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1. GIRIS VE AMAC

Polikistik over sendromu (PKOS) iireme ve metabolik bozukluga yol agan
multisistem bir hastalik olup populasyonda %5-10 oraninda goriilir (1,2). Klasik
olarak hiperandrojenizm, kronik anovulasyon ve ultrasonografik olarak polikistik
over goriiniimii ile karakterizedir (3). ilk olarak 1935 yilinda Stein ve Leventhal
tarafindan infertilite tedavisi géren obez kadinlardaki hirsutizm ve amenorenin en sik
nedeni olarak tanimlanmistir (4). Giliniimiizde yapilan yogun caligmalara ragmen
PKOS etyolojisi net olarak bilinmemekle beraber tani kriterleri, ve tedavisi
konsensus caligmalari ile belirlenmistir. 1990 yilinda Ulusal Saglik Enstitiileri PKOS
konsensusunda belirlenen tan1 kriterleri en son olarak 2003 yilindaki ESHRE/ASRM
(Avrupa Ureme ve Embriyoloji Birligi ve Amerika Ureme Birligi) Rotterdam
Konsensusunda tan1 kriterleri kabul edilmistir (1). PKOS’ u tanisi alan kadinlarda
beraberinde hipertansiyon (5), dislipidemi (6), metabolik sendrom (7), tip 2 diabetes
mellitus (DM) (8), karaciger steatozu (9), ateroskleroz (10) gibi komorbit
rahatsizliklar bulunabilir. Bu g¢alismamizda PKOS’ u tanisi konulan nonobez,
normotensif, gen¢ olgularda aterosklerozun subklinik gdstergesi olan intima media
kalinhgindaki (IMK) artis1, orta ve biiyiik damarlardaki olas1 ¢ap degisiklikleri,
karaciger parankimindeki steatozu B-Mod ve Doppler ultrasonografi (US) ile
noninvaziv olarak degerlendirerek, kilo, kan basincindan bagimsiz olarak PKOS’ u
tanist konulan olgularda PKOS’u ile beraber goriilebilen komorbit metabolik,
vaskiiler patolojilerin erken tespit edilerek, PKOS’unun uzun doénem sistemik

etkilerine kars1 6nlemlerin alinabilmesini amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. POLIKISTiK OVER SENDROMU

PKOS hiperandrojenemi ve bozulmus ovulasyonun bulundugu iireme
cagindaki kadinlarda en sik goriilen endokrin hastaliktir. (11). Temel bulgulari
anovulatuar sikluslar, oligomenore ve/veya amenore ve hirsutizm (12) olan PKOS’ u
ireme disinda kardiyovaskiiler ve metabolik problemlere yol agabilir. Elde edilen
verilere géore PKOS’ lu hastalarin yaklasik yarisinda insulin rezistansi bulunmakta
olup metabolik sendrom kriterlerine sahiptirler (13). Bu durumlarin bulunmasi

PKOS’ lu olgularda kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan risk olusturur. (14).

2.1.1. Polikistik Over Sendromu Etyolojisi

PKOS’ nun esas etyolojik nedeni tam olarak hala bilinmemekle beraber
genetik ve cevresel faktorlerin etyolojide rol aldig1 diistiniilmektedir. Genetik agidan
otozomal dominant olarak kisileri etkiledigi diistiniilmektedir (15). Yapilan ailesel
caligmalarda fibrilin proteinini kodlamada rol alan kromozom 19°daki bir bdlgenin
(19p13,2) PKOS’ lu kadinlarda etkilendigi diistiniilmektedir (16). PKOS’ u olan
kadinlarin birinci derece yakinlarinda genel popiilasyona oranla PKOS agisindan bes
veya alt1 kat artmis risk bulunmaktadir. Cevresel faktorlerden intrauterin donemde ve
fertii donemde asir1 androjenlere maruz kalmanin etyolojide o6nemli oldugu

diistiniilmektedir (4).

2.1.2. Polikistik Over Sendromunun Patofizyolojisi

Hipotalamus, hipofiz ve overler arasindaki uygunsuz etkilesim PKOS’ nun
patofizyolojisinin  temelini  olusturur. Hipotalamik Gonodotropin  Salgilatici

Hormonun (GnSH) artmis aktivitesine bagli olarak hipofiz Luteinize Hormon (LH)



sekresyonu artar. PKOS’ u olan kadinlarda artmis LH seviyesine bagli olarak
ovaryan androjen tiretiminde artis ve klinikte ise hirsutizm ortaya ¢ikar. (1). Yapilan
caligmalara gére PKOS’lu kadinlarda artmis folikiil sayis1 veya folikiillerdeki
intrensek bir defekte bagl olarak kandaki androjenlerin normal kadinlara gore
PKOS’lu kadinlarda 20 kat fazla oldugu tespit edilmistir (16). Artmis androjen
substrat olarak ekstraglandiiler yag dokuda kullanilarak 6strojene doniistiiriiliir. LH
lizerine arttirict etkisi bulunan GnSH follikiil stimule edici hormon (FSH) gen
ekspresyonunu suprese ederek FSH sekresyonunun azalmasina yol acar. FSH
eksikligi over maturasyonunun tamamlanamamasina ve sonug oOlarak anovulasyona
neden olur (1). Ayrica androjen reseptorlerinin primer ve preantral evresindeki
folikiillerdeki graniiloza hiicrelerinde bulundugu ancak FSH reseptorlerinin ise bu
folikiillerde eksik oldugu gosterilmistir. Artmis androjene bagli polikistik overlerde

folikiillerin erken biiyiime evresinde kaldig: diisiiniilmektedir (16).

Etyolojide ayrica hiperinsiilinemi de rol oynamaktadir. PKOS bulunan obez
hastalarda %80 oraninda zayif hastalarda ise %40 oraninda insiilin rezistans1 bulunur.
Insulin rezistans1 sonucu hiperinsiilinemi ortaya ¢ikar (4). Insulin de artmis androjen
seviyelerine direkt ve indirekt etkide bulunur. Insulin direkt olarak reseptdriine
baglanmasi ile LH stimulan ovaryan androjen iiretimini arttirir. Indirekt etki olarak
ise insiilin seks hormon baglayici globulin (SHBG) ve insiilin benzeri biiyiime
faktorii baglayici protein-1’in hepatik sentezini azaltarak androjen seviyelerinin

artmasina yol agar (17).

2.1.3. Polikistik Over Sendromu Tam Kriterleri

PKOS tanisi igin en son olarak kabul edilen tani kriterleri 2003 yilinda
ESHRE/ASRM Rotterdam Konsensusunda kabul edilmistir. Buna gore oligomenore
veya anovulasyon, biyokimyasal veya Klinik hiperandrojenizm, ultrasonografide
polikistik overlerin goriintiilenmesi kriterlerinden iki veya daha fazlasinin bulunmasi
PKOS tanist i¢in yeterlidir. Oligomenore veya anovulasyon i¢in ovulasyonun 35
giinden az olmasi gerekir. Hiperandrojenizm klinik olarak hirsutizm, akne, erkek tipi

alopesi seklinde bulunabilir. Biyokimyasal olarak hirsutizmin gdsterilmesi icin ise



artmig total testosteron ve androstenodion, artmis serbest androjen indeksi
bulunmalidir. Ultrasonografik tani kriterleri ise 12 veya daha fazla folikiiliin her bir
overde bulunmasi, folikiillerin 2-9 mm c¢apinda olmasi ve/veya artmis ovaryan

voliimiiniin (>10ml) olmasidir (4).

2.1.4. Polikistik Over Sendromu Klinik Bulgular

PKOS’un klinik karakteristikleri hiperandrojenizm, kronik
anovulasyon/oligomenore, insulin rezistansi ve infertilitedir. Kronik anovulasyon
oligomenore veya amenore seklinde klinikte goriiliir. Oligomenore menstruel
sikluslarin yilda 8 veya daha az olmasina, amenore ise menstruel sikluslarin hig
olmamasina denir. Kronik anovulasyona bagli PKOS’lu kadinlarda infertilite de
goriilebilir (18). Hiperandrojenizmin klinik bulgulart hirsutizm, akne, androjenik
alopesidir. Hirsutizm kadinlardaki terminal killarin erkek tipinde asir1 biiylimesine
denir ve hiperandrojenizmin en sik klinik bulgusudur. Dudak {iistiinde, boyunda,
gogiiste, sirtta, kollarda, uyluk ve bacaklarda goriilebilir. Hiperandrojenizmin diger
bir bulgusu olan akne agik ve kapali komedonlar seklinde yilizde, boyunda, gogiiste,
omuzlarda ve sirtta bulunabilir. Androjenlerin sebosit proliferasyonunu stimule
etmesi ile sebum tiretimi artis1 sonucu PKOS’Iu kadinlarda goriilebilir. Androjenik
alopesi frontal ve parietal bolgelerde belirgin olmak tizere kafa derisindeki sag
kaybma denir. PKOS’lu kadinlardaki artmis androjenlere bagli sac folikiillerinin
anagen fazindaki kisalmaya bagli saglar dokiiliir (19). PKOS’lu kadinlarda insulin
rezistansi klinik olarak obezite, Tip 2 DM ve bozulmus glukoz toleransina neden
olabilir. PKOS’Iu kadinlarin %50-80’inde obezite goriiliir. Insulin rezistans1 sonucu
gelisen bu obezitede tipik olarak bel gevresi ve bel kalca orami artmistir. Ayrica
insulin rezistans1 bulunan PKOS’lu kadinlarda metabolik sendrom gelisme riski
artmistir ki bunun sonucunda klinikte hipertansiyon, dislipidemi ve artmis

kardiyovaskiiler hastalik riski goriilebilir (18).



2.1.5. Polikistik Over Sendromu Ultrasonografik Bulgular

PKOS siiphesi olan hastalar transvajinal veya transabdominal US ile
degerlendirilir. Daha onceleri biliyiimiis overler (10ml<), her overde en az 6 olmak
tizere 3mm’ den kiigiik periferal yerlesimli folikiillerin bulunmasi, kalin kapsiil, solid
santral komponent, overlerin sferik goriiniimde olmasi tan1 konulurken goz oniinde
tutulurdu. (20). Ancak polikistik over sendromunun tanisinda ultrasonografik ortak
tam1  kriterleri 2003 yilinda ESHRE/ASRM Rotterdam Konsensusu’ nda
belirlenmistir. Buna gore 12 veya daha fazla folikiiliin her bir overde bulunmasi,
folikiillerin 2-9 mm ¢apinda olmasi (Resim 2.1) ve/veya artmig ovaryan volimiiniin
(>10ml) olmasi (Resim 2.2) ultrasonografik olarak polikistik over tanisinda
yeterlidir. Bir overde dominant folikiiliin (10mm<) veya korpus luteumun bulunmasi

halinde bir sonraki menstruel siklusta inceleme tekrarlanmalidir (4).

Resim 2.1.  Her iki overde 1 cm > gapli 12°den fazla folikiilin pelvik US’ daki

gorunimu



5.24 cm

281 cm
3269 ml

Resim 2.2. Artmis over hacminin pelvik US’ deki gortiniimii

2.1.6. Polikistik Over Sendromu ile iliskili metabolik bozukluklar
2.1.6.1 Insulin Rezistans ve Tip 2 DM

Insulin rezistansi, insulin seviyesine karsi verilen biyolojik yanitlardaki
azalma olarak tarif edilmistir (21). PKOS’ lu kadinlarda bozulmus insiilin toleransi
ve Tip 2 DM riski artmistir (8). Insulin dokulara glukozun gecisi icin hiicre
membranindaki reseptorlerine baglamir. Insulinin reseptdre baglanmasinda veya
hiicre duvarindan hiicreye glukoz tasiyan tasiyicilarda bozukluk olmasi sonucu
azalmis insulin duyarlilif1 veya insulin rezistansi ortaya ¢ikar. Yapilan c¢aligmalara
gore yaklasik %50 PKOS’ lu kadinda insulin reseptorlerindeki otofosforilasyonda
belirgin azalma vardir. Bu PKOS’ lu kadinlarin normal reseptor fosforilasyonu

bulunanlarda ise reseptor sinyal mekanizmalarinda anormallik vardir (22).



Hiperinsulinemi ve PKOS’ lu kadinlardaki hiperandrojenemi arasindaki
iliskiyi ilk olarak 1980’ de Burghen ve arkadaslar1 gostermistir. Plazma insiilin
seviyesinin oral glukoz tolerans testi (OGTT) sirasinda 8 obez PKOS’ lu kadinda
kontrol grubu ile karsilastirildiginda arttigin1 gostermislerdir (23). Daha sonra
yapilan caligsmalarda insulin rezistansinin sadece obez PKOS’ lu kadinlarda degil
nonobez PKOS’ lu kadinlarda oldugu da gosterilmistir (24, 25). Zayif PKOS’ lu
kadinlarda goriilen insulin rezistansi intrensek olarak insulin reseptor sinyalindeki
baglanma mekanizmasinda problem varken (26) obez PKOS’ lu kadinlarda goriilen
insulin rezistansinda ise intrensek insulin reseptdr probleminin disinda adipoz

dokudaki artis da rol oynamaktadir (27).

Ayrica insulin sensitivitesindeki azalmaya bagli olarak pankreatik f
hiicrlerinden insiilin sekresyonunda disfonksiyon goriilebilir. PKOS’ lu kadinlarda
artmis insulin rezistansina bagli olarak Tip 2 DM gelisme riski insulin
sekresyonundaki azalma ile daha da artabilir (28). PKOS’ lu kadinlarda goriilen
insiilin rezistansi ve insiilin sekresyonundaki bozukluk nedeniyle tiim PKOS’ u tanisi
almis kadinlarin oral glukoz tolerans testi (OGTT) ile glukoz metabolizma

durumlariin degerlendirilmesi 6nerilmektedir (8).

2.1.6.2. Dislipidemi

PKOS’ lu kadinlarda yaklasik olarak %70 oraninda lipit profilinde bozulma
(dislipidemi) goriilebilir (29). En sik goriilen lipit profili anormalligi trigliseritlerdeki
(TG) yiikselme ve yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) kolesterol diizeylerindeki
digiikliiktiir (30). Ayrica bu dislipidemi hem zayif hem de obez PKOS’ lu hastalarda
da gortilebilir (31).

PKOS’ 1lu kadinlarda goriilebilen lipit anormallikleri diisiik dansiteli
lipoprotein (LDL) kolesteroldeki ve trigliseritteki artis ve HDL kolesteroldeki azalma
diabetik hastalardaki dislipidemi profiline benzer. PKOS’ wunda goriilen
hiperinsulinemi ve hiperandrojenemi; adipositlerde katekolamin ile indiiklenmis

lipoliz artisgina ve dolasima serbest yag asitlerinin salinmasina neden olur.



Karacigerde artmis serbest yag asitleri ¢ok diisiik dansiteli lipoprotein (VLDL)

kolesteroliin sentezini stimule eder ve bu da hipertrigliseridemi ile sonuglanir (32).

2.1.6.3. Hipertansiyon

PKOS’ lu kadinlarda kan basinci regiilasyonunda anormallikler sik goriiliir.
sistolik kan basincinin 120-139 mmHg ve diyastolik kan basmcinin 80-90 mmHg
arasinda olmasina prehipertansiyon denir ki, bu durum kardiyovaskiiler mortalite
acisindan risk olusturur (33). Yapilan ¢alismalarda PKOS’ 1lu kadinlarin
prehipertansiyon riskini ambulatuvar 24 saatlik kan basinc1 Olglimleri ile

gosterilmistir (34).

2.1.6.4. Obezite

Obezite PKOS’ u kadinlarda degisik oranlarda goriilmekle birlikte yaklasik
goriilme oran1 %35-60 arasindadir (35). PKOS’ lu kadinlarda goriilen obezite insulin
rezistansi ve hiperandrojenemi ile iligkilidir (36). Hiperinsulinemi durumu TG
iretimi, adipositlerin i¢ine glukoz aliminda artis gibi adipogenez iizerine anabolik
etki ederek obeziteye katkida bulunur (37). Hiperandrojenemiye bagli olarak kilolu
anovulatuar kadinlarda karakteristik olarak android obezite denilen karakteristik bir
viicut yag dagilimi vardir (38). Android obezite, adipositlerin visseral mezenterik
lokalisayonuna bagli gelisir. Metabolik olarak bu yag ¢ok daha fazla aktiftir. Bu tip
yap dagilimi1 hiperinsulinemi diabetes mellitus ve testosteron, estrodiol seviyelerinde
artisa, SHBG seviyesinde azalmaya neden olan artmis androjen tiretimindeki artis ile

iliskilidir (39).

Android veya santral obezite, yiiksek plazma insulin ve trigliserit diizeylerine
ve azalmis HDL kolesterol seviyeleri ile baglantilidir (40). Ayrica PKOS’ lu
kadinlarda hipotalamik-pituiter adrenal aksin ve opiod sistemin asir1 aktivitesi,
azalmis SHBG miktar1 ve asir1 lipid alim1 da obeziteyi destekleyen ek mekanizmalar

oldugu disiiniilmektedir (41).



2.1.6.5. Ateroskleroz

Aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik ag¢isindan PKOS’ lu olgulardaki risk
faktorleri; obezite ve insulin rezistansini, glukoz tolerans bozukluklarini,
dislipidemiyi , kan basmci regiilasyonunda bozulmayi, diisiik dereceli kronik
inflamasyonu ve protrombotik durumu igerir (6, 8, 42, 43, 44,45).

Aterosklerozun erken lezyonlari; arteryal duvardaki intima tabakasinda
lipitten zengin makrofajlarin birikmesi ve diiz kas hiicrelerinin proliferasyonudur
(46). Jeneralize aterosklerozun ultrasonografik sensitif ve spesifik noninvaziv erken
bulgusu ana karotis arter (AKA) IMK’ nin dl¢iimiidiir (47). Karotid intima media
kalinlig1 inme ve miyokardiyal enfarktiisiin prevelansi ve insidansi ile iliskilidir (48).
Kirk bes yas ve lizerindeki PKOS’Iu kadinlarda yapilan ¢alismada KKA IMK’ nin
kontrol grubu ile karsilagtirildiginda arttigi gosterilmistir (10). Ayrica yapilan baska
bir calismada geng¢ kadinlarda da karotis ve femoral arterden yapilan ultrasonografik

olgiimlerde IMK’ nin yine PKOS’ lu olgularda arttig1 gosterilmistir (49).

Periferal vaskiiler yapilar disinda koroner damarlarda da PKOS’ lu kadinlarda
ateroskleroz goriilme riski artmistir. Subklinik koroner aterosklerozun PKOS’ lu
kadinlarda BMI, kilo, yasa bagl olarak arttigi gosterilmistir (50). Koroner arterlerde
goriilen aterosklerozu noninvasiv olarak kardiyak BT ile koroner arter kalsifikasyonu
olarak saptanabilir (51). Yapilan bir ¢alismada subklinik koroner aterosklerozun
prevelansinin PKOS’ lu kadinlarda koroner arter kalsifikasyonu gosterilerek 5 kat

arttig1 bildirilmistir (50).

2.1.6.6. Metabolik Sendrom

Metabolik sendrom insulin direnci sendromu, Reaven sendromu dismetabolik
sendrom ve sendrom-X olarak da bilinen santral veya abdominal obezite,
hipertansiyon, artmis sempatik sinir sistemi aktivasyonu, glukoz intoleransi, insiilin
direnci, hiperinsiilinemi, tip 2 DM, dislipidemi, karacigerde yaglanma gibi pek ¢ok
klinik komponenti olan bir durumdur (52). Metabolik sendrom ilk olarak 1920



yilinda Kylin tarafindan hipertansiyon, hiperglisemi ve gutu iceren bir tablo olarak
tanimlanmistir  (53). Daha sonra 1988 yilinda Reaven, Tip 2 DM’ un,
hipertansiyonun ve koroner arter hastaliginin etyolojisinde insulin resistansinin etkili
oldugunu belirtmistir (54). Giliniimiizde kabul edilen metabolik sendrom tanimi 2001
yilinda ulusal kolesterol egitim programi 3. eriskin egitim programinda (EEP III)
(55) yapilimis 2005 yilinda da modifiye 2005 EEP III kriterleri olarak diizenlenmistir
(56).

Buna gore; santral obezite (bel g¢evresi erkeklerde >100cm, kadinlarda
>88cm), artmis TG (=150 mg/dL), azalmis HDL kolesterol ( erkeklerde <45 mg/dL,
kadinlarda <50mg/dL), hipertansiyon (sistolik kan basinct >135 mmHg diyastolik
kan basinct 85 mmHg), artmis aglik plazma glukozu (>100 mg/dL) kriterlerinden en

az tcliniin bulunmasi metabolik sendrom tanisi igin gereklidir.

Ulusal kolesterol egitim programi EEP III’de metabolik sendromun
abdominal obezite, aterojenik dislipidemi, artmis kan basinci, insulin rezistansi,
proinflamatuar ve protrombotik komponentleri nedeniyle kardiyovaskiiler hastalik

acisindan ¢cok 6nemli bir risk tasidigi tespit edilmistir (29).

Insiilin rezistans1 ve takiben gelisen hiperinsiilinemi, metabolik sendrom ve
kardiyovaskiiler hastaliklar arasindaki baglantinin ana nedenidir (57). Bruneck
calismas1 ile de insiilin rezistanst ve metabolik sendrom arasindaki iliski
desteklenmistir. Bu ¢alismada insiilin rezistansinin derecesi metabolik anormalikler
ile korelasyonu gosterilmistir (58). Insiilin direncinin sonucu olarak bu kisilerde
diabetes mellitus ortaya ¢ikar. Dokularin insiilin duyarliliklart birbirinden farkh
oldugundan, Insiilin direnci basladifinda éncelikle kasta glikoz yikimi azalir daha
sonra bu durumu daha belirgin bir insiilin etkisizligi izler ve karacigerden glikoz
cikist artar. Sonugta acglik hiperglisemisi ve tiim giin hiperglisemisi olusur (59).
Ayrica insiilin rezistansina bagli olarak plazma lipoprotein lipaz aktivitesi azalir ve
plazma trigiliseritleri artar. Plazmanin tersine hepatik lipaz aktivitesi ise insiilin
direncine bagl olarak artar ve bunun sonucunda da HDL kolesterol yikimi artar.
Insiilin direnci ile yag dokusundaki insiilinin lipolizi énleyecegi etkisi kalktig1 igin

plazma serbest yag asitleri de artar (60). Adipoz dokuda da insiilin rezistansina baglh
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degisiklikler ve bununla birlikte abdominal obezite goriiliir. Sonucgta insiilin
rezistansina bagl olarak dislipidemi, obezite ve diabetes mellitus metabolik sendrom
bulunan kisilerde goriiliir (61). Metabolik sendromdaki kardiyovaskiiler risklerin
olusmasinda insiilin rezistansi ile olusan hiperinsiilineminin direkt etkisi de vardir.
Hiperinsiilinemi, karacigerde fibrinojen ve plazminojen aktivator inhibitéri 1 (PAI-
1) yapimint uyarir. Bu iki iiriin de protrombotik durumu ve sonucunda aterogenezin

ortaya ¢ikmasini saglar (62).

Metabolik sendromun prevelansini obezite (63), insiilin rezistansi, diyabet
(64) disinda etkileyen diger bir faktor de PKOS’ dur (65). Hem PKOS’ nun hem de

metabolik sendromun patofizyolojisinde insulin rezistansi rol oynar (8, 66).

Bircok PKOS’ lu kadin metabolik sendromun hipertansiyon, dislipidemi,
visseral obezite, insulin rezistansi ve hiperinsulinemi gibi kriterlerinin ¢oguna
sahiptir (67). PKOS ve metabolik sendromun ikisinin de patofizyolojisi ve klinik
ozelliklerinin benzer olmasi nedeniyle PKOS’ lu kadinlarda metabolik sendrom
goriilme sikligin1 gosteren ¢ok sayida g¢alisma yapilmistir (68, 69). Metabolik
sendromlu olgularin kardiyovaskiiler hastalik agisindan artmis riske sahip olmalari

nedeniyle PKOS’ lu kadinlarin metabolik hastalik agisindan da incelenmeleri 6nem

tasir (70).

2.2. OVERLER

Overler uterusun her iki yaninda ovoid sekilli organlardir. Genelde
parametrial bolgede veya douglas boslugunda ancak tubal uzunluga bagli olarak
internal iliak arter ve ven ¢evresinde de bulunabilirler (71). Overlerin
vaskiilarizasyonu internal ve eksternal olarak ikiye ayrilir. Eksternal kismini,
abdominal bliylik damarlardan ¢ikan arterler ve buna eslik eden venler olusturur.
Over hilusuna girene kadarki biiylik abdominal damarlardan ¢ikan arter ve buna eslik
eden vene eksternal, over hilusundan girdikten sonra overin mikrosirkiilasyonunu
saglayan kismina ise internal vaskiilarizasyon denir. Siklik over kanlanmasindaki

degisiklik asil internal kismu etkiler. Overlerin arteryel kanlanmas1 ovarian arter ve
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uterin arterin utero-overyan dalindan saglanir. Bu iki arter anastomoz yaparak over
hilusu diizeyinde bir ark olusturur (72). Her bir over yasa gore degismekle beraber
yaklasik 3 cm boyutundadir. Over yapisi dig kisminda korteks santralde medulla
olmak tizere iki tabakadan olusur (73). Korteks korpus luteum ve folikiilleri iceren
storamadan olusur. Kiiboidal kolumnar epitelden olusan germinal epitel vetunika
albugeniya denen fibréz kapsiil korteksin bag dokusunu olusturur. I¢ kesimde olan
medulla kortekse gore daha kiiciik bir hacimdedir. Medulla fibréz doku ve

damarlardan olusur (74).

2.2.1. Ultrasonografik Normal Over Anatomisi

Overlerin poziyonu sabit degildir. Genellikle uterusun lateralinde veya
posterolateralinde bulunurlar. Eko yapist homojen olmakla birlikte medulla daha
ekojen izlenir. Overlerin goriinimii yasa ve menstiireal faza gore degismekle birlikte
kortekste anekoik folikiiller izlenir. Menstiireal donemin 8-9. giinlerinde proliferatif
fazda hormonal etki ile beraber bir folikiil dominant hale gelir. Bu folikiiliin boyutu
2-2,5 cm’ e ulasirken diger folikiiller atretik hal alir. Ovulasyonu takiben overin
periferinde kiiciik hipoekoik veya izoekoik olarak goriilen korpus luteum olusur.

Korpus luteum mensturasyon 6ncesi kaybolur (74).

Over boyutlar1 genellikle hacim ile ifade edilir. Hacim hesab1 birbirine dik {i¢
Olctim ile yapilir. Uzunluk (L), genislik (W) ve anteroposterior ¢cap (AP) elde edilir.
Hacim hesap formiilii LxWxAPx0,5 ile bulunur. Normal degerleri 9-15 ml arasinda

yasa ve mensturiiel faza gore degisir (75).

2.2.2. Overlerin goriintiilenmesinde Ultrasonografi Teknigi

Overler transabdominal veya transvajinal US yontemleri ile goriintiilenebilir.
Virjin hastalarda ve pelvik bolge disinda diger intraabdominal yapilarin
degerlendirilmesi istenen hastalarda overlerin goriintiilenmesinde transabdominal US

tercih edilir. Transvajinal yontem tercih edilen hastalarda mesanenin bos olmasi

12



gerekirken transabdominal ultrasonografik yontem kullanilacaksa mesane yeteri
kadar distandii olmalidir. Transabdominal US’ de 3,5-5 mHz’ lik yiiksek frekansli
problar kullanilir. Overler ultrasonografik olarak sagital ve transvers planda

incelenmelidir (74).

2.3. ANA KAROTIS ARTERLER
2.3.1. Ana Karotis Arter Anatomisi

Arkus aortadan ilk ¢ikan dal brakiosefalik arterdir. Brakiosefalik arter daha
sonra sag AKA ve sag subklaviyan artere ayrilir. Arkus aortadan ¢ikan ikinci dal sol
AKA, iicilincii dal ise sol subklavian arterdir. AKA c¢iktiktan sonra boyunda tiroid
bezinin posterolateralinde, juguler vene komsu ilerler. Karotid bifurkasyonu
diizeyinde AKA internal karotis arter (IKA) ve eksternal karotis arter (EKA) olmak
lizere ikiye ayrilir. ICA boyunda dal vermezken EKA boyunda dallar verir (76).

2.3.2. Ana Karotis Arter Ultrasonografik Goriintiileme Teknikleri

KKA’lerin goriintiilenmesi i¢in hasta supin pozisyonda olmalidir. Basg
ekstansiyonda ve karsi tarafa cevrilirse daha kolay goriintii elde edinilir. Inceleme
orta-yiiksek frekansli lineer prob (4-7 MHz veya 5-12 MHz) ile yapilabilir.
Sternoklavikiiler kas ultrasonografik pencere olarak kullanilabilinir. AKA
baslangisindan bifurkasyonu diizeyine kadar Oncelikle B-Modda trasvers ve
longitiidinal diizlemlerde takip edilir. Daha sonra renkli Doppler goriintiileri ile
transvers ve longitudinal diizlemlerde AKA akimlari incelenir. Son olarak da hiz

spektral Doppler incelemesi yapilir (77).

13



2.3.3. Ana Karotis Arter B-Mod Ultrasonografik incelenmesi

B-Mod ultrasonografik incelemede AKA tiim seyri boyunca trasvers ve
longitudinal takip edilir. Bu inceleme sirasinda AKA duvar kalinlasmasi varsa
aterom plaklar1 goriintilenmeye ¢alisilir. Normalde AKA luminal ¢api bulbus
diizeyinden yapilan olgiimlerde yaklagik 7 mm’dir (78). KKA luminal ¢apinda
anlamli degisiklik varsa bu c¢ap degisikligi ve nedeni arastirillir. AKA duvari ¢
tabakadan olusur. En icte intima (epitelyal tabaka) , ortada media (muskiiler tabaka),
en dista adventisya tabakalar1 bulunur. intima ve adventisya tabakalari birbirine
paralel ekojenik ¢izgi seklinde goriiliir. Ortada ise hipo/anekoik media tabakasi
bulunur (79). Longitudinal B-Mod US sirasinda bu iki ¢izgi arasindaki mesafe IMK’
1 verir. AKA’ de posterior duvarda daha net IMK’ 1 dlgiilebilinir. Kalinlik yasla
beraber artmakla birlikte aterosklerozun erken belirtisi olarak da kabul edilir (76). B-
mod ultrasonografi ile sagital diizlemde; ilk ekojen ¢izgi olan liimen-intima
yiizeyinden ikinci ekojen ¢izgi olan media-adventisya ylizeyi arasit Ol¢iim yapilir
(78). IMK 0,9 mm veya iizerinde olmasi anormal bir bulgudur. IMK 6l¢iimiinden
sonra AKA tim seyri boyunca B-Mod US ile aterom plaklari agisindan
degerlendirilir (79).

2.3.4. Ana karotis arter Spektral Doppler Ultrasonografi incelemesi

AKA’ in internal ve eksternal dallar1 kendine 6zgii bir spektral dalga formuna
sahiptir. EKA yiiksek rezistansli yiiziin kas yapisina kan tasir ve bu nedenle diger
periferal arterlere benzer bir akima sahiptir. Akim hiz1 sistol boyunca keskin bir
sekilde yiikselir ve diastolde hizli olarak sifira diiser veya ters yone iner (Resim 2.3).
IKA beynin diisiik direncli sirkiilasyonuna kan tasir ve bu nedenle karaciger, bobrek
plasenta gibi kan ihtiyact yogun olan organlara kan tasiyan damarlara benzer bir
akim gosterir. Tim diisik direnli arteryal dalga formlarmin ortak 6zelligi olan
diastolde de devam eden fazla miktarda ileri akim gosteren paterne sahiptir. AKA
dalga formu ise internal ve eksternal karotis arterin dalga formlarinin bir karisimidir
ancak internal arterin akim paternine daha ¢ok benzeyen bir akim paternine sahiptir

ve diastolik akim genellikle tabanin iistiinde kalir (76).
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Resim 2.3. AKA’ den alinan Doppler spektral akim 6rnegi

2.4. YUZEYEL FEMORAL ARTERLER
2.4.1. Yiizeyel Femoral Arter Anatomisi

Eksternal iliak arter inguinal ligament diizeyinden itibaren ana femoral arter
adini alir. Yaklasik 4 cm uzunlugunda seyreden ana femoral arter derin (profunda) ve
yiizeyel (superfisyel) femoral arter olmak tizere ikiye ayrilir. Derin femoral arter
(DFA) uylukta muskiiler dallar verirken yiizeyel femoral arter (YFA) uylukta major
dal vermeden devam eder. YFA uyluk distalinde adduktor kanala (Hunter kanali)
girer ve bu diizeyden itibaren popliteal arter adin1 alir. Popliteal arter dizin arka
tarafinda popliteal fossada anterior tibial ve tibioperoneal trunk olarak ikiye ayrilir.
Anterior tibial arter ayak dorsumunda dorsalis pedis adini alir. Tibioperoneal trunk
ise posterior tibial ve peroneal arter olarak ikiye ayrilir. Posterior tibial arterin ug
dallar1 medial ve lateral plantar arterlerdir (77). YFA, ana femoral arterden
ayrildiktan sonra DFA’ in anteromedialinde ilerler ve adduktor kanala girene kadar

uylugun medialinde 4-8 cm derinlikte seyreder (80).
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2.4.2. Yiizeyel Femoral Arterin Doppler Ultrasonografik Goriintiileme
Teknikleri

YFA’lerin goriintiillenmesi hasta supin pozisyondayken yapilir. Yiizeyel
yerlesimli olmasi nedeniyle YFA yiiksek frekansli (5-10 MHz) lineer problar ile
incelenebilir. YFA oncelikle B-Mod US’ de ana femoral arterden ayrilmasindan
itibaren Hunter kanalina girene dek transvers ve sagital iki planda goriintiilenir. Daha
sonra renkli Doppler US ile akim yonleri degerlendirilir. Son olarak da spektral

Doppler US ile akim hizlar1 6l¢iiliir (78).

2.4.3. Yiizeyel Femoral Arterin B-Mod Ultrasonografi ile Goriintiilenmesi

YFA inguinal bolgeden baslanarak uyluk mediali boyunca Hunter kanalina
girene dek dnce longitudinal sonra transvers planlarda incelenir. YFA distal segmenti
derinde seyrettigi i¢in distal kesimin goriintiilenmesinde gerekirse 3,5 MHz’lik
problar kullanilabilir. Damar duvari, ¢api, varsa aterom plaklari goriintiilenir. YFA’in
luminal ¢ap1 1-6 mm arasinda degisebilir. IMK kalinligi, karotis arterde oldugu gibi
B-Mod US’ de YFA’in goriintiilenebilir ancak periferal arterlerde IMK kalinligi daha

ince oldugundan net olarak goriintiilenmesi karotis arterlere gére daha zordur (77).

2.4.4. Yiizeyel Femoral Arterin Spektral Doppler Ultrasonografi fle Incelenmesi

YFA’in normal kan akim paterni karotis arterlerinden farklidir. Ekstremite
kaslar1 YFA’de yliksek periferal resistansa buna karsin ise rolatif diisiik diyastolik
kan akimina neden olur. YFA’ de tipik kan akim paterni trifaziktir. Bu patern; sistol
boyunca kan akimmin giiclii ileri komponentine, bunu takip eden erken sistolik
zamanda kisa ters kan akimina ve son olarak da diastol boyunca olan diisiik
amplitiidlii ileri kan akimina baghdir (80). Trifazik paternde kisa akselersyon zamani
olan pik sistolik hiz (PS) izlenmelidir. (Resim 2.4). YFA’ de ortalama PS hiz
90cm/sn kadardir. Islem sirasinda birkag kez spektral élgiim yapilarak PS hizin

ortalama degeri verilmelidir (77).
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Resim 2.4. YFA’ den alinan Doppler spektral trifazik akim 6rnegi

2.5. ABDOMINAL AORTA
2.5.1. Abdominal Aorta anatomisi

Torasik aorta 12. Torakal vertebra seviyesinde diafragmanin aortik
hiatusundan abdomene gegctikten sonra abdominal aorta adinin alir. AA, vena kava
inferiorun sol tarafinda bulunur ve doérdiincii lumbal vertebra seviyesinde sag ve sol
ana iliak arter olmak tizere iki u¢ dala ayrilir (81). AA abdomene girdikten sonra
vertebra korpuslarmin éniinde ve hafif solunda asagiya dogru ilerler. Ust kesimde
gastroozafagial bileskenin hafif solunda ve posteriorunda bulunurken alt kesimde

saginda azigoz ven ve torasik kanal solunda ise hemiazigoz ven seyretmektedir (82).

2.5.2. Abdominal Aortanin Doppler Ultrasonografik Goriintiileme Teknikleri

AA diger abdominal vaskiiler yapilarin incelenmesinde oldugu gibi optimal
olarak yaklasik 12 saatlik aglik sonrasi gaz dagilimi azalmig olarak hasta supine
pozisyonda olacak sekilde incelenir. Diger intraabdominal vaskiiler yapilarin
incelenmesinde oldugu gibi abdominal aortanin derinde yerlesmis olmasi nedeniyle
inceleme diisiik frekansh (3,5-5) ile yiiksek gainde ve yiiksek “frame rate” e sahip
konveks prob ile yapilir. Diafragmadan itibaren iliak arterlere kadar abdominal aorta

once B-mod daha sonra da spektral Doppler US ile incelenir (78).
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2.5.3. Abdominal Aortanin B-Mod US ile incelenmesi

AA derinde yerlesmesi nedeniyle goriintiilemesi sirasinda iyi akustik
pencereler elde edilip transvers ve sagital iki diizlemde incelenmelidir. AA
incelenirken akustik pencere olarak; iist abdomende orta hat, olgu supin pozisyonda
yatarken (veya sag dekiibit) sol flank bolgesi, iliak arterlerin ayrim kesimi i¢in ise
rektus abdominis kasinin alt kemsinin laterali kullanilabilir. Tam bir ultrasonografik
AA incelemesinde tiim AA’ nin ve dallarinin goriintiilenmesi, stenoz, ateroskleroz,
anevrizma gibi patolojilerin taranmasi ve dilate segmentlerin dlgiilmesi gerekir (82).
Normal AA diizgiin konturlu olup renal arterler seviyesinin altinda liimeninde hafif
bir daralma gosterir. Infrarenal diizeyde viicut boyutlari, yas ve cinsiyete bagl olarak
degisiklik gosterebilmekle beraber erisikinlerde ortalama en yiiksek ¢api yaklasik 2

cm’ dir. AA’ nin 3 cm ve lizeri ¢apa ulagsmasi anevrizma olarak kabul edilir (83).

2.5.4. Abdominal Aortanin  Spektral Doppler  Ultrasonografi ile

Degerlendirilmesi

AA elastik bir tiip gibi oldugundan diastol boyunca ileriye dogru bir akima
sahiptir. Sistolde ise AA, sol ventrikiilden aldigi pulsatil akima bagli olarak sivi
rezervuarl gibi davranir. Spektral Doppler US incelemesinde AA’ da yiiksek
rezistansli kan akim paterni izlenir. AA’ da sistol boyunca keskin artan antegrat
hizda akim ve bunu takiben hizli diisiis ve kisa bir geri akim izlenir (Resim 2.5).
Proksimal aortadan iliak arterlere ilerledik¢e pik antegrat hizda diisiis ve retrograt

geri akimda ise artig izlenir (82).
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Resim 2.5. AA’ nin spektral Doppler akim paterni

2.6. RENAL ARTERLER
2.6.1. Renal Arterlerin Anatomisi

Her iki renal arter siliperior mezenterik arterin ¢ikim yerinin hemen
asagisindan ikinci lomber vertebra diizeyinde proksimal abdominal aortadan (AA)
cikarlar. Sag renal arter AA’ dan anterolateral olarak cikar ve inferior vena kavanin
posteriorundan geger. Sol renal arter ise AA’ dan genellikle lateral veya
posterolateral olarak c¢ikar (84). Renal hilusa girmeden hemen &nce segmental
arterlere ayrilirlar. Daha sonra segmenter arterler renal hilusa girdikten sonra

sirasiyla interlober, arkuat ve interlobuler arterlere ayrilirlar (78).

2.6.2. Renal Arterlerin Doppler Ultrasonografik Goriintilleme Teknikleri

Renal Doppler US isleminin barsak gazlarinin miktarin1 azaltmak igin 12
saatlik aglik sonrasi yapilmasi daha uygundur. 3,5 mmHz’ lik diisiik frekansh
konveks probla anterior abdominal ve anterior oblik yaklagimla renal arterler
izlenmeye calisilir. Daha sonra oblik veya dekubit pozisyonda B-mod ve renkli
Doppler US inceleme ile renal arterler aortadan ¢ikislarindan itibaren renal hilusa
kadar incelenir. Renal hilustan sonra renal arterin interlober, arkuat ve interlobuler

dallar1 incelemeye dahil edilir (84).
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2.6.3 Renal Arterlerin B-Mod US ile Goriintiilenmesi

Renal arterler AA’ dan ¢ikislarindan itibaren tiim seyri boyunca izlenmelidir.
Renal arterler anterior yaklasimda AA’ dan ¢ikis yerlerine bakarken iist abdominal
bolgeden asagi dogru prob ile AA transvers olarak izlenir. Superior mezenterik
arterin AA’ dan ayrilmasindan sonra 1-2 cm asagida transves olarak renal arterlerin
AA’ dan cikiglar1 goriintiilenir.  Ayrica anterior oblik pozisyonda AA sagital
goriiniimii olacak sekilde her iki renal arterin ¢ikislar1 goriintiilenebilinir. (Resim 2.6)
Sol renal arter, sag renal artere gore ¢ok az milimetrik olarak daha yukardan ¢ikar ve
her iki renal arter g¢iktiktan sonra tam horizantal olarak degil, hafif asagi dogru

sekilde bobreklere ilerlerler (78).

Resim 2.6. Her iki renal arterin AA’dan ¢ikis yerlerinin US goriinimii

2.6.4. Renal Arterlerin Spektral Doppler Ultrasonografi ile Goriintillenmesi

Renal arterlerin son olarak spektral Doppler US incelemesi yapilir. Normal

erigkin renal vaskiilaritesi, hizli, vertikal sistolik yiikselmesi olan ve ileri devam eden
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end diastoik (ED) komponenti bulunan diisiik rezistanli akima sahiptir (85). (Resim
2.7). Renal arterlerin spektral Doppler incelemesinde dalga formlar1 incelenir ve PS,
ED hiz ve renal rezistivite indeksi (RI) dl¢iiliir. Renal arterlerden &lgiilen PS ve ED
hizlar damar elastisitesinden ve periferal direncten etkilenir (78). Normal renal
arterlerde pik sistolik hiz erigkinlerde yaklasik 74-127cm/sn araliginda degisebilir.
Renal arter stenozunda bu deger 180-200 cm/sn’ nin iizerine ¢ikar (84). Ri’ nin
olgiimii (PS hiz — ED hiz/PS hiz) renal arteriyel rezistansi gdsterir. Renal RI’ indeki
degisiklikler obsturiiksiyon, medikal renal hastaliklar, renal arter stenozu, transplant
rejeksiyonu ve disfonksiyonunda goriilebilir (86). RI’ inde kalp atimima bagh
degisiklikler olmakla birlikte Mostbeck ve arkadaglart RI normal aralik degerlerini
alt limit 0.57 +0.06 ile ist limit 0.70 +0.06 olarak belirlemislerdir (87).

Resim 2.7. Renal arterden alinan spektral Doppler akim paterni

2.7. KARACIGER

Karaciger insandaki en biiyiik organdir ve yaklasik agirligi eriskinde 1200-
1500 gramdir. Basta albumin olmak {izere pek ¢ok kan proteininin sentezlendigi
organdir. Aglhkta kan glukozunun saplanmasindan ve lipid, lipoprotein
biyosentezinden sorumludur. Diger énemli bir fonksiyonu da portal kan akimi ile
organizmaya giren maddelerin oksidasyonu, rediiksiyonu ve konjugasyonun

saglanmasidir (88).

Porta hepatis adi verilen bir fissiir araciligiyla bu iki damar karaciger sag
lobun alt yiiziinden karacigere girerler. Portal kan akimi karacigere ince barsaklar

boyunca emilime ugrayan maddeleri tasir. Karacigere gelen bu kan once portal
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veniillere ordan da siniizoidlere bosalir. Siniizoid, siniizoidal hiicreler (endotel,
Kupfer hiicreleri, ito hiicreleri) ve hepatositler ile birlikte karaciger fonksiyonlarinin
stirdiigii en alt histolojik tinitedir. Kan akimi siniizoidlerden sonra santral vene ve

buradan da hepatik ven dallarinda gecerek karacigeri terk eder (88).

Karacigerin kanlanmasi hem hepatik arter hem de portal ven araciligiyla olur.
Porta hepatis ad1 verilen bir fissiir aracilifiyla bu iki damar karaciger sag lobun alt
yiiziinden karacigere girerler. Portal ven pankreasin arkasinda superior mezenterik
ve splenik venin birlesmesi ile olusur. Karacigere Ozafagus, mide, barsaklar,
pankreas ve dalaktan tam oksijenize olmamis vendz kani tasir. Yaklagik 8cm
uzunlugundadir. Porta hepatitse sag ve sol olmak iizere ikiye ayrilir. Hepatik arter ise
¢olyak trunkustan ¢ikar. Porta hepatis diizeyinde sag ve sol olmak {izere ikiye ayrilir

ve portal venlere eslik eder (89).

2.7.1. Ultrasonografik Karaciger Anatomisi

Karaciger abdomende sag hemidiyafragma altinda sag iist kadranda bulunur.
Inferiorunda safra kesesi, porta hepatis, hepatik fleksura ve duodenumun ikinci
kesimi ile solunda ise 6zefagus ve mide ile komsudur (89). Fonksiyonel olarak
karaciger loblar1 sag, sol ve kaudat olmak {izere iice ayrilir. Safra kesesinden inferior
vena kavaya kadar uzanan ana lober fissur denen hat ile sag lob soldan ayrilir. Sag
lob sag intersegmental fissiir (sag hepatik venin bulundugu fissiir) ile anterior ve
posterior olarak ayrilir. Sol intersegmental fissiir (sol portal ven bulundugu fissiir) ise
sol lobu medial ve lateral olmak iizere ikiye ayirir. Kaudat lob ise karacigerin
posterior kesiminde kalir ve anterior sinirin1 ligamentum venozum posterior sinirini

ise inferior vena kava olusturur (90).

Giliniimiizde karaciger anatomisi ultrasonografik cerrahi acidan da kolaylik
saglamas1 i¢in Coinaud’un anatomisi denen portal segmentler halinde incelenir.
Burada karacigerin vaskiiler yapilarina gore segmentler ayrilir. Her segmentin kendi
vaskiiler yapilar1 (arteriyal, portal vendz ve hepatik vendz) vardir. Karaciger

vaskiiler kanlanmaya gore sekiz segmente ayrilir. Sag, orta ve sol hepatik venler
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karacigeri longitudinal olarak iige ayirir. Transvers planda ise sag ve sol ana portal
venler bu longitudinal béliimleri boler (90). Segment 1 kaudat lobdur. Segment 2 ve
3 sol superior ve inferior lateral segmentlerdir. Segment 4 , 4a ve 4b olarak ikiye
ayrilir. Portal vene gore superiorda kalan 4a medial superior segment, inferiorda
kalan 4b ise medial inferior segmenttir. Sag lobda segment 5 anterior inferior,
segment 6 posterior superior, segment 7 posterior superior, segment 8 ise anterior

superior segmenttir (89).

2.7.2. Karacigerin Ultrasonografik Goriintiilenme Teknigi

Ideal karaciger goriintiilenmesinde; barsak gazlar1 ve safra kesesinin
kontrakte olmasi incelemeyi kisitladigi icin US Oncesi en az 6 saatlik aghik gereklidir.
Hasta hareketleri kisithi degil ise supin, sag anterior oblik sekilde inceleme
yapilmalidir. Tam bir inceleme igin transvers, sagital, koronal ve subkostal oblik
olarak goriintiiler elde edilir (90). Abdominal diger organlarda oldugu gibi diisiik
frekansli (3.5 MHz) konveks prob ile sagital ve transvers her iki planda da incelenir.
Karaciger parankimi ultrasonografik goriiniimii orta grilikte homojen olarak izlenir.
Parankim ekojenitesi dalak ve bobrek ile kiyaslanarak degerlendirilir. Normal
karaciger parankim ekojenitesi sag bobrekle kiyaslandiginda sag bobrek ile ayn1 veya
hafif daha ekojenken dalak ile kiyaslandiginda dalaga gore daha az ekojendir.
Karaciger hafif ekojen bir kapsiil ile ¢evrilidir ancak normalde ultrasonografi ile
secilmemekle beraber sivi varliginda belirginlesir. Karaciger ligamentleri lineer ve
hiperekojen olarak izlenir. Ozellikle sag ve sol lobu anatomik olarak ayiran falsiform
ligament karaciger superior kenarinda bulunur ve sivi varliginda ekojenitesi

belirginlesir (85).

2.7.3. Karaciger Steatozu

Karaciger steatozu; karacigerin agirligmin %5’ten fazlasinin trigliseritler

basta olmak iizere yagdan olusmasina denir. Yaglanmanin nedeni; yag, yag asidi
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veya karbonhidratlarin karaciger hiicresinin sekonder lipid kapasitesinden fazla
karacigere  gelmesi veya hepatositteki  defekte bagli  karaciger yag

metabolizmasindaki bozukluktur (91).

2.7.3.1. Karaciger steatozu patogenezi

Karaciger normalde lipid ve kolesterol metabolizmasini diizenler. Diyet ve
yagl dokudan gelen yag asitlerinin ¢ogu karacigere alinir. Ayrica bazi yag asitleri
ise asetattan karacigerde sentezlenir. Yag asitleri karacigerde trigliseritlere,
kolesterol esterlerine, fosfolipitlere ve okside driinlere enzimatik olarak
doniistiiriilirler. TG’ in ¢ogunlugu karacigerde aminoasitlerden sentezlenen spesifik
apoproteinler ile kombine edilerek lipoproteinlere doniistiiriilerek karacigerden
sekrete edilir. Sonugta karacigerde yag metabolizmasinin bozulmasi ile atilamayan
yag daha ¢ok trigliseritten ve az olarak da fosfolipid ve kolesterolden olusan hepatik
lipit depozitleri seklinde karaciger hiicrelerinin sitoplazminda vakuoller seklinde
olusur. Yag asitlerinin karacigere gelmesi, trigliseritlerin olusmas1 ve karacigerden
sekrete edilmesine kadar ki herhangi bir basamaktaki bozukluk karacigerde steatoz
olugsmasina neden olur. Adipoz dokudan etanol, glukokortikoidler gibi ilaglara bagl
veya diabetik ketozise bagli artmis yag asidi mobilizasyonu, artmis yag asidi sentezi
veya yag asitlerinin oksidasyonundaki azalmaya bagli trigliserit formasyonunun
artmasi, azalmis malniitrisyondaki apoprotein sentezine bagli lipit akiimiilasyonu gibi

nedenler karacigerdeki bu basamaklari bozabilir (92).

2.7.3.2. Karaciger steatozu siniflamasi

Karaciger yaglanmasi karaciger parankiminin tiimiinii tutuyorsa diffiiz sadece
bir kismin1 tutuyorsa fokal steatoz olarak adlandirilir. Bu iki tutulumun tanis1 US gibi
goriintliileme yontemleri ile konsa da kesin tan1 karaciger biyopsisi ile konur. Ayrica
karaciger steatozu biriken yag damlalarinin boyutuna bagli makroskopik ve

mikroskopik olarak ikiye ayrilir. Makroskopik yaglanmada hepatositler biiyiikk yag
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damlalar igerir ve hemotoksilen eozin boyama ile bos goriiliirler. Niikleus kenara
itilmistir. Mikroskopik yaglanmada is kiiciik yag damlalar birikir ve niikleus yer
degistirmez ancak mitokondrial hasar s6z konusudur. Makroskopik yaglanmanin
etyolojisinde; nutriyon (kwashiorkor, obezite gibi), metabolik hastaliklar (tip 2
diabetes mellitus, galaktozemi, Wilson hastaligi, hiperlipidemi), ilaglar
(kortikosteroidler, yiiksek doz estrojen gibi), alkol, viral enfeksiyonlar gibi nedenler
bulunabilir. Mikroskopik yaglanmada ise gebeligin akut yagh karacigeri, reye
sendromu, tetrasiklin ve salisilat zehirlenmesi, mitokondriyal yag asidi oksidasyon

defekti gibi nedenler etyolojide yer alir (91).

Nonalkolik  yagl  karaciger hastaligt (NAYKH) basit karaciger
yaglanmasindan steatohepatit, ilerlemis fibroz ve siroza kadar yayilan genis bir
karaciger hasar1 spektrumunu igerir. NAYKH belirgin alkol tiiketimi olmayan

hastalarda goriilen karacigerde yag birikimi ile karakterize bir hastaliktir (93).

Nonalkolik steatoz santral obezite, tip 2 diabetes mellitus, hipertansiyon ve
hiperlipidemi gibi ¢esitli metabolik nedenlerle iligkili olabilir (94). Ayrica
patogenezinde insulin rezistansinin sorumlu tutuldugu PKOS’ Iu olgularda da
nonalkolik steatoz gelisme riski artmis olup, bunun nedeni olarak her ikisinin de

insulin rezistansi ve metabolik sendrom ile iligkisi oldugu diistiniilmektedir (95, 96).

2.7.3.3. Karaciger Diffiiz Steatozunun Ultrasonografik Degerlendirilmesi

Karaciger parankimindeki diffuz steatozun US ile degerlendirilmesi artmis
anormal karaciger ekosuna, karaciger bobrek arasinda ekojenite farkina, karacigerin
derin kismmin eko penetrasyonuna, karacigerdeki  vaskiiler  yapilarin

goriintiilenebilmesine dayanir (97).

Karacigerdeki diffuz yaglanmaya bagli olarak karaciger parankiminden gegen
ses dalgasinin penetrasyonu azalir ve karaciger ekojenitesi homojen veya heterojen

olarak artar. Karaciger ekojenitesi dalak ekojenitesi ile karsilastirilabilinir. Normal de
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dalak ekojenitesi karaciger ekojenitesinden fazla iken hafif steatozda karaciger
ekojenitesi dalak ile ayni olarak izlenir. Orta siddette steatozda karaciger parankim
ekojenitesindeki artis karacigerin derininin goriintiilenmesini engelleyecek kadar
fazladir. Vaskiiler yapilar izlenebilmekle birlikte sinirlar1 belirsizlesir. Son olarak
siddetli steatozda yaglanma diafragmanin goriintiilenememesine neden olacak
diizeyde ses dalgasinin diafragma ulagmasini engeller. Karaciger parankimi artmis
ekojenite ve ses dalgasinin penetrasyonunun azligima bagli olarak optimum
degerlendirilemez (98). Ayrica karaciger steatozu ultrasonografik gradelemesinde
dalak disinda parankim ekojenitesi bobrek parankimi ile karsilastirilabilinir. (Resim
8) Bu evrelemede karaciger parankim ekojenitesindeki artis grade 0-3 arasinda
derecelendirilir. Grade 0’ da karaciger parankimi normal goériiniimiindedir, Steatoz
yoktur ve karaciger parankim ekojenitesi sag bobrek renal korteksine gore izoekoik
veya hafif hiperekoiktir. (Resim 2.8). Grade 1 yani hafif steatozda karaciger
parankim ekojenitesi sag bobrek renal korteksi ile karsilastirildiginda artmistir.
Grade 1 (minimal) steatozda; karaciger parankim ekojenitesi sag bobrek renal
korteksine gore artmistir ancak intrahepatik damarlarin ve diafragmanin ekojenitesi
normal olarak izlenir. Grade 2 (orta) steatozda karaciger parankim ekojenitesi sag
bobrek renal korteksine gore belirgin artmistir ve intrahepatik damarlarin
gorlniirligli, diafragmanin refleksiyonu azalmistir. Grade 3 (siddetli) steatozda ise
karaciger ekojenitesi ¢ok fazla artmis olup buna bagli olarak intrahepatik damar
kenarlar1 ve diafragma goriintiilenememekte veya ¢ok az goriintiilenebilmektedir.
Ayrica karaciger sag lobunun posterior kisminin penetrasyonu azalmis olup optimum

goriintiilenememektedir (99).
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Resim 2.8. Karacigerin normal parankiminin US goriiniimii. Karaciger parankimi

sag bobrek parankimine gore hafif hiperekoik, dalak parankimi ise

karaciger parankimine gore hiperekoik goriiniimdedir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Ufuk Universitesi Dr.Ridvan Ege Hastanesi Radyodiagnostik
Anabilim Dali” nda Kasim 2009 ile Haziran 2010 tarihleri arasinda yapildi.
Calismanin etik kurulu Ankara 2 No’lu etik kurulundan alinmis olup arastirmaya
dahil edilen tiim olgulardan ve saglikli goniillillerden arastirmaya dahil edilmeden
once bilgilendirilmis goniillii onam formu almmustir. Arastirmaya Ufuk Universitesi
Dr.Ridvan Ege Hastanesi kadin hastaliklar1 ve dogum poliklinigine ve Dermatoloji
poliklinigine bagvuran ve Roterdam 2003 kriterlerine gore polikistik over tanisi
konulan 18-35 yas aras1 104 goniillii hasta ve kontrol grubu olarak bu kliniklere
baska nedenlerle bagvuran 18-35 yas aras1 61 normal over fonksiyonu olan saglikli

gontilliler dahil edilmistir.

Hastalardan demografik bilgileri kaydedilmis; 6zellikle sigara, alkol ve ilag
kullanimi, sistemik hastaliklar sorgulanmistir. Sistemik arteriyel kan basing, viicut-
Kitle indeksi (BMI) olgtimleri gergeklestirilmistir. Calismaya; viicut kitle indeksi
(VKI) 16-25 arasinda, sigara, alkol ve diizenli ila¢ kullanimi olmayan, bilinen
sistemik hastalifi olmayan nonobez, normotensif kan basinci olan cerrahi veya

fizyolojik olarak menapozda olmayan goniillii hasta ve kontrol grubu dahil edilmistir.

B-mod, renkli ve spektral Doppler incelemeleri Logic 7 ( General Elektrik,

Tokyo, Japonya) marka Doppler ultrasonografi cihazi ile yapilmistir.

Olgularin karaciger parankimi 3.5 MHz transabdominal konveks prob ile
taranarak parankim ekojenitesi bobrek ile kiyaslanmistir. Steatoz agisindan karaciger

parankimindeki ekojenite artig1 0-4 arasinda gradelendirilmistir. (Resim 3.1)

28



Resim 3.1. Karaciger steatozu derecelerinin US goriiniimleri

A. Grade 0-normal karaciger parankim ekojenitesi sag bobrek ile ayni ekojenitede izlenmektedir. B.
Grade 1 yani hafif karaciger steatozu. Karaciger parankim ekojenitesi sag bobrek renal korteks
ekojenitesine gore artmistir. C. Grade 2 yani orta derecede karaciger steatozu. Karaciger parankim
ekojenitesi sag bobrek renal korteks ekojenitesine gore belirgin artmistir. Ancak diafragma ve
intrahepatik vaskiiler yapilarin kenarlarinin gériintiilenmesi azalmakla birlikte hala izlenebilmektedir.
D. Grade 3 siddetli karaciger steatozu. Karaciger parankim ekojenitesi sag bobrek parankim
ekojenitesine gore belirgin artmustir. Intrahepatik vaskiiler yapilar izlenememektedir. Diafragmanin

goriintiilenmesi belirgin azalmistir.
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Renkli Doppler Ultrasonografi ile;

Konveks-3.5 MHz prob ile transabdominal olarak AA c¢ap1 infrarenal
kesimden AP c¢ap ve PS hiz olglilmiistiir. (Resim 3.2 ve 3.3.)

F

1 Vel 93.86 cm/!
2 Vel 93.86 cm/!
Vel 93.86 cm/s
Vel 0.00 cm/s

Resim 3.3. AA infrarenal kesiminden spektral Doppler US ile PS hiz 6l¢iimii
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Konveks-3.5 MHz prob ile transabdominal olarak her iki renal artere
bakilarak renal arter ¢aplari, rezistivite indeksleri ve pik sistolik end diastolik hizlar

Ol¢tilmiistiir. (Resim 3.4)

O
PS 58.20 cm/s|
ED 23.19 cm/s
MD 21.44 cm/s
TAMAX 36.24 cm/s
Pl 1.01
Rl 0.60
PS/ED 251
Accel 1166 cm/s2
AT 0.030 s
CH/s

SAG RENAL

Resim 3.4. Renal arterden PS, ED hizlarin ve RI’ nin 6l¢iilmesi

Lineer-10 MHz yiizeyel prob ile her iki karotis artere bakilarak intima media
kompleks kalinligi, arter ¢aplari, pik sistolik ve end diastolik hizlar1 6lgiilmiistiir.
(Resim 3.5.)

PS 116.01 cm/
ED 2585 cm

MD 2585 cm

TAMAX 4947 cm

PS/ED 449
VolFlow

0.00 cm

SAG CCA

Resim 3.5. AKA’ in Cap1, IMK, PS ve ED hizlarinin dl¢iimii
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Lineer--10 MHz yiizeyel prob ile her iki yiizeyel femoral arterlere bakilarak
intima media kompleks kalinligi, arter ¢aplar1 ve pik sistolik hizlar1 Slglilmiistiir.

(Resim 3.6)

PS 74.62 cm/s
ED 6.84 cm/s
PS/ED 10.92
0.66 cm
0.05 cm

SAG YUZEYEL

INVERT AC56 \

+ — -8

ft. A l“. A‘ .&\EE
V V-v.v \:%CE

Resim 3.6. YFA Cap1, IMK, PS hizinin 6lgtilmesi

3.1. ISTATISTIKSEL YONTEMLER

VKI, yas, boy, kilo karsilastirmalari igin T-test uygulandi. Standart sapma ve
ortalamalar hesaplandi. AKA,YFA, AA, RA’ lerden alinan hiz, ¢ap ve diger verilerin
PKOS’ lu olgular ile kontrol grubu arasinda karsilastirilmasi i¢in yine T-test
kullanildi. Karciger steatozunun grade yiizdeleri igin “crosstabulation” kullanilirken
karaciger steatozunun PKOS’ Iu olgular ile kontrol grubu arasindaki farkinin

bulunmasi i¢in “Chi-kare” testi uygulandi.

32



4. BULGULAR

Incelemeye alman 104 PKOS’ lu olgunun ve 61 saglikli goniilliiniin viicut
kitle indeksi 25 ve altinda olup VKI acisindan iki grup arasinda anlaml fark yoktur

(p>0,05). Her iki grubun yas, kilo, boy, VKI ortalamalar1 tablo 4.1’ de gosterilmistir.

Tablo 4.1. PKOS’ lu olgular ve Kontrol grubunun demografik 6zellikleri;

PKOS Kontrol
Yas 234435 254521
Boy 165,69+5,97 164,73+5,98
Kilo 58,94+9,84 57,31 £6,72
VKIi 21,26+3,15 21,17+1,99

(boy (cm), kilo (kg) )

AA ¢ap1 PKOS’ lu kadinlarda kontrol grubuna gore belirgin yiiksek olarak
(p<0,001) bulunumustur ancak AA PS hizinda her iki grup arasinda anlamli farklilik
(p>0,05) saptanmamustir (tablo 4.2).

Tablo 4.2. PKOS’ lu olgular ve kontrol grubunda 6l¢iilen ortalama abdominal aorta
capt (AAC)(mm) ve pik sistolik hiz1 (PSAA)(cm/sn)

AAC PSAA
PKOS

Ort 13,4221 94,3942
SD 0,95643 20,21266
Min-Maks 11-15,7 63-150
Kontrol

Ort 12,3180 95,4098
SD 1,04107 19,91179
Min-Maks 10-14 65-145
Istatistiksel analiz / P <0,001 >0,05
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Her iki AKA’de dlgiilen ortalama IMK PKOS’lu kadinlarda kontrol grubuna
gore artmistir (p<0,001) (Tablo 4.3). PKOS’ lu olgular ile kontrol grubu arasinda
her iki AKA PS, ED hizlar1 ve caplarn karsilastirildiginda ise istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamstir (Tablo 4.4).

Tablo4.3. PKOS’ 1lu olgular ve kontrol grubunda sag AKA IMK
(IMKRAKA)(mm), sol AKA IMK (IMKLAKA)(mm) ortalama

Olctimleri
IMKRAKA IMKLAKA

PKOS
Ort 0,6558 0,6635
SD 0,08223 0,08596
Min-Maks 0,5-0,8 0,4-0,8
Kontrol
Ort 0,5410 0,5492
SD 0,06678 0,06982
Min-Maks 0,4-0,7 0,4-0,7
Istatistiksel Analiz / P <0,001 <0,001

Tablo 4.4. PKOS’ lu olgularda ve kontrol grubunda sag AKA ¢ap1 (CRAKA)(mm),
sol AKA ¢ap1 (CLAKA)(mm), sag AKA PS hizi (PSRAKA)(cm/sn), sol
AKA PS hizi (PSLAKA)(cm/sn) sag AKA ED hizi (EDRAKA)(cm/), sol
AKA ED hizi (EDLAKA)(cm/sn) ortalama 6l¢iimleri

CRAKA CLAKA PSRAKA PSLAKA EDRAKA EDLAKA

PKOS

Ort 7,2837 6,4740 103,0962 105,2308 24,2885 27,2404
SD 0,63034 0,50396 21,81899  21,61096  5,73471 5,54504
Min-Maks 5,0-7,8 5,0-7,0 61-150 56-155 12-38 15-47
Kontrol

Ort 6,5541 6,3705 100,4098 101,7541 26,0492 26,3770
SD 0,51042 0,46703 19,51954  21,36013  5,57502 6,18914
Min-Maks 5,4-7,6 54-7,5 60-148 60-140 16-42 17-45
Istatistiksel

Analiz /P >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
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Her iki YFA’ de dlgiilen ortalama IMK AKA’ lerde oldugu gibi PKOS’lu
kadinlarda kontrol grubuna gore artmis olarak bulunmustur.(p<0,001) (tablo 4.5).
Her iki YFA c¢apt ve PS hizi ise her iki grupta anlamli farklilik (p>0,05)

gostermemistir (tablo 4.6).

Tablo 4.5. PKOS’ 1lu olgular ve kontrol grubunda sag YFA IMK
(IMKRYFA)(mm), sol YFA IMK (IMKLYFA)(mm) ortalama 6lgtimleri

IMKRYFA IMKLYFA
PKOS
Ort 0,4990 0,4952
SD 0,09084 0,08405
Min-Maks 0,3-0,7 0,3-0,7
Kontrol
Ort 0,3754 0,3869
SD 0,07224 0,08057
Min-Maks 0,2-0,5 0,2-0,6
Istatistiksel analiz / P <0,001 <0,001

Tablo 4.6. PKOS’ lu olgularda ve kontrol grubunda sag YFA ¢apt (CRYFA)(mm),
sol YFA capt (CLYFA)(mm), sag YFA PS hiz1 (PSRYFA)(cm/sn), sol
YFA PS hiz1 (PSLYFA)(cm/sn) ortalama 6l¢iimleri

CRSYFA CLYFA PSRYFA PSLYFA
PKOS

Ort 6,2385 5,8019 92,3462 92,2308
SD 0,53475 0,53517 16,6347 14,68321
Min-Maks 4,5-6,7 45-7,1 54-135 61-125
Kontrol

Ort 5,6951 5,7525 90,0164 89,4262
SD 0,47097 0,46498 19,15071 17,15465
Min-Maks 4,4-6,7 4,0-6,6 55-133 57-126
Istatistiksel analiz / P >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
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PKOS’ lu grup ile kontrol grubu arasinda her iki renal arter PS ve ED hizlari
karsilastirildiginda anlamli farklilik (p>0,05) saptanmamustir. Sol renal arter RI
degerinde her iki grup arasinda anlamh farklilik (p>0,05) saptanmazken sag renal
arter RI degerinin PKOS’ lu grupta daha yiiksek oldugu (p<0,05) gosterilmistir (tablo
4.7).

Tablo 4.7. PKOS’ lu olgularda ve kontrol grubunda sag RA RI (RIRRA), sol RA
RI (RILRA), sag RA PS hizi (PSRRA)(cm/sn), sol RA PS hizi
(PSLRA)(cm/sn) sag RA ED hizi (EDRRA)(cm/sn), sol RA ED hizi
(EDLRA)(cm/sn) ortalama 6l¢timleri

RIRRA PSRRA EDRRA  RILRA PSLRA EDLRA

PKOS

Ort 0,6298 85,0000 31,4327  0,6259 81,6442 30,2500
SD 0,04911 20,99746  9,00029  0,04656 20,56480 8,93966
Min-Maks 0,5-0,8 50-140 15-57 0,53-0,76  48-139 16-60
Kontrol

Ort 0,6141 79,7049 29,3770  0,6157 76,0000 29,0820
SD 0,04088 21,18517  7,58983  0,03547 16,86120 6,99832
Min-Maks 0,54-0,7 50-150 17-55 0,50-0,68 50-129 18-45
Istatistiksel

Analiz / P <0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05

Karaciger parankiminde steatoz 104 PKOS’ lu olgunun 40’ inda saptanirken,
kontrol grubunda 2 kiside saptanmis olup karaciger steatozu yiizde olarak PKOS’ lu
olgularda %38,5, kontrol grubunda %3,3 olarak bulunmus ve bu oranlara gore
istatistiksel olarak karaciger steatozunun PKOS’ lu grupta kontrol grubuna gore
belirgin olarak daha yiiksek oranda (p<0,001) olgugu gosterilmistir (Grafik 4.1).
PKOS’ lu kadinlarda karaciger steatozu grade O yani normal parankim %64, grade
| steatoz %32, grade Il steatoz % 6, grade 111 steatoz % 2 olarak bulunurken, kontrol

grubunda goriilen 2 steatozun da grade 1 oldugu saptanmustir (Grafik 4.2).
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Grafik 4.1. PKOS’ lu olgularda ve kontrol grubunda yilizde olarak karaciger

parankimindeki steatozun goriilme orani

100 2
90 -
80 v
70 1761,
60 ?
50 1~ PKOS
40 - 30,8
30 1 = Kontrol
20 ? 558 5
| , ’ 19 o

10 e L

Normal Grade 1 Grade 2 Grade 3

parankim steatoz steatoz steatoz

Grafik 4.2. PKOS’ lu olgularda ve kontrol grubunda goriilen karaciger

parankimindeki steatozun yiizdelik grade oranlari
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5. TARTISMA VE SONUC

PKOS’> un patogenezinde major olarak insulin rezistans1 ve
hiperinsulineminin rol oynadigi diistiniilmekte olup PKOS metabolik sendrom ile
iligkili bulunmustur (100). Metabolik sendromun patogenezinde de insulin
rezistansinin rol aldigi ve metabolik sendromun ateroskleroz ve kardiyovaskiiler

hastalik ile iliskili oldugu gosterilmistir (101, 102).

Biz bu ¢alismada normotensif, nonobez, 18-35 yas arasi PKOS’ lu kadinlarda
ve aynmi demografik Ozelliklere sahip normal ovaryan fonksiyonu olan kontrol
grubunda Doppler US ile AKA, YFA, AA, ve RA’ leri vaskiiler aterosklerotik ve
hemodinamik degisiklikler agisindan Doppler US ile ve beraberinde karaciger

parankimini steatoz agisindan US ile inceledik.

PKOS’ lu hastalarda karacigerde saptanan steatozu hepatik patolojisinde
karacigerin basit yaglanmasindan (hepatik steatoz) nonalkolik steatohepatit, fibrozis
ve son olarak siroza kadar uzanan bir spektruma sahip olan NAYKH olarak
adlandirabiliriz (103). NAYKH’ nin gelismesindeki primer risk faktorleri obezite ve
insulin rezistansi olup aralarindaki iligki tam olarak anlagilamamistir (104). Ayrica
yapilan c¢alismalarda NAYKH’nin metabolik sendromun hepatik komponenti
olabilecegi gosterilmistir (105). Insulin rezistansi ve metabolik sendrom ile iliskili
diger bir klinik durum ise PKOS olup yapilan ¢alismalara gére PKOS’ lu kadinlarin
%350’sinde insulin rezistanst oldugu ve metabolik sendromun kriterlerini karsiladig
gosterilmistir (13). PKOS ve NAYKH’ nin ikisinin de patogenezinde insulin
rezistansinin olmasi ve metabolik sendromun her iki durumda da sik goriilmesi
nedeniyle PKOS’ lu olgularda NAYKH prevelansinin yiiksek oldugunu gosteren
caligmalar yapilmistir (106). PKOS ve NAYKH arasindaki iliski Brown ve
arkadaglar1 tarafindan PKOS’ lu gen¢ bir kadina yapilan karaciger biyopsisinin
sonucunun nonalkolik steatohepatit olarak gelmesi ile ilk defa biyopsi sonucu olarak
dokiimente edilmistir (107). Ayrica PKOS’ lu kadinlarda Setji ve arkadaslarinin

yaptig1 retrospektif bir ¢aligmada karaciger enzim yiiksekligine ve enzim yiiksekligi
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devam eden PKOS’ lu kadinlara yapilan karaciger biyopsilerine bakilmis ve biyopsi
yapilan PKOS’ lu kadinlarda NASH ve fibrosizin oldugu saptanmistir (9). Biz bu
calismamizda PKOS’ lu gen¢ nonobez normotensif kadinlarda kontrol grubu ile
karsilastirarak karciger parankimindeki olast NAYKH’ 1 acisindan US ile steatozu
arastirdik. 104 PKOS’ lu kadinin 40’ inda (%38,5) karaciger parankiminde steatoz
bulunurken kontrol grubunda 61 géniilliiniin 2’ sinde (%3,3) steatoz saptadik. Bu
orana gore PKOS’ lu grupta karaciger parankiminde steatoz goriilme sikliginin
istatistiksel olarak kontrol grubuna gore daha yiiksek oranda (p<0,001) oldugunu
gosterdik. Kontrol grubunda saptanan 2 steatozun da grade’ i grade 1 yani hafif
diizeyde saptanirken PKOS’ lu grupta saptanan 40 steatozun ise 32’ si (%30,8) grade
1 hafif, 6 s1 (% 5,8) grade 2 orta ve 2’ si (%1,9) ise grade 3 yani siddetli diizeydeydi.
Cerda ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada abdominal US ile PKOS’ lu kadinlarda ve
kontrol grubunda karaciger parankimindeki steatozu incelemis ve bizim ¢aligmamiza
benzer sekilde PKOS’ lu kadinlarda %41 steatoz tespit etmislerdir (108). Ancak
bizim ¢alismamizdan farkli olarak aldiklar1t PKOS’ lu grup daha az kiside olup (41
kisi) VKI’ leri daha yiiksektir (ortalama 30,3). Steatoz ile VKI arasinda bir
korelasyon saptamiglardir. Biz ise bu ¢aligmada nonobez kadinlarda baktigimiz i¢in
VKI’ nden bagimsiz olarak karaciger steatozunu PKOS’ lu olgularda fazla oranda
bulduk. Benzer sekilde Vassilatou ve arkadaglarinin yaptiklar1 bir c¢alismada
nonalkolik PKOS’ lu premenapozal olgular ve benzer antropometrik ozellikteki
kontrol grubu ile karaciger steatozuna abdominal US ile bakmislar ve PKOS’ lu
grupta bizim buldugumuz orana (%38,5) yakin olarak %36,8 oraninda steatoz
saptamiglardir. Ancak calismaya dahil ettikleri PKOS’ Iu grubun ve kontrol
grubundaki kisilerin yarisinda obezite bulundugundan saptanan steatozlar bizim

calismamizdaki gibi VK1 den bagimsiz degildir (95).

Karotis IMK, inme ve miyokariyal enfarktiisiin prevelansi ve insidansi ile
pozitif iligkilidir (48). Daha 6nce yapilan ¢alismalarda subklinik aterosklerozun bir
belirteci olarak IMK’ nin PKOS’ lu kadinlarda kontrol grubuna gére artmis oldugu
gosterilmisitir. (49, 109). Bu calismada; AKA’ den B-mod US ile 6lglimii yapilan
IMK’nin PKOS’ lu grupta daha yiiksek bulduk (p<0,001). Talbott ve arkadaslarinin
2000 yilinda yaptig1 bir ¢alismaya goére PKOS’ lu kadinlarda 40 yas ve lizerinde
IMK’ nin kontrol grubuna gore belirgin arttig gdsterilmistir (10). Biz ¢calismamizda
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18 ve 35 yas arasi kadinlart dahil ederek aterosklerozun PKOS’ lu kadinlarda daha
erken yaslarda bagladigini gosterdik. Zayif, obez ve overweight toplam 40 hasta ve
20 kontrol grubunda Manuel ve arkadaslarinin yaptiklart ¢alismada bizim
calismamizdaki sonuca benzer sekilde AKA IMK’nin obeziteden bagimsiz olarak
PKOS’ Iu kadinlarda yiiksek olarak bulmuslardir (110). Bizim g¢alismamizda olgu
sayisinin fazla olmasi ve tiim olgularin 25” in altinda VKI’ ine sahip ve 35 yasindan
kiiciik olmasi ateroskleroz igin risk faktorii olan obezite ve ileri yastan bagimsiz bir

sekilde PKOS’ lu olgularda IMK’ nin arttigim gosterdik.

AKA’ de IMK’ nin PKOS’ lu kadinlarda incelendigi ¢ok c¢aligma olmasina
karsin femoral arter IMK’nin PKOS’lu kadinlarda incelendigi ¢ok fazla calisma
bulunmamakla birlikte yapilan ¢alismalarda YFA IMK’ nin da PKOS’lu kadinlarda
AKA’ de oldugu gibi arttig1 gosterilmistir (111). Biz bu ¢alismamizda AKA disinda
YFA’ de de IMK’ na B-mod US ile PKOS’ lu olgularda ve kontrol grubunda 6lctiik.
AKA’ de oldugu gibi benzer sekilde YFA’ de IMK’ min PKOS’ lu grupta arttigimni
saptadik (p<0,001). Ayrica ¢alismamiz da PKOS’ lu olgular ile kontrol grubunun
YFA ve AKA ¢aplarmi1 B-mod US ile karsilastirdik. AKA ve YFA IMK’ nin PKOS’
lu kadinlarda arttigini bulmamiza karsin her iki damar ¢apinda kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda anlamli farklilik saptamadik (p>0,05). Lakhani ve arkadaslarinin
2004’te yaptiklar1 bir ¢calismada bizim bulgularimiza benzer sekilde hem AKA hem
de AFA’ de IMK’ nin PKOS’ lu olgularda kontrol grubu ile karsilastirildiginda
arttigini, PKOS’ lu olgularda elastik (karotis) ve muskiiler (femoral) damarlarin
ikisinde de duvar degisiklikleri oldugunu gostermistir. Yine benzer sekilde bizim
calismamizda oldugu gibi femoral ve karotis arter liimen ¢apinda anlamli farklilik
saptamamislardir (112). Lakhani ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada dahil edilen
PKOS’ lu grubun bizim ¢alismamizdan farkli olarak VKIi’lerinin ¢ogu 25-30
arasindadir bu nedenle obeziteye bagl olabilecek damar duvar degisiklikleri ekarte
edilemez ancak biz calismamizda obeziteden bagimsiz olarak IMK’ nin hem AKA

hem de YFA’ de arttifin1 gosterdik.

AKA ve YFA’ de PKOS’ lu olgularda IMK ve ¢ap disinda ayrica olasi
hemodinamik degisiklikler i¢in Doppler US ile PS ve ED hiz 6l¢iimlerini inceledik.
Calismaya dahil ettigimiz tim PKOS’ lu olgular ve kontrol grubundaki kisiler
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normotensif olduklarindan kan basincindan bagimsiz olarak hemodinamik vaskiiler
ozelliklerini inceledik. PKOS’ lu kadinlarda YFA’ de PS hiz 6l¢iimlerinde ve AKA’
den yapilan PS, ED hiz oOl¢limlerinde kontrol grubuna goére anlamli farklilik
saptamadik (p>0,05). Lakhani ve arkadaslarinin yaptiklart 2000 yilindaki baska bir
calismada internal karotis arterin hemodinamik degisiklikleri ag¢isindan PS hiza ve
bizim ¢aligmamizdan farkli olarak PS hizdan ED hizin ¢ikarilmasi ile hesaplanan
pulsatil indekse (PI) bakmislardir. PS hizda bizim calismamiza benzer sekilde
PKOS’ lu hastalar ile kontrol grubu arasinda anlamli farklilik saptamazken PI’ i
PKOS’ lu olgularda kontrol grubuna gére daha diisiik olarak bulmuslardir. internal
karotis arterdeki PI degerindeki diisiikliigli serebral vaskiiler yataktaki direncin
PKOS’ lu olgularda diisiikliigiinden kaynaklanabilecegini one stirmiislerdir (113).
Biz c¢alismamizda YFA ve AKA’ den alinan PS ve ED hizlarda anlamli farklilik
saptamadik ancak vaskiiler yapilarm IMK 6lciimleri daha dnceden birgok calismada
incelenmisken periferal ve karotis arterlerinde hemodinamik ¢alismalar ¢ok fazla
yapilmamistir. Bununla birlikte hipergliseminin diabetes mellituslu hastalarda
serebral hemodinamigi etkiledigini gosteren calismalar mevcuttur (114, 115) ve
hiperglisemi, tip 2 diabetes mellitusunda PKOS’ lu olgularda sik goriildiigii goz
oniline aliacak olursa PKOS’ lu olgularda da olas1 serebral ve periferal vaskiiler
diren¢ degisiklikleri acisindan daha fazla arastirmanin yapilmas1 gerektigi

diistinmekteyiz.

PKOS’ Iu kadinlarda kardiyovaskiiler olasi problemler agisindan karotis ve
femoral arterlerde IMK gibi duvar degisiklikleri daha sik incelenirken AA capr ile
ilgili ¢ok fazla calisma bulunmamaktadir. Biz bu calismada abdominal US ile
nonobez, normotensif geng eriskin PKOS’ lu kadinlarda AA AP ¢apinin kontrol
grubuna gore arttiginmi gosterdik. Ciccone ve arkadaslari 2009 da yaptiklart bir
calismada bizim ¢alismamizin sonucuna benzer sekilde PKOS’ lu kadinlarda AA AP
capint kontrol grubuna gore arttigmin gostermislerdir (111). Bu ¢alismada bizim
caligmamizdan farkli olarak ¢alismaya dahil edilen PKOS’ lu grubun kontrol
grubuna goére VKI® leri yiiksek olup AA AP capindaki bu artigin VKI ve
intraabdominal yag ile iligkili oldugu diisiiniilmiistiir ancak bizim ¢alismamizda hem

kontrol hem PKOS’ lu olgularin VKI’ leri 25’ in altinda oldugundan obeziteden
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bagimsiz olarak AA AP ¢apinda PKOS’ Iu grupta, kontrol grubuna gore artis
oldugunu gosterdik.

Calismamizda AKA, YFA ve AA disinda yine PKOS’ lu hastalarda ¢ok fazla
incelenmemis olan RA” leri Doppler US ile inceledik. PKOS’ lu grupta her iki renal
arterde PS ve ED hizlar1 kontrol grubu ile karsilagtirildiginda iki grup arasinda
Olctimlerde anlamli farklilik saptamadik. Yine sol renal arterden olgiilen RI degeri
PKOS’ lu ve kontrol grubunda anlamh farklilik gostermezken sag renal arterden
oOlgiilen RI degeri PKOS’ Iu grupta kontrol grubuna gore yiiksek olarak bulduk. RI
degeri incelenen arterin viskoelastik Ozelligine bagli olarak periferal rezistansi
gosterir (116). Trakakis ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada bizim ¢alismamizdan
farkli olarak her iki renal arterden alinan PS ve ED hizlarin1 PKOS’ lu grupta ytiksek
olarak bulmuslardir. Ayrica bizim ¢alismamizdan farkli olarak RI degerlerini her iki
renal arterde PKOS’ lu grupta daha disiik olarak saptamislardir (117). Biz bu
calismada ise sol renal arterden Olciilen RI degerini PKOS’ lu grupta daha fazla
olarak bulduk.

Biz bu c¢alismada PKOS’ lu olgularda ateroskleroz agisindan orta ve biiyiik
damarlara Doppler US ile karaciger parankimindeki steatoza ise abdominal US ile
baktik. Ancak PKOS’ lu kadinlarda aterosklerozun sistemik gelisebilecegi
unutulmamali ve koroner damarlar da incelenmelidir. Ayrica karaciger steatozu US
disinda BT gibi daha az kisi bagimli goriintiileme tetkikleri ile incelenebilir,
beraberinde karaciger enzim yiiksekligi olan olgularda nonalkolik steatohepatit ve

fibrozis agisindan biyopsi denenebilir.

Sonu¢ olarak, PKOS’ nun uzun donem etkileri ve metabolik sendrom ile
iligkisi géz Oniinde tutuldugunda erken tani, tedavisi ve ultrasonografi ile karaciger
steatozunun, aterosklerotik vaskuler degisikliklerin erken dénemde saptanmas: ile
PKOS’ nun uzun donem etkilerinden, steatohepatit, kardiyovaskiiler hastalik ve

metabolik bozukluklara kars1 erken 6nlemler alinabilir.
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6. OZET

Polikistik Over Sendromu Tamihh Olgularda Karaciger Parankimindeki
Steatozun, Vaskiiler Degisikliklerin B-Mod Ultrasonografi Ve Doppler
Ultrasonografi Ile Degerlendirilmesi

Amag

Polikistik over sendromu (PKOS) %5-10 oraninda, iireme ¢agindaki
kadinlarda en sik goriilen, lireme ve metabolik bozukluga yol acan multisistem
endokrin bir hastaliktir. PKOS’ lu kadinlarda insulin rezistansi, Tip 2 Diabetes
Mellitus (DM), lipit anormallikleri, hipertansiyon, subklinik ateroskleroz ve vaskiiler
disfonksiyon agisindan artmis risk bulunur. Tiim bu risk faktérlerine bagl olarak
metabolik sendrom PKOS’ lu hastalarda goriilebilir. Nonalkolik yagli karaciger
hastaligt (NAYKH), belirgin alkol tiiketimi olmayan hastalarda goriilen karacigerde
yag birikimi ile karakterize bir hastaliktir. Ayrica PKOS’lu kadinlarda NAYKH
goriilme riski artmis olup burada insulin rezistansinin rol oynadig diisiiniilmektedir.
Biz bu calismada PKOS’ lu kadmlarda kardiyovaskiiler riski ve karacigerdeki

yaglanmasinin oranini géstermeyi amagladik.
Materyal ve method

Yaptigimiz prospektif vaka kontrol ¢aligmamiza 104 nonobez, normotensif,
ultrasonografi (US) ve biyokimyasal testler ile PKOS’ u tanis1 almig goniillii kadin
ile 61 tane normal overyan fonksiyonu olan saglikl1 goniillii kadin katilmistir. Katilan
tiim olgularin viicut kitle indeksleri (VKI) 25’in altinda olup yaslar1 18-35 arasinda
degismektedir. Calisma protokoliimiizde yapilan Doppler ultrasonografi ile ana
karotis arter(AKA)’in pik sistolik(PS) ve end diyastolik (ED) hizi, intima media
kalnhigr (IMK), capi, yiizeyel femoral arterin (YFA) PS ve ED hizi, IMK’ 1, capx,
abdominal aorta (AA)’ nin ¢api, PS hizi, her iki renal arterin PS ve ED hizlar ile
birlikte rezistivite indeksleri (RI) incelenmistir. Ayrica karaciger parankimi steatoz

acisindan US ile degerlendirilmistir.
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Bulgular

AA cap1 PKOS’ lu kadinlarda kontrol grubuna gore belirgin yiiksek olarak
(p<0,001) bulunurken AA PS hizinda anlamli farklilik (p>0,05) saptanmamustir. Her
iki AKA ve YFA’ de ortalama IMK’ 1 PKOS’lu kadinlarda artmistir (p<0,001). Her
iki AKA capi, PS ve ED hizi ile her iki YFA ¢ap1 ve PS hiz1 her iki grupta anlamli
farklilik (p>0,05) gostermemistir. PKOS’ lu grup ile kontrol grubu arasinda her iki
renal arter PS ve ED hizlan Kkarsilastirildiginda anlamhi farklilik (p>0,05)
saptanmamustir. Sol renal arter RI degerinde her iki grup arasinda anlamli farklilik
(p>0,05) saptanmazken sag renal arter RI degerinin PKOS’ lu grupta daha yiiksek
oldugu (p<0,05) gosterilmistir. Karaciger steatozu PKOS’ lu grupta kontrol grubuna
gore daha yiiksek oranda (p<0,001) bulunmustur. PKOS’ lu grupta karaciger steatozu
grade 0 %64, grade 1 %32, grade Il % 6 grade III % 2 olarak bulunmustur.

Sonuc¢

PKOS’ u multisistem endokrin bir rahatsizliktir. PKOS’ u bulunan kadinlar
metabolik sendrom, karaciger steatozu ve ateroskleroz acisindan risk altindadirlar.
Ultrasonografik goriintiileme ile PKOS’ nun uzun dénem etkilerinin erken teshisi ile

metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler prolemlere kars1 onlemler alinabilir.

Anahtar Sozciikler: Polikistik over sendromu, metabolik sendrom, nonalkolik

karaciger yaglanmasi
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7. SUMMARY

Evaluation of Liver Paranchimal Steatosis and Vascular Changes With B-Mod
Ultrasonography and Doppler Ultrasonography in Polycystic Ovary Syndrome

Patients

Purpose
Polycystic ovary syndrome (PCOS) at is a rate of 5-10%, most common in women of
reproductive age, reproductive endocrine and metabolic disorders leading to a
multisystem disease. Women with PCOS have increased risks for insulin resistance,
Type 2 Diabetes Mellitus (DM), lipid abnormalities, hypertension, subclinical
atherosclerosis and vascular dysfunction. Depending on all these risk factors,
metabolic syndrome can be seen in all PCOS patients. Nonalcoholic fatty liver
disease (NAFLD) is a disease which is characterized by accumulation of fat in
patients which without significant consumption of alcohol. In addition, women with
PCOS have increased risk of NAFLD. Insulin resistance plays a role in this
condition. In this study we aimed to show the cardiovascular risk and the rate of fatty

liver in the women with PCOS.

Materials and Methods

Nonobese, normotensive in 104 volunteer women who were diagnosed PCOS
with ultrasonography (US) and biochemical tests and in 61 volunter healty women
who have normal ovarian function have been added to our this prospective case-
control study. All subjects participating in the study have body mass index (BMI) of
under 25 and are between ages 18-35. In our study protocol and the main carotid
artery (CCA) peak systolic (PE) and end diastolic (ED) velocities, intima media
thickness (IMT), diameter of the superficial femoral artery (SFA) PS and ED
velocities, IMT, abdominal aorta (AA) size, PS velocity, and both renal arteries PS
and ED velocities, resistivity index (RI) were examined with Doppler ultrasound.

Liver parenchyma were also evaluated for steatosis with US.
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Results

The diameter of AA was found significantly higher in women with PCOS as
compared to the control group (p <0.001), whereas no significant differences in AA-
PS velocity (p> 0.05) was detected. Mean IMT of both CCA and SFA increased in
PCOS women (p <0.001). The diameter of both two CCAs, PS and ED velocities of
CCAs and the diameter of both two SFAs and PS velocities of SFAs were shown no
significant differences (p> 0.05) in both groups. When PS and ED velocities of both
two renal arteries in between PCOS group and the control group was compared, PS
and ED velocities (p> 0.05) was detected no significantly different. Whereas the RI
value of left renal artery were detected no significantly difference between the two
groups (p> 0.05), the RI value of the right renal artery was shown higher (p <0.05)
in PCOS group. Liver steatosis was shown higher in PCOS group than control group
(p <0.001). Liver steatosis was found grade 0 64%, grade | 32%, grade Il 6% and
grade 111 2% in PCOS group.

Conclusion

PCOS is a multisystem endocrine disorder. The women with PCOS have
increased risk for metabolic syndrome, liver steatosis and atherosclerosis. By
ultrasound imaging, the countermeasures of metabolic syndrome and cardiovascular

problems can be taken with the early diagnosis of the long-term effects of PCOS.

Keywords: Polycystic ovarian syndrome, metabolic syndrome, nonalcholic fatty

liver
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