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II 

ÖZET 

 

 

 

POLİKİSTİK OVER’Lİ KADINLARDA TİROİD FONKSİYONU VE 

TİROİD VOLÜMÜNDEKİ DEĞİŞİKLİKLER 

 

Amaç: Polikistik over sendromu (PKOS) gonadotropin aksında birçok 

değişiklikle karakterize ve insülin rezistansının (IR) eşlik ettiği endokrin bir hastalıktır. 

Biz bu çalışmada, PKOS’lu kadınlarda gonadotropin düzeyleri ve seks hormon 

seviyelerindeki değişiklikler ile birlikte IR’nin de tiroid fonksiyonları ve tiroid volümü 

(TV)’yi etkileyip etkilemediğini değerlendirmeyi amaçladık. 

Gereç ve Yöntemler: Çalışmaya 69 yeni tanı PKOS’lu (PKOS grup) (yaş, 

24,82±6,17) ve 56 sağlıklı (kontrol grup) (yaş, 26,69±5,25) olmak üzere toplam 125 

kadın alındı. Çalışmaya alınan bütün bireylerin nabız, kan basıncı, boy ve kilo ölçümleri 

yapıldı. Tüm katılımcılara açlık plazma glukozu, lipid profili, insülin, HOMA-IR 

(Homeostatic Model Asessment-  İnsülin Direnci), tiroid stimüle edici hormon (TSH), 

serbest tiroksin (sT4), tiroid antikorları, follikül stimülan hormon (FSH), luteinizan 

hormon (LH), estradiol (E2), progesteron, prolaktin (PRL), kortizol, total testosteron 

(TT), dehidroepiandosteron sulfat (DHEAS) seviyeleri ölçüldü. Spot idrar örneği 

alınarak (sabah ilk idrar) idrar iyod düzeyi ölçüldü. Ayrıca tüm katılımcılara polikistik 

over (PKO) görünümü ve over volümü (OV) değerlendirilmesi için pelvik 

ultrasonografi (USG), tiroid nodülaritesi ve volümünün değerlendirilmesi için de tiroid 

USG yapıldı. 

Bulgular: PKOS grubunun ortalama VKİ 21,86±2,08 kg/m2, kontrol grubunun 

ise 21,48±2,16 kg/m2 idi ve istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı (p>0,05). PKOS 

grubunun 48’inde (%69,5) ultrasonografik incelemede PKO görünümü vardı. PKOS 

grubunda ortalama over volümü 10,95±5,45 ml ve kontrol grubunda ise 6,87±1,27 ml 

saptandı ve istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardı (p<0,001). Her iki grup 

biyokimyasal parametreler açısından karşılaştırıldığında; insülin, HOMA-IR, LH, E2, 

PRL, DHEAS ve TT seviyeleri istatistiksel olarak PKOS grubunda anlamlı düzeyde 

daha yüksek saptandı (sırasıyla; p<0,001, p<0,001, p<0,001, p=0,038, p=0,012, p=0,001 

ve p<0,001). Ayrıca PKOS ve kontrol grubu arasında ortalama TSH, sT4, tiroglobulin, 
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idrar iyodu, tiroid antikor pozitifliği ve nodül sıklığı açısından anlamlı farklılık 

saptanmazken (p>0,05), TV PKOS grubunda istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha 

yüksek saptandı (p=0,033). IR olan ve olmayan PKOS’lu olgular karşılaştırıldığında ise, 

IR’si olanlarda TV anlamlı olarak daha yüksek (p<0,001), ancak TSH, sT4, tiroglobulin 

ve idrar iyodu seviyelerinde anlamlı fark yoktu (p>0,05). Ayrıca TSH ile E2 arasında 

anlamlı negatif korelasyon (sırasıyla, r=-0,261, p=0,031), TV ile anlamlı pozitif 

korelasyon (r=0,319, p=0,008) saptandı. TV ile LH, insülin ve HOMA-IR arasında da 

anlamlı pozitif korelasyon (sırasıyla, r=0,177, p=0,048; r=0,375, p=0,001 ve r=0,361, 

p=0,002) saptandı. 

Sonuç: Bu çalışma PKOS’lu kadınlarda TV’nin arttığını ve TV’deki bu 

değişikliğin ön planda hiperinsülinemi ve IR’den kaynaklanabileceğini, ancak TSH, LH 

ve E2 seviyelerindeki değişikliklerin de PKOS’lu hastalarda TV artışından sorumlu 

olabileceğini gösterdi.  

Anahtar kelimeler: polikistik over sendromu, tiroid volümü, insülin direnci, 

luteinizan hormon, estradiol 
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SUMMARY 

 

 

THYROID FUNCTION AND VOLUME CHANGES IN WOMEN WITH 

POLYCYSTIC OVARIAN SYNDROME 

Aim: Polycystic ovarian syndrome (PCOS) is an endocrine disorder 

characterized with gonadotrpoine axis changes and insülin resistance (IR). In this study 

our aim was to investigate whether gonadortopine levels, sex hormone changes and 

insülin resistance (IR) effect thyroid function and volume among PCOS patients. 

Material and methods: 69 new diagnosed PCOS patients (PCOS group) (age 

24,82±6,17) and 56 healthy control (controlgroup) (age 26,69±5,25) total 125 women 

involved to the study. Fasting plasma glucose, lipid profile, insülin, HOMA-IR 

(Homeostatic Model Asessment-  Insuline Resistance), thyroid stimulating hormone 

(TSH), free thyroxine (fT4), thyroid antibody, follicle stimulating hormone (FSH), 

luteinizing hormone (LH), estradiol (E2), progesterone, prolactin (PRL), cortisol, total 

testosterone (TT), dehydroepiandrosterone sulphate (DHEAS) levels were measured in 

all participants. Urine iodine was measured from spot urine samples. Pelvis ultrasound 

(USG) was performed to assess polycystic ovarian (PKO) features and thyroid USG 

was performed to assess thyroid volume and nodules.  

Results: Mean BMI levels between PCOS and control group were insignificant 

(21,86±2,08 kg/m2 and 21,48±2,16 kg/m2, respectively) (p>0,05). In PCOS group 

polycystic ovarian syndrome ultrasonogrophic features were available in 48 patients 

(%69,5). Mean ovarian volume in PCOS and control group were 10,95±5,45 ml and 

6,87±1,27 ml respectively and this finding was statistically significant (p<0,001). 

Insulin, HOMA-IR, E2, PRL, DHEAS and TT levels were statistically higher in PCOS 

group (p<0,001, p<0,001, p<0,001, p=0,038, p=0,012, p=0,001 and p<0,001, 

respectively).  There was not any difference between PCOS and control group in terms 

of TSH, fT4, thyroglobuline, urine iodine, thyroid antibody positivity and nodule rate 

(p>0,05), but TV was higher in PCOS group (p=0,033). In IR-PCOS patients mean TV 

was higher (p<0,001) but TSH, fT4, thyroglobuline and urine iodine levels were 

insignificant (p>0,05). There was a negative significant correlation between TSH and 

E2 (r=-0,261, p=0,031) and a significant positive correlation between TSH and TV 
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(r=0,319, p=0,008). There was a positive correlation between TV and LH, insülin and 

HOMA-IR (r=0,177, p=0,048; r=0,375, p=0,001 ve r=0,361, p=0,002, respectively). 

Conclusion: Our study showed that TV increased among PCOS patients and this 

changes are mainly due to hyperinsulinemia and IR, but TSH, LH and E2 changes may 

be the reason of TV increase as well.  

 

Key words: Polycystic ovary syndrome, thyroid volume, insulin resistance, 

luteinizing hormone, estradiol 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

 

PKOS doğurganlık çağındaki kadınlarda yaygın görülen, hiperandrojenizm, 

menstrüel düzensizlik, infertilite, obezite ve IR ile karakterize endokrin bir hastalıktır  

(1). Son zamanlarda, PKOS’un tiroid disfonksiyonu ve TV değişiklikleri ile ilişkili 

olduğu da bildirilmektedir (2). Ancak bu iki antite arasındaki ilişkinin sebebi net olarak 

bilinmemektedir. 

PKOS olgularında santral gonadotropin dinamiğinde sapma söz konusudur ve 

LH’nın hem puls frekansında hem de puls amplitüdünde artış olmaktadır. PKOS’da 

yaklaşık %50 oranında LH yüksekliği saptanırken FSH düzeyi düşük ya da normaldir 

(1). TSH, FSH ve LH Human Chorionic Gonadotropin (HCG)-benzeri hormonlar olarak 

kabul edilir. TSH, FSH ve LH glikoprotein yapısında hormonlar olup alfa subunitleri 

benzer, beta subünitleri ise birbirlerinden farklı yapılardadır. Endojen TSH TV’yi artırır 

(3). HCG ve LH’nın da tirotrofik hormonlar olduğu gösterilmiştir (4,5). Bu nedenle 

PKOS’da LH ve FSH’daki değişimlerin TV’de değişime yol açması teorik olarak 

beklenebilir. Ayrıca kadınlardaki tiroid hastalıklarının patogenezinde FSH, LH ve 

estrojen gibi hormonların etkisi olduğu bilinmektedir. Bu durum erişkinlerde tiroid 

hastalıklarının insidansındaki cinsiyet farklılığını desteklemektedir (6). 

IR, PKOS’lu hastaların karakteristik özelliklerinden biridir. Son zamanlarda 

birçok çalışma da IR ile TV, nodül sıklığı ve tiroid nodül volümü arasında ilişki olduğu 

bildirilmektedir (6-9). Ayrıca metforminin IR’si olanlarda benign tiroid nodüllerinin 

volümlerinde azalmaya neden olduğu da gösterilmiştir (10). Bu nedenle biz bu 

çalışmada, PKOS’lu kadınlarda gonadotropin düzeyleri ve seks hormon seviyelerindeki 

değişiklikler ile birlikte IR’nin de tiroid fonksiyonları ve TV’yi etkileyip etkilemediğini 

değerlendirmeyi amaçladık. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

 

2.1. Polikistik Over Sendromu 

 

 

2.1.1. Tanım ve tarihçe 

 

PKOS, androjen fazlalığı, ovulatuvar disfonksiyon ve PKO’ler ile karakterize 

reprodüktif çağdaki bayanlarda sık görülen kompleks bir bozukluktur. İlk kez 1935 

yılında Stein ve Leventhal tarafından 7 hastalık bir seride PKO ve amenore birlikteliği 

şeklinde tarif edilmiştir (1). 

Stein ve Leventhal, kronik anovulasyonun %80 nedeni olarak gösterilen 

PKOS’lu hastaları, kama şeklinde over rezeksiyonu ile tedavi etmişler, semptomların 

gerilediğini görmüşler ve bunun sonucunda hastalığın sebebinin kalınlaşmış tunika 

tabakası olduğunu iddia etmişlerdi. Mc Arthur, Ingersoll, Worcester 1958’de, bu 

tanımlanan hasta grubunda, ilk biyokimyasal bozukluk olarak idrar LH düzeyinin 

yüksek olduğunu bulmuş; sonraki yıllarda, yüksek LH ve testosteron seviyeleri tanıda 

kullanılmaya başlanmıştır (11-13). 

Yen 1980’de, PKO görünümü olan hastalarda, gonadotropin ve androjen 

sekresyonlarında tipik anormallikler olduğunu söylemiş ve serum LH ve FSH oranının, 

LH lehine bozulması, 1980’li yıllarda tanıda kullanılmaya başlanmıştır (12,13). Daha 

sonraki yıllarda PKOS’un, metabolik bir sendrom olduğu kabul edilmiştir. (14-16). 

 

2.1.2. Prevalansı 

 

Üreme çağındaki kadınlarda en sık görülen endokrin bozukluk olan PKOS, 

kullanılan tanı kriterlerine göre değişiklik göstermekle birlikte her 100 kadından 

yaklaşık 10-15’ini etkilemektedir. Türkiye’de gerçekleştirilen ve popülasyonu temsil 

eden bir örneklemde her üç PKOS tanı kriterinin birlikte değerlendirildiği bir çalışmada 

ülkemizde PKOS prevalansı Ulusal Sağlık Enstitüsü’nün (NIH), The Androjen Excess 

Society  (AES) ve Rotterdam kriterlerine göre sırasıyla  %6.1, %15.3 ve %19.9’dur 

(13). 
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2.1.3. Etiyoloji 

 

PKOS’un etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte genetik ve çevresel 

faktörlerin etkileşimiyle ortaya çıkmış kompleks bir bozukluktur. PKOS’ta LH 

pulslarının frekansı, amplitüdü ve ortalama serum LH konsantrasyonu artmış olarak 

tesbit edimekte olup bu değişikliklere Gonadotropin Relasing Hormon (GnRH) puls 

sıklığının artışı ve GnRH’ya yanıt artışı ile yüksek östrojen seviyelerinin neden olduğu 

öne sürülmektedir. LH düzeyindeki artış overlerde siklik adenozin monofosfat (cAMP) 

artışı ile steroidogenezi androjenlerin üretimi yönünde etkiler. Overde artmış androjen 

miktarı follikül gelişimini baskılar (13). 

PKOS hastalarında ailesel kümelenmenin olması nedeniyle genetik özellikleri 

araştırılmış olup bu genetik faktörler sendromun gerek reprodüktif gerekse metabolik 

fenotiplerinin gelişmesinde önemli katkıda bulunduğu görülmüştür. PKOS gelişiminde 

rol oynayabilecek olası genetik defektler incelendiğinde sendromun kompleks ve 

poligenik bir genetik bozukluk olduğunu göstermektedir (13). 

 

2.1.4. Tanı 

 

PKOS, sistemik metabolik manifestasyonları olan yaygın bir hastalıktır. 

Etiyolojisi kompleks, heterojen ve henüz iyi anlaşılamamıştır. Güncel olarak üç kriter 

kullanılır; androjen fazlalığı, kronik anovulasyon, ve PKO’lar. Tanı kriteri olarak bu 3 

kriterden ikisinin varlığı yeterlidir. Tüm bu kriterler PKOS için olsa da tanı ekartasyon 

tanısıdır. 1990 yılında NIH, uzmanlardan oluşan bir panel toplayarak PKOS için 

önerilen tanı kriterlerini, hiperandojenizm (biyokimyasal hiperandrojenemi veya 

hirsutizmin klinik bulguları) ve oligomenore (veya amenore) olarak belirlemiştir 

(17,18). 2003 yılında, Rotterdam PKOS Consensus Group USG ile PKO kanıtını dahil 

ederek NIH kriterlerinin genişletilmesi ve PKOS teşhisi için bu 3 kriterden 2’sinin 

yerine getirilmesi şartını belirlemiştir (19). AES’in 2006 yılında mevcut tanı kriterleri 

üzerinde yaptığı değerlendirmede ise, hiperandrojenemi bulguları ile birlikte over 

disfonksiyon ve/veya USG ile belgelenmiş PKO’lerin PKOS tanısı için gerekli olduğu 

sonucuna varılmıştır (20). PKOS tanısı için ayrıca aşırı androjen salgılanmasının diğer 

nedenlerinden biri de (örneğin, hiperprolaktinemi, konjenital adrenal hiperplazi, cushing 

sendromu) olmamalıdır (20,21) (Tablo 1). 
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Tablo 1. Polikistik Over Sendromu Tanı Kriterleri (16)  

 
Şu anda PKOS için kullanılan geçerli kabul edilen tanı kriterleri 

hiperandrojenizm (klinik ve/veya biyokimyasal bulgu), oligo-ovulasyon (veya 

anovulasyon) ve/veya PKO bulgularıdır. Ayrıca PKOS ile ortak klinik özellikleri olan 

hipotiroidi, hiperprolaktinemi ve klasik olmayan konjenital adrenal hiperplazi 

dışlanmalıdır. TSH, PRL, 17-hidroksi progesteron (17-OHP) ölçülmesi bu tanıları 

ekarte etmek için yeterlidir. Son olarak genetik yönü nedeniyle kişilerin soy 

geçmişlerinin sorgulanması atlanmamalıdır ve birinci derece yakınları da bu açıdan 

taranmalıdır (17).  

Perimenarş ve perimenopozal dönemdeki kadınlarda tanı koymak daha zordur. 

Bu nedenle adölesan dönemde persistan oligomenore ile birlikte klinik veya 

biyokimyasal hiperandrojenizm kanıtlarına göre tanı konulması önerilmektedir. 

Anovulatuar semptomlar veya USG’de PKO görünümü tanıda yetersizdir. Menarşdan 

sonra oligomenore yaygın olarak görüldüğü için adölesanların normal fizyolojisi 

PKOS’u taklit edebilir, bu nedenle adölesanlara özgü PKOS bulgusu yoktur. Menarşdan 

sonraki birinci yılda menstural siklusların %85, 3. yılda %59, 6. yılda %25 



5 

anovulatuvardır. Anovulatuar sikluslar zaten yüksek serum androjeni ve LH seviyesiyle 

ilişkilidir (22).  PKOS’lu adölesanların 2/3’ünde menstrüel sorunlar zaten var olup 1/3’ü 

ise ileride semptom verecektir. Bu nedenle bu kişilerde özellikle menarş sonrası 2 yıl 

boyunca persistan oligomenore ve amenoreyi değerlendirmek daha uygundur (23,24). 

Yine akne de adölesan dönemde yaygın görülen bir sorundur (25) sadece 

hiperandrojenizme bağlanmamalıdır (26). Hiperandrojenizme daha kısa maruz 

kaldıkları için adölesanlardaki hirsutizm yavaş olabilir bu sebeple hirsutizm olmaması 

tanıyı ekarte ettirmez (27). Yine de bir çalışmaya göre adölesanların %60’ında 

hirsutizm major semptomdur (28,29). Ferriman-Gallwey skoru (FGS) temel olarak 

beyaz erişkinleri temel almaktadır ve adölesanlardaki cut off değeri daha düşük olabilir 

(30). Adölesanlarda androjenik alopesi çalışılmamıştır, fakat yine de PKOS açısından 

akılda tutulmalıdırlar (26). Pubertal maturasyondaki androjen cut off değerleri net 

tanımlanmamıştır (31,32). Obezite hiperandrojenizmi artırmaktadır, yapılan çalışmalara 

göre obez adölesanlarda olmayanlara göre androjenler daha fazladır (33). Pubertedeki 

hiperandrojenizm ileride infertilite yapabilir (34). Adölesan cut off tanımlanana kadar 

erişkin androjen cut off değerleri kullanılmalıdır (17). 

PKO USG bulgusu, adölesanlarda kriter olarak doğrulanmamıştır. Bu kişilerde 

transvajinal ultrasonografi (TVUSG) pratik ve etik açıdan sorunludur. Abdominal USG 

bu açıdan kısıtlıdır (35). Multifolliküller, pubertedeki biri için doğaldır (36) ve bunları 

PKO’dan ayırt etmek zordur (37). Antimüllerin hormon (AMH) artışı bu popülasyonda 

tanısal araç olarak kullanılabilir (38,39). Sonuç olarak, adölesanda tanıda, tüm tabloya 

bakılmalıdır, androjen fazlalığı ve/veya semptomları, oligomenorenin varlığı ve diğer 

hiperandrojenizm nedenlerinin dışlanması gereklidir (17). 

Perimenopozal ve menopozal bayanlarda da tanı kriterleri net olarak 

koyulamamıştır. Belgelenmiş uzun dönem oligomenore öyküsü ve reprodüktif dönemde 

hiperandrojenizm varlığı tanı açısından daha anlamlı 2 kriterdir. PKO morfolojisi tanıda 

destekleyicidir, fakat menopozal kadınlarda nadiren görülür (40-42). Over boyutu, 

follikül sayısı, AMH seviyesi yaşlanan kadınlarda PKOS’tan bağımsız olarak azalır, 

PKOS’lu kadınlarda ise bu değerler yaşıtlarına oranla daha da az olabilir ve benzer 

şekilde androjenler de yaşla azalırlar (43-45). Hiperandrojenizm için yaşa göre 

ayarlanmış cut off değerlerinin olmaması hem adölesanda hem de perimenopozal 

dönemdeki hastalarda tanıyı zorlaştırır (32). PKOS’lu kadınların pre-post menopozal 

annelerinde mensturasyon düzensizlikleri olduğu ve metabolik anomalilerinin olduğunu 

gösteren çalışmalar mevcuttur (46). Postmenopozal kadınlarda çok yüksek testosteron 
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seviyeleri görüldüğünde androjen salgılayan tümörlerin akılda tutulması gerekmektedir 

(17). 

 

2.1.5. PKOS’un patofizyolojisi 

 

PKOS’un patofizyolojisi, eldeki pek çok klinik, laboratuar ve deneysel verilere 

rağmen henüz yeterince aydınlatılamamıştır. Birçok sistemin hatalı işleyişi sonucu 

ortaya çıkan multifaktöriyel bir hastalıktır. 

PKOS’da serum gonadotropin seviyeleri normalin üzerindedir. LH seviyelerinde 

%35 oranında artış görülür ve bu artış, hipotalamik bir defekt olup, GnRH 

pulsatilitesinin maksimum hızla çalışmasına bağlı olarak ortaya çıkmaktadır. LH puls 

frekansındaki artış PKOS olgularında LH/FSH oranının artmasına neden olur. PKOS'da 

artmış LH seviyeleri, teka hücrelerinden aşırı androjen sentezine neden olur ve sonuçta 

over kaynaklı androjenlerde artış meydana gelir. Teka hücrelerinden çok miktarda 

androstenedion ve az miktarda testosteron sentezlenir. Bu androjenler, granuloza 

hücrelerinde FSH’nın etkisiyle aromatizasyonla östron (E1) ve östadiole (E2) 

dönüştürülürler. Aşırı artmış LH seviyeleri, teka hücrelerinden abartılı androjen 

sentezine neden olur. Anovulatuar sikluslarda gözlenen kronik E2 yüksekliği, 

hipofizdeki GnRH reseptör sayısını ve duyarlılığını arttırarak LH'nın pulsatil 

salınımının artmasına neden olabilir. Olguların çoğunda semptomların peripubertal 

dönemde başlaması, bu dönemde gelişmeye başlayan hipotalamo-hipofizer aksda GnRH 

salınım frekansı ve amplitüdünün artmasıyla ilişkili olabilir (11-13,47). Androjenler 

düşük konsantrasyonlarda aromataz etkisiyle östrojenlere dönüştürülürken, yüksek 

konsantrasyonlardaysa aromatizasyon yerine 5 alfa redüktaz yoluna kayarlar. Serbest 

E2 ve androstenedion'un, periferik dönüşümünden oluşan E1'in neden olduğu negatif 

feed-back etkiyle FSH düzeyinde düşüş gözlenir. PKOS'lu hastalarda FSH'nın 

baskılanamaması sonucu yeni folikül gelişimi sürekli olarak uyarılır, fakat foliküller 

tam maturasyon ve dolayısıyla ovulasyon safhasına ulaşamazlar (12). Follikül 

mikroçevresindeki androjen hakimiyetinin östrojen lehine dönüştürülememesi 

oositlerde yeterli maturasyon olmasını engeller. Granulaza hücrelerinde FSH ile stimule 

edilmiş aromataz aktivitesinin normal olması fakat aromatizasyonun olmaması, bu 

konuda çeşitli büyüme faktörlerinden kaynaklanan bozukluklar olabileceğini 

düşündürmektedir (11). Foliküller 2-8 mm çapında kalıp, birkaç ay over dokusunda 

varlıklarını sürdürürler. Bu foliküller atreziye uğrarken, başka bir folikül grubu aynı 
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şekilde gelişim sürecine girer. Foliküler atrezi süreci, ovaryan stromal dokuda artışa 

neden olurken stromal dokudaki bu artış LH uyarısını ve dolayısıyla androstenedion ve 

testosteron sentezini artırır. Androjen seviyesinde meydana gelen bu artış, normal 

foliküler gelişmeyi önlerken, prematür foliküler atreziyi de indüklemektedir (13). 

PKOS’da erken foliküler fazda küçük preantral ve antral folikül populasyonu artmıştır. 

Hormonal kontrolün olmadığı bu dönemde, otokrin ve parakrin faktörlerin rolü vardır. 

İnsülin like growth faktör-1(IGF-1), Aktivin, Epidermal Growth Faktör (EGF), 

Transforming Growth Faktör-beta (TGF- beta), Growth Diferansiyasyon Faktör-9 

(GDF-9), Oocyte Derived Growth Faktör (ODGF) gibi pekçok faktörün bu dönemi 

etkilediği düşünülmektedir (12,13).  

PKOS’da antral foliküler dönemdeki steroidogenez, normal populasyondaki 

kadınlarla benzer olup, artmış aromataz aktivitesi ve progesteron üretimi vardır (14). 

Bununla birlikte, anovulatuar PKOS’lu kadınlarda, orta büyüklükteki antral foliküllerde 

daha fazla E2 üretimi vardır. Ovulatuar olan PKO’da ise normal üretim olur (18).  

 

Şekil 1. Teka hücresinde androjen sentez basamakları 
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2.1.5.1. PKOS ve insülin direnci 

 

PKOS’un patofizyolojisinde, IR ve sonrasında gelişen hiperinsulineminin 

önemli rolü bulunmaktadır (48).  İnsülinin direkt olarak overde ve indirekt olarak 

hipofiz bezindeki etkileri ile overlerden androjen üretimini stimüle etmektedir (49). 

(şekil 1) PKOS patogenezinde önemli yeri olduğu düşünülen IR’nın over dışı 

dokulardaki etkileri bu hastaların uzun dönem yaşam risklerine önemli katkılarda 

bulunmaktadır. PKOS’lu hastaları uzun dönemde bekleyen riskler; Bozulmuş Glukoz 

Toleransı (BGT), metabolik sendrom, Tip 2 Diabetes Mellitus (DM), Gestasyonel 

Diabetes Mellitus (GDM), Hipertansiyon (HT), dislipidemi, kardiyovasküler hastalıklar, 

infertilite, karşılanmamış östrojene bağlı gelişen endometrial hiperplazi ve endometrium 

kanseri olarak sıralanabilir (50). 

Obez PKOS’lu kadınların %75'inde hiperinsülinemi ve IR saptanmaktayken bu 

oran non-obez PKOS'lu kadınlarda %30’dur (51). IR oluşum mekanizması, insülin 

reseptörlerinde azalma, postreseptör düzeyde defekt gelişmesi, reseptöre karşı antikor 

oluşumu veya insülin etkisine karşı inhibitörlerin varlığı ile açıklanmaktadır (13). 

PKOS'daki IR’nın etyolojisi tam olarak açıklık kazanmamıştır. Hiperandrojenemik 

kadınlarda pankreas beta hücre defektine ilaveten, hepatik ve periferik IR da görülür. 

PKOS'lu kadınların lenfosit, adipoz doku ve periferik kas dokularında insülin etkisini 

araştırmak üzere yapılan çalışmalarda insülin sinyalizasyonunda postreseptör bir defekt 

olduğu öne sürülmüştür (12). Postreseptör sinyal iletiminde bozulma insülin 

duyarlılığında azalmaya ve hiperinsülinizme yol açtığı belirtilmektedir (52,53). (şekil 2) 
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Şekil 2. İnsülin rezistansı ve hiperinsülineminin PKOS’daki rolü 

 

2.1.6. PKOS’a eşlik eden morbiditeler 

 

2.1.6.1. Cilt bulguları 

 

Hiperandrojenizmin major kliniği hirşutizm, akne ve androjenik alopesidir. 

Muayenede dikkat edilmesi gerekenler; terminal kıllanma artışı, akne, alopesi, akantozis 

nigrigans ve skin tagler’dir. Cilt sorunlarının başladığı yaşa, progresyon hızına, aldığı 

tedavilere, kilo değişikliğine, diğer aile üyelerinin cilt sorunlarına da dikkat edilmelidir. 

Nadir olsa da erkek tipi kelleşme (androjenik alopesi), ses kalınlaşması, kas kütlesi 

artışı, klitoromegali görülebilir. Bu semptomlar ovaryan veya adrenal neoplazilere ve 
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ciddi IR’li kadınlarda olabilir (43,54). Obez ve IR olan PKOS’lu kadınlarda akantozis 

nigrigans ve skin tag görülebilir (55). 

Hirşutizmin genel popülasyondaki oranı %5-15 arasında olup bölgesel değişiklik 

gösterir (43). Genel olarak hirsutizm PKOS hastalarının %65-75’inde vardır. 950 

PKOS’lu kadının %72’sinde hiperandrojenizm kliniği vardır(56) bu nedenle hirsutizmin 

ana nedeni PKOS’tur. Hirsutizm PKOS’un metabolik etkilerini ve infertilite tedavi 

başarısızlığını öngörmemizi sağlar fakat hirsutizmin varlığı ovulatuar disfonksiyonu 

göstermez (57,58). Abdominal obezitesi olan hastalar hirsutizme daha yatkındır (43). 

Hirsutizmi belirlemenin hala en yaygın metodu modifiye FGS’dir (59,60) (şekil 3). 

 

 

Şekil 3. Modifiye Ferriman-Gallwey Skorlaması 

 

PKOS’lu kadınlarda akne de yaygın olarak görülür, prevalansı yaşa ve etnisiteye 

göre değişir (61). PKOS’da akne ve hirsutizm birlikteliğinin oranı tam olarak 

bildirilmemiştir. Fakat kombinasyonun oranı ayrı ayrı olan orandan daha düşüktür. 

Hirsutizm ve akne biyokimyasal hiperandrojenizm ile ilişkili olabilir, fakat korelasyonu 

zayıftır (62).  

Diğer bir cilt lezyonu da androjenik alopesidir.  Androjenik alopesi daha az 

görülür. Ludwig skoru gibi göreceli bir skor ile ölçülebilir (63). Ludwig, 1977 yılında 

kadınlardaki androjenik alopesiyi santral bölgede oluşan diffüz incelmeyi esas alarak 

tanımlamıştır ve 3 evrede değerlendirilmiştir (Şekil 4 ) (64). 

Evre I- Frontal saç çizgisi korunarak santral bölgede saçların minimal 

seyrekleşmesi 

Evre II- Tepedeki saçlarda belirgin seyrekleşme 
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Evre III- Tepe kısmında tama yakın veya tam kellik 

 
Şekil 4. Ludwig sınıflaması 

 

Bazı çalışmalar androjenik alopesi ile metabolik sendrom (65) ve IR arasında 

ilişki göstermiştir (66,67). Hirsutizm ile karşılaştırıldığında bazı çalışmalara göre akne 

ve androjenik alopesi PKOS için iyi birer belirteç olarak kabul edilemez (57,68).  

 

2.1.6.2. İnfertilite 

 

İnfertilite, PKOS’un orijinal semptomlarındandır (69), Stein ve Leventhal 

tarafından tanımlanmıştır (70). Büyük çaplı bir çalışmaya göre PKOS’lu kadınların 

yaklaşık %50’sinde primer,  %25’inde sekonder infertilite vardır (71). Genel 

popülasyondaki infertilitenin %25-40 sebebi anovulasyondur (71,72). Ovulatuar 

disfonksiyonların ise %70-90’nın nedeni PKOS’tur (73). Uzamış periyodlar infertilite 

artışıyla ilişkilidir (74). Bazı PKOS’lu kadınlar ömenoreik olup anovulatuar olabilirler, 

bu kişilerde midluteal serum progesteronu taramada yardımcı olabilir . Her ne kadar 

infertilitenin ana nedeni anovulasyon veya oligo-ovulasyon ise de, oosit kompetans 

azalması ve endometriyum değişiklikleri gibi başka faktörlere de bağlı olabilir (75-78). 

Yine PKOS’la ilişkili obezitede subfertilizasyona ve konsepsiyon gecikmesine neden 

olabilir (79). Erkek infertilitesi de bu hasta gurubunda akılda tutulmalıdır (80). 

 

2.1.6.3. Obezite 

 

Dünyada obezite prevelansı büyük farklılık gösterir, fakat PKOS prevalansı 

hemen hemen benzerdir (81,82). Obezite artışı ile PKOS insidansı paralellik gösteriyor 

mu bilinmiyor fakat vücut kitle indeksi (VKİ) ile PKOS prevelansı arasında anlamlı 

olmasa da bir ilişki bulunmuştur (83).  

Genel ve abdominal obezite, seks horrmon binding globulin (SHBG) seviyesi 

artışı ve hedef dokuda androjen biyoyararlanımı artışı yaparak rölatif hiperandrojenemi 
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yapar (84,85). Abdominal obezite ayrıca testosteron, non-SHBG bağlı androjen, 

DHEAS ve androstenedion üretimini artırır (86). Östrojen seviyesi özellikle E1, 

PKOS’da yüksek olabilir (87). Puberte döneminde aşırı kilo menstural düzensizlikler 

yapabilir (88). Aşırı kilolu PKOS’lu kadınlarda menstural bozukluklar ve oligo-

anovulasyon normal kilodaki kadınlardan daha sık görülür (89). Obez PKOS’lu kadınlar 

ovulasyon indüksiyonuna ve gebelik oranına daha düşük yanıt verirler (58,74,90). 

Obezite; metabolik sendrom, BGT, DM, dislipidemi, IR riskini artırır (85,86,91-96). 

Aşırı kilo alımı ve obezite PKOS’un erken ortaya çıkmasına neden olabilir (17). 

 

2.1.6.4.  Tip 2 diyabetes mellitus 

 

PKOS’lu adölesanlar ve erişkinler BGT ve Tip 2 DM için yüksek risk 

altındadırlar ve bu risk 5-10 kat artmıştır. Amerika Birleşik Devletleri’nde PKOS’lu 

kadınlarda ve adölesanlarda sırasıyla BGT prevelansı %30-35 ve %1-2’dir. Obez 

olmayan kadınlarda BGT oranı %10-15 ve Tip 2 DM oranı %1-2’dir (93,94,97). 

Yüksek riskten ötürü PKOS hastaları BGT ve Tip 2 DM açısından tarama sıklığı net 

olmamakla birlikte 3-5 yılda bir 75 gr oral glukoz tolerans testi (OGTT) ile 

taranmalıdır. Eğer ailede Tip 2 DM öyküsü varsa veya hastanın semptomları varsa 

tarama sıklığının arttırılması önerilmektedir. PKOS ve DM arasındaki güçlü bağa bağlı 

olarak erken tanıyla morbiditenin düşürülmesi hedeflenmektedir (98-100). 

 

2.1.6.5. Kardiyovasküler risk 

 

PKOS’lu kadınlarda VKİ’ye bakılmaksızın yüksek yoğunluklu lipoprotein 

(HDL) azalır, düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) ve non-HDL artar (84,101). 

PKOS'daki koroner ve diğer vasküler hastalıklar anatomik olarak da çeşitli çalışmalarda 

gösterilmiştir. PKOS’lu kadınlarda karotid arter intima media kalınlık artışı, inme ve 

miyokard infarktüs (MI) oranı artmıştır (102). Diğer bir ateroskleroz belirteci olan 

koroner arter kalsifikasyonu da PKOS’lu kadınlarda daha yaygındır (103-105). Ayrıca 

PKOS’lu kadınlarda ekokardiyografi (EKO) bulgularına göre sol atriyum boyutu, sol 

ventrikül kütle indeksi, diastolik disfonksiyon da artmış olarak tesbit edilmiştir (106-

108). Sol ventrikül kütle indeksi lineer olarak IR ile ilişkili bulunmuştur (106). Bazı 

çalışmalarda PKOS’lu kadınlarda endotelyal hasar da gösterilmiştir: IR, obezite, TT ve 

total kolesterolden bağımsız olarak PKOS’ta brakiyal arterin hiperemiye yanıt 
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reaktivitesi azalmıştır. İnsülin düşürücü ilaç kullanıldığında veya kilo verildiğinde ise 

endotelyal fonksiyon iyileşmiştir (181-190). PKOS’lu hasta her muayeneye geldiğinde 

VKİ ve tansiyon arteriyel (TA) ölçülmesi önerilmektedir. Obez olmayanlarda bel 

çevresi 91 cm’den fazla olanlarda ek olarak lipid profiline de bakılmalıdır (17). Her ne 

kadar HT, PKOS’lu kadınlarda tutarsız bir bulgu olsa da, ileri dönemde bu ölçüm fayda 

sağlar.  Çoğu çalışmaya göre PKOS’lu kadınlarda sistolik ve diastolik kan basıncı 

normal olsa da, ortalama arteriyel kan basıncı ve ambulatuar ölçümde kan basıncı 

yükselmiştir. Ayrıca arteriyel kan basıncının gece düşme oranı daha azdır bu durum 

PKOS’lu adölesanlarda da görülür. Bu düzensiz bulgular çalışmaların heterojenitesiyle 

ilişkili olabilir. PKOS’lu kadınlarda kardiyovasküler risk oranı artsa da, longitüdinal 

çalışmaların sayısı az ve farkı gösterecek kadar büyük değiller (119). Epidemiyolojik 

veriler PKOS’ta kardiyovasküler risk artışını gösterse de, hemşirelik sağlık çalışmasına 

göre menstural düzensizliği olan kadınlarda koroner kalp hastalığı oranı 1,5 kat 

artmaktadır (120). Vaka kontrollerden oluşan kadın sağlığı çalışması veri bankasına 

göre, kardiyovasküler olay yaşayan kadınlarda SHBG düzeyi daha düşük, serbest 

androjen indeksi daha yüksektir (121). Post menopozal kadınlarda PKOS kliniğini 

taşıyanlarda anjiyografik koroner arter hastalığı daha fazla ve kardiyovasküler olaysız 

sağ kalım süresi daha düşüktür (122). Özetle erken yaşta kardiyovasküler hastalık aile 

öyküsü olanlar, sigara kullanımı ve obezitesi olan PKOS hastaları daha erken yaşta 

taranmalıdır (17) (Tablo 2). 

Tablo 2. PKOS’lu hastalarda kardiyovasküler risk sınıflaması 

Risk altında olanlar* Yüksek riskli 

Obezite (özellikle abdominal) 

Sigara 

Hipertansiyon 

Dislipidemi (LDL veya non-HDL artışı) 

Subklinik vasküler hastalık 

Bozulmuş glukoz toleransı 

Erken kalp hastalığı aile öyküsü 

(erkeklerde <55 yaş; kadında 65 yaş altı) 

Metabolik sendrom 

Tip 2 DM 

Aşikar vasküler veya renal hastalık 

Obstriktik Uyku Apne Sendromu (OSAS) 

AES-PKOS çalışma grubu verilerine istinaden yapılan risk sınıflaması 

*Herhangi bir tanesinin varlığı 
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2.1.6.6. Obstrüktif uyku apnesi (OSAS) 

 

PKOS’lu kadınlarda OSAS oranı erkeklerdekine eşittir. Bu durum obezite kadar 

önemli bir faktör sayılmasa da hiperandrojenizmde etkili olduğu düşünülmektedir. VKİ 

kontrollü PKOS’lu kadınlarda uyku nefes sorunları 30 kat ve gündüz uyuklaması 10 kat 

daha fazladır (123,124). Oral kontraseptif kullanan PKOS hastalarında ve hormon 

replasman tedavisi kullanan postmenopozal PKOS hastalarında uyku nefes sorunları 

daha azdır. PKOS hastalarında apne hipoapne indeksi yine daha yüksektir ve rapid eye 

movement (REM) uykusundaki fark daha belirgindir (125). Bu sonuçlara göre PKOS' 

daki uyku nefes sorunlarında obezite dışında etkileyen faktörler vardır. Sürekli pozitif 

hava basınç (CPAP) tedavi alan VKİ kontrollü PKOS’ lu OSAS hastalarında IR 

iyileşme görülmüştür. Bu hastalarda insülin hassasiyeti artmış, sempatik deşarj azalmış, 

diastolik kan basıncı azalmış olarak saptanmıştır ve görülen faydanın miktarı CPAP 

uygulama süresi ve obezite derecesiyle ilişkilidir (126). Aşırı kilolu veya obez PKOS 

hastalarının OSAS semptomları açısından taranması eğer semptom varsa 

polisomniyografi ile kesin tanı konulması gereklidir. OSAS tanısı konan hastalar uygun 

tedavi için gerekli merkezlere yönlendirilmelidir (17). 

 

2.1.6.7. Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH) ve non-alkolik 

steatohepatit (NASH) 

 

NAYKH karaciğerde yağ birikimi olarak tanımlanırken, NASH ise bu birikimle 

birlikte hücre hasarı ve enflamasyonun olması olarak tanımlanır. Primer 

NAYKH/NASH IR ile yakın ilişkilidir ve fenotipik manifestasyonudur (127). Genel 

popülasyonda USG ile belgelenmiş NAYKH oranı %10-30 arasındadır (128). PKOS’la 

ilişkili risk faktörleri, ileri yaş, etnisite ve metabolik disfonksiyondur. Bu nedenle PKOS 

ve NAYKH ilişkisi kaçınılmazdır fakat NASH için böyle bir yorum yoktur (129). 

Çalışmalara göre NAYKH oranı %15-60 arasındadır burada NAYKH karaciğer hasarı 

olarak tanımlanmıştır. PKOS NAYKH patofizyolojisinde yüksek androjen rol alabilir 

(129-135). Bu nedenle metabolik risk faktörü olan PKOS’ lu kadınlarda karaciğer 

fonksiyonları taranmalıdır. Yüksek gelen değerlerde USG bakılabilir ve/veya biyopsi 

alınabilir (136).  

 



15 

2.1.6.7.  Depresyon 

 

Küçük gözlemsel çalışmalar ve vaka kontrol çalışmalarına göre PKOS’lu 

kadınlarda depresyon artmıştır. VKİ eşleşmesi olmayan hastalarda yakın depresyon 

anketlerinde oran artmıştır. Psikiyatrik görüşmelere göre de benzer sonuçlar çıkmıştır 

(137-139), PKOS’lu kadınlarda yaşam boyu majör depresyon ve rekürren depresyon 

atakları, suisid girişimleri daha fazladır. 2 yıllık PKOS’lu kadınların takibinde 

depresyon insidansı % 19’dur (140). PKOS’lu kadınlardaki depresif belirtiler, PKOS’a 

bağlı obezite, androjen artışı, hirşutizm, akne ve infertiliteden bağımsızdır (137-

139,141-143). Bu farklı çalışmaların hepsi PKOS’da depresyon artışını göstermektedir. 

Toplum ve hasta bazlı çalışmalara göre PKOS’lu kadınlarda aynı zamanda anksiyete, 

panik ve aşırı yeme bozukluğu oranı da artmış olarak saptanmıştır (144).  

 

2.1.6.8. Endometrial Kanser 

 

PKOS ile endometriyum kanseri ilişkisi ilk 1949’da tanımlanmış olup, 

endometrial kanserle ilişkili şu risk faktörlerini barındırır: obezite, hiperinsülinemi, 

diyabet, anormal uterin kanamalar (17,145). PKOS’lu kadınlarda endometriyal kanser 

riskini gösterebilecek yeterlilikte birkaç çalışma vardır. Mortalite açısından fark olmasa 

da, endometrial kanser rölatif riski 3,5 artırmaktadır (146). Bir meta analizine göre ise 

rölatif risk 2,7’dir (147). Derlemeye göre ise risk 3 kat artmaktadır (148). Endometriyal 

kanser hastası genç kadınlar daha çok nullipar ve infertildir (149). Bu kadınlarda 

hirşutizm ve oligomenore daha fazla görülür. PKOS ve endometriyal kanserde ortak 

olarak obezite ve Tip 2 DM yaygındır (150-153). Bu risk faktörleri olanlarda düşük 

fiziksel aktivite kanser riskini daha da artırmaktadır (154). Şu anki verilere göre kanser 

için rutin USG veya biyopsi taramasını önerecek kanıt yoktur (155-156). Kanaması 

olmayan kişilerde USG taramasının tanısal açıdan etkinliği zayıftır (156-157). 

Amerikan kanser topluluğu, endometriyal kanser için rutin tarama önermemektedir 

(Lynch Sendromu hariç) fakat kişiler kanamaları olduğu takdirde bildirmeleri gerektiği 

konusunda bilgilendirilmelidir (158). 
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2.1.6.9. Gebelik komplikasyonları 

 

PKOS’lu hastalarda gebelik komplikasyon riski artmıştır, bu risk obezitesi olan 

hasta grubunda daha da yüksek saptanmıştır. PKOS’ nun gebelikteki olumsuz etkilerini 

gösteren kanıtlar giderek artmaktadır (159,160). İnfertilite tedavisindeki ovulasyon 

indüksiyonu iatrojenik çoklu gebelik yaparak gebelik komplikasyonlarını 

artırmaktadırlar. Bazı çalışmalara göre PKOS’lu hastalarda erken düşükler de artmış 

olarak gözlenebilir ancak PKOS’lu ve normal kadınlarda invitro fertilizasyon 

sonuçlarını karşılaştıran bir çalışmada düşük oranları arasında fark bildirmemiştir (161). 

999 PKOS hastasında GDM, kontrol grubuna oranla daha sık görülmüştür, fakat bu 

durum PKOS’ daki obezite artışına bağlanmıştır (162-164). Nitekim başka bir 

çalışmada ise PKOS kendisi bağımsız olarak GDM ve HT riskini artırmaktadır (165). 

Bir meta analiz ise PKOS ile prematüre doğum arasında anlamlı ilişki olduğunu 

belirtmektedir (164). Yine birçok küçük çalışma PKOS ile gebelikteki HT ve 

preeklampsi ilişkisini göstermiştir (163). Başka bir çalışmada ise gebelikte preeklampsi 

öngörüsü için PKOS anlamsız bulunmuş fakat gestasyon yaşında olgu ve kontroller 

arasında küçük de olsa anlamlı fark görülmüş, buna bağlı neonatal morbidite artışı da 

tesbit edilmiştir (165). Amaç öncelikle bu hasta populasyonunda GDM, preeklampsi, 

erken doğum gibi morbidite sebeplerini azaltmayı hedeflemek olmalıdır. Bu 

komplikasyonlar PKOS’un kendisinden olabileceği gibi tetiklediği obezite veya IR’dan 

kaynaklanabildiği hatırda tutulmalı ve prekonsepsiyonel dönemde VKİ, OGTT ve TA 

takibi mutlaka yapılmalıdır (17). 

 

2.1.6.10. Fetal etkiler 

 

İntrauterin dönemde androjene maruziyet daha sonra kişide PKOS gelişimini 

tetikleme olasılığı hayvan deneylerinde gösterilmiştir (166-168). Annede hiperplazi 

veya virilizan tümör olguları fetal etkiler açısından kanıt niteliğindedir (169,170). 

Ancak PKOS’lu 2900 kişide yapılan bir çalışmaya göre gebelik testosteron seviyesi ile 

çocuklardaki PKOS sıklığına dair bir ilişki bulunamamıştır (171). İntrauterin gelişme 

geriliği (IUGR) ile fetusta Koroner Arter Hastalığı (KAH), HT ve Tip 2 DM arasında 

ilişki bulunmuştur (172). IUGR ile fetusta PKOS arasındaki ilişkiye dair veri sınırlıdır 

(173). Düşük doğum ağılığı ile prematür adrenarj, IR, PKOS ilişkili bulunmuş fakat bu 
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bilgi doğrulanmamıştır (174,175). Eldeki verilere göre postnatal hızlı kilo alımı 

metabolik anomaliler ve PKOS ile ilişkilidir (175). 

 

2.2. Tiroid Bezi  

 

2.2.1. Anatomisi ve gelişimi 

 

Tiroid bezi 15-20 gr ağırlığında, oldukça damarsal ve yumuşak kıvamda bir 

endokrin organdır. Tiroid bezi gestasyonun 3. haftası süresince primitif farenksin 

tabanından 1. ve 2. farengeal cepleri arasından gelişir. Bez dil tabanından foramen 

çekumdan, tiroglossal kanal boyunca boyundaki son yerleşim yerine göç eder. Normal 

tiroid, isthmus adı verilen ince bir dokuyla birleşen iki lobdan oluşur. Ancak bazen 

isthmustan yukarıya doğru uzanan genellikle orta hattın sol lateralinde yerleşen 

piramidal lob görülebilir. Her bir lobun yaklaşık olarak en büyük çapının genişiliği ve 

kalınlığı 2-2,5 cm, uzunluğu ise yaklaşık olarak 4 cm’dir (177). Tiroid bezi tiroid 

kartilajının alt yarısında, krikoid kartilaj ve üst 5. veya 6. trakeal halka üzerinde uzanır 

(178). Tiroid bezinin major arteriyel kanlanması iki çift damarla sağlanır. Birincisi 

external karotid arterden köken alan superior tiroid arter, ikincisi ise subklavian arterin 

yan dalı trunkus tiroservikalis’ten köken alan inferior tiroid arterdir (179,180). Tiroid 

bezi otonom sinir sistemine ait sempatik ve parasempatik sinir lifleriyle innerve olur. 

Parasempatik sinir lifleri N. vagus’un yan dalları olan N. laringeus süperior ve N. 

laringeus inferior’dan ayrılan sinir dallarıyla gelir (179). 

 

2.2.2. Tiroid hormonu sentez ve sekresyonu 

 

Tiroid hormonları; tiroksin (T4), triiodotironin (T3) dür. T3 periferde metabolik 

olarak inaktif formu olan reverse T3 (rT3) dönüşür. Bu hormonlar tiroid bezi içerisinde 

bulunan tiroglobulin (Tg) molekülü içinde sentez edilirler. Tiroid hormon sentezi için 

gerekli olan iyot büyük oranda yiyeceklerle ve su ile vücuda alınır. Hızlı bir sekilde 

gastrointestinal sistemden emilir ve ekstraselüler sıvıya geçer. Tiroid hücreleri iyotu 

plazmadan aktif transport yoluyla alırlar ve bu olay tiroid hücre membranında bulunan 

sodyum/iyot symporter denilen bir protein tarafından gerçekleştirilir. Tiroid hücrelerine 

alınan iyot, tiroid peroksidaz enzimi ile oksidasyona uğrar ve foliküler lümene salınır. 

Okside olmuş iyot, folikül hücresince sentezlenen ve foliküler lümene salınan, 
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glikoprotein yapısında bir molekül olan Tg üzerindeki tirozil rezidülerine baglanır. 

Tg’deki tirozil grupları iyodinize edildikten sonra oluşan ve Monoiyodotirozin (MIT) ve 

Diiyodotirozin (DIT) molekülleri, Tg molekülü üzerinde, yine tiroid peroksidaz enzimi 

tarafından eşlenerek (coupling) aktif hormonlar olan T3 ve T4’ü oluştururlar (181). 

Hormonlar salgılanmadan önce foliküler lümende depolanmış olan Tg endositoz yolu 

ile hücre içine alınır, sonrasında lizozom ile birleşen Tg proteazlar ile hidrolize edilir, 

açığa çıkan T3 ve T4 dolaşıma salınır. Dolaşımdaki T4’ün tamamı, T3’ün ise %20’si bu 

sekilde sentezlenir. T3 asıl olarak dolaşımda, karaciğer ve böbrek gibi dokularda 

deiyodinaz enzimleri ile T4’ten sentezlenir (181). 

 

2.2.3. İyot 

 

İyot; siyah, solit ve aktif bir elementtir, ilk olarak Gay Lussac tarafından 1812 

yılında tanımlanmıştır. İoeides,  Yunanca’da “mor renkli” anlamına gelir. Oldukça nadir 

bulunan bir element olup kaya, toprak, mineral, deniz suyu ve yeraltı su kaynaklarında 

bulunmaktadır. İyot suda çok az miktarda çözünür. Atom ağırlığı 126,9 olup 117’den 

138’e kadar çok sayıda izotopu vardır. Stabil izotopu I 127’dir. En önemli inorganik 

iyot hidrojen iyodürdür ve renksizdir (182). 

 

2.2.3.1.  İyot metabolizması 

 

Tiroid hormonlarının anahtar bileşeni iyottur. Tiroid hormonlarının normal 

miktarda üretimi, yeterli miktarda eksojen iyotu gerektirir. Normal iyot dengesi, yiyecek 

ve su gibi kaynaklarla devam ettirilir. Ayrıca iyot vücuda ilaçlarla, tanısal ajanlarla ve 

yiyecek endüstrisinde iyot kullanılması yoluyla da girebilir. Günlük iyot alımı dünyada 

büyük değişkenlikler gösterir. Hatta aynı bölgede farklı kişilerde ve aynı kişide bile 

günden güne farklılık gösterebilir. Bölgeler arası farklılığın baslıca nedeni; toprak ve 

suyun iyot içeriğinin değişik ve kültürel olarak diyet içeriğinin farklı olmasıdır. (183) 

 

2.2.3.2.  İyot eksikliği sorunu 

 

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ), erişkinler için 150 mikrogram (mcg), gebeler ve 

laktasyondakiler için 200 mcg, çocuklar için 50-250 mcg günlük diyetle iyot alımı 

önermektedir. Tiroid hormon sentezinde kullanılan iyot, ekstrasellüler sıvıdaki 
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inorganik iyot havuzundan alınır. Bu iyot havuzu, tiroidden kaybedilen iyot ve periferik 

dokulardaki tiroid hormonlarının deiyodinasyonu sonucunda açıga çıkan iyot ile 

oluşturulur. Ancak diyet ekstrasellüler iyot havuzunun en önemli kaynağıdır. 

Ekstraselüler sıvıdaki iyodun başlıca iki atılım yolu tiroid bezi ve böbreklerdir. 

Böbrekler iyotun vücuttan uzaklaştırılmasında esas organlardır (183). Az miktardaki 

iyot solunum yolu ve deri ile kaybedilir. İyodun çoğu idrarla atıldığı için günlük alımın 

en iyi göstergesi idrar iyot atılımıdır. DSÖ’ye göre, günlük 100 mcg’den az iyot alımı 

diyette iyot eksikliği (İE) olarak tanımlanır ve bu durum dünya nüfusunun yaklaşık 

1/3’nü etkilemektedir. Günlük iyot alımı 50 mcg’ın altına düştüğünde tiroid bezi yeterli 

hormon sentezleyemez ve bu da bezde büyümeye (guatr) ve sonunda hipotiroidizme yol 

açar (Tablo. 3).   

Tablo 3. Toplum taramalarında saptanan median üriner iyot atılımına (ÜİA) göre iyot 
durumunun belirlenmesi 

Median ÜİA 
(mcg/L) 

İyot alımı İyot durumu 

<20 Yetersiz Şiddetli iyot eksikliği 
20-49 Yetersiz Orta iyot eksikliği 
50-99 Yetersiz Hafif iyot eksikliği 

100-199 Yeterli Uygun iyot durumu 
200-299 Yeterinden fazla Normalden fazla iyot durumu 

>300 Fazla Belirgin olarak fazla iyot durumu 
 

Tiroid bezi hormon sentezi için kendisine sağlanan iyodun bir kısmını konsantre 

eder. Hücre içi iyodun organifikasyonundan dolayı bu miktar 8-10 mg kadar büyük 

miktardadır, bu sebeple geçici diyet kaynaklı İE’ler bu şekilde tolere edilebilir (184). 

İE hastalıklarının en yoğun görüldüğü yerler, özellikle yılın uzun döneminde 

karlarla kaplı dağlık yöreler ile kıtaların denize uzak orta bölgeleridir. Afrika’nın iç 

kısımlarında ağır İE önemli toplumsal sorun oluşturmaktadır. Avrupa’da Avusturya, 

Finlandiya, İsveç, Norveç ve İsviçre’de iyot eksikliği kontrol altına alınmış olmasına 

karşın Romanya, İtalya, Almanya, İspanya, Yunanistan gibi birçok ülkede İE halen 

ciddi bir sorundur. Türkiye de bu İE olan ülkeler arasında yer almaktadır (184).  

İyodun tiroid açısından önemi 1896’da keşfedilmiş ve sonrasında artan bilgilerin 

ışığında, iyodun tiroid hormonlarının sentezinde esansiyel element olduğu ortaya 

çıkmıştır (185). Yine ilk defa iyot profilaksisine de bu tarihte değinilmiştir. 
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2.2.3.3. Popülasyonda iyot durumunun değerlendirilmesi 

 

İyot durumunun değerlendirilmesi için önerilen 4 yöntem vardır; üriner iyot 

atılımı (ÜİA), TV, serum TSH ve serum Tg düzeyidir ve bu göstergeler birbirinin 

tamamlayıcısıdır. Örneğin ÜİA yakın zamanlı iyot tüketimi (gün) için duyarlı iken, Tg 

düzeyi ara yanıtın bir göstergesi (hafta/ay), tiroid boyutu ise uzun dönem iyot 

durumunun bir göstergesidir (ay/yıl). 

Türkiye içinde endemik guatr ve İE, önemli bir halk sağlığı problemidir. T.C. 

Sağlık Bakanlığı Aile ve  Çocuk Sağlığı ve Aile Planlaması Genel Müdürlüğü ve 

Birleşmiş Milletler Çocuklara Yardım Fonu (UNİCEF) Türkiye Temsilciliği’nin 

katkıları ile yapılan çalışmalarda; 1997-1999 yılları arasında daha önceden guatrın 

endemik olduğu bilinen 20 il merkezinde toplam 5948 okul çağında çocuk taranmış ve 

guatr prevelansı %31,8 olarak hesaplanmıştır. İdrarlardaki median ÜİA 14 ilde orta-

ciddi, 6 ilde ise hafif derecede İE’yi göstermiştir. 2000’li yıllara girerken çalışmanın 

yapıldığı 20 ilin hiçbirinde ÜİA yeterli düzey olan 100 mcg/L’nin üzerinde 

bulunmamıştı. 2000 yılı ve sonrasında ülkemizde sofra tuzlarının zorunlu olarak iyotlu 

olması sağlanmıştır. Çalışmanın son kısmı 2007 yılında tamamlanmış olup, 30 ilimiz 

için 10 yıl içerisinde değişen iyot durumu Tablo 4’te özetlenmiştir (186,187). 
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Tablo 4. 1997-1999-2002 ve 2007 yılları Türkiye İyot Taramaları Sonuçlarına göre 30 il 
merkezinde iyotlu tuz kullanım oranları ve okul çağı çocuklarında medyan 
ÜİA’ndaki gelişmeler 

Taranan İller İyotlu tuz kullanımı 
1994(%)             2002(%) 

Medyan ÜİA (ug/L) 
97-99     2002            2007 

Trabzon   27                          93   14           113*           145* 
Kastamonu   39                          58   31           111*           141* 
Samsun    5                           70   20            93*            124* 
Ankara                                 83   26            90*            135* 
Konya   21                          49           41            72*            120*          
Isparta                                 81   28            44*            115* 
Aydın                                 69   47            44              140* 
Burdur     41                         70   21            19                72* 
Erzurum                                  56   19            18                84* 
Çorum                                 50    61           29**            56B 
Bayburt   13,5                          16            66*              90* 
Bursa   20,2                        71,2    51           73*             159* 
Edirne    57                           80   78           99*             120* 
Kayseri    -                             73,3  25,5          28                62* 
Kütahya   23,6                        52,8  59,5         68               102* 
Bolu   26,8                        78,9     53           57               164* 
Erzincan                                  73,3   48           50               133* 
Van                                  45   37            21**            52* 
Diyarbakır                                  31   43,5         19**            44* 
Malatya   32,3                        52,4   78           54**           131* 
İstanbul   -                              83,5   -            122              164* 
Tekirdağ   -                              93,4   -              107              133 
İzmir   -                              84,5   -               94               111 
Eskişehir   12,6                        65,5   -               110             123 
Yozgat   -                             24,8    -             56               116* 
Antalya                                  69,9   -             47               136* 
Artvin                                  74   -             150             174* 
Bitlis                                  60   -               19                 34 
Hatay                                  60   -               70                 84 
Kahramanmaraş                                   51,2   -               19                 94 
*Mann-Whitney testi ile p<0,001 bir önceki taramaya göre anlamlı (*) artış, (**) azalma 

 

2.2.3.3.1. Tiroid boyutu 

 

Guatrı değerlendirmek için inspeksiyon ve palpasyonu içeren fizik muayene ve 

tiroid USG’si şeklinde 2 yöntem mevcuttur  (Tablo 5). Palpasyonda lateral tiroid 

loblarından her hangi biri, muayene eden kişinin başparmak distal falanksından büyük 

saptanırsa guatr olarak kabul edilir (188). 
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Tablo 5.  İnspeksiyon ve palpasyona göre guatr sınıflaması (DSÖ) 

Grade 0 Tiroid palpe edilemiyor ve görülemiyor 
Grade 1 Tiroid palpe edilebiliyor fakat boyun normal pozisyondayken 

görülemiyor 
Grade 2 Guatr açık olarak boyun normal pozisyonda iken görülüyorsa 

 

Ilımlı İE olan bölgelerde guatr palpasyonunun duyarlılık ve özgüllüğü düşüktür. 

Bu gibi bölgelerde USG ile tiroid boyutlarının ölçümü tercih edilmelidir (189). Tiroid 

USG’si non-invazif, hızlı uygulanabilen ve hatta taşınabilir ekipman kullanılarak uzak 

bölgelerde ölçüme izin veren bir yöntemdir. Ancak TV verilerinin yorumlanması, İE 

olmayan populasyonun geçerli referans değerlerini gerektirir. USG ile guatr tespiti 

uluslararası referans kriterlerine göre yapılmalıdır (188). 

 

2.2.3.3.2. İdrar iyot atılımı 

 

Yakın zamanlı iyot alımını gösteren en mükkemmel göstergedir, çünkü alınan 

iyotun %90’ından fazlası idrar ile atılır. Üriner iyot konsantrasyonu (mcg/L), kreatinin 

atılımı ile ilişkili olarak (mcg iyot/g kreatinin) veya 24 saatlik atılım şeklinde (mcg/gün) 

ifade edilir. Toplum taramaları için 24 saatlik idrar toplamak pratik değildir, idrar iyotu 

hedef toplumu temsil eden örnekte, spot idrarda mcg/L şeklinde ortalama olarak ifade 

edilir (188). Bireyler arasında hidrasyon durumu açısından farklılıklar olsa da 24 saatlik 

idrar örnekleri ile spot örnekler arasında iyi bir korelasyon vardır (188). Bununla 

birlikte ÜİA çoğu zaman yanlış yorumlanmaktadır. Bireylerin iyot alımı ve buna bağlı 

olarak da spot idrar iyot konsantrasyonları günden güne çok değişken olabilir (190). 

İyot alımını değerlendirme de 24 saatlik idrar koleksiyonu tercih edilir ama toplanması 

zordur. Başka bir alternatif yöntem ise yaş ve cinsiyete göre ayarlanabilir iyot/kreatinin 

oranıdır, ancak bunun da sınırlamaları vardır (191). Kreatinin, özellikle malnütrüsyonlu 

bireylerde düşüktür, spot idrarda günlük iyot atılımını değerlendirmede güvenilir 

değildir. Nüfusun günlük iyot alımı yaklaşık olarak üriner iyot konsantrasyonu 

kullanılarak çıkarılabilir. Ortalama 24 saatlik idrar hacmi tahminleri kullanılarak ve 

ortalama iyot biyoyararlanımının %92 olduğu varsayılarak İdrar iyot (mcg/L) x 0.0235 

x vücut ağırlığı (kg) = günlük iyot alımı formülü ile hesaplanabilir (192). Bu formülü 

kullanarak 100 mcg/L ortalama üriner iyot, 150 mcg bir ortalama günlük alım için aşağı 

yukarı eşittir. 
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2.2.3.3.3. Tiroid stimüle edici hormon 

  

Dolaşımdaki tiroid hormonları ile belirlenen TSH düzeyi iyot beslenme 

durumunun bir göstergesi olarak kullanılabilir. Serum TSH düzeyi, erişkinlerde İE 

durumunda normal aralıkta kalsa da hafifçe artabilir. TSH bu nedenle erişkinlerde İE’yi 

göstermede nispeten duyarsız bir göstergedir (188). 

 

2.2.3.3.4. Tiroglobulin 

 

Tiroglobulin sadece tiroid bezinde sentezlenebilen ve en çok bulunan 

intratiroidal proteindir. İyotun yeterli olduğu durumlarda dolaşıma az miktarda 

tiroglobülin sekrete edilir ve serum Tg düzeyi normalde 10 mcg/L’nin altındadır (193). 

Endemik guatr bölgelerinde tiroid hücre kitlesinin ve TSH uyarısının artmasına bağlı 

olarak serum Tg düzeyi artar. Serum Tg düzeyi İE’nin ciddiyeti ile iyi koreledir (194). 

İyotlu yağ ve potasyum iyodür ile Tg’nin hızlı düşüşünü gösteren çalışmalar, iyot 

doygunluğunu değerlendirmede Tg’nin TSH ve serbest T4’den daha duyarlı olduğunu 

da göstermiştir (195,196). Ancak Tg düzeyinin iyot durumunun bir göstergesi olarak 

kabul edilmesinden önce cevaplanması gereken bazı sorular vardır. Örneğin eşzamanlı 

anti-Tg ölçümüne gerek var mıdır? Çünkü anti- Tg antikorları Tg’nin potansiyel olarak 

daha düşük ölçümüne neden olabilir. Benzer şekilde İE olanlarda anti-Tg antikorların 

yaygınlığı ve iyot profilaksisi ile azalıp azalmadığı açık değildir (197,198). Tg 

ölçümünün diğer bir sınırlayıcısı ise geniş bir ölçüm aralığının olmasıdır (193). Bu 

nedenlerden ötürü İE’nin ciddiyetini belirleme de yeterli değildir. 

 

2.2.4. Tiroid fonksiyonlarının kontrolü 

 

Hipotalamustan tirotropin salgılatıcı hormon (TRH) ve hipofiz bezinden de TSH 

salgılanması tiroid bezi fonksiyonlarının düzenlenmesinde önemli basamakları 

oluştururlar. TRH’nın etkisi ile TSH hipofizin anteromedial bölgesinden pulsatil olarak 

diurnal degisiklikle salgılanır. Bu sabahın erken saatleri ve aksamın geç saatlerinde pik, 

gün ortası ve aksamın erken saatlerinde düşük TSH konsantrasyonları seklinde olur. Bu 

değişkenlikler TSH ölçümlerinde normal dışı değerlere neden olmaz (199). Tiroid 

hormonları da hipofizde TSH, hipotalamusta da TRH sentez ve salınımını inhibe 

ederler. TSH salınımına esas etkili olan inhibitör hormon, hipofiz içindeki T3’tür. 
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Tiroid bezinde hormon üretimi, tiroid bezine iyot alımı ve tiroid bezinin büyümesi; 

TSH’nın tiroid bezi üzerindeki etkilerine bağlıdır. Dolaşımdaki tiroid hormon 

düzeylerindeki değişikliklere, TSH salınımı azalarak veya artarak yanıt verir ve bazal 

tiroid hormon düzeyinin korunması sağlanır. TRH, direkt olarak TSH salgılayıcı 

hücreler üzerine etkilidir ve ötiroid durumun korunmasında önemli bir rol üstlenir. TRH 

ve tiroid hormonlarından başka TSH düzeyini kontrol eden başka hormon ve ilaçlar da 

vardır: dopamin, somatostatin ve bromokriptin gibi dopamin agonistleri ve 

glukokortikoidler inhibitör; metoklopramid stimülatör etki gösterir (181). 

 

2.2.5. Tiroid Hormonlarının Fizyolojik Etkileri: 

 

2.2.5.1. Kalorijenik etkileri 

 

Tiroid hormonları oksijen tüketimi ve ısı üretimini artırırlar. Bu etkinin sodyum-

potasyum adenozin trifosfataz (Na-K ATPaz) enziminin stimülasyonu ile bağlantılı 

olduğu sanılmaktadır. Beyin, dalak ve testis dışındaki tüm dokularda kalorijenik etki 

görülür. Tiroid hormonları süperoksit dismutaz enzim düzeyini düşürerek, serbest 

radikal üretiminde artışa neden olurlar. 

 

2.2.5.2. Sempatik sinir sistemi üzerine olan etkileri 

 

Beta adrenerjik reseptör sayısını artırırlar ve katekolaminlerin postreseptör 

etkilerini şiddetlendirirler. Hipertiroidide katekolaminlere duyarlılık belirgin şekilde 

artar. 

 

2.2.5.3. Kardiyovasküler etkileri 

 

Kalpte pozitif inotrop ve kronotrop etki gösterirler. Hipertroidide kardiyak debi 

ve kalp hızı artar, hipotroidide ise azalır. 

 

 

 



25 

2.2.5.4. Pulmoner etkileri 

 

Tiroid hormonları solunum merkezinde hipoksi ve hiperkapniye normal cevabın 

sürdürülmesini sağlarlar. Ağır hipotiroidilerde mekanik ventilasyon gerektirecek 

derecede hipoventilasyon oluşur. 

 

2.2.5.5. Hematopoetik Etkileri 

 

Hipertroidide artmış olan oksijen ihtiyacını karşılamak üzere eritropoez hızlanır, 

ancak hemodilüsyon ve eritrosit turnoverında hızlanma nedeniyle kan volümünde artış 

olmaz. Tiroid hormonları eritrosit 2-3 difosfogliserat miktarını artırarak dokulara 

oksijen verilmesini kolaylastırırlar. 

 

2.2.5.6. Gastrointestinal etkileri 

 

Gastrointestinal sistem motilitesini artırırlar. Bunun sonucunda hipertiroidide 

ishal; hipotiroidide motilite azalmasına bağlı konstipasyon oluşur. 

 

2.2.5.7. Kemik metabolizmasına etkileri 

 

Kemik rezorbsiyonunu ve az miktarda da formasyonunu artırarak kemik 

turnoverını artırırlar. Bu etkiler ile uzun süreli hipertiroidilerde osteopeni, hafif 

hiperkalsemi ve hiperkalsiüri oluşur, idrarda hidroksiprolin ve piridinolin artar. 

 

2.2.5.8. Nöromuskuler etkiler 

 

Tiroid hormonları yapısal proteinlerin sentezini artırırlarsa da, hipertiroidide 

protein turnoveri artar ve kas dokusunda kayıp olur. Kas kontraksiyonu ve relaksasyonu 

hipertiroidide hızlanır, hipotiroidide yavaşlar. Tiroid hormonları sinir sisteminin normal 

gelişimi ve fonksiyonu için gereklidir. Fetal dönemde tiroid hormon yetersizliği mental 

retardasyona yol açar. Erişkinlerde hipertiroidi hiperaktiviteye, hipotiroidi hareketlerde 

yavaşlamaya yol açar.  
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2.2.5.9. Lipid ve karbonhidrat metabolizmasına etkileri 

 

Hepatik glukoneogenez, glikojenolizis ve intestinal glukoz emilimini artırırlar. 

Kolesterol sentezi ve degradasyonu artar. Lipolizde de artış olur (181). 

 

2.2.6. Tiroid volümünün değerlendirilmesi 

 

USG ile TV değerlendirmesi yapılması için; hasta sırtüstü pozisyonda iken, 

boyun hiperekstansiyona getirilir. Tiroidin sağ lob ve sol lobun transvers, sagital ve 

anteroposterior uzunlukları ölçülür, elipsoid formüle göre [Volüm=( π /6) x transvers x 

sagital x anteroposterior uzunluk] her birinin volümü hesaplanır. Bulunan iki volüm 

toplanarak total tiroid volümü (TTV) hesaplanır (200).  

TV; yas, kilo, boy ve vücut yüzey alanı (VYA) ile iliskili olup, bunlardan da 

daha çok VYA ve kilo ile daha yakın ilişkili olduğu bildirilmiştir (201). Son 

zamanlardaki çalışmalarda TV’yi daha doğru değerlendirmek için ‘Echobody’ indeksi 

(TTV/VYA) (mililitre/metrekare (ml/m²) ) kullanılmaktadır (202). 

 

2.3. Gonadotropinler Ve Tiroid Stimüle Edici Hormon  

 

Hipotalamustan salınan GnRH uyarısı ile bazofilik hücrelerce (gonadotrop 

hücreler) FSH ve LH, TRH tarafından kromofob hücrelerce (tirotrop hücreler) TSH 

adenohipofizden üretilir ve salınır. Gonadotrop hücreler adenohipofiz hücrelerinin %7-

15’ini oluştururken tirotrop hücreler anterior hipofizdeki hücrelerin yaklaşık %5’ini 

oluşturur ve fetal yaşamın erken dönemlerinden itibaren bu lokalizasyonda saptanırlar 

(203,204).  

LH, FSH ve TSH; HCG benzeri hormonlar olarak kabul edilirler. LH, FSH ve 

TSH glikoprotein yapısında hormonlardır. Hem LH, FSH hem de TSH α ve β olarak 

isimlendirilen iki peptid subünitten oluşur, alfa subunitleri ortak, beta subünitleri ise 

birbirlerinden farklı yapıdadır. α ve β subünitleri birbirlerine nonkovalent bağlarla 

bağlıdır. İnsan LH, FSH, TSH ve HCG’nin α subüniti aynı aminoasit (aa) dizesine 

sahiptir, aksine her bir hormonun β subüniti farklı aa dizisine sahiptir. Her bir subünit 

sistein aa’dan zengin olup multiple disülfit bağları içerir. Ayrıca her bir subünit bu 

hormonların metabolizması ve biyolojik aktivitesinde önemli rol oynayan karbohidrat 

rezidüleri içerirler. İnsan α subünit genleri 6. kromozomun kısa kolunda lokalizedir. 
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Prekürsör polipeptid dizinin ayrılması ile 92 aa’lık matür α subünit oluşur (205-208). 

LH’nın β subünit genleri kromozom 19q13,3’de lokalizedir, 121 aminoasitten oluşur 

(206). FSH β subünit genleri ise kromozom 11’in kısa kolunda lokalizedir, 117 aa içerir 

(209). TSH’nın β subünit genleri ise 1. kromozomda lokalizedir, 118 aa’dan oluşur 

(210). 

Gonadotropinlerin hem α hemde β subünitlerinin üretimi hipotalamustan salınan 

GnRH ile regüle edilir (211,212). Her iki gonadotropin etkilerini G protein reseptör 

ailesinden olan spesifik reseptörleri aracılığıyla oluştururlar (204,213).  FSH ve LH 

reseptör genleri 2. kromozom üzerinde bulunmaktadır. TSH reseptörleri (TSHR) de G 

protein reseptör ailesindendirler (214), 2 tip TSHR tanımlanmıştır. α reseptör geni 

(TRα1 ve TRα2) 17. kromozom üzerinde, β reseptör geni (TRβ1, TRβ2 ve TRβ3) ise 3. 

kromozom üzerinde lokalizedir. FSH, LH ve TSH’nın reseptörlerine bağlanması ile G 

protein aktivasyonu, cAMP artışı sonrası protein kinaz aktivasyonu oluşur ve asıl 

etkilerini intrasellüler cAMP artışı yoluyla gerçekleştirirler (215,216). 

TSH sekresyonu tiroid hormonları yoluyla gerçekleşen negatif feedback kontrol 

ve hipotalamik hipofizotrofik faktörler aracılığıyla düzenlenir (217). Ayrıca TSH 

salınımı östrojenler, glukokortikoidler ve büyüme hormonu gibi hormonlardan da 

etkilenmektedir. TSH salınımının hipotalamik regülasyonunu dopamin ve somatostatin 

de etkiler (218). Bunlara ilave olarak hipotalamus ve hipofizdeki sitokinler tarafından 

da TSH salınımı inhibe edilir (219,220). Tiroid hormonları hem hipofizi hemde 

hipotalamusu etkilerler. Tiroid hormonlarının hipotalamik TRH sekresyonunu negatif 

feedback yoluyla regüle ederler ve bu regülasyon en önemli kontrol mekanizmasıdır 

(217).  

Tablo 6.   İnsan LH, FSH ve TSH’nın α ve β subünitlerinin amino asit dizilimleri 

LH: Luteinizan hormon, FSH: Follikül stimüle edici hormon, TSH: Tiroid stimulan hormon, a.a: 

aminoasit 

 

 

Gonadotropinler ve TSH β subünit boyutu α subünit boyutu 

FSH 117 a.a 92 a.a 

LH 121 a.a 92 a.a 

TSH 118 a.a 92 a.a 
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2.4. Pkos Ve Tiroid Hastalıkları 

 

Tiroid hastalıkları ve PKOS genel popülasyonda en yaygın görülen iki 

endokrinolojik hastalıktır. Normal popülasyonla karşılaştırıldığında PKOS’lu kadınlarda 

tiroid hastalıkları daha yaygın görülmektedir. Hem PKOS hem de tiroid hastalıkları için 

bireylerde bazı predispozan faktörler mi var yoksa ortak patofizyolojik bağlantı mı 

olduğu şu ana kadar tam olarak belirlenememiştir. PKOS ve hipotiroidizmin 

etiyopatogenezi farklı olmasına rağmen, bu iki antitenin birçok ortak özelliği vardır. 

Primer hipotiroidili hastalarda OV’de ve kistik değişikliklerde artış bildirilmiştir. (221- 

224). Sinha ve ark. ları yaptıkları bir çalışmada, PKOS’lu 80 hasta ile 80 sağlıklı bireyi 

karşılaştırmışlar ve artmış guatr (%27.5- %7.5)  ve subklinik hipotiroidi (%22.5-%8.75) 

prevalansı saptamışlardır (221). Ayrıca tiroid otoimmünitesinin de PKOS’lu hastalarda 

arttığı birçok çalışmada gösterilmiştir (225,226).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 

 Bu çalışma Kahramanmaraş Sütçü İmam Üniversitesi (K.S.Ü.) Tıp Fakültesi İç 

Hastalıkları Anabilim Dalı, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları Bilim Dalı’nda 

prospektif olarak yapıldı. Çalışma öncesinde tüm hastalara çalışma ayrıntılarını içeren 

bilgilendirilmiş onam formu verildi ve rızası alınan hastalar çalışmaya dahil edildi. 

Çalışma K.S.Ü. Etik Kurulu’nun 23.06.2014 gün ve 2014/09-08 sayılı kararı ile 

onaylandı. 

 

3.1. Çalışma Dizaynı Ve Hastalar 

 

Çalışma grubumuz, 2014-2015 yılları arasında K.S.Ü. Tıp Fakültesi 

Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları Bilim Dalı poliklinik ve kliniğinde takip ve 

tedavisi yapılan hastalar arasından seçildi. Hirsutizm, androjenik alopesi, akne gibi 

hiperandrojenizm bulguları ve/veya adet düzensizliği ile başvuran ve PKOS tanısı alan 

hastalar çalışmaya alındı.  

 

3.2. Çalışmaya Kabul ve Dışlama Kriterleri 

 

Oligo/amenoresi ve/veya hirsutizmi olan ancak son 6 ay içinde herhangi bir 

nedenle steroid veya seks hormonları içeren bir ilaç alan, son 6 ay içinde hirsutizmle 

ilişkisi olduğu bilinen herhangi bir ilaç alan, konjenital adrenal hiperplazisi olan veya 

17-OHP seviyesi patolojik düzeyde yüksek olan kadınlar, Cushing sendromu olan veya 

kortizol seviyesi yüksek olanlar, obezitesi olanlar, prediyabet veya diyabeti olanlar, 

sigara içenler, tiroid hastalığı olan veya TSH, serbest T4, serbest T3 değerlerinde 

anormallik saptananlar, şiddetli İE olanlar (idrar iyod düzeyi<20µg/l) ve 

hiperandrojenemiye neden olabilecek fonksiyonel tümörü olanlar çalışma dışı bırakıldı. 

Tetkiklerini tamamlamayan veya tetkik sırasında hipertiroidi veya hipotiroidi tespit 

edilen hastalar çalışma dışı bırakıldı.  

Kontrol grubu olarak çalışmaya alınan bireyler ise Endokrinoloji polikliniğine 

başvuran ancak adet düzensizliği veya hirsutizm bulgusu olmayan kadınlar arasından 

seçildi ve hepsinde androjen değerleri normal sınırlar içerisindeydi. Ayrıca PKOS 

grubunda bulunmaması istenen şartlar kontrol grubu için de geçerli kabul edildi. 
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PKOS tanısında 2003 Rotterdam kriterleri kullanıldı (16,19). Üç kriterden (oligo 

ve/veya anovulasyon, klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm bulguları ve 

USG’de saptanan PKO’lar) en az ikisinin varlığında, oligo-anovulasyon ve 

hiperandrojenizme neden olan PKOS dışı diğer nedenler ekarte edildikten sonra 

hastalara PKOS tanısı konuldu. PKOS tanısı alan hastaların hiperandojenizme ait 

bulgular olan; hirsutizm, androjenik alopesi, akne, virilizm bulguları açısından ayrıntılı 

muayeneleri yapıldı. Hirsutizm, modifiye FGS ile değerlendirildi ve skor ≥ 8 olanlar 

hirsutizm olarak değerlendirildi (59,60). Androjenik alopesi Ludwig skoru ile 

değerlendirildi (Evre I, II, ve III) (63,64). Hastaların 5 dakika dinlenme sonrasında 

oturur pozisyonda, sağ koldan, kan basınçları ölçüldü. Tüm hastaların boy (metre), 

kilogram (kg) ve VKİ kaydedildi. VKİ ise kilo/boy² (kg/m²) formülü ile hesaplandı. 

VKİ için 18,5-24,9 kg/m² = normal kilolu, 25-29,9 kg/m² = kilolu,  ≥ 30 kg/m² ise obez 

olarak değerlendirildi. 

PKOS grubuna, yeni PKOS tanısı alan ve henüz tedavi başlanmamış, ayrıca ek 

hastalığı ve ilaç kullanımı olmayan 69 hasta alındı. Kontrol grubuna klinik olarak 

hiperandrojenizm şüphesi olmayan, yaş, cinsiyet ve VKİ olarak PKOS grubu ile benzer 

56 kadın seçildi. 

 

3.3. Kan Örneklerinin Alınması Ve Değerlendirilmesi 

 

Kan örnekleri, oligomenoreik hastalardan menstrüel siklusun ilk 5 gününde, 

amenoreik hastalarda ise herhangi bir günde 8-10 saatlik tam açlık sonrasında alındı. 

Çalışmaya alınan tüm katılımcılardan sabah 8:30’da, oturur pozisyonda, antekübital 

bölgeden kan örnekleri alındı. Hastaların glukoz, lipid profilleri [LDL, HDL, trigliserit 

(TG)], kortizol, insülin, adrenokortikotropik hormon (ACTH), DHEAS, TT, PRL, TSH, 

sT3, sT4, tiroid peroksidaz antikor (anti-TPO), Tg, anti-tiroglobulin antikor (anti-Tg), 

LH, FSH, E2, progesteron düzeylerini içeren biyokimyasal ve hormonal parametreleri 

rutin laboratuvar yöntemleri ile çalışıldı. Çalışmamızda, rutin biyokimyasal ve 

hormonal tetkikler için kanlar, 8-10 saat açlık sonrası, sabah, antikoagülansız, jelli, sarı 

kapaklı tüplere alındı. Biraz oda ısısında bekletildikten sonra, 4000 rpm’de (dakikadaki 

devir sayısı) 5 dakika santrifüj edildi. Santrifüj sonrası oluşan serumlar, rutin 

biyokimyasal ve hormonal tetkikler için kullanıldı. Glukoz seviyeleri glukoz oksidaz 

yöntemiyle ölçüldü. Lipid profili, Advia 1800 cihazı kullanılarak, spektrofotometrik 

yöntemle, insülin haricindeki hormon paneli (ACTH, DHEAS, Kortizol) Advia 
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Centauar xp cihazı kullanılarak, Kemilüminesans yöntemle, insülin ise Immulite 2000 

xp cihazı kullanılarak, Kemilüminesans yöntemi ile K.S.Ü Tıp Fakültesi Merkez 

Biyokimya Laboratuvarında, bekletilmeden çalışıldı. 

Açlık kan şekeri normal olsa dahi tüm hastalara 75 gr glukoz ile OGTT yapıldı. 

En az 8-10 saatlik açlık sonrası, 300 ml su içine karıştırılan 75 gr glukozun içimini 

takiben, 0 ve 2. saatlerde glukoz düzeyleri ölçüldü. Hastaların test sürecinde gıda 

alımlarına, sigara içmelerine ve aşırı fiziksel aktivitelerine izin verilmedi. Açlık  plazma 

glukozu <100 mg/dl, OGTT 2.saat glukozu <140 mg/dl olarak saptandığında normal; 

açlık plazma glukozu 100-125 mg/dl saptandığında bozulmuş açlık glukozu (BAG); 

OGTT 2.saati 140-199 mg/dl ise BGT ve açlık kan şekeri (AKŞ) ≥ 126 mg/dl veya 

OGTT 2.saati > 200 mg/dl ise DM tanısı konuldu. 

IR için her hasta için HOMA [(açlık insülin düzeyi [µU/mL] x açlık kan şekeri 

düzeyi [mg/dL])/405] formülü kullanılarak hesaplandı (227). İki buçuk ve üzerindeki 

değerler IR için anlamlı kabul edildi. 

Cushing sendromunu dışlamak için her hastaya 1 mg overnight deksametazon 

supresyon testi yapıldı ve ≤1,8 mcg/dl olması suprese olarak kabul edildi.  

 

3.4. İdrar İyot Düzeyinin Değerlendirilmesi 

 

Çalışmaya alınan tüm bireylerin sabah ilk idrarları (spot idrar) antikoagülansız 

ve jelsiz tüplere alındı ve analiz edilinceye kadar -20 derecede saklandı. İdrar iyodu 

ölçümünde DSÖ ve ICCIDD tarafından tavsiye edilen (228), colorometrik yöntem ve 

sandell-kolthoff reaksiyon metodu kullanıldı. Kimyasal  olarak; klorik asit solusyonu, 

arsenik asit solusyonu, ceric ammonium sulfat  solusyonu, standart solusyonlar (20, 50, 

100, 150µg /L), reaktif olarak; potasyum klorat, perklorik asit %70 lik, arsenik trioksit, 

sodyum klorid, sülfürik asit, serik amonyum sülfat, potasyum iyodat ve cihaz olarak da; 

kuru tüp ısıtıcısı, spektrofotometre, ısıtıcılar, elektrikli manyetik karıştırıcı kullanıldı.  

-Prosedür: Hazırlanan tüplere 250µl standart ve 250µl idrar örnekleri koyularak, 

üzerlerine 750 µl klorik asit eklenir ve 50-60 dk 110-115 derece kuru tüp ısıtıcısında 

inkübe edilir, ısıtıcıdan çıkarılan tüpler oda ısısına gelinceye kadar soğutulur, tüplere 

 3,5 ml arsenik asit solusyonu eklenir ve 15 dk  bekletilir, üzerine 350µl serik amonyum 

sülfat solusyonu 15-30 saniye arayla eklenir ve 20 dk sonra 405 nm de 

spektrofotometrede okunur, standartların değerleriyle çizilen grafikten 

sonuçlar hesaplanır. 
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Biyokimyasal parametrelerin normal referans aralıkları; TG 0-150 mg/dl, HDL 

26-86 mg/dl, LDL 0-130 mg/dl, TSH 0.4-4.2 uIU/ml, sT3 1,8-5,2 ng/ml, sT4 0.8-2.7 

ng/dl, Tg 1,6-59,9 ng/ml, antiTPO 0-59.9 IU/ml, antiTG 0-58,5 IU/ml, LH 0,02-56,6 

mIU/ml, FSH 0,1-100,6 mIU/ml, E2 0-750 pg/ml, progesteron 0,2-728,2 nmol/L, TT 

15-1100 ng/dl, DHEAS 35-560 ug/dl, kortizol 5-23 mcg/dl, insülin 6-27 uIU/ml, PRL 

3-23.2 ng/ml olarak alındı. İdrar iyodu ise <20 µg/l şiddetli İE, 20-49 µg/l orta derecede 

İE, 50-99 µg/l hafif İE, 100-199 µg/l uygun iyot durumu, 200-299 µg/l normalden fazla 

iyot durumu, >300 µg/l ise belirgin olarak fazla iyot durumu olarak alındı (229). 

 

3.5. Pelvik USG Bakılması 

 

Hastaların over hacimleri kan alınma gününde pelvik USG ile değerlendirildi. 

Pelvik USG değerlendirilmesi aynı uzman radyolog ve aynı USG cihazı ile 

transabdominal olarak yapıldı. Toshiba (Toshiba Medical Systems Corporation, 

Otawara, Japan) Aplio 400 ultrason cihazı ile 3.5-5.0 Mhz konveks prob kullanılarak 

yapıldı. Her iki overde bulunan kist sayıları ve kist boyutları yazıldı. OV 

hesaplamasında elipsoid formül 0.52 x transvers çap x anteroposterior çap x 

süperioinferior çap kullanıldı. Her iki OV’nin toplamının ortalamaları alındı. OV’nin 10 

ml’nin altında olması normal, 10 ml ve üstünde olması ise artmış OV olarak kabul 

edildi. 

 

3.6. Tiroid Volümü Bakılması 

 

Tiroid USG’si her bir bireye yapılarak nodül veya parankimal heterojenite gibi 

herhangi bir anormalliğin olup olmadığı araştırıldı. Bütün katılımcıların gri skala 

ölçümleri aynı endokrinolog tarafından, aynı USG cihazı (Logic 9 Doppler system, 

General electric medical systems, Milwaukee, WI, USA) ile 12 Mhz genişlikte lineer 

transduser kullanılarak yapıldı. Hasta supin pozisyonunda boynu hiperekstansiyonda 

uzanırken deri akustik materyalle kaplandı. Tiroid bezi üç boyutta tarandı. Her bir lobun 

kalınlık, genişlik (transvers planda) ve uzunluğu (longutidinal planda) ölçüldü. Her bir 

lobun volümü aşağıdaki formül kullanılarak hesaplandı (230). Total volüm isthmus 

hariç lob volümlerinin toplamı ile tespit edildi. 

Volüm(mL)= π/6 ×genişlik × kalınlık × uzunluk  
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3.7. İstatiksel Analiz 

 

Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, istatistiksel analizler için 

SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 15.0 programı kullanıldı. 

Çalışma verileri “ortalama+standart sapma” olarak verildi. Veriler normal dağılım 

göstermekteydi ve parametrik testlerle (Independent Simple T test) değerlendirildi. 

Veriler arasındaki korelasyon bivariate test olan Pearson testi ile değerlendirildi. P 

değeri ≤ 0.05 istatiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

 

 

Çalışmaya 69 yeni tanı PKOS’lu (PKOS grubu) (yaş, 24,82±6,17) ve 56 sağlıklı 

(kontrol grubu) (yaş, 26,69±5,25) olmak üzere toplam 125 kadın alındı.  

 

4.1. Demografik, Klinik Ve Radyolojik Veriler 

 

Çalışmaya alınan bireylerin demografik, klinik ve radyolojik verileri Tablo 7’de 

gösterilmiştir. PKOS grubunun, ortalama VKİ 21,86±2,08 kg/m2, sistolik kan basıncı 

106,59±10,42 mmHg, diastolik kan basıncı 66,95±7,96 mmHg idi. Kontrol grubunda ise 

ortalama VKİ 21,48±2,16 kg/m2, sistolik kan basıncı 107,69±11,66 mmHg, diastolik 

kan basıncı 67,41±7,97 mmHg idi. Kontrol ve PKOS grubu arasında istatistiksel 

anlamlı farklılık saptanmadı  (p>0,05). PKOS grubunda FGS, 11,01±2,74 ve kontrol 

grubunda ise 2,92±2,12 saptandı ve istatistiksel olarak PKOS grubunda anlamlı 

derecede daha yüksekti (p<0,001).    

PKOS grubunun (n=69), 51’inde (%73,9) hirsutizm şikayeti varken, 14’ünde 

(%20,3) adet düzensizliği (oligo/amenore), 2’sinde (%2,9) akne ve 2’sinde (%2,9) 

androjenik alopesi vardı. Ayrıca PKOS grubunun 48’inde (%69,56) USG’de PKO 

görünümü saptandı. PKOS grubu ile kontrol grubu OV’leri açısından 

karşılaştırıldığında; PKOS grubunda ortalama OV 10,95±5,45 ml ve kontrol grubunda 

ise 6,87±1,27 ml saptandı ve istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardı (p<0,001).  
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Tablo 7. PKOS ve kontrol grubunun demografik, radyolojik ve klinik verileri  

Parametreler PKOS grubu 
n=69 

Kontrol grubu 
n=56 

p 

Yaş (yıl)  24,82±6,17 26,69±5,25 0,075 

VKİ (kg/m2) 21,86±2,08 21,48±2,16 0,325 

Sistolik kan basıncı (mmHg) 106,59±10,42 107,69±11,66 0,578 

Diastolik kan basıncı (mmHg) 66,95±7,96 67,41±7,97 0,752 

Başvuru şikayeti (n / %) 
   Hirsutizm 
   Adet düzensizliği 
   Akne 
   Alopesi 

 
51 / 73,9 
14 / 20,3 

2 / 2,9 
2 / 2,9 

 
 
- 

 
 
- 

FGS  11,01±2,74 2,92±2,12 0,000 

PKO görünümü (USG) (n / %) 48 / 69,56 - - 

Ortalama over volümü (mL) 10,95±5,45 6,87±1,27 0,000 
PKOS: Polikistik over sendromu, VKİ: Vücut kitle indeksi, FGS: Ferriman-Gallwey skoru, PKO: 

Polikistik over 

 

4.2. Biyokimyasal Parametrelerin Gruplar Arasında Karşılaştırılması 

 

PKOS ve kontrol grubunun metabolik ve hormonal parametreleri Tablo 8’de 

görülmektedir. PKOS ve kontrol grubu biyokimyasal olarak karşılaştırıldığında; PKOS 

grubunda insülin, HOMA-IR, LH, E2, PRL, DHEAS ve TT seviyeleri istatistiksel 

olarak anlamlı düzeyde daha yüksek saptandı (sırasıyla; p<0,001, p<0,001, p<0,001, 

p=0,038, p=0,012, p=0,001 ve p<0,001). Açlık plazma glukozu, OGTT sırasındaki 2. 

saat glukoz (glukoz)2, LDL, HDL, TG, FSH, progesteron ve kortizol seviyeleri ise 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (p>0,05). 
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Tablo 8. PKOS ve kontrol grubunun metabolik ve hormonal parametreleri 

Parametreler PKOS grubu 
n=69 

Ort ± std sapma 

Kontrol grubu 
n=56 

Ort ± std sapma 

p 

Glukoz (mg/dl) 80,76 ± 8,62 80,62 ± 8,59 0,927 

Glukoz2 (OGTT)  86,49±17,70 87,69 ±20,27 0,724 

LDL (mg/dl) 89,78±25,27 92,15±20,28 0,09 

HDL (mg/dl) 53,32±10,13 56,03±10,56 0,146 

TG (mg/dl) 81,98±43,32 90,51±41,75 0,268 

İnsülin (uIU/ml) 11,29±6,93 6,28±3,44 0,000 

HOMA-IR 2,29±1,52 1,24±0,69 0,000 

LH (mIU/ml) 12,92±9,16 5,50±2,92 0,000 

FSH (mIU/ml) 5,80±3,15 6,62±2,04 0,096 

E2 (pg/ml) 79,07±60,34 59,58±38,13 0,038 

Progesteron (nmol/L) 1,50±1,71 1,00±1,05 0,059 

DHEAS (ug/dl) 265,30±118,25 197,81±93,95 0,001 

Total testosteron (ng/dl) 50,01±25,28 33,60±13,34 0,000 

Prolaktin (ng/ml) 16,64±9,69 12,94±5,28 0,012 

Kortizol (mcg/dl) 14,16±5,63 14,68±5,69 0,611 

Kortizol (1 mg DST) 0,65±0,28 0,77±0,35 0,058 
 

PKOS: Polikistik over sendromu, OGTT: oral glukoz tolerans testi, Glukoz2, oral glukoz tolerans testinde 

2. saat glukoz seviyesi, LDL: low density lipoprotein, HDL: high density lipoprotein, TG: trigliserit, 

HOMA: Homeostatic Model Assessment, IR: Insülin Rezistansı, LH: Lüteinizan hormon, FSH: Follikül 

stimülan hormon, E2: estradiol, DHEAS: dehidroepiandrosteron-sulfat, DST:deksametazon süpresyon 

testi 

 

PKOS ve kontrol grubunun idrar iyot, tiroid hormon ve görüntüleme özellikleri 

Tablo 9’da görülmektedir. PKOS ve kontrol grubu karşılaştırıldığında; ortalama TSH, 

sT4, Tg, idrar iyodu, tiroid antikor pozitifliği ve nodül sıklığı açısından anlamlı farklılık 

saptanmazken (p>0,05), TV PKOS grubunda istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha 

yüksek saptandı (p=0,033). 
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Tablo 9. PKOS ve kontrol grubunun idrar iyot, tiroid hormon ve görüntüleme 
özellikleri 

 
Parametreler 

PKOS grubu 
n=69 

Kontrol grubu 
n=56 

p 

TSH (uIU/ml) 2,49±1,00 2,29±1,03 0,296 

sT4 (ng/dl) 1,11±0,12 1,14±0,13 0,09 

antiTPO pozitifliği (n / %) 6 /  8,7 7 / 12,5 0,343 

antiTG pozitifliği (n / %) 7 / 10,1 4 / 7,14 0,397 

Tiroglobulin (ng/ml) 13,45±9,58 10,94±7,87 0,118 

İdrar iyodu (µg/l) 97,84±38,30 91,83±37,42 0,381 

Tiroid nodülü (n / %) 
  NG 
  MNG 

 
7 / 10,1 
8 / 11,6 

 
6 / 10,71 
3 / 5,35 

 
0,446 

Tiroid volümü (mL) 12,68±3,07 11,45±3,27 0,033 
TSH: tiroid stimulan hormon, sT4: serbest tetraiyodotironin, anti TPO: anti tiroid peroksidaz, anti TG: 

anti tiroglobulin, NG:nodüler guatr, MNG: multinodüler guatr 
 

4.3. İR ve Olmayan PKOS’lu Hastaların Tiroid Fonksiyonları Ve Tiroid 

Volümündeki Değişiklikler 

 

İR olan ve olmayan PKOS’lu hastaların tiroid fonksiyonları ve TV’ndeki 

değişiklikler Tablo 10’da görülmektedir. İR olan ve olmayan PKOS’lu olgular 

karşılaştırıldığında, İR grubunda TV istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksekti 

(p<0,001). TSH, sT4, Tg ve idrar iyodu açısından ise iki grup arasında anlamlı farklılık 

saptanmadı (p>0,05). 

Tablo 10. IR olan ve olmayan PKOS’lu hastaların tiroid fonksiyonları ve tiroid 
volümündeki değişiklikler 

 HOMA-IR≥2,5 
n=25 

HOMA-IR<2,5 
n=44 

p 

TSH (uIU/ml) 2,69±1,07 2,37±0,96 0,213 

sT4 (ng/dl) 1,10±0,13 1,11±0,12 0,631 

Tiroglobulin (ng/ml) 11,37±8,92 14,63±9,84 0,177 

İdrar iyodu (µg/l) 94,96±41,07 99,47±37,03 0,641 

Tiroid volümü (mL) 14,43±2,91 11,68±2,72 0,000 
TSH: tiroid stimulan hormon, sT4: serbest tetraiyodotironin, HOMA=Homeostatic Model Assessment, 

IR=Insülin Rezistansı, 



38 

4.4. Korelasyon Analizi 

 

PKOS grubunda ortalama TSH ve TV ile VKİ, biyokimyasal veriler ve OV 

arasındaki korelasyon Tablo 11’de görülmektedir. TSH ile E2 ve progesteron arasında 

anlamlı negatif korelasyon (sırasıyla, r=-0,261, p=0,031 ve r=-0,298, p=0,013), TV ile 

anlamlı pozitif korelasyon (r=0,319, p=0,008) saptandı. TSH ile VKİ, sT4, idrar iyodu, 

FSH, LH, Tg, TT, E2, PRL, glukoz, insülin, HOMA-IR ve OV arasında ise anlamlı 

korelasyon saptanmadı (p>0,05). TV ile LH, insülin, HOMA-IR arasında anlamlı pozitif 

korelasyon (sırasıyla, r=0,177, p=0,048; r=0,375, p=0,001 ve r=0,361, p=0,002) 

saptanırken, VKİ, sT4, idrar iyodu, FSH, Tg, TT, E2, progesteron, PRL, glukoz 

seviyeleri ve ortalama OV ile anlamlı korelasyon saptanmadı (p>0,05). 
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Tablo 11.  PKOS grubunda ortalama TSH seviyeleri ve tiroid volümü ile VKİ, 
biyokimyasal parametreler ve over volümü arasındaki ilişki 

Parametreler   TSH Tiroid volümü 
VKİ r 0,057 0,140 
  p 0,644 0,251 
sT4 r 0,018 0,050 
  p 0,883 0,684 
TSH r - 0,319 
  p - 0,008 
İdrar iyodu r 0,033 -0,103 
  p 0,785 0,399 
FSH r 0,113 0,152 
  p 0,355 0,213 
LH r 0,035 0,177 
  p 0,772 0,048 
Tiroglobulin r -0,081 -0,262 
  p 0,509 0,050 
TT r 0,184 -0,011 
  p 0,130 0,042 
Estradiol r -0,261 -0,178 
  p 0,031 0,081 
Progesteron r -0,298 -0,239 
  p 0,013 0,058 
Prolaktin r -0,141 0,099 
  p 0,247 0,416 
Glukoz r -0,017 0,154 
  p 0,888 0,207 
İnsülin r 0,089 0,375 
  p 0,467 0,001 
HOMA-IR r 0,080 0,361 
  p 0,516 0,002 
Ortalama over volümü r 0,111 0,132 
  p 0,365 0,281 

VKİ: Vücut kitle indeksi, TSH: tiroid stimulan hormon, sT4: serbest tetraiyodotironin, TT: total 

testosteron, HOMA=Homeostatic Model Assessment, IR=Insülin Rezistansı, LH: Lüteinizan hormon, 

FSH: Follikül stimülan hormon,  
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5. TARTIŞMA ve SONUÇLAR 

 

 

PKOS doğurganlık çağındaki kadınların %5-10’unu etkileyen yaygın görülen 

endokrin bir hastalıktır (231). PKOS, hiperandrojenizm, menstrüel düzensizlik, 

anovulasyon, infertilite ve obezite ile karakterizedir (85) ve erken ateroskleroz (232), 

artmış kardiyovasküler hastalık (106) riskiyle ilişkilidir. Son zamanlarda PKOS’un, 

tiroid hormon ve TV değişiklikleri ile ilişkili olduğu da bildirilmektedir (2). Ancak bu 

iki antite arasındaki ilişkinin sebebi net olarak bilinmemektedir. Bu nedenle biz bu 

çalışmada, PKOS’lu kadınlarda tiroid fonksiyonları ve TV’deki değişiklikleri, 

gonadotropin ve sex hormon seviyelerindeki değişiklikler ile IR’yi göz önünde 

bulundurarak değerlendirmeyi amaçladık.   

Guatr prevalansı erkeklerden ziyade kadınlarda daha sık görülür (233). 

Kadınlardaki tiroid hastalıklarının patogenezinde FSH, LH ve estrojen gibi hormonların 

etkisi olduğu bilinmektedir. Bu durum erişkinlerde tiroid hastalıklarının insidansındaki 

cinsiyet farklılığını desteklemektedir (6). Kadınlarda guatr sıklığının daha yüksek 

olmasında artmış E2 seviyeleri katkıda bulunmaktadır. PKOS da hiperöstrojenemik bir 

durum olarak bilinmektedir (234). Ancak estrojenin TV ve tiroid fonksiyonları üzerine 

etkisi tartışmalıdır. Artmış E2 seviyelerinin tiroid hücrelerinde mitojenik ve proliferatif 

etkileri olduğu gösterilmiştir (235,236). Ancak kronik estrojen tedavisinin ise TV’yi 

azalttığına dair çalışmalarda bulunmaktadır (237). Çakır ve ark.’larının PKOS’lu 

hastalarda yaptığı çalışmada, E2 seviyeleri, PKOS grubunda kontrol grubuna göre 

anlamlı derecede daha düşük saptanırken, E2 seviyeleri ile TV arasında da anlamlı ilişki 

gösterilememiştir (238). Bizde çalışmamızda E2 seviyeleri ve TV arasında anlamlı ilişki 

saptamadık. Ancak PKOS grubunda literatürle uyumlu olarak E2 seviyelerini kontrol 

grubuna göre anlamlı düzeyde daha yüksek saptadık. Ayrıca E2 ile TSH arasında da 

anlamlı negatif korelasyon saptadık. Biz E2’nin TV üzerinde beklenen etkisinin 

oluşmamasında, TSH üzerine olan bu negatif etkisinin sorumlu olabileceğini 

düşünmekteyiz. 

Endojen TSH stimülasyonu TV’yi artırır (3). TSH, FSH ve LH HCG benzeri 

hormonlar olarak kabul edilir ve glikoprotein yapısında hormonlar olup alfa subunitleri 

benzer, beta subünitleri ise birbirlerinden farklı yapılardadır. HCG’nin TSH reseptör 

ekpresyonunu, tiroid hormon sekresyonunu, iyot uptake, organifikasyonu, adenilat 

siklazı ve DNA sentezini hem ratlarda hem de insan tirosit kültürlerinde artırdığı 
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gösterilmiştir (4, 239,240). Carayon ve ark.’larının çalışmasında (5) LH’nın insan tiroid 

membranındaki adenilat siklazı HCG’den 65 kat fazla artırdığı bildirilmiştir. Yoshimura 

ve ark.’larının çalışmasında (241) da LH’nın, HCG’den TSH reseptörüne bağlanma ve 

adenilat siklazı artırma açısından daha potent olduğu gösterilmiştir. PCOS’da LH 

seviyeleri folliküler fazda bile kontrollerden daha yüksek seviyelerdedir (242,243). 

Çakır ve ark.’larının çalışmasında (238) PKOS’lu hastalarda LH seviyeleri kontrol 

grubu ile benzer olmasına rağmen, LH seviyeleri ile TV arasında pozitif ilişki olduğu 

gösterilmiştir. Bizim çalışmamızda ise, PKOS grubunda LH seviyeleri kontrol grubuna 

göre anlamlı düzeyde daha yüksekti ve LH ile TV arasında anlamlı pozitif korelasyon 

vardı. Bu nedenle biz de literatürle benzer olarak PKOS’da görülen LH seviyelerindeki 

değişimlerin tirotrofik etkiye neden olarak TV’de değişikliğe neden olabileceğini 

düşündük. 

TV hiperinsülinemiyle ilişkilidir (244-247). Hiperinsülinemi ve IR PKOS’lu 

hastalarda sık görülür ve artmış nodüler tiroid hastalığı ve tiroid hacmiyle ilişkilidir 

(244). Abd El-Hafez ve ark.’ları (2), IR olan PKOS’lu hastalarda, IR olmayan 

PKOS’lular ve kontrol grubuyla karşılaştırıldığında daha yüksek TSH, TV ve nodül 

prevalansı saptamışlardır. Aytürk ve ark.’ları da (248), IR ve TV ve tiroid nodülaritesi 

arasında pozitif ilişki olduğunu bildirmişlerdir. Aksine Özdemir ve ark.’ları (249), IR 

olan ve olmayan PKOS’lularda tiroid nodul prevalansı ve TV açısından anlamlı farklılık 

olmadığını bildirmişlerdir. Çakır ve ark.’ları (238) da, PKOS’lularda IR veya 

hiperinsülinemi ile TV arasında ilişki saptamamışlardır. Ancak Çakır ve ark.’ları, bunun 

nedenini çalışma gruplarının obez olmayan ve genç PKOS’lulardan oluşmasına 

bağlamışlardı. Diyabetik ratlarda tiroid hücrelerinde insülin reseptörlerinin 

expresyonunda artış saptanmıştır (250). Ayrıca insülinin büyüme faktörleri ile ilişkili 

olarak tiroid proliferasyonunu artırabileceğini destekleyen kanıtlar mevcuttur (251). Bu 

nedenle sirkülasyondaki daha yüksek insülin seviyeleri tiroid proliferasyonunu 

artırabilir ve tiroid nodül formasyonu ve TV’de artışa neden olabilir (252). Bizim 

çalışmamızda da hem insülin seviyeleri hem de IR, PKOS grubunda daha yüksek 

saptandı. IR olan ve olmayan PKOS’lular karşılaştırıldığında, IR grubunda TV anlamlı 

düzeyde daha yüksekti. Ayrıca hem insülin seviyeleri hem de HOMA-IR ile TV 

arasında anlamlı pozitif ilişki saptandı. Bu nedenle biz IR’nin PKOS’lu hastalarda TV 

değişikliklerinden esas sorumlu faktör olabileceğini düşünmekteyiz. 

IR, daha yüksek TSH seviyeleri ile ilişkilidir. PKOS’ta da TSH seviyeleri ile IR 

arasında pozitif ilişki bildirilmiştir (253). Abd El-Hafez ve ark.’ları (2) da, PKOS’ta IR 
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ve tiroid fonksiyonları arasında ilişki olduğunu desteklemişler ve özellikle IR olan 

PKOS’lularda TSH düzeyini anlamlı düzeyde daha yüksek saptamışlardır. Çakır ve 

ark.’ları (238) ise çalışmalarında, PKOS grubunda kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 

tiroid fonksiyon testlerinde anlamlı farklılık saptamadılar. Ayrıca alt grup analizi 

yapıldığında IR olan ve olmayan PKOS’lularda da tiroid fonksiyon testlerinde anlamlı 

farklılık saptamadılar. Bizim çalışmamızda da hem PKOS hem de kontrol grubunda 

TSH ve sT4 seviyeleri açısından anlamlı farklılık yoktu. Ayrıca IR olan ve olmayan 

PKOS’lularda da tiroid fonksiyon testlerinde anlamlı farklılık saptanmadı. Ancak TSH 

seviyeleri ile TV arasında anlamlı pozitif korelasyon mevcuttu. Bizim çalışmamızda 

diğer çalışmalardan farklı olarak katılımcıların iyot durumu da değerlendirildi. Hem 

kontrol hem de hasta grubunun benzer iyot durumuna (hafif İE) sahip olması TSH ve 

sT4 seviyelerinin benzer olmasının bir nedeni olabilir. Ancak biz yinede TSH ve TV 

arasındaki anlamlı ilişki nedeniyle PKOS’lu hastalarda TSH seviyelerindeki 

değişikliklerin TV’yi etkileyebileğini düşünmekteyiz. 

TV idrar iyot düzeyi, yaş, cinsiyet, boy, kilo, VKİ ve VYA’dan etkilenmektedir 

(254). TV, yaş ve VYA’ya bağımlı olarak artar (255). Ayrıca iyot yeterli bölgelerde TV 

ile idrar iyot düzeyi arasında ters ilişki vardır (256). Bizim çalışmamızda PKOS ve 

kontrol grubu, VKİ ve yaş açısından istatistiksel olarak benzerdi. Ayrıca 

çalışmamızdaki katılımcılar hafif-orta İE bölgesi olan Kahramanmaraş ilinde 

yaşamaktaydı (186,187). Bizde literatürle benzer olarak hem PKOS hem de kontrol 

grubunda idrar iyot düzeylerini (sırasıyla, 97, 84±38,30 ve 91,83±37,42) hafif İE 

seviyelerinde belirledik. Her iki grupta yaş, VKİ ve idrar iyot seviyeleri benzer 

olduğundan bu faktörlerin çalışmamızda TV’yi etkilemediğini düşündük.   

Tiroid otoimmünitesinin PKOS hastalarında görülme sıklığı artmıştır. Birçok 

çalışmada PKOS’lu hastalarda otoimmun tiroid hastalığı görülme prevalansının daha 

fazla olduğu gösterilmiştir  (224,257) Janssen ve ark.’ları (224), kontrol grupları ile 

kıyaslandığında, PKOS’lu kadınlarda, tiroid otoantikor düzeyleri, TV ve tiroid 

hipoekojenitesinde artış saptamışlardır. Garelli ve ark.’ları (225) ise, anti-TPO 

pozitifliğini PKOS grubunda %27 kontrol grupta ise %8 olarak bildirmişlerdir. Ayrıca 

PKOS hiperöstrojenemik bir durum olarak bilinmektedir ve hiperöstrojenizm, 

kadınlarda otoimmün hastalıkların ortaya çıkma sıklığının erkeklere göre daha fazla 

olmasını açıklayabilecek bir durum olarak düşünülmektedir (258). Çalışmamızda PKOS 

grubu ve kontrol grubu arasında tiroid otoantikorları açısından anlamlı farklılık 

saptamadık. Bunun nedeni hasta sayımızın az olması olabilir. 
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Sonuç olarak, bu çalışma PKOS’lu kadınlarda TV’nin arttığını ve TV’deki 

değişikliğin ön planda hiperinsülinemi ve IR’den kaynaklanabileceğini gösterdi. Ayrıca 

TSH, LH ve E2 seviyelerindeki değişikliklerinde PKOS’lu hastalarda TV artışından 

sorumlu olabileceğini düşündürdü. Ancak biz PKOS’lu hastalarda TV ve tiroid 

fonksiyonlarındaki değişikliklerin değerlendirilmesinde daha geniş kapsamlı 

çalışmalara ihtiyaç olduğunu düşünmekteyiz. 
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