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                                                           ÖZET 

 

      Polikistik Over Sendromu (PKOS) `lu hastalar ileri ya larda Tip 2 diyabet (DM) 

ve koroner arter hastal  (KAH) geli tirme riski alt ndad r. KAH risk faktörlerinden 

ba calar  DM, insulin rezistans , dislipidemi ve hipertansiyondur. Son zamanlarda 

ise Adiponektin de bu risk faktörleri aras nda gösterilmektedir. nsulin rezistans  hem 

tip 2 DM hem de PKOS hastal n patogenezinde önemli rol oynamaktad r. Her ne 

kadar Adiponektin düzeyleri yap lan baz  çal malarda hem tip 2 DM hem de PKOS 

hastalar nda anlaml  olarak dü ük bulunmu  ve insulin rezistans  ile ili kilendirilmi  

ise de bunun aksine anlaml  fark n izlenmedi i çal malar da mevcuttur. 

Adiponektinin yüksek (HMWA) ve dü ük molekül a rl kl  formlar  bulunmaktad r 

ve HMWA`nin dü ük moleküler a rl kl  formlara göre daha aktif form oldu u 

gösterilmi tir. Son dönemde PKOS`lu hastalarda HMWA ile ilgili yap lan tüm 

çal malarda adinopektindense HMWA`nin PKOS`lu hastalarda anlaml  olarak 

dü ük oldu u gösterilmi  ve PKOS’da ortak olarak bulunan yüksek androjen 

seviyeleri ve santral obezite ile HMWA daki azalman n nedeni aç klanmaya 

çal lm r. Adinopektin sal n regülasyonunda vücut kitle indeksi ve insulin 

rezistans  d nda androjenlerin de rolü oldu u ortaya konmu tur. Ancak PKOS`lu 

hastalarda HMWA`nin ara ld  çal ma say  oldukça azd r. 

      Biz bu çal mada, Roterdam kriterlerine göre PKOS tan  alm  hastalarda 

serumda HMWA düzeyinin insulin rezistans  ile ili kisini ve bu ili kiye etki eden 

faktörleri ara rmay  amaçlad k. 

      Bu çal ma ile PKOS`lu hastalarda HMWA nin PKOS`unun demografik 

özellikleri, insulin rezistans , androjen ve lipid profili ile ili kisi gösterilerek 

literatüre PKOS patogenez ve klini iyle ilgili yeni bilgiler sunulmu  olacakt r. 

 

Anahtar Sözcükler: Polikistik over sendromu, HMWA, yüksek molekül a rl kl  

adiponektin, insulin direnci , hiperandrojenemi 
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SUMMARY 

 

      Patients  with  Polycystic  Ovary  Syndrome  (PCOS)  have  the  risk  of  developing  

type 2 diabetes mellitus and cardiovascular disease (CVD) in advanced age. The 

main risk factors for CVD are Diabetes Mellitus, insulin resistance, dyslipidemia, 

and hypertension. In addition to other risk factors, recently adiponectin is also 

accepted as a risk factor. Insulin resistance plays an important role in the 

pathogenesis of PCOS and also type 2 Diabetes Mellitus. In some studies 

Adinopectin levels are reported to be significantly lower in patients with type 2 

diabetes and PCOS and it is associated with insulin resistance. In contrary to this 

finding other studies report no significant difference. Adiponectin has high (HMWA) 

and low molecular weight forms. It is shown that compared to low molecular weight 

forms HMWA is more active. Recently in all studies about HMWA in patients with 

PCOS, the results with HMWA have been shown to be more significant compared to 

adiponektin. The reason for the decline in HMWA is explained by the finding of high 

androgen levels and central obesity in PCOS. Other than the role of body mass index 

and insulin resistance, androgens have a role in the regulation of adiponectin 

secretion. However, there are relatively few studies investigating HMWA in patients 

with PCOS. 

      In this study we aim to asses the relationship between serum HMWA levels and 

insulin resistance, and the factors affecting this relationship in patients with PCOS 

diagnosed according to the Rotterdam criteria. 

      With this study, reporting the correlation of HMWA with the demographic 

characteristics of PCOS, insulin resistance,  and androgen profile we will  be able to 

add new insights into the pathogenesis and clinic of PCOS. 

Keywords: Polycystic ovary syndrome, HMWA, high molecular weight adiponectin, 

insulin resistance, hyperandrogenemia
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1.G  

 

      Polikistik over sendromu (PKOS), ilk kez 1935 y nda Dr. Stein ve Dr. 

Leventhal taraf ndan polikistik overler, amenore, hirsutizm ve obezitenin birlikteli i 

olarak tan mlanm r (1). Yakla k %5-15 prevalans  ile reprodüktif ça daki 

kad nlarda en s k görülen endokrinopatidir (2). Bu hastal k düzensiz menstruel 

siklus, kronik anovulasyon ve hiperandrojenizm ile karakterizedir. PKOS’lu  kad nlar 

belirgin klinik heterojenite gösterirler: hirsutizm, akne, obezite ve akantozis 

nigrikans bu ki ilerde s k olarak kar za ç kmaktad r (3,4). 

      nsülin direnci ve hiperinsulinemi PKOS’un ortak özelliklerinden olup bu 

durumun patofizyolojisiyle ili kilidir (5,6). Patogenezde, hiperinsülinemiyle beraber 

olan insülin direnci ve overlerde luteinizan hormona (LH) ba ml  androjen 

yap n art  rol oynamaktad r. Hiperinsülinizmin de overyan androjen 

sekresyonu stimülasyonuna yol açt  gösterilmi tir (2). 

      PKOS’da kad nlar n büyük bir k sm nda insülin direncine rastlanmaktad r. Bu 

oran de ik çal malara göre %30–70 aras nda de mektedir. Dolay yla bu 

kad nlarda Tip 2 Diabetes mellitus (DM) ve koroner arter hastal  (KAH) riski de 

artm r. PKOS’lu hastalarda görülen hiperandrojenemi, hiperinsülinemi ve obezite, 

bu hastalarda daha sonra ortaya ç kabilecek hipertansiyon, dislipidemi, DM ve 

KAH`  geli imi için risk faktörü olarak dü ünülmektedir (7,8). 

      Pek çok adipokinin sal nda görev alan adipoz doku sistemik insulin 

duyarl nda rol oynayan esas endokrin organd r. Adiponektin di er adipokinlerden 

farkl  olarak antidiyabetik etkilidir ve ya  dokusu kitlesi ile ters orant  olarak 

obezlerde dola mdaki miktar  azalmaktad r (9,10). 

      Adiponektinin insulin duyarl la , antiaterojenik ve antiinflamatuar özellikleri 

oldu una (11) ve bu biyolojik etkilerin ço unun AMP kinaz aktivasyonu arac yla 

oldu una inan lmaktad r (12). Adiponektin dü ük, orta ve yüksek moleküler a rl kl  

olmak üzere üç farkl  multimer kompleks halinde dola mda bulunmaktad r. Son 

çal malar adiponektinin yüksek moleküler a rl kl  kompleks halinde bulunan 

formunun (yüksek moleküler a rl kl  adiponektin (HMWA)) serumdaki aktif formu 
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oldu unu göstermektedir (13-15). HMWA en potent biyolojik form olup insülin 

direnci regülasyonunda anahtar rol oynamaktad r (15-16), HMWA azalmas  ile 

birlikte tip 2 DM riski de artmaktad r (17).  

      Biz bu çal mada, Roterdam kriterlerine göre PKOS tan  alm  hastalarda 

serumda yüksek molekül a rl kl  adiponektin düzeyinin (HMWA) insulin rezistans  

(IR) ile ili kisini ara rd k. 

 

2.GENEL B LG LER    

      2.1 Polikistik over sendromu  

      2.1.1 Tan m 

 

      Polikistik over sendromu olarak isimlendirilen sendrom ilk kez 1935 y nda 

«Amenorrhea associated with bilateral polycystic ovaries» ba kl  makalelerinde 

Irving F. Stein ve Michael L. Leventhal taraf ndan tan mlanm r (1). Klinik 

bulgular de mekle birlikte  oligo-anovulasyon, klinik-biyokimyasal 

hiperandrojenizm ve polikistik overler ortak bulgulard r (18). Aradan geçen süre 

içerisinde PKOS alan nda önemli geli meler kaydedilmi  olmakla birlikte,  

günümüzde halen sendromun etiyopatogenezi ve tan  kriterleri hakk nda tart malar 

sürmektedir.  

      PKOS tan  son y llarda farkl klar göstermektedir. PKOS tan , klinik belirti 

ve bulgularla, biyokimyasal belirteçler üzerine kurulmu tur. Tan da dünya genelinde 

birlikteli i sa layabilmek amac  ile kendi aralar nda etkin çe itli sa k örgütleri 

geni  tabanl  toplant lar ve kongreler düzenlemi tir. lki; 1990 y nda NIH 

Concensus Conference olup PKOS için tan  kriterleri tan mlanm r. Buna göre 

PKOS’un majör kriterleri [önem s ras na göre] söyledir (19): 

i) Hiperandrojenizm ve/veya hiperandrojenemi 

ii) Oligo-anovulasyon 

iii) ve di er bilinen hastal klar n ekarte edilmesi  
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      PKOS tan mlamas nda European Society for Human Reproduction and 

Embryology (ESHRE) - American Society for Reproductive Medicine (ASRM) 

taraf ndan  konsensus organize edilmi  ve PKOS yeniden tan mlanm r. 2003 

nda Hollanda’n n Rotterdam kentinde  PKOS  tan  kriterleri tan mlanm r. Bu 

tan  kriterlerine göre a daki üç kriterden en az ikisinin varl  polikistik over 

sendromu olarak ifade edilmi tir. 

i) Oligo ve/veya anovulasyon 

ii) Klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm bulgular  

iii) Polikistik overler 

Di er hastal klar n ekarte edilmesi gerekmektedir (20). Polikistik overlerin 

ultrasonografik tan ; overlerde 2-9 mm çapl 12 folikül olmas  ve  over hacminin 

>10ml olmas  olarak yap lm r. Artm  stromal volüm veya ekojenite gibi subjektif 

tariflere tan mda yer verilmemi tir. Bu bulgular n en az bir overde görülmesi tan  için 

yeterli kabul edilmi tir (20). 

      2006 y nda yap lan geni  kat ml  konsensus toplant nda Androgen Excess 

Society PCOS Phenotype  (AEPS) Task Force raporu aç klanm r (21). Sendromun 

özellikleri için; 

      i. Overyan disfonksiyon (oligo/anovulasyon ve/veya polikistik overler) 

      ii. Hiperandrojenizm (hir utizm ve/veya hiperandrojenemi)  

      iii. Androjen fazlal  ile seyreden adrenal hiperplazi, iddetli insülin rezistans  

sendromlar  ve androjen üreten neoplaziler; idiyopatik hirsutizm vakalar ; ovulatuar 

disfonksiyona yol açan hiperprolaktinemi ve tiroid bozukluklar  gibi durumlar n 

ekarte edilmesi gerekti i vurgulanm r.  

      Daha sonra 2007 y nda Yunanistan’ n Thessaloniki  kentinde PKOS’ta 

infertilite yönetimine de inilmi tir (22-23). Bu toplant lar n sonuçlar  da ard k 

olarak Human Reproduction ile Fertility and Sterility dergilerinde yay nlanm  ve 

büyük ilgi uyand rm r (20-22). Ekim 2010’da Hollanda’n n Amsterdam kentinde 

PKOS konsensus toplant  yap lm  ve PKOS ile ilgili son bilgiler özetlenmeye 

çal lm r. Reprodüktif ve postreprodüktif dönemde kar la lan problemler ve 

riskler de erlendirilmi tir. Bunlar  özetleyecek olursak; hirsutizm, akne, 

kontrasepsiyon, menstruel siklus anomalileri, ya am kalitesi, uzun dönemde 

kardiyovaskuler problemler ve kanser riskleridir (18). 
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      Obezite de PKOS’da görülebilen bir bulgudur. PKOS’lu kad nlar n %50’sinden 

fazlas  obezdir. Android obezite olarak tan mland ekliyle ya  dokusu santral 

yerle imlidir. Artm  bel kalça oran  insülin direncine i aret eder (24). 

      Hirsutizm,  hiperandrojenizm için iyi bir gösterge olup PKOS’lu hastalar n 

%70’inde görülmektedir. PKOS’tan üphenilen durumlarda  hiperandrojenizmin  

biyokimyasal olarak da de erlendirilmesi gerekmektedir. Akne ve alopesi ortak bir 

bulgu olmay p, hiperandrojenizm de delil olarak kullan labilmektedir. Hirsutizmin 

major olarak görüldü ü PKOS’lu hastalarda tedavi ile androjen üretimi ve dola an 

serbest testesteron miktar  ve ona paralel olarak k l foliküllerindeki androjen 

bioaktivitesi azalmaktad r. Sistemik tedavi ile akne vulgarisi olan PKOS’lu 

hastalarda tedavi sa lanmakta ancak terminal k llar n tedaviye cevab  6 ay içinde 

olmaktad r (20). Akantosiz nigrikans, aksilla, kas k, deri k vr mlar  ve boyunda 

görülebilen artm  pigmentasyon ve papillomatoz ile karakterize görüntüdür. nsülin 

direnci ve artm  insülin düzeylerine i aret eder (25). 

 

      2.1.2 Prevelans 

 

      Polikistik over sendromu (PKOS)  bayanlarda görülen en s k endokrin bozukluk 

olup,  s kl  National Institutes of Health (NIH) kriterlerine göre %6-10,  

geni letilmi  Roterdam kriterlerine göre %15 oran nda de mektedir (18).  

      2.1.3 Fizyopatoloji  

 

      PKOS’un fizyopatolojisi henüz ayd nlat lmam  olup;  insülin direnci, 

hiperandrojenemi ve gonadotropin dinami indeki de iklikler gibi birbirleriyle 

etkile en çe itli mekanizmalar n hastal n patofizyolojisinde temel rol oynad  

dü ünülmektedir. 
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      2.1.3.1 Hipotalamo-Hipofizer bozukluklar 

 

      PKOS’da hipotalamus-hipofiz-over aks n fonksiyonunda bozukluklar 

tan mlanm r. LH pulslar n amplitüdü ve frekans  ile ortalama serum LH 

konsantrasyonu artm  olarak tespit edilmektedir. Bu de ikliklere GnRH pulse 

kl n art , GnRH’ye yan t art  ve yüksek östrojen düzeylerinin neden oldu u 

dü ünülmektedir (26).  

      PKOS’lu hastalarda LH’nin aksine hipofizer FSH sekresyonu erken folliküler 

fazda belirgin dü ük olarak tespit edilmektedir (27). Dü ük FSH düzeyinin nedeni 

tam olarak anla lamamakla beraber kronik kar lanmam  östrojenin negatif 

“feedback” etkisi ile artm  GnRH pulsatilitesinin LH-  gen ekspresyonunu, FSH-  

gen ekspresyonuna göre daha fazla artt rmas  patogenezde rol oynad  dü ünülen iki 

mekanizmad r (28-29).  

      PKOS'da yüksek LH seviyeleri, teka hücrelerinden a  androjen sentezine neden 

olur ve sonuç olarak ovaryen androjenlerde art  meydana gelir. Teka hücreleri 

taraf ndan çok miktarda androstenedion ve az miktarda testosteron sentezlenir. Bu 

androjenler, granuloza hücrelerinde, FSH etkisi ile aromatizasyon sonucu östron ve 

östradiole dönü türülürler. A  LH art , teka hücrelerinde abart  androjen 

sentezine neden olur. Anovulatuar sikluslarda gözlemlenen kronik östradiol 

yüksekli i, hipofizdeki GnRH reseptör say  ve hipofizin duyarl  artt rarak 

LH'nin pulsatil sal n artmas na neden olabilir. Olgular n ço unda 

semptomlar n peripubertal dönemde ba lamas , bu dönemde geli meye ba layan 

hipotalamo-hipofizer aksda GnRH sal m frekans  ve amplitudunun artmas  ile 

ili kili olabilir (30-33). 

 

      2.1.3.2 ntrensek over patolojisi 

 

      PKOS’lu olgular n overleri benzer ya  grubundaki normal kontrollerle 

kar la ld nda daha büyük, geli mekte olan ve atretik folikül say lar  daha fazla, 

tunika albuginea ve subkortikal stroma daha kal n ve hiler hücre say lar  da daha 

fazlad r. Artm  intra overyan androjenler tablodaki k r döngünün olu mas nda rol 
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oynamaktad r. Bu  k r döngü ile, yükselmi  androjen düzeyleri, extraglanduler 

olarak androjen-östrojen dönü ümünü art rken SHBG sentezini bask lamakta, 

sonuçta östrojen düzeylerinde yükselmeye neden olmaktad r (34). 

      Androjenler dü ük konsantrasyonlarda aromataz etkisi ile östrojenlere 

dönü türülür; yüksek konsantrasyonlarda ise aromatizasyon yerine 5 alfa redüktaz 

yoluna kayarlar. Serbest östradiol ve androstenedion'un, periferik dönü ümünden 

olu an östron'un olu turdu u negatif feed-back etki ile FSH düzeyinde dü me 

gözlenir. PKOS'lu hastalarda FSH'nin tam bask lanamamas  nedeniyle yeni folikül 

geli imi sürekli olarak uyar lmaktad r, fakat foliküller tam maturasyon ve dolay yla 

ovulasyon safhas na ula amazlar (30). 

      Foliküller 2-8 mm çap nda kal p, birkaç ay over dokusunda varl klar  devam 

ettirirler. Bu foliküller atreziye u rarken, ba ka bir folikül grubu ayn  geli im 

paternine girer. Foliküler atrezi süreci, ovaryan stromal dokuyu art r. Stromal 

dokudaki art  ise LH uyar  ve dolay yla androstenedion ve testosteron sentezini 

art r. Androjen seviyesinde art , normal foliküler geli meyi önlerken, prematür 

foliküler atreziyi indüklemektedir (32). 

      Overlere cerrahi wedge rezeksiyon veya laparoskopik koterizasyon yap larak stromal 

dokunun azalt lmas , normal ovulatuar sikluslar  geri döndürebilmektedir (34). 

 

      2.1.3.3 Abart lm  adrenar   

 

      Overde androjen üretimi, ovaryan follikülde teka interna tabakas n belirgin bir 

fonksiyonudur. Adrenal gland ve overde baslang ç substrat  olan kolesterolden 

androstenadion olu umuna kadar kullan lan enzimler, overde LH’ n ve adrenal glandda 

ACTH’ n kontrolündedir. PKOS’da temel bozuklukta bir di er görü te; intraovarian 

androjen ve GnRH etkisi alt ndaki overian 17-OHP seviyesinde art  oldu u esas na 

dayan r. Gonadotropin etkisindeki 17-OHP art n overdeki P450c17 enziminde bir 

disregülasyon sonucu oldu u ileri sürülmektedir (35). 

 

      2.1.3.4 nsülin rezistans  ve hiperinsülinemi 

 

      Normal biyolojik yan n olu mas  için daha fazla insüline gerek duyuldu u 
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durumlarda insülin direncinden bahsedilir. nsülin direnci; hücresel olarak 

prereseptör, reseptör ve postreseptör olmak üzere 3 düzeyde s fland lmaktad r. 

nsülin direncinin olu mas nda reseptör, özellikle postreseptör düzeyindeki defektler 

daha önemli olup, prereseptör düzeyindeki defektler daha az rol oynar (36). nsülin 

direnci, verilen belirli bir glukoz  miktar na kar  al nan normal insülin cevab n 

azalmas eklinde tan mlanmaktad r (37). 

      nsülin direnci ve beraberinde kompansatuvar hiperinsülinemi, hem zay f hemde 

obez PKOS hastalar nda s k görülen bir bulgudur (38). Ancak obez olmayanlarla 

kar la ld nda obez kad nlarda insülin düzeyleri daha yüksek, LH, SHBG, 

insülin benzeri büyüme faktörü ba lay  protein-1 (IGFBP-1) düzeyleri daha dü ük 

bulunmu tur (39). 

      Hiperandrojenizm ve hiperinsülinemi aras nda bir ili ki mevcuttur. 

Hiperinsülinemi 3 yolla hiperandrojenemi yapar: 

      1) nsülin benzeri growth faktör-1(IGF-1) reseptörleri ve insülin reseptörleri ayn  

yap dad r. IGF-1’in teka hücrelerinin LH’a kar  androjen cevab  art  etkisi 

mevcuttur. IGF-1 reseptörlerinin insülin taraf ndan aktive edilmesi teka hücrelerinde 

androjen sentezini art rmaktad r. 

      2) Artm  insülin, seks steroidleri üzerinde bir etki yapmaks n karaci erde 

SHBG sentezini inhibe eder. SHBG’nin azalmas  daha fazla östrojen ve androjenin 

biyolojik etkinlik göstermesini sa lamaktad r. 

      3) Yemek sonras nda oldu u gibi artm  insülin düzeyleri karaci eri etkileyerek 

IGFBP-1 sentezini azaltmakta, böylece dola mdaki IGFBP-1 miktar  azalmaktad r. 

IGFBP-1 düzeylerindeki azalma IGF-1 düzeylerindeki art  ile sonuçlanmaktad r. 

IGF-1 art  teka androjen sentezinin artmas  ile hiperandrojenizme ve endometrial 

hiperplazi  ve endometriyum kanserine yol açar (40). 

      nsülin direnci mevcut olan hastalarda klinik bulgular, hedef dokudaki insülin 

direncinin pankreas taraf ndan kompanze edilip edilmedi ine göre de mektedir. 

Ba lang çta kompanzasyon etkin olup, tek metabolik anormallik hiperinsülinemidir. 

Birçok hastada pankreas n beta hücreleri, sonunda bu tempoya cevap verememekte 

ve insülin düzeyleri azalarak önce glukoz tolerans nda bozulmaya yol açmakta daha 

sonra tip 2 insüline ba ml  olmayan diyabet geli mektedir (41). 
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      Diyabet tüm hasta gruplar nda ateroskerozun do al seyrini h zland rmakta ve 

daha yayg n ateroskerotik lezyonla birlikte daha fazla say da koroner arter 

tutulumuna neden olmaktad r (42). 

      Cinsiyetin, insülin düzeyi ile ateroskleroz aras ndaki ili kide etkisi belirgin 

de ildir. Veriler, östrojenin vasküler sistemde insülinin, aterosklerotik etkilerini 

de tirdi ini göstermektedir (43). 

      Jinekoid obezitesi olan kad nlarda da insülin ile koroner arter hastal  aras nda 

bir korelasyon bulunamam r. Bu durumda hiperinsülinemi; ya sadece belirli risk 

faktörlerini ta yan gruplarda veya belli etnik gruplarda ateroskleroz için risk 

faktörüdür. Ya da insülin direncinin göstergesi olmaktan ba ka bir rolü yoktur (44). 

nsülin direncinde adipositler taraf ndan sal nan serbest ya  asidi (FFA) miktar nda 

art  vard r. Bu art  dola mdaki FFA miktar  artt rarak, karaci erin trigliseridden 

zengin very low-density lipoprotein (VLDL) partiküllerinin sal  artt rmas na 

ve bu da kolesterol ester transfer protein adl  enzimin katalizledigi trigliseridden 

zengin high-density lipoprotein (HDL) ve low-density lipoprotein (LDL) 

partiküllerinin olu umuna neden olur. Lipid partiküllerinde trigliserid miktar n 

artmas  metabolizmay  de istirmektedir. Trigliseridden zengin HDL partikülleri daha 

zl  hidroliz olurlar ve seviyeleri dü er. Trigliseridden zengin LDL partikülleri ise 

daha ileri lipolize u rayarak küçük yo un LDL partiküllerine dönü ürler. Olu an bu 

dislipidemi oldukça aterojenik olup, insülin direnci olan bireylerde artm  

kardiyovasküler hastal k riskini aç klayabilir (45). 

      Hiperandrojenizm ve insülin direncinde ilave olarak s kl kla akantozis nigrikansa 

da rastlanmaktad r. Akantozis nigrikans n histolojik özellikleri hiperkeratoz ve 

papillomatozdur. Hiperandrojenik bir kad nda akantozis nigrikans n varl  

hiperinsülinemi varl na ve hiperinsülineminin iddetine ba r. Akantozis 

nigrikans n olu um mekanizmas  tam olarak aç klanamam r. Ancak normal 

kad nlarda da görülebilece inden hiperandrojenizmin kesin bir bulgusu olarak kabul 

edilmemektedir (46). 

      Obez olmayan PKOS’lu kad nlarda da ya  ve kilolar na göre e le tirilmi  normal 

kad nlara göre insülin direnci daha fazla izlenmektedir (47). Bu nedenle insülin 

direncini artt ran obezite d nda nedenlerin varl  dü ünülmektedir. Örne in 

PKOS’lu hastalarda artm  bazal insülin sekresyonuna ra men yetersiz postprandial 
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yan tla karakterize pankreatik beta hücre disfonksiyonu gösterilmi tir (36). nsülin, 

reseptörüne ba lanarak bir dizi postreseptör olay  ba lat r. Fosforilasyonla insülin 

reseptör substratlar  (IRSI-4) transmembran glikoz transporter (GLUT 4) ile glukoz 

al  ve intrasellüler protein sentezini artt rlar. Tirozin fosforilasyonu reseptörün 

tirozin kinaz aktivitesini artt rken, serin fosforilasyonu azalt r. PKOS’lu kad nlar n 

%50 kadar nda artm  serin fosforilasyonu ve normal iletimin bask lanmas  söz 

konusudur (48). 

      Metabolik sendrom; santral obezite, hipertrigliseridemi, dü ük HDL düzeyleri, 

hipertansiyon ve yüksek açl k kan ekeri gibi bulgular  bir arada bulunduran ve 

artm  kardiyovasküler hastal k riski ve artm  tip 2 diyabet riski ile karakterize 

sendromdur (49). PKOS ve metabolik sendromun patofizyolojisinde insülin direnci 

ortakt r. PKOS’un metabolik sendromun kad nlara özgü bir prezentasyonu 

olabilece i iddia edilmi  hatta PKOS’a ‘sendrom XX’ ismi önerilmi tir (50). 

Metabolik sendromda %61 oran nda artm   KAH riski oldu u ve bunun sendromu 

olu turan faktörlerin tek ba na olu turdu u riskten daha fazla oldu u gösterilmi tir 

(51). Metabolik sendromda kardiyovasküler riski artt ran nedenler aras nda 

oksidan/antioksidan dengenin oksidasyon yönünde bozulmas , inflamasyonun ve 

dislipideminin varl , endotel disfonksiyonu say labilir. Oksidan stresin artt nda da 

HDL-K düzeyindeki dü üklük ve buna ba   koruyucu mekanizmalarda yetersizlik, 

hipertrigliseridemi, HT ve obezite de gösterilmi  olan NADPH oksidaz yolunun 

Metabolik sendromda uyar lm  olmas   ileri sürülmektedir (52). Holvoet ve 

arkada lar   ile Sigurdardottir ve arkada lar  yapt klar  çal malarda, metabolik 

sendrom hastalar nda okside-LDL düzeylerini metabolik sendrom olmayan gruba 

göre yüksek bulmu lar ve oksidan stresin artt  belirtmi lerdir (53-54). Ancak 

Sjögren ve arkada lar  ise hastal k yak nmas  olmayan 289 ki ide yapt klar  

çal mada metabolik sendrom olan ve olmayan gruplar aras nda okside-LDL 

aç ndan bir fark saptamam lar, bunun grubun sa kl  ve yak nmas  olmayan 

ki ilerden olu mas ndan dolay  henüz hastal n ba lang ç  dönemleri oldu undan 

olabilece ini ileri sürmü lerdir (55). 
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      2.1.3.5 Genetik faktörler   

 

      Polikistik over sendromu hastalar nda ailesel kümelenmenin olmas  genetik 

özelliklerin ara lmas na neden olmu tur. PKOS geli iminde rol oynayabilecek 

olas  genetik defektlerin incelendi i de ik çal malar, sendromun kompleks, 

poligenik bir bozukluk oldu unu göstermektedir (56). 

      PKOS`la ilgili olarak yap lan genetik ara rmalar n hepsinde hastal kla ili kili 

anormalliklere yönelinmi  ve steroid hormonlar, karbonhidrat metabolizmas  ve 

gonadotropin sekresyonu ile ilgili aday genlere odaklan lm r. Bu genler aras nda 

steroid biyosentezinde rol oynayan CYP17, CYP11A ve CYP21 genleri PKOS’la 

ili kisinin varl  yönünden incelenmistir. Kapsaml  çal malar olmamakla birlikte 

CYP11A’n n allelik varyantlar n a  androjen sentezinde ve PKOS ‘un 

hirsutizminde rolü oldu una dair deliller vard r. Aksine CYP17 ve CYP21 genlerinin 

incelenmesi sonucu PKOS’daki rollerini destekleyecek bulguya rastlanmam r (57-

60). 

      PKOS’lu kad nlarda insülin direncine e ilim olmas  nedeni ile karbonhidrat 

metabolizmas nda rolü olan genler incelenmi tir. Yap lan iki çal mada insülin 

reseptör gen lokusu yan ndaki bir bölgenin PKOS ile ilgili oldu u bildirilmi tir 

(61,62). 

      Sonuç olarak bu bölge önemli say r ve PKOS için aday bir gen içerebilir. Bu 

metabolizmada PKOS için di er aday genler resistin, leptin ve TNF-alfa’d r. Ancak 

son ikisi için bir ili ki ortaya konmam r (63-65). 

     

      2.1.3.6 Obezite 

       

      PKOS'lu hastalar n yakla k % 50'si obezdir. Ço u olguda menstruel bozukluk 

ba lamadan önce belirgin kilo art  öyküsü bulunur. PKOS'da görülen obezite 

android tiptedir. Kar n duvar nda, visseral mezenterik bölgelerde ya  dokusu birikimi 

olur. Bu ya  dokusu katekolaminlere kar  duyarl  oldu undan, metabolik olarak 

aktiftir. Android tipte ya  da  ile birlikte, hiperinsülinemi, glukoz intolerans , 

DM ve androjen yap m h nda art  olur. Androjenlerdeki art , SHBG düzeyini 

azaltarak serbest testosteron ve östradiol düzeylerinde art a neden olmaktad r 
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(4030,31,66). Zay f PKOS'lularda serum Growth Hormon (GH) ve LH düzeyleri, 

obez olgulara göre daha yüksektir. Over granuloza hücrelerinde GH reseptörleri 

bulunur. GH ve FSH, IGF-1 sentezini artt r ve sonuç olarak teka hücrelerinde LH 

etkisinin artmas na neden olur (66). 

      Farkl  ülkelerdeki PKOS populasyonlar  aras nda; a  kilolu olarak 

adland rd z VKI 25-30 kg/m2 aras nda olan grupla, obez olarak adland rd z 

VKI >30 kg/m2 olan  oldukça geni  bir populasyon bulunmaktad r. A  kilolu 

PKOS’lu oran talya’da %10 iken, Kuveyt’te %37dir. En fazla obezite görülme 

olas  ise ABD’de %61, Avustralya’da ise % 76’d r (). Afrikal , Amerikal  yada 

spanyol bayanlar daha obez olup, metabolik problemlere daha yatk nd rlar. 

Afrikal lar hipertansiyon ve kardiyovaskuler hastal klar aç ndan daha fazla risk 

alt nda iken, spanyol bayanlarda ise metabolik sendrom  ve Tip 2 DM daha s k 

görülmektedir. Ortado u ve Akdeniz orjinli bayanlarda hirsutism prevelans  oldukça 

yüksektir. Kültürel, sosyal  ve etnik farkl klar PKOS’lu hastalarda  farkl  

manifestasyonlar eklinde kar za ç kmaktad r (69-70). PKOS’lu hastalarda ya am 

kalitesi ve sa kl  davran lar  etkileyen farkl klar görülmektedir (71). Örne in 

Asyal  bayanlar genel olarak daha k sa olup, daha dü ük vücut kitle indexi (VKI) ve 

daha ml  hiperandrojenemik fenotipe sahiplerdir. Güney Asyal larda metabolik 

sendrom görülme s kl  daha  fazla  olup;   bu  ki iler  tip  2  DM,  santral  obezite  gibi  

metabolik risk faktörleri aç ndan daha fazla risk alt ndad rlar (69). Metabolik risk 

için görülen en büyük risk faktörü akantozis nigricans’t r. 

      PKOS’lu hastalar ayn  kilodaki kontrol grubu ile e le tirilerek kar la ld nda 

daha fazla vücut ya  oran na sahip olduklar  görülmektedir. Fazla abdominal ya da 

visseral ya  adipozitesi olanlarda daha fazla insulin direncinin oldu u görülmektedir 

ki bu da daha fazla üreme ve metabolik anormalliklerle ili kilendirilmi tir (72). 

Ayr ca birkaç çal mada VKI ile mentrüel düzensizlikler aras nda ili ki kurulmu tur 

(73,74). 

       2.1.4 Uzun Dönem Sa k Riskleri 

 

       2.1.4.1.Glukoz ntolerans  ve Tip 2 DM 
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      nsülin direnci PKOS’lu hastalarda önemli bir özelliktir. Eldeki veriler PKOS’lu 

hastalar n bozulmu  glukoz tolerans  (IGT), GDM ve tip 2 DM aç ndan risk alt nda 

oldu unu göstermektedir (74-76). IGT yada diyabet riski oligoovulatuar/ anovulatuar 

ve hiperandrojenizmi olan obez hastalarda daha da fazlad r (77).   

      PKOS hastalar nda bozulmu  glukoz tolerans  ve tip 2 diyabet kombine 

prevelans  de ik çal malarda %35-40 aras nda bulunmu tur (78). 

      Anovulatuar, hiperinsülinemik kad nlarda genel populasyona göre insüline 

ba ml  olmayan diyabet riski 5-10 kat fazlad r ve ba lang ç ya  da yakla k 30 y l 

daha erkendir (79). 

      Bu nedenlerle PKOS, tip 2 diyabet geli imi için ba ms z bir risk etmeni olarak 

kabul edilmekte ve tüm PKOS hastalar nda diyabet yönünden tarama yap lmas  

önerilmektedir. 

      Tip 2 DM aç dan risk alt nda olan bayanlarda ilk tedavi olarak diyet ve ya am 

tarz  de ikli i önerilmektedir. E er kalori k tlamas  yada ya am taz  de ikli ine 

cevap al namazsa metformin ile tedavi denenebilir. A ikar diyabeti olanlarda 

metformin güvenli ve etkili bir tedavi seçene i olarak kullan labilir (80).  

        

       2.1.4.2  nsulin Direnci ve Metabolik Sendrom 

 

      PKOS’lu obez hastalarda insulin direnci normal populasyona göre daha s k 

görülmektedir (76). Hiperandrojenizm ve kronik anovulasyonu olan klasik NIH 

PKOS fenotipli hastalarda bu durum daha s kl ktad r. Roterdam kriterlerine göre 

PKOS tan  alan menstruel siklusu düzenli olan bayanlarda metabolik anormallikler 

daha az görülmektedir (74,81,82). 

      PKOS’lu hastalarda insulin direncinin  hücresel ve moleküler mekanizmas , di er 

insulin direnci olu turan obezite ve tip 2 DM gibi durumlardan farkl k içermektedir. 

nvivo ko ullarda defekt i areti olarak iskelet kaslar nda insulin cevab  azalmakta 

iken, karaci erde insulin direnci yaln zca PKOS’lu obez hastalarda görülmektedir. 

Ayr ca  PKOS’lu hastalarda pankreatik B hücre disfonksiyonu tip 2 DM risk 

faktörleri ile ili kilendirilmi  olup, özellikle birinci derece yak nlar nda tip 2 DM 
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olanlar daha fazla risk alt ndad rlar (36). Hiperinsulinemi PKOS’lu hastalarda 

do rudan üreme sistemini etkilemektedir. Klasik NIH PKOS’lu hastalarla, ayn  ya  

ve kilodaki üreme ça ndaki normal hastalar k yasland nda  bu grubun metabolik 

sendrom aç ndan daha fazla risk alt nda oldu u görülmü tür (76). 

      Adiponektin düzeylerinin insülin direnci ve hiperinsülinemi ile korelasyonunun 

obezite veya ya  miktar  ile olan korelasyondan daha kuvvetli oldu u görülmü tür 

(83). nsülin direnci ile adiponektin aras ndaki ba lant  gösteren bu çal malara 

bak ld nda adiponektin insülin direnci ve metabolik sendrom geli mesine sebep 

olabilen bir mekanizma içinde yer alabilece i gibi adiponektin sal  insülin 

taraf ndan kontrol ediliyor olabilir, yani dola mdaki adiponektin sadece insülin 

direncini gösteren bir marker olabilir (84). Bu konuda yap lan hayvan çal malar na 

bak ld nda obezite ve tip 2 diyabeti olan kemirgen çal mas nda adiponektin 

verilerek insülin direnci düzeltilmi tir (85). Genleri de tirilerek adiponektini fazla 

üreten farelerde insülin direnci kaybolmu tur (86). Ayr ca adiponektin geni 

kromozom 3p27 üzerinde lokalize edilmi tir ve bu bölgenin tip 2 diyabet ve 

obeziteye genetik yatk nl k ile ilgisi tespit edilmi tir (87). 

 

      2.1.4.3 Kardiyovasküler Hastal k 

 

      Hiperandrojenizm, insülin direnci, glukoz intolerans , tip 2 diyabet, obezite ve 

santral ya lanma nedeniyle bu hastalar n kardiyovasküler hastal k (KVH) için 

yüksek risk alt nda olduklar  dü ünülmektedir (4). Ayn  zamanda metabolik sendrom 

geli me riski de artm r (88,89). 

      PKOS’lu hastalarda metabolik disfonksiyon varl nda ya la birlikte KVH’da 

risk art  görülmektedir. KVH riski için kullan lan markerlar metabolik disfonksiyon 

varl   da yans tmaktad r. Obezite varl nda risk art  daha fazla olmaktad r. 

Normal VKI olan ki ilerde insülin direncinin derecesi abdominal obezite miktar  ile 

koreledir. IGT, metabolik sendrom, tip 2 DM, dislipidemi varl nda KVH riskinin 

daha fazla görüldü ü saptanm r. PKOS olmayanlarla k yasland nda PKOS’lu 

hastalarda KVH riskinin üç kat daha fazla görüldü ü, özellikle de VKI ile 

le tirildi inde bu durumun iki kat daha fazla oldu u görülmü tür. Bölgesel 
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farkl klar da risk art nda rol oynamaktad r. PKOS fenotipinin iddeti de obez yada 

nonobez hastalarda KVH riskinde rol oynamaktad r (90,91). 

      Uzun dönem metabolik disfonksiyon varl nda PKOS’lu hastalarda özellikle 

menapozla birlikte KVH riski artmaktad r. Bu metabolik disfonksiyon insülin direnci 

temelinde olu up, obeziteden ba ms z olarak geli mektedir. Ard k olarak bu 

durum adölesan dönemde ba lad nda PKOS’lu hastalarda IGT ve tip 2 DM 

olas  dört kat daha fazla olup, dördüncü dekatta PKOS’lular n %40’ nda 

görülmektedir ve kilo al yla birlikte glisemik kontrol de bozulmaktad r. nsülin 

direnci vaskuler disfonksiyona neden olup, total ve abdominal adipoziteyle de 

ili kilendirilmi tir. Karotid intima ortalama kal nl , koroner arter kalsifikasyonunun 

iddeti NIH kriterlerine göre PKOS tan  konmu  olan hastalarda, ya  ve VKI’dan 

ba ms z olarak kontrol grubuna göre daha fazlad r. Bununla birlikte NIH yada 

Roterdam kriterlerine göre PKOS tan  alm  hastalarda  KVH morbidite ve 

mortalitesindeki veriler yetersizdir (92-95).  

      2.1.4.4 Dislipidemi 

 

      PKOS’lu hastalarda PKOS olmayanlarla k yasland nda trigliserit, LDL, 

kolesterol oranlar n daha yüksek oldu u görülmü tür (90,91). HDL serum 

seviyeleri PKOS’da normal kad nlardakinden önemli derecede dü üktür. PKOS’da 

lipid anormaliklerine predispozisyon olu turan mekanizmalara bak lmaks n, bu 

hastalar koroner damarlarda plak geli mesi için risk alt ndad rlar. Bu ki ilerde  

aterojenik olan apolipoprotein B oran  apolipoprotein A’dan daha fazlad r.  Hepatik 

trigliserid lipaz etkisiyle VLDL ve orta dansiteli lipoprotein LDL kolesterole 

dönü ür. Hepatik trigliserid lipaz ayn  zamanda kolesterolden zengin HDL2’yi, 

kolesterolden fakir HDL3’e dönü türür. LDL-kolesterolün aterojenik özellikleri iyi 

belirlenmi ken, dü ük HDL-kolesterol ve yüksek trigliseridlerin kad nlarda koroner 

arter hastal  için erkeklerden daha prediktif olabilece ini gösteren deliller 

mevcuttur (96,97). 

      NIH kriterleri kullan ld nda Roterdam kriterlerine göre PKOS aç ndan daha 

büyük farkl klar oldu u saptanm r. Metabolik bozuklu u göstermede bel çevresi 

ölçümü ve non-HDL kolesterol oranlar  daha kullan  olan klinik göstergelerdir. 
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Endotelyal vaskuler  disfonksiyon ve metabolik bozukluklar PKOS’lu hastalarda 

daha fazla kar za ç kmaktad r. KVH riskini yans tan pekçok biyokimyasal, 

inflamatuar ve trombotik faktör PKOS’lu hastalarda dola mda fazla miktarda 

bulunmaktad r. Bu markerlar n bir k sm  insülin direnci ile koreledir (90,91). 

            

      2.1.4.5 Kanser 

 

      PKOS üreme fizyolojisinde  bozulma ile seyreden ortak bir reprodüktif 

bozukluktur. Bu durum endometrium, over, meme  kanser  risk art  ile do rudan 

ili kili olup; di er reprodüktif ve metabolik bozukluklar ile ili kilendirilebilir. Ancak 

her bir kanser tipi için s rl  say da çal ma mevcuttur (93,95,98,99). 

      PKOS’da kronik olarak progesteron ile kar lanmam  östrojenin persistan olarak 

endometriumun stimulasyonu baz  kad nlarda endometrial hiperplazi ve 

adenokarsinoma neden olabilir. PKOS ile endometrium kanserinin ili kisi konulu bir 

vaka kontrollü çal mada artm  androstenedion seviyelerinin premenapozal ve 

postmenapozal kad nlarda s ras yla 3.6 ve 2.8 kat artm  endometrium kanseri riski 

ile ili kili oldu u gösterilmi tir (100). Tersine, endometrium kanserli genç kad nlarda 

anovulasyon ile birlikte menstrüel düzensizlikler ve PKOS hikayesi yayg nd r (101). 

PKOS’da artm  endometrial kanser riskini öne süren bu gözlemlere ra men direkt 

ili ki için deliller yetersizdir ve baz  vakalarda terstir (101). PKOS’lu kad nlarda 

bulunan nispeten az say daki endometrial kanser vakalar nda ya  postmenapozal 

kad nlarda görülen kötü diferansiye veya indiferansiye formlar na k yasla lezyon 

genellikle iyi diferansiyedir. Genç PKOS hastalarda endometrial kanserin histolojik 

paterninin tedaviye yakla mda etkisi tam belli de ildir. Postmenapozal kad nlara 

yasla premenapozal kad nlar n endometrial dokular nda östrojen ve progesteron 

reseptörleri ekspresyonuna daha s k rastlan r. 

      PKOS ile meme kanseri aras ndaki ili kiyi ara ran çal malarda genellikle risk 

art  gösterilememi tir. Ancak bu çal malar n ço unun, çal man n düzeni ve 

hastalar n seçimi konusunda yetersiz oldu u dü ünülmü tür. Örne in, yap lan bir 

çal mada, PKOS oldu u tahmin edilen kronik anovulatuar kad nlar n retrospektif 

analizinde artm  risk bulunamam r (102). Sonuç olarak, yap lan di er çal malar 
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da göz önüne al nca, meme kanseri ile PKOS’un ili kisini ara ran çal malar n 

ço u kesin bir pozitif ili ki göstermek için yetersizdir. 

      Kanser ve steroid hormon çal mas  bulgular na dayanarak PKOS ile ovarian 

kanser aras nda bir ili ki bildirilmi tir. Bu çal mada epitelyal over kanserli kad nlar, 

kontrollere k yasla artm  PKOS tan na sahiptir (102). Ancak tersine, uzun süreli 

takipli çal malarda, PKOS’lu kad nlarda artm  bir ovarian kanser riski 

do rulanamam r. Bu nedenle bu ili ki de henüz aç kl k kazanm  de ildir. 

 

       2.1.4.6 Hipertansiyon 

 

      Hipertansiyon; genetik, fiziksel inaktivite, stres, tuzlu diyet gibi pek çok 

faktörden etkilenir. nsülin rezistans  olan ancak obez olmayan PKOS’lu kad nlar n 

daha s k hipertansiyon geli tirdiklerine ait veriler bugün elimizde yoktur, ancak 

obezitenin hipertansiyon ve kardiyovasküler hastal k için risk faktörü oldu u iyi 

bilinmektedir.  

      Yap lm  olan bir çal mada 33 PKOS’lu kad nda tedavi gerektiren hipertansiyon 

%33 oran nda bulunurken , populasyon bazl  kontrollerde bu oran %11 bulunmu tur 

(93). 

      A ikar diyabeti olmayan bireylerde, santral obezite, glukoz intolerans , 

hipertrigliseridemi, azalm  HDL-kolesterol ve hipertansiyon kardiyovasküler 

hastal k için artm  risk ile ili kilidir. 

 

      2.1.5 Klinik  

 

      Hastal k genellikle peripubertal dönemden itibaren ba layan menstrüel  

düzensizlikler (oligo –amenore, disfonksiyonel uterus kanamas  ) , hiperandrojenizm 

bulgular  (hirsutizm, akne, ciltte ya lanma, androjenik alopesi) ve infertilite ile 

kar za ç kmaktad r (103). 

      Hiperandrojenizmin klinik yans mas  hirsutizmdir. Hirsutizm modifiye 

Ferrimann-Gallwey yöntemi ile de erlendirilir (104). Bu yöntemde üst dudak, çene, 

gö üs bölgesi, s rt n üst ve alt k mlar , üst ve  alt abdomen, kol ve bacaklar n üst 
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mlar  olmak üzere toplam dokuz alanda k l da  0-4 aras nda skorland r; 

toplam Ferriman-Gallwey skoru  8 ise hirsutizm olarak tan mlan r.  

      Günümüzde oligo-ovulasyon için kabul edilen kriter, y lda alt  veya daha az 

say da adet görmektir. Polikistik over sendromu ayn  zamanda anovulasyona ba  

kad n infertilitesinin en s k nedenidir. nfertiliteden sorumlu olarak anovulasyon 

gösterilmi tir (105). 

      Hastalar n ultrasonografik görüntülemesinde 2-9 mm çapl , 12 veya daha fazla 

follikül olmas  ve/veya artm  over volümü (>10ml) polikistik over olarak tan mlan r 

(20,105). Bu bulgunun bir overde olmas  yeterlidir. Polikistik over 

de erlendirmesinde folliküllerin da  dikkate al nmaz. Oral kontraseptif ilaç 

kullan  over morfolojisini etkileyebilir. Oral kontraseptif kullanan kad nlar n 

%14’ünde bu ultrasonografik bulgular görülebilir (106). Ultrasonografik polikistik 

over görüntüsü, sa kl  kad nlarda da %20’lere varan oranlarda bulunabilir (107). 

      Polikistik over sendromunda obezite görülme s kl  %40-60 olarak 

bildirilmektedir (108). Obezite s kl kla bel/kalça oran n artt  santral obezite 

tipinde olup, PKOS’lu hastalara ek riskler getirmektedir. Bel/kalça oran  0.85’den 

fazla oldu unda android tipte ya  da  olarak adland r. Kalp damar  

hastal klar ndan korunmada en etkin HDL-kolestrol komponenti olan HDL-2 düzeyi 

ile iyi uyum gösteren de kenin, bel/kalça oran  oldu u (ters orant eklinde) 

belirlenmi tir. Normal vücut a rl na sahip PKOS hastalar nda da a rl k yönünden 

le tirilmi  sa k kontrollere göre bel/kalça oran  artm r (109). 

      Akne, ciltte ya lanma ve androjenik alopesi de hiperandrojenizme ba  olarak 

kar za ç kabilmektedir. Ancak tan  için bu klinik bulgular n olmas art de ildir. 

Akantozis nigrikans PKOS hastalar nda ciltte ortaya ç kan hiperpigmente lezyonun 

ad r. S kl kla insülin direnci olan ki ilerde görülür (110). 

      Her ne kadar siklus anomalileri üreme ça nda görülse de PKOS’lu hastalarda 

spontan ovulasyon da olabilmektedir. Bunun ne s kl kta oldu u bilinmemekte (111) 

ancak siklustaki ovulasyon yüzdesi 32’lere kadar ç kmaktad r. Oligomenore ya da 

amenore tan  alanlar n %90’ nda PKOS tan  konma olas  olup, %95 yeti kin 

de oligomenoreik yada amenoreiktir (112). PKOS tan  koyabilmek için kullan lan 

kriterler aras nda menstruel düzensizlikler de yer almaktad r. PKOS’lu amenoreik 

hastalar; oligomenoresi olan veya düzenli menstruel siklusu olanlarla 
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yasland nda daha iddetli hiperandrojenizm ve yüksek antral folikül say  oldu u 

görülmü tür. Menapoza do ru yakla kça bu bayanlarda daha düzenli menstruel 

siklus oldu u görülmü tür (92,113).  

2.1.6 Adiponektin 

 

      Son y llarda özellikle yeme al kanl ndaki de ikliklerle obezite ve obeziteye 

ba  hastal klar n insidans nda art  gözlenmektedir. Obezitenin en karekteristik 

özelli i ya  dokusunun artmas r (114). Yap lan çal malar ya  dokunun sadece bir 

enerji depo organ  olmad  ayn  zamanda endokrin organ  gibi fonksiyon 

gösterdi ine i aret etmektedir. Ya  doku hücreleri adipositlerin salg lad  

proteinlere adipositokin ad  verilmi tir. Adipositokinler otokrin, parakrin ve endokrin 

mekanizmalarla baz  metabolik fonksiyonlar  kontrol etmektedirler. Leptin ve 

adiponektin insülin duyarla  etki gösterirken; örne in resistin, TNF- , IL-6 

insülin antagonisti etki göstermektedir (84). 

      Adiponektin 244 aminoasitden olu an kompleman faktör C1q ailesine ait, 28 kDa 

bir proteindir (9,115-117). Globüler ba  ve fibröz kuyruk k mlar  içerir. Bütün 

haline “full-lenght adiponektin” denilirken, serumda proteazlarca kesilerek 

olu turulan sadece globuler k sm n varl nda “globuler adiponektin” olarak 

isimlendirilir. Ancak adiponektin plazmada tama yak n oranda  full-lenght yap da 

bulunur. Globuler yap n plazmada oldukça küçük miktarda saptand  rapor 

edilmi tir (115,118). Yap lan çe itli biyokimyasal analizler sonucunda adiponektinin 

esas olarak homotrimerlerden olu tu u, bu homotrimerlerinde daha sonra multimerik 

komplekslere dönü tü ü saptanm r. Serumda trimer ve hekzamer yap da dü ük 

molekuler a rl kl , oligomer yap da orta molekuler a rl kl  ve multimerlerden 

olu an yüksek molekuler a rl kl  (HMW) olarak bulunur (9). HMW adiponektinin 

dü ük molekuler a rl kl  formlara göre daha aktif form oldu u gösterilmi tir (13). 

      Eri kinde adiponektinin plazma seviyesi genellikle 3 ile 30 g/ml aras nda 

de mektedir. Ya  dokusu kompartmanlar ndan (subkutan ve visseral) birbirine 

benzer oranda salg land  saptansa da (119), adiponektin sekresyonu baz  

kompartman spesifik özellikler gösterir. Örne in, izole edilen visseral ya  

hücresinden adiponektin ekspresyonu ve sekresyonu vücut kitle indeksi (VKI) ile 

güçlü negatif korelasyon gösterirken, subkutan ya  hücresinde bu gözlenmemi tir 
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(120). Sa kl  bireylerde ve hayvanda dola mda yüksek konsantrasyonlarda 

bulunur. Di er adipokinlerden farkl  olarak ya  dokusu kitlesi ile ters orant  olarak 

obezlerde dola mda miktar  azalmaktad r (10,85,121,122).  

 

      2.1.6.1 Adiponektin ve nsulin Direnci   

 

      PKOS’da hiperinsülinizm ve insülin direncinin hiperandrojenizme yol açt , 

hiperandrojenizmin de abdominal ya lanmaya neden oldu u dü ünülürse; artan 

abdominal ya lanma ile adiponektin düzeylerinin azalmas  ve böylece insülin 

direncinin daha da artmas  bu k r döngüyü aç klar (123).  

      Adiponektin düzeyleri ile metabolik sendrom ili kisini inceleyen bir derlemede, 

dü ük adiponektin düzeylerinin metabolik sendrom için ba ms z bir risk faktörü 

oldu u belirtilmektedir. Adiponektin düzeylerinin metabolik sendrom için muhtemel 

bir belirteç oldu u, gün içinde de im göstermedi i, çok az miktarda kan örne inde 

bile güvenle ölçülebilece i vurgulanmaktad r (124).  

      Çok say da hormonal sinyal, nükleer hormon reseptörleri (125) ve santral sinir 

sistemi (126) taraf ndan regüle edilen beyaz adipöz doku art k çok say da biyolojik 

aktif adipokin salg layan önemli bir endokrin organ olarak kabul edilmektedir (127). 

Bu adipokinlerden baz lar  insülin sinyalini, glukoz ve lipid metabolizmas  modüle 

ederek direkt veya indirekt olarak insülin sensitivitesini etkilemektedir (128). Bu 

adipokinlerden adiponektin antidiabetik ve antiaterojenik etkilerinden ötürü ilgi 

çekmekte ve diabet ile metabolik sendromda yeni terapötik bir araç olmas  umud 

edilmektedir (115). Yap lan tüm genom analizi çal malar  ile adiponektinin 

kodland  kromozom 3q27 bölgesinin metabolik sendrom ve tip 2 diyabete yatk nl k 

olu turan lokus oldu u bulunmu tur (87,129,130). Bu bölgeye ait tek nukleotid 

polimorfizmleri ile hipoadiponektinemi, insulin direnci ve artm  tip 2 diyabet riski 

aras ndaki ili ki saptanm r (131,132). Azalm  adiponektin düzeyleri obezite, Tip 2 

diyabet, koroner kalp hastal  predikte eder (133). Diyabet geli iminden önce 

adiponektin düzeylerinin dü tü ü gösterilmi tir (134). Tip 2 diyabetik bireylerin 1. 

derece akrabalar nda da plazma düzeyleri normal olmakla beraber ya  dokusunda 

adiponektin mRNA ekspresyonunun kontrol grubuna göre daha dü ük oldu u 
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gösterilmi tir (135).Ayr ca adiponektin promotor polimorfizmleri ile serum 

adiponektin seviyeleri aras nda ili ki kurulmu  olup bu durum bireylerin OGTT 

sonuçlar  ile korelasyon göstermi tir (136). Weyer C. ve arkada lar  144 hastada 

yapt klar  çal mada, insülin direnci olan ve tip 2 diyabetli hastalarda plazma 

adiponektin düzeylerinin belirgin derecede dü ük oldu unu bulmu lard r (83).  

Knobler H. ve arkada lar  uzun zamand r (6.2±1.3 y l) takip ettikleri ve ilk ölçülen  

kan ekerleri 100-125 mg/dl aras nda de en 588 hastan n adiponektin düzeylerini 

de  ölçmü ler  ve bu hastalardan daha sonra diyabet aç a ç kan grupta diyabet 

olmayanlara göre daha dü ük adiponektin düzeyleri saptam lard r (137). 

      Birçok hastal kla adiponektin düzeyleri aras nda ili ki kurulmu tur. lk olarak, 

VKI ile ters orant  olacak ekilde obezitede azald  gösterilmi  (10) ba ka bir 

çal mada ise vücut kilosunda azalma ile düzeylerinin artt  saptanm r (138). Bu 

negatif korelasyon adiponektin ile visseral ya  dokusu kitlesi aras nda daha 

belirgindir (139,140). Gavrila A. ve arkada lar  yapt klar  çal mada adiponektin 

düzeyleri ile VKI, BKO ve bel çevresi aras nda negatif korelasyon bulmu lard r 

(141). Adiponektin ile BKO ve bel çevresinin VKI’ya göre daha güçlü bir ili kisi 

oldu unu bulmu lar ve böylece santral ya  da n serum adiponektin 

düzeylerinin belirlenmesinde total ya  kitlesinden daha güçlü bir belirleyici 

oldu unu öne sürmü lerdir. Yang W. S. ve arkada lar n a  kilolu ve obez 180 

Asyal  bireyde yapt  bir çal mada ise adiponektin ile BKO oranlar  aras nda; VKI 

40 kg/m2 olan 47 morbid obez hasta grubunda (hastalar n %26’s ) negatif korelasyon 

bulunmu  iken, VKI’leri 22-40 kg/m2 aras ndaki obez ve a  kilolu grupta ili ki 

bulunmam r (142). 

      Plazma adiponektin konsantrasyonlar  tip 2 diabetlilerde e it vücut kitle 

indeksine sahip kontrollere göre daha dü ük bulunmu tur (143). H zla Tip 2 DM 

geli tirilen maymun modellerinde de plazma adiponektin seviyelerinin dü tü ü 

gözlenmi tir (134). Visseral obeziteli insanlarda plazma adiponektin seviyelerinde 

insülin direnci ile korele k smi dü  kaydedilmi tir (140,144,145). Visseral 

ya lanmas  olan bireylerde plazma seviyelerinde meydana gelen dü ün 

mekanizmas  tam olarak aç kl k kazanmam r ancak visseral ya  ile kültüre 

edildi inde subkutanöz adipositlerden adiponektin sekresyonunun azald  

gösterilmi tir. Visseral adipöz dokudan adiponektin sentez ve sekresyonunu inhibe 
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edici faktörler sal yor olabilir (146). Prospektif ve uzun süreli çal malar dü ük 

adiponektin seviyelerinin diabetin yüksek insidans  ile birlikte oldu unu 

göstermektedir (147-149). Hipoadiponektineminin metabolik sendrom ile birlikte 

seyretti i gösterilmi tir (150). Dü ük plazma adiponektin seviyeleri, kardiyovasküler 

hastal k (151,152) ve hipertansiyon (153) gibi çe itli durumlarda insülin direnci ile 

birlikte s kl kla gözlenmektedir. 

      Tip 1 ve Tip 2 diabetik farelerde sirküle adiponektin seviyesindeki akut bir art n 

hepatik glukoneojenik enzimlerin ekspresyonunun ve endojen glukoz üretiminin 

inhibisyonu ile bazal glukoz seviyesinde geçici bir dü ü ba latmas  nedeniyle 

adiponektinin vücudu insüline duyarl la rabilece i savunulmaktad r (154). Ayr ca 

adiponektinin invivo olarak insülin direnci üzerine kronik etkileri adiponektin 

transgenik (155) ve adiponektin eksikli i (156) olan farelerde ara lm r. 

Globuler adiponektin transgenik ob/ob fareler insülin direnci ve diabette k smi 

iyile me göstermi tir (86). Adiponektin, transgenik farelerde insülin arac  endojen 

glukoz üretimini bask lam r (155). Adiponektin eksik olan fareler standart diyetle 

beslendiklerinde neredeyse normal insülin duyarl  göstermekle birlikte 2 hafta 

süresince yüksek ya  ve yüksek sükrozlu diyetle beslendikleri zaman ciddi insülin 

direnci geli tirmi lerdir (157,158). Ancak di er bir grup çal mac  adiponektin eksik 

olan farelerde iskelet kas nda artm  ya  asidi oksidasyonu gözlemlenmi  ancak 

standart veya yüksek ya  diyetle beslenmi  farelerde insülin duyarl  veya glukoz 

tolerans  üzerine herhangi bir etki gözlememi lerdir (159). Obezite ve diyabetin 

yo un görüldü ü Pima yerlilerinde yap lan bir çal mada adiponektin seviyeleri 

yüksek olanlarda, dü ük olanlara göre daha az oranda tip 2 diyabet geli ti i 

saptanm r (160). Bu çal mada ayr ca yüksek adiponektin seviyelerinin, bel 

çevresi, açl k glukoz, 2. saat glukoz veya açl k insulin duzeyleri ile 

kar la ld nda tip 2 diyabet geli imi için daha fazla koruyucu oldu u 

göstermi tir. Di er çal malarda da bu bulgular do rulanm r 

(145,147,148,161,162). O halde adiponektinin insulin direncinde ve tip 2 diyabet 

geli imindeki rolüne üphe yoktur. Ancak insulin direnci ve hipoadiponektinemi 

aras ndaki ili kinin neden sonuç  ili kisi tam olarak bilinmemektedir (115). 

Japonyada düzenlenen vaka kontrol çal mas nda hipoadiponektinemili grupta 

(plazma seviyeleri 4 g/ml’den daha düsük) multipl metabolik risk faktörlerinde art  
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saptanm  ve hipoadiponektineminin metabolik sendromda anahtar bir faktör 

olabilece i ileri sürülmü tür (151). Prospektif bir çal ma ise erkeklerde yüksek 

adiponektin konsantrasyonlar n dü ük akut myokard infarktüsü riskine eslik etti i 

gösterilmi tir (152). Mutasyon sonucu gelisen genetik hipoadiponektinemi ayn  

zamanda metabolik sendromun klinik fenotipini olu turmaktad r (163). Bu klinik 

deliller hipoadiponektineminin kardiyovasküler hastal kta önemli bir risk faktörü 

oldu unu göstermektedir. 

      Plazma adiponektin düzeylerinin kardiyovaskuler hastal klar (143,164), 

hipertansiyon (153) ve metabolik sendrom (165) gibi insulin direnci ile ili kili 

olabilecek hastal klarda da azald  gösterilmi tir. Yap lan birçok çal mada 

HMWA’nin daha aktif form oldu u (13,166-168) ve insulin direnci ve tip 2 diyabete 

kar  da koruyucu oldu u hipotezi desteklenmi tir. Ayr ca adiponektin geninde 

mutasyonun multimerizasyonun bozulmas na neden olarak plazmada HMWA 

miktar nda azalmaya neden oldu u, bunun da insulin direnci ve tip 2 diyabet ile 

ili kili oldu u gösterilmi tir (166).  

      Lara-Castro ve arkada lar  (16) tip 2 diyabeti, bozulmu  glukoz tolerans  (IGT) 

ve normal glukoz tolerans  (NGT) olan toplam 68 birey ile yapt klar  kohort 

çal mas nda HMWA/TA oran n glukoz ve insulin seviyeleri ile total adiponektine 

oranla daha anlaml  bir korelasyon gösterdi ini saptam lard r. Hara ve arkada lar  

(15) HMWA için selektif ölçüm tekni i olan ELISA yöntemini (169) kullanarak 

HMWA/TA oran n yaln z plazma TA miktar na k yasla insulin direnci ve 

metabolik sendromu tahmin etmede daha güçlü oldu unu saptam lard r. Fisher ve 

arkada lar  da yak n zamanda yapt klar  çal malar nda, HMWA/TA oran n TA 

miktar na gore OGTT esnas ndaki 2.saat glukoz de erleri ile, istatiksel olarak daha 

anlaml  olacak ekilde, negatif korelasyon gösterdi ini rapor etmi lerdir (14). Aso ve 

arkada lar  (170) HMWA/TA oran n tip 2 diyabetiklerde koroner arter hastal  

(KAH) riskini belirlemede yaln z adiponektin ölçümüne k yasla daha duyarl  

oldu unu göstermi lerdir. Seino ve arkada lar  yapt klar  kesitsel bir çal mada 

ya lar  30 ile 65 aras nda de en Japon erkekleri üzerinde insulin direncini ve 

metabolik sendromu öngörmede yaln z HMWA ölçümü ile HMWA/TA oran n 

ölçümünü kar la rm lard r (171). Sonuç olarak sadece HMWA ölçümünün insulin 

direnci ve metabolik sendromu öngörmede en az HMWA/TA oran  kadar güce sahip 
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oldu unu göstermi lerdir. Lara-Castro ve arkada lar  yapt klar  kohort çal mas nda 

ayr ca TA ve multimerleri ile metabolik sendrom komponentlerinin ili kisini 

incelemi lerdir. Bu çal ma sonucunda total adiponektin, HMWA ve HMWA/TA 

oran  ile santral ya  da  (hem bel-kalça oran  hem de DEXA ile trunkal-alt 

ekstremite ya  kitlesi oran  ile ölçülmü ) istatiksel olarak anlaml  ili ki bulunsa da 

toplam vücut ya  kitlesi ve VKI ile bir ili ki saptayamam lard r (16). Toplam ya  

kitlesi kontrol edilerek yap lan analizde de bel çevresi ölçümü ile s ras yla TA ve 

HMWA ile aras nda anlaml  ili ki saptanm r. Bu veriler HMWA düzeylerinin 

insulin direnci ve ili kili hastal klar (metabolik sendrom, Tip 2 DM, KAH.vb.) için 

daha sensitif  bir belirteç oldu unu göstermektedir. 

      Adiponektin hipertansif bireylerde insülin direncinden ba ms z olarak 

dü ünülmektedir (172). Hipoadiponektinemili ki ilerde endotele ba ml  

vasoreaktivite görülmektedir. Bu durum visseral obezitede geli en hipertansiyonun 

en az ndan bir mekanizmas  olabilir (153). Koroner kalp hastal  bulunan ki ilerde 

kontrollere göre adiponektinin plazma konsantrasyonlar  dü ük bulunmu tur (173). 

Düzenlenen Kaplan-Meier analizi, renal yetmezlikli talyan bireylerde, yüksek 

adiponektin konsantrasyonlular n di er gruplara göre kardiyovasküler ölümden daha 

uzun süre korunmakta oldu unu göstermi tir (174). 

      PKOS’lu hastalarda adiponektinin multimerik formlar n insulin rezistans  ile 

ili kisinin ara ld  bir çal mada; PKOS`lu hastalarda hem total adiponektin hem 

de HMWA düzeylerinin normal kontrol grubuna k yasla daha dü ük oldu u, 

HMWA’n n tüm bayanlar aras nda insulin rezistans  göstermede total adiponektine 

göre daha önemli bir prediktör oldu u gösterilmi tir. Ayr ca HMWA`deki azalma 

hem PKOS hem de PKOS olmayan grupta insulin rezistans nda artma ile 

ili kilendirilmi tir (175). 

      HMWA’n n  adipozite ile olan ili kilerini inceleyen çal ma say  oldukça 

tl r (13,89,167,168) ayr ca PKOS`lu hastalarda bu ili ki yaln zca bir çal mada 

gösterilmi tir (176). Bu çal mada PKOS’ta; HMWA ile free testesteron ve BKO 

`nun VKI ve insulin sensitivitesinden ba ms z olarak ili kili oldu u gösterilmi tir. 

Androjenler ve BKO aras ndaki bu kombine ili ki daha önce PKOS`ta 

gösterilmemi tir. PKOS’lularda bak lan VKI ve insulin direnci; HMWA’ya önemli 

bir katk  sa lamaktad r. Dola mda yüksek androjen ve santral obezite PKOS’da 
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ortak olarak bulunmu  olup bu da HMWA daki azalman n nedenini aç klamaktad r 

(176). 

 

3.GEREÇ ve YÖNTEM 

 

     kkale Üniversitesi T p Fakültesi Kad n Hastal klar  ve Do um Anabilim dal na 

Mart 2012- Aral k 2012 tarihleri aras nda ba vuran toplam 82 jinekoloji hastas  

çal ma kapsam na al nd . Çal ma prospektif ve tek merkezli olarak yap ld . Olgular  

PKOS’lu hastalar ve kontrol grubu olmak üzere iki grup halinde toplanarak 

incelendi. Çal ma öncesinde K kkale Üniversitesi T p Fakültesi yerel etik 

kurulundan onay al nd  (2012/41 numaral  karar) ve çal ma K kkale Üniversitesi 

p Fakültesi Bilimsel Ara rma Projeleri birimi taraf ndan desteklendi(Proje no: 

2012/69) 

 

      3.1 Hasta Seçimi  

 

      kkale Üniversitesi T p Fakültesi Kad n Hastal klar  ve Do um Anabilim Dal  

poliklini ine ba vuran, 16-40 ya  aras , Roterdam kriterlerine göre PKOS tan  

alm  43 kad n hasta ve kontrol grubu olarak sa kl , ömenoreik, non-hir ut 16-40 

ya  aras  43 kad n ard k olarak çal maya dahil edildi. Tüm olgulara çal man n 

ayr nt lar yla ilgili bilgi verildi ve ard ndan çal maya kat lmak isteyenlere onam 

formu imzalat ld . E er çal maya kat lan PKOS’lu hastalar 18 ya ndan küçükse ise 

ebeveynlerinden onam al narak onam formu imzalat ld . Hastalar n jinekolojik 

hikayeleri al p muayeneleri yap larak çal ma formuna kaydedildi.  

     Kontrol grubundan 4 hasta, 2 sinde biyokimyasal hiperandrojenemi, 2`inde 

hiperprolaktinemi tespit edildi inden çal ma d  b rak ld . Çal ma grubunu 43 

PKOS’lu ve 39 kontrol hastas  olu turdu.   
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Gönüllülerin ara rmaya dahil edilme kriterleri:    

PKOS grubu: 

      Çal maya kat lmak isteyen 16-40 ya  aras  Roterdam Kriterlerine göre PKOS 

tan  alm  hastalar çal ma grubu olarak al nd . PKOS tan  a daki kriterlere 

göre konuldu: 

1. Menstrüel irregülarite (oligomenore (34 günden uzun süren menstrüel siklus) ya 

da amenore (6 aydan daha uzun süren ya da ard k 3 siklus adet görememe)  

2. Klinik hiperandrojenemi ((hirsutizm (FGS 8), akne, androjenik alopesi) ya da 

biyokimyasal hiperandrojenemi (Total testosteron (TT), Dehidroepiandrostenedion 

sulfat (DHEAS) degerlerinin normal kontrol grubu için ortalamalar n +2SD 

üzerinde olan hastalar). 

3. Ultrasonda polikistik over görünümü (en az bir over hacmi >10ml ya da en az bir 

overde 12 folikül (2-9mm)] 

 

 

Kontrol grubu:  

      Kontrol grubunu 16-40 ya  aras  sa kl , ömenoreik, hir ut olmayan, Kad n 

Hastal klar  ve Do um poliklini ine ba vuran hastalar olu turdu. 
 

Çal ma ve kontrol grubu için çal maya al nmama ve çal madan ç kar lma kriterleri: 

 Çal maya kat lmak istemeyen hastalar, 

 Hormonal ilaç kullanan hastalar  

 Di er hiperandrojenemi etyolojileri (Hipotiroidizm, Cushing, non 

klasik adrenal hiperplazi, hiperprolaktinemi) 

 Klinik hiperandrojenemisi olmay p biyokimyasal hiperandrojenemi 

tespit edilen hastalar 

 Çal maya devam etmek istemeyen olgular 
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3.2 Biyokimyasal Testler 

 

      Hastalara ilk de erlendirmeden sonra  10-12 saatlik gece açl  sonras nda, saat  

08:30 ila 10:30 aras nda  standart 75 gr OGTT yap ld . OGTT sonuçlar  ADA 2010  

tan  ölçütlerine göre de erlendirildi. Buna ek olarak bütün olgular n  en az 10 saat 

açl k sonras  açl k kan ekeri, açl k serum insulini, HDL, Trigliserit, total kolesterol 

düzeyleri ölçüldü. LDL düzeyi ise Friedeway formülü [LDL= total kolesterol-

(VLDL+HDL) ile hesapland .  

      PKOS’lu olgulardan ve kontrol grubundan ayr ca androjen profili (DHEASO4, 

total testesteron, SHBG, 17 AOHP), TSH, PRL, HMWA düzeyleri ölçümü için kan 

al nd . Al nan kanlar 3000/dk devirde 7 dakika santrüfüj edildikten sonra ayr lan 

serumlar -70 0 C de çal lana kadar sakland . Hormonal paramatreler için al nan 

kanlar KÜTF Laboratuar  T bbi Biyokimya Anabilim Dal  Laboratuvarlar nda 

çal ld . 

      Hormon parametrelerinden 17-AOHP, SHBG Dia.Metra (Dia.Metra Italy) marka 

kitler kullan larak “Enzyme-linked imunosorbent assay” (EL SA) yöntemi ile 

manuel olarak (µ-Quant Bio-Tek Instruments Inc. USA) µ-Quant Bio-Tek cihaz  

kullan larak çal ld . 17-AOHP için ölçülebilir en dü ük de er 0.09 ng/ml olarak 

tespit edilmi  olup intra-assay de kenlik (CV)  % 7.4, inter-assay de kenlik  % 

13 olarak bildirilmi tir.  

      Hormon parametrelerinden, TSH, PRL, insulin ve androjen profillerinden 

DHEASO4, Total testesteron, Beckman Coulter  marka kitler kullan larak ELISA 

yöntemiyle (Beckman Coulter Inc. U.S.A) çal ld . 

      3.2.1 HMWA Ölçümü 

 

      Al nan kan örneklerinin  serumlar  ayr larak -80 0 C’de  sakland .  ELISA  

yöntemi (Sandwich format Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) kullan larak R 

and D systems marka kitlerle kantitatif selektif HMWA ölçümleri yap ld .  
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      3.3 Ultrasonografik De erlendirme: 

 

      Kat mc lar K kkale Üniversitesi T p Fakültesi Kad n Hastal klar  ve Do um 

Anabilim Dal  taraf ndan kullan lan Siemens Accuson Antares USA marka cihaz ile 

virjin olanlarda abdominal (Siemens Accuson  CH6-2 5.71 MHz. Abdominal Probe 

USA) ve virjin olmayanlarda transvajinal ultrasonografi ile (Siemens Accuson  EC9-

4 6.15 MHz. Transvajinal Probe USA) over büyüklükleri ve morfolojileri aç ndan 

de erlendirildi. Over hacmi (0,5x en x boy x yükseklik) formulü kullan larak 

hesapland  (177). Ultrasonografide over hacmi >10ml ya da overde 12 folikül (2-

9mm)  olmas  polikistik over görünümü lehine yorumland .  

   

      3.4 Di er  

 

      Çal maya kat lan tüm olgular n demografik verileri; ya , kilosu, boyu kay t 

edildi. Bel ve kalça çevresi, kan bas nc  ölçümleri yap ld , kilo ve boy ölçümleri 

al narak VKI hesapland . Vücut ya  oran  ölçümü için endokrinoloji 

poliklini indeki TAN TA cihaz  kullan ld . Hirsutizm Ferriman Gallwey skorlama 

(FGS) sistemi kullan larak de erlendirildi ve FGS  8 olan hastalar hirsut kabul 

edildi. Çal maya dahil edilme kriterlerini kar layan tüm olgularda a da belirtilen 

ölçümler yap ld .        

Vücut A rl  (kg): Olgular üzerinde anlaml  a rl k fark  olu turmayacak (yakla k 

0.1kg) giysiler varl nda ve ayakkab z iken ayn  tart  aleti ile ölçümler yap ld . 

 Boy (cm): Olgular dik ve s rtlar  duvara dayal  iken kafa-ayak taban  mesafesi 

(yakla k 0.5 cm hata pay ), çal ma boyunca ayn  mezur kullan larak ölçüldü. 

Vücut Kitle ndeksi (kg/m2): VKI=Boy/(vücut a rl 2) formülü ile hesapland .       

(VKI = a rl n boy uzunlu unun karesine bölünmesi) 
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Bel Çevresi: Hastalar  ayakta  ve  kollar  yanda  olacak  sekilde  12.  kosta  alt  s  ile  

iliak krest aras nda kalan mesafenin tam ortas ndan yere paralel olarak ölçüldü. 

Çal ma boyunca ayn  mezur ile ölçüm yap ld  ve 0.5 cm hata pay  ile ölçüldü. Bu 

de ken visseral adipositenin bir göstergesi olarak kabul edildi. 

Kalça Çevresi: Büyük torakanter düzeyi esas al narak ölçüldü. Bu de erlerle 

bel/kalça oranlar  hesapland . 

Kan Bas nc : Hastalar n 20 dakikal k istirahat sonras  oturur pozisyonda sa  koldan 

ideal bir sfingomanometre ile ölçüldü. 

HOMA-IR: Açl k kan ekeri  ve açl k serum insulin düzeyleri kullan larak 

Homeostatic Model Assessment (HOMA) insulin direnci düzeyleri her hasta için 

hesapland . [ Açl k kan ekeri  (mg/dl)x açl k insulin düzeyi(uU/ml)/405]. 

75 gr OGTT: 10-12 saatlik açl  takiben sabah al nan (0.dakika) kan örneklerinden 

sonra 75 gr oral glukoz al nmas  (250cc %30 Dextroz solüsyonu) takiben 120. 

dakikada di er kan örnekleri al nd . 

 

FAI: Serbest androjen indeksi ölçümü (3,47x Total Testosteron/SHBG)x100 
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      FGS: Hirsutizm de erlendirmesi Modifiye Ferriman Goldway skorlama sistemi 

ile yap ld .  

 
Yildiz BO (2008) Nat Clin Pract Endocrinol Metab`den al nm r (178)  

 

      3.5 statistiksel Analiz 

      Verilerin istatiksel analizinde SPSS 16.0 program  kullan ld . Çal ma PKOS ve 

kontrol olmak üzere iki gruptan olu tu. Gruplar aras  kar la rmalar independent 

samples-t test ile yap ld . HMWA ile di er tüm parametreler aras ndaki ili ki 

korelasyon analizi ile de erlendirildi. P de eri 0,05’ten küçük de erler istatiksel 

olarak anlaml  olacak ekilde önemlilik seviyesi al nd .  

4. BULGULAR 

 

      kkale Üniversitesi T p Fakültesi Kad n Hastal klar  ve Do um Anabilim 

dal na May s 2012 – Aral k 2012 tarihleri aras nda ba vuran toplam 86 jinekoloji 

hastas  çal ma kapsam na al nd . Kontrol grubundan 4 hasta ç kar lma kriterlerine 
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uydu u için çal ma d  b rak ld . Olgular PKOS ve kontrol olmak üzere 2 gruba 

ayr larak incelendiler. Gruplar n olgulara göre da  Tablo 4.1’de gösterilmi tir.  

Tablo 4.1. Gruplar n olgulara göre da   

Gruplar  Olgu say   (%)  

Kontrol  39 47,6 

PCO  43 52,4 

Toplam  82  100,0  

 

    PKOS`lu hastalar ve kontrol grubunun PKOS tan  kriterleri ve insülin rezistans  

varl  aç ndan de erlendirilmesi Tablo 4.2’de görüldü ü ekildedir. PKOS`lu 

hastalar n %20`sinde insulin rezistans  tespit edilmi tir (HOMA-IR  2.5`un üzerinde). 

Tablo 4.2.  PKOS’ lu hastalar ve kontrol gruplar n PKOS tan  kriterleri ve insülin 

rezistans  varl  aç ndan de erlendirilmesi 

 PKOS (N=43)        Kontrol (N=39)   

Oligo-anovulasyon s kl        36 (%83) 0  

USG PKO  kl        42 (%98)    21 (%53)  

Hiperandrojenemi 43 (%100)  0  

Klinik Hiperadrojenemi                      38 (%88)                    0  

Biyokimyasal 

Hiperadrojenemi 

      22 (%51) 1 (%2)  

Hiperadrojenemi+Oligo-

anovulasyon 

      36 (%83)     0  

Insülin Rezistans  

(1:HOMAIR>2,5 ya da 2. 

saat OGTT>140)  

 

9 (%20)     0  
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      PKOS’lu hastalar ve kontrol gruplar n klinik ve demografik özellikleri 

incelendi inde iki grup ya  ve VKI aç ndan benzerken, PKOS grubunda bel-kalça 

oran  ve FGS anlaml  olarak yüksek bulunmu tur (p<0,05). Vücut kitle indeksi, ya  

kitlesi ve yüzdesi PKOS’lu hastalarda daha yüksek olmas na ra men bu fark 

istatistiksel anlaml a eri memi tir (p>0,05). ( Tablo 4.3). 

Tablo 4.3. PKOS’ lu hastalar ve kontrol gruplar n klinik ve demografik özellikleri 

    PKOS (Ort±SD)                                           

          N=  43                                 

 Kontrol (Ort± SD) 

               N=39 

p de eri 

 

Ya       21,81 ± 3,78 22,97 ± 4,16 0,190 

VKI(kg/m²)        22,10 ± 2,91 21,58 ± 2,81 0,415 

Bel / Kalça Oran         0,75 ± 0,05 0,72  ± 0,05 0,031 

Ya  yüzdesi (%)        22,00 ± 7,79         21,96 ± 7,45 0,561 

Ya  miktar  (kg)        14,71 ± 8 ,59         13,44 ± 6,59 0,486 

 

FGS        11,09 ± 3,99          1,97 ± 1,49                      0,000 

    

Sistolik TA       106,10 ± 10,21       110,29±10,42 0,082      

Diastolik TA          68,05 ± 6,79         70,00±6,41 0,204 

 

      PKOS’lu hastalar ve kontrol gruplar   androjen ve lipid  profili, insülin rezistans  

ve HMWA aç ndan kar la ld nda, DHEA-SO4, SHBG, FAI, total testesteron, 

insulin ve HOMA-IR PKOS grubunda  anlaml  olarak yüksek (p<0,05), HMWA ise 

PKOS grubunda anlaml  olarak dü ük bulunmu tur. Her iki grupta lipid profilleri 

benzerdir ( Tablo 4.4). 
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Tablo 4.4.  PKOS’ lu hastalar ve kontrol gruplar n HMWA, HOMA-IR ve lipid 

profillerine göre kar la lmas  

 PKOS (Ort ±SD) 

            N=43  

Kontrol (Ort±SD) 

                  N=39 

( p ) 

DHEASO4 (ug/dl) 274,47 ± 91,49 213,42 ± 80,04 0,003 

SHBG (nmol/L)      39,00  ± 21,94                             74,46 ± 40,42 0,000 

Total Testosteron (ng/mL)  0,62 ± 0,22  0,37 ± 0,15 0,000 

FAI       7,93 ± 7,32            2,14 ± 1,58   0,000 

HMWA (ng /mL )    5049±2961,34 7493 ± 2939,86 0,001 

AK (mg/dL)     83,54 ± 10,26     82,89 ± 9,66 0,776 

nsulin (uU/mL)   8,41 ±  5,65              5,75 ± 1,81 0,007 

HOMA-IR 1,72 ± 1,13              1,19 ± 0,42 0,009 

Trigliserit (mg/dL) 95,01 ± 54,35        84,10 ±41,00 0,353 

Kolesterol (mg/dL) 160,70 ± 26,56        164,97 ± 25,53 0,497 

HDL (mg/dL) 53,37 ± 11,29    53,19 ± 9,51 0,945 

LDL (mg/dL) 88,07 ± 20,77      94,84 ± 21,76 0,186 

 

       PKOS`lu hastalarda HMWA ve insulin rezistans n di er de kenlerle 

aras ndaki ili kiye bak ld nda, hem HMWA hem de insulin rezistansi ile VKI, ya  

yüzdesi, ya  miktar , FGS ve trigliserit aras nda anlaml  ili ki bulunmu tur (p<0,05). 

Bu ili ki HMWA ile negatif yönde iken HOMA-IR ile pozitif yöndedir. Bunlara ek 

olarak HMWA biyokimyasal hiperandrojenemi markerlar ndan FAI ile negatif ili ki 

göstermektedir. HOMA-IR ile HDL aras nda da anlaml  negatif ili ki saptanm r. 
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HMWA ile HOMA-IR aras nda negatif yönde bir ili ki olsa da bu ili ki istatistiksel 

olarak anlaml  de ildir ( Tablo 4.5).  

Tablo 4.5. PCOS`lu hastalarda HMWA ve HOMAIR ile di er parametreler aras  

korelasyon 

 

Variable 

       HMWA 

Correlation  p value 

           HOMAIR 

 Correlation   p value 

HMWA         1             .     -0,07         0,579 

Ya                                   -0,121     0,313                          -0,15          0,207 

VKI     -0,390     0,001    0,252          0,034 

Bel kalça oran                -0,110     0,372    0,077           0,533 

Ya  Yüzdesi     -0,247     0,044     0,404          0,001 

Ya  Oran                  -0,281      0,022     0,442           0,000 

FGS                                -0,391      0,001     0,267           0,025 

DHEASO4     -0,135      0,280                   0,022           0,856   

SHBG      0,274      0,026                   -,252           0,040 

Total Testost. 

FAI 

     0,013       0,917 

     -0,258      0,042                        

   -0,027          0,824 

    0,139           0,265 

Trigliserit      -0,261      0,031                    0,283         0,021 

Kolesterol       -0,059      0,633                  0,151          0,227 

HDL                                0,186       0,129          -0,384         0,001 

LDL       -0,003      0,981       0,199           0,109 
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5.TARTI MA  

 

      Polikistik over sendromu, insülin direncinin s kl kla görüldü ü bir durumdur. 

Adiponektin ise obezlerde ve insülin direnci olanlarda (metabolik sendrom, tip 2 DM 

vb) azalan, ya   hücrelerinden salg lanan bir proteindir (84). Adiponektinin 

fizyolojik olarak aktif formu oldu u dü ünülen HMWA ile insülin rezistans , PKOS, 

obezite ili kilerini inceleyen çal ma say  oldukça k tl r (16,175,176). 

Adiponektin düzeylerinin, PKOS’lulardaki di er tan  parametreleri ile ili kisi, 

sendromun etyopatogenezi konusunda bilgi verebilece i gibi hangi parametrelerin 

gelecekte metabolik riske i aret etti ini de belirleyebilir. 

      Metabolik sendromun parametreleri olan insülin direnci, glukoz intolerans , 

hiperlipidemi ve dislipidemi durumlar  kardiyovasküler hastal klarda özellikle 

koroner arter hastal n geli mesinde önemli yer te kil etmektedirler (179). Buna 

ra men metabolik sendromun moleküler esas  henüz ayd nlat lamam r. 

      Adipoz doku taraf ndan salg lanan ve birçok i levi son birkaç y lda anla lmaya 

ba lanan fizyolojik olarak aktif polipeptidlerden biri olan adiponektin de son 

zamanlarda ad ndan s kça söz ettiren bir adipositokin olmu  ve üzerinde çal lmaya 

ba lanm r.  

      Biz çal mam zda; PKOS tan  alm  hastalarda insulin rezistans  ile HMWA 

aras ndaki ili kiyi inceledik. PKOS grubunda insülin rezistans  (HOMA-IR) 

anlaml  olarak yüksek, HMWA düzeylerini ise daha dü ük bulduk.  

      Çal mam zda PKOS’lu hastalar ve kontrol gruplar n  hormon ve lipid  profili 

kar la ld nda, DHEASO4, SHBG, FAI, total testesteron, insulin, HOMAIR, 

FSH, LH, E2 de erleri PKOS grubunda istatistiksel olarak anlaml  yüksek 

bulunurken, HMWA dü ük bulunmu tur.        

      Literatürde PKOS’lu grup ile ya  ve kilo olarak benzer kontrol gruplar n 

adiponektin düzeylerinin kar la ld  baz  çal malarda iki grup aras nda anlaml  

fark izlenmezken (180-182), bizim çal mam zla korele olarak, PKOS grubunda 

adiponektin düzeylerinin anlaml  olarak dü ük bulundu unu bildiren çal malar da 

vard r (123,183-188). Biz bu farkl  sonuçlar n PKOS tan  alan gruplar n 

heterojenli inden kaynaklanabilece ini dü ünmekteyiz. Oligoanovulasyonu ve 

overlerin PKO ile uyumlu görünümü olan fakat hiperandrojenizmi olmayan PKOS’lu 
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olgular n endokrin ve metabolik özellikleri daha az belirgindir ve bu hastalarda daha 

az insülin direnci görülür (189). Biz çal mam zda HMWA ile klinik ve 

biyokimyasal hiperandrojenemi aras nda negatif bir korelasyon oldu unu gösterdik. 

      Obezlerde PKOS’lu olsun veya olmas n kan adiponektin düzeyleri daha dü üktür 

(10,138,179-183,190,191). Bundak ve arkada lar  (192) ülkemizde yapt  bir 

çal mada Türk çocuklar nda VKI de erlerinin bat  toplumlar yla benzer oldu unu 

göstermi lerdir. Literatürde de obez PKOS ve obez olmayan PKOS gruplar  

kars la ran çal malarda benzer sonuçlar oldu u görülmektedir (179-183,190,191). 

Santral obezitesi olan olgularda kan adiponektin düzeylerinin daha dü ük oldu unu 

gösteren çal malar vard r (83). Nitekim bizim çal mam zda PKOS hastalar yla 

kontrol grubu k yasland nda VKI, ya  yüzdesi, ya  miktar  ile HMWA düzeyleri 

aras nda literatürle uyumlu olarak negatif bir korelasyon saptan rken, ayn  

korelasyon bel kalça oran  için bulunmam r. PKOS hastalar nda obezite s kl kla 

bel/kalça oran n artt  santral obezite tipinde olup, bu durum, bu hastalara ek 

riskler getirmektedir (193). Santral obezite metabolik sendromun önemli bir 

bile enidir. Pasquali ve arkada lar  ise yapm  olduklar  çal mada, normal vücut 

rl na sahip PKOS hastalar nda, a rl k yönünden e le tirilmi  sa kl  

kontrollere göre bel/kalça oran nda art  saptam r (109). Bu durum, santral ya  

depolanmas n, obeziteden ba ms z bir mekanizma ile geli ti ini 

dü ündürtmektedir. Günümüzde visseral ya  dokusu, metabolik ve endokrin bir 

organ olarak de erlendirilmektedir (128). Abdominal visseral ya  miktar ndaki 

art n, PKOS hastalar nda s k rastlanan insülin rezistans n, dislipidemi, 

hipertansiyon, protrombotik ve proinflamatuvar durumlara yol açabilece i 

bilinmektedir. Ya  dokusu, parakrin ve endokrin yollarla, leptin, adiponektin, tümör 

nekroz faktörü alfa (TNF-alfa) , interlökin 6 (IL-6) ve plazminojen aktivatör 

inhibitör-1 gibi medyatörlerin miktarlar nda artma veya azalmaya neden olabilir; bu 

nedenle, bu medyatörlerin PKOS hastalar ndaki seviyeleri, normal populasyondan 

farkl r (123,194). Ancak, santral obezitenin sadece bel/kalça oran yla tan mlanmas  

da her zaman yeterli de ildir. Abdominal ya lanmay  dual-energy x-ray 

absorptiometry (DEXA) yöntemiyle de erlendiren ve normal kilolu PKOS 

olgular nda bile belirgin santral obezite oldu unu bildiren çal malar vard r (195). 
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Biz de çal mam zda santral obeziteyi de erlendirmede bel/kalça oran  kullanarak 

bu ili kiyi göstermi  olduk.  

      Adiponektin düzeylerinin azalmas yla insülin direncinde artma beklenir. Çünkü 

adiponektin kasta ve karaci erde insülinin etkisini artt rmakt r. Bu etkisiyle 

adiponektin bir insülin duyarl la  (insulin sensitizer) gibi i lev görmektedir. 

PKOS’lularla yap lan pek çok çal mada da bu ili ki gösterilmi tir 

(180,181,185,188,190,196,197). Fakat literatürde bu ili kinin izlenmedi i veya 

insülin direncinin, dü ük adiponektin düzeylerinin majör göstergesi olmad  

gösteren çal malar da vard r (192,187,191,198). PKOS hastalar nda insülin 

direncinin nas l ölçülmesi gerekti i konusunda ortak bir sonuca ula lamam r. 

Legro ve arkada lar , PKOS’da insülin rezistans  için, açl k glukoz/açl k insülin 

oran , tarama testi olarak önermektedir (199). Ancak, insülin rezistans na kar  

koyacak insülin sekresyonu olmamas  durumunda, insülin düzeylerine ba  olan 

testlerin sensitivitelerini yitirdikleri ve bu testlerin yetersiz kalabilece ini belirten 

çal malar mevcuttur. Açl k kan ekeri de erleri ölçümlerinin, PKOS için iyi bir 

tarama testi olmad  Dokras ve arkada lar  yapt klar  çal mada göstermi tir (200). 

De Ugarte ve arkada lar n yapt klar  bir çal mada, PKOS’ta insülin direnci 

HOMA-IR (Homeostatic model assessment values for insulin resistance) ile 

ara lm  ve bu yöntemle PKOS’ta insülin direnci prevelans  %64 olarak 

saptanm r (201). Legro ve arkada lar n ba ka bir çal mas  ise, açl k 

glukoz/insülin oran  ile PKOS’lu olgularda insülin direnci prevelans  %33 olarak 

saptanm r (199). Biz çal mam zda insülin direncini gösterebilmek için  açl k 

glukoz ve insülin oran na bakarak HOMA-IR skorlar  hesaplad k. HOMA-IR 

yöntemiyle, insülin rezistans  ara lmas nda; PKOS grubunun HOMA-IR düzeyi, 

kontrol grubundan istatistiksel olarak anlaml  yüksek bulundu. HOMA-IR cut-off 

de erini  2.5 olarak ald zda PCOS grubunun %20.9`unda (9/43) insulin 

rezistans n yüksek oldu unu gördük.  Biz hem HOMA-IR de erleri ile hem de 

glukoz ve insülin de erleriyle serumdaki yüksek moleküler a rl kl  adiponektin 

seviyeleri aras ndaki ili kiyi ara rd k. Tüm bu parametrelerde insülin direnci 

artt kça yüksek moleküler a rl kl  adiponektin de erlerinin dü tü ünü gördük. Hem 

adiponektinin kodland  kromozom 3q27 bölgesi ve polimorfizmleri (87,129-132) 

hem de adiponektin promotor polimorfizmleri (208) ile serum adiponektin seviyeleri 
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aras nda ili ki kurulmu  olup, bu durum bireylerin insulin sensivitesi sonuçlar  ile 

korelasyon göstermi tir. Yine önemli olarak hem insanlarda hem de hayvan 

modellerinde adiponektin düzeyinde azalma VKI’dan ba ms z olarak tip 2 DM ve 

insulin direncinin bir çok göstergesi ile negatif korelasyon göstermi tir (83,143). 

Dü ük adiponektin seviyeleri tip 2 DM geli imini de ön görebilmektedir 

(145,147,160-162). Bu sonuçlar nda insulin direncinde ve tip 2 DM 

geli imindeki rolüne üphe yoktur. Ancak insulin direnci ve hipoadiponektinemi 

aras ndaki ili kinin neden sonuç ba lam nda ili kisi tam olarak bilinmemektedir 

(115). Yine adiponektinin aktif formu olan HMWA’nin de insulin direnci ve tip 2 

diyabete kar  da koruyucu oldu u hipotezi desteklenmi tir (166).  

      Çal mam zda yüksek moleküler a rl kl  adiponektin düzeyleri ve insülin 

rezistans  ile lipid profili aras ndaki ili ki de incelendi ve HMWA düzeyi ile 

trigliserit düzeyi aras nda anlaml  ili ki mevcutken, LDL, kolesterol ve HDL 

düzeyleri aras nda anlaml  bir korelasyon izlenmedi. Biz çal mam zda hem HMWA 

hem de insulin rezistansi ile VKI, ya  yüzdesi, ya  miktar , FGS ve trigliserit 

aras nda anlaml  ili ki bulduk. Ayr ca HOMA-IR ile HDL aras nda da negatif  bir 

ili ki bulundu. VK  ve vücut ya  oran  yüksek PKOS`lu hastalarda insülin rezistans  

daha fazlad r. Trigliserit ve HDL ile HOMA-IR aras nda anlaml  bir ili ki olmas  da 

bu hastalarda HDL dü üklü ü ve trigliserit yüksekli inin insülin rezistans na zemin 

haz rlayan parametreler oldu unu göstermektedir.  

      Benzer ekilde yap lan bir çal mada, sa kl , obez olmayan 204 erkek ve 214 

kad nda aterojenik lipid profili (artm  total kolesterol, LDL, trigliserit, azalm  

HDL) ile dü ük adiponektin düzeyleri aras nda ili ki oldu u gösterilmi tir (202). 

PKOS'lu gruplarda yap lan çal malarda da aterojenik lipid profili olan olgularda 

adiponektin düzeylerinin dü ük oldu u gösterilmi tir (179,190,203). On dokuz 

PKOS ‘lu kad n incelendi i bir çal mada (198) ise lipid de erleri ile adiponektin 

seviyeleri aras nda ili ki bulunamam r.  

      Sa kl  kad nlarda androjen düzeyleri ile adiponektin aras nda ili ki 

gösterilememi tir (141). PKOS’lu olgularda artan androjen düzeyleri ile artan total 

adiponektin düzeyleri bildirildi i gibi (183,185,204); ili ki olmad  bildiren 

çal malar da vard r (123,181,203). Androjen düzeylerinin ölçülmesinde laboratuar 
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yöntemlerinin önemi büyüktür. Total testosteron ölçümünün kad nlarda yetersiz 

kald  bilinmektedir (205). Serbest testosteron düzeyleri en k ymetli bilgiyi sa lar. 

Fakat serbest testosteronu en iyi ölçen ‘equilibrium dialysis ve ultrasentrifugasyon’ 

yöntemi zor ve pahal  bir yöntemdir (206). Bu nedenle biz de çal mam zda serbest 

testosteron ölçümü yerine sonuçlar  korele olan FAI kulland k ve PKOS’lu 

hastalarda HMWA ile FAI aras nda negatif yönde anlaml  ili ki tespit ettik. Serum 

adiponektin düzeyinin androjenlerle geri dönü ümlü olarak dü ürülebildi ini 

gösteren çal malar vard r (207). Hiperandrojenik adolesanlarda metformin ve 

dördüncü jenerasyon oral kontraseptiflerle yap lan tedaviye bir androjen reseptör 

blokörü olan flutamidin eklenmesiyle vücut ve abdominal ya lanmada azalma, 

adiponektin düzeylerinde artma görülmü tür  (208). Bu çal may  yürüten 

ara rmac n obez olmayan genç bayanlarda yapt  bir ba ka çal mada, 

metforminin testosteron düzeylerini dü ürdü ü, adiponektin düzeylerini art rd  ve 

santral obeziteyi azaltt  gösterilmi tir (209). 

      PKOS’da hiperinsülinizm ve insülin direncinin hiperandrojenizme yol açt , 

hiperandrojenizmin de abdominal ya lanmaya neden oldu u dü ünülürse; artan 

abdominal ya lanma ile adiponektin düzeylerinin azalmas  ve böylece insülin 

direncinin daha da artmas  bu k r döngüyü aç klar (192). Bizim çal mam zda da 

HMWA ve HOMA-IR vücut ya  kitlesi, hiperandrojenemi ve lipid profilinden 

trigliseritle ili kili bulunmu tur. Ancak HMWA ile insülin rezistans  aras ndaki ili ki 

anlaml  seviyede de ildir. Her ne kadar HMWA ile HOMA-IR aras ndaki negatif 

ili ki anlaml  olmasa da bu ili kinin anlaml  olmamas n çal madaki hasta say n 

azl  dolay yla PKOS `lu hastalar n yaln z %20`sinde insulin rezistans  olmas  ve 

grubun ço unlu unun VKI normal olan hastalardan olu mas ndan 

kaynaklanabilece ini dü ünmekteyiz. Bu ili kilerin netle mesi için PKOS 

hastalar n IR varl , VKI ve PKOS fenotiplerine göre kategorize edilildi i daha 

fazla hastan n dahil edildi i çal malara ihtiyaç vard r.  

 

5. SONUÇ 

 

- PKOS grubunda insülin rezistans  (HOMA-IR) anlaml  olarak yüksek, HMWA 

düzeylerini ise daha dü ük bulduk.     
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- PKOS’lu hastalar ve kontrol gruplar n  hormon ve lipid  profili 

kar la ld nda, DHEASO4, SHBG, FAI, total testesteron, insulin, HOMAIR, 

FSH, LH, E2 de erleri PKOS grubunda istatistiksel olarak anlaml  yüksek 

bulunurken, HMWA dü ük bulunmu tur.        

- Biz çal mam zda HMWA ile klinik ve biyokimyasal hiperandrojenemi aras nda 

negatif bir korelasyon oldu unu gösterdik. 

- Bizim çal mam zda PKOS hastalar yla kontrol grubu k yasland nda VKI, ya  

yüzdesi, ya  miktar  ile HMWA düzeyleri aras nda literatürle uyumlu olarak negatif 

bir korelasyon saptan rken, ayn  korelasyon bel kalça oran  için bulunmam r. 

- Biz çal mam zda hem HMWA hem de insulin rezistansi ile VKI, ya  yüzdesi, ya  

miktar , FGS ve trigliserit aras nda anlaml  ili ki bulduk. Ayr ca HOMA-IR ile HDL 

aras nda da negatif  bir ili ki bulundu. VK  ve vücut ya  oran  yüksek PKOS`lu 

hastalarda insülin rezistans  daha fazlad r. Trigliserit ve HDL ile HOMA-IR aras nda 

anlaml  bir ili ki olmas  da bu hastalarda HDL dü üklü ü ve trigliserit yüksekli inin 

insülin rezistans na zemin haz rlayan parametreler oldu unu göstermektedir.  

- Bizim çal mam zda da HMWA ve HOMA-IR vücut ya  kitlesi, hiperandrojenemi 

ve lipid profilinden trigliseritle ili kili bulunmu tur. Ancak HMWA ile insülin 

rezistans  aras ndaki ili ki anlaml  seviyede de ildir. Her ne kadar HMWA ile 

HOMA-IR aras ndaki negatif ili ki anlaml  olmasa da bu ili kinin anlaml  

olmamas n çal madaki hasta say n azl  dolay yla PKOS `lu hastalar n 

yaln z %20`sinde insulin rezistans  olmas  ve grubun ço unlu unun VKI normal olan 

hastalardan olu mas ndan kaynaklanabilece ini dü ünmekteyiz. Bu ili kilerin 

netle mesi için PKOS hastalar n IR varl , VKI ve PKOS fenotiplerine göre 

kategorize edilildi i daha fazla hastan n dahil edildi i çal malara ihtiyaç vard r. 

      Biz bu çal mada PKOS tan  alm  hastalarda HOMA-IR skoru ile HMWA 

aras ndaki ili ki inceledik. PKOS’lu hastalarda kontrol grubu ile k yasland nda 

HOMA-IR düzeylerinin yüksek, HMWA düzeylerinin ise dü ük oldu u bulundu. 

HMWA ile HOMA-IR aras nda ise anlaml  bir korelasyon bulunamam r. PKOS 

grubunda insulin rezistanl  hasta say n az olmas  ve grubun ço unlu unun VKI 

normal olan hastalardan olu mas  HMWA ile HOMA-IR aras nda belirgin bir ili ki 

saptanamamas na sebep olmu  olabilir. Bu ili kilerin netle mesi için PKOS 
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hastalar n IR varl , VKI ve PKOS fenotiplerine göre kategorize edilildi i daha 

fazla hastan n dahil edildi i çal malara ihtiyaç vard r.  
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