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Konjenital adrenal hiperplazisi olan ¢cocuk ve ergenlerde
otistik ozellikler ve 2D:4D parmak oranlarinin iligkisi

Gizem Melissa KOCAMAN,* Recep OZMERDIVENLI,? Cigdem YEKTAS,’
Semih BOLU,* Yunus Emre HASKILIC,> Ayten ERDOGAN®

OZET

Amagc: Hem konjenital adrenal hiperplazi (KAH), hem de otizm spektrum bozuklugu (OSB) ¢ok nadir olarak gériildii-
glinden, KAH olan gocuk ve ergenlerde OSB gériilme oraninin artmis olup olmadigini saptamak glgtiir. KAH ile
OSB'nin dlisiik 2D:4D parmak oranlari arasinda iliski olabilecedi bildirilmistir. Bu ¢alismada KAH olan g¢ocuk ve
ergenlerde ve normal kontrol grubu gocuklarda OSB ve 2D:4D parmak oranlari arasindaki iligskinin belirlenmesi
amaglandi. Yontem: Calismaya, 3-18 yaslari arasinda, Diizce Universitesi ve Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Cocuk Endokrinolojisi béliimiinde izlenen klasik KAH tanisi konmug otuz ¢ocuk ve ergen alindi. Kontrol
grubuna yas ve cinsiyet acisindan hasta grubuyla bire bir eglestiriimis 30 saglikli cocuk ve ergen alinmigtir. Arag-
tirma kapsamindaki ¢cocuk ve ergenlerin anne-babalarinin Otizm Davranis Kontrol Listesi (Autism Behavior Check-
list-ABC) ve sosyodemografik veri formunu doldurmalari saglandi. Sosyodemografik veri formunda olgunun yas,
cinsiyet, annenin gebelidi sirasinda yasadigi psikiyatrik ve fiziksel sorunlar, sigara, alkol kullanim &ykdileri, aldigi
ilag ve tedaviler, gebelik komplikasyonlari, erken ve zor dogum &8ykiisii sorgulandi. Calismaya alinan tiim olgularla
psikiyatrik es tanilari dislamak amaciyla klinik gériisme yapildi. Bulgular: KAH ve kontrol grubunun sag ve sol el
2D:4D oranlan karsilastirildiginda, KAH'li grupta sag el 2D:4D orani istatistiksel olarak anlamli diizeyde disiik
saptandi. KAH grubu, kontrol grubu ile karsilagtirnldiginda, KAH grubu ABC élgedi puanlar istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yliksek bulundu. KAH'li grupta ABC bigedi puanlari ile sag el 2D:4D oranlari arasinda pozitif kore-
lasyon saptandi. Sonug¢: Calismamizda elde edilen sonuglara gére, diisiik sag el 2D:4D orani ile OSB’nin etiyoloji-
sinde testosteron hormonunun roliiniin olabilecegi seklinde yorumlanabilir. Gelecekte sadece her iki cinsiyetteki
cocuk ve ergenlerin alt tip dagilimindaki sayilari artirilarak yapilacak calismalarin bu iligkilerin daha iyi tanimlana-
bilmesi agisindan énemli olabilecegdini diisiinmekteyiz. (Anadolu Psikiyatri Derg 2017; 18(4):395-403)

Anahtar sdzcukler: Otizm, ¢ocuk, ergen, davranis problemleri, konjenital adrenal hiperplazi, 2D:4D parmak orani,
androjen hormonlar

Autistic feature and 2D:4D finger ratio relations children
and adolescents with congenital adrenal hyperplasia

ABSTRACT

Objective: Because congenital adrenal hiperplazi (CAH) and autism spectrum sisorders (ASD) is rarely seen, it is
difficult to assess whether the increased incidence of ASD in girls with CAH. ASD behaviors and 2D:4D finger ratio
changes in patients with androgen overproduction have been reported. The aim of this study is determining the
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2D:4D finger ratios and ASD features in girls with CAH and normal control group. Methods: The study group will
consist of thirty female children and adolescents between the ages of 3 and 15 who are diagnosed with classic CAH
who were followed at the Pediatric Endocrinology Department of Diizce University Medical Faculty Hospital. For
the control group, 30 healthy children and adolescents equalized with CAH patients in terms of age and gender will
be taken. Al patients and controls examined for psychiatric disorders. by clinicians Patients and control groups filled
Autism Behavior Checlist and semistructured sociodemogrphic form that evaluated the gender, age, pregnancy and
birth complications, history of mothers’ cigarette and alcohol use. 2D:4D ratios were measured in both of control
and CAH groups. Results: KAH group right and left hand 2D:4D ratios were statistically lower compared to controls
and also lower 2D:4D ratios had association with high ABC scores. When compared with control group, CAH group
ABC scores were significantly higher. In KAH group there was a pozitive correlation between 2D:4D ratios and ABC
scores. Conclusion: In light of present study findings, suggest that high androjen may have effect on low 2D:4D
ratios and high ASD symptoms. Further researchs with a large sample are needed in this field. (Anatolian Journal
of Psychiatry 2017; 18(4):395-403)
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hormons

GiRiS

Prenatal androjen hormonlarinin insan davranisi
Uzerine etkisini arastirmada klasik yaklasim,
prenatal ddnemde ciddi hormon degisikliklerine
neden olan, otozomal g¢ekinik gegisli konjenital
adrenal hiperplazi (KAH) gibi durumlarin incelen-
mesidir. KAH, prenatal dénemden baslayarak
testosteron dahil adrenal hormonlarin asiri
yuksek olmasi ile karakterize ve bir enzim eksik-
ligi (genellikle 21 hidroksilaz) sonucu gelisen bir
hastaliktir.r KAH iki cinsiyette de ortaya cikabil-
mektedir, erkeklerde testosteron diizeyleri nor-
mal olup, genital degisiklikler géozlenmez. KAH’li
kizlarda ise prenatal dénemden itibaren artmig
androjen maruziyeti nedeniyle ambigus genital-
ya olusur, genellikle dogumda belirlenir ve
hormonal durumu dizenlemek icin postnatal
olarak kortikosteroidlerle tedavi yapilir. KAH’li
kizlarda gocukluk déneminde, erkek cocuklara
6zgu davraniglar, oyunlarda karsi cinsiyetten
arkadas tercihi, klasik kiz oyuncaklarindan gok
araba ve top oynama gibi kargsi cinse ait oyuncak
secimleri gézlenebilir. Cinsiyet roll ve davranis-
larda bu degisiklikler goérilse de, ergenlikte
cinsel kimlik gelisimi agisindan KAH'li kizlarin
¢ogunda biyolojik cinsiyetleri ile uyumlu yénde
cinsel kimlik gelisimi olmaktadir.?

Otizm spektrum bozukluklari (OSB) karsilikli
sosyal etkilesim, so6zel ve s6zel olmayan iletisim
ve hayali oyun kurmada bozukluk, kisith ilgi alani
ve yineleyici davranislarla giden nérogelisimsel
bir bozukluktur. OSB erkeklerde kizlara gére ¢ok
daha yuksek ortanda gorilir. Klasik otizmde
erkek/kiz orani 4 iken, daha hafif formda OSB’ler
icin bu oran 9'dur. OSB’de gdzlenen bu cinsiyet
farkliiginin otistik dzelliklerin prenatal ddnemde
maruz kalinan androjen duzeyleri ile iligkili olabi-
lecegi dusunulmektedir. Daha 6nce yapilan
calismalarda amniyon sivisindaki testosteron
duzeyleri ve otistik davraniglar arasinda iligki

bulundugu gdsterilmistir. Amniyon sivisindaki
testosteron diizeyi ile erkek ¢ocuklarin 12. Ayda-
ki g6z temasi, 18-24. aydaki konusma gelisimi ve
4 yasinda sosyal iliski kalitesi ile negatif iligkisinin
oldugu saptanmistir.® Bu konuda yapilan gesitli
calismalarda; prenatal ddnemde gelismekte olan
beynin, ylksek testosteron dizeylerine maruz
kalmasinin OSB'nin etiyopatogenezinde rol
oynayabilecegi bildirilmistir.4-11

Prenatal androjen maruziyeti ayni zamanda ikin-
ci parmak (2D) ve dordiinct parmak (4D) uzun-
luk oranlari Uzerinde etkili olup bu oranin
(2D:4D) fetal testosteron aktivitesiyle sekillen-
digini gosteren birgok yayin vardir.5%1122 Buna
gore prenatal dénemde fetal testosteron (FT)
etkisiyle iki eldeki doérdinct parmak, ikinci
parmaga gore goreceli olarak daha fazla uza-
maktadir. 41122 FT diizeyleri ylksek oldugunda
2D:4D oranlari da gdérece daha duslk olarak
Olctlmektedir.®2425 Baska deyigle, intrauterin
testosteron diizeyleri ile eldeki ikinci parmak ve
dordiincl parmak uzunluklarinin orani (2D:4D)
ters orantihdir. 2D:4D oranlari intrauterin 14.
haftadan itibaren tim yasam evreleri boyunca
sabit kalmaktadir.213

Calismalarda sol el tercihi, iyi gorsel-uzamsal
beceriler, otizm, Asperger bozuklugu, dikkatli
karar verme, duzenlilik, sorumluluk/kararhlik ve
analitik distinme gibi 6zellikleri ile 2D:4D oranin-
da azalma arasinda iligki bulunmusken; akici dil
kullanimi, yiksek dizey duygusal disa vurum
gibi durumlarla da 2D:4D oraninda da artis ara-
sinda anlamh bir iligki oldugunu bildiren ¢alis-
malar da vardir.%2026 Dikkat eksikligi/hiperak-
tivite bozuklugu ile distk 2D:4D parmak oranlari
arasinda da baglantt oldugu bildirilmistir.2”
Simdiye kadar yapilan birka¢ ¢alismada OSB’li
bireylerde 2D:4D oranlari disik bulunmus olup
HOXD genleri ile otistik spektrum bozuklugu ve
parmak morfogenezi, 6zellikle de diistik 2D:4D
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parmak oranlari arasinda iliski oldugu bildirilmis-
tir_ll,25,28

Hem KAH, hem de OSB nadir olarak goruldu-
ginden KAH olan c¢ocuk ve ergenlerde OSB
gorllme oraninin artmis olup olmadigini sapta-
mak etmek gigtir. KAH ile OSB’nin disuk
2D:4D parmak oranlari arasinda iligki olabilecegi
bildirilmistir. Bu ¢alismada KAH olan ¢ocuk ve
ergenlerde ve normal kontrol grubu cocuklarda
OSB ve 2D:4D parmak oranlari arasindaki iligki-
nin belirlenmesi amaglandi.

YONTEM

Orneklem

Arastirma icin etik kurul onayi Diizce Universitesi
Tip Fakultesi Hastanesi Arastirma Etik Kurulu'n-
dan alinmistir. Deneklerin anne-babalarina
aydinlatilmig onam formu verilerek izinleri alin-
mistir. Ocak 2010-Ocak 2016 tarihleri arasinda
Diizce ve Erciyes Universitesi Tip Fakdltesi
Hastanesi Cocuk Endokrinolojisi Bolumi'nde
izlenen, yaslari 3-18 arasinda KAH hastalarin-
dan olusturuldu. Arastirmaya katilacak hasta
sayisi az oldugu igin arastirma éncesi gi¢ analizi
yapilmamis olup, arastirma tarihleri arasinda
KAH tanisi konan bitiin hastalar calismaya alin-
migtir. Kontrol grubuna Diizce Universitesi Tip
Fakdiltesi Hastanesi Cocuk Saghgi ve Hastalik-
lari Poliklinigi'ne tst solunum yolu enfeksiyonu
nedeniyle bagvuran, kronik hastaligi olmayan ve
sag elini kullanan ¢ocuk ve ergenler alindi.

Batln denekler gocuk psikiyatri kliniginde gorevli
hekimler tarafindan muayene edilerek Diagnos-
tic Manual of Mental Disorders, Fifth Edition
(DSM-5) tani siniflamasinda yer alan ofistik
spektrum bozuklugu tani Odlcitlerini karsilayip
karsilamadigi degerlendirildi. Calismada disla-
ma Olgutl olarak ¢ocuklarda iskelet anomalisi ve
diger kronik tibbi hastaligi bulunmasi olarak
belirlendi.

Veri toplama araglari

Sosyodemografik Bilgi Formu: Arastirma
kapsamindaki ¢ocuk ve ergenlerin anne-baba-
larinin, arastirmacilar tarafindan hazirlanan
Sosyodemografik Veri Formunu doldurmalari
saglandi. Veri formunda olgunun sosyodemog-
rafik 6zellikleri; adi soyadi, yas, cinsiyet, egitim
durumu, anne-babanin yaslari ile ilgili bilgilere
yer verildi. Ek olarak annenin gebelidi sirasinda
yasadigi psikiyatrik ve fiziksel sorunlar, sigara,
alkol kullanim oAykdaleri, aldigi ilag ve tedaviler,
gebelik komplikasyonlari, dogum sekli, siresi,
erken ve zor dogum 6ykusi sorgulandi.

Otizm Davranis Kontrol Listesi (ODKL): Calis-
maya alinan tum olgularla psikiyatrik es tanilari
digslamak ve OSB tanisini koymak amaciyla
klinik gorismeye ek olarak ODKL (Autism
Behavior Checklist - ABC) dolduruldu. ODKL,
Krug ve arkadaslar tarafindan 3-12 yaslari ara-
sindaki bireylerde OSB’yi degerlendirmek amaci
ile ilk olarak 1978 yilinda olusturulmus, 1993 ve
2008’de revize edilmistir.2? ODKL'nin 1993 siri-
mi, 57 maddeden olusup bes alt dlgegi (duygu-
sal, iliski kurma, beden ve nesne kullanimi, dil
becerileri, sosyal ve 6zbakim becerileri) icer-
mektedir. Maddeler gbzlemlenen ¢ocukta varsa,
yanit anahtarina gére 1-4 arasinda puan veril-
mektedir. ODKL'nin 2008 sirimu arastirmaci-
larin eledigi 10 madde disinda ayni maddeleri
icermektedir. Eski surimdeki puanlama sistemi
de kaldirilmis olup 2008 suriiminde maddeler ‘0
(Yok) ve 1 (Var)’ sekilde puanlanmaktadir. TUrk-
¢e surumunun gegerlilik ve guvenilirlik calismasi
Ozdemir ve arkadaglari tarafindan yapilmis-
tlr_30,31

2D:4D oraninin belirlenmesi

Calismaya alinan gocuk ve ergenlerin iki ellerinin
isaret ve yuzik parmaklari dijital kumpas ile
Olculip, 2D:4D parmak oranlari belirlenmigtir.
Olglimii calismay yiriiten hekimler yapmistir.
Bu Olgim, iki elin isaret ve ylzik parmaklarinin,
metakarpofalangeal eklemin volar ylzindeki
proksimal kivrimindan, parmak ucuna kadar
0.01 mm’ye duyarh dijital kumpas ile yapilarak,
isaret parmagi uzunlugunun yuzik parmagin
uzunluguna orani belirlendi.

istatistiksel analiz

Elde edilen verilere ait tanimlayici degerler orta-
lama, standart sapma (SD), sayi ve % frekanslar
olarak hesaplandi ve tablolar halinde verildi.
Sayisal tipteki 6zellikler agisindan KAH ve kont-
rol gruplarinin karsilastirilmasinda independent
samples t-test, kategorik 0Ozelliklerle gruplar
arasi iligkilerin degerlendiriimesinde ise tablolar-
daki frekanslarin biyikligine bagh olarak Pear-
son ki-kare veya Fisher exact test kullaniimistir.
istatistik sonuglarin degerlendirimesinde tip 1
hata yapma olasiliyi %5 alinmis ve hesaplama-
larda PASW (ver. 18) programi kullaniimistir.

BULGULAR

Ocak 2010-Ocak 2016 tarihleri arasinda Diizce
ve Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Cocuk Endokrinolojisi boéliminde izlenen 34
KAH hastasi saptanmistir. iki hasta ¢alisma igin
onam verilmedigi i¢cin calismaya alinamamistir.
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Sosyodemografik bulgular

Sosyodemografik veri formlari degerlendirildigin-
de hasta gruplari ve kontrol grubu arasinda KAH
grubunun yas ortalamasinin anlamli dizeyde
dislk oldugu (KAH grubunun yas ortalamasi
8.84+4.06, KAH grubunun 10.90+1.46; p=0.009)

saptandi. KAH’li grupta maternal prenatal stres
ve zor dogum oykileri; gebelikte annede fiziksel
ve psikiyatrik hastalik 6ykisi, sigara-alkol kulla-
nimi ile gebelik komplikasyonlari ve prematire
dogum sikliginda iki grup arasinda fark buluna-
madi.

Tablo 1. Sosyodemografik verilerin sayi ve % olarak gruplara goére dagilimi

KAH Kontrol
Sayi % Sayi % p
Cinsiyet <0.001
Erkek 4 12.5 10 16.9
Kadin 28 87.5 49 83.1
Gebelik ilag kullanimi 0.539
Yok 32 100.0 57 96.6
Var 0 0.0 2 3.4
Gebelik madde kullanimi
Yok 32 100.0 59 100.0
Gebelikte fiziksel-psikiyatrik hastalik 0.089
Yok 27 84.4 56 94.9
Fiziksel 5 15.6 2 3.4
Psikiyatrik 0 0.0 1 1.7
Gebelikte stres 0.631
Yok 24 75.0 40 69.0
Var 8 25.0 18 31.0
Gebelik suresi 0.104
Zamaninda 25 78.1 54 91.5
<38 hf 7 21.9 5 8.5
Zor dogum 0.718
Yok 28 87.5 50 84.7
Var 4 12.5 9 15.3

Tablo 2. KAH ve kontrol grubunun sag ve sol el 2D:4D parmak oranlari

KAH (s=31) Kontrol (s=59)

Ort.£SS Ort.£SS p
Sag el 2D:4D 0.96+0.02 1.00+0.03 <0.001*
Sol el 2D:4D 0.96+0.02 0.99+0.04 <0.001*

Ort: Ortalama, SD: Standart Sapma, * ki-kare testi

Tablo1’de kategorik Ozelliklerin sayi ve ylzde
olarak gruplara dagilimi yer almaktadir. Buna
goére KAH grubunda kadin cinsiyet oraninin
anlamli  dizeyde yiksek oldugu goéruldu
(p<0.001). Gebelik ilag kullanim &ykusu, gebe-
likte fiziksel-psikiyatrik hastalik dykisul, gebelik
stresi, gebelik siresi ve zor dogum sikligi agisin-
dan KAH ve kontrol gruplari arasinda anlamli
farka rastlanmadi.

2D:4D oranlari

KAH ve kontrol grubunun sag ve sol el 2D:4D
oranlari kargilastinlldiginda, KAH'l grupta 2D:4D
oranlari anlamli olarak dusuk saptandi (Tablo 2).

Maternal prenatal stres ile iki el 2D:4D parmak
oranlari arasindaki iliski agisindan KAH grubun-
da, maternal prenatal stres dykisi olan ¢cocuk ve
ergenlerde sag el 2D:4D parmak oranlari, olma-
yanlara gore anlamli olarak daha dusuk saptan-
mistir (p=0.034). Kontrol grubunda prenatal
stres dykisu olan ve olmayan ¢ocuk ve ergenle-
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rin iki el 2D:4D parmak oranlar karsilastirildi-
ginda, anlamli bir farklihk saptanmadi (p=0.64).

KAH grubu, kontrol grubu ve ODKL puanlari
arasindaki iligki

Calismamizda ODKL puanlari agisindan karsi-
lastirildiginda, KAH grubunun ODKL puanlarinin
(9.17+6.7) kontrol grubu ODKL puanlarindan
(5.5+6.7) anlamh diizeyde daha yilksek oldugu
belirlendi (p=0.031).

Tablo 3. KAH grubu ODKL puanlari ve 2D:4D oranlari arasindaki iligki

Pearson correlation
Sig (2-tailed)
n

KAH Sag el 2D:4D orani

Sol el 2D:4D orani

Pearson correlation
Sig (2-tailed)
n

Kontrol ~ Sag el 2D:4D orani

Sol el 2D:4D orani

Sol el 2D:4D ODKL
orani puani
0.739*  0.247
0.001 0.197
31 29
0.313
0.98
29

0.982* -0.139

0.001 0.419

59 36
-0.158
0.357
36

* p<0.01 (2-tailed)

Tablo 3'te KAH ve kontrol gruplarinda ayri ayri
sag el 2D:4D ile sol el 2D:4D ve ODKL puan
arasindaki iligki ve sol el 2D:4D ile ODKL puan
arasindaki iligkiler sunuldu. Buna gére hem kont-
rol, hem de KAH grubunda sag ve sol el 2D:4D
oranlari arasinda pozitif yonde korelasyon
saptandi. Ancak ODKL puanlari ile sag ve sol el
2D:4D oranlari arasinda anlamh bir iligki bulu-
namadi.

TARTISMA

Bu calismada prenatal dénemde androjen diize-
yi artmis olan KAH hastalarinda otistik 6zellikler
ve 2D:4D oranini degerlendirerek prenatal
dénemdeki androjen duzeyinin 2D:4D oranlari
ve otistik 6zellikleri etkileyecedi hipotezi test edil-
di.

Gebeligin 8-24. haftalar arasinda beynin hizli
gelisip organize oldugu, bu dénemde es zamanli
testosteron pikinin goézlendigi bilinmektedir.32
Gonadal androjenlerin, 6zellikle testosteronun,
hiicre gocl, sinaptogenez ve dallanmada 6nemli
rolii vardir.®2 Cinsiyetler arasi hormonal farklilik-
lar g6z 6ninde bulunduruldugunda, testostero-
nun beyin gelisimi Gizerindeki etkilerinin iki cinsi-
yet arasinda motor, bilissel ve dil gelisiminde
farkliliklara yol acabilecegi bildirilmistir.3* Yapilan
bir calismada, maternal prenatal stresin, prema-

tire dogum ve prenatal donemde sinir sistemin-
de olusan fiziksel hasarlarin, annenin gebelik
sirasindaki sigara-alkol kullaniminin ve dogum
komplikasyonlarinin OSB igin risk olusturdugu
bildiriimistir.3®> Calismamizda KAH grubunun
saglikl kontrollerle karsilastirilmasinda, mater-
nal prenatal stres dizeyi ve zor dogum oykusu,
gebelikte annede fiziksel ve psikiyatrik hastalik
Oykusi, sigara-alkol kullanimi, ila¢ kullanimi ile
gebelik komplikasyonlari ve premature dogum
sikhginda anlamli fark bulunamadi. Gruplar ara-
si farkliligin olmayisi, érneklemin sayisinin az
olmasi ve olgularin hi¢birinde OSB tanisi konma-
sina yetecek duzeyde belirti bulunmamasi nede-
niyle olabilecegi seklinde yorumlayabiliriz.

Erigkinlerde, kortizol diizeyi ile testosteron dize-
yi arasinda negatif korrelasyon oldugu, kortizo-
lin testosteron salinimini baskiladig bildirilmis,
anne kortizol dizeyi ile fetus kortizol dizeyi
arasinda pozitif korelasyon oldudu, annenin
kortizol diizeyi yukseldiginde fetus kortizol dlize-
yinin de artti§i bulunmustur.® Erigkinden farkli
olarak fetusta kan Kkortizol dizeyleri arttik¢a
testosteron duzeyinin baskilanmadigi, aksine
ylkseldigi saptanmistir.3” Bununla birlikte ¢alg-
malarda 6zellikle erkeklerde dopamin sisteminin
gelisiminin daha yavas ve hormonal etkilere
daha duyarli oldugu, bu yavas gelisim nedeniyle
testesteron maruziyetinin dopaminerjik gen
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ekspresyonunu etkileyebilecegi bildirilmistir.38:3°
Calismamizda maternal prenatal stres ve iki el
2D:4D parmak oranlari arasindaki iliski deger-
lendirildiginde, KAH grubunda prenatal stres
OykUsu olan gocuk ve ergenlerde sag el 2D:4D
parmak oranlari olmayanlara gére daha dusuk
bulunmustur. Kontrol grubunda prenatal stres
Oykisi olan ve olmayan ¢ocuk ve ergenlerin her
iki el 2D:4D parmak oranlari karsilastinildiginda
aralarinda olarak anlamli bir fark saptanma-
mistir. Calismamizda maternal prenatal stres ve
ODKL puanlar arasindaki iliski degerlendiril-
diginde, KAH grubunda prenatal stres 6ykisi
olan cocuk ve ergenlerde ODKL puanlarinin
olmayanlara gore daha yiksek oldugu saptan-
mistir. Bu bilgiler dogrultusunda, ¢alismamizda
KAH grubunda saptadigimiz maternal prenatal
stres ve 2D:4D ve ODKL puanlari arasindaki
iliski, stres ile tetiklenen kortizol saliniminin
testosteron Uzerinden 6zellikle erkeklerde OSB
belirtileri gelismesinde rol oynayabilecegdi seklin-
de yorumlanabilir.

Calismamizda KAH ve kontrol grubunun iki el
2D:4D oranlari kargilastinidiginda, KAH'li grupta
sag el 2D:4D orani istatistiksel olarak anlaml
bicimde daha disuUk olarak saptandi. Sonugla-
rimizda KAH grubunun saglikli kontrollere gére
2D:4D parmak oranlarinin daha kiglk olmasi,
daha dnce yapilan galisma sonuglari ile uyumlu
bulundu.*524 Sag ve sol el parmak oranlari
arasinda bu farklihgi bulunmayan g¢alismalar da
vardir. Diasik 2D:4D oranlarinin  prenatal
dénemde yiksek testesteron maruziyeti ile iligki-
lendirildigi g6z 6ntnde bulunduruldugunda,
sonuglarimiz bu bulgulari destekler niteliktedir.

Calismamiz sonuglarinda KAH ve kontrol grubu-
nun sag ve sol el 2D:4D oranlari kargilastiril-
diginda, KAH grubunda sag el 2D:4D orani ista-
tistiksel olarak anlamli diizeyde diisik saptandi.
Benzer sekilde galismalarda 2D:4D oranlari ile
iliskilendirilen fetal testosteron diizeylerinin
sosyal gelisim ve empati dizeyi ile negatif kore-
lasyon g0sterdigi bildiriimistir.4° Williams ve
arkadaslari tarafindan yapilan bagka bir calis-
mada, feminize 2D:4D oranlarinin erkeklerde
emosyonel gelisim ile iligkili oldugu gosteril-
mistir.42 Ozdemir ve arkadaslarinin 2D:4D oran-
lari ile empati duzeyinin iligkisinin incelendigi
calismada KA-Si Cocuk ve Ergen Empati Egilim-
leri Olgegi duygusal ve bilissel puanlari ile 2D:4D
oranlari arasinda korelasyon saptanmamistir.3©
Eldeki parmak oranlar (2D:4D) prenatal andro-
jenlerin bir gostergesi olarak ele alindiginda,
cinsel yonelimi de iceren bir¢ok cinsiyete bagli
farklilagsmis davraniglarin, OSB, saldirganlik ve

risk alma davranislarinin bu orani etkiledigine
iligkin galismalar yapilmigtir,511.14.20-22,24,26.27,41-43

Manning ve arkadaslari, androjen reseptorleri
ileri derecede duyarli olan erkek bireylerde el
2D:4D oranini daha disik bulmuglardir.4445
Aksu ve arkadaslari, 63 paramedik 6grenci ile
yaptiklari galismada, 2D:4D parmak orani disik
(testosteronu baskin) olan grubun, parmak orani
yUksek olan (6strojeni baskin) gruba goére dikkat-
li karar verme, duizenlilik, sorumluluk/kararlilik ve
analitik disinme puanlarinin daha ylksek oldu-
gunu bildirmiglerdir.26 Bir bagka calismada ise,
sag el parmak oranlarinin prenatal testosterona
daha duyarli oldugu bildirilmistir.23

Manning ve arkadaglari otistik kiz ve erkek
cocuklarla yaptiklari (s=72) galismada, otistik
¢ocuklarin parmak oranlarinin beklenenden
daha duslk degerler gosterdigini ve 2D:4D
parmak oraninin otizm tanisinda olasi bir belirte¢
olabilecegini 6ne silirmislerdir.?2? Manning ve
arkadaglarinin 2D:4D parmak orani ile ilgili bir
baska calismasinda, androjen reseptoér genin-
deki CAG siralamalarindaki kisaliin otizmde ve
Asperger sendromunda yaygin bir sekilde belir-
lenebileceginin 6ngorildigini bildirmislerdir.44
De Bruin ve arkadaslari, 2D:4D oraninin otistik
ve Asperger sendromu olan bireylerde, dikkat
eksikligi sendromu ve anksiyete bozuklugu olan
erkek bireylere gbre daha duslk (isaret parma-
ginin yizik parmagina gore gorece daha kisa)
oldugunu ortaya koymustur.> De Bruin ve arka-
daslari, 35 kiz ve 147 erkek g¢ocukta yaptiklari
calismada, disik 2D:4D oraninin klinikte otizm
acisindan tani koydurucu bir belirteg olarak
kullanilabilecegini sdylemiglerdir.2° Bloom ve
arkadaslari, otizm spektrum bozuklugu olan 75’i
erkek (% 92.6) ve 6’s1 kiz (%7.4) olmak uzere 81
kisiyle yaptiklari calismada kizlarin erkeklere
gobre daha dusuk 2D:4D oranina sahip oldukla-
rini bildirmiglerdir.1! Daha 6nce yapilan bagka
¢alismalarda, otizmin tanisinin 18 aydan 6nce
guc¢ olabilecegi ve 2D:4D parmak oranlarinin

belki kanit olarak ise yarayabilecegi bildirilmig-
tir_15,16,18,24

Her ne kadar bu calismada KAH nedeniyle
artmis androjen maruziyetinin bazi otistik 6zellik-
leri arttirdidi tespit edilse de (OSB erkeklerde
kizlardan daha fazla goézlenir), galismamizda
KAH grubundaki kiz hastalarin hi¢ birinde OSB
icin cut-off puanlarini asan bulgu saptanmadi.
Bu durum prenatal androjen fazlaliinin bazi
otistik 6zelliklerin artmasina neden olabildigi,
ancak tani konabilecek OSB gelisiminde diger
etkenlerin daha dnemli olduguna isaret edebilir.
Diger bircok etken yaninda genlerin OSB gelisi-
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minde dnemli roll oldugu bilinmektedir.

Sonuglarimizin prenatal androjen fazlaligindan
mi, yoksa KAH Kklinik 6zelliklerine mi bagl gelis-
tigini ayirt etmek olasi olmadidi icin yorumu
zordur. Cinki KAH hastasi fotus ek olarak
dusuk glukokortikoidlere ve ylksek adrenokor-
tikotropik hormon (ACTH) salinimina ve post-
natal tedavi sonrasi asir kortizole maruz kala-
bilmektedir.2 Bu maruziyetler hem kiz, hem de
erkek KAH hastalarinda olugsmakta iken, bizim
calismamizda sadece kiz KAH hastalarin ABC
puanlarinda yikseklik saptanmistir. Bundan
dolayi ¢alisma bulgularimiz glukokortiokoid ve
ACTH anormalligi ile iligkili degil androjen fazla-
@i ile iligkili gibi durmaktadir. Calisma sonugla-
rini etkileyebilecek bir etkenin de kontrol grubu-
nun sayica daha dusik olmasinin yani sira,
OSPB'’nin erkeklerde daha sik gortilmesi ve KAH
tedavi bagvuru oranlarina bakildiginda ¢alisma-
mizla da uyumlu olarak kiz cinsiyetin baskin
olmasinin, calismadaki OSB belirti oranlari ile
ilgili elde edilen sonuglarin anlamli gikmamasini
etkilemis olabilecegi dugundulebilir.

Bu calismanin bazi kisithliklari vardir. En dnemli
sinirhhidr  ¢alismanin kesitsel olmasidir, bu
nedenle neden-sonug iligskisi hakkinda yorum

yapmak guclesmistir. Calismaya katilan butin
deneklerin bir g¢ocuk psikiyatristi tarafindan
DSM-5 tani Olcitlerine goére degderlendirilerek
OSPB’nin arastinimasi ¢alismanin gugli yani
olmakla birlikte, okuma yazma bilmeyen ¢ocuk-
larin da alinabilmesi igin gocuklarin kendisinin
doldurdugu bir dlcegin de ek olarak kullanilama-
mis olmasi bir sinirhliktir. Simdiye kadar yapilan
calismalarda OSB’li ¢ocuklarda anne-baba
2D:4D parmak orani ile gocuklardaki 2D:4D
parmak orani arasinda bir iligki olabilecegi 6neril-
mediginden, annenin ve babanin 2D:4D orani
calismamizda degerlendirilmemistir. 45

Sonug

Calismamizin  sonuglarinin  degerlendiriimesi,
disik sag el 2D:4D orani, OSB’nin etyolojisinde
testosteron hormonunun roll olabilecegi seklin-
de yorumlanabilir. Ayrica prenatal androjen
maruziyeti ve bazi otistik Ozellikler arasinda
saptanan iliski, gelismekte olan fetal beyin
Uzerinde androjenlerin etkisine bagli olabilecegi
seklinde de degerlendirilebilir. Gelecekte olgu
sayisi artirllarak ve cinsiyet farkliliklari gdzeti-
lerek yapilacak galismalar ile bu iligkilerin daha
iyi tanimlanabilecegi dislntlmektedir.
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