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1.GİRİŞ VE AMAÇ 

 

       Polikistik over sendromu (PKOS) ilk kez 1935’ de Dr. Stein ve Dr. Leventhal 

tarafından amenore, ultrasonografide polikistik over görünümü, hirsutizm ve obezitenin 

birlikteliği olarak tanımlanmıştır. PKOS, üreme çağındaki kadınların yaklaşık %5-

10’unda görülen bir hastalıktır (1). Polikistik over sendromu patogenezinde, 

hiperinsülinemiyle beraber olan insülin direnci ve overlerde luteinizan hormona (LH) 

bağlı androjen yapımında artış anahtar rol oynamaktadır. Hiperinsülinemi overian 

androjen sekresyonu stimülasyonunu stimüle eder. (2). 

       PKOS tanı kriterleri konusunda tam bir fikir birliği sağlanamamış olup tanı için 

günümüze kadar; National Institutes of Health (NIH) 1990 (3), “Rotterdam Consensus” 

2003 (4), “Androjen Excess Society” (AES) ve PKOS Society 2009 (5) göre 

sınıflandırılmaktadır. PKOS’un patofizyolojisinde, insülin direnci ve sonrasında gelişen 

hiperinsülineminin önemli bir rolü bulunmaktadır (7). 

       PKOS’da androjenlerin periferik konsantrasyonu artmaktadır. Obez PKOS’lu 

hastalarda periferik androjenlerden östrojen yapımı artmaktadır. Böylelikle, vücut 

östrojen uyarısının etkisi altında kalmaktadır. Ayrıca seks hormon bağlayıcı globulin 

(SHBG) seviyesi düşerek serbest testosteron (sT) seviyesini artırmaktadır. Vücut yağ 

kitlesindeki artış, vücudun insülin salınımını ve insüline karşı direncinin artmasına 

neden olmaktadır. 

       Polikistik over sendromundaki hiperinsülinemi ve insülin direncinin sebebi 

sadece obezite değildir. İnsülinle uyarılan reseptör otofosforilasyonunun hem obez hem 

zayıf hastalarda azaldığı saptanmıştır (8). Pratikte kullanılan ölçümlerden biri, açlık 

glukozun açlık insülinine oranıdır. Bu oranın 4,5’in altında olması insülin direncine 

işaret eder (7). İnsülin direncini ölçme yöntemleri;  

          FGIR (Açlık Glukoz İnsülin Oranı) = Açlık serum glukoz konsantrasyonu [mg 

/dL] / Açlık serum insülin konsantrasyonu (μU/mL) (7). 
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          HOMA-IR “Homeostasis model assessment for insulin resistance” = Açlık 

serum insülini [μU/mL] X Açlık serum glukozu [mMol/L] /22.5 (11). 

         Polikistik over sendromunda serbest testosteron düzeyi artmıştır. Total 

testosteron ölçümünün katkısı daha azdır (12). DHEA-S PKOS’lu kadınların %25’inde 

normal değerlerin üzerinde bulunmuştur (13). Serbest testosteron dahil androjenlerin 

kan seviyeleri hiperandrojenemi tanısı için sadece yardımcıdır; tanı için tek kriter 

değildir ve klinik değerlendirmenin yerini tutmamaktadır. Total testosteron düzeylerinin 

200 ng/dL’nin üzerinde olması over ve adrenal tümör DHEA-S düzeylerinin normalin 

iki katından yüksek olması adrenal tümör araştırılmasını gerektirir (14).  

       Luteal fazın ortasında ölçülen progesteron düzeyleri ile ovülasyon objektif 

olarak gösterilebilmektedir. Bazal foliküer fazda 17- hidroksi progesteron ölçümü, 

polikistik over sendromunun geç başlangıçlı konjenital adrenal hiperplaziden ayrımı 

için gereklidir ve 200 ng/dL’nin altındaki değerler tanıdan uzaklaştırmaktadır. Buna ek 

olarak 17- hidroksi progesteronun 800 ng/dL’nin üzerindeki değerler ise tanı 

koydurucudur. Bu iki değerin arasındaki ölçümlerde ACTH stimulasyon testi yapılır. 

Geç başlangıçlı konjenital adrenal hiperplazide değerler genellikle 1000 ng/dL’nin 

üzerindedir (14). 

       Polikistik over sendromlu hastaların yaklaşık olarak %25’inde kadarında hafif 

artmış prolaktin (PRL) düzeyleri hafif olarak artmıştır (15).  Anovulasyonun ayırıcı 

tanısı için hipotiroidi ve hipertiroidi ekarte edilmelidir. Polikistik over sendromlu 

hastalarda total kolesterol, trigliserit ve low density lipoprotein (LDL) düzeyleri artmış, 

high density lipoprotein (HDL) ve apoprotein A-I düzeyleri azalmıştır (16).   

       Polikistik overli kadınlarda insülin direnci sıklığı %2 olarak bildirilmiştir. Serum 

LH ve FSH ölçümleri pratikte yaygın olarak kullanılmaktadır. Artmış pitüiter LH 

sekresyonu, serum konsantrasyonunun ölçümü ile her zaman tayin edilemez. Yaklaşık 

hastaların üçte biri de normal aralıkta LH seviyelerine sahiptir (17). Endojen LH 

seviyelerinin VKİ (vücut kitle indeksi) ile pozitif korelasyon gösterdiği bildirilmiştir. 

PKOS’lu obez kadınlarda LH seviyesinin normal olduğu gösterilmiştir.  

       Çalışmamızın amacı Nisan 2011-Ağustos 2012 tarihleri arasında İnönü 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Kliniğine PKOS ön 

tanısıyla başvuran hastaların farklı PKOS tanı ktiterlerine göre (Rotterdam, AES,  

National Institutes of Health [NIH]) biyokimyasal değerlerini ve insülin direncini 

karşılaştırmaktır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. TANIM VE TARİHÇE 

        

Polikistik over sendromu (PKOS), reprodüktif çağdaki kadınların yaklaşık %4-

%12’sinde görülen bir hastalıktır (1). İlk kez 1935’ de Dr. Stein ve Dr. Leventhal 

tarafından amenore, ultrasonografide saptanmış polikistik over morfolojisi, hirsutizm ve 

obezitenin birlikteliği olarak 7 olguda tanımlanmıştır (18). Bu olgulara araştırmacılar 

tarafından ovaryen wedge rezekziyonu yapılmış ve 7 hastanın menstrüel düzeninin geri 

döndüğü saptanmıştır. Over korteksinin kalınlaşmış olduğu ve over boyutlarının 

normalden 2-4 kat büyüdüğü patolojik incelemelerde rapor edilmiştir (19). Wedge 

rezekziyonu yapılan 7 hastadan 2’sinin gebelik ile sonuçlanmasını Stein ve Leventhal’ı 

folikülogenez sürecine giren foliküllerin overin kalınlaşmış tunikasını aşamadıkları 

sonucuna vardırmıştır (20). 1958’de McArthur, Worcester ve Ingersoll ilk olarak 

PKOS’lu hastalarda idrar tetkiklerinde lüteinizan hormon (LH) seviyelerinin artmış 

olduğunu ortaya koymuşlardır. 1981’de Swanson ve arkadaşları polikistik overlerin 

patognomonik ultrasonografik bulgusunu göstermiş ve 1985’de ise Adam ve arkadaşları 

polikistik overlerin tipik ultrasonografik bulgusunu tanı kriteri olarak tanımlamıştır 

(21).                

       Polikistik over ve PKOS birbirlerinden farklı kavramlardır. Ultrasonografik 

olarak polikistik over yapısı herhangi bir klinik veya laboratuar patolojisi bulunmayan 

kadınlarda görülebilmektedir. PKOS ise oligo/amenore, anovulasyon, hirsutizm, akne 

gibi hiperandrojenizm bulgularını içeren semptomlar topluluğudur. Hastalık yerine 

sendrom ifadesinin kullanılması, semptomlar ve bulgular topluluğunun varlığı ve tek bir 

tanı testi olmaması nedeniyle kabul görmüştür. PKOS sıklığı %10, ultrasonografik 

olarak polikistik over görünümü ise %23 olarak literatürde verilmektedir (22). 
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2.2. TANI KRİTERLERİ 

 

Günümüzde PKOS’un tanı kriterleri için tam bir fikir birliği yoksa da 

peripubertal dönemde başlangıç gösteren oligo/amenore, hiperandrojenizm bulguları 

(akne, hirsutizm veya hiperandrojenemi) ve ultrasonografik olarak polikistik over 

görünümü saptanması genel olarak kabul edilen kriterlerdir. 

      PKOS tanı kriterleri günümüze kadar; National Institutes of Health (NIH) 1990 (3), 

Rotterdam Consensus 2003 (4), Androjen Excess Society (AES) ve PCOS Society 2009 

(5)  olmak üzere toplam 3 konsensus bildirilmiştir. 

 

2.2.1. National Institutes of Health (NIH) 1990 kriterleri  

         

1990 yılında U.S. National Institutes of Health [NIH]’e baglı National Institute 

of Child Health and Human Disease [NICHD] konsensusunda kararlaştırılmıştır. Buna 

göre polikistik over sendromunun majör kriterleri [önem sırasına göre]: 

i) hiperandrojenizm ve/veya hiperandrojenemi 

ii) oligo/anovulasyon 

iii) ve diğer bilinen hastalıkların (Cushing Sendromu, hiperprolaktinemi, klasik 

olmayan konjenital adrenal hiperplazi gibi) ekarte edilmesi (3). 

       NIH kriterleri genellikle diğer hastalıkların ayırıcı tanısına dayanır ve 

ultrasonografik olarak polikistik overlerin tesbit edilmesi tanı kriterleri arasında yoktur. 

Muhtemelen nedeni 1990’lı yıllarda ultrasonografinin yaygın olmamasıdır (23). 

 

2.2.2. ESHRE- ASRM Rotterdam 2003 kriterleri 

       

2003 yılında Rotterdam kentinde toplanan European Society for Human 

Reproduction and Embryology [ESHRE] ve American Society for Reproductive 

Medicine [ASRM] tarafından 1990 NIH tanı kriterleri tekrar gözden geçirilerek 

yapılmış, aşağıdaki üç kriterden en az ikisinin varlığı polikistik over sendromu olarak 

ifade edilmiştir. 

i) oligo ve/veya anovulasyon 

ii) klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm bulguları 
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 iii) Ultrasonografide polikistik overler ve diğer hiperandrojenizm nedenlerinin 

(tiroid hastalıkları, hiperprolaktinemi, Cushing sendromu ve geç başlangıçlı konjenital 

adrenal hiperplazi) ekarte edilmesidir (4).  

       Polikistik overlerin ultrasonografik tanımı: Ultrasonografide her overde 2-9 mm 

çaplı 12’den fazla kolye tarzında folikül olması ve over hacminin 10 ml’den fazla 

olmasıdır. Artmış stromal volüm veya ekojenite gibi subjektif tariflere tanımda yer 

verilmemiştir. Tek bir overde görülmesi tanı için yeterlidir (24 ). 

 

 
 

Resim1: Polikistik overin sonografik görüntüsü (125 ) 

 

2.2.3. Androjen Excess Society (AES) ve PCOS Society 2009  Tanı Kriterleri  

        

AES, PKOS epidemiyolojisini ve hasta gruplarını araştırmıştır. Sonuç olarak 

etyolojide esas olarak hiperandrojenizmin olduğu PKOS tanısı için aşağıdaki 

maddelerden en az ikisinin olması gereklidir. 
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1. Hiperandrojenizm (biyokimyasal hiperandrojenemi ve/veya hirsutizm) 

2. Over disfonksiyonu (oligo-anovulasyon ve/veya ultrasonografik olarak polikistik 

over görünümü) 

3. Androjen fazlalığı ile giden (adrenal hiperplazi, ağır insülin rezistansı 

sendromları ve androjen salgılayan neoplaziler; idiyopatik hirsutizm) ovulatuar 

disfonksiyona yol açan hiperprolaktinemi ve tiroid bozuklukları gibi diğer tanıların 

ekarte edilmesi (25). 

      Polikistik over sendromunun insülin direnci, gonadotropin anomalileri, obezite gibi 

bazı özellikleri tanı kriterleri arasında yer almamaktadır ve yayımlanan raporda da 

bunun aksine rastlanmadığı belirtilmiştir (25). 

 

2.3.  ETYOPATOGENEZ 

       

PKOS etyopatogenezi halen tam olarak açıklanamamış olmakla beraber genetik 

ve çevresel faktörlerin etkileşimiyle ortaya çıkan, multisistemik reprodüktif-metabolik 

bir sendrom olarak tanımlanmaktadır (26). Gonadotropin salınım defekti, insülin 

salınım ve etki bozuklukları, steroidogenez defekti ile genetik faktörler PKOS’un 

fizyopatolojisinde rol oynamaktadır (27). 

       PKOS’ un etyopatogenezinde ileri sürülen başlıca 5 teori bulunmaktadır (28). 

Bunlar; 

1- İnsülin direnci ile gelişen hiperinsülinemi 

2- İntrinsik over patolojisine bağlı meydana gelen overian androjen üretim artışı 

3- Adrenal glandüler kortizol biyosentez bozukluğuna bağlı androjen üretim artışı  

4- Hipotalamohipofizer aksta primer nöroendokrin bozukluğa bağlı olarak LH 

sekresyon frekansında ve amplitüdünde artış (Hipotalamus-Hipofiz-Over aks 

değişiklikleri) 

5- Genetik 

  

2.3.1. İnsülin rezistansı ve hiperinsülinemi 

       

İnsülin, pankreas β hücrelerinden salgılanan 51 aminoasitten oluşmuş peptid 

yapıda bir hormondur. Özellikle kas, yağ dokusu, karaciğer gibi organlarda glukoz 

alımını uyaran, yağ dokusunda lipolizi inhibe eden önemli bir yapım arttırıcı metabolik 

hormondur. İnsülin, pankreas beta hücrelerinden salgılandıktan sonra portal sistem 
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yoluyla sistemik dolaşıma katılarak, dolaşımdan interstisyuma geçip  hedef dokulara 

ulaşır ve bu doku hücrelerin zarlarında bulunan özel reseptörlerle ilişkiye girerek 

biyolojik etkilerini göstermektedir (29). 

İnsülin hücrede reseptörüne bağlanınca özel tirozin rezidülerinin fosforilasyonu 

gerçekleşir ve bu sayede reseptörün intrasitoplazmik kısmı diğer hücre içi substratların 

fosforilasyonuna izin verir. Böylelikle, iskelet kası ve yağ dokusunda glukoz transporter 

protein-4 (GLUT-4) aracılığıyla hücre içine glukoz taşınıması sağlanmış olmaktadır 

(30, 31, 32). 

      İnsülin direnci, dolaşımda yeterli konsantrasyonda insülin bulunmasına rağmen 

organizmada insülinin biyolojik etkilerinin oluşmamasıdır (33). PKOS’lu hastalarda 

insülin direncinin ve hiperinsülineminin patofizyolojisi henüz anlaşılmamıştır. 

PKOS’da insülin reseptör sayısında ve reseptör afinitesinde azalma gösterimiştir (34).  

      Literatürde insulin direnci gelişmesine neden olan birkaç mekanizma ortaya 

konulmuştur. Bunlar; İnsüline periferik hedef dokunun direnci, insülinin karaciğerden 

temizlenmesinde azalma veya insülinin pankreasta duyarlılığının artmasıdır (35). 

     PKOS’lu hastalarda gelişen insülin direncinin ve insülin duyarlılığında 

azalmanın hücre içinde insülin reseptörü bağlı sinyal iletiminde meydana gelen 

postreseptör bozukuluk nedeniyle oluştuğu yapılan çalışmalarda ortaya konulmuştur. 

İnsülinin reseptör fosforilasyonundaki intrinsik bir genetik anomali sonucunda insülin-

bağımsız serin fosforilasyonu artış gösterip, insülin-bağımlı tirozin fosforilasyonun 

azaldığı gözlenmiştir. Böylelikle, periferik dokularda insülin duyarlılığı azalmakta ve 

hiperinsülinemi gelişmektedir (36, 37, 38). 

       İnsülin direnci PKOS’un baskın bir özelliğidir ve hiperandrojenizmde 

patofizyolojik bir rolü olduğu düşünülmektedir. İnsülin pekçok yolla endojen androjen 

üretimini arttırmaktadır. Artmış insülin seks hormon bağlayıcı globulin (SHBG)’nin 

hepatik üretimini azaltır ve dolaşımdaki serbest testosteron düzeylerini artırır (39). 

Ayrıca hiperinsülinemi karaciğerden IGF bağlayıcı protein-I (IGFBP-I) salınımını 

azaltarak over folikül maturasyonu ve steroidogenezde önemli düzenleyici rol oynayan 

IGF-1 ve IGF-2 nin artmasına yol açar (40, 41). İnsülinin periferik doku direnci 

nedeniyle serum düzeyleri artar. Böylelikle artan insülin overdeki IGF-1 reseptörlerine 

bağlanır ve IGF-1, LH’nın stimülasyonuna neden olur. Bu da teka hücrelerinden 

indirekt olarak ovaryen androjen üretimi arttırır (42). Overdeki androjen artışı 

sonucunda granüloza hücrelerinde apopitozis ile foliküler atrezi meydana gelir. 

Ovulasyon gerçekleşemez, stroma miktarı artar ve artan stromada LH’ya yanıt olarak 
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androjen sekresyonu devam eder (39). Artmış androjenlerin periferik dönüşümü ile 

östrojen yükselir. Hiperöstrojenemi santral LH salınımını arttırır ayrıca fizyolojik 

hiperinsülinemi de hipotalamus ve/veya hipofize etki ile LH pulsatilitesini arttırır. 

İnsülin ayrıca sitokrom p-450c enzim aktivitesini arttırır, over ve adrenalden steroid 

hormon sentezinde görevli bu enzimin artmasıyla androjen düzeyleri artar (44).  

Kısaca insülinin etkileri (45, 46, 47, 33) : 

1. SHBG’nin hepatik sentezini inhibe eder. Böylece dolaşımdaki serbest   

     androjenlerin düzeyi artar. 

2. İnsülin benzeri büyüme faktörü bağlayıcı protein-1 (IGFBP-1) düzeyini azaltır. 

3. Ovaryen IGF-1 reseptörlerinde up regülasyon yapar. 

4. Direkt overde steroidogenezi uyarır. 

5. Steroidogenezi uyarmada LH ve FSH ile sinerjik etki gösterir. 

6. LH sentez ve pulsatilitesini artırır. 

7. LH’a teka hücre duyarlılığını artırır. 

8. Ovaryen büyüme ve kist oluşumunda FSH ve hCG ile sinerjik etki gösterir. 

9. Adrenal ve ovaryen 17 β hidroksilaz ve 17-20 liyaz aktivitesini artırır. 

       Sonuç olarak insülin direncinin, PKOS tanı kriterlerinden biri olmamasına 

rağmen, PKOS patogenezinde önemli bir rolü vardır. 

       İnsülin direncinin ölçümünde pratikte kullanılan bazı parametreler ve 

hesaplanma yöntemleri aşağıda sıralanmıştır: 

 

Oral glukoz tolerans testi: 

Bozulmuş glikoz toleransını göstermede etkili bir yöntemdir. Bu yöntem de 75 

gram glukoz ile 2 saatlik glukoz tolerans testi yapılır. 

2. saat glukoz yanıtının yorumu (11): 

Normal <140 mg/dL 

Bozulmuş glukoz toleransı : 140-199 mg/dL 

Diabetes mellitus ≥200 mg/dL 

 

FGIR (Açlık Glukoz / İnsülin Oranı) : PKOS’lu hastalarda 1998’yılından beri  

insülin direnci teşhisinde kullanılan, sensitivitesi ve spesifitesi yüksek olan gittikçe 

popülaritesi artan basit bir testtir. Açlık serum glukoz konsantrasyonu [mg /dL] /açlık 

serum insülin konsantrasyonu [μU/mL] ile hesaplanır. İnsülin direnciyle bu değer ters 

orantılıdır, değer düştükçe insülin direncinin derecesi artar. Yapılan bazı çalışmalarda 
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4.5'in altındaki değerlerin PKOS’lu hastalarda insülin direncinin tanısını koymada % 95 

sensitivite ve % 84 spesifite gösterdiği saptanmıştır (49). Glukoz mmol/L olarak 

alındığında 0,33’ün altındaki değerler insülin direncini göstermektedir. FGIR değerinin 

sensitivitesi hiperglisemik hastalarda düşüktür.  

 

HOMA-IR [Homeostasis model assessment for insulin resistance]: Açlık 

serum insülini [μU/mL] X açlık serum glukozu [mMol/L] /konstant ile hesaplanır. 

Glukoz mmol/L olarak alınmışsa konstant 22.5, glukoz mg/dL olarak alınmışsa 

konstant 450 olarak alınmalıdır. HOMA-IR indeks değerinin 3.8'in üzerinde olması 

insulin direncini gösterir. Bazı yayınlarda Türk toplumunda HOMA-IR indeksinin 2,4-

2,7’nin üzerindeki değerleri insulin direncini gösterdiği bildirilmiştir (49). 

HOMA-IR indeksinin değeri insulin direnciyle doğru orantılıdır. İndeks değeri 

ne kadar fazla ise insulin direncide o kadar fazladır. HOMA-IR indeksinin 

hiperglisemik hastalarda da anlamlı ve doğru sonuç vermesi, FGIR (açlık glukoz / 

insülin oranı) değerine göre önemli bir üstünlüktür (50, 51).  

 

2.3.2. OVARYEN PATOLOJİ 

       

Fizyolojik olarak normalde overian teka hücreleri testosteron (T) ve 

androstenedion (A) sentezler ve bu hormonlar overian granuloza hücrelerinde aromataz 

aktivitesi ile östradiol (E2) ve östrona (E1) dönüşmektedir. Folikül gelişimi ve östrojen 

sentezi için belli miktarda intraovaryen androjene ihtiyaç vardır. İki hücre iki 

gonadotropin teorisine göre teka hücreleri LH’a yanıt olarak androjen sentezler ve 

üretilen androstenedion aromataz enzimi ile granulosa hücrelerinde östrojene 

çevrilmektedir. Aromatazın aktivitesini ise FSH tarafından belirlenir (39). Androjen ve 

östrojen LH etkisini negatif feedback yönünde etkisi varken, İnsülin like growth faktor 

(IGF)’ler pozitif feedback yönünde etkiler. İnhibin androjen sentezini arttırır, 

androjenlerde inhibin üretimini arttırarak bir  kısır döngü oluşturmaktadır. Activin ise 

inhibinle ters etki gösterir. İnhibinin artışı aynı zamanda FSH’ı düşürerek göreceli 

olarak LH artışına yol açar. PKOS’lu hastalarda gonadotropinlere aşırı yanıt sonucu 

hem androjen hem östrojen düzeyi artmıştır (39). 

       PKOS’lu kadınlarda artmış androjen salınımına temel katkı çoğunlukla 

overlerdendir. PKOS’lu olgularda sitokrom P450c17 ve 3 beta hidroksi steroid 

dehidrogenaz (3β HSD) enzim aktivitelerinin, normal olgulara göre daha fazla arttığı, 
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ancak 17-beta-hidroksi steroid dehidrogenaz (17βHSD) enzim aktivitesinin 

etkilenmedigi gösterilmiştir (33).  Ayrıca, PKOS’lu kadınlarda hem 17 β hidroksilaz, 

hem de 17-20 liyaz aktiviteleri teka hücrelerinde artmıştır (43, 48). Ovaryen androjen 

salınımının artmasının sebebi, sitokrom P450c17’nin anormal regülasyonuna 

bağlanmıştır. PKOS’lu kadınların her bir teka hücresinin kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında hem bazal durumda, hem de LH ile uyarılmış durumda 

androstenedion üretiminin önemli bir şekilde artmış olduğu gösterilmiştir (53, 54). 

 

2.3.3. ADRENAL ANDROJEN ÜRETİM ARTIŞI 

       

Adrenal androjen üretimi, adrenal bezin zona fasiculatasında ilk ürün olan 

kolesterolden meydana gelmektedir. Androjen üretiminde hız kısıtlayıcı basamak 

sitokrom p-450 geninin ekspresyonudur. Adrenalde androjen üretimi 

adrenokortikotropik hormona (ACTH) bağımlıdır. Bu hormona yanıtı insülin ve insülin 

benzeri büyüme faktörleri (IGF) gibi bazı peptidler etkilemektedir. (39, 33).     

       PKOS hastalarının %20-50’sinde artmış DHEAS ve 11β(OH) androstenedion 

seviyeleri, adrenal bezin artmış androjen üretimini göstermektedir (54). Fakat ACTH 

seviyeleri normal kadındakilere benzer düzeylerde tespit edildiğinden, farklılığın 

ACTH’ye yanıttan kaynaklanabileceği ya da ACTH dış faktörler ile adrenal bezin 

uyarıldığı düşünülmektedir (54, 56). PKOS’da DHEA-S düzeyleri, bazal ve ACTH 

uyarısına artmış adrenal androjen sekresyonu yanıtında genetik faktörlerde önemlidir 

(56). Adrenal bezi deksametazon ile suprese edildikten sonra gonadotropin releasing 

hormon (GnRH) analogu verilen ovulatuar ve anovulatuar PKOS hastalarında 

androstenedion ve 17-OH progesteron düzeylerinin arttığı görülmüştür (43). Adrenal 

artmış androjen sentezinin PKOS patogenezindeki yeri tam olarak bilinememektedir. 

  

2.3.4. HİPOTALAMUS-HİPOFİZ-OVER AKS DEĞİŞİKLİKLERİ 

        

Normal menstrüel siklusta Gonadotropin serbestleştirici hormon (GnRH), folikül 

stimulan hormon (FSH) ve lüteinize edici hormon (LH) salınımına neden olur.  GnRH 

hipotalamusun arkuat çekirdeğinden pulsatil (dalgasal) olarak salgılanır. FSH ve LH  ön 

hipofizden pulsatil olarak salınır. PKOS’da hipotalamus-pitüiter-over aksının 

fonksiyonunda anomaliler saptanmıştır. LH’ın hem pulse miktarında hem de pulse 

sıklığında artış söz konusudur (57,58). PKOS’da anovulatuar sikluslarda kronik 
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karşılanmamış yüksek düzeydeki serbest östrojenin direkt olarak gonadotropin 

sentezine etki ederek ve/veya indirekt olarak GnRH’ın kendi GnRH reseptörlerini 

arttırarak LH’ın pulsatil salınımının artmasına neden olur. PKOS’ lu hastalarda LH’ın 

aksine, pitüiter FSH sekresyonu erken foliküler fazda belirgin olarak düşük olarak tespit 

edilmiştir. Düşük FSH düzeyinin kronik karşılanmamış östrojenin negatif feedback 

etkisi ile artmış GnRH pulsalitesinin LH-beta gen ekspresyonunu FSH-beta gen 

ekspresyonuna göre daha fazla arttırması patogenezde rol oynadığı düşünülen 

mekanizmadır (59, 60). LH teka hücrelerinden androjen sentezini, FSH (Folikül 

stimulan hormon) ise granüloza hücrelerinde aromataz aktivitesini düzenler. PKOS 

olgularında %75 oranında anormal serum gonadotropin seviyeleri mevcut olup bunlar 

yüksek LH ve normal veya düşük FSH düzeyleridir (61). Özellikle persistan, hızlı LH 

pulse sıklığındaki artış PKOS olgularında LH/FSH oranının artmasına neden olur (47). 

LH hipersekresyonu PKOS için karakteristik bir özelliktir. Bu artış GnRH’ın yüksek 

hızda çalışmasına, dolayısıyla hipotalamik bir defekte bağlıdır (62). Artmış GnRH pulse 

sıklığı selektif olarak LH salınımını arttırır ve artmış LH seviyesi tekal androjen 

sentezini uyarır. Bu androjenler granüloza hücrelerinde, düşük siklik salınımının sonucu 

olarak foliküler gelişim duraksadığı için, östrojenlere inkomplet olarak aromatize edilir 

(47, 33). 

       Pitüiter LH hipersekresyonuna neden olarak öne sürülen diğer bir durum 

PKOS’lu olgularda var olan hiperinsülinemi ve/veya artmış serbest insülin-like growth 

faktör-1 (IGF-1) varlığıdır (47, 61). Patofizyolojide de çok önemli olan bu durumun 

direkt LH hipersekresyonuna yol açtığı kesinlik kazanmamıştır. 

 

2.3.5. GENETİK 

       

PKOS hastalarının aile bireylerinde de PKOS görülmesi araştırmacılara PKOS’ 

un kalıtımsal olabileceğini düşündürmüştür. PKOS hastalarının anne ve kız 

kardeşlerinde hiperandrojenizm ve menstruel disfonksiyonun arttığı ve yanı sıra baba ve 

erkek kardeşlerde de serum androjen düzeylerinin arttığı saptanmıştır (63). Yapılan 

çalışmalarda PKOS vakalarında kromozom anomalisi gösterilememiştir (9). 

       PKOS’la ilgili genetik araştırmalarda bugüne kadar yapılan çalısmaların 

hepsinde hastalıkla patofizyolojisi ile ilişkili olarak steroid biyosentezinde rol oynayan 

CYP17, CYP11A ve CYP21 genleri, karbonhidrat metabolizması ve gonadotropin 

sekresyonu ile ilgili aday genlere odaklanılmıştır. Gonadotropin sekresyonu bakımından 
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PKOS için aday gen çalışmasıyla ilişkili çok fazla çalışma yapılmamıştır. Dopamin 

GnRH sekresyonunu inhibe ettiğinden dopamin reseptör gen değişiklikleri PKOS’daki 

artmış LH sekresyonuna katkıda bulunabilir (126) 

       PKOS hastalarında insülin direncine eğilim olması nedeni ile karbonhidrat 

metabolizmasında rolü olan genler incelenmiştir (64). Yapılan iki çalışmada insülin 

reseptör gen lokusunda bir bölgenin PKOS ile ilgili olduğu bildirilmiştir. Olası genetik 

defektlerin incelenmesi; PKOS’un kompleks, poligenik bir bozukluk olduğunu 

göstermiştir (10, 65). 

  

2.4. KLİNİK DEĞERLENDİRME 

       

PKOS genellikle peripubertal dönemden itibaren başlayan menstruel 

düzensizlikler (oligo-amenore, disfonksiyonel uterin kanamalar), hiperandrojenizm 

bulguları (hirsutizm, akne, ciltte yağlanma, androjenik alopesi) ve infertilite ile 

karşımıza çıkmaktadır (66). (Tablo 1) 

Tablo 1. PKOS’un belirti ve bulgularının görülme sıklığı  

Polikistik over sendromunun belirti ve 

bulguları 

                            

Görülme sıklığı                           

Hirsutizm % 60- 90 

Oligomenore % 50- 90 

Polikistik over morfolojisi % 50- 75 

İnfertilite % 55- 75 

Obezite % 40- 60 

Amenore % 25- 50 

Disfonksiyonel uterus kanaması % 30 

Akne % 25 

Normal menstrüel siklus % 22 

       PKOS’da sıklıkla görülen semptom oligo/amenore şeklinde menstural 

düzensizliktir. Oligo/amenore kronik anovülasyonun bir bulgusudur. Oligomenore 45 

günden uzun sürede veya yıldan 8’den az adet görme olarak tanımlanır ve  %80 

oranında görülmektedir. Bu hastaların %30-40’ında amenore gelişmektedir. Buna karşın 

yaklaşık PKOS’lu %20 olgu düzenli adet görebilmektedir, %30 olguda ise ciddi 

disfonksiyonel uterin kanamalar gözlenmektedir (67, 68). 
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       PKOS’da disfonksiyonel uterin kanamanın nedeni kronik anovulasyona bağlı 

östrojen miktarının artması ve östrojenin progesteron ile karşılanamamasıdır. Yüksek ve 

sabit östrojen düzeyleri endometriumda aşırı proliferasyon ve damarlanma artışına 

neden olur, progesteron olmadığı için de endometrium stromal desteği sağlanamaz, 

kanamaya meyilli bir endometrium tabakası meydana gelmektedir (68). 

       İnsan plazma veya serum androjen konsantrasyonunun artmasına 

hiperandrojenizm denir. PKOS’da en sık görülen hiperandrojenizm bulgusu 

hirsutizmdir. Hirsutizm ise yüz, göğüs, sırt, alt karın ve uylukların üst kısımlarında 

erkek tipi kıllanmanın olduğu bölgelerde koyu terminal kılların gelişimi olarak 

tanımlanır ve biyolojik aktivite gösteren artmış serum androjen hormon seviyelerine 

işaret eder (69). 

       Doğumda tüm kıl folikülleri lanugo kılları olarak bilinen ince, pigmentsiz 

kıllardan oluşur. Yüz, alt karın, üst bacak iç yüzleri, göğüs, meme uçları, pubik bölge ve 

aksilla bölgelerindeki kıllar seks hormonlarına duyarlıdır. Yaş ilerledikçe androjenler 

kılların büyümesini hızlandırır, çapını ve pigmentasyonu artırır. Kalın ve koyu kıllara 

terminal kıl adı verilir. Kalan kıl folikülleri terminal kıllardan daha ince ve açık 

pigmentli villus kıllarına dönüşür (70). 

       Testosteronun 5-alfa redüktaz tarafından DHT’a çevrilmesiyle kıl folikülü 

etkilenir. Bu nedenle 5-alfa redüktaz düzeyini etkileyen ailesel ve ırksal faktörler 

hirsutizm görülme sıklığı üzerinde etkilidir. IGF-I, 5-alfa redüktaz aktivitesini arttırır. 

Bu durum insülin direnci olan anovulatuar PKOS’lu hastalarda hirsutizmi arttırır 

(71). PKOS‘da artmış kıl gelişimi genellikle yüzün yanlarında, üst dudak ve boyun 

bölgesine yayılacak şekilde çenededir.Daha şiddetli olgularda göğüste de kıl artışı 

görülebilir. Gittikçe artan hiperandrojenizmde, temporal saç dökülmesi ve erkek tipi 

kellik olabilir. Ekstremitelerde, karın ve belde yoğun bir şekilde kıl görülebilse de bu 

bölgeler seksüel kıl gelişimi için spesifik yerler değildir. PKOS’da hirsutizmin derecesi 

serum androjen konsantrasyonu ile korele bulunmuştur. Kılların büyümesinde kişisel 

varyasyonlar etnik farklılıklarla ilgili olabilir, bu durum dünyanın farklı yerlerinde 

PKOS sıklığının değişkenliğini de yansıtabilir (72). 

       Hirsutizm modifiye Ferriman Gallwey metodu ile değerlendirilir. Bu metod ile 

üst dudak, çene, göğüs bölgesi, sırtın alt ve üst kısımları, alt ve üst karın, kol ve 

bacakların üst kısımları olmak üzere toplam 9 alanda kıl dağılımı 0-4 arasında 

skorlanarak toplam >8 ise hirsutizm olarak tanımlanır (73).  
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                                          Şekil 1. Ferriman Gallwey Skorlaması (72) 

 

       Serum total testosteron (TT) düzeyi overian hiperandrojenizm ve DHEA-S ise, 

adrenal hiperandrojenizm için bir belirteçtir. Kadınlardaki hirsutizmin nedeni %70 

oranında PKOS olmasına rağmen hirsutizme yol açabilecek diğer nedenler 

(hipertekozis, klasik olmayan adrenal hiperplazi, over veya adrenal androjen salgılayan 

tümörler, Cushing sendromu ve tiroid disfonksiyonu) ekarte edilmelidir (74).  

       Akne, ciltte yağlanma ve androjenik alopesi hiperandrojenizmin diğer 

bulgularıdır. Polikistik over sendromlu kadınlarda androjenik alopesi sıklıgı %6 ve akne 

sıklıgı %34 olarak bildirilmiştir (75). 

       PKOS hastalarında %40-60 oranında obezite görülmektedir. Ancak hastaların 

%30-50’si normal kiloda veya zayıftır. Obezite bel/kalça oranının arttığı santral  ya da 

android tiptedir ve tanısal değildir. Obezite, periferik östrojen üretiminin ve pankreatik 

insülin üretiminin artması sonucunda LH düzeylerini arttırarak folikül maturasyonunun 

bozulması yoluyla anovulasyonu arttırır (76). PKOS hastalarında ağırlıklarının %10-

15’ini verdiklerinde menstural düzenlerinin normale döndüğü görülmüştür (77).  

        Obezitedeki en önemli endokrin değişikliklerden biri hiperinsülinemidir. Vücut 

yağ kitlesindeki artış, vücudun insülin sekresyonunun ve insüline karşı direncinin 

artmasına neden olmaktadır. Polikistik over sendromundaki hiperinsülinemi ve insülin 
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direncinin sebebi sadece obezite değildir. İnsülinle uyarılan reseptör 

otofosforilasyonunun hem zayıf hem obez hastalarda azaldığı saptanmıştır. İnsülin 

direnci hem zayıf hem obez PKOS’da görülebilir ancak obezitenin derecesiyle 

korelasyon göstermektedir (76). PKOS hastalarının başlangıç kilosunun % 5’inden daha 

fazla kilo vermesi hiperandrojenizm ve hiperinsulinemiyi azaltmaktadır (71). 

       PKOS hastalarında akantozis nigrikans denilen cilt lezyonları görülebilir. Bunlar 

ense, meme altı, aksilla, dirsek ve vulvar bölgede olabilen hiperpigmente verrüköz 

koyu, kadifemsi plaklardır. Patolojisinde epidermel hiperkeratozis ve dermal fibroblast 

proliferasyonu vardır. Artmış pigmentasyona rağmen melanosit sayısında artma veya 

melanosit depolanması yoktur. Hiperandrojenizm ve insülin rezistansına eşlik ediyorsa 

HAİR-AN sendromu olarak adlandırılır (79). 

       PKOS’da infertilitenin primer sebebi anovulasyondur. İnfertilite nedeni ile 

başvuran anovulatuvar kadınların % 75-80’i PKOS’dur (80). PKOS’da infertiliteye 

neden olan anovulasyon;  FSH yetersizliği, LH’ın hipersekresyonu, hiperandrojenemi, 

insülin rezistansı ile hiperinsülinemik ortam ve folikül sıvısındaki birçok mediatör 

dengesinin bozulması ile meydana gelmektedir. Bununla beraber, PKOS hastalarında 

oosit gelişiminde veya implantasyonda sorun oluşabilmektedir (81). Anovulasyon 

dışında erken gebelik kaybı da infertilite nedeni olabilmektedir (82). 

  

2.5. LABORATUAR DEĞERLENDİRME 

        

PKOS’da tanı koyduracak tek başına bir biyokimyasal belirteç 

bulunmamaktadır. Laboratuvar bulgularından özellikle androjen düzeylerinin tanıda 

önemi vardır. 

Testosteron düzeyleri ile hirsutizmin şiddeti arasında yüksek bir korelasyon 

yoktur. Çünkü hirsutizme neden olan testosteron değil onun daha potent bir metaboliti 

olan dihidrotestosterondur. Normal bir kadında günde 0.2-0.3 mg testosteron üretilir; 

%50’si androstenedionun periferik dönüşümünden ve geri kalanı eşit miktarlarda (%25) 

over ve adrenalden salgılanır. Dolaşımdaki testosteronun %80’i bir beta globulin olan 

SHBG bağlı olarak bulunur. %19’u ise albumine gevşek bağlıdır ve % 1’i serbest 

durumdadır. Androjen etkisi bu serbest kısım ve bir miktarda albumine bağlı kısıma 

bağlıdır. Testosteron rutin testlerde bağlı olan ve olmayan total testosteron düzeyini 

ölçer. SHBG düzeyleri artmış androjen ve hiperinsulinemi varlığında düşer (11). 

Hiperandrojenemiyi değerlendiren en sensitif ölçümler serum serbest testosteron düzeyi 
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ve serbest androjen indeksidir (FAI= [total testosteron (nmol / L) / SHBG (nmol / L) 

]x100 ). Polikistik over sendromlu kadınların yaklasık %60-80’inde artmış androjen 

düzeyleri ölçülür (82). Genelde serbest testosteron düzeyleri yükselmiştir. Yüksek 

serbest testosteron düzeyleri (80 ng/dL’den fazla ) anovulasyonlu ve hirsutizmli 

kadınlarda bulunur.  Total testosteron ölçümünün katkısı azdır (83). Total testosteron 

düzeylerinin 200 ng/dL nin üzerinde saptanırsa over ve adrenal tümör araştırılmalıdır 

(14). Androjen üreten over tümörlerinin %20’sinde,  adrenal tümörlerinin ise % 10‘unda 

testosteron düzeylerinin bu seviyenin altında olduğu da unutulmamalıdır. 

Androstenodion adrenal bezlerden veya overlerden üretilir ve hiperandrojenizmli 

hastalarda genellikle düzeyleri yüksektir. Androstenedionun periferik aromatizasyonu 

nedeniyle östradiol foliküler faz düzeyindeyken östron düzeyleri artmıştır (84). 

DHEA-S’ın neredeyse tamamı ve DHEA’ın ise %90’ı adrenal kaynaklıdır. 

Serum DHEA-S tayinleri adrenal kaynaklı androjen üretimini belirlemek için kullanılır. 

Orta dereceli yükselmelerde hirsutizm için adrenal bir neden düşünülür. DHEA-S 

düzeylerinin 700ug/dL’den (postmenozopal kadınlarda 400 ug/dL) fazla olduğu 

olguların çoğunda tümör araştırması yapmak gerekir. DHEA, DHEA-S ve 

androstenedion ise belirgin şekilde proteine bağlı değildir ve rutin immunoassay testler 

biyolojik aktif düzeylerini yansıtır. DHEA-S PKOS’lu kadınların %25’inde normal 

değerlerin üzerinde ölçülür (85). DHEA ölçümünün tanı değeri kısıtlıdır. DHEA-S 

düzeylerinin normalin iki katından yüksek olması adrenal tümör araştırılmasını 

gerektirir (14). DHEA-S için 800 ng/dL’den yüksek değerler tümörü düşündürür. T ve 

DHEA-S ölçümlerinin primer nedeni androjen üreten ovaryen veya adrenal bez 

kaynaklı tümörlerin varlığını ekarte etmektir (86).  

Polikistik over sendromlu hastaların %25 kadarında hafif artmış prolaktin (PRL) 

düzeyleri görülebilir. Bu durumun hipofizde anormal östrojen feedback mekanizması 

nedeniyle oluştuğu düşünülmektedir. Bromokriptin tedavisinin LH düzeylerini ve 

ovulasyonu düzelttiği gözlenmiştir (15). 

Dislipidemi PKOS hastalarının yaygın görülen metabolik anomalidir. İnsülin 

rezistansının dislipideminin oluşmasında anahtar rolü bulunmaktadır (87). Polikistik 

over sendromlu hastalarda total kolesterol, trigliserit ve LDL düzeyleri artmış; HDL ve 

apoprotein A-I düzeyleri azalmıştır (16).  

PKOS’lu kadınlarda sıklıkla serum LH düzeyleri yükselmiş ve FSH düzeyleri 

ise baskılanmıştır. Böylece LH/FSH >2 olması tanıda yardımcı bir parametredir. 
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Homosisteinin insulin rezistansı ve PKOS ile ilişkisi yapılan çalışmalarda gösterilmiştir 

(88). Artmış insulin düzeyi hepatik sistatyon B sentetaz aktivitesini baskılayarak 

homosistein düzeylerini etkiler. Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) olan veya hipertansiyona 

ilaveten insülin direnci olan hastalarda homosistein seviyeleri artmıştır (88). Obezite ve 

hiperinsulineminin sıkça görüldüğü PKOS’un geç komplikasyonları, dislipidemi, Tip 2 

DM, hipertansiyon, ateroskleroz ve vaskuler hastalıklardır. Dolayısıyla vaskuler 

hastalıklar ve insulin rezistansı ile ilgisi düşünüldüğünde yapılan çalışmalarda 

homosistein düzeylerinin PKOS’ta arttığı gösterilmiştir (88).  

İnsülin direnci ile hs-CRP konsantrasyonları arasında bir korelasyon 

bulunmaktadır. İnsülin sensitivitesindeki azalma, insülinin karaciğerde akut faz 

proteinleri sentezindeki fizyolojik rolünü engeller. Bu nedenle insülin direnci, hs-CRP 

gibi akut faz proteinlerinin sentezini arttırır (89). 

       Son zamanlarda yapılan çalışmalarda Tip 2 DM ve PKOS gibi insulin direnci ile 

birlikte görülen hastalıklarda normal aralıkta olmakla birlikte hafif artmış hs-CRP 

düzeylerinin kardiyovaskuler riski arttırdığı gösterilmiştir (90). 

 

2.6. PKOS’UN UZUN DÖNEM SAĞLIK SONUÇLARI 

 

2.6.1 Hiperlipidemi ve Kardiyovasküler Hastalık 

  

PKOS’lu kadınlarda artmış total-kolesterol, düşük dansiteli lipoprotein (LDL) ve 

trigliserid (TG) ile karakterizedir. Yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) serum seviyesi 

PKOS’da normal kadınlardakinden önemli derecede azalmıştır (91).  LDL-kolesterolün 

aterojenik özellikleri iyi belirlenmişken, düşük HDL-kolesterol ve yüksek 

trigliseridlerin kadınlarda koroner arter hastalığı için erkeklerden daha prediktif 

olabileceği gösterilmiştir (92). İnsülin direncinin tipik lipit bulgusu olan yüksek serum 

trigliserid seviyeleri ve LDL/HDL oranında artış gözlenmektedir. PKOS’da lipid 

anormaliklerine predispozisyon oluşturan mekanizmalara bakılmaksızın, bu hastalar 

koroner damarlarda plak gelişmesi için risk altındadırlar (93). Kalp hastalıklarına neden 

olabilecek birkaç risk faktörünün varlığına dayanarak, PKOS’lu kadınların 

kardiyovasküler hastalık için genellikle artmış risk altında olduklarına inanılır. Bu 

faktörler, bozuk glukoz toleransı, android obezite, hiperandrojenizm, dislipidemi ve 

hipertansiyondur. PKOS’lu uzun dönem sağlıkla ilgili sonuçları araştıran iki çalışmada, 

karotid arter intima kalınlığı, koroner arter kalsifikasyonu gibi ateroskleroz kanıtları 



18 

 

araştırıldığında, yaşıtlarına göre daha erken ateroskleroz geliştirdikleri düşünülerek 

koroner kalp hastalığı için artmış risk bulunmuş, fakat mortalite ve morbidite benzer 

yaştaki kontrol grubundan farklı olmadıgı bildirilmiştir (94). 

 

2.6.2 Hipertansiyon 

 

PKOS’lu obez kadınların obezitenin hipertansiyon ve kardiyovasküler hastalık 

için risk faktörü olduğu iyi bilinmektedir. Yapılan bir çalışmada PKOS’lu kadında 

tedavi gerektiren hipertansiyon %33 bulunurken, popülasyon bazlı kontrollerde bu oran 

%11 bulunmuştur (95). 

 

2.6.3 Obezite 

 

PKOS’da obezitenin görülme sıklığı %40-60 olarak bildirilmektedir. Bu obezite 

tipik olarak bel/kalça oranının 0.85’ten fazla olduğu android tip obezitedir (127).  

Dünya Sağlık Örgütü (WHO) obezitenin tanısında ve sınıflandırımasında VKİ değerinin 

kullanılmasını önermektedir  (96). (Tablo 2) 

Tablo 2: WHO’nun obezite sınıflandırması 

Vücut Kitle İndeksi kg/m² 

Normal  18,5 – 24,9 

Kilo fazlalığı 25 – 29,9 

Obezite 30 – 39,9 

Morbid Obezite > 40  

 

Obezite, normal ovulasyonu bozan üç değişiklik yapmakta olup, zayıflama ile bu 

değişikliklerin hepsi düzelebilmektedir:  

1. Periferde androjenlerin östrojenlere aromatizasyonunda artış. 

2. Serbest östradiol ve testosteron düzeylerinin artmasına neden olan SHBG 

düzeylerinde azalma. 

3. Overin stroma dokusunda androjen sentezini uyaran insülin düzeyinde artış. 

      PKOS‘lu hastaların %30-50’si normal kiloda veya zayıftır. İnsülin direnci hem zayıf 

hem obez PKOS’lu hastalarda görülebilir ancak obezitenin derecesiyle korelasyon 

gösterir. PKOS’lu hastaların kilolarının %10-15’ini verdiklerinde adetlerinin başladığı 

görülmüştür (97). 
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2.6.4 Diabetes Mellitus 

 

PKOS’lu hastalar diyabet gelişimi yönünden artmış risk altındadır. PKOS 

patofizyolojisinde insülin rezistansı temel rol oynamaktadır. Bazal insülin direncine 

obezitenin etkileri de eklenince PKOS’lu olgular ciddi anlamda bozulmuş glukoz 

toleransı ve tip 2 diyabet riski taşırlar. Reprodüktif dönemdeki PKOS’lu olgularda 

bozulmuş glukoz toleransı sıklığı %31-35; tip 2 diyabet prevalansı da %7,5-10 

bulunmuştur (98). PKOS ‘lu hastaların anne ve babalarında bozuk glukoz intoleransı ve 

diyabet görülme sıklık oranları sırasıyla %46 ve %58 dir. Bunun da PKOS hikayesi 

olmayan ailelerde görülen oranlardan daha yüksek olduğu yapılan çalışmalarda 

gösterilmistir (99). 

 

2.6.5 Kanser 

        

PKOS ‘da kronik anovulasyona ve karşılanmamış östrojene maruziyete bağlı 

endometriyal hiperplazi ve endometrium kanseri görülebilir. PKOS’un multifaktöryel 

oluşu, hiperinsülinemi, growth faktörlerin kan düzeylerinin artışı, obezite, genetik 

yatkınlık gibi, kanser gelişiminde risk oluşturan mekanizmalar olduğu düşünülmektedir. 

PKOS’da progesteronla karşılanmamış östrojen, hiperinsülinemi, serbest IGF-1 ve 

androjenlerin dolaşımdaki yüksek seviyeleri endometriyal disfonksiyona yol açmakta, 

bu durum da; infertilite, habitüel abort, hiperplazi ve endometrium kanseri olarak 

karşımıza çıkmaktadır (100). 

PKOS ile meme kanseri arasındaki ilişkiyi araştıran çalışmalarda genellikle risk 

artışı saptanmamıştır (101). 

Uzun süreli takipli çalışmalarda, PKOS’lu kadınlarda artmış bir ovarian kanser 

riski doğrulanamamıştır. Bu nedenle bu ilişki henüz açıklık kazanmış değildir (102). 
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

 

    İnönü Üniversitesi Tıp Fakültesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim 

Dalı’nda, Nisan 2011 ile Ağustos 2012 tarihleri arasında jinekoloji polikliniğine PKOS 

ön tanısıyla başvuran 1299 hasta retrospektif olarak incelendi. Tanıda öykü, jinekolojik 

muayene ve laboratuar incelemeleri hastane veri tabanı taranarak elde edildi. 

       Taranan 140 hasta eksik veri nedeniyle çalışma dışı bırakıldı. Çalışma dışı 

bırakılanlar; 

1. Menstural siklusu kayıtlı olmayan (n:26) 

2. Ultrasonografi bulgusu kayıtlı olmayan (n:34) 

3. Prolaktin değeri bakılmayan (n:30) 

4. TSH değeri bakılmayan (n:50) 

 

      İncelenen 207 hasta mevcut hastalıkları nedeniyle çalışmaya alınmadı.  Bunlar; 

1. Prematür Ovaryan Yetmezlik (n:30) 

2. Tiroid Hastalığı (n:35) 

3. Karaciğer Hastalığı (n:35) 

4. Renal  Hastalık ( n:25) 

5. Diabetes Mellitus ( n:37) 

6. Kronik hastalık (n:45) 

Sadece oligomenoresi (n:151), sadece polikistik over morfolojisi (n:138) ve 

sadece hirsutizmi (n:101) olanlar çalışmaya dahil edilmedi. Geriye kalan 562 hasta 

Rotterdam, AES, NIH tanı kriterlerine göre 3 gruba ayrılarak çalışmaya alındı. 

Grup1: 2003 yılında Rotterdam kentinde toplanan European Society for Human 

Reproduction and Embryology [ESHRE] ve American Society for Reproductive 

Medicine [ASRM] tarafından yapılmış tanı kriterleri;  
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1. Oligo ve/veya anovulasyon  

2. Klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm bulguları 

3. Diğer hiperandrojenizm nedenleri, tiroid hastalıkları, hiperprolaktinemi, Cushing  

sendromu ve geç başlangıçlı konjenital adrenal hiperplazi dışlanması sonrasında pelvik 

ultrasonografi ile polikistik ovaryen morfoloji (POM).  

Üç kriterden en az ikisine sahip  PKOS tanısı alan 200 hasta çalışmaya dahil 

edildi. 

Grup2: Androjen Excess Society (AES) 2009  tanı kriterleri;  

1. Hiperandrojenizm (biyokimyasal hiperandrojenemi ve/veya hirsutismus)  

2. Over disfonksiyonu (oligo-anovulasyon ve/veya ultrasonografik olarak polikistik 

overler) 

3. Androjen fazlalığı ile giden (adrenal hiperplazi, ağır insülin rezistansı 

sendromları ve androjen salgılayan neoplaziler; idiyopatik hirsutizm) ovulatuar 

disfonksiyona yol açan hiperprolaktinemi ve tiroid bozuklukları gibi diğer tanıların 

ekarte edilmesi. 

Üç kriterden en az ikisine sahip  PKOS tanısı alan 182  hasta çalışmaya dahil 

edildi. 

Grup3: 1990 yılında U.S. National Institutes of Health [NIH] ‘e bağlı National 

Institute of Child Health and Human Disease [NICHD] konsensusunda 

kararlaştırılmıştır. Buna göre polikistik over sendromunun majör kriterleri (önem 

sırasına göre): 

    1. Hiperandrojenizm ve/veya hiperandrojenemi 

    2. Oligo-anovulasyon 

    3. Diğer bilinen hastalıkların (Cushing Sendromu, hiperprolaktinemi, klasik olmayan 

konjenital adrenal hiperplazi gibi) ekarte edilmesi ile PKOS  tanısı alan 180  hasta 

çalışmaya dahil edildi.  

PKOS fenotiplerinin prevelansı Tablo 3’de sunulmuştur.  
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Tablo 3. Aynı popülasyondaki PKOS fenotipinin prevelansı    

 

 

 

 

 

 

 

       

 

 

 

Hastanemiz veri tabanında Rotterdam (grup1), AES (grup2), NIH (grup3) 

kriterleri ile PKOS tanısı alan hastaların  yaş, boy, kilo, bel çevresi, kalça çevresi, 

sistolik kan basıncı, diastolik kan basıncı, FG skoru, menstural düzeni ve ultrasonografi 

bulguları tarandı.  

       Rotterdam (grup1), AES (grup2) ve NIH (grup3)  kriterleri ile PKOS tanısı alan 

hastaların erken foliküler dönemde bakılan folikül stimüle edici hormon (FSH), 

luteinizan hormon (LH), total testosteron (TT), serbest testosteron, 

dehidroepiandrosteron sülfat (DHEA-S), seks hormon bağlayıcı globülin (SHBG), tiroid 

stimülan hormon (TSH),  prolaktin, açlık insülin gibi endokrin değerleri ve  açlık 

glikoz, BUN, kreatinin, aspartat amino transferaz (AST), alanin amino transferaz 

(ALT), CRP, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol, TG, Total kolesterol, 

oral glikoz tolerans testi değerleri tarandı.  

       Hastaların vücut kitle indeksi (VKİ): vücut ağırlığı (kg) / boy (m2) formülüne 

göre hesaplandı. VKİ 25 kg/m² ve 29 kg/m² arası fazla kilolu, VKİ 30 kg/m²  üstü obez 

olarak kabul edildi.  

       Bel/kalça oranı: bel çevresinin kalça çevresine bölünmesi olarak hesaplandı.      

Bel / kalça oranı (WHR) 0.85'ten daha fazla olanlar android obez olarak kabul edildi. 

      FAI (Serbest Androjen İndeksi) = TTx100/SHBG. 

 

Çalışmada PKOS tanısı için gerekli kriterler ; 

1. Klinik hiperandrojenizm; modifiye Ferriman-Gallewey skoru≥8 ile tanımlandı.(73). 

2. Biyokimyasal hiperandrojenizm;   

Fenotipler N % 

Rotterdam  kriteri   200 21,20 

AES  kriteri   182 19,11 

NIH kriteri 180 18,90 

Sadece oligomenore  151 15,80 

Sadece POM  138 14,49 

Sadece hirsutizm   101 10,50 

Taranan popülasyon 952 100,0 
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 Serum total testosteron düzeyi  (TT)> 65.82 ng /dL 

  Serum dehidroepiandrosteron sülfat (DHEA-S) seviyesi> 374.9 mg/dL  

  Serbest androjen indeksi (FAI)>4.94’den en az birinin saptanması ile 

tanımlandı. 

3. Oligomenore; yılda <8 menstural döngü/yıl veya 35 günden uzun süren mens 

döngüsü olarak tanımlandı. 

4. Polikistik ovaryan morfoloji; ultrasonografide en az bir overdeki antral folikül (2-9 

mm) sayısının 12’den fazla olması ile tanımlandı. 

İnsülin direnci, insülin direnci homeostatik modeli değerlendirmesi (HOMA-IR) 

kullanılarak hesaplandı (103).  

       HOMA-IR [Homeostasis model assessment for insulin resistance] = (Açlık 

serum insülini [μU/mL] X Açlık serum glukozu [mg/dL] ) /450 .HOMA-IR indeks 

değerinin 3.8'in üzerinde olması  insulin direnci olarak kabul edildi.  

       75 gr oral glukoz tolerans testi (OGTT)  sonrası 120. dakika plazma glukoz 

değeri 140-199 mg/dL arası bozulmuş glukoz tolerans  (IGT) olarak tanımlandı (104). 

       Metabolik sendrom (MetS)  tanısı Ulusal Kolesterol Eğitim Programı Erişkin 

Tedavi Paneli III (NCEP ATP III) tarafından aşağıdaki özelliklerin en az üçünün varlığı 

ile tanımlandı (105). NCEP ATP III’ e göre : 

1. Bel çevresi ≥ 88 cm 

2. Serum trigliserid (TG) düzeyi ≥ 150 mg/dL 

3. Serum yüksek dansiteli-lipoapoprotein (HDL-kolesterol) seviyesi <50 mg/dL   

       veya lipid düşürücü ilaç kullanımı 

4. Kan basıncı ≥ 130/85 mmHg veya antihipertansif ilaç kullanımı  

5. Açlık plazma glukozu ≥ 100 mg/dL olması  

       Dislipidemi tanısı Framingham/ATP III kriterlerine göre tanımlandı (106). 

Framingham / ATP III 'e göre: 

1. LDL-kolesterol ≥ 130 mg/dL, 

2. HDL-kolesterol <50 mg/dL  

3. Trigliserid ≥ 150 mg/dL  

4. Total kolesterol  ≥ 200 mg/dL  

5. Total kolesterol / HDL ≥ 5.6  
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  Laboratuar analizleri 

      Plazma açlık insülin, FSH, LH, SHBG, DHEA-S ve TSH düzeyleri 

“chemiluminescence”  yöntemi ile analiz edildi(Immulite 2000, Siemens Tıp Teşhis 

Çözümleri, 5210 Pasifik Concourse Drive, Los Angeles, CA, 90045-6900, ABD). 

        Plazma glukoz, total kolesterol, HDL-kolesterol ve TG spektrofotometrik 

yöntemle test edildi(Abbott Ticaret C16000, Abbott Laboratories, Abbott Park, IL, 

60064, ABD).  

       LDL ve VLDL  Friedewald formülü kullanılarak hesaplanmıştır.  

       Yüksek duyarlıklı C-reaktif protein (hs-CRP) nephrolometric yöntemi ile analiz 

edilmiştir (Siemens Dade-Behring Bnii, Siemens Healthcare Diagnostics Inc, Newark, 

BE, 19714, ABD). 

       BUN, kreatinin, AST, ALT fotometrik yöntemle test edildi (C16000 

Archıpecp,ABD). 

 

İstatistiksel analizler 

       Araştırma verilerinin istatistiksel değerlendirilmesinde “SPSS for windows” 

istatistiksel yazılım programı kullanıldı (sürüm 19.0, SPSS Inc., Chicago, IL, ABD). 

Sürekli değişkenlere ilişkin veriler ortalama (ort) ± standart sapma (sd), median (IQR) 

ve kategorik değişkenlere ilişkin veriler ise sayı ve yüzde olarak sunuldu. Nicel 

değişken verilerinin normal dağılım gösterip göstermediği “Kolmogorov- Smirnov” 

testi ile test edildi.  

       Tüm gruplarda nicel değişkenlerin karşılaştırılmasında bağımsız gruplarda tek 

yönlü varyans analizi (ANOVA), “Kruskal Wallis” varyans analizi, grupların ikili 

karşılaştırılmasında en küçük fark yöntemi (LSD) ve Bonferroni’li Mann Whitney U 

testi kullanıldı. Nitel değişkenlerin gruplara göre karşılaştırılması ki-kare testi ile 

yapıldı. p < 0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.   
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4. BULGULAR 

 

       Tüm gruplara göre PKOS fenotiplerinin demografik, antropometrik, metabolik, 

endokrin ve biyokimyasal değişkenler karşılaştırldı (Tablo4).  

      Tablo 4 incelendiğinde gruplara göre hastaların yaş, vücut kitle indeksi, sistolik 

kan basıncı, diyastolik kan basıncı, FSH, LH, TSH, prolaktin, total testosteron, serbest 

testosteron, BUN, kreatinin, ALT, SHBG, açlık insülin, açlık glukoz, total kolesterol, 

trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol ve CRP değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (p>0.05). Ancak hastaların 

bel/kalça ( p= 0,0001), LH/FSH ( p= 0,041), AST ( p= 0,035), DHEA-S ( p= 0,010), FG 

skorlamsı ( p= 0,007) arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu. Farklılığın 

hangi grup ya da gruplardan meydana geldiği araştırıldığında LH/FSH oranında grup1-

grup3 (p2=0,017), AST değerinde grup2-grup3 (p3=0,012), DHEA-S değerinde, FG 

skorlamasında grup1-grup2 (p1=0,041) ve grup1-grup3 (p2=0,04) bel/kalça oranında 

tüm gruplar ikişerli olarak anlamlı fark bulundu.Tablo4 
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Tablo4. Hastaların PKOS fenotiplerinin demografik, antropometrik, metabolik, 

endokrin  ve biyokimyasal  değişkenlerinin karşılaştırlması 

Değişkenler Grup1 ort±sd 

(n) 

Grup2 ort±sd 

(n) 

Grup3 ort±sd 

(n) 

p p1 p2 p3 

Yaş 25,41±6,36 

(200) 

24,59±6,05 

(182) 

24,18±5,38 

(182) 

0.124 - - - 

VKİ(kg/m²) 24,82±5,09 

(200) 

24,33±5,20 

(182) 

23,57±4,72 

(179) 

0,054 - - - 

Bel/Kalça oranı  0,67±0,13 

(200) 

0,72±0,12 

(182) 

0,80±0,22 

(180) 

0,0001* 0,002 0,0001 0,0001 

SKB (mmHg) 115,98±12,99 

(200) 

116,29±11,62 

(182) 

114,31±12,37 

(176) 

0,265 - - - 

DKB (mmHg) 73,79±10,23 

(200) 

72,64±9,67 

(182) 

74,77±11,09 

(176) 

0,151 - - - 

FSH (mIU/mL) 5,77±1,93 

(200) 

5,71±2,02 

(182) 

5,67±2,04 

(180) 

0,890 - - - 

LH (mIU/mL) 6,42±3,59 

(200) 

6,54±4,01 

(182) 

7,33±4,42 

(180) 

0,060 - - - 

LH/FSH 1,20±0,70 

(200) 

1,23±0,78 

(182) 

1,40±0,92 

(180) 

0,041* 0,688 0,017 0,052 

TSH(mIU/mL) 1,55±0,88 

(200) 

1,62±0,87 

(182) 

1,58±0,90 

(180) 

0,708 - - - 

Prolaktin (ng/dL) 13,30±7,78 

(200) 

13,12±7,81 

(182) 

13,46±8,30 

(180) 

0,919 - - - 

Total testosteron 

(ng/dL)           

43,74±25,27 

(200) 

48,84±38,80 

(182) 

45,96±37,44 

(180) 

0,345 - - - 

Serbest testosteron 

(ng/dL) 
4,99±7,63 

(200) 

5,26±7,82 

(181) 

6,26±7,34 

(178) 

0.339 - - - 

BUN (mg/dL) 10,29±2,61 

(200) 

10,34±2,52 

(182) 

10,21±2,43 

(180) 

0.883 - - - 

Kreatinin 

(mg/dL) 

0,73±0,63 

(200) 

0,73±0,63 

(182) 

0,73±0,67 

(180) 

0,992 - - - 

AST (U/L) 18,79±5,92 

(200) 

18,35±5,36 

(182) 

19,88±6,04 

(180) 

0,035* 0,460 0,067 0,012 
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ALT (U/L) 18,08±9,31 

(200) 

17,35±8,64 

(182) 

19,45±9,09 

(180) 

0,083 - - - 

FAI 5,66±5,06 

(200) 

6,39±5,94 

(182) 

6,20±6,19 

(179) 

0,453 - - - 

SHBG 

(nmol/mL) 

44,84±36,01 

(200) 

40,10±32,18 

(182) 

39,06±28,46 

(180) 

0,178 - - - 

DHEA-S (µg/dL) 206,12±96,06 

(200) 

228,72±111,6

7 (182) 

238,93±115,0

6 (180) 

0,010* 0,041 0,003 0,367 

FG Skorlaması 

median (IQR) 

12,0 (8) 12,0 (6,25) 13,0 (6) 0,007* 0.013 0.004 0.749 

Açlık İnsülin 

(µIU/mL) 

13,61±12,39 

(200) 

14,72±16,89 

(182) 

13,63±16,45 

(179) 

0,728 - - - 

Açlık glukoz 

(mg/dL) 

92,29±13,76 

(200) 

92,17±13,39 

(182) 

91,83±13,91 

(180) 

0,947 - - - 

OGTT 1.saat 

(mg/dL) 

128,93±37,26 

(200) 

128,81±35,43 

(181) 

121,64±35,14 

(181) 

0,086 - - - 

OGTT 2.saat 

(mg/dL) 

108,00±32,06 

(200) 

105,18±30,19 

(181) 

102,51±31,34 

(180) 

0,231 - - - 

HOMA-IR 3,76±3,69 

(199) 

4,20±5,54 

(182) 

4,38±6,96 

(180) 

0,533 - - - 

Total Kolesterol 

(mg/dL) 

165,97±36,87 

(200) 

165,26±35,68 

(182) 

164,27±35,46 

(180) 

0,900 - - - 

Trigliserid 

(mg/dL) 

107,27±60,37 

(200) 

106,24±60,97 

(182) 

107,42±48,67 

(180) 

0,977 - - - 

HDL-Kolesterol 

(mg/dL) 

47,98±13,54 

(200) 

46,80±11,58 

(182) 

48,28±12,20 

(180) 

0,487 - - - 

LDL-Kolesterol 

(mg/dL) 

98,14±30,17 

(200) 

98,69±30,17 

(182) 

98,57±26,64 

(180) 

0,981 - - - 

VLDL-Kolesterol 

(mg/dL) 
20,89±12,18 

(200) 

21,24±12,41 

(181) 

20,77±9,99 

(178) 

0,923 - - - 

CRP (mg/dL) 5,94±6,22 

(200) 

5,69±6,38 

(181) 

6,40±5,48 

(180) 

0,531 - - - 

*İstatistiksel olarak anlamlı (p değeri <0.05) 

p:gruplar arası genel karşılaştırma olasılığı, p1:grup1 ve grup2, p2:grup1 ve grup3, 

p3:grup2 ve grup3 arasındaki karşılaştırılma olasılığı 
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İnsülin direnci sıklığı 

       Rotterdam-PKOS (grup1), AES-PKOS (grup2) ve NIH-PKOS (grup3) grupları 

arasında insülin direnci sıklığı değerlendirildi. İnsülin direnci (HOMA-IR ≥ 3.8) 

prevelansı sırasıyla grup1: %35,  grup2: %33,0 ve grup3: %37,2 bulundu. Gruplar 

arasında insülin direncinin istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadığı saptandı (Tablo 

5).  

       İGT prevalansı grup1: %19, grup2: %14,9, grup3: %16,7 bulundu. Gruplar 

arasında İGT’nin istatistiksel olarak anlamlı fark olmadığı saptandı (Tablo 5). 

      VKİ gruplar arasında karşılaştırldığında VKİ≥ 30 (kg/m2)’de istatistiksel olarak 

anlamlı fark olmamasına rağmen(p=0,339),  VKİ≥ 25 (kg/m2) de gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmıştır (p=0,023). Gruplar ikili karşılaştırıldığında 

VKİ≥ 25 (kg/m2)’de grup1 ile grup3 arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmıştır (p=0,006). 

 

Tablo 5. Hastaların gruplara göre obezite ve insulin direncinin karşılaştırılması 

Değişkenler Grup1  Grup2  Grup3  p 

VKİ≥ 25 (kg/m2) %39,5 

(79/200) 

%32,4 

(59/182) 

%26,3 

(47/179) 

0,023* 

VKİ ≥ 30 (kg/m2) %15,0 

(30/200) 

%13,7 

(25/182) 

%10,1 

(18/179) 

0,339 

IR(HOMA-IR ≥ 3.8) % 35,7 

(71/199) 

% 33,0 

(60/182) 

% 37,2 

(67/180) 

0,698 

İGT %19,5 

(39/200) 

%14,9 

(27/181) 

%16,7 

(30/180) 

0,470 

*İstatistiksel olarak anlamlı (p değeri <0.05) 

Metabolik sendrom ve Dislipidemi prevelansı 

       Metabolik sendrom komponentlerinin dağılımı gruplar arasında karşılaştırıldı 

(Tablo6). Gruplar arasında Açlık glukoz ≥ 100 mg/dL, kan basıncı ≥ 130/85 mmHg, 

TG≥150 mg/dL ve HDL-kolesterol<50mg/dL değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptanmazken(sırasıyla p=0,799, p=0,330, p=0,983, p=0,486; Tablo6), bel çevresi 

≥ 88 cm’de istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (p=0,002; Tablo6). Bel çevresi ≥ 88 

cm’de, ikili gruplar karşılaştırıldığında tüm gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptanmıştır (grup1 ve grup2 (p1=0,0001), grup1 ve grup3 (p2=0,0012), grup2 ve 

grup3 (p3=0,004)).  
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      Rotterdam-PKOS(grup1), AES-PKOS(grup2), NIH-PKOS(grup3) grupları arasında 

metabolik sendrom sıklığı sırasıyla grup1: %22,0, grup2: %20,3, grup3: %18,3 idi. 

Gruplar arasında metabolik sendrom açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı. (p= 0,619 ; tablo6).  

       Dislipidemi bileşenlerinin gruplar arasındaki sıklığı karşılaştırıldı (Tablo6). 

Gruplar arasında LDL-kolesterol ≥130 mg/dL, HDL-kolesterol <50 mg/dL, Trigliserid 

≥ 150 mg/dL, Total kolesterol (TK) ≥ 200 mg/dL, TK/HDL ≥5.6 değerlerinde 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadığı bulundu (sırasyla p= 0,643, p= 0,486, p= 

0,983, p= 0,867, p= 0,145; Tablo6). 

 

Tablo 6. Hastaların gruplara göre IDF tanı kriterinin metabolik sendrom komponentleri, 

ATP III NICP kriterlerine göre dislipedimi bileşenlerinin prevelansının karşılaştırlması 

*İstatistiksel oarak anlamlı (p değeri <0.05) 

 

Değişkenler Grup1  Grup2  Grup3  p 

Açlık glukoz ≥ 100 mg/dL %21,0 

(42/200) 

%20,3 

(37/182) 

%18,3 

(33/180) 

0.799 

Bel Çevresi ≥ 88 cm %40,0 

(80/200) 

%38,5 

(70/182) 

%24,4 

(44/180) 

0,002* 

Kan Basıncı ≥ 130/85 mmHg  %10,5 

(21/200) 

%6,0 

(11/182) 

%7,8 

(14/179) 

0,330 

HDL-Kolesterol < 50 mg/dL %60,0 

(120/200) 

%64,3 

(117/182) 

%58,3 

(105/180) 

0,486 

TG ≥ 150 mg/dL %19,5 

(39/200) 

1%9,2 

(35/182) 

%20,0 

(36/200) 

0,983 

Total kolesterol TK≥200 mg/dL %20,0 

(40/200) 

%21,4 

(39/182) 

%20,0 

(36/180) 

0,867 

TK/HDL-kolesterol ≥ 5.6 %16,0 

(32/200) 

%16,4 

(30/182) 

%16,29 

(29/178) 

0,145 

LDL-kolesterol ≥  130 mg/dL %22,0 

(44/200) 

%20,87 

(38/182) 

%21,78 

(39/179) 

0,643 

MetS (ikiden fazla komponent 

içeren) 

%22,0 

(44/200) 

%20,3 

(37/182) 

%18,3 

(33/180) 

0,619 
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5. TARTIŞMA 

 

       Reprodüktif çağdaki kadınlarda en sık görülen endokrinopati olan polikistik over 

sendromu, kronik anovulasyonla birlikte insulin direncinin olduğu ve androjen 

düzeylerinin belirgin artışıyla seyreden bir klinik tablodur. PKOS obezite, dislipidemi 

ve insülin direnci gibi metabolik bozukluklarla beraber artmış kardiyovasküler hastalık 

riski taşımaktadır (107).  

       Çalışmamızda Rotterdam, AES, NIH tanı kriterlerine uyan hastaların 

biyokimyasal değerleri ve insülin direnci gruplar arasında karşılaştırıldı. 

      Ettore Guastella ve arkadaşları Rotterdan tanı kriterleri esas alınarak PKOS 

fenotiplerini kontrol gupları ile karşılaştırldığında Ferriman Gallwey skorlaması, bel 

çevresi ≥ 88 cm, VKİ≥ 25 (kg/m2), DHEA-S, testosteron düzeyi, FAI değerinde anlamlı 

fark saptadılar (p<.01) (128). Biz de Rotterdam, AES, NIH tanı kriterleri esas alınarak 

hastaları karşılaştırdığımızda gruplar arasında Ferriman Gallwey skorlamsı,  bel çevresi 

≥ 88 cm,  VKİ≥ 25 (kg/m2) ve DHEA-S düzeyi arasında anlamlı fark saptadık (p<0,05). 

Ancak FAI, testosteron düzeyi arasında gruplar arasında anlamlı fark saptamadık 

(p>0,05). Bu farklı sonucun nedeni bizim popülasyonumuzun az sayıda olması olabilir. 

       Literatürde artan sayıda PKOS’un farklı fenotiplerinin metabolik incelenmesine 

yönelik yayınlar mevcuttur. Yapılan çalışmalarda AES tanı kriterlerine göre PKOS 

tanısı alan kadınlarda daha fazla metabolik sendrom görüldüğü gösterilmiştir (108, 

109). Çalışmamızda ise metabolik sendrom görülme sıklığında gruplar arasında anlamlı 

fark görülmemiştir (p= 0,619).  Metabolik sendrom (IDF tanı kriterlerine göre) ile ilgili 

olarak çalışmamızda, Rotterdam tanı kriterlerine göre genel PKOS popülasyonu içinde 

%22.0’lik oran daha önceden Akdeniz populasyonunda yapılan kohort çalışmasıyla 

uyumluluk göstermiştir (6). Ayrıca, AES tanı kriterlerine göre PKOS tanısı alan 

kadınların, NIH tanı kriterlerine göre PKOS tanısı alan kadınlara göre daha yüksek 
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oranda metabolik sendrom görüldü (sırasıyla %20.3 ve %18.3). Bu  fark  daha önce 

yapılan çalışmalar ile uyumludur (113, 114). NIH tanı kriterlerine göre PKOS tanısı 

alan  kadınlarda metabolik sendromun komponentleri olan  abdominal obezite, insulin 

direnci ve bozulmuş glikoz toleransının daha az görülmesi açıklayabilir (115).  Yapılan 

son meta-analiz çalışması artmış serum androjen seviyesi ve metabolik sendrom sıklığı 

arasındaki doğru orantıyı göstermiştir (116). Farklı PKOS fenotiplerinde benzer sıklıkta 

metabolik sendromun olması Rotterdam kriterleri ile PKOS tanısının konulması uzun 

süreli PKOS etkilerini önlemede yardımcı olacağını düşünmekteyiz. 

       İnsülin direncinin metabolik etkilerinden biri de lipid profili üzerinedir (122). El-

Mazyn ve arkadaşları yaptıkları çalışmada PKOS tanısı alan kadınları insülin direncine 

göre ayırmışlar ve gruplar arası lipid düzeyi, obezite ve metabolik sendrom yönünden 

değerlendirmişlerdir. İnsülin rezistansı olan grupta hipertrigliseridemi, düşük HDL, 

yüksek total kolesterol, yüksek LDL düzeyi saptanmış, hipertansiyon, hiperglisemi, 

obezite ve metabolik sendromun anlamlı olarak daha yüksek olduğu gözlenmiştir (122). 

Birçok çalışmada PKOS’lu tanısı alan hastalarda artmış trigliserid ve LDL, azalmış 

HDL ile karakterize anormal lipid profili saptanmıştır (123). Kardiyovasküler 

hastalıklarda dislipidemi risk parametrelerinden biridir ve LDL kolesterol yüksekliği 

kardiyovasküler hastalık riskini 3-7 kat arttırır (124). Çalışmamızda dislipidemi (ATP 

III NICP kriterlerine göre) HDL- kolesterol < 50 mg/dL (% 64,3) , total kolesterol ≥ 200 

mg/dL ( %21,4) ve  TK/HDL kolesterol ≥ 5,6 (%16,4) oranın AES  tanı kriterleri ile 

PKOS tanısı alan kadınlarda diğer gruplara göre görülme yüzdesi daha yüksek 

bulunmasına rağmen gruplar arasında istatistiksel olarak fark izlenmedi. Bununla 

beraber  NIH-PKOS grubunda TG ≥ 150 mg/dL (%20,0) ve Rotterdam-PKOS grubunda 

LDL-kolesterol ≥ 130 mg/dL (%22,0) düzeyleri diğer gruplara göre görülme sıklığı 

daha yüksek saptanmasına rağmen gruplar arasında anlamlı fark bulunmadı. Tüm bu 

veriler incelendiğinde AES tanı kriterleri ile tanı konulan hastalarda dislipidemiyi 

yakalama şansımız diğer gruplara göre daha fazla diyebiliriz. Ancak halen bazı 

dislipidemisi olan PKOS grubunu kaçırmaktayız. 

       Ayrıca, son çalışmalar CRP’nin direkt olarak aterosklerotik oluşumda endotel 

hücre inflamasyonuna yol açarak aterotromboza yol açtığını göstermektedir (117). 

İnsülin direnci ile hs-CRP konsantrasyonları arasında bir korelasyon bulunmaktadır 

(118). İnsülin sensitivitesindeki azalma, insülinin karaciğerde akut faz proteinleri 

sentezindeki fizyolojik rolünü engeller. Bu nedenle, insülin direnci CRP gibi akut faz 

proteinlerinin sentezini arttırır (119). Yapılan çalışmalarda PKOS’lu kadınlarda CRP 
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konsatrasyonu kardiyovasküler hastalıklar ve tip 2 DM için risk faktörü olabildiğini 

göstermiştir(120,121). Ayrıca, obeziteden bağımsız olarak dolaşımdaki CRP 

düzeyindeki artış özellikle hiperandrojenemik PKOS fenotiplerinin patogenizinde 

önemli rol oynamaktadır (120). Çalışmamızda ise gruplar arasında CRP düzeyleri 

arasında anlamlı fark bulunamamıştır. Bu sonucun sebebi bizim gruplarımızda hasta 

sayısının yeterli olmaması olabileceğini düşünmekteyiz. 

       Sonuç olarak çalışmamızda, metabolik sendrom görülm sıklığı Rotterdam tanı 

kriterleri ile PKOS tanısı alan kadınlarda daha yüksek çıkmış olsada gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunamamıştır. Bununla beraber Rotterdam tanı 

kriterleri ile PKOS tanısı alan hastalarda metabolik sendromu daha fazla 

yakalayabilceğimizi düşünebilmekteyiz.  

       NIH tanı kriterleri ile PKOS tanısı alan hastalarda  insülin direnci diğer gruplara 

göre daha yüksek olması ve  gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark bulunmaması 

nedeniyle  İnsülün direncini yakalamada NIH tanı kriterleri daha anlamlıdır diyebiliriz. 

        İnsülin direncinin lipid profili üzerinde metabolik etkileri mevcuttur. Dislipidemi 

kardivasküler hastalıklarda risk faktörleri arasındadır. Çalışmamızda AES tanı kriterleri 

esas alınarak PKOS tanısı alan kadınlarda dislipidemiyi, diğer tanı kriterlerine göre 

PKOS tansı alan hastalardan daha yüksek oranda saptayabiliriz. Ancak, maliyet hesabı 

düşünüldüğünde PKOS grubunun AES tanı kriterlerine göre aynı oranda komplike 

PKOS hastasına ulaşabileceklerini düşünmekteyiz. 
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6. ÖZET 

 

AES, ROTTERDAM, NATİONAL INSTİTUTE OF HEALTH 

KRİTERLERİNE UYAN PKOS’LU HASTALARIN BİYOKİMYASAL 

DEĞERLERİNİ VE İNSÜLİN DİRENCİNİ KARŞILAŞTIRMAK 

 

Polikistik over sendromu (PKOS), amenore, polikistik overler, hirsutizm ve 

obezitenin birlikteliği olarak tanımlanmaktadır. PKOS üreme çağındaki kadınların 

yaklaşık %5-%10’inde görülmektedir. Patogenezinde,  hiperinsülinemiyle beraber olan 

insülin direnci ve overlerde luteinizan hormona (LH) bağımlı androjen yapımının artışı 

anahtar rol oynamaktadır. PKOS tanı kriterleri günümüze kadar; National Institutes of 

Health (NIH) 1990, Rotterdam Consensus 2003,  Androjen Excess Society (AES) ve 

PKOS society 2009 göre sınıflandırılmaktadır. Çalışmamızda Nisan 2011-Ağustos 2012 

tarihleri arasında  İnönü Üniversitesi Tıp Fakültesi  Kadın Hastalıkları ve Doğum 

Kliniği Jinekoloji polikliniğine PKOS ön tanısıyla başvuran Androgen Excess Society 

(AES), Rotterdam, National Institutes of  Health [NIH]  kriterlerine uyan hastaların 

biyokimyasal değerlerini ve insülin direncini karşılaştırmayı amaçladık.  

Çalışmamız retrospektif bir çalışmadır. Çalışmaya Rotterdam tanı kriterlerine 

göre PKOS tanısı olan kadınların (n=200), Androgen Excess Society (AES) tanı 

kriterlerine göre PKOS tanısılı olan kadınların (n=182), National Institutes of  Health 

(NIH) tanı kriterlerine göre PKOS tanısı olan kadınların (n=180); antropometri, lipid 

profili, glukoz, insülin, oral glukoz tolerans testi (OGTT) ve hormon düzeyleri 

değerlendirildi. İnsülin direnci homeostatik modeli değerlendirmesi (HOMA-IR) 

kullanılarak hesaplandı. 

Gruplar arasında bel/kalça (p= 0,0001), LH/FSH (p= 0,041), AST (p= 0,035), 

DHEA-S ( p= 0,010), FG skorlamsı ( p= 0,007) arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 
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bulundu. İnsülin direnci (HOMA-IR ≥ 3.8) sıklığı sırasıyla grup1: %35,  grup2: %33,0 

ve grup3; %37,2 bulundu. Gruplar arasında insülin direncinin istatistiksel olarak anlamlı 

fark bulunmadı. 

Sonuç olarak;  bu çalışmada Rotterdam-PKOS metabolik sendromunda, NIH-

PKOS insülin direncinde ve AES-PKOS dislipidemide ön plana çıkmıştır.  

 

Anahtar Kelimeler: Polikistik over sendromu, Tanı kriterleri, İnsülin direnci, 

Biyokimyasal değerler, Hormon paneli, Dislipidemi, Metabolik sendrom  
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7. SUMMARY 

 

COMPARING BIOCHEMICAL VALUES AND INSULIN RESISTANCE 

OF PATIENTS WITH PCOS WHICH CORRENSPONDS WITH AES, 

ROTTERDAM AND NATIONAL INSTITUTES  OF HEALTH CRITERIA 

       Polycystic ovary syndrome (PCOS) is referred as the association of amenorrhea, 

polycystic ovaries, hirsutism and obesity. The prevalence of PCOS is 5-10% in women 

of reproductive age. Insulin resistance with hyperinsulinemia and increase in luteinizing 

hormone (LH) dependent production of androgens in ovaries play a key role in its 

pathogenesis. PCOS diagnosis criteria have been classified according to National 

Institutes of Health (NIH) 1990, Rotterdam Consensus 2003, Androgen Excess Society 

and PCOS society 2009.  In our study, we aimed to compare biochemical values, 

metabolic syndrome and  insulin resistance of the patients with PCOS who diagnosed 

according Androgen Excess Society (AES), Rotterdam and National Institutes of Health 

(NIH) criteria. 

       Our study was a retrospective study. Anthropometry, lipid profile, glucose,  

fasting insulin, oral glucose tolerance test (OGTT) and hormone levels of women 

diagnosed as PCOS according to Rotterdam diagnosis criteria (group 1 (n=200)), 

women diagnosed as PCOS according to Androgen Excess Society (AES) diagnosis 

criteria (group 2 (n= 182)), women diagnosed with PCOS according to National 

Institutes of Health (NIH) diagnosis criteria (group 3 (n = 180)) were evaluated in the 

study. Insulin resistance was estimated using Homeostasis Model of Assignment – 

Insulin Resistance (HOMA-IR).  

       Significant waist/hip ratio (p=0,0001), LH/FSH (p= 0,041), AST (p=0,035), 

DHEA-S (p= 0,010), FG scoring (p= 0,007) were statistically significantly different 

between groups. Insulin resistance (HOMA-IR ≥ 3.8) prevalence was 35% for group 1, 
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33,0% for group 2, 37,2% for group 3. No statistically significant difference in insulin 

resistance was observed between groups. 

       In conclusion; Rotterdam-PCOS stood out in metabolic syndrome; NIH-PCOS 

stood out in insulin resistance; AES-PCOS stood out in dyslipidemia in this study.  

Keywords: Polycystic ovary syndrome, Diagnosis criteria, Insulin resistance, 

Biochemical values, Hormone panel, Dyslipidemia, Metabolic syndrome 
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