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ÖZET 

‘Ovaryum Kisti ve Polikistik Over Sendromlu Hastalarda Serum Çinko 

Düzeylerinin Araştırılması’ isimli çalışma 30 ovaryum kistli (OK), 30 polikistik over 

sendromlu (PKOS) ve 20 sağlıklı bireyden (kontrol grubu) olmak üzere toplam 80 

kişi üzerinde çalışılmıştır. 

Sunulan çalışmada OK, PKOS ve sağlıklı kontrol gruplarından alınan kan 

örneklerinde çinko, folikül stimüle hormon (FSH), lüteinizan hormon (LH) ve 

östradiol (E2) düzeyleri ölçülmüştür. Bu değerler ovaryum kisti grubunda sırasıyla 

63.89 ± 12.57; 5.51 ± 2.93; 7.50 ± 7.76 ve 122.73 ± 87.09; polikistik over grubunda 

65.54 ± 11.32; 6.16 ± 5.07; 7.59 ± 5.32 ve 207.52 ± 556.88 ile sağlıklı kontrol 

grubunda 62.92 ± 10.21; 5.16 ± 3.07; 6.45 ± 8.70 ve 124.17 ± 87.07 olarak 

bulunmuştur. 

Her 3 grubun çinko düzeyleri normal düzeylerin alt sınırlarında ölçülmüştür. 

Grup içi ilişkilere bakıldığında ise çinko düzeyinin OK ve PKOS grubunda 

istatistiksel açıdan önemli olmayan oranda kontrol grubuna göre yüksek olduğu 

tespit edilmiştir. FSH, LH ve östradiol ortalama değerlerini de her üç grupta normal 

sınırlar içerisinde bulunmuş olup gruplar arası farklılıkların istatistiksel açıdan 

önemsiz olduğu gözlemlenmiştir.   

Sonuç olarak her ne kadar gruplar arasında ölçülen parametrelerin istatistiksel 

açıdan anlamlı bir veri elde edilememiş ve ovaryum kisti ile polikistik over 

sendromu arasında çinko ile bağlantılı önemli bir sonuca varılamamış olsa da bu 

durum bu hastalıkların olıuşumunda çinkonun payının olmayacağı da 

göstermemektedir. 

 

Çünkü bugüne kadar açığa çıkmış bütün veriler ve çinkonun metabolizmadaki 

rolüne ait bilgiler (her ne kadar sunulan çalışmada istatistiksel açıdan önemli bir veri 

ortaya konulamamış olsa da) böyle bir ihtimalin var olma olasılığını 

düşündürmektedir. 

 

Anahtar kelimeler: çinko, ovaryen kist, PKOS, seks hormonları 
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ABSTRACT 

‘Investigation of Serum Zinc Levels in Patients with Ovarian Cysts and 

Polycystic Ovary Syndrome (PCOS)’ In this study, a total of 80 people were studied, 

30 of which were ovarian cysts (OC), 30 were policystic over syndrome (PCOS) and 

20 healthy subjects (control group). 

Serum zinc, follicle-stimulating hormone (FSH), luteinizing hormone (LH) 

and estradiol (E2) levels were measured in blood samples taken from OC, PCOS and 

healthy control groups. These values were 63.89 ± 12.57; 5.51 ± 2.93; 7.50 ± 7.76 

and 122.73 ± 87.09 in the ovarian cyst group, respectively. 65.54 ± 11.32; 6.16 ± 

5.07, 7.59 ± 5.32 and 207.52 ± 556.88 in the policystic over group were found as 

62.92 ± 10.21; 5.16 ± 3.07; 6.45 ± 8.70 and 124.17 ± 87.07 in the healthy control 

group respectively. 

Zinc levels of each group of 3 were measured at the lower limits of normal 

levels. When the intra-group correlations were examined, it was determined that the 

zinc level was higher in the OC and PCOS group than in the control group, which is 

not statistically significant. The mean values of FSH, LH and estradiol were also 

within normal limits in all three groups, and the differences between the groups were 

statistically insignificant. 

As a result, although statistically significant data were not obtained for the 

parameters measured between the groups and there was no significant zinc-related 

result between the ovarian cyst and the policystic over syndrome, this does not 

indicate the absence of zinc in the occurrence of these diseases. 

Because of the information on the role of metabolism in all the data and zinc 

that has been released so far (although statistically significant data can not be 

presented in the study presented), this possibility suggests the possibility of 

existence. 

Key words: zinc, ovarian cyst, PCOS, sex hormones 
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1.GİRİŞ ve AMAÇ 

 

Çinkonun fertilite ve seks hormonlarıyla bağlantısı hakkında çeşitli araştırma 

sonuçları mevcuttur. Son yıllarda çinkonun; seks hormonları ve enzimlerle bağlantılı 

çalışma sonuçlarına göre;  

 

2012 yılında Kurdoğlu ve ark tarafından yapılan çalışmada PKOS 

hastalarında sağlıklı kontrol grubuna göre çinko seviyelerinin ortalaması istatistiksel 

olarak anlamlı olmasına rağmen bu yüksek sonuçlar normal referans aralığını 

aşmıyordu gibi ifadeler kullanılmaktadır (Kurdoğlu 2012). 

 

Güler ve ark (2014) tarafından yapılan araştırmada ise PKOS'lu hastaların 

serum çinko düzeylerinin sağlıklılara göre önemli oranda düşük kaldığı bildirilmiştir 

(Güler 2014). 

 

PKOS’un nedenleri üzerindeki değerlendirmelere baktığımızda araştırmacılar 

tarafından “etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte PKOS, genetik ve çevresel 

faktörlerin etkileşimiyle ortaya çıkmış sık görülen ve kompleks bir hastalık olarak 

değerlendirilebilir.” gibi ifadelerle karşılaşmaktayız (Stallard ve Reeves 1997). 

Sendromun fizyopatolojisinde gonadotropin dinamiğinde değişiklikler, steroidogenez 

defektleri, insülin salınım ve etki bozuklukları ile genetik faktörlerin etkili 

olabileceğine dair bilgiler çinkonun bir şekilde PKOS etiyolojisinde rol alabileceğini 

düşündürmektedir (Stallard ve Reeves 1997). 

 

Çalışmamızda, OK ve PKOS tanısı almış hastalardan alınan kan 

numunelerinden çinko, FSH, LH ve östradiol (E2) düzeylerinin incelenerek 

aralarında bir bağlantı olup olamayacağı hakkında bilgi oluşturulması amacıyla 

planlanmıştır. Bu çalışmada elde edilen bulgular OK ve PKOS’a yeni bakış açıları 

elde etmek için ve daha fazla çalışmalara ışık tutacağı amacıyla planlanmıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Çinko 

 

Çinko sağlığımızın stratejik minerallerinden olan ve besinsel destek olarak 

alınan önemli bir mineraldir. Hayatın başlangıcından beri var olan minerallerden 

bazıları canlılarda çok önemli fonksiyonlar üstlenmektedir. Bu fonksiyonları yerine 

getirirken düşük miktarlarda olsa da vücutta bulunması gerekmektedir. Minerallerden 

günlük gereksinimleri çok düşük (1 mg’dan az) olan ve vücuttaki miktarı vücut 

ağırlığının % 0,01’inden daha azını oluşturan minerallere eser elementler ya da 

mikro elementler adı verilir. Demir, bakır, çinko, selenyum, kobalt, krom, manganez 

gibi elementler eser elementlere örnek olarak verilebilir. Doğada doğal olarak 

bulunan 98 elementten 27’si yaşam için vazgeçilmezdir (Tanrıverdi 2008). 

 

Bu eser elementlerden biri olan ve periyodik tablonun II B grubunda yer alan, 

çinko, atom numarası 30, atom ağırlığı 65.4, yoğunluğu 7.14, erime noktası 420
0
 C, 

kaynama noktası 907
0
 C olan, mavimsi-beyaz renkte heksagonal bir elementtir 

(Chandra 1983).  

 

2.1.1 Tarihçe 

 

Dünyanın hemen her ülkesinde sadece çinko değil, bütün eser elementlerin 

metabolik, klinik ve biyokimyasal yönden önemini açıklamaya yönelik sayısız 

çalışmalar yapılmaktadır (Prasad 1985; Baltacı ve ark 1985). 

 

Çinko ilk olarak dördüncü yüzyılda bulunmasına rağmen, metalik çinkonun 

elde edilmesi 13. yy da Hindistan’da gerçekleşmiştir (Tanrıverdi 2008).  

 

Çinkonun metabolizmadaki önemi ilk defa 1869 yılında Raulin tarafından 

Aspergillus niger adlı ekmek mantarının büyümesindeki etkisinin belirlenmesiyle 

ortaya konulmuş olmasına rağmen tıptaki rolü üzerine çalışmalar yakın geçmişte 

yapılmıştır (Tanimoto ve ark 1999; Powell 2000; Saner ve ark 2002; Belgemen ve 

Akar 2004). 1940 yılında Keilin ve Mann çinkonun ilk spesifik biyolojik 
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fonksiyonunu tanımlamışlardır (Wellinghausen ve ark 1997; Belgemen ve Akar 

2004; Halsted ve ark 1997). 

 

İnsanlarda çinko noksanlığının önemi 1960’lara kadar belirlenememiştir. 

İran’da 1958 yılında, 21 yaşında olmasına karşın 10 yaşında gibi görünen bir hastada 

gelişme geriliği, karaciğer ve dalağın büyümesi (hepatosplenomegali), toprak yeme 

(jeofaji), mental letarji, kuru cilt ve demir eksikliği gibi bazı klinik bulguları tespit 

eden Dr. Prasad isimli araştırmacı bu noksanlıkların çinko kaynaklı olabileceğini 

düşünmüştür. Dr. Prasad, 1963 yılında Mısır’da benzer bulguları taşıyan çocuklarda 

ilk defa kanda çinko ölçümleri yaparak bu elementin eksikliğini belirlemiştir. O 

tarihten sonra, toprak yiyen çocuklarda bu klinik tablo, araştırıcının adı ile ‘Prasad 

Sendromu’ olarak literatüre geçmiştir (Prasad ve ark 1961; Çavdar ve ark 1998).  

 

1970’li yılların başında ise Acrodermatitis enteropathica hastalığının, kalıtsal 

olarak çinkonun barsaklardan absorpsiyonun bozukluğuyla ilgili olduğu belgelenmiş 

ve bu eser element üzerine olan çalışmalar giderek yoğunluk kazanmıştır (Oleske ve 

ark 1979). 

 

Araştırıcılar (Prasad 1995; Belgemen ve Akar 2004) akrodermatitis 

enteropatikanın çinko ilavesiyle düzeldiğine dair bilgilerin 1973’te Barnes ve 

Moynahan tarafından ortaya konulduğunu bildirmişlerdir. Daha sonraki çalışmalar 

çinkonun oral suplementasyonu ile hastalık semptomlarının düzeltilebildiği yapılan 

çalışmalarda gösterilmiştir (Walsh ve ark 1994; Prasad 1995; Wellinghausen ve ark 

1997; Belgemen ve Akar 2004). 

 

2.1.2. Çinko Kaynakları  

 

Çinko; fındık, ceviz, kabak çekirdeği, balkabağı tohumu, badem, nohut, 

yumurta, kuzu eti, sığır eti, tavuk, hindi, buğday tohumu, buğday ekmeği, çavdar 

ekmeği, mercimek, kuru fasulye, yulaf ezmesi, kahverengi pirinç, ayçiçeği çekirdeği 

ve süt ürünlerinde bulunmaktadır.  

 

Bunların haricinde çinko en fazla balık ve deniz hayvanlarında (özellikle 

yumuşakçalar) ve bitkilerde bulunmaktadır. Şekil 1.1’de çinko yönünden zengin 
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besin kaynaklar ve tablo 1.1’de bazı besin kaynaklarındaki çinko oranları 

gösterilmiştir (Paul ve Southgte 1998).  

 

 

Şekil 2.1 Çinko yönünden zengin besin kaynakları 

 

Tablo 2.1 Bazı besin maddelerindeki çinko oranları 

 

 

 Anne sütünde çinko 0.17 mg/L civarındadır. Her ne kadar bu değerler inek 

sütündeki değerden (0.37 mg/L) çok düşük olsa da anne sütüyle beslenen bebeklerin 

plazma çinko düzeyleri, inek sütüyle beslenen bebeklere oranla altıncı aydaki 

ölçümlerde çok daha yüksek bulunmuştur (Tuckerman ve Turco 1993; Raynal-

Ljutovac 2008). 
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2.1.3. Emilim, Kan ve Doku Düzeyleri 

 

Gıdalarla alınan çinkonun sadece % 20-30’u emilmektedir. Çinko ince 

barsaklar boyunca, özellikle duodenum ve proksimal jejunumda daha hızlı emilime 

uğramaktadır. Emilim işlevi enerjiye bağımlı, aktif ve spesifik transport (bağlayıcı) 

ligandları yoluyladır.      

 

Çinko emildikten sonra ince barsağın bazolateral membranından portal 

dolaşıma katılarak karaciğere gider ve çinko metabolizmasında rol oynayan hedef 

organ olarak görev alır (Saner ve ark. 2002).  

 

İnce barsağı kaplayan mukoza tabakasında sistinden zengin metallotionin 

olarak bilinen (alkol dehidrogenaz) enzimi bakır, çinko ve kadmiyumu nonspesifik 

bir şekilde bağlayarak, dolaylı yoldan aşırı çinko emilimini engellemektedir. Bu 

enzim çinko homeostazisi için önemli bir mekanizmadır (Prasad 1985).  

 

Vücutta demir gibi spesifik bir deposu olmayan çinko ihtiyaç duyulduğu 

zamanlarda karaciğer ve plazma dokularından çinko salınımı gerçekleştirerek 

metabolik fonksiyonlarda görev aldığı düşünülmektedir.  

 

Çinkonun diyetle alım azlığı, luminal (intestinal), mukozal ve sistemik 

faktörler çinko eksikliğinin ekzojen ve endojen kaynaklı nedenleridir (Arcasoy 

2002). Bazı besinler, vitaminler ve mineraller çinko emilimini etkileyerek çinko 

noksanlığına veya fazlalığına neden olabilirler. Fitatlar, fosfatlar, lifli besinler, 

kadmiyum, kalsiyum, bakır, kalay, inorganik demir ve oksalat çinkonun 

absorbsiyonunu azaltırken; proteinler, metiyonin, D vitamini, B6 vitamini ve D-

penisilamin çinkonun absorbsiyonunu artırmaktadır (David 1999; Saner 2002). 

Ancak hayvansal proteinlerde bulunan çinko kaynakları bitkisel kaynaklı olanlara 

göre daha iyi absorbe edilmektedir.  

 

Toplumumuzun beslenmesinde önemli bir yere sahip olan hububat ve 

hububat ürünleri günlük kalori ihtiyacının ortalama % 53’ünü kapsamaktadır. Bu 

nedenle hububat ve ürünlerinden sağlanan besin kaynaklarının mümkün olduğunca 

yüksek tutulması gerekir. Ancak hububatta doğal bir bileşen olarak bulunan fitik asit 
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insan beslenmesinde gerekli olan çinko, demir, kalsiyum, bakır ve magnezyum gibi 

minerallerle kompleks oluşturarak minerallerin biyoyararlılığını düşürmektedir. Bu 

kompleks bileşiklerin gastroentestinal pH’da yani pH 4-8 arasında çözünürlüğünün 

azalması minerallerin alınamamasının temel nedeni olarak görülmektedir (Harland 

1980). Fitik asidin minerallerle birleşmesiyle oluşan fitatlar, proteolitik enzimler 

tarafından daha zor parçalanan fitat-protein kompleksleri oluşturarak protein 

emilimini olumsuz yönde etkilemektedir (Cheryan 1980). Bu nedenle başlıca tahıl 

ürünleriyle beslenen toplumlarda çinko eksikliği belirtileri de yaygın olarak 

görülmektedir (Çavdar ve ark 1980; Çakmak ve ark 1999).  Hububat ve ürünleriyle 

günde 2-8 gr fitik asit alındığında önemli ölçüde mineral absorbsiyonu engellendiği 

belirlenmiştir.  

 

Fitik asitin kolon kanserinin ve böbrek taşlarının oluşumunu azalttığı, kan 

kolesterolünü düşürdüğüne dair çalışmalar mevcuttur (Empson ve ark. 1991). Ayrıca 

kemoterapide fitik asitin oldukça etkili olduğu (Shamsuddin 1999) ve lipaz 

aktivitesinde azalmaya sebep olduğu belirlenmiştir (Knuckles 1988). Miller ve 

arkadaşları, fitik asitin deoksi hemoglobinle çok sıkı bağlanması nedeniyle, fitik 

asidin hemoglobin oksijen affinitesini düşüren kimyasallardan en etkililerinden biri 

olduğunu bulmuşlardır (Miller ve ark. 1980). Bazı bitkisel kökenli gıdalarda bulunan 

kuru maddedeki fitat miktarları tablo 2.2 de gösterilmiştir. 

 

Tablo 2.2 Baklagillerde bulunan fitat oranları 

GIDA FİTAT mg/g 

Karma unlu ekmek (%70 buğday, %30 çavdar) 0.4-1.1 

Karma unlu ekmek (%70 çavdar, %30 buğday) 0-0.4 

Buğday ekmeği 3.2-7.3 

Çavdar ekmeği 4.3-8.2 

Mısır 9.8-21.3 

Pirinç (kabuksuz, pişmiş) 1.2-3.7 

Pirinç (kabuklu, pişmiş) 12.7-21.6 

Nohut (pişmiş) 2.9-11.7 

Mercimek (pişmiş) 2.1-10.1 

Yeşil fasulye (pişmiş) 1.8-11.5 
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Çinko, nükleer mitokondrial ve hücre fraksiyonlarının süpernatandında olmak 

üzere organizmadaki tüm hücrelerde bulunmaktadır. İnsan vücudu ortalama olarak 

1.4-2.5 gr çinko içermektedir. Çinko, hemen hemen tüm dokulara yayılmıştır. (Bray 

ve Bettger 1990; Powell 2000; Rostan ve ark 2002; Saner ve ark 2002). Çinko 

vücutta en çok kas dokusunda (% 65 = 1.3 gr) depolanır ve bunu kemik dokusu takip 

eder (0.5-0.8 gr). Visseral organlarda bulunan çinko miktarı 15 ile 55 mg/gr (taze 

doku) arasında değişmektedir. En düşük oranda eritrosit ve lökositlerde bulunur 

(sırasıyla 0.02 ve 0.003). Diğer çinko içeren dokular karaciğer, böbrek, pankreas, 

prostat ve gözün tapetum lucidum tabakasıdır. Çinkodan zengin olan deri ve ekleri 

yaklaşık olarak tüm vücut çinkosunun % 20’sine sahiptir. Çinko deri katmanlarından 

epidermis tabakasında dermis tabakasına göre 5-6 kat daha fazla bulunmaktadır 

(Rostan ve ark 2002). Diş, saç, tırnak ve göz dokusundaki, özellikle de iris, retina ve 

koroid tabakasında önemli miktarlarda çinko bulunmaktadır. Vücut dokularında 

çinko intrasellüler iyon olarak birinci konum durumundadır. 

 

Total vücut çinkosunun % 1’inden azı kanda bulunmaktadır. Kandaki 

çinkonun % 75-88’i eritrositlerde, % 12-22’si plazmada, % 3’ü lökositlerde, % 1’i 

trombositlerde bulunmaktadır (Tanrıverdi 2008). Absorbe olan dolaşımdaki plazma 

çinko miktarı total vücut çinko miktarının ancak % 0.5’i kadardır. Çinkonun serum 

konsantrasyonu, plazma konsantrasyonundan yaklaşık olarak 5-15 µg/dl (% 16) daha 

yüksektir. Bunun nedeni, vücutta herhangi bir yara oluşumundan dolayı pıhtı 

oluşumu sırasında trombositlerden salınan çinkonun ortama karışmasıdır (Reinhold 

1995; Halsted 1997). Bundan dolayı serum ya da plazmadaki değer o andaki vücut 

çinko düzeyini göstermekte anlamsız kalmaktadır. Plazmadaki çinkonun  % 97-98’i 

başta albumin olmak üzere makroglobulin, transferrin, seruloplazmin, haptoglobulin 

ve globulinlere, % 2-3’ü aminoasitlere bağlı olarak, çok küçük bir miktarı da iyonik 

formda bulunmaktadır. Ayrıca plazma proteinlerinin histidin, glutamin, sistin ve lisin 

gruplarının da çinko bağlama yeteneği gösterilmiştir (Prasad 1985; Vallee ve 

Falchuk 1993). Çinko serumda; % 66’sı albumine gevşek bağlı olarak, % 32’si alfa 2 

makroglobuline sıkı sıkıya bağlanmış olarak, çok az bir bölümü (% 2-5) başta 

histidin, sistein olmak üzere, metalloenzimlere bağlı olarak bulunur (David 1999). 

 

En hassas ölçüm yöntemi olan atomik absorpsiyon spektrofotometresi ile 

yapılan ölçümlerde çinkonun biyolojik sıvılardaki miktarı 70-120 µg/dl olarak 
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bildirilmiştir (Prasad 1985). Serum çinko düzeyinin 70-120 µg/dl dan yüksek olması 

hiperzinkemi, serum çinko düzeyinin 70-120 µg/dl dan düşük olması hipozinkemi 

olarak adlandırılır.  

 

İntrasellüler çinkonun % 30-40’ı nükleerde, % 50’si sitoplazmada ve geriye 

kalan % 10- 20’lik kısmı hücre membranında bulunur.  

 

Vücuda gerek oral yoldan gerekse parenteral yoldan giren çinko vücuttan 

atılımı büyük oranda gaita ile gerçekleşmektedir. Gaita ile atılan çinkonun çoğunu 

emilemeyen, bir kısmını da safra, pankreas ve bağırsak sekresyonlarından elde edilen 

çinko oluşturmaktadır. Ortalama olarak gaita ile günde 5-6 mg, idrarla 0.1-0.9 mg 

çinko atılmaktadır. Spermle çinko atılımı ejekülasyon başına 0.4-0.6 mg’dır (Berg 

1996; David 1999). Böbreklerin serum çinkosunun regülasyonunda etkisi 

bulunamamıştır. Çinkonun ağızdan alınma miktarı artsa bile idrarla atılımı 

değişmemektedir, ancak intravenöz şeklinde çinko verildiğinde idrarla atılımda 

belirgin bir artma gerçekleştiği görülmüştür. Çinkonun diğer atılım yolları ise ter, 

saç, deri, prostatik sıvı ve süttür. Sıcak ülkelerde terle atılan çinko miktarı daha fazla 

olmaktadır (Vallee ve Falchuk 1993). İdrar çinkosu post alkolik hepatik siroz, 

diyabet ve obezite durumlarında artmaktadır (Spencer ve ark 1996; Halsted ve ark 

1997). Çinko dengesinin sağlanabilmesi için ter, idrar ve benzeri yollarla atılan çinko 

kayıplarının yerine konulması gerekmektedir (Prasad ve ark 1993). 

 

Çinko iyonu boyutundan, yükünden ve hidrofilik doğasından dolayı hücreler 

arasından plazma membranını pasif difüzyonla geçememektedir (Tapiero ve Tew 

2003). Bu sebeple çinkonun hücre içine alınması veya hücreden dolaşıma geçmesi 

için özel taşıyıcı sistemlere ihtiyaç vardır. Çinkonun hücreye, bir plazma membranı 

taşıma sistemiyle alındığına ve intraselüler bölüme taşınıldığına dair bulgular 

mevcuttur. Çinkonun hepatositler (Taylor ve Simons 1994), intestinal hücreler 

(Raffaniello ve ark 1992), fibroblastlar (Ackland ve ark 1988), endotelyal hücreler 

(Bobilya ve ark 1992) ve plasental hücreler (Mas ve ark 1991) gibi hücrelerle yapılan 

çalışmalarda: bu hücrelerde spesifik çinko transport sistemlerinin olduğunu 

göstermektedir. Günümüze kadar, çinko için 4 adet spesifik (ZnT 1-4) ve çinkoyla 

birlikte diğer eser elementleri de taşıyabilen 1 adet nonspesifik transport sistemi 

(divalent katyon transporter -1 (DCT-1), metal taşıyıcısı olup çinkonun dışında 
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demir, bakır, mangan ve kadmiyum gibi elementlerin de hücresel transportunu 

sağlamaktadır. 

 

Palmiter ve Findley tarafından 1995 yılında tanımlanan ilk çinko taşıyıcısı 

olan ve plazma membranında bulunan ZnT-1’in özellikle ince barsak, karaciğer ve 

renal tübüllerde bulunduğu ve çinko emilimiyle ilgili görevi olduğu düşünülmektedir 

(Palmiter ve Findley 1995). İkinci çinko taşıyıcısı ZnT–2, ZnT–1 ile sadece % 26 ‘lık 

ortak yön taşımaktadır. Palmiter ve arkadaşları tarafından tanımlanan (Palmiter ve 

ark 1996). ZnT–2, çinkonun hücre içi organellere dağıtımında görev aldığı ve ince 

barsak, böbrekler ve testislerde bulunduğu düşünülmektedir. Üçüncü bir çinko 

taşıyıcısı olan ZnT–3, % 49 oranında ZnT–2 ‘ye,  % 18 oranında ZnT–1 ‘e benzerlik 

göstermektedir. Yapılan çalışmalar sonucunda ZnT-3’ün sadece nöronlar ve testis 

hücrelerinde bulunduğu tespit edilmiştir ve veziküllere çinko alımını sağladığı 

düşünülmektedir. Bilinen son çinko taşıma proteini ZnT–4  % 60 oranında ZnT-2‘ ye 

ve % 62 oranında ZnT–3‘e benzemektedir. ZnT-4, 1997 yılında Huang ve Gitscher 

tarafından izole edilmiştir (Haung ve Gitschier 1997). Meme dokusunun yanında  

beyin, kalp, karaciğer, akciğer ve dalakta bulunduğu düşünülmektedir. Meme 

dokusundaki ZnT-4, sütte yeterli düzeyde çinkonun bulunmasını sağlamaktadır. 

ZnT-4 çinkoyu hücre dışına serbest bırakma veya sekresyonunda görevlidir (Harris 

2002). Ayrıca çinkonun hücre içine transportunda görevli olan ve insanda 12 adet 

ZIP kodlayan gen yer almaktadır. Şekil 2.2.’de çinkonun hücre içine taşınma 

mekanizması gösterilmiştir. 
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Şekil 2.2. Çinkonun hücre içine alınış mekanizması 

 

2.1.4. Çinko Metabolizması    

 

Vücutta pek çok enzimin yapımı veya fonksiyonu doğrudan ya da dolaylı 

olarak çinkonun varlığına bağlıdır. Bugün için 300’den fazla enzimin aktivitesinde 

veya yapısında rol oynadığı bilinmekle birlikte, vücutta birçok reaksiyonun katalize 

edilmesinde görev almaktadır (Coleman 1992; Mocchegiani ve ark 2000; Ye Song 

2005). Çinkoya bağımlı enzimlerin başlıcaları olarak karbonik anhidraz, DNA 

polimeraz, timidin kinaz, alkalen fosfataz, desmolaz, alkol dehidrogenaz gibi 

enzimler örnek verilebilir. Çinkonun bu enzimlere kofaktör görevi sağladığı veya 

enzimin aktif bölgesinden reaksiyona doğrudan katıldığı sanılmaktadır (Mocchegiani 

ve ark 2001). Enzimlerin aktif bölgelerine bağlanarak, katalitik bölgelerinde anahtar 

rol oynayan çinko, 2000’den fazla çinkoya bağımlı gen ekspresyonunda görev aldığı 

bilinmektedir. İlk çinko metaloenzimi olan karbonik anhidraz enzimi % 0.33 

oranında çinko içermektedir. Diğer çinko içeren metaloenzimler ise alkalen fosfataz, 

DNA ve RNA polimeraz, karboksipeptidazlar, aminopeptidaz, laktat dehidrogenaz, 

süper oksit dismutaz gibi önemli enzimlerdir (Prasad 1973). 
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Canlılarda hücrelerin proliferasyon, replikasyon ve farklılaşması için 

aminoasitler, glukoz, yağ asitleri ve vitaminlerin yanında minerallere de ihtiyacı 

bulunmaktadır. Bu yüzden sağlık için her gün belirli bir miktar alınması gereklidir 

(Arcasoy 2002). Şekil 2.3.’te Çinkonun hücre farklılaşmasındaki rolü şematize 

edilmiştir. 

 

 

Şekil 2.3. Çinkonun hücre farklılaşmasındaki rolü 

 

Çinko vücuttaki metabolik fonksiyonlarda intraselüler bir düzenleyici olup, 

moleküler etkileşimlerde proteinler için yapısal destek sağlar. Biyolojik 

membranların ve iyon kanallarının stabilitesini ve bütünlüğünü korur. Karbonhidrat, 

lipid, protein ve nükleik asitlerin sentezinde, üreme ve embriyogeneziste görevleri 

vardır (Arcasoy 2002; Rostan ve ark 2002). 

 

Aldolazlar ve fosfatazlar ile proteinlerin oluşumundaki 500 peptidin 

yapısında çinko olduğu bilinmektedir. Amino asitlerden histidin, glutamin, treonin, 

sistein, lisin ve triptofan en çok çinko bağlayıcılardır.  

 

Çinko protein sentezinde önemli rol oynar ve gen ekspresyonunda önemli 

işleve sahiptir. DNA ve RNA tarafından metal bağlanma replikasyon ve protein 

sentezi ile ilişkili olabilen yollarda makromoleküllerin fiziksel ve kimyasal 
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özelliklerini belirler. Çinko parmak (zinc finger) proteinler DNA’nın spesifik bir 

bölgesine bağlanırlar. Bu proteinler konformasyonları ve DNA’ya bağlanma 

yetenekleri için çinkoya gereksinim duyarlar. Hücre için sitozolik çinkoya bağımlı 

süperoksit dismutazın kofaktörüdür (Arcasoy 2002). 

 

Çinko hücrenin apoptozisten korunmasında aktif rol oynamaktadır. 

Programlanmış hücre ölümü olan apoptozis hücreyi oksidatif stresten koruyarak 

demir veya diğer toksik metallerin sisteine bağlanmasını engelleyerek protein veya 

DNA bağlayan elementleri okside etmelerini önler. Böylece nükleer faktörleri 

oksidasyondan korur ve okside olarak inaktive olan P53 tümör süpressör geninin 

oksidasyonunu engeller (Favier 1998). 

 

Çinkonun sayılan fonksiyonlarını birkaç başlık altında özetlemek mümkün olabilir; 

 

2.1.4.1. DNA ve RNA sentezinde çinko 

 

Çinko RNA ve DNA metabolizmasının regülasyonundan sorumlu enzimler 

yoluyla gerçek biyolojik etkisini ortaya koymaktadır. DNA sentezinde hücre 

siklusunun G1 II. fazında DNA polimerazın aktivitesi için çinko esansiyeldir. DNA 

polimerazda görevli bir diğer enzim olan timidin kinaz ise DNA sentez yolunda bir 

DNA prekürsörü olarak görev yapar. Çinko azaldığı zamanlar bu enzimler fonksiyon 

göremezler ve RNA ile DNA oluşumunda azalmaya yol açarlar. Böylece çinko 

eksikliği DNA ve RNA sentez basamaklarındaki bazı enzimlerin faaliyetlerini 

kısıtlar ve hücre çoğalmasında yavaşlama, doku büyümesi, tamiri ve matürasyonu 

gibi çeşitli metabolik işlevlerde azalmaya yol açarlar (Arcasoy 2002). Literatürde 

zinc finger protein olarak adlandırılan ve transkripsiyonda görevli olan TF-IIIA 

(transkripsiyon faktör IIIA)’da bölgesine çinko yerleşerek DNA’nın çift heliksine 

girerek genetik materyalin kodlanmasında ve iletilmesinde rol alırlar (Arcasoy 2002). 

Çinko RNA polimeraz enziminin polimerizasyon reaksiyonunu katalize eder. Çinko 

eksikliği hücrelerin total RNA içeriğini değiştirmez ancak mRNA sentezinin 

kompozisyonunu değiştirir (Arcasoy 2002). 
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2.1.4.2. Antioksidan etkisi 

 

Çinkonun serbest radikal oluşumu ve oksidatif stresten koruyucu rolü vardır. 

Oksidatif hasarın neden olduğu romatolojik inflamatuar hastalıklar, karaciğer sirozu 

ve kardiyovasküler hastalıkların patogenezinde rol oynar. Çinko antioksidan 

etkilerini 2 mekanizma ile sağlar:  

 

1. Redoks stabil olan çinko, kritik selüler ve ekstraselüler bölgelerde demir ve 

bakır gibi redoks reaktif olan metallerin yerine geçer.  

2. Çinko antioksidan etkili bir enzim olan süperoksit dismutazın ve dokuları 

serbest radikallerin zararlı etkilerinden koruyan metallotiyoneinlerin 

yapısında yer alır (Rostan ve ark. 2002). 

       

2.1.4.3. Bağışıklıktaki etkileri  

 

     Çinko immün sistem için önemli bir eser elementtir. Çinko noksanlığı 

savunma hücrelerinin immün cevapta görevli olan fonksiyonları yavaşlamaktadır. 

Antijen uyarısına karşı humoral yanıtta azalma, lenf bezleri ve dalak hipoplazisi. 

lenfopeni, T lenfosit ve doğal öldürücü hücre aktivitesinde azalma, IL-2 ve TNF-alfa 

üretiminde ve serum timulin aktivitesinde azalma çinko eksikliğinde ortaya çıkan 

immün sistem rahatsızlıkları olarak saptanmıştır. Timus hormonlarının işlevleri, 

çinkonun azalması ile azaldığı ve T hücrelerinin antikor cevabının uzadığı, kemik 

iliğinde yeterli sayıda lenfosit üretilemediği, T4/T8 ornının düştüğü (Oksel ve Taneli 

1996), mononükleer hücrelerden IL-1 ve IL-2 üretiminin azaldığı saptanmıştır (Bao 

ve ark 2003). Şekil 2.4.‘te çinkonun savunma sistemindeki etkisi şematize edilmiştir. 
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Şekil 2.4. Bağışıklık sisteminde çinkonun rolü 

 

Çinko eksikliğinde, HIV pozitif hastalarda dolaşımdaki T lenfositleri 

sayısının azaldığı raporlanmıştır (Kupka ve Fawzi 2006). 

 

Çinko, soğuk algınlığına neden olan virüslere karşı etkindir ve C vitamini gibi 

antiviral bir etkinliğe sahiptir. Yapılan klinik bir çalışmada, çinko içeren pastil 

kullanan bireylerde soğuk algınlığı süresinin kısaldığı gözlenmiştir. 23 mg çinko 

içeren pastil alan bireylerin 7 gün sonra % 86 oranında septomların düzeldiği, fakat 

bu oran plasebo grubunda ise % 46 olduğu saptanmıştır. Bunun sonucunda soğuk 

algınlığı tedavisinde çinko içeren pastiller popüler hale gelmiştir 

(http://www.synlab.com.tr/5341.html). 

 

Soğuk algınlığı insanların günlük yaşamını etkileyen virütük bir rahatsızlıktır. 

Soğuk algınlığı için ilaç tedavisi uygulansa da anında etki gösteren kesin bir tedavisi 

yoktur. Kullanılan ilaçlar sadece vücudun mikroplar ile savaşmasına yardımcı olur. 

Çinko tuzlarının soğuk algınlığı tedavisinde potansiyel yararları üzerine çalışmalar 

bulunmaktadır. Bu çalışmalardan bazılarında Mossad ve ark 40’ı çinko tedavisi, 43’ü 

placebo tedavisi alan 83 hastada 24 saatlik soğuk algınlığı başlangıcı gösteren ve her 

2 saatte 23.3 mg çinko pastilleriyle tedavi altına alınan bireylerin placebo grubuna 

kıyasla (7.6 gün) çinko tedavi grubunun soğuk algınlığı süresinin çok daha kısa 

olduğu görülmüştür (4.4 gün). Ayrıca önemli boyutlarda baş ağrısı süresinde, burun 

http://www.synlab.com.tr/5341.html
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tıkanıklığı, boğaz semptomları, öksürük ve ses kısıklığında problemler 

kaydedilmiştir. 

 

Godfrey tarafından yapılan çalışmada 48 saatten daha az soğuk algınlığı 

yaşayan 87 hasta kaydedildi. 35’i çinko 38 placebo tedavisi alan toplam 73 hasta 

tedaviyi bitirdi. Çinko 23 mg en fazla 8 boyunca 2 saat arayla pastil olarak 

uygulanmıştır. Placeboya nazaran çinko tedavisi, hastalık semptomlarının süresinde 

ciddi azalmalar yarattı (4.86 - 6.13) ve eğer ki semptom başlangıcından itibaren 

sonraki 48 saat yerine 24 saat içinde başlanırsa çinkonun daha büyük faydası 

olabileceği tespit edilmiştir. 

 

2.1.4.4. Büyüme ve gelişmedeki etkileri 

 

      DNA sentezinde aktif olarak görev alan çinko büyüme ve gelişme için de 

önemli fonksiyonlar üstlenmektedir. Çinko eksikliğinde ortaya çıkan ilk 

semptomlardan biri iştahsızlıktır. Yapılan araştırmalarda çinkodan fakir diyetle 

beslenen farelerin üçüncü gününde iştahsızlık gelişmiş ve 2-Deoksi-D-glukoz uyarısı 

sonrası besin alımının artmadığı gözlenmiştir. Bu duruma çinko noksanlığı 

sonucunda kan glukoz konsantrasyonunu algılama yeteneğinde azalmanın neden 

olduğu düşünülmektedir (Cole 2002). Şekil 2.5.’te çinkonun büyüme ve gelişme 

sonucunda vücutta yapmış olduğu fonksiyonlar aşağıda şematize edilmişir.  
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Şekil 2.5. Büyüme ve gelişmede çinkonun etkisi 

 

2.1.4.5. Çinkonun üreme sistemindeki etkileri 

 

Üremede ve cinsel olgunlaşmada rolü olan çinko hem dişi üreme sistemine 

hem de erkek üreme sisteminde belki de en önemli elementtir ve şekil 2.6. ve 2.7’de 

bu durum şematize edilmiştir (Stallard ve Reeves 1997). Erkek hormon 

metabolizmasında meni üretimi, sperm oluşumu, sperm sayısı ve sperm hareketliliği 

çinkoyla alakalıdır. Çünkü bir ejekulat sırasında 5 mg. kadar çinko kaybedilmektedir. 

Çinko eksikliği, sperm sayısı ve hareketi ile cinsel dürtünün azalmasına neden 

olabilmektedir. Bu amaçla yapılan çalışmalar sperm düşüklüğünde, çinko verilmesini 

destekleyen veriler elde edilmiştir (Henkel ve ark 1999; Benoff ve ark 2000). 

Çinkonun infertiliteye etkisini gösteren bir çalışmada sperm sayısı düşük olan 37 

infertil erkek hasta 5 yıl boyunca takip edilmiş ve 45-50 gün boyunca 60 mg çinko-

sülfat verilmiştir. Başlangıçta testosteron seviyesi düşük olan 22 hastanın sperm 

sayısı 8 milyondan 22 milyona çıktığı gözlenmiştir. Testosteron seviyeleri de artmış  

bu bireylerden 13’ünün eşlerinde gebelik görülmüştür. Ancak normal testosteron 

seviyesi olan 15 kişi de testosteron seviyesinde herhangi bir değişiklik olmadığı ve 

sperm sayısının artmasına rağmen gebelik gözlenmediği raporlanmıştır 

(http://www.synlab.com.tr/5341.html). 

 

http://www.synlab.com.tr/5341.html
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İnsan semeninin yüksek çinko konsantrasyonuna sahip olduğu 

bildirilmektedir (Dubin ve Amelar 1971; Skannhan ve ark 1978).  Çinko anrojenik 

aktiviteye bağlı olarak prostatta birikir. Çinko testosteronun 5 alfadihidrotestosterona 

dönüşümünü etkileyerek prostatın androgen metabolizması üzerine negatif feed back 

mekanizması uygulanır (Dubin ve Amelar 1971, şekil 2.6.).  

 

Çinkonun prostat sıvısında antibakteriyel bir etkiye sahip olabileceği de 

düşünülmektedir (Marmar ve ark 1975). 

 

Çinkonun sperm bütünlüğünü, sperm motilitesini ve sperm kuyruğunun 

helezoni hareketini artırdığı ve spermatoza adenil siklazını inhibe ederek ATP 

sentezini artırdığı belirtilmektedir (Skannhan ve ark. 1978; Lewis-Jones ve ark. 

1996). Çinko eksikliği, seminifer tübüllerin atrofisine ve sıçanlarda spermatogenesis 

fonksiyonlarıyla ilgili olduğu raporlanmıştır (Öztürk ve ark 2003).  

 

 

Şekil 2.6. Erkek üreme sisteminde çinkonun rolü 

 

Hormonlar membran reseptörlerine ya da çekirdek reseptörlerine bağlanarak 

biyolojik aktivitelerini göstermektedirler. Hormonların hedef hücrelerine 

ulaştıklarında etkilerini gösterebilmesi için özgül reseptörlerine bağlanması gerekir. 
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Östrojenler etkilerini ligand ile aktive olan ve östrojen reseptörü (ÖR) olarak 

adlandırılan transkripsiyon faktörleri aracılığı ile gösterirler. Östrojen reseptörleri 

ayrıca hücre içi ikincil habercilerin ve zarla ilişkili olan sinyal komplekslerinin 

aktivitesine de aracılık etmektedir. Kandaki serbest östrojen hormonu hücreye zardan 

difüzyon ile girerek özgül reseptörlere bağlanır ve dimer oluşumu gerçekleşir. 

Böylece reseptör hormon mesajını çekirdekte kromatine iletmiş olur. Bunun ardından 

protein sentezi ve hormonun karakteristik hücresel yanıtına neden olan mRNA 

yapımı oluşur (Enmark ve Gustafsson 1999; Dubey ve ark 2001). Östrojen reseptör 

proteinleri DNA’ya çinko parmağı motifindeki sisteinler aracılığı ile bağlanarak 

transkripsiyonu aktifleştirmektedir. Hormonun reseptöre bağlanmasıyla önce 

reseptörler sitozolden nukleusa göç eder, reseptörler dimerize olur, nihayetinde 

reseptör dimeri hormon yanıt elemanları olarak bilinen spesifik DNA dizilerine 

bağlanır. DNA/reseptör kompleksi DNA’nın mRNA’ya transkripsiyonundan sorumlu 

proteinleri harekete geçirir. Sonuç olarak hücre fonksiyonunda değişiklik yapacak 

protein sentezi başlatılır. Östrojen’in etkisi sitoplazma ve çekirdekteki reseptörlere 

başlatılır. Östrojen’in etkisi sitoplazma ve çekirdekteki reseptörlere bağlandıktan 

bağlandıktan sonra görülür ve hormonsal aktivite gerçekleşmiş olur. 

 

 

Şekil 2.7. Kadın üreme sisteminde çinkonun rolü 
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2.1.5.Noksanlık Belirtileri 

 

Tabiatta tarım topraklarında kilo başına 10-300 mg (ortalama 50 mg) çinko 

olduğu kabul edilmektedir. Çinko yetersizliği, dünya genelinde tarımsal topraklarda 

çinko azlığına bağlı ürün kalitesini etkilediğinden dolayı genel bir problem olarak 

karşımıza çıkmaktadır. Şekil 2.8.’de dünya toprakları üzerinde çinko noksanlığının 

yaygınlığı şematize edilmiştir. Gıda ve Tarım Örgütu ̈ (FAO) tarafından dünyada 

tarım yapılan topraklarının % 30’unda çinko noksanlığı olduğu rapor edilmiştir 

(Aggett 1994). Ülkemiz genelinde ise yapılan çalışmalarda tarım topraklarının 

yaklaşık yarısında çinko noksanlığı görülmektedir. Optimum bitki büyümesi ve bitki 

sağlığı için topraklarda olması gereken alınabilir çinko konsantrasyonu (DPTA ile 

topraktan ekstrakte edilebilir çinko) 1 mg/kg toprak ve üzerinde olmalıdır. Tarımsal 

alanlarda bitki köklerince kolay alınabilir çinko konsantrasyonlarının çok düşük 

olduğu görülmektedir. Örneğin Orta Anadolu ve Güney Doğu Anadolu Bölgesinden 

alınmış toprak örneklerinde toplam çinko düzeyi toprakta 50-60 mg/kg iken, bitkiler 

tarafından alınabilir (kolay çözülebilir) çinko düzeyinin 0,5 mg değerinin altında 

olduğu ve analizler sonucunda Türkiye’de toprakların ve bitkilerin çok düşük 

düzeyde çinko içerdiğini ortaya koymaktadır. Çinko noksanlığı sorunu özellikle 

buğday üretiminin yarısının gerçekleştiği Orta Anadolu ve Çukurova bölgesinde 

daha çarpıcı boyuttadır. Buğday tohumlarındaki çinko konsantrasyonu da kritik 

kabul edilen değerlerin altındadır (Tanrıverdi 2008). Ayrıca fosfor içeriği fazla olan 

veya fosforlu gübre kullanılan topraklarda çinko noksanlığının daha sık görüldüğü 

raporlanmıştır. Bu sebeple ülkemizde çinko içeren gübrelerin kullanılması 

toplumumuzun geleceği için de zorunlu gibi görülmektedir (Kacar 1998). 
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Şekil.2.8. Dünya genelinde tarımsal topraklarda yaygın çinko eksikliği 

 

Vücut, çinkoyu çok farklı metabolik ve fonksiyonel amaçlar için kolaylıkla 

kullanır ve bu yüzden günlük olarak alınması gerekir. Günlük çinko alımında azlığa 

ve/veya emilim sorunlarına bağlı olarak raporlanan çok sayıda sağlık sorunu 

bulunmaktadır.  Bu noksanlık belirtilerini özetle; 

 

Sık ve/veya ciddi enfeksiyonlar emilim bozuklukları, iştah azalması, 

anoreksia, ruhsal hastalıklar, vücut dokularının zayıflaması, yara iyileşmesinde 

gecikme, cilt bozuklukları, gece körlüğü, infertilite, adet bozuklukları, bağ dokusu 

hastalıkları, romatoid artrit, cinsel olgunlaşmada gecikme, çocuklarda hiperaktivite 

bozuklukları, bağışıklık rahatsızlıkları, yüksek kolesterol seviyesi, prostat 

problemleri, tırnaklarda beyaz lekeler, saçta kepeklenme ve dökülme, uyuşukluk ve 

yorgunluk, uyku ve davranış bozuklukları, karanlığa uymada anormallik, 

nöropsikolojik fonksiyonların bozulması, büyüme ve iskelet olgunlaşmasının geriliği 

vb. şeklinde sayabiliriz (Sandalcı ve ark 2001; Saner ve ark 2002; Belgemen ve Akar 

2004; Gültekin 2013, Şekil 2.9.). 
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Şekil 2.9. İnsanlarda yaygın olarak görülen çinko noksanlık belirtileri 

 

Ayrıca; tat, koku alma ve görme yeteneği ile çinko arasında bir bağlantı 

bulunmaktadır ve çinko azlığı bu organların işlevlerinin bozulmasına sebep olabilir 

(Russel ve ark 1983). İnsan vücut fonksiyonlarında çinkonun rolü, yetersizliğinin 

sağlıkta oluşturduğu büyüme bozukluğu, anoreksi, deri lezyonları, kanama eğilimi, 

üreme anormallikleri ve iskelet defektlerine oluşturduğu etkiler yönüyle çalışılmıştır. 

Vücut çinkosu kaybının obezite, astım, diabetes ve alzheimer gibi kronik 

hastalıklarda da bulunduğu belirlenmiştir. Orta derece çinko eksikliği olan 

çocuklarda ve adolesanlarda büyüme gecikmesi, hipogonadizm, hafif dermatit, iştah 

kaybı, anormal karanlık adaptasyonu, mental letarji ve immün yanıt bozukluğu ile 

karakterizedir. Şiddetli çinko ekskliğinin belirtileri alopesi areata, dermatit, kilo 

kaybı, diyare, nöropsikiyatrik bozukluklar, yineleyen enfeksiyonlar ve sonuçta 

eksiklik tedavi edilmezse ölüm görülebilmektedir (Çavdar 1998; Maureen 1998; 

David 1999; Arcasoy 2002; Keen ve ark 2003; Hickey ve ark 2005; Im ve ark 2010).  

 

Çinko hem sentezinde görevli olan alfa-aminolevülinik asit dehidrataz enzim 

aktivitesinde katalitik rol oynar (Arcasoy 2002). Daha öncede bahsedilen Gfi-1B zinc 

finger protein normal eritropoez için gerekli bir proteindir. Orak hücreli anemide, 

çinkonun emilim bozukluğunun veya idrarla atılımının artması sonucu çinko 

noksanlığı oluşabilir (Osawa ve ark 2002).  

 

İnsanda çinko metabolizmasındaki bir defekt sonucu ortaya çıkan tek kalıtsal 

hastalık olan Akrodermatitis enteropatika, otozomal resesif geçiş paterni gösteren 

nadir görülen bir hastalıktır. Tüm vücut çinko depolarının boşaldığı ağır bir çinko 

noksanlığı görülür ve tüm vücut sistemleri etkilenebilir (Wang ve ark 2002; Maret ve 

Sandstead 2006).  Nonspesifik olan semptomlar sıklıkla farkedilmez. İştahsızlık, ağır 
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çinko eksikliğinin en erken belirtilerindendir. İştahsızlığı, koku ve tat duyusu 

bozukluğu, kişilik değişiklikleri izler. İshal, alopesi areata, hipogonadizm, gelişme 

geriliği, irritabilite, depresyon, tremor, fotofobi, konjuktivit gibi göz bulguları, 

immün fonksiyonlarda azalma, enfeksiyonlara duyarlılık artışı ve ölüm ortaya çıkan 

klinik bulgulardır. Çinkonun intestinal emiliminde azalmanın Akrodermatitis 

enteropatikanın sorumlu olabileceği çinko spesifik membran taşıyıcılarında intestinal 

defekt sonucu duodenum ve jejenumdaki ince barsak mukozasında aktif çinko 

transportunda bir defekt ortaya çıktığı düşünülmektedir (Rostan ve ark 2002; Kury ve 

ark 2002).  

 

Çinko noksanlığında görülen bir başka hastalık tümör oluşumlarının 

görülmesidir. Ektodermal orjinli tümörlerde MT ekspresyonu kötü prognoza işaret 

eder. İnsan oral yassı hücreli karsinomunda MT’nin normalden fazla eksprese olduğu 

ve kötü prognozla ilişkili olduğu görülmüştür (Cardoso ve ark 2002). İnsan prostat 

bezi epitelyal hücreleri, vücutta çinkoyu en iyi depolama fonksiyonu olan 

hücrelerdir. Bu depolanma testosteron ve prolaktin tarafından düzenlenir. Yapılan 

genetik çalışmalar sonucunda prostat kanseri malign hücrelerinin hücre içine çinko 

alımını plazma membranlarında taşıdıkları bir ZIP taşıyıcı protein ailesi tarafından 

sağladıklarını göstermiştir. Çinko antionkogenik ve apopitotik bir gen olan P53’ün 

okside olarak inaktive olmasını engeller ve böylece MT-I ve II tek başına veya diğer 

faktörlerle birlikte bir büyüme inhibitörü olarak görev yaparlar. İnhibisyon 

olamamaları halinde tümör gelişimi hızlanacaktır (Jacob ve ark 2002). İnsan mesane 

kanserinde yüksek evre ve nonpapiller gelişim gösteren tümörlerde MT 

ekspresyonunun belirgin olarak artmış olduğu saptanmış ve prognostik bir değişken 

olarak kullanılabileceği düşünülmüştür (Saga ve ark 2002).  

 

Maret ve Sandstead’in yaptığı derlemeye göre çinko eksikliğinde bazı 

belirtiler oluşmaktadır; büyüme ve gelişme geriliği, bozulmuş iskelet sistemi 

maturasyonu, oligospermi, testiküler atrofi, hipogonadizm, yara iyileşmesinde 

gecikme, dermatit, alopesi, mental letarji, tekrarlayan enfeksiyonlar, diyare, kötü 

gebelik sonuçları ve ölüm olmak üzere geniş bir spektrum oluşturur (Maret ve 

Sandstead 2006).  
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1966 yılında Quarterman ve arkadaşları çinko eksikliği olan ratlarda insülin 

duyarlılığında azalma olduğunu kanıtlamışlardır (Quarterman ve ark. 1966). Bunun 

üzerine yapılan birçok epidemiyolojik ve klinik çalışmalarda çinko eksikliği ile 

diyabet arasında bir ilişki saptanmıştır (Carla 2005). 

 

Yapılan araştırmalar sonucunda çinkonun yağ asidi metabolizmasındaki rolü 

tam olarak aydınlatılamadığını göstermektedir. Ancak çinkonun omega -6 yağ asidi 

metabolizmasında önemli olabileceği düşünülmektedir (Prasad 1998). İnsanlarda 

çinko ve lipoprotein metabolizması arasındaki bağlantı araştırıldığında farklı 

bulgulara ulaşılmıştır. Hiller ve ark (1995) sağlıklı bireylerde yapmış olduğu bir 

çalışmada yüksek çinko düzeylerinin lipoprotein metabolizmasına uygun olmadığını 

görmüşlerdir (yüksek total ve LDL- kolesterol ve triaçilgliserol seviyeleri). Benzer 

şekilde lipoprotein profili üzerine çinko takviyesiyle ilgili çalışmalardaki bulgularda 

ise günlük 80 mg çinko takviyesinden sonra plazma çinko seviyelerinin artış 

gösterdiği ancak plazma lipoproteinlerinde herhangi bir değişikliğin bulunamadığı 

sonucuna varılmıştır (AREDS 2002). Bu araştırmaya zıt bir çalışmada ise tip 2 DM’li 

hastalarda 12 haftalık çinko tedavisinin (100 mg çinko sülfat/gün) plazma total 

kolesterol ve triaçilgliserolü önemli oranda azaltarak plazma HDL-kolesterol 

düzeylerini artırdığı vurgulanmıştır (Hernandez-Partida ve ark 2006). 

 

Çinko ayrıca; 

 

Tat alma duyusunda rol oynayan tükürük salgısındaki gustinin yapısına 

katılmaktadır (Oksel ve ark 1997; Gültekin 2013). 

 

Beyin damarlarında ve koroner damarlarda genişlemeler sağlayarak kan 

akışının yavaşlamasını ve durmasını engelleyen durumları iyileştirir (Gültekin 2013). 

 

 Çocukların büyüme ve gelişmelerinin desteklenmesinde, akut alt solunum 

yolu enfeksiyonlarının önlenmesinde, diyare süresinin ve prevelans hızının 

azaltılmasında ile pnömoni prevalans hızının azaltılmasında kullanılır (Batra ve ark 

1998; Afanne ve ark 2002; Arcasoy 2002; Boran ve Özkan 2004; Bashandy ve ark 

2006). 
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Yetersiz çinko alınımının, zihinsel fonksiyonlarda öğrenme yeteneğinin 

azalmasına ve epilepsi eşiğinin düştüğünü gösteren çalışmalar mevcuttur (Takeda 

2000). Ayrıca beyindeki çinko dengesi bozulduğunda Alzheimer hastalığı ve 

depresyon görüldüğü bildirilmiştir. (Takeda 2000; Caujungco ve Lees 1997). Ağır 

depresyonu olan hastaların serum çinko düzeyinin düşük olduğu ve depresyonun 

şiddetiyle plazma çinko düzeyleri arasında bir benzerlik olduğu bildirilmiştir (Maes 

ve ark 1994; Nowak ve ark 1999). 

 

 Çinko eksikliğinin terapötik nedenleri arasında glukokorFATİHHtikoidler ve 

penisilamin gibi anabolik ve metal şelatlayıcı ilaçlar ve sentetik olarak uygulanan 

diyet tedavileridir. Sentetik oral diyetler ve total parenteral beslenme sıvılarında 

sıklıkla eser elementler eksik olduğu ve uzun süreli tedavi alan hastaların çinko ve 

diğer eser elementlerin eksikliği gözlenmiştir. 

 

Annelerin gebelik ve laktasyon dönemlerinde çinko yönünden yetersiz 

beslenmesi sonucunda fetal gelişme geriliği ve konjenital malformasyonların 

görülmesi çinkonun büyüme ve gelişmedeki önemini ortaya koymaktadır (Hambidge 

ve ark. 1983). Hambridge tarafından yapılan bir çalışmada Kuzey Amerika’da çinko 

uygulamasının sağlıklı bebekler, yeni yürüyenler ve okul öncesi çocuklarda büyüme 

ve gelişmeyi artırdığı saptanmıştır (Hambridge 2000). Yapılan bir çalışmada düşük 

çinko içeren diyetle beslenen anne farelerin yavrularında anoftalmi, mikroftalmi, 

spinabifida, hidrosefali, fetal derinin frajilitesi ve benzer rahatsızlıkları içeren çeşitli 

kongenital malformasyonlara sahip nesiller ürettiği gözlenmiştir. Ayrıca çinko 

eksikliği olan farelerde davranış değişikliklerinin varlığı da saptanmıştır (Mills ve 

Xuarterman 1999). 

 

Büyüme çağında, gebelikte, laktasyonda, fiziksel yaralanma gibi çinko 

ihtiyacını artıran durumlarda gerekli olan çinko ihtiyacı karşılanmalıdır 

(Wellinghausen ve ark 1997; Saner ve ark 2002). Vücudun çinko ihtiyacı hakkında 

Dünya Sağlık Teşkilatı’nın yayınladığı değerlere göre, günlük ihtiyacın bebeklerde 

3-5 mg, çocuklarda 10 mg, yetişkinlerde 15 mg, gebelerde 20 mg ve emziren 

kadınlarda 25 mg kadar olduğu bildirilmiştir (Schneider ve Nordlund 1983).  
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Çinko eksikliğinde tedavi, çinko sülfatın oral yolla günlük belirlenen dozlarda 

kullanılmasıyla yapılmaktadır. Çinko sülfat, çinko asetat, çinko klorid ve çinko 

glukonat gibi herhangi bir çinko tuzu tedavide kullanılabilir. Oral takviye tedavisinde 

çinko sülfat verilirken, intravenöz tedavide çinko klorür önerilmektedir (Tanrıverdi 

2008). 

 

2.1.5. Toksisite 

 

      Çinkonun fizyolojik ihtiyacı ile toksik dozu arasında geniş bir sınır vardır. 

Kurşun veya arsenik gibi diğer elementlerle mukayese edildiğinde çinko rolatif 

olarak toksik değildir. Fakat oral olarak fazla miktarlarda çinko alınması durumunda 

toksik reaksiyonlar görülebilmektedir (Tanrıverdi 2008). 

 

      Çinkonun gastrik irritasyon belirtisi olarak şiddetli bulantı, kusma, mide 

ağrısı yanında dehidratasyon, elektrolit bozuklukları, baş dönmesi görülebilir. Ani 

çinko zehirlenmeleri, akut böbrek yetmezliğine ve ölüme neden olabilmektedir. 

Çinko oksit dumanları ateş, üşüme, solunum sıkıntısı ve lökositoza yol açmaktadır. 

Çinko klorid toksisitesiyle gelişen akut böbrek yetersizliği bildirilmiştir. Bütün bu 

semptomlar genelde yüksek doz çinko alımından 3 saat sonra gelişmektedir. 

(Tanrıverdi 2008). Galvanize kaplardan yenilen gıdalarla da bulantı, kusma ve anemi 

ile seyreden akut çinko intoksikasyonları bildirilmiştir (Prasad 1985; Vallee ve 

Falchuk 1993).  

 

 Aşırı çinko alımında vücutta bakır eksikliğinin geliştiği deney hayvanlarıyla 

yapılan çalışmalarda gözlenmiştir. Bu iki element biyolojik olarak antagonist 

olduğundan dolayı normalin üstünde çinko ve kadmiyum alınımı, bakırın 

absorbsiyonunu engelleyerek plazma bakır düzeyini düşürmektedir (Halsted ve ark 

1997; Prasad 1998). 

 

2.2. Ovaryen aktivite üzerine etkili olan hormonlar  

 

     Yumurtalık fonksiyonları hipotalamustaki hipofiz hormonlarınca kontrol 

edilmektedir. Hipotalamustan Gonadotropin Salgılatıcı Hormonun (GnRH) 

uyarımıyla hipofizin ön lobundan (adenohipofiz) Folikül stimüle edici hormon (FSH) 
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ve Lüteinize edici hormon (LH)’ın sentezi ve salgılanması gerçekleştirilir FSH, 

foliküllerin uyarılmasını ve östrojen sentezini arttırırken, yükselmekte olan östrojen 

LH salınımında artmaya yol açarak negatif feed back yoluyla FSH salınımını 

azaltmaya çalışmaktadır (Franks 1989) ve böylece dolaşımdaki LH/FSH oranının 

artışına neden olmaktadır (Maret ve Sandstead 2006). LH ve FSH aynı gonadotrop 

hücreler tarafından sentezlenmesine rağmen, konsantrasyonları menstrüel siklus 

boyunca değişiklikler göstermektedir. Şekil 2.10.’da Hipofiz bezi hormonlarının dişi 

üreme sistemi üzerindeki etkileri gösterilmiştir.  

 

 

Şekil 2.10. Hipofiz bezi hormonlarının dişi üreme sistemi üzerindeki etkileri 

 

2.2.1. Testosteron 

 

Biyolojik olarak kuvvetli bir androjen olan testosteron kadınlarda major olup 

% 30 adrenalden,  % 20 si ise overlerden salgılanır. Geriye kalan yaklaşık olarak 

%50’si de periferde androstenodionla oluşur. Testosteron klinikte over kaynaklı 

androgenlerin belirteci olarak kullanılmaktadır (Atasü ve Şahmay 2001).  

 

Dolaşımdaki testosteronun yaklaşık % 66 ile %  78 i SHBG (seks hormon 

bağlayıcı globin) e bağlıdır. Biyolojik olarak inaktif kabul edilir. SHBG’ ye bağlı 
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olmayan serum testosteronun bir kısmı albumine (% 20 - % 32) kalan küçük bir 

yüzdesi de (% 1-% 2) tamamen serbest halde bulunmaktadır.  

 

Testosteron hormonu aslında erkeklik hormonu olarak bilinir. Kadınlarda 

yumurtalıklardan salgılanan ve az miktarda bulunan testosteron hormonu, kadınlarda 

cinsel isteğin artmasına yardımcı olur. Testosteron hormonunun bazı nedenlerden 

dolayı bozulması kadın vücudunda birtakım değişikliklere neden olabilir. Testosteron 

hormonunun yükselmesi durumunda; Kadınlarda göbekte, meme uçlarında, kalçanın 

üstünde ve bacakların baldır kısmında meydana gelen kalın ve sert tüylenmeye, adet 

düzensizliğine, adet kanamalarının miktarının artmasına, kadınların ses tonunun 

kalınlaşmasına, saç dökülmelerine, kısırlığa, ciltte aşırı yağlanma dan kaynaklanan 

sivilce oluşumu ve aşırı stres ve gerginlik gibi durumlara neden olabilmektedir. 

Testosteron hormonunun düşmesi durumunda ise, kadınların genital bölgesinde ve 

koltuk altında çıkan tüylerin azalmasına, cinsel ilişkide isteksiz olmaya neden 

olabilir. 

 

Testosteron hormonu erkeklerde de cinsel fonksiyonların gelişmesi, 

cinselliğin uyarılması, penis büyümesi, tüylenme, sperm üretimi, ses kalınlaşması 

gibi erkeğe özgü olan ikincil seks karakterlerinin gelişiminde önemli bir rol oynar. 

Testosteron hormonu eksikliğinde ise seksüel fonksiyon ve libido azalması, 

testislerde küçülme, vücut kıllarında ve sakalda azalma, karın ve göbek çevresinde 

yağlanma, boy kısalması, jinekomasti, organ yağlanmasında artış, depresyon, uyku 

kalitesinde bozulma ve uyku süresinde kısalma gibi sorunlara neden olmaktadır. 

 

2.2.2. Folikül Stümüle Hormon (FSH)  

 

FSH alfa ve beta hücrelerinden oluşan bir glikoproteindir. Moleküler ağırlığı 

yaklaşık 32000 daltondur. Kadınlarda gonadotropinler menstrual siklusu takip etmek 

için hipotalamus-hipofiz-over düzenleme döngüsü içerisinde yer alır (Beastll ve ark 

1987, Runnebaum ve ark 1994). 

 

FSH ve LH adenohipofizin gonadotropin hücrelerinden salgılanır. 

Dolaşımdaki hormonların seviyeleri hipotalamusa negatif feed back aracılıgıyla 

streoid hormonları tarafından kontrol edilir. Overlerde FSH ve LH ile birlikte 
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gonadların (yumurtalık ve testislerin) büyümesi fonksiyonlarını sinerjik olarak 

düzenler ve foliküllerde östrogenin biyosentezini uyarır. (Jhonson ve ark 1983). 

Östrojen hormonu, dişilere ait olan sekonder eşeysel özelliklerin ortaya çıkmasını 

sağlar.  Göğüsler ve döl yatağı gelişir. Koltuk altında ve üreme organları etrafında 

kıllanma olur. Sesin, inceliği korunur. Üreme organları gelişir. Yüksek 

konsantrasyonlarda östrogen LH üzerinde pozitif feedback etkisine sahipken, 

progesteron ise luteal fazda negatif etkiye sahiptir (Şekil 2.11). 

 

 

Şekil 2.11 Hipofiz bezinden FSH üretimi ve etkisi 

 

FSH ile birlikte LH tayini şu endikasyonlar için kullanılır. Kromozom 

anomalileri, kongenital hastalıklar, polikistik overler (PKO), amenore, menapoz 

sendromu, erkeklerde gonadotropin seviyelerinde azalma ve azospermide 

kullanılmaktadır (Scatt ve ark 1989).  

 

Çinko eksikliği kadınlarda LH ve FSH’nin üretim ve salgılanması ile östrojen 

salgısını azaltır. 

 

Gerçekleştrilen bir çalışmada; çinko eksik diyetle beslenen dişi ratlarda LH 

ve FSH düzeylerinin anlamlı bir şekilde baskılandığı ortaya konulmuştur. (Vallace 

1993). Çinko eksikliğinin dişilerde LH ve FSH’ın üretim ve salınımını bozarak, 

anormal ovaryum gelişimine neden olduğu, östrojen salgısını azalttığı, buna paralel 
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olarak da östrus siklusunu bozduğu Stallard ve Reeves 1997 yılında yapmış olduğu 

çalışma sonucunda bildirilmiştir (Stallard ve Reeves 1997). 

 

2.2.3. Lüteinleştirici Hormon (LH) 

 

Lüteinleştirici hormon, hipofizin ön lobunda üretilen glikoprotein yapıda bir 

hormondur. LH hormonu bayanlarda yumurtalıklarda bulunan teka hücrelerine etki 

ederek androjen denen bazı hormonların üretilmesini sağlar ve üretilen hormonlar ile 

sonradan yine östrojene dönüşerek hormonlarda denge oluşturur. LH hormonunun 

vücuda ana etkisi ise yumurtlamanın sağlanması olarak bilinmektedir. Kişilerde 

yumurtlama sonrası oluşan korpus luteumdan ise progesteron hormonu salgılanması 

LH hormonu ile sağlanır. Korpus luteum; bol miktarda progestoron ve az miktarda 

östrojen hormonları üretir. LH hormonu pulsasyon halinde salgılanması ile vücuda 

etki eder (Şekil 2.12). 

 

LH Hormonu, erkeklerde ve bayanlarda üreme organlarına etki sağlar ve bu 

sayede cinsel hormonların oluşturulmasını, cinsel farklılaşmayı ve kadında yumurta 

oluşumunu, erkeklerde ise sperm gelişimini oluşturmaktadır. LH hormonu testiste 

bulunan leydig hücrelerinin gelişimine etki eder ve bu hücrelerden oluşan testosteron 

adı verilen erkeklik hormonunun salgılanmasına yardımcı olur. Erkeklerde sperm 

hücrelerinin gelişiminde LH hormonu oldukça etkili olmaktadır. LH hormonu 

yüksekliği erkek bireylerde bazı olumsuz etkiler oluşturmaktadır. Bu hormonun 

yükselmesi ile birlikte erkeklerde sperm oluşumunun etkilenmesine ve sperm 

hücrelerinin işlevini yitirmesine yol açar.  

 

LH hormonunun yükselmesi ile vücutta seks hormonları düzensizleşir. 

Böylece testosteron ve östrojen seviyesinin değişim göstermesi ile hipofizden LH 

salgılanmaya başlar. LH hormonlarının yüksekliği ile ergenlik hormonları harekete 

geçer ve ergenlik dönemi başlamış olur. LH  hormonunun yükselmesi ile ergenlik 

dönemine girilmesinde bayanlarda adet dönemine girilir ve memelerin büyümesi 

gerçekleşir. Bu gelişmeler kızlarda ergenlik döneminde 9-13 yaşları arasında, 

erkeklerde ise 12-14 yaşları arasında oluşur. LH salınımı bayanlarda adet belirtisi 

süresince değişiklik gösterir. Yumurtlama öncesi artan östrojen hormonu sayesinde 

LH hormonu en yüksek düzeye ulaşır. Bayanlarda menopoz döneminde LH hormonu 
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artar. Erkeklerde ise LH hormonu yaşa bağlı olarak bir miktar artış gösterir ve 

testosteron hormonun azalmasını sağlar. LH yüksekliği hipogonadizm, Klinefelter 

Sendromu, 50 yaşından sonra kadınlarda menopoz oluşmasına, genç kadınlarda 

yumurtalık yetmezliğine, Polikistik Over ve Turner Sendromu gibi rahatsızlıklara 

neden olabilmektedir. Yüksek serum LH konsantrasyonları izlenen kadınlarda 

gebelik oranlarının düşük bulunması ve foliküler fazda yüksek LH’ın fertiliteyi 

olumsuz etkilediği hipotezi bulunmaktadır (Shoham 2002). 

 

 

 

Şekil 2.12. Hipofiz bezinden LH salgılanması ve etkisi 

 

2.2.3.1 Korpus Luteum  

 

Korpus luteum, hipotalamus kontrolü altındaki hipofizin ön lobundan 

salgılanan luteinizan hormonun (LH) sağladığı bir uyaran sonucunda oluşur. Korpus 

luteum tarafından üretilen progesteron, LH üretimi üzerinde baskılayıcı bir etkiye 

sahiptir. Bu durumda korpus luteum başka kaynaklardan gelen bir uyaran olmadığı 

sürece, örneğin gebelik gerçekleşmediğinde, yalnızca 10-14 gün yani menstrual 

döngünün sadece ikinci yarısı boyunca varlığını sürdürür (menstrüasyon korpus 

luteumu). Bu sürenin sonunda LH miktarının düşmesi korpus luteumun dejenere olup 

ortadan kalkmasına neden olur (Junqueira 1998). 
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  Progesteron hormonu, döl yatağına etki ederek; oranın kılcal damar sayısını 

arttırır ve embriyonun tutunup gelişebileceği bir ortam oluşturur. Bu hormon aynı 

zamanda, gebelikte süt bezlerinin  gelişmesini  sağlayarak, onlara süt 

salgılama özelliği kazandırır. Progesteron hormonu, embriyonun döl yatağına 

tutunup  gelişebilmesi için gereklidir. Gebelik sırasında bu hormon miktarı, normalin 

altına  düşerse  düşük gerçekleşir. 

 

2.2.4. Östrogen (Estradiol [E2]) 

 

      Kızlardaki major östrogen olan Estradiol (E2) esas olarak overlerden (% 90) 

salgılanır. Vücutta dolaşan E2’nin az bir miktarı testosteron ve androstenedionun 

estraglandüler dönüşümünden kaynaklanır. Kızlarda over folikül hücrelerinden 

östrogen salınımı testosteron sentez basamaklarının tamamlanması ve bunu 

aromatizasyonun izlemesi ile olmaktadır. Ovulasyonun başlamasından sonra LH 

daha çok overin teka hücreleri üzerine etkili olmaktadır. Kızlarda FSH granüloza 

hücrelerinde testosteronun östrojene dönüşümünü uyarmaktadır. Aktif östrogen 

formu E3’dir. Östrogenler de testosteron gibi dolaşımda büyük bir oranda SHBG’ne 

bağlı olarak bulunurlar. E2 primer etksini meme dokusu, uterus, vücuttaki yağ 

dağılımı ve kemik üzerinde göstermektedir.  

 

    Plazma E2 düzeyleri olgunlaşıncaya kadar pubertenin tüm evreleri boyunca 

yükselir ve diürnal ritim gösterir. Foliküler evrede östrogen konsantrasyonu yaklaşık 

500 pg/ml, luteal fazda ise yaklaşık 200 pg/ml’ye ulaşırsa östrogen düzeyleri 

erkenden yükselir ve mid pubertede bir düzlüğe ulaşır (Jenner ve ark 1972). 

 

    Erken puberta kızlarda E2’nin günlük piki gece boyunca tespit edilen LH 

pikinden yaklaşık 6-9 saat sonra meydana gelir, bu gecikme muhtemelen E2’nin 

overlerden sentezi için geçen süreye bağlıdır.  

 

2.2.5 Ovulasyon  

 

Ovulasyon, folikül içindeki yumurtanın döllenmek üzere yumurtalıktan dışarı 

atılmasını olarak tanımlanır. Ortalama 28 gün kadar süren her menstrüel döngüde 

genellikle yumurtalıklardan sadece bir yumurta bu şekilde serbest bırakılır, ancak  
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aynı anda iki veya daha fazlası da bırakılabilmektedir. Ovulasyon menstrual 

döngünün ortalarına doğru, yani 28 günlük bir döngünün 14’üncü günü 

gerçekleşmektedir (Şekil 2.13.). Bu uyarımı başlatan hipofizin ön lobundan 

salgılanan luteinizan hormondur (LH). LH’ın kandaki artışından birkaç dakika sonra 

yumurtalığın kanlanması artarak plazma proteinleri kapiller ve postkapiller 

venüllerden sızarak ödeme sebep olur. Granüloza hücreleri daha fazla hüyalüronik 

asit üreterek, kollajen yıkımına yol açarlar, iskemi ve bazı hücrelerin ölmesi folikül 

dış duvarında zayıflamaya neden olur. Antral sıvı basıncının artması ve düz kas 

hücrelerinin kasılması da, sonuçta folikül dış duvarının yırtılmasına sebep olur ve 

ovulasyonu başlatır; etrafındaki hücrelerle birlikte yumurta ve bir miktar antral sıvı 

yumurtalığı terk eder ve yumurtanın fallopian tüpe girmesini sağlar. Kadınlarda 30-

40 yıl kadar devam eden bu olay sürecinde ortalama 450 kadar yumurta hücresi bu 

şekilde dışarı atılır. Geri kalan foliküllerin tümü oositleri ile birlikte olgunlaşamadan 

atreziye uğrayarak kaybolur (Junqueira ve ark 1998).  
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Şekil 2.13. Menstrual siklusun günleri 
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2.3. Ovaryum Kistleri ve Polikistik Over Sendromu (PKOS) 

 

2.3.1. Ovaryum Kistleri 

 

Folikül kistleri, korpus luteum kistleri, teka lutein kistleri, fonksiyonel over 

kistleri bu kategori içerisinde yer alır. Benign yani iyi huylu tümörlerdir ve semptom 

oluşturmadıkları gibi cerrahi tedavide gerektirmezler.  

 

En yaygın fonksiyonel kist türü folikül kistidir ve çapı 8 cm’den büyüktür. 

Kistik bir folikülün çapı 3 cm’yi geçtiğinde folikül kisti olarak adlandırılır. Bu kistler 

ağrı ve periteonal bulgulara yol açarak genellikle pelvik muayenede tesadüfen 

rastlanırlar (Berek 2004). 

 

Korpus luteum kistleri folikül kistlerinden daha az görülmektedir. Korpus 

luteum kistleri rüptüre olarak hemoperitoneuma ve bunun sonucunda cerrahi girişime 

neden olurlar. Bu kistelerin rüptürü genellikle sağda görülür. 

 

Teka lutein kistleri fonksiyonel over kistlerinin en seyrek görülenidir. Sıklıkla 

iki taraflıdır ve molar gebelik, diyabet, rh uyumsuzluğu, human menopozal 

gonodotropin- human koryonik gonodotropin ovulasyon indüksiyonu ve GnRH 

analogları kullanımı ile ilişkilidir. Teka lutein kistleri genellikle büyüktür (30 cm’ye 

kadar), multikistiktir ve spontan gerilerler. 

 

Diğer benign kistler: endometriozisli kadınlarda boyutu 6-8 cm kadar ulaşan 

endometriomalara (çikolata kistleri) rastlanabilir. Gözlemle görülemeyen bu kitle 

endometrioma neden olabilir. 

 

Her ne kadar PKOS da büyük polikistik overlerin bulunması gerektiği kabul 

edilse de polikistik overler çok çeşitli nedenlerin en yaygın son şeklini belirten, 

teşhisten ziyade bulgular topluluğu olarak ifade edilmektedir. 
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2.3.2. Polikistik Over Sendromu (PKOS) 

 

Polikistik over sendromu (PKOS) doğurganlık çağındaki kadınlarda en sık 

görülen endokrin bir bozukluktur.  PKOS prevalansı % 5-10 olarak tahmin edilen 

reprodüktif dönemdeki kadınlarda (üreme dönemindeki 15-44 yaşları arası) yaygın 

endokrin bir durumdur. PKOS, asemptomatik olgularda ultrasonografik incelemede 

overlerin polikistik görünmesi ile semptomatik olgularda hiperandrojenizm, 

infertilite ve obeziteye neden olan geniş bir spekturuma sahip heterojen bir durumdur 

(Şekil 2.14.). 

 

 

 

Şekil 2.14. Polikistik yumurtalıklar, a) Çok sayıda kistik (siyah) oluşumun üç boyutlu ultrasonografik 

görünümü (7); b) normal görünümdeki yumurtalıkla polikistik yapıdaki yumurtalığın karşılaştırılması.  

(http://www.mdguidelines.com/polycystic-ovary-syndrome) 

 

İlk kez 1935 yılında Stein ve Leventhal tarafından, yedi hastadan oluşan bir 

seride polikistik overler ve amenore birlikteliği şeklinde rapor edilmiştir (King 

2006). Aradan geçen uzun yıllar boyunca PKOS alanında önemli gelişmeler 

kaydedilmiş olmakla birlikte, günümüzde halen sendromun etiyopatogenezi ve tanı 

kriterleri hakkında tartışmalar devam etmektedir. PKOS’un klinik belirtilerinde 

insülin rezistansı, hiperandrogenizm, obezitenin artmış prevalansı, metabolik 

sendrom, bozulmuş glukoz toleransı ve tip 2 diyabet etkileri olan bir durum olup 

kadın anovulatuar infertilitesinin en sık sebebi olarak karşımıza çıkmakta ve uzun 

dönem sağlık riskleri taşıması nedeniyle günümüzde bir halk sağlığı problemi olarak 

http://www.mdguidelines.com/polycystic-ovary-syndrome
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da ön plana çıkmaktadır. (Dunaif ve ark 1989; Hart ve ark 2004; Lord ve Wilkin 

2004). 

 

Kadınlarda hiperandrojeneminin en sık nedeni PKOS’tur. Hastalar infertilite, 

uterin kanamalar, endometrium kanseri, diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, kalp 

damar hastalıkları gelişimi açısından risk altındadırlar (Pasquali ve ark. 1994). 

PKOS’lu hastalarda en sık görülen hormonal değişiklikler FSH/LH oranında azalma, 

androgenlerde artma şeklinde görülmektedir (Knockhenhauer ve ark 1998; Driscoll 

2003).  

 

PKOS oluşumunda kanda seviyeleri yükselen ve biyolojik aktiviteleri artan 

androgenler deri yağ dokusunda östrogenlere dönüşmektedir. FSH üretimini 

frenleyerek, hipotalamus hipofiz fonksiyon ilişkilerinin dinamik-siklik etkilerini 

kilitleyerek yerine statik-asiklik denge almaktadır. Aynı zamanda FSH seviyesi 

düşerken LH seviyesi artmaktadır. Artan LH seviyesi androgen üretimini artırmakta 

ve ovulasyon durmaktadır. FSH azlığı nedeniyle östrogen üretimi düşer ve 

testosteron overlerde kapsül fibrozu, periferik hedef dokularda hirsutismus, akne, 

bazen kilitoris hipertrofisi ve memelerde atrofiye yol açmaktadır.  

 

PKOS genellikle peripubertal dönemden itibaren başlayan menstruel 

düzensizlikler (oligo-amenore, disfonksiyonel uterus kanaması),  hiperandrojenizm 

bulguları (hirşutizm, akne, ciltte yağlanma) ve infertilite ile karşımıza çıkmaktadır. 

Ancak tanı için bu klinik bulguların olması şart değildir. Fiziki incelemede nadiren 

primer hiperaldosteronizm, akantosis nigrikans saptanabilir. PKOS’de obezite 

görülme sıklığı % 40-60 olarak bildirilmektedir. Toplumda genel obezite 

prevalansına bağlı olarak farklı ülkelerdeki PKOS hastalarında obezite prevalansı 

farklılık gösterebilir. PKOS’lu olgularda % 20’lere ulaşan sıklıkta adetlerin düzenli 

olabileceği de bildirilmiştir. Klinik bulguların PKOS düşündürdüğü olgularda tanı 

için biyokimyasal ve ultrasonografik bulgularla desteklenebilir. Ultrasonografik 

polikistik over görüntüsü, sağlıklı kadınlarda % 20’lere varan oranlarda bulunmuştur. 

PKOS’da % 30’a varan oranlarda hafif orta düzeylerde prolaktin yüksekliği 

görülebilir. Hastaların laboratuvar incelemesinde over ve adrenal kökenli androjenik 

hormonlarda artışla karakterize hiperandrojenemi gözlenir. Ayrıca, LH düzeylerinde 

ve LH/FSH oranında artış görübilir. 
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PKOS’lu kadınlarda görülen hiperinsülinemi nedeniyle LH’ın etkisi 

artmaktadır. Normalde folikül çapı 0-10 mm’ye ulaştığında granuloza hücreleri 

LH’ya cevap vermeye başlarken PKOS’lu kadınlarda foliküllerin çapının 4 mm 

oldukları andan itibaren granuloza hücreleri LH’ya cevap vermişlerdir (Willis ve ark 

1998).   

 

PKOS’lu hastalarda görülen diğer bir sendromda tip 2 diyabetin sıklığının 

artması ve vakaların yeni sanayileşen ülkelerde yoğunlaşması yanında başlangıç 

yaşının yarıya inmesidir (Zimmet 2000). PKOS’lu hastaların % 40‘ı aşırı kilolu yani 

obez hastalardan oluştuğu için yağ dokusu ölçümleriyle insülin direnci arasında bir 

korelasyon saptanmıştır (Caprio 2002). 

 

PKOS patofizyolojisinde çinko eksikliğinin insülin sentezinde, 

depolanmasında ve sinyal aşamasında çok önemli rolü olduğu ve insülin etkisini 

potansiyelize ettiği kanıtlanmıştır (Carla 2005; Hajo ve Wolfgang 2005). Birçok 

insülin preparatı da bu yüzden çinko içermektedir. Yine çinko ve diyabet ilişkisi 

ortaya konulduktan sonra yapılan çalışmalarda Tip 2 diyabetli hastalarda çinko 

tedavisinin faydalı olduğu hatta hayvan çalışmalarında yüksek dozlarda ve uzun 

süreli çinko kullanımının hipoglisemik seviyelere kadar kan şekerini düşürdüğü 

ispatlanmıştır (Hiromu ve Yusuke 2005). Çinkonun insülinomimetik etkisi vardır ve 

bu etkisini özellikle insülin reseptörünün fosforilasyonu ana düzenleyicisi tirozin 

fosfataz 1B (PTP 1B) üzerinden gerçekleştirmektedir (Hajo ve Wolfgang 2005). 

İnsülin reseptörüne ait tirozinin fosforilasyonu, insülin bağımlı sinyallerin 

aktivasyonu için santral olaydır. İnsülin, insülin reseptörünün ekstraselüler α 

zincirine bağlandıktan sonra insülin reseptörünün sitozolik β zincirine ait tirozinler 

otofosforilasyona uğrar. Protein tirozin fosfatazlar (PTP’s) ise tirozinlerin bu 

fosforilasyon durumlarını defosforilasyon yaparak düzenlerler. PTP 1B ise insülin 

reseptörünü defosforilize eden ana fosfatazdır. Bu PTP 1B enziminin aktivitesi de 

çinko iyonları ile geri dönüşümlü bir şekilde inhibe edilmektedir (Şekil 2.15.). Çinko 

eksikliği, insülin reseptör fosforilasyonunda tirozin fosfotaz kontrolü kaybına ve 

sonuç olarak da insülin rezistansına sebep olmaktadır (Hiromu ve Yusuke 2005). 

PKOS’da insülin reseptör fosforilasyon regülasyonundaki anormallikler, insülin 

bağımlı olmayan serin fosforilasyonunda artmaya, insülin bağımlı tirozin 

fosforilasyonunda azalmaya, postreseptör sinyal iletiminde bozukluğa ve sonuçta 
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insülin duyarlılığında azalmaya ve hiperinsülinizme yol açtığı belirtilmektedir 

(Dunaif 1997). İnsülin reseptörü düzeyindeki benzer patofizyolojik olaylar, hem 

PKOS’ta hem de çinko eksikliğinde bulunmakta ve klinik olarak insülin direnci 

şeklinde karşımıza çıkmaktadır. PKOS ve çinko eksikliği nedeniyle oluşan insülin 

direncinin patofizyolojisindeki bu benzerlik PKOS etiyolojisinde çinko eksikliğinin 

önemini teorik olarak artırmaktadır. 

 

 

Şekil 2.15. Çinkonun insülinomimetrik etkisi 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1. Gereç 

 

Araştırma N.E.Ü. Meram Tıp Fakültesi Kadın Hastalıkları ve Doğum 

Polikliniğine müracaat eden ve ovaryum kisti ile polikistik over sendromu hastalığı 

tanısını almış kadınlardan alınan kan örnekleri üzerinde gerçekleştirilmiştir. 

 

Çalışma grupları aşağıdaki şekilde oluşturulmuştur: 

 

1.Grup 18 - 44 yaş aralığında yer alan ultrason sonuçlarına göre overyum kisti 

(OK) teşhisi konmuş 30 kişi 

 

2.Grup 18 - 44 yaş aralığında yer alan hayatlarının belirli dönmelerinde ilaç 

kullanmış, çalışmamız öncesi en az 5 aylık süreçte ilaç kullanmamış veya hiç ilaç 

kullanmamış ve Polikistik over sendromu (PKOS) tanısı alan 30 kişi. 

 

3.Grup ise 18 - 44 yaş aralığında menstrual düzensizlik göstermeyen, 

herhangi bir sağlık problemi olmayan, besinsel katkı verici ilaç kullanmayan 20 

sağlıklı bireyden oluşmaktadır. 

 

Oluşturulan bu 3 grupta yer alan toplam 80 kişi üzerine yapılan çalışmamızda 

hastaların yaş, boy, kilo, sigara kullanıp kullanmadıkları, geçirdikleri gebelik 

geçmişleri ve vücut kütle indeks sonuçları kaydedilmiştir. Kg/m
2
 formülü 

kullanılarak çalışmada her birey için ayrı ayrı VKİ hesaplanmıştır. VKİ sonuçlarına 

WHO’ya göre değerlendirilmiştir. Olguların yaşı, menstrüel geçmişi, geçmiş 

dönemde kullandıkları ilaçları, sistemik hastalıkları çalışma formunda 

kaydedilmiştir.  

 

Çalışmaya katılan gruplardaki bireyler en az 6 aydır doğum kontol hapları, 

insülin duyarlılıkları, oral kontraseptifler, antiandrojenler, glukokortikoidler ve 

mineral takviyeleri için ilaç kullanmıyordu. Her hasta grubu için kan numunesinin 

adet döneminin 2. gününde alınmasına dikkat edildi. Her üç grup için, Cushing 

sendromu, androjen salgılayan tümör, diyabet, konjenital adrenal hiperplazi ve 
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hiperprolaktinemi dışlama kriterlerini içermektedir. Yaşa ve VKİ'ye uygun 

gruplardan sağlıklı kadınların adet düzensizlikleri düzenli olup hirşutizm belirtileri 

göstermemekteydi.  

 

3.2. Yöntem 

 

3.2.1 Kan örneklerinin toplanması 

 

Hastalardan 4 – 5 ml kan örnekleri vakumlu jelli tüplere alınmıştır. Jelli 

tüplerdeki kan örnekleri 5 dakika kadar bekletildikten sonra TDZ5-WS cihazında 

santrifüj edildi ve FSH, LH ve estradiol numunelerinin serumları ile çinko 

numunelerinin plazmaları ayrıldı. Elde edilen serum ve plazma örnekleri 1 – 2 ml 

olacak şekilde bir ependorfa aktarıldı. Serum örneklerinde FSH, LH, estradiol (E2) 

ve çinko çalışması için ayrılan örnekler -80
0 

C de çalışma gününe kadar saklandı. 

Toplanan kan numunelerinin hemolizli olmamasına dikkat edilmiştir. 

 

3.2.2. Kulanılan Cihaz ve Malzemeler 

 

Santrifüj (TDZ5-WS) 

Ayarlanabilir otomatik pipetler 

FSH (SIEMENS IMMULITE 2000) 

LH (SIEMENS ADVIA Centaur XP Immunassay System) 

E2 (SIEMENS ADVIA Centaur XP Immunassay System) 

Çinko (Atomik Absorbsiyon Spektrofotometre cihazı, Rayleigh WFX - 320) 

 

3.3. Analizler 

 

3.3.1. FSH, LH ve Östrogen ölçümleri 

 

Çalışmaya katılan hastaların hormon ölçümleri için biyokimya tüplerine kan 

alındı. Kan alma işlemi tek kullanımlık enjektör iğne uçları yardımıyla; vakumlu kan 

alma sistemi kullanılarak yapıldı. Hastalardan toplanan kan numune örnekleri TDZ5-

WS marka santrifüj cihazında 4000 rpm’de 5 dakika kadar oda ısısında santrifüj 

edildi. Elde edilen serumlardan LH ve eE2 hormon analiz ölçümleri Siemens Advia 
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Centaur XP Immunassay System marka cihazda Kemilüminesans metoduyla test 

kitleri kullanılarak; FSH ise Siemens Immullite 2000 marka cihazda Kemilüminesans 

metoduyla test kitleri kullanılarak çalışılmıştır.  

 

3.3.2. Çinko ölçümleri 

 

Vakumlu, sodyum heparinli eser element tüpüne 5 cc olacak şekilde alınan 

numune örnekleri TDZ5-WS cihazında 4000 rpm’de 5 dakika santrifüj edildi. 

Plazma kısmı bir ependorfa alınarak -80
0
 C’ye kaldırıldı. Numuneler, çinko 

incelemesinin yapılacağı gün, oda ısısında çözünmeye bırakıldı. Ardından, 

spektrofotometre (Atomik Absorbsiyon Spektrofotometre cihazı, Rayleigh WFX - 

320) cihazında plazmadaki çinko düzeylerine bakıldı. Spektrofotometre de çinko 

dalga boyu 213,9 (185,0-900,0) nm, slit 0,7 nm, lamba modu B6C-D2, low/peak 8 

miliamper (0- 40) olarak ayarlandı. Çıkan sonuç 5 kat dilüsyon olduğu için 76.5 ile 

çarpıldı. 

 

1000 ppm. lik ana çinko stoğundan 1 ml alınıp %1’lik HNO3’le 100 ml’ye 

tamamlamır. Elde edilen 10 ppm. lik stoktan hazırlanan standartlar: 

 

1 ml alınıp 100’ e tamamlandığında= 0,1 lik standart => 99 ml saf su + 1 ml stok 

2 ml alınıp 100’ e tamamlandığında= 0,2 lik standart => 98 ml saf su + 2 ml stok 

3 ml alınıp 100’ e tamamlandığında= 0,3 lik standart => 97 ml saf su + 3 ml stok 

4 ml alınıp 100’ e tamamlandığında= 0,4 lik standart => 96 ml saf su + 4 ml stok 

5 ml alınıp 100’ e tamamlandığında= 0,5 lik standart => 95 ml saf su + 5 ml stok 

 

%1’lik HNO3 hazırlanması için; 10 ml HNO3 alınıp üzerine deiyonize su ile 

1000 ml’ye tamamlanır. Kompresör ve asetilen gazı açılarak basıncın 0.2 MPa’ya 

gelmesi beklenir. Cihazın lamba ve gaz ayarı yapıldıktan sonra bu kriterlere uygun 

olarak hazırlanan standartlar cihaza okutuldu. Kalibrasyon eğrisi 1’ e ne kadar yakın 

olursa cihazın kalibrasyonu o kadar iyi olarak kabul edildi. Kontrol sonuçlarının 

istenilen aralıkta çıkmasına dikkat edildi. Kör ve hazırlanan çalışma standart 

çözeltileri ile cihaz kalibre edildikten sonra; kalibrasyon istenilen aralıkta ise, hasta 

numuneleri 0.5 ml numune + 2 ml %1’lik HNO3 karıştırılarak hazırlandı. Hasta 

numuneleri cihaza 2 kez okutularak sonuçların ortalaması yazıcıdan alındı. Ayrıca, 
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cihaz kalibrasyonunun doğruluğunu test etmek amacıyla kullanılan standart çözeltiler 

her 8 örnekte bir analiz edildi. Kan serumundaki çinko miktarları cihazın alev 

(flame) ünitesinde analiz edildi. Alev ünitesinde kullanılan havanın basıncı 0, 35 

MPa, asetilen gazı 0, 09 MPa olarak ayarlandı. Elde edilen değerler μmol/L 

birimindeydi. Çıkan sonuçlar çinkonun atom ağırlığı ile çarpılarak μg/dl birimine 

dönüştürüldü. 

 

3.3.3. İstatistiki Analiz 

 

Numunelerden elde edilen veriler toplandıktan sonra istatistik paket programı 

Statistical Package for Social Sciences (SPSS) for SPSS 17. 0 istatistik veri tabanına 

aktarıldı. Hasta bilgileri analiz sonuçları SPSS dosyası içinde toplandı. Veriler 

sıralanarak ilişki düzeyleri incelendi. Tablolarda kullanılan değerler, aksi 

belirtilmedikçe Ort ± SS (aritmetik ortalama ± standart sapma) olarak alındı. 

İstatistiklerin parametrik dağılım gösterip göstermemesine göre analizlerde, Tek 

Yönlü Varyans Analizi (Oneway Anova) veya Kruskal Wallis testi kullanıldı. 

0,05’den küçük p değerleri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.  

 

3.3.4. Antropometrik Analizler 

 

Vücut ağırlığı, boy uzunluğu ve vücut kitle indeksi (VKİ) ölçümleri alınırken 

kışlık kıyafetlerinin çıkarılmasına ve ayakkabısız olmalarına dikkat edilmiştir. Vücut 

ağırlığı 0.5 kg’a kadar duyarlı bir terazi ile boy uzunluğu ise baş franfort düzlemde, 

ayaklar bitişik bir durumda ölçülmüştür. Obezitenin değerlendirilebilmesi için 

sıklıkla kullanılan VKİ denklemine göre [vücut ağırlığı (kg)/ boy uzunluğu (m
2
)] 

hesaplanmıştır. VKİ sonuçları WHO’ya göre değerlendirilmiş olup ileri derecede 

obez olanlar çalışmaya dahil edilmemiştir. 

 

WHO ya göre; 

18.5 kg / m²'nin altında olanlar zayıf 

18.5-24.9 kg / m² arasında olanlar normal kilolu 

25-29.9 kg / m² arasında olanlar fazla kilolu 

30-39.9 kg / m² arasında olanlar obez (şişman) 

40 kg / m²'nin üzerinde olanlar ileri derecede obez kabul edilmektedir.  
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 4. BULGULAR 

 

Konrol grubu, over kisti ve polikistik over sendromu çalışma gruplarına ait 

çinko, FSH, LH, Estradiol (E2) parametrelerinin ölçülmesiyle elde edilen verilerin 

ortalamaları (Ort ± SS) şeklinde tablo 3.1’de gösterilmiştir. 

 

Tablo 4.1. Kontrol grubu ve diğer çalışma gruplarından elde edilen parametrelere ait verilerin 

ortalama değerleri 

 

  

Gruplar 
Sayı Zn (µg/dl) 

FSH 

(mIU/ml) 
LH (UI/L) E2 (pg/ml) 

OK 30 63.89 ± 12.57 5.51 ± 2.93 7.50 ± 7.76 122.73 ± 87.09 

PKOS 30 65.54 ± 11.32 6.16 ± 5.07 7.59 ± 5.32 207.52 ± 556.88 

Kontrol 20 62.92 ± 10.21 5.16 ± 3.07 6.45 ± 8.70 124.17 ± 87.07 

Total 80 64.27 ± 11.46 5.63 ± 3.88 7.27 ± 7.13 154.88 ± 346.60 

 

 

 

 

Grafik 4.1. Kontrol grubu ve diğer çalışma gruplarından elde edilen parametrelere ait verilerin 

karşılaştırılması 
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Tablo 4.2. Kontrol grubu ve diğer çalışma gruplarından elde edilen yaş, boy, kilo ve VKİ ait verilerin 

ortalama değerlerinin karşılaştırılması 

 

Gruplar Yaş Boy Kilo VKİ (kg / m²) 

OK 27.57 ± 7.80 164.7 ± 7.90 66.83 ± 12.80 24.75 ± 5.11 

PKOS 24.2 ± 3.62 163.17 ± 4.17 69.03 ± 17.95 26.03 ± 7.13 

Kontrol 30 ± 6.21 166.05 ± 7.43 65.25 ± 11.88 23.69 ± 4.24 

 

 

 

 

 

  

 

Grafik 4.2. Kontrol grubu ve diğer çalışma gruplarından elde edilen yaş, boy, kilo ve VKİ ait ait 

histogram grafiği 
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Tablo 4.3. Yaş gruplarına göre çinko seviyelerinin dağılımları 

 

Çinko Seviyeleri (µg/dl) 

 Yaş Grubu Birey Sayısı Ortalama 

 

18-31 64 63.94 ± 11.49 

31 üstü 16 65.59 ± 11.69 

 

 

 

 

 

Tablo 4.4. Yaş gruplarına göre çinko seviyelerinin hasta gruplarına bağlı dağılımları 

 

Çinko Seviyeleri (µg/dl) 

Grup Yaş Grubu Sayı Ortalama 

OK 

18-31 21 62.32 ± 12.71 

31 üstü 9 67.55 ± 12.16 

Toplam 30 63.89 ± 12.57 

PKOS 

18-31 29 65.59 ± 11.52 

31 üstü 1 63.99 

Toplam 30 65.54 ± 11.32 

Kontrol 

18-31 14 62.93 ± 11.32 

31 üstü 6 62.91 ± 12.31 

Toplam 20 62.92 ± 10.21 

Toplam 

18-31 64 63.94 ± 11.49 

31 üstü 16 65.59 ± 11.61 

Toplam 80 64.27 ± 11.46 
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Grafik 4.3. Grupların yaş aralığına bağlı çinko düzeylerine ait histogram grafiği 

 

 

 

Tablo 4.5. VKİ oranlarına göre bireylerin ortalama çinko değerlerinin karşılaştırılması 

 

 

Gruplar Sayı Ortalama 

 

Zayıf 

 

5 

 

57.10 ± 9.72 

Normal 44 64.71 ± 11.09 

Kilolu 15 62.16 ± 11.36 

Obez 16 62.27 ± 12.70 

Total 80 64.27 ± 11.46 
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Grafik 4.4. Gruplara ait VKİ oranlarının dağılımları 

 

 

Tablo 4.6. Kontrol grubu ve diğer çalışma gruplarından elde edilen FSH/LH parametrelere ait 

verilerin ortalama değerlerinin karşılaştırılması 

 

 

Gruplar Birey Sayısı Ortalama 

 

OK 

 

30 

 

10.39 ± 0.68 

PKOS 30 17.85 ± 342.94 

Kontrol 20 12.82 ± 0.86 

Toplam 80 13.79 ± 218.59 
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5. TARTIŞMA 

 

Sunulan çalışmada kontrol, ovaryum kisti, polikistik over gruplarında 

ortalama çinko düzeyleri sırasıyla 62.92 ± 10.20 µg/dl; 63.89 ± 12.57 µg/dl ve 65.54 

± 11.32 µg/dl olarak bulunmuştur. 

 

Çinkonun normal sınırlarına bakıldığında (70 – 120 µg/dl) (Tietz)  her üç 

grupta elde edilen çinko değerlerinin normalin alt sınırlarında düşük olduğu 

gözlemlenmiştir. Bu düşüklük Konya bölgesi topraklarının çinko bakımından 

yetersiz olduğu kanısını akla getirmekle beraber Konya bölgesinde yüksek tahılla 

beslenmedeki fitik asit faktörünün etkisini de akla getirmektedir. 

 

Türkiye’nin değişik illerinde (İstanbul, Adana, Diyarbakır gibi) sağlıklı 

yetişkinlerin serum çinko düzeyleri üzerinde yapılan çalışmalarda Doğangün ve 

Akçıl (1991) 116.1 ± 14.1 µg/dl; Akkız ve ark (1993) 106.4 ± 42 µg/dl, Özdemir ve 

ark (1998) ise 101.82 ± 16.92 µg/dl gibi yüksek çinko değerlerini rapor etmişlerdir. 

 

Çalışmalarda bildirilen ortalama çinko düzeyleri bizim sonuçlarımıza göre 

kıyaslandığında oldukça yüksek farklar görülmesi bölgeler arası toprak çinko 

düzeyleri, beslenme alışkanlıkları, yaş faktörü ve ilaç kullanımı gibi nedenlerle izah 

edebiliriz. 

 

Sonuçlar incelendiğinde OK ve PKOS gruplarının ortalama çinko düzeyleri 

sağlıklı kontrollerden istatistiksel açıdan önemsiz olduğu görülmektedir. (p>0.05) 

 

Kurdoğlu ve ark (2012) 35 PKOS ve 30 sağlıklı kadında yaptıkları çalışmada 

ortalama çinko düzeylerinin (92 µg/dl) sağlıklı kontrollerde ise (77 µg/dl) 

istatistiksel açıdan p<0.005 düzeyinde önemli oranda yüksek olduğunu 

bildirmişlerdir. Her ne kadar sunulan çalışmada istatiksel açıdan önem bulunamamış 

olsa da PKOS grubundaki yüksek çinko düzeyi Kurdoğlu ve arkadaşlarınca 

uyumludur.   

 

Bu sonuçların tam aksi yönde yayınlarda mevcuttur. Güler ve ark (2014) 53 

PKOS ve 33 sağlıklı kadında yaptıkları çalışmada sağlıklı grubun çinko düzeylerinin 
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(78.1 ±14.7 µg/dl), PKOS’lu bireylerden (66.3 ± 13.2 µg/dl) istatiksel açıdan anlamlı 

oranda (p<0.0001) düşük olduğunu bildirmişlerdir. 

  

Her ne kadar çalışmalar arasında zıt yönde bulgular olsa bile bunun 

nedeninin, bölgesel farklılıklar, beslenme farklılıkları, yaş faktörü ve ilaç kullanımı 

olup olmamasına göre değişebileceği ifade edilebilir. 

 

Özer ve ark (2016) yapmış oldukları bir çalışmada PKOS grubunda kontrol 

grubuna göre çinko, değerleri daha düşük bulmuşlardır (p = 0.025).  

 

Pehlivanoğlu (2011) yılında 14'ü kız kardeş, 15'i anne olmak üzere toplam 

PKOS'lu 29 hastalık çalışma grubu ve rastgele seçilen 30 hastalık kontrol grubu 

olmak üzere 59 olgu üzerinde yaptığı çalışmada hastaların LH, FSH, Estradiol ve 

antropometrik ölçümleri alınarak her iki grup arasında ve çalışma grubunu oluşturan 

anne ve kız kardeşlerde KVH ve Tip 2 DM artmış risk faktörleri değerlendirimiştir. 

Polikistik over sendromlu hastaların annelerinin % 46'sında, kız kardeşlerinin % 

14'ünde metabolik parametrelerinin bozulduğu gözlenmiştir. Kız kardeşlerin açlık 

glikoz ve total kolesterol düzeyleri, annelerde ise bel çevresi, kilo, düzeyleri anlamlı 

düzeyde yüksek bulunmuştur. Çalışmada; PKOS'lu hasta yakınlarında obezite, glikoz 

intoleransı ve lipid metabolizması bozulduğu gözlenmiştir. Annelerde vücut kitle 

indeksinde bozulma ve dislipidemi ön planda iken kız kardeşlerde glikoz intoleransı 

dikkat çekicidir. 

 

Abraham ve ark yapmış oldukları çalışmada ovaryum tümörü şüphesi 

bulunan, kadınlardan serum (n = 82) ve tümör dokusunda (n = 41) bakır ve çinko 

değerlerini ölçmüşlerdir. Serumda bakır artmış ve çinko azalmış (n = 40 bireyde) 

malign yumurtalık tümörünün olduğu ortaya çıkmıştır. Bu gruptaki ortalama bakır / 

çinko oranı 2.30 ± 0.41 µg/dl; benign gruptan (n = 42 bireyde) 1.43 ± 0.22 µg/dl 

anlamlı derecede (p <0.001) daha yüksek bulunmuştur. Tümör dokusunda 

bakır/çinko oranı habislerde (0.16 ± 0.06) tümörler benign dokudan (0.09 ± 0.04) 

daha yüksekti. Cu / Zn oranının güvenilir şekilde yumurtalık malign tümörünün 

varlığına işaret ettiği kabul edilmiştir. Serumdaki bakır ve çinko 

konsantrasyonlarındaki değişikliklerin ve ovaryen dokulardaki konsantrasyonlarının 

tersine malign hastalık varlığında veya yokluğunda ilişkili olup olmadığını 
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belirlemek için, eksize edilen dokuların biyopsilerinde 23 benign ve 18 malign 

tümörden alınan doku örneklerinde her iki grupta da bakır konsantrasyonlarına göre 

anlamlı farklılık olmamasına rağmen, malign tümör dokusunda çinko 

konsantrasyonu anlamlı derecede düşük (p <0.001) ve bakır / çinko oranı malign 

tümör dokusu için daha yüksek olduğu ortaya çıkmıştı. 

 

PKOS ve OK üzerinde çinko ile ilgili yapılan çalışma sayısı az olmasına 

rağmen erkeklerde özellikle infertilite ile çinko arasında çok sayıda araştırma (Wong 

ve ark 2001; Henkel ve ark 1999; Benoff ve ark 2000) mevcuttur. Bu araştırmalardan 

bazılarında 5 yıl boyunca 60 mg çinko sülfat verilen infertilitesi olan 22 erkek 

hastada sperm sayısının 8 milyondan 22 milyona çıktığı görülmüştür. 

 

1999 yılında, R. Henkel ve arkadaşları tarafından semen kalitelerini kontrol 

ettikleri 90 kişinin katıldığı prospektif bir çalışmada, “Erkeklerin menisinde olan 

yetersiz düzeydeki çinkonun, sperm hareketliliğini azalttığı.” sonucuna varılmıştır.  

Benoff ve ark. (2000) fertil ve infertil erkeklerde yaptığı invitro bir çalışmada, 

spermin baş kısmında yer alan mannoz reseptörleri ile seminal plazma çinko 

düzeyleri arasında pozitif lineer bir ilişki saptamıştır. Varikoseli olan infertil 

erkeklerde seminal plazma çinko ve mannoz reseptör düzeyi düşük bulunmuştur. Bu 

hastalarda çinko takviyesi durumunda, spermin baş kısmında bulunan mannoz 

reseptör sayısında da bir düzelme olduğu görülmüştür. Ancak yüksek çinko düzeyleri 

spermin oksijen alımının azalmasına; sperm motilitesinin ve sperm başındaki 

mannoz reseptör fonksiyonunun azalmasına neden olduğunu ortaya koymaktadır. Bu 

tip dolaylı bulgular çinkonun spermatogenezi ve fertilizasyonu etkilediğini 

göstermektedir (Benoff ve ark. 2000). 

 

2002 yılında “Fertility and Sterility” dergisinde yayınlanan bir çalışma, 

infertil erkeklerdeki sperm üretiminde, çinko ve folat takviyeleri arasındaki pozitif 

ilişkiye işaret etmiştir. Çalışma, erkekleri 4 ayrı gruba ayırmış ve çalışmanın sonunda 

folik asit ve çinkoyu birlikte alan gruptaki erkeklerin sperm sayısında % 74’lük bir 

artış gözlenmiştir. 

 

Bu çalışmalara zıt yönde bulgular ise Wong ve ark. (2001), fertil ve subfertil 

erkekler üzerinde yaptıkları araştırma sonucunda; kan çinko konsantrasyonu ile 
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sperm konsantrasyonu, motilitesi ve morfolojisi arasında anlamlı bir ilişki olmadığı 

sonucuna ulaşmış olmalarıdır. 

 

Sunulan çalışmada kontrol, ovaryum kisti ve PKOS gruplarında ortalama 

FSH düzeyleri sırasıyla 5.16 ± 3.07 mIU/ml; 5.41 ± 2.93 mIU/ml; 6.16 ± 5.07 

mIU/ml ve olarak bulunmuştur. Bu değerlerin normal sınırlar olan (3.0 – 10.9 

mIU/ml) arasında olduğu gözlemlenmiştir. Gruplar arası ilişkiye bakıldığında kontrol 

grubunda diğer gruplara göre istatistiksel açıdan önemli olmayan bir düşüklük 

bulunmuştur. Bu durum Levent (2010)’in yapmış olduğu doktora tezi çalışmasının 

sonuçlarıyla uyumludur. Levent yapmış olduğu çalışmasında kontrol grubunda yer 

alan kadınların FSH oranlarını over kistli gruba göre 5.39 ± 2.64 mIU/ml 5.63 ± 2.64 

mIU/ml göre düşük bulmuştur.  

 

Çimen ve ark (2003) yılında yaptıkları çalışmada kontrol grubunda ve OK’li 

kadınlarda FSH oranını kontrol grubundan daha düşük bulmuştur. OK’li grupta FSH 

düzeyinde bir azalma meydana geldiği görülmektedir. Ancak bu düşüklük 

istatistiksel olarak bir anlam ifade etmemektedir. 

 

Yapılan çalışmaların sonuçları önemli olmakla birlikte grupların kan verdiği 

dönemde menstrual siklusun hangi zamanına dek geldiği göz önünde bulundurulması 

gereken önemli noktalardan biri olmaktadır. Kadınların ovulasyon öncesi ve 

sonrasında FSH hormonu başta olmak üzere diğer hormonların değişiklik 

gösterebileceği ve bu değişikliğin sonuçları etkileyeceği unutulmamalıdır. 

 

Çimen ve ark (2003) yaptıkları çalışmada kontrol grubunda ve PKOS’lu 

kadınlarda FSH oranını sırasıyla 12.30 ± 20 mIU/ml; 14.50 ± 2.90 mIU/ml 

bulmuştur. Bu sonuçlar bizim çalışmamızla paralellik gösteriyordu. Ancak bu 

düşüklük istatistiksel olarak bir anlam ifade etmemekteydi. Çimen ve ark (2003) 

yılında yapmış olduğu çalışmasında kistli grupta FSH ve çalışılan diğer 

parametrelerin kontrol grubundan daha yüksek olduğunu bulmuşlardır. Over kistli 

hastalarda ise sadece FSH düzeyinde bir azalma meydana geldiği rapor edilmiştir. 

 

Petermann ve ark (2006) yaptıkları çalışmada annelerinde PKOS görülmüş 25 

kız çocuğu ile kontrol grubundaki annelerin 24 kız çocuğu üzerinde yaptıkları 
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çalışmada FSH oranları PKOS’lu annelerin kız çocuklarında 1.60 ± 0.60 UI/l; 

kontrol grubundaki annelerin kız çocuklarında ise FSH oranları 2.40 ± 1.50 UI/l 

bulmuştur. Bu çalışmada FSH düzeyi kontrol grubundan önemli düzeyde düşük 

olarak saptanmıştır. 

 

Alp 2014 yılında yapmış olduğu yüksek lisans tezinde PKOS görülen 

bireylerle  (6.29 ± 1.73) kontrol grubundaki sağlıklı bireyler (7.21 ± 2.80) arasında 

FSH parametresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark elde etmiştir (p=0,023). 

Bu çalışmada PKOS’lu bireylerin FSH oranları çalışmamıza karşıt yönde ve anlamlı 

olarak yüksek bulunmuştur.  

 

Sunulan çalışmada kontrol, ovaryum kisti ve PKOS gruplarında ortalama LH 

düzeyleri sırasıyla 6.45 ± 8.69 IU/l; 7.50 ± 7.75 IU/l; 7.59 ± 5.32 IU/l ve olarak 

bulunmuştur. Bu değerlerin normal sınırlar olan (2.8 – 13.2 IU/l) arasında olduğu 

gözlemlenmiştir (p>0.05).  

 

Alp 2014 yılında yapmış olduğu yüksek lisans tezinde PKOS görülen 

bireylerle (8.42 ± 4.2 IU/l) kontrol grubundaki sağlıklı bireyler (5.69 ± 2.42 IU/l)  

arasında LH parametresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark elde etmiştir 

(p=0,006). Sunulan çalışmada LH oranları açısından her ne kadar istatistiksel açıdan 

bir anlamlılık bulunamasa da bu sonuçlar Alp 2014 yılındaki tez çalışmasıyla 

uyumluluk göstermektedir.  

 

Petermann ve ark (2006) yaptıkları çalışmada PKOS’lu kadınların 25 kız 

çocuğu ile kontrol grubundaki annelerin 24 kız çocuğu üzerinde yaptıkları çalışmada 

LH oranları PKOS’lu annelerin kız çocuklarında <0.10 IU/l, kontrol grubundaki 

annelerin kız çocuklarında ise LH oranları <0.10 IU/l bulmuştur. Bu sonuçlar 

istatistiksel açıdan anlamlılık ifade etmemesine rağmen sunulan çalışma sonuçlarıyla 

karşıtlık oluşturmaktadır. 

 

Sunulan çalışmada kontrol, ovaryum kisti ve PKOS gruplarında ortalama 

östradiol (E2) düzeyleri sırasıyla 124.17 ± 87.07 pg/mL; 122.73 ± 87.09 pg/mL, 

207.52 ± 556.88 pg/mL ve olarak bulunmuştur. Bu değerler aralıkları OK ve sağlıklı 

kontrol gruplarında normal sınırlar olan (27 – 151.7 pg/mL) arasında olduğu 
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gözlemlenmiştir. PKOS’ lu bireylerde ise istatistiksel olarak bir anlam ifade etmese 

de dikkat çekici olarak yükseklik gözlenmiştir. 

  

Levent 2010 yılında yapmış olduğu doktora tezinde E2 düzeylerini over kistli 

hastalarda (108.12 ± 16.61 pg/mL) kontrol grubuna (100.24 ± 88.76 pg/mL) göre 

yüksek bulmuştur. Bu sonuçlar istatistiksel olarak bir anlamlılık içermese de bizim 

sonuçlarımızla bir uyumluluk göstermemektedir.  

 

           FSH, LH oranlarında olduğu gibi E2 oranlarında da araştırmacılar tarafından 

farklı bulgular ortaya konmuştur. Bu sonuçlardan çinkonun her ne kadar doğrudan 

üreme hormonlarındaki etkisine ulaşamamış olsakta hiçbir etkisinin olmadığı 

kanaatine varamamaktayız. Bu nedenle yapılan çalışmalar önemli olmakla birlikte 

daha fazla çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 

 

Sunulan çalışmada OK, PKOS ve Kontrol guplarında ortalama VKİ (kg / m²)  

düzeylerini incelediğimizde sırasıyla 24.75 ± 5.11; 26.03 ± 7.13; 23.69 ± 4.24 olarak 

bulunmuştur. Bir çalışmada serum çinko konsantrasyonları VKİ ile negatif 

korelasyon bulunmuşken (Ghayour-Mobarhan 2005), diğer bir çalışmada ise (Galan 

2005) bulunamamıştır. Bununla birlikte, yapılan çalışmada PCOS'lu yağ oranı düşük 

hastalarda ortalama çinko düzeyleri yağ oranı düşük kontrollerden daha düşük 

bulunmuştur ve bu da serum çinko düzeyleri ile PCOS arasında obezite ile bağımsız 

bir ilişki olduğunu düşündürmektedir.  

 

Bizim çalışmamızda sağlıklı bireylerin VKİ değerinin PKOS’lulara göre 

istatistiksel açıdan düşük oranda ve anlamsız olduğu gözlenmiştir. Bu düşüklük 

obezitenin PKOS gelişimindeki rol oynamayacağı anlamına gelmemektedir. 

 

Güler ve ark 53 PKOS’lu ve 33 sağlıklı bireyde yapmış oldukları çalışmada 

ortalama VKİ (kg/m
2
) oranlarını sırasıyla PKOS’lu bireylerde 27.4 ± 6.8; sağlıklı 

bireylerde ise 23.5 ± 4.9 bulmuşlardır. Her ne kadar sunulan çalışmada istatiksel 

açıdan önem bulunamamış olsa da PKOS grubundaki bireylerin yüksek VKİ düzeyi 

Güler ve arkadaşlarınca uyumludur.   
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Yapılan diğer bir çalışmada ise Kurdoğlu ve ark (2012) PKOS’lu bireylerde 

VKİ (kg/m
2
) oranlarını 21.72 ± 3.02; sağlıklı bireylerde ise 22.63 ± 3.08 

bulmuşlardır. Her ne kadar bu sonuçlar istatistiksel açıdan anlamlılık ifade etmesede 

PKOS’lu bireylerin VKİ değerlerinin düşük olduğu gözlenmiştir.  

 

Alp 2014 yılında yapmış olduğu yüksek lisans tezinde PKOS görülen 

bireylerle (24.03 ± 5.07) kontrol grubundaki sağlıklı bireyler (22.34 ± 3.22) VKİ 

(kg/m
2
)  parametresi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark elde etmiştir 

(p=0,010). Yapılan çalışma sonuçları çalışmamız sonuçları ile uyumluluk göstermiş 

olması VKİ’nin PKOS tanısında değerlendirilebileceğini düşündürmektedir. 

 

Kilolu ve obez bireylerdeki VKİ değerleri PKOS hastalarında kontrol 

grubuna göre farklılık göstermektedir. Oranların hastalığın tanı kritelerinde önemli 

olduğunu çinko ile bağlantılı oldukları çalışmalar yardımcı olmaktadır. Yapılan 

çalışmalar incelendiğinde zıt bulgular mevcut olsa bile VKİ’nin PKOS etiyolojisinde 

rol aldığı düşünülebilir. Ayrıca insülin direncinin, hirşutızm gibi faktörlerinde PKOS 

tanısına benzer bulgular taşıyabileceğinden VKİ ile birlikte göz önüne alınması 

gereken unsurlardan biri olabileceği unutulmamalıdır.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Sonuç olarak her ne kadar gruplar arasında ölçülen parametrelerin istatistiksel 

açıdan anlamlı bir veri elde edilememiş ve ovaryen kisti (OK) ile polikistik over 

sendromu (PKOS) arasında çinko ile bağlantılı önemli bir sonuca varılamamış olsa 

da bu durum bu hastalıkların oluşumunda çinkonun payının olmayacağını da 

göstermemektedir. 

 

Çünkü bugüne kadar açığa çıkmış bütün veriler ve çinkonun metabolizmadaki 

rolüne ait bilgiler (her ne kadar sunulan çalışmada istatistiksel açıdan önemli bir veri 

ortaya konulamamış olsa da) böyle bir ihtimalin var olma olasılığını 

düşündürmektedir. 

 

Bu nedenle grupların daha spesifik yaş aralığında ve daha yüksek sayıda 

bireylerden oluşturularak bu konunun daha ayrıntılı olarak incelenmesini bu konuda 

çalışacak araştırıcılara önerebiliriz. 
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