast olusur. Cogunda orta puberte (PH 3-4) doneminde gelisir (Sekil 4)
ve 14 yasinda % 65 oraminda bir pik insidans yapar (Sekil 5) (21,22). Nydick
ve ark. (21) 1890 erkek adolesanda toplam insidans: % 38.7 ve 14-14.5 yasta
pik insidans: % 64.6 gibi yiiksek bir deger bulmuglardir. Pubertal jinekomasti
erkek gocuklanin yaklasik % 75' inde iki yil iginde, yaklasik % 90' inda ig yil
iginde  spontan olarak kaybolur ($ekil 6). Bu istatistikler gapt 0.5 cm gibi
kiigik meme bilylimelerinin spesifik olarak olgiildiigii klinik ¢aligmalara
dayanmaktadir. Adolesan erkek gocuklarda seksiiel gelisimin genel bir taramas
sirasinda saptanabilecek kadar belirgin jinekomasti adolesanlarin %10' undan
daha azinda rastlanir (23,24).

Tirkiye' deki jinekomastinin puberte ¢agr ¢ocuklarindaki insidans:, bu
konudaki gahgmalarin azlifx nedeni ile tam olarak saptanmamigtir. Neyzi ve
ark. (24) 1975' de istanbul' da 1530 okul gocugundaki adolesanda pubertal
Jjinekomasti insidansim %7 olarak bulmuslardir ve sosyoekonomik gruplar
arasinda fark bulamamiglardir.

Jinekomastili
olgu sayisi
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Sekil 4: Pubik killanma evresine gore jinekomastinin

baglangici (25)
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Patogenezi:

Jinekomastinin nedeni olarak birka¢ Thipotez ileri siiriilmiistiir.
Jinekomastinin seks steroid hormonlarinin iiretimindeki veya meme
dokusundaki duyarliligin dengesizligi ile iliskili olup olmadigi konusu tam
olarak agik degildir. Ancak jinekomastili adolesanlarin meme dokusunun seks
steroid hormonlarma farkli bir yamt1 olasidir. Adolesan jinekomastinin erkek.
meme dokusunun end-organ Ostrojen-androjen dengesizligine bagh oldugu,
buna biraz 6strojenin lokal etkisinin, biraz da dolagimdaki serbest testosteron
diizeyinin daha diigiik olmasinin neden oldugu diisiiniiliir (2). Ostrojenler meme
merkezindeki  laktifer6z  duktuslanm  proliferasyonunu hizlandinr  ve
jinekomastiye neden olurlar. Jinekomastili olgularda bu degisim artmg
gallium-67 sitrat uptake ile gosterilmistir (26).

Erkeklerde bebeklik ve g¢ocukluk doneminde Ostrojenlerin meme
dokusuna duyarsizlifin1 androjenlerin sagladig: ileri siirilmiistiir. Testikiiler ve
adrenal androjenlerin bu fonksiyondaki rolimiin ne oldufu bilinmemesine
karsm. adrenal androjenlerin diizeylerinin diigmesi Ostrojenlerin  meme
dokusuna duyarhiligim artirir. Sonugta yiiksek ostrojen diizeyleri, daha diigiik
androjen diizeyleri veya bunlarin anormal oranlan i{izerinde durulmustur
(18,27).

Testisler hergiin kan akim igine diigiik miktarda 6strodiol salgilar (28).
Eriskin erkeklerde iiretilen ostronun tiimii ve ostrodiolin % 15' i plazma
androjenlerinin  ekstraglandiler g¢evirimi ile olusur (29,30). Plazma
androstenedion ve testesteronun swrast ile Ostron ve Ostrodiole gevrimi
(aromatizasyonu) aromataz enzimi tarafindan Kkatalize edilir (Sekil 6).
Androjenlerin Ostrojenlere aromatize oldugu major ekstra glandiiler bolgeler
kas, yag dokusu ve deridir. Jinekomastili adolesanlarda pubik deri
fibroblastlarinda aromataz aktivitesinin arttifa bildirilmistir (31,32).
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Periferal Doku Testis veya Adrenal Bez

Uran Enzim Urtin Enzim
KOLESTEROL

\ 20/20 Desmolaz

A SPRENENOLON
30H Steroid Dehidrogenaz
PROGESTERON

17a Hidroksilaz

17a PROGESTERON

. 17/20 Desmolaz
\
OSTRON «—— ANDROSTENEDION
Aromataz 17 Ketosteroid Reduktaz
N
OSTRADIOL — TESTOSTERON
Aromataz

Sekil 7: Erkeklerde dstrojen ve androjen biyosentez yolu (18).

Klinik Ozellikleri:

Pubertal jinekomastili erkek ¢ocuklarda glanduler dokunun gapt
genellikle 4 cm' den kiigiiktiir ve kiz gocuklarin meme tomurcuklanmasinm
erken evrelerine benzer. Pubertal makrojinckomasti meme biiyiimesinin kiz
¢ocuklanmn meme gelisiminin orta veya ge¢ evrelerine benzer biiyiiklikte
olmasidir. Bu durumda glandiiter doku ¢apt 5 cm ve iizerindedir ve kubbe
seklindedir. Sikhikla areola ve nipple Tammer evre 4 kiz meme gelisimine
benzer sekonder bir tiimsek geklini alir. Genelde spontan gerileme olmaz,
tedavisi geciktirilmemelidir.

Pubertal jinekomasti, neden olabilecek herhangi bir ilaci almarmg olan
saghkl adolesanlarda meme geligiminin baslangicinda gozlenir. Erkek seksiiel
gelisim bulgulart jinekomastinin goriilmesinden dnce gikar. Pubik killanma,
skrotal derinin pigmentasyonu ve testikiiler biiyiime (boyu 3 ¢m veya voliim 8
ml) tipik olarak meme biiylimesinin baslangicindan en az 6 ay dnce goriiliir.
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PATOLOJIK JINEKOMASTI

Patolojik Jinekomasti bir ilacin yan etkisi veya altta yatan bir hastahgin
sonucu gelisen meme biiylimesidir. Patolojik Jinekomastinin ayirict tanisi
meme bilylimesine neden olan Tablo 4 ve 5' deki ilaglar ve hastaliklar ile
yapilmalidir.

ilaglar:

Jinekomasti yapan ilaglarn sayist her yil artmaktadir. Ilaglar, 6strojen
iceren et, siit, deri losyonlan veya sa¢ kremleri, bit oldiiriicii pudralar ve
mumyalama igin kullamlan sivilar 1le temas sonucu jinekomasti indiiklenebilir
(21,33). Androjenlerin kullammu yiiksek doku aromataz diizeyi olan erkek
gocuklarda meme biiyiimesine neden olabilir. Erkek gocuklara hCG verilmesi
testiste dstrodiol sekresyonunu belirgin artirarak jinekomasti ile sonuglanabilir
(29).

Tablo 4: Jinekomastiye neden olan ilaglar (18)

Testosteron antagonistleri

Hormonlar .

i etokanazol
Ostro;gnler Spiranolakton
Androjenter ] Simetidin
Koryonik gonadotropin Dilantin

Psikoaktif ilaglar Antitiiberkiiloz ilaglar
Trisiklik antidepresanlar Ethionamid
Diazepam Thiacetazon
Fenotiazin {zoniazid

Amfetaminler

Kardiovaskiiler ajaniar Sitoksik itaglar

Busulfan

Metildopa Vinkristin
Dijitaller Nitrozoiireler
Kalsiyum kanal blokiirleri : Prokarbazin
Amiodaron Metotreksat
Anjiotensin Konverting Siklofosfamid

enzim inhibitbrieri Klorambusil
Rezerpin

Uyusturucular Alkol

Marihuana
Eroin

16



-Kullamlan birka¢ yaygin ilag testosteron antagonistidir. Ketokanazol
Leydig hiicrelerinde steroid hormon sentezini bloke eder, bu etki reversibldir.
Diger yandan antineoplastik ajanlar Leydig hiicreleri iizerine toksik etki ederek
testosteron sentezini kalic1 olarak bozabilir. Spiranolakton sadece testosteron
sentezini bozmaz, aym zamanda androjenlerin kendi reseptorlering
baglanmasimt da onler (34). Simetidin testosteronun reseptor bélgelerine
baglanmasini onler ve 2 ay siire ile bu ilaci kullanan erkeklerin yaklagik % 1'
inde jinekomasti goriiliir (35,36). Fenitoin testosteronun ostradiole ¢evirimini
artirtr (37).

Jinekomastinin ilag ve alkol aligkanhg: ile iligkisi belirgindir. Hem
marihuana hem de eroin jinekomastiye neden olabilir (38). Serum testosteron
diizeyleri etanoliin hem kisa hemde uzun siire alimm ile diiger. Bu etki
testosteron biyosentezinin birkag enzimatik adiminda direkt inhibisyona
ugramasina ve testikiiler gonadotropin reseptérlerinin sayisindaki belirgin
azalmaya baglhidir. Meme biiyiimesi beraberinde karaciger hastaligmin olmadig
kronik alkolizmde de goriiliir (34).

Meme hiperplazisi belli kronik hastaliklarda kultamlan ilaglarla siklikla
goriiliir (Tablo 4). Ilacin olugturdugu jinekomasti oram psikyatxik hastahik,
16semi, lenfoma, tiberkiiloz ve kardiyovaskiiler hastalik nedeni ile ilag tedavisi
alan erkek gocuklarda yiiksektir.

Hastaliklar:
Endokrinopatiler:

-Hipogonadizm:

Konjenital ve akkiz hipogonadizm pubertenin beklenen zamanm civarinda
iki nedenle jinekomastinin bir nedent olarak kendini gosterir. Birincisi adrenars
sirasinda androjenlerin adrenal bezden artmig salintm ve periferal dokularda
bu androjenlerin dstrojenlere aromatizasyonu ile 6strojen iiretimini artinirlar
(Sekil 7). Ikincisi Klinefelter sendromu ve androjen rezistansi gibi Leydig
hiicrelerinden  dstradiol sekresyonun oldugu durumlarda, testosteron
inhibisyonunun kaybma bagh liiteinize edici hormon (LH) sekresyonunun artan
diizeyleri puberte swasinda Ostradiol iiretiminin artigina yol agar (30).
Jinekomasti testosteron sentezi ve testosteronun periferal etkisindeki
defektlerden kaynaklanabilir. Testosteron ve etkisinde tam blok olmasi disi bir
fenotip ile sonuglanir ve etkilenen bireyler digi olarak yetigirler. Testosteron
sentezinin ii¢ enzimatik adimdaki hafif defektleri (Sekil 7) ve testosteron
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etkisine parsiyel rezistans dogumda erkek genitalyanin diisiik diizeyde
maskiilinizasyonuna ve adolesanda jinekomastiye neden olur (39). Dig
genitalya genellikle degisen derecede mikrofallus, hipospadias, bifid skrotum
ve kriptoorsidizm gosterir.

Fetal testikiiler regresyona bagh konjenital anorsiada, erkek seksiiel
gelisim testislerin yoklﬁgu hari¢ tamdir. Konjenital anorginin bu formu
eriskinde % 50 oraminda jineckomasti ile birlikte goriiliir (40). Jinekomastiye
predispoze olan testikiiler hasarin postnatal nedenler; viral orsitis (6zellikle
kabakulak), graniilamat6z orsitis (6zellikle lepra), bilateral yaralanma ve
radyasyondur (30). Klinefelter sendromu (polizomi X karyotip ve seminiferoz
tibiiler disgenezis) yaklagik 1000 erkekte bir goriiliir. Jinekomasti etkilenen
erkeklerin % 50-80' sinden daha fazlasinda geligir. Testislerin uzun gapt hemen
her zaman 3 cm' den, voliim 8 ml' den kiigiiktiir (30,41,42).

Hermafroditizmde gonadlarin hem over hemde testikiiler komponentleri
siklikla endokrinolojik olarak aktiftir. Pubertede meme geligimi, virilizasyon ve
feminizasyonun miks bir patterni olarak ortaya gikar.

Tablo 5: Jinekomastiye neden olan Hastaliklar (18)

ENDOKRINOPATILER  TUMORLER KRONIK FAMILIAL
HASTALIKLAR

Hipogonadizm Hipofiz Karaciger Hipogonadizmli
Enzimatik defektler = Adrenal Renal Hipogonadizmsiz
Androjen rezistans1  Testikiiler Malniitrisyon yiiksek aromatazl
Testikiiler regresyon  Leydig hiicrest Ulseratif kolit
Testikiiler hasar Sertoli hiicresi Kistik fibrozis
Klinefelter Send. Koryoepitelyoma AIDS
Hermafroditizm Karaciger Sinir sistemi hasar

Hipertiroidizm Lenfoma

Adrenal hastaliklar Losemi
Adrenal hiperplazi  Meme tiimérleri
ACTH eksikligi
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-Hipertiroidizm:

Tirotoksikozlu gen¢ erkeklerin yaklagik %30’ unda 6tirodik oldugunda
gerileyen klinik olarak belirgin jinekomasti geligir (43). Hipertiroidizm plazma
seks steoridlerinin baglanmasim artirir ve serbest testosteron/strojen oraninin
diigmesine neden olur. Bununla birlikte jinckomastinin baglica nedeni
hipertiroidili  erkeklerde  ekstraglandiiler  bolgelerde  androjenlerin
aromatizasyonu ile &strojenleri artiran  bir substrat olan androstenedion
iiretiminin artmasidir (44).

-Adrenal Hastahklar: :

Hipofiz-adrenal aksindaki hormonlann metabolizmasindaki sapmalar
jinekomastiye neden olabilir. izole ACTH eksikligi plazma LH ve 6stradiol
diizeylerinin arttif1 ve meme biiyiimesine neden olan nadir bir hastaliktir.
Glukokortikosteroidler hafif¢ce gonadotropin sentezini inhibe ederler ve ACTH
eksikligi olan bazt hastalarda hipofiz LH sckresyonu artmigtir (45). Yiiksek
Ostrojen diizeyleri konjenital adrenal hiperplazinin bazi formlarinda siklikla
olugmasma kargm, ¢ok daha yiikselmig olan adrenal androjenler jinekomasti
olugsmasimi 6nler. Bununla beraber 11-hidroksilaz eksikligine bagli konjenital
adrenal hiperplazili baz: olgularda jinekomasti vardir (46).

Timorler:

-Endokrin tiimériler:

10 yagindan 6nce goriilen jinekomasti hipofiz, adrenal veya testikiiler
tiimor yOniinden dikkatlice arastinlmalidir. Hipofiz tiimérlerine bagh
jinekomasti olgularmm ¢oguna hipofiz tiimérlerinin % 5-10' unu olusturan LH
sekrete eden tiimorler neden olur (47). Prolaktinomalar galaktoreye neden olan
ancak meme hiperplazisine neden olmayan prolaktin salgilayan tiimérlerdir
(34,48).

Prepubertal erkek gocuklarda feminize edici 9 adrenal tiimor olgusu
igeren bir makalede S5 bening adenom ve 4 karsinom rapor edilmistir
(49,50,51). Hepsinde ilerlemis kemik yast ve jinckomasti, bir kisminda
virilizasyon saptanmugtir, ancak gogunda Cushingoid gériiniim yoktu. Adrenal
timoérler genellikle periferal doku aromatazi ile Gstrona gevirilen bityiik
miktarlarda androstenedion sekrete ederek jinekomastiye yol agarlar (52).

Testikiiler stromal hiicre tiimorleri (Leydig veya sertoli hiicresi)
ostrojenleri ve hCG salgilayabilir (53). Testikiller germinal hiicre tiimérleri
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(koryokarsinoma, embriyonal karsinomalar, teratomalar) hCG sekrete edebilir
veya steroid hormonlarmin dolagindaki 6ncillerini  dstrojenlere gevirebilirler
(54). Ultrason nonpalpabl Leydig hiicre tiimorlerini saptamada duyarlhi bir
metodtur.

-Karaciger Tiimdrleri:

Jinekomastiye  karaciger  hepatoselliiler veya  hepatolameller
karsinomalann neden olabilir. Etkilenen erkek ¢ocuklarda izole jinekomasti,
puberte prekoks veya feminizasyon goriilebilir (55,56). Hepatik tiimorlerde
jinekomasti hCG sekresyonu ve artmig adrenal androjenlerin aromatizasyonu
nedeni ile olugur (55). Jinekomastiye neden olan hCG sckrete eden tiimorler

a0 w as

beyin, gogiis ve abdomende yerlesik olabilir (57).

-Meme Tiimorleri:

Erkeklerde tek tarafli meme Dbiiyiimesinin bir nedeni nadir
neoplazmlardir. 1975' den énce erkek gocuklarda memenin primer karsinomasi
olgu sayis1 bir diizineden az olarak bildinlmistir (58,59,60). Gogiis bolgesinin
benign noérofibromlarn Von Rekhlinghausen hastalikli erkek ¢ocuklarda
bildirilmigtir (59). Apokrin adenom yalmz bir erkek ¢ocukta bildirilmigtir (61).
Dermoid kist, lipoma, lenfanjioma ve aynca lenfositik 16semi, lenfoma ve
rabdomiyosarkomadan kaynaklanan metastazlar memede kitle seklinde
goziikebilir.

Jinekomastinin kansere predispoze olabilecegi tartigmali olmasina kargin,
Klinefelter sendromlu jinekomasti olgularinda erkek meme kanser riski 20 kat
artmgtir (42).

Karaciger Hastah{: ve Malniitrisyon:

Karaciger hastahginda oOzellikle sirozda hepatik hiicrelerin  hasan
karaciferin Ostrojeni inaktif etme yetenegini bozabilir. {lave olarak dolagimdan
alinan androstenedionun hepatik ekskresyonunda bir azalma 6strojen
sentezinde kullanilan androstenedionda bir artigla sonuglanir (62).

Kronik ilseratif kolit, kistik fibrozis ve AIDS gibi kronik zayiflatici
hastaliklar jinekomastiye neden olurlar (47,63,64). Maluiitrisyonda genellikle
enerji alminin artigindan  sonra hepatik disfonksiyon ile iligkiti olan
jinckomasti olugur. Aglhik sirasinda seks hormonlarinm iiretimi kaybolur,
normal beslenmeye déniilmesi ile 6strojen ve androjen iiretimi artar. Bununla
birlikte malniitrisyon swrasindaki karaciger hasart Ostrojeni karaciger
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pargalanmasindan korur ve yiiksek Ostrojen/testosteron oram ile sonuglanir.
Memenin biiyiimest karaciger fonksiyonunun diizelmesi ile genellikle geriler
(29,65).

Renal Yetmezlik:

Kronik éiremi testikiiler hasar olusturur. Gegici jinekomasti hemodiyalize
giren erkeklerin % 50' sinde goriilebilir (66). Plazma LH ve FSH diizeylerinde
yiikselme, plazma testosteronunda azalma (normalin % 30' u), ve testislerde
spermatogenik hasar varhg gosterilmistir. Plazma LH diizeylerinde yiikselme
gonadotropinlerin metabolik klirensinde azalma ve testikiller yanitsizhiga
baghdur.

Sinir Sistemi Hasar:

Meme biiyiimesi torakoplastik cerrahi veya herpes zoster enfeksiyonu
sirasinda interkostal sinir hasarindan sonra gériilmiigtiic (47). Travmadan
kaynaklanan paraplejili erkeklerin % 50’ sinden fazlasinda azalmis testikiiler
fonksiyona ve azalmig testosteron iiretimine bagli jinekomasti meydana gelir
(30).

Familial Jinekomasti:

Familial Jinekomasti 3500 yil 6nce yasams Kral Tutankhamun, onun
babasi ve erkek kardesinin heykellerinde rastlamimgtir. Misirh Aragtrmacilar
Kral Tutankhamunun aile erkeklerinin heykelleri ile bu durumu ortaya
koymuslardir (67).

Familial jinekomastili ¢ogu olgular, modern laboratuvar tekniklerinin
ilerlemesi ile giniimiizde testosteron sentez ve etki bozukluklan altinda
yeniden smmflandirlmaya baglanmigtir. Bununla beraber X-linked resesif veya
seks-limited otozomal dominant gec¢tifi goriilen familial jinekomasti olgulart
heniiz iyi anlagilmamig heterojen bir grup olusturur. Familial jinekomasti
kalitsal hipogonadizm ile veya olmaksizin gériilebilir (67,68,69)‘ . Vasquez ve
ark. (70) aym aileden 4 jenerasyonda 5 erkekte jinckomasti, hipogonadizm,
obesite, kisa boy ve mental retardasyon ile karekterize nadir bir sendrom
tammmlamiglardir.

Familial jinekomastinin plazma androjenlerinin artrmg ekstra glandiiler
aromatizasyonundan kaynaklandigi goriisii de halen énemini korumaktadir
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(71).  Jinckomastinin bir nedeni olarak androjenlerin  Ostrojenlere
ekstraglandiiler ¢eviriminin 6nemi deneylerle gosterilmistir. Berkovitz ve ekibi
(71) 1ki jenerasyonda 5 erkegi incelediler. Etkilenen herbir erkekte jinekomasti
ve seksiiel olgunlagma 10 ile 11 yaglan arasinda baglamigti. Meme bityiimesi
ciddi derecedeydi ve plazma Ostrodioliniin testesteronuna orami yiiksekti.
Androjenlerin 6strojene ¢eviriminin 10 kat arttifr radioizotop isaretli
steroidlerin intraventz verilmesi ile gdsterilmistir.

JINEKOMASTIDE TANI
Klinik degeriendirme:

Pubertal jinekomastinin patolojik jinekomastiden ayirtedilmesi zor bir
durumdur. ki durumun klinik 6zellikleri aynmda énemlidir (Tablo 6). Ilag
alma oykiisii 6zellikle sorgulanmalidir. Uzamms ve kalict jinekomastide aile
hikayesi onemlidir. Anamnezde renal yetmezlik, siroz, hipertiroidizm,
hipogonadizm, malniitrisyon veya gogis duvan travinast sorgulanmalidir,
Puberteden 6nce meme biiyiimesi veya puberte prekoks ile iligkili jinekomasti
endokrin aragtirmalan gerektirir (18).

Fizik muayenede meme bilyiimesinde jinekomastinin karekteristik
yapisimu ve altta yatan bir hastalik var ise bulgularini ortaya koymak amaglanir.
Malniitrisyon veya kaseksi ile seyreden kronik bir hastalik veya malignensi
bulunabilir. Guatr varlig1 hipertiroidizmi gosterebilir. Kiigikk veya asimetrik
testisli maskiilinize bir erkek ¢ocugunda hipogonadizm veya feminize edici bir
tiimor saptanabilir (18).

Tablo 6: Pubertal ile patolojik jinekomastiyi ayirt eden dzellikler (18)

PARAMETRE PUBERTAL JINEKOMASTI PATOLOJIK JINEKOMASTI
Baslama: 10-18 yaglan 10 yagindan dnce
Ilag hikayesi: Negatif Pozitif
Aile hikayesi: Gegici jinekomasti Kahei jinekomasti
Kronik Hastalik: Negatif ) Karaciger, renal, kistik fibrozis,
hipertiroidi, tilseratif kolit
Genital hastahk: Negatif Orgit, testis travmasi, kriptorsidizm,
hipospadias
Puberte baglamasi:  Normal zaman ve jineko- Puberte prekoks veya jinekomastiden
mastiden 6nce sonra
Fizik muayene: Iyi beslenmis, testisler bii- Malniitrisyon, guatr, kiigiik veya
yiimiig, evre II-IV puberte asimetrik testisler, maskilinizasyon
Meme kitlesi: Nipple altinda disk seklinde Nipple altinda degil, sert, asimetrik

regional lenfadenopati




Laboratuvar Testleri:

Laboratuvar testleri klinik tabloya uygun olarak yapilmalidir. Bobrek,
karaciger ve tiroid fonksiyon testleri kronik hastalik gozlenen erkek gocuklarda
yapilmalidir. Karyotipleme testislerin boyunun 3 cm' den, hacminin 8 ml' den
kiigiik oldugu durumlarda yapilir. Hipogonadizm, puberte prekoks veya
makrojinekomasti bulgulan olan erkek gocuklarda kan LH, FSH, &stradiol,
testosteron, DHEA-S ve hCG degerleri dlgiilmelidir. Yiiksek DHEA-S 6l¢iimil
adrenal sonografi, yiiksek kan Ostradiolii ise hepatik, adrenal ve testikiiler
sonografi gerektirir. Agiklanamayan yiiksek hCG diizey1 bulunmasi durumunda
hCG-salgilayan bir tiimér yéniinden beyin, gégiis, abdomen ve testise magnetik
rezonans goriintiillemesi yapilmas: gerekir.

TEDAVI

Capt 4 cm' den daha kiigitk veya erken kiz' meme tomurcuklanmasina esit
boyuttaki fizyolojik jinekomastili adolesan g¢ocuklara yalmzca giiven
verilmelidir. Jinekomastinin dogal seyrinin ve medikal tedavinin etkisinin
izlemi glanduler doku diskinin ¢apin ii¢ ay aralarla olgimii ile yapilir.
Olgularin % 90' mnda bu biiyiiklitkteki jinekomasti tedavisiz 3 yil iginde,
medikal tedavi ile 6 ay iginde kaybolur (21,72). Boylece hafif fizyolojik
jinekomastinin medikal tedavisi yalnizca agiklamalara karsin. transseksiiel
goriiniimii nedeni ile rahatwiz olan ve sosyal iliskilerini bozan durumlarda
uygundur.  Hermanz (73) 46  pubertal  jineckomastili  hastanin
degerlendirilmesinde % 26 olguda emosyonel rahatsizhiklar saptamugtir.
Bununla birlikte makrojinekomasti nadiren kaybolur, medikal veya cerrahi
tedavi endikedir. 6 cm' den kiigik, 4 yildan daha az siiredir gozlenen
makrojinekomasti sikltkla medikal tedaviye yamt verir. Kisa siireli caligmalarda
ditgiik bir rekiirrens orani bildirilmigtir,

Kadinlarda meme kanser tedavisi igin gelistirilmis iki oral ilag tamoksifen
ve testolakton giiniimiizde jinekomastiyi tedavi etmek igin kullanilmaya
baglanmistir (72,74,75,76). Ugiincii bir ilag heniiz ticari bir preparati
bulunmayan dihidrotestosteron heptonat jinekomastide etkili bulunmustur (77).
Dihidrotestosteron testosteron gibi dstrojene invivo aromatize olmaz ve boylece
meme olusumunu inhibe eder.

Tamoksifen meme dokusu iizerinde Ostrojen baglanan bélgeler igin
yansarak (kompetisyon) meme bityiimesini azaltir. Giinde iki kez 10-20 mg
dozda verilmesi emniyetli ve etkindir. Simdiye kadar tedavi edilen erkeklerin



%S5' inde goriilen yan etkiler tedavinin kesilmesini gerektirmeyecek derecede
hafif kusma ve abdominal rahatsizhiktir (78,79).

Testolakton adrenal ve testikiiler androjenleri Ostrojenlere ¢eviren
aromatazin aktivitesini inhibe eder. Giinde 3 kez 150 mg dozda emniyetlidir ve
gonadotropin sentezini inhibe etmez veya pubertal geligimi geri birakmaz.
Mahoney ve ark. (6) testolaktonu pubertal jinekomastide meme dokusunun
hiperplazisini azaltmada tamoksifenden daha az etkili bulmuglardir. Zachmann
ve ark. (76) 2-6 ay siire ile tedavi ettikleri 22 adolesanda testolaktonu etkili ve
emniyetli bulmuglardir.

Antiostrojen bir ilag olan klomifen' in 50 mg/giin oral 1-3 ay siire ile
kullantmt persistan pubertal jinekomastide kiigikk bir azalma saglamaktadir
(80). Spesifik gonadotropin inhibitérii danazol ile 3-6 aylik tedavi kismi etkili
bulunmugtur (81).

Jinekomasti 6 cm' den daha biiyiikse ve 4 yildan daha uzun siire var ise,
agin fibrozis ile sertlesmigse segenek cerrahidir. Periareolar veya transareolar
rediiksiyon mamoplastisi iyi kozmetik sonuglar saglar. Suction lipektomi ile
yag dokusu gikanlir, ancak glanduler hipertrofi lokal eksizyon gerektirir (82).
Medikal tedavi cerrahi tedavi sonrasi rekiirrens bulgulan var ise kullamlabilir.

Patolojik jinekomastinin tedavisi altta yatan hastalifa yonelik olmalidir.
Sorumlu ilag ve tiimérlerin ortadan kaldirilmasi, hipertiroidizmn, malniitrisyon
ve adrenal hastabiklarm tedavi edilmesi ile jinekomastide iyilesme goriitiir.
Hipogonadizmde aylik 50 mg diigiikk dozla baglanan daha sonra giderek artinlan
testosteron enjeksiyonlart endikedir. Bununla birlikte Klinefelter sendromu ve
artmug periferal doku aromataz aktivitesinde jinekomasti siklikla testosteron
tedavisine ragmen devam eder, hatta daha da kotilesir, burada rediiksiyon
mamoplastisi gerekebilir.

Martinez ve Kushch (83,84) sirastyla 14 ve 34 pubertal jinekomastili
hastada bagarith mastektomi sonuglan bildirmiglerdir. Cerrahi tedavi olarak
liposuction, adenomammektomi veya kombine teknikler kullamlmaktadir
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Ill. OLGULAR VE YONTEM

Oigular. Pubertal jinekomasti Nisan ve Haziran 1995 aylan arasinda
Elazig il merkezinde bulunan ortaokul ve lise diizeyindeki 5 okulda, rastgele
yontemle segilen, yaslan 11-18 yil arasinda degisen puberte doénemindeki
sagliklt 526 erkek g¢ocukta cross-sectional olarak aragtinldi. Cocuklarin
hepsinin sosyo-ekonomik diizeyi diigiiktii. Jinekomasti insidansi, derecesi ve
gelisim yasiin  degerlendirilmesi yanmisira hormon konsantrasyonlarinin
degerlendiriimesi amaglands.

Yontemler. Jinckomasti aragtinlirken; her iki meme géz ve el ile
muayene edildi ve oykiide sorusturuldu. Areola, nipple ve subareolar nodiil
caplan Slgiimleri 1 mm' den baslayan ve giderek I mm' lik artig gosteren hazir
plastik cetveller ile yapildi. Subareolar hiperplazinin dereceleri her gégiis igin
1+ dereceden 4+ dereceye kadar gruplandinildi (21):

1+: Subareolar alanla sinirh ve areola simrlanna ulagmayan kiigiik plak

(vaklagik 0.5 cm ¢apinda)
2+: Areola simirma ulagan ancak gegmeyen plak
(1.5 cm gapindan biiyiik)

3+: Areola sinirlarini 5 mm' den daha fazla agmayan plak.

4+: Areola siirlarim 5 mm' den daha fazla agan plak.

Agirhik Slgiimlerinde standart okul baskiilleri kullandy, boy 6lgiimleri ise
duvara tespit edilmig meziiro ile alindi. Bu olgiimler sirasinda ayakkabi, ceket,
kazak vb. giyecekler ¢ikartilarak bunlarin etkilerinin en aza indirilmesine
gahgildr. Viicut kitle indeksi (quetelet indeksi) agirhgin (kg) boyun (cm)
karesine oram (Agirlik/boy2) olarak hesaplandi (25).

Viicut kitle indeksi = Agirlik / Boy?2

Pubertal gelisim evresini belirlemek amaciyla dikkatli bir fizik inceleme
* yapildi. Pubik killanma geligmesi Tanner tarafindan tammlandig1 gibi 5 ayn
evrede simflandinld: (Tablo 1) (8).

Hormon Analizleri. Pubertal jinekomastide hormonal degisiklerin analizi
amaci ile jinekomasti var olan 30 olguda hormonal galigma yapildi. 30 olgunun
hepsinde de nodil biyikligi 0.5cm iustindeydi (2+ derece ve iistii).
Jinekomasti gelismemis 20 olgu ise kontrol grubu olarak alinds.
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Kan 6rnekleri (10 cc) sabahleyin ag iken alindi. Serumlan 5 dakika 5000
rpm devirde gevrilerek aynlarak, +4 °C derecede sakland: ve kisa siirede
¢alisildi. FSH, LH, Prolaktin, Ostradiol, progesteron ve dehidroepiandrosteron-
siilfat diizeyleri sirastyla LKFS1, LKLH1, LKPR1, LKE21, LKDS1, LKPG1
katalog numarah DPC IMMULITE |kitleri kullamilarak CEI
(Chemiluminescent Enzyme Immunoassay) yontemi ile analiz edildi. CEl-
IMMULITE tekniginde 6lgiilecek her hormon igin alkalin fosfataz ile konjuge
spesifik antikor kitleri kullamldi. Analiz edilecek serum &rnegi ve alkalin
fosfataz ile konjuge antikor kiti simultane olarak DPC IMMULITE test Gmitesi
i¢ine otomatik olarak ¢ekildi ve 37 derecede 30 dakika inkiibe edildi. Serum
omegindeki hormon, alkalin fosfataz-spesifik antikor ile baglanarak antikor
sandwich kompleksi olugturdu. Ortama alkalin fosfataz varliginda hidrolize
olan adamantil dioksetan fosfat (CIE substratt) eklendi ve 10 dakika inkiibe
edildi. Olusan kompleks luminometer ile Slgillerek serum Grneginin hormon
diizeyi saptandu.

Tablo 7. DPC IMMULITE Kit katalogunda adult erkekler igin verilen
normal degerler (85)

Ortalama deger Nommal deger

FSH (mIU/mL) 4.2 1.5-14.0
LH (mIU/mL) 33 14-7.7
Prolaktin (ng/ml) 6.2 2.5-17
Ostradiol (pg/ml) 30.5 0-56
DHEA-S (ug/dl) 280 80-560
Progesteron (ng/ml) 0.3 0-0.6

Total testosteron diizeyi TKTT1 katalog numarali DPC kiti kullamlarak
CAC (Coat-A-Count)  yontemi ile analiz edildi. Bu teknik testosteron'a
spesifik antikorlara dayanan solid faz bir 1125 RIA yéntemidir. 50 pl serum
ormegi 6zel pipetler ile gekilir ve 1 ml kit ile 3 saat siire inkiibe edilir. Kit
icindeki I!25-igaretli testosteron ile hasta serumundaki testosteron antikor
bolgelerine baglanmak igin yangirlar, [125-isaretli testosterondan baglanmamg
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ayrilir ve gamma counter ile olgiiliir. Testosteron diizeyi kalibrasyon egrisinden
saptanir. Bu teknikte erigkin erkek igin testosteron ortalama normal degeri 269
ng/dl olarak verilmistir (85).

istatiksel analizler. Caligma grubunun yaglara gore agurlik, boy, viicut
kitle (quetelet) indeksleri, areola ve nipple ortalamalan, standart hata ve
standart sapmalan analiz edildi. Jinekomastili ve kontrol gruplarinin ortalama
hormon degerleri arasindaki farkin 6nemliligi Mann-Whitney U testi ile analiz
edildi. Ayrica jinekomastili olgularla jinekomastisiz olgulann ortalama agirhk,
boy ve viicut kitle indeksleri (quetelet indeksleri) arasindaki farkin énemliligi
eslesmemis t testi kullanilarak olgiildii (86,87).
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IV. BULGULAR

Arastirma yaglan 11-18 arasinda degigen puberteye ulagmis toplam 526
erkek ¢ocukta yapildi.Caligma grubunun yas ve pubik killanma evresine gore
aynintth dagilimi Tablo 8' de verildi.

Yas gruplarina gére jinekomastili olgularin dagilim Tablo 9 ve Sekil 8, 9,
10' de verildi. Jinekomasti, 526 olgunun 52' sinde (% 9.9) saptandi. Yaslara
gore siuflandirtldigmda jinekomastili olgular en fazla 14 yasta (% 16.5)
gozlendi.

Muayenede jinekomasti saptanmayan tim olgularda gecirilmis
jinekomasti Oykiide sorusturuldu. Toplam 526 olgunun 164’ iinde (% 31.1)
gecirilmig jinekomasti saptandi. Boylece muayene ve Oykiide saptanan
jinekomasti olgulan % 41 olarak bulundu (Tablo 10 ve Sekil 11).

Pubik killanma evresine gére jinekomastili olgular PH 3 (% 13) ve
PH 4 evrelerinde (%13,7) yiiksek siklikta saptand1 (Tablo 11 ve Sekil 12).

Tim olgulann agirlik ve boy ortalamalarnin yaglara gore dagihum Tablo
12 ve Sekil 13' de verildi. 11-18 yaslan arasmdaki 526 olgunun ortalama
agirhg 51 kg, ortalama boyu 163.3 cm olarak saptand.

Jinckomastili ve jinckomastisiz olgularn vicut kitle (quetelet)
indekslerinin (agirlik/boy?) yaslara gore dagihm: Tablo 13 ve Sekil 14 te
verildi. Titm olgularda ortalama indeks 1.89 olarak saptandi. Pubik killanma
evrelerine gore viicut kitle indekslerinin dagihmm Tablo 14 ve Sekil 15" te
verildi. Jinckomastili grupta ortalama indeks 1.79, jinekomastisiz grupta 1.90
olarak saptand: (Tablo 15, Sekil 16, 17).

Jinekomastili ve jinckomastisiz olgularin ortalama yag, agulik, boy ve
viicut  kitle indeksleri istatistiksel olarak kargilaghnldi (Tablo 16).
Jinekomastili grupta ortalama yas, boy, agulk ve vicut kitle indeksi
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jinekomastisiz grup ortalamalarina gore istatistiksel olarak 6nemli derece diigitk
bulundu (p<0.01).

Jinekomastili olgularin yaga gore areola ve nipple degerleri Tablo 17 ve
sekil 18' de verildi. Jinckomastili olgularda subareolar nodiil derecelendirilmesi
ve pubik killanma evresine goére dagilimi Tablo 18 ve Sekil 19' de verildi.
Unilateral ve bilateral jinekomastili olgularin dagilumi Tablo 19 ve Sekil 20' da
gosterildi.

Jinekomastili ve kontrol olgularinin hormon dﬁzeyleri Tablo 20 ve 21' de
verildi. Jinekomastili ve kontrol olgularinda ¢aligilan ortalama hormonal
parametreler istatistiksel olarak karsilagtinldi (Tablo 22). Jinekomastili grupta
kontrol grubu ile karsilastinldiginda Ostradiol/testosteron oran: istatistiksel
olarak 6nemh derecede yiikselmis bulundu (p<0.05).

Tablo 8: Arastinian populasyonun yas ve pubik killanma
evresine gore ayrintili dagihmi

PUBERTE YAS GRUPLARI
EVRESI 11 | 12 | 13 | 14 | 15 | 16 | 17 18 | TOP
PH 2 25 | 43 | 25 | 12 1 1 1 0 110
PH 3 0 12 1 32 | 65 | 156 | 7 0 0 131
PH 4 0 2 3|15 | 53|23 5 1 102
PH5 0 0 0 0 12 {76 | 65 | 30 | 183
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Tablo 9: Arastirilan populasyonda yas gruplarina gore
jinekomastili olgularin dagilimi

Yag Gruplan 11 12 13 14 15 16 17 18 | TOP
YAS | YAS | YAS | YAS | YAS | YAS | YAS |YAS
Olgu Sayisi 33 56 57 91 81 107 70 31 526
Jinekomastili 3 6 7 15 12 8 1 0 52
olgLu Sayisit (%) §(9.1) | (10.7) {(12.3)[(16.5)](14.8)} (7.5) | (1.4) | (O) ] (8.9)
| ] jinekomastisiz
%9,9 . jinekomastili

Sekil 8: Muayenede saptanan jinekomastili olgularin
jinekomastisiz olgularla karsilagtiriimasi
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120,

B Jinekomastii

¥ Genel toplam

11YAS 12YA$ 13YAS 14YA§ 15YAS 16YAS 17YAS 18YAS

Sekil 9: Jinekomastili olgularn yaslara gore dagilimi

Jinekomastili
sayisi

9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19
Yas (yi)

Sekil 10:Yaglara gore Jinekomastili olgularin dagihimi




Tablo 10: Muayenede ve Oykiide saptanan (gecirilmisg)
Jinekomastili olgularin dagilimi

Muayenede Gegirilmis Toplam
Jinekomastili Olgu 52 164 216
Sayisi (yiizdesi) (%9.9) (%31.1) (%41)
jinekomastisiz

41%

-] jinekomastili

Sekil 11: Muayene ve dykiide jinekomasti (gegirilmig)

saptanan olgularin jinekomastisiz olgular ile

karstlastinimasi




Tablo 11: Pubik killanma evresine gore jinekomastili olgularin

dagihimi
Pubik killanma svresi PH2 | PH3 |PH4| PH5 | TOP
Toplam olgu sayisi 110 131 102 | 183 526
Jinekomastili olgu sayisi 13 17 14 8 52
(yiizdesi) (%11.8)] (%13) [(13.7)](%4.4)] (%3.9)

' 5 Jinskomestli olgusayis:
L] ToplamaiguSayss:

| B

W 12 140 11 18 A0

Pubik Killanma Evresi

Sekil 12: Arastinlan populasyonda jinekomastili olgularin pubik
killanma evresine goére dagihimi
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Tablo 17: Yas gruplarina gére areola ve nipple ¢aplarinin
dagiimi

AGIRLIK (kg) BOY (cm)
ortalama | Standart | ortalama Standart
YAS +Standart | Sapma | +Standart sapma
hata hata

11yas | 35+ 1.06 550 |146+386| 20.06

12yas ]395+1.15 8.67 147 +1.10 8.29

13 yas 42 +1.01 8.34 152.5 +2.2 17.19

14 yas 47 +1.01 9.67 158 + 1.13 10.82

15yas | 55+ 1.07 9.65 |168 +1.03 9.27

16 yas 58 + 0.85 7.94 173 +0.78 7.94
17 yas 59 + 1.01 7.82 174 + 0.93 7.82

18yas | 64 +1.37 762 |177+1.15 6.38

ORTALAMA 51 163.3
kg cm
70 T - 180
A -
ol [ B -
L -
50 | ®— Boy | 1] {170
1 165
4 1

L 160

30 | x
P 155

.2 ¢ x|

///" + 150
10 +| a1 1 145
¢ f b t —+ ' } : 140

Myas 12yag 13yas 14yas 15yag 16yas 17yag 18yag

Sekil 13: Aragtinlan populasyonun yaslara gére agiriik ve boy
ortalamalarinin dagihimi
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Tablo 13: Clgulann viicut kitle indekslerinin yaslara gore

dagilimi
Viicut kitle
Yas indeksi (x1000) | Standart
+ Standart hata sapma
11 yas 1.69 + 0.058 0.302
12 yas 181+0.039 | 0.294
13 yas 1.82 + 0.037 0.274
14 yas 1.87 + 0.026 0.248
15 yas 1.83 +0.027 0.246
16 yas 1.94 + 0.023 0.236
17 yas 1.94 + 0.026 0.218
18 yas 2.03 +0.044 0.247
ORTALAMA 1.89

Vicut Kitle Indeksi

2,5 T
2+ e T
o R
"
1,5 +
1 -
0,5 +
0 : — {
g g & 8§ 8§ g
> ‘E{ > - > S, § S,
— (98] o <r wy O ~ o0
— — — — — — — —

Sekil 14: Galisilan populasyonun viicut kitle indekslerinin
yaslara gore dagihimi
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Tablo 14: Pubik killanma evresine gére viicut kitle indeksleri

Pubik Killanma Evresi Viicut kitle indeksi
2 1.757
3 1.876
4 1.925
5 1.965
2
195 +
184
2 185 |
S 18
= 175 &
17 ¢
165 r - i
2 3 4 5

Pubik Killanma Evresi

Sekil 15: Pubik killanma evresine gére viicut kitle indeksleri
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Tablo 15: Jinekomastili ve jinekomastisiz olgularin yasglar gére
ortalama viicut kitle indeksleri

Yag |Jinekomastili| Jinekomastisiz
11 1.76 1.68
12 1.23 1.85
13 1.8 1.89
14 1.65 1.89
15 1.8 - 196
16 1.78 1.96
17 1.79 1.97
ORT 1.79 1.90
2; . B -
-
18+ A /\*—0———%
16+ ;\/ /// \C/
5 \ Vs
% 1,4 T \\O//
g2
2 1t
-4
508/
§ Q6+ — ¢ Jnelonadili
04 ¢ —— % Jinclonustisiz
02!
Q z 1 : : l ‘ -
Yag 1 12 B “u 1% 16 17

Sekil 16: Yaslara gore jinekomastili ve jinekomastisiz
adolesanlarin viicut kitle indekslerinin dagilimi
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Vicut kitle indeksi
1.9
188 |
1,86 |
1,84

1.82
18 T 1,79

1,78 | - |
1,76 |

1,74

Jinekomastili

L

Jinekomastisiz

Sekil 17: Jinekomastili olgularn viicut kitle indekslerinin genel
ortalamaya gore jinekomastisiz olgular ile
kargitastiriimasi

Tablo 16: Pubertal jinekomasti ile ilgili antropometrik

parametreler
Jinekomastili Jinekomastisiz
Parametreler olgular oigular P*
(n=52) (n=474)
Yas (yil) 14.26 + 1.46 15.02 + 1.91 0.006%%*
(<0.01)
Agtritk (kg) 4511 +6.44 51.89+123 0.008%*
(<0.01)
Boy (cm) 158.3 + 10.74 163.95 +15.1 0.008%*
: (<0.01)
Viicut kitle 1.794 + 0.157 1.895 + 0.257 0.006%*
indeksi (<0.01)
_(kg/cm2x103) |

Degerler ortalama + SD (standart sapma ) seklinde gosterildi.

*Eslesmemig t testi kullanildi.

** Gruplar arasi fark istatiksel olarak 6nemlidir.
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Tablo 17: Yas gruplarina gére Areola ve nipple ¢aplarinin
dagilimi

YAS Areola (mm) +| Standart | Nipple (mm)* | Standart
standart hata| Sapma |Standart hata| Sapma

11 yas 16.5 + 0.47 2.46 2.72+0.13 0.68

12 yas 18.6 + 0.48 3.59 2.86 +0.13 0.95

13 yas 18.2 +0.53 4.06 2.82 + 0.11 0.81

14yas | 194+035 | 336 | 319+010 | 096

15 yas 20.9 +0.40 3.62 3.85+0.14 1.26

16 yas 21.6 +0.38 3.97 3.96 + 0.10 1.06

17 yas 222+044 4.13 4.20+0.12 1.00

18 yag 24.8 +0.68 3.79 433 +0.16 0.87

ORTALAMA 20,41 3,55

cm
25 L

—=—— Nipple

15

10

[0 d [0
5%
o o
L d -—

Sekil 18: Aragtinlan populasyonda yas gruplarina gore areole
ve nipple caplan
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Tablo 18: Jinekomastili olgularda subareolar noduliin
derecelendirilmesi ve pubik killanma evrelerine gore dagilim

Pubik Killanma 1# | 2+ | 3+ | 4+
Evresi
PH 2 2110 0 1
PH3 3|9 5 0
PH 4 0] 8 4 2
PH5 1 2 3 2
Toplam 6 |29| 12 | 5
Bl 32+ 3+ 4+

100
90
80
70
60 -1
50
40
30
20
10

PH 2 | PH 3 | PH 4 PH5
Sekil 19: Jinekomastili olgularin subareolar nodiil
biiyiikliiklerinin pubik killanma evresine gére dagilimi
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Tablo 19: Bilateral ve unilateral jinekomastili olgularin dagihmi

Jinekomasti | Unilateral (sag) | Unilateral (sol) Bilateral

Olgu Saysst (%) | 15 (%28.9) 14 (%26.9) 23 (%44.2)

25 & Bilateral

il Unitateral (sag)

Unilateral (sol)

Sekil 20: Jinekomastili clgulann bilateral ve unilateral dagilimi
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Tablo 20: Jinekomastili olgulann serum hormon sonuglarn

Olgu} Yag | PH | FSH LH PRL | PRG | DHEAS: E2 T E2/T i E2/DHEA-S
No. | yil | evre miU/mijmiU/mi| ng/mi [ng/mi{ pg/dl |pg/mif ng/di | x100 [ x100
1 |11.0] 2 1,1 1,3 | 84 [067] 706 |38,2|3558| 6,08 8,05
2 |150{ 2 | 22 (088 | 14 |015] 154 [396]| 240 | 270 9,45
3 |140{ 2 {084 | 07 38 [048] 76,3 12 462 104 9,60
4 {140/ 2 11 1 07 [ 349(054| 167 |215(815| 324 9,73
§ |125] 2 | 017 | 0,7 [ 51 |0,71| 89,7 [459|252| 865 9,84
6 |13.0] 2 | 033 ] 07 | 41 |022] 284 |554]800]| 52,2 12,00
7 |11,5] 2 2,2 0,7 6,8 10,89] 100 12 1 23,0] 12,2 12,48
8 |12.0] 2 18 | 11 | 69 |047]| 150 [146]450 | 745 12,66
9 [120{ 2 | 49 0,72 {12110,09] 125 (271|740/! 264 12,87
10 |140f 3 | 075] 0,7 | 55 | 11| 149 | 12 |197,4]| 17,1 12,88
11 1140} 3 6,3 29 |1200}073| 948 12 1161,1| 26,0 15,73
12 {145| 3 | 051 | 0,7 | 11,8088 122 | 12 {138,8]| 69,3 19,51
13 |140| 3 | 048 | 07 | 49 |038]| 461 | 15 [ 309} 366 | 2168
14 {125 3 | 28 | 1,7 | 45 (069 114 [278|541]| 514 | 24739
16 1125 3 | 043 | 07 | 30 |0,13| 844 | 54 [100,2] 171 29,90
16 ]13,5( 3 1,2 | 11 | 66 |0,05] 103 (30,8] 18,0 485 32,54
17 |13,5] 4 1,4 07 1113104 53 121,4|2244]| 9,54 40,38
18 |15.0f 4 12 0,7 12831077| 125 | 12 |115,7] 128 | 41,42
19 {14.0] 4 1,0 0,7 82 | 08| 113 |14,1{1155] 182 51,17
20 |15,5] 4 1,7 | 0,7 | 51 [045]| 61,8 |256{200,6! 10,7 54,11
21 |140) 4 {051} 07 | 3,7 1085f 932 | 12 |70,0] 9,74 56,78
22 |150] 4 | 24 | 20 ] 125]043| 16,3 |60,5]| 281 | 53,9 63,98
23 |15.0] 4 1,1 0,7 | 158 {0,31] 176 |555|128,7| 77,2 82,01
24 {150 4 3,8 0.7 77 [0,05] 993 | 115|794 | 145 115,8
25 |16.0{ 4 | 26 | 099 | 10,7 {0,18] 287 | 59 |23,1| 32,2 120,7
26 |165| 56 | 099 | 07 | 42 |082]| 127 | 12 444 | 156 156,7
27 |1656] 5 | 28 | 21 | 55 |0,19| 54,7 | 66 | 205 | 255 205,6
28 |155] 5 1081|072 | 92 |07 139 | 114 {147,7] 16,5 257 1
29 {160 5 | 30 | 1,0 | 158 (0,18 932 | 146|937 | 43,1 3153
30 {16,5] 5 5,6 15 | 10,5 {044 59 (335] 344 | 215 371,2

ORT|14,1!1 33| 2,2 | 1,0 | 9,61 {0,47| 95,74 | 39,2/124,8| 54,3 72,9




Tablo 21: Kontrol olgularinin serum hormon sonuclari

Olgu | Yag| PH DHEA-S| E2 T E2/T |E2/DHEA-S
no yil | evre ug/dl pg/mi ng/di x100 x100
1 12 | 2 28,1 15,2 123 849 67,76
2 13 3 114 12 63,2 46,3 31,92
3 13 | 2 87 17,1 66 455 22,54
4 13 1 3 101 16,1 67,9 66,5 13,81
5 13 2 26,9 14,6 72 19 10,53
6 13 (1 3 32,4 12 199 25,9 19,66
7 13 4 137 14,8 287,6 23,7 15,94
8 14 | 3 97,6 22 48,4 20,3 54,28
9 14 | 2 260 35,9 54 17,1 7,214
10 14 | 3 112 12 105 18,1 95,98
1 14 | 4 177 12 2577 11,4 10,71
12 14 | 4 128 12 389,9 12,4 54,09
13 14 | 4 39,7 26,9 31,7 26,4 39,47
14 14 | 4 61,4 19,6 42,3 6,03 37,04
15 151 4 201 14,5 85 4,66 6,78
16 15| 4 17,4 16,7 92,5 5,15 10,8
17 151 4 94,5 37,3 1415 12,5 48 42
18 151 5 79,3 38,4 306,4 11 38,66
19 16 | 5 98,3 38 3455 3,08 9,375
20 116 5 70 38 4423 8,59 54,29
ORT [ 14 | 3,6 | 98,1 21,3 161,1 23,4 32,46
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Tablo 22: Jinekomastili ve kontrol olgularinda galigilan
hormonal parametrelerin kargilagtiriimasi

Jinekomastili Kontrol
olgular olgulan

Parametreler (n=30) (n=20) P*
Yas 1413+ 1.53 14.0 + 1.08 0.636
(yil) (>0.05)
Pubik killanma evresi 3.33+1.09 3.5+1.00 0.578
(PH) (>0.05)
Testosteron 124.8 + 94.1 161.1 + 129 0.428
(ng/di) (>0.05)
Ostradiol 39.2+34.26 21.26 +10.3 0.117
(pg/ml) | (>0.09)
DHEA-S 95.7 + 54 98.13 +61.9 0.961
(ug/dl) (>0.05)
Ostradiol/testosteron 543 + 63 23.4+21.66 0.043*
(x102) (<0.05)
Ostradiol/DHEA-S 72.9+96 32.46 +24.3 0.294
(x102) (>0.05)

Degerler ortalama + SD (standart sapma) olarak gosterildi.
*Mann-Whitney U testi ile analiz edildi.
** Jinekomastili ve kontrol gruplan aras: fark istatistiksel olarak 6nemli
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V. TARTISMA

Cesitli yas ve pubertal donemlerde yapilan bu cross-sectional
¢ahsmamizda 11-18 yaglan arasindaki 526 erkek gocukta pubertal jinekomasti
tiim olgularn % 9.9' u olarak saptandi. Oykiide gegirilmis jinekomasti olgular
eklendiginde pubertal jinekomasti insidanst % 41 olarak bulundu. Arastirilan
olgularda en fazla jinekomastili olgu 14 yas grubunda olgularin % 16.5' unda
ve PH 4 evresinde olgularin % 13.7 sinde saptand: (Tablo 9,10,11 ve Sekil 8,
9,10,11,12). Cahigmamizdaki insidans verileri literatir verilenn ile uyumlu
bulundu.

Neyzi ve ark. (24) 1975 de [stanbul' da 1530 okul ¢ocugunda pubertal
jinekomasti insidansim % 7 olarak bulmuslar ve sosyoekonomik gruplar
arasinda fark olmadigim rapor etmiglerdir. Giiveng ve ark. (88) 1989 'da
Ankara' da 10-16 yaslar aras1 646 erkek adolesanda insidans1 % 34.6, 14. yasta
ve pubertal evre 4' de strastyla pik insidanst % 61.1 ve % 60.2 saptamislardir.
Yenioglu ve ark. (89) 1994 yilinda Elazig ilinde 462 adolesanda yaptig:
calismada pubertal jinckomasti' ye olgularin % 10.9 'unda rastlandiim rapor
etmiglerdir. Tiirkiye'de puberte ¢agindaki gocuklarda jinekomastinin sikligi bu
konudaki ¢alismalarnn azlig: nedeni ile tam olarak agiga konamamugtir.

Nydick ve ark. (21) 1890 erkek adolesanda jinekomastinin toplam
insidansm % 38.7 ve 14-14.5 yasta pik insidanst % 64.6 gibi yiiksek bir
degerde bulmuglardir. Adolesan erkek gocuklarda seksiiel gelisimin genel bir
taramasi sirasinda saptanacak kadar belirgin jinekomasti % 10" dan daha az
rapor edilmigtir (21,22,23,24). Lee (4) yaptifn longitudinal caligmada
jinckomasti prevalansim % 67 olarak saptamistr. Biro ve ark. (25)
longitudinal olarak izledikleri 377 adolesanda jinckomasti prevalansini % 48.5,
Bauduceau ve ark. (22) 488 olguda insidanst % 40 ve Biro ve Ark. (25) 377
¢ocukta prevalanst % 48.5 olarak bildirmislerdir.

Calisma grubumuzda jinekomastili olgularm % 44.2' si bilateral, % 56.2'
si unilateraldi. Unilateral jinckomastililerde siklik yéniinden sag (% 28.9) ile
sol meme (% 26.9) arasinda fark yoktu (Tablo19, Sekil 20). Nydick ve ark. (21)
caligmasinda % 15' i sagda, % 8' i de solda olmak iizere % 23 unilateral,
Giiveng ve ark. (88) serilerinde % 19.6 unilateral, Yenioglu ve ark. (89) ise
serilerinde sagda % 27, solda % 21 olmak iizere %48 unilateral jinekomasti
goriildiigiinii rapor etmiglerdir. Verilerimiz literatiirde Yenioglu ve ark.'nin (89)
verileri ile uyumlu idi. Verilerimizdeki unilateral olgularin ¢oklugu ¢aligmanin
cross-sectional olmasi ve unilateral jinekomastinin bilateral jinekomastinin
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gelisiminin bir evresinde goriilmesi ile agiklanabilir, bu durum longitudinal
izlemlerle ayirtedilebilir (18).

Olgulanmizda en fazla 2+ derece jinekomasti gozlendi (% 55,7). 3+ ve 4+
derecedekiler % 32,7 olarak gozlendi. 1+ ve 2+ biiyiikliiklerdeki jinekomasti
PH 2 ve PH 3 evresinde sik gozlenmesine karsin (% 78.6), 3+ ve 4+
derecedeki jinekomasti daha ¢ok PH 4 ve PH 5 evresinde bulundu (% 63.3)
(Tablo18, Sekil 19). Yalniz 5 olguda nodiil ¢gap1 3 cm' den biiyiiktii. Verilerimiz
literatiir verileri ile uyumlu bulundu. Giiveng ve ark.' nin (88) serilerinde
olgularin % 56.2"si 2+ derece biiyiikliikte, Yenioglu ve ark. (89) serilerinde
olgularin % 77 sinin 1+ ve 2+ derece arasinda degisirken, % 23 olgunun 3+ ve
4+ derecede oldugunu rapor etmiglerdir.

Calismamizda jinekomastinin antropometrik iligkisini degerlendirmek
amactyla; 526 olguluk serimizdeki jinekomastili 52 olgu ile Tiirk gocuklarnnin
biiyiime egrilerine (90) gore yasina uygun agiclik ve boyda olan jineckomastisiz
474 olgunun vyag, agirhk, boy ve viicut kitle (quetelet) indeksleri
kargilagtinldi. Yas, agirhk, boy ve viicut kitle indekslerinin herbirinin
ortalamalan jinekomastili grupta jinekomastisiz gruba gore anlamh derecede
diigitk bulundu (p<0.05). Jinekomastili olgulann agirlik ortalamasi 45.1 kg iken
Jjinekomastisizlerin 51.9 kg (p<0.05) ; boy ortalamast 158.3 cm' ye karsilik
163.9 cm (p<0.05); viicut kitle (quetelet) indeks ortalamasi 1.79' ¢ kargilik 1.89
gozlendi (p<0.05). Ortalamalarin farklihig istatistiksel olarak anlamhydi (Tablo
13,14,15,16 ve Sekil 14,15,16,17). Sonugta Jinekomastili ¢ocuklar yasca daha
kigiik, kisa boylu , daha diigiik agirhiklt ve daha disiik viicut kitle indeksine
sahiptiler. Verilerimiz Biro ve ark.' min (25) , Yenioglu (89) ve ark.' min verileri
ile uyumlu bulundu.

Biro ve ark. (25) longitudinal ¢aligmasinda jinekomasti olusan olgularin
Jinekomasti sirasinda ve olusumdan 6 ay once olgtiikleri yas, agirlik , boy ve
viicut kitle (quetelet) indekslerinin ortalamalarini, kargilagtirdiklann kontrol
olgularina gére belirgin derecede diisiik g6zlemislerdir (Tablo 23). Yenioglu ve
ark. (89) yas, agurlik ve boy ortalamalart yoniinden karsilagtirdigi gruplarda
Jinekomastili grupta herbirini diigiik gozlemis, ancak yalmz ortalama agihg
istatistiksel olarak anlamh diigiik bulmuglardir (50.8 kg' a karsi 46.9 kg,
P<0.05).
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Tablo 23: Pubertal jinekomasti ile ilgili faktdrlerin
ortalamalarinin kargitagtirimasi

Bulgulanmiz Biro ve ark. (25)
Faktor Jinekomasti  Kontrol Jinekomast Kontrol
grubu grubu p* i grubu p*
(n=52) (n=474) grubu (n=137)
(n=137)
Yas 14.26 1502  0.006%* 13.86 14.56  0.0001%**
(yn) p<0.01 p<0.001
Agirlik 45.11 51.89  0.008** 54.42 60.74  0.0001**
(kg) p<0.01 p<0.001
Boy 158.3 163.9  0.008** 163.1 167.6  0.0001**
(cm) p<0.01 p<0.001
Viicut kitle 1.79 1.90 0.006** 2.02 2.13 0.0078**
indeksi p<0.01 p<0.01

*Eslesmig t testi ile analiz edildi.
** Jinekomastili ve jinekomastisiz gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak onemli

Caligmanmuzda 30 jinckomastili olgunun ortalama serum &stradiol,
testosteron, DHEA-S  diizeyleri ve ostradiol/testosteron, ostradiol /DHEA-S
oranlann 20 kontrol olgusunun sonuglan ile karsilagtirildi (Tablo 20,21,22).
Amag jinekomastili adolesan erkeklerde ostrojenlerle testikiiler ve adrenal
androjenler arasindaki iligkiyi etyolojik agidan degerlendirmekti. Jinekomastili
grupta ortalama serum testosteron diizeyi daha diisiik (124.8 ng/dl' ye karsilik
161.1 ng/dl), ortalama serum ostradiol diizeyi daha yiiksekti (39.2 pg/ml' ye
kargi 21.26 pg/ml). Ancak bu fark istatiksel olarak anlamh degildi (p>0.05).
Ortalama DHEA-S diizeyleri benzerdi (95.7 pg/dl 've kargihik 98.1 pg/dl).
Ortalama 6stradiol/testosteron orami jinekomastili grupta kontrol grubuna gére
belirgin derecede yiikselmigti (54.3'e karst 23.4, P<0.05). Farkli pubertal
evrelerdeki jinekomastili ve kontrol olgularinda Gstradiol/testosteron oraninin
degerlendirilmesi yoniinden olgu sayist yetersiz bulundu. Ortalama
ostradiol/DHEA-S oram jinekomastili grupta yiiksekti (72.9' a kargihik 32.46),
ancak istatistiksel olarak 6nemsiz bulundu (p>0.05). Bununla birlikte biz ¢ogu
hormonda istatistiksel anlamlan olmayari ancak biyolojik 6nemi olabilecek
farkliliklar bulduk. Jinekomastili gocuklarda hormon diizeyleri ve oranlarindaki
artist gdstermek igin longitudinal degerlendirme cross-sectional analizden daha
duyarhdir. Verilerimiz La Franchi ve ark. (3), Lee ve ark. (4), Large ve
Anderson (40) ve Aritaki' nin (94) verileri ile uyumlu bulundu.

Pubertal jinekomastinin patofizyolojisi bilinmemektedir. Artoms serum
Ostrojenleri, Ostrojen/testosteron veya Ostrojen /androjen oranlan muhtemel
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neden olarak vurgulanmug, ancak biitiin hastalarda gosterilememigstir. Ayrica
Ostrojenlere arttms meme duyarliligi veya androjenlerin Gstrojenlere artmug
cevrilimi (aromatizasyon) neden olarak diisiiniilmektedir (2). Bullard ve ark.
(31) jinekomastili 8 olguda (5'i adolesan, ikisi 43 ve 57 ' yaslarinda erkek)
5 kontrol olgusu ile karsilastirildiklarinda pubik deri fibroblastlarinda aromataz
aktivitesinin arthfm bildirmiglerdir. Bu sonug hedef hiicre bolgelerinde
Ostrojen olusumunun arttigim disiindiiriir.

Bazi arastrmacilar jinckomastinin baglangict sirasinda  plazma
Ostrodiolunda kisa doénem yiikselme gostermis olmalarina karsin, pubertal
jinekomastide ostrodiol ve 6stronda belirgin yiikselmeyi goézlememislerdir
(3.4,5,34,38,40,65,91,92).

Bauduceau ve ark. (22) galigtiklari 488 jinekomastili adolesanda ortalama
testosteron diizeyini kontrol grubuna gére diisikk bulmuglardir. Villalpando ve
ark. (93) jineckomastili hastalarda testosteron / dihidrotestosteron oranimi 5-15.4,
kontrol grubunda ise 0.42-2.22 bulmuslardir. Jinekomastide 5-alfa rediiktazin
enzimatik bir blokajimnin olup olmadigi ve dihidrotestosterondaki bir azalmanin
Ostrojenin aktivitesini baskilayip baskilamadigt arastirma konusudur. Ancak
genelde jinekomastili adolesanlarda testosteron degerleri yoniinden bir farklihk
bulunamamstir (5,92). '

LaFranchi ve ark. (3) bir endokrinoloji kliniginde degerlendirdikleri 16
jinekomasti olgusunun 11' inde yitkselmig &strojen/testosteron oram
bulmuglardir. Large ve Anderson (40) jinekomastili ve gecikmig puberteli erkek
olgularda Gstradiol ve Ostron diizeylerini 6gleden sonra ve aksam saatlerinde
testosteron diizeylerine gore hafifce yiiksek bulmuglar; jinekomastili olgularda
belirgin bir dstrojen/testosteron oramt yitkseklifi saptamislardir. Lee (4) 29
adolesanda jinekomastinin baslangicinda serum 6stradiol diizeylerinin artmmg
oldugunu, ancak bu artisin testosteronda gézlenmedifini  boylece
dstrojen/testosteron oramnin  120/1' den 154/1' e artifim bildirmiglerdir.
Aritaki ve ark. (94) persistan pubertal makromastili adolesanlarda
Ostrojen/testosteron oranlarini yiikselmis bulmuglardar.

Moore ve ark. (5) prospektif olarak her 6 ayda bir izledikleri bir grup
adolesan grubunda 30 jinekomastili adolesan ile 24 kontrol olgusunu hormonal
analizlerine gore kargilagtirdiklarinda Ostradiol/testosteron oraninda belirgin
fark bulamamiglardir. Ancak puberte siiresince dstron veya dstradiol/ DHEA-S
oranim jinekomasti grubunda prepubertal ve puberte sirasinda belirgin derecede
daha yiiksek bulmuglardir. DHEA ve DHEA-S' in adrenal orjinli olmas: ve
adrenal androjenlerin periferal olarak &stron ve dstradiole gevrilmesi sonucu
adolesan erkek gocuklarda adrenal androjen azalmasi ve/veya DHEA-S 'in
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Ostrojene doniisiimiiniin artmasi giindiiz testesteron salinmasiin diisiik oldugu
hayatin bir déneminde 6strojenlerin meme dokusuna duyarhlifim artirarak
pubertal jinekomastiye neden olabilir

Biro ve ark. (25) ¢aligmalarinda ortalama serum testosteron, ostradiol,
DHEA-S diizeyleri ve 0stradiol/testosteron, §stradiol/DHEA-S oranlan
yoninden jinekomastili grup ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak
belirgin fark bulamamugslardir . Yalmz serbest testosteron diizeylerini hem
jinekomasti baglangicinda hem de jinekomasti baglangicindan 6 ay énce
belirgin derecede diigiik bulmustur. TEBG diizeylerini her iki zamanda da
belirgin derecede daha diigiik saptamiglardir. Diisitk TEBG jinekomastililerde
baglanmamuig dstrojen diizeylerinin yiikselmesine neden olur (Tablo 24). Knorr
ve Bidlingmaier (2) jinekomastili 37 adolesanda Gstrojen/androjen oranlan
arasinda bir farklihik saptamamiglardir.

Tablo 24: Jinekomastili adolesanlarla ilgili faktdrlerin
ortalamalarinin kargilagtinlmasi

Bulgulanmiz Biro ve ark. (25)
Jinekomasti Kontrol Jinekomasti Konfrol
Faktorler grubu grubu P* grubu grubu P#

(n=30) (n=20) {n=116) {n=116)
T 124.8 161.1 0.636 11.4 12.3 0.239
(ng/di) (ng/dl) p>0.05 (nmolilL) (nmoll) p>0.05
E2 39.2 2126 0.117 115 1321 0.062
(pg/mi) (pg/ml) p>0.05  (pmoll)  (pmollL) p>0.05
DHEA-S 95.7 98.13  0.961 4.67 481 0.695
(na/dh) (ugdl) p>0.05 (nmoll)  (nmoll) p>0.05
E2/T 543 234 0.043* 124 12 0.756
(x10°2) (x10-2) p<0.05 (x102) (x102) p>0.05

E2/DHEA-S 72.9 3246 0294 2.35 212 0304
. (x10-2) (x10-2) p>0.05 (x109) (x10%)  p>0.05

* Mann-Whitney U testi ile analiz edildi.
# Eslesmus ¢ testi ile analiz edilmigtir.
** Jinekomasti ile kontrol grubu arasindaki fark istatistiksel olarak 6nemli

Calismamizda jinekomastili grubun FSH, LH ve prolaktin diizeylerinde
normal degerlerden sapmalar g6zlemedik. Verilerimizin gogu literatiir verileri
ile uyumlu bulundu. Aym pubertal evrede jinekomastili ve jinekomastisiz
¢ocuklarda LH, FSH ve prolaktin diizeylerinde fark yoktur (5,95,96). Ancak
Butenandt (97) 23 pubertal jinckomastili adolesanda hiperprolaktinemi
yokluguna karsin, ortalama prolaktin diizeyini kontrol grubuna gére daha

49



yitkksek bulmustur (10,1 ng/ml' ye karst 6,2 ng/ml). Lee ve Moore (4,5)
jinekomastili olgularda jinekomasti baslamadan &nce prolaktin diizeylerini
kontrol olgularina gore daha yiiksek bulmustur, ancak jinekomasti gelisiminden
sonra azalma saptamiglardir. Large (98) 24 saatlik ortalama prolaktin diizeyini
jinekomastili ¢ocuklarda daha yiiksek saptamistir. Kazuo ve ark. (99) pubertal
jinekomastide plazma prolaktin bazal konsantrasyonunu kontrol olgulan ile
karsitastirldiklarinda daha yiiksek bulmuslar ve sentetik TRH' a kars1 prolaktin
yamtim artmig saptamiglardir. Kologlu ve ark. (100) bazal prolaktin degerlerini
yitkksek bulmalarina kargin TRH stimillasyon test sonucunu normal
bulmuglardir. Prolaktinin jinekomasti geligtigi sirada meme dokusunun
biiyiimesinden sorumlu oldufuna dair bir delil yoktur, ancak prolaktin ve
ostrojenlerin prepubertal yiiksekligi ve adrenal androjenlerin daha diisiik
diizeyleri puberte doneminde Ostrojenlerin meme dokusuna duyarliligin
artiginda rol oynayabilir (18). Ganina ve ark. (101) jinekomastinin gcesitli
formlarinda beta-kazein gen ekspresyonunu meme epitelinde saptamuslar ve
prolaktin diizeyi ile iligkili oldugunu géstermiglerdir.

Cahgmamizda jinekomastili grubun progesteron diizeylerini normal
degerler iginde gozledik. La Franchi (3) ¢aligmasinda progesteronun yiikselmis
diizeylerini gostermesine kargin, Moore ve ark. (5) bdyle bir yiikselmeyi
saptamamiglardir.

Lee ve ark. (102) pubertal jinekomastili erkeklerde meme dokusu 6strojen
ve progesteron reseptér diizeylerine yonelik yaptiklan gahigmalarda bu
reseptorlerin saytsinda artis saptamamuslardir. Eil ve ark. (103) plazma seks
hormon diizeyleri normal olan 12 pubertal jinekomastili erkekte areolar ve
pubik dert fibroblast kiltiirlerinde androjen reseptér miktarm ve baglama
affinitesini kontrol olgular ile karsilaghnldiklarinda farkhlik saptamamglardir.
Zhou ve ark. (104) calistiklart 13 jinckomastili gocukta lokositlerde Gstrojen
reseptor diizeylerini artmig buldular. Doku reseptér diizeylerindeki
anormalliklerin pubertal jinekomastide rolii gosterilememisgtir.
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VL. SONUCLAR

1. Pubertal jinekomasti insidansi fizik geligmeleri normal sinirlar iginde
olan Elazig erkek ¢ocuklarinda 526 erkek olgunun 216’ sinda % 41 ve kesitsel
olarak muayene ile saptanan jinekomasti orani ise 526 olgunun 52' sinde % 9.9
olarak bulundu. Arastinlan olgularda en fazla olgu 14. yasta (% 16.5) ve
4. pubik killanma evresinde (% 13.7) saptandi. Insidans verileri iilkemiz ve
yurt dis1 literatiir verileri ile uyumlu bulundu.

2. Jinckomasti olgulanmin %44.2' si bilateral, % 56.2' si unilateraldi.
Unilateralde sag (% 28.9) ile sol meme (% 26.9) arasinda fark gozlenmedi. Bu
verilerin {ilkemiz literatiir verilerine yakin oldugu gozlendi.

3. Olgularmmzin gogunda (% 67.3) jinekomasti derecesi 1+ ve 2+ derece
bulundu. 5 olgu disinda hepsi 3 cm' den kiigiiktii.

4. Jinekomastili olgularin ortalama antropometrik verileri (yas, agihk,
boy ve viicut kitle indeksleri) jinekomastisiz olgulara gore belirgin derecede
disiik bulundu (P<0.05). Bu veriler yurt disi literatiir verileri ile uyumlu
bulundu.

5. 30 Jinekomastili ve 20 kontrol olgusunda serum DHEA-S, testosteron,
ve Ostradiol diizeyleri ¢aligildi. Jinekomastili grupta kontrol grubuna gore
ortalama Gstradiol/testosteron orant belirgin derecede yiiksek bulundu (P<0.05).
Jinekomastili olgularda kontrol grubu ile karsilagtiildiklarmda ortalama serum
Ostradiol, testosteron diizeyleri ve Ostradio/DHEA-S oramnda istatistiksel
anlami olmayan ancak biyolojik onemi olabilecek farkhiliklar belirlendi
(P>0.05). Ortalama testosteron diizeyinde diisme, Sstrojen diizeyinde yitkselme
saptandt. Ortalama DHEA-S diizeyleri benzerdi. Bu veriler birgok yurtdisi

verilerine benzer bulundu.
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Vil. OZET

Pubertal jinekomasti Nisan ve Haziran 1995 tarihleri arasinda Elazig il
merkezinde bulunan ortaokul ve lise diizeyindeki 5 okulda, rastgele yontemle
segilen, yaglarn1 11-18 yil arasinda degigen puberte dénemindeki saglikli 526
erkek ¢ocukta cross-sectional olarak aragtinldi.

Elazi§ erkek ¢ocuklarinda anamnez ve muayene ile saptanan pubertal
jinckomasti insidanst % 41 ve kesitsel olarak muayene ile saptanan jinekomasti
siklign % 9.9 olarak bulundu. Arastinlan olgularda en fazla olgu 14 yas
grubunda (%16.5) ve 4. pubik killanma evresinde (% 13.7) saptandi.

Jinekomastili olgularin ortalama antropometrik verileri (yas, agirhk, boy
ve viicut kitle indeksleri) jinckomastisiz olgulara gore belirgin derecede diigiik
bulundu.

30 Jinekomastili ve 20 kontrol olgusunda serum DHEA-S, testosteron,
ostradiol hormon diizeylerine galisildi. Jinekomastili grupta kontrol grubuna
gore ortalama Ostradiol/testosteron oramt belirgin derecede yiiksek bulundu.
Jinekomastili olgularda ortalama serum Ostradiol, testosteron diizeyleri ve
ostradiol/DHEA-S oraminda istatistiksel anlam: olmayan ancak biyolojik énemi
olabilecek farkliliklar belirlendi. Ortalama testosteron diizeyinde diisme,
. ostrojen diizeyinde yiikselme saptandi. Bu veriler birgok yurtdist verileri ile
karsilastirildi.
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