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OzZET

Amag: Bu galismanin amaci fazla kilolu ve obez polikis-
tik over sendromu (PKOS)'lu hastalar ile normal kilolu
PKOS’lu kadinlari klinik, hormonal ve metabolik 6zellikler
acisindan karsilastirmakti.

Yontemler: Calismaya yaslari 15-39 arasinda degisen
119 PKOS’lu hasta dahil edildi. Tim hastalarda antropo-
metrik, metabolik ve hormonal dlgimler yapildi.

Bulgular: Fazla kilolu ve obez PKOS’lu hastalarla (n=78)
normal kilolu hastalar (n=41) arasinda Ferriman- Gallwey
hirsutizm skoru agisindan bir fark saptanmadi (p=0,373).
Obez grubun %71,8’'inde menstruel dizensizlik gorullr-
ken, normal kilolu grupta bu oran %60,9 idi (p=0,160).
HOMA-IR degerleri obez grupta anlamli derecede daha
yuksekti (1,7+0,7’ye karsin 3,3+1,7, p<0,001). Serum trig-
liserid duizeyleri (87,2+49,8’e karsin 123,4+65,3 mg/dl) ve
LDL-kolesterol duzeyleri (104,5+29,4’e karsin 121,7+32,9
mg/dl) obez grupta normal kilolu gruba gére anlamh de-
recede yuksekti (p=0,002, p=0,006). HDL-kolesterol du-
zeyleri ise obez grupta anlamli derecede daha dusuktu
(46,5+11’e karsin 56,7+11,7 mg/dl, p<0,001). Serbest tes-
tosteron dizeyleri ise fazla kilolu ve obez PKOS’lularda
3,54+2,5 pg/ml iken, normal kilolu grupta 2,36+1,2 pg/ml
olarak saptandi (p=0,016). VKI yas (r=0,210), bel gevre-
si (r=0,916), sistolik (r=0,238) ve diyastolik kan basinci
(r=0,181), insulin (r=0,635), HOMA-IR (r=0,650), total-K
(r=0,242), LDL-K (r=0,295), trigliserid (r=0,424) ve total
testosteron (r=0,230) ile pozitif korele iken, HDL-K (r=-
0,476) ile aralarinda negatif bir iligki saptandi

Sonug: Bu galismada obezitenin PKOS’lu hastalarda
hirsutizm ve menstruel dizen Uzerine etkisi goérulmedi,
ancak insulin sensitivitesi ve lipid profilini kotulestirdigi
g6zlendi.

Anahtar kelimeler: Polikistik over sendromu, obezite,
hirsutizm, menstruel diizen, HOMA-IR

ABSTRACT

Objective: Our aim was to compare the clinical, hormon-
al and metabolic features between overweight and obese
patients with PCOS and normal weight women with poly-
cystic ovary syndrome (PCOS).

Methods: 119 patients with PCOS (15-39 years) were
included in the study. We evaluated anthropometric, hor-
monal and metabolic parameters in all patients.

Results: Ferriman- Gallwey hirsutism score was similar
in overweight or obese patients with PCOS (n=78) and
normal weight patients with PCOS (n=41) (p=0.373).
While 71.8% of the obese group had irregular menses,
this ratio was 60.9% in normal weight group (p=0.160).
HOMA-IR values were higher in the obese group (1.7+£0.7
vs 3.3%1.7, p<0.001). Serum triglyceride (87.2+49.8 vs.
123.4+65.3 mg/dl) and LDL-cholesterol levels (104.5+29.4
vs 121.7+32.9 mg/dl) were higher in obese group than the
normal weight group (p=0.002, p=0.006). HDL-cholester-
ol levels were lower in obese group (46.5+11 vs 56.7+11.7
mg/dl, p<0.001). Free testosterone levels were 3.54+2.5
pg/mlin overweight and obese group and 2.36 + 1.2 pg/ml
in normal weight group (p = 0.016). While BMI was posi-
tively correlated with age (r=0.210), waist circumference
(r=0.916), systolic (r=0.238) and diastolic blood pressure
(r=0.181), insulin (r=0.635), HOMA-IR (r=0.650), total-C (
r=0.242), LDL-C (r=0.295), triglyceride (r=0.424) and total
testosterone (r=0.230), it was negatively correlated with
HDL-C (r=-0.476).

Conclusion: Obesity did not influence hirsutism and
menstruel regularity in patients with PCOS in this study,
however obesity deteriorated insulin sensitivity and lipid
profile. J Clin Exp Invest 2014, 5 (4): 567-571
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GIRIS

Polikistik over sendromu (PKOS) hirsutizm ve/veya
akne gibi hiperandrojenizm bulgulari, menstruel
dizensizlik, kronik anovulasyon ve infertilite ile ka-
rakterize, Ureme yasindaki kadinlarin % 5-10'nunu
etkileyen yaygin bir endokrin bozukluktur [1,2].
PKOS, artmis tip 2 diyabet, hipertansiyon, dislipide-
mi ve kardiovaskuler hastalik riski ile iligkilidir [3-5].

PKOS’da obezite goérilme sikhdr %30-70 ola-
rak bildiriimektedir ve bu oran toplumun genel
obezite prevelansina bagh olarak farklihk géstere-
bilmektedir [6-9]. PKOS’ta obezite tipik olarak bel/
kalgca oranin artti§i santral obezite seklinde olup,
normal vlcut agirhdindaki hastalarda da bu oran
artmis olarak bulunmustur [10].

PKOS’da artan abdominal yag dokusu hipe-
randrojenemi, insulin direnci, glukoz intoleransi,
metabolik sendrom ve dislipidemi ile birliktelik gos-
termektedir [11-13]. Bununla birlikte, obezitenin
hastalik fenotipine etkisi farkli populasyonlarda de-
gisiklikler gostermektedir [14].

Bu calismadaki amacimiz, fazla kilolu ve obez
PKOS'lu kadinlar ile normal kilolu PKOS’lu kadinla-
ri klinik, hormonal ve metabolik 6zellikler agisindan
karsilastirmakti.

YONTEMLER

Hasta popiilasyonu

Calismaya Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Endokrinoloji ve i¢ Hastalikla-
ri polikliniklerinde, Rotterdam tani kriterlerine gére
ilk defa tani koydugumuz ve daha 6nce tedavi edil-
memis PKOS’lu hastalar dahil edildi [2]. Universi-
temiz etik kurulundan onay alindi. Rotterdam tani
Olgutlerine gore; i) Oligo veya anovulasyon, ii) hipe-
randrojenizmin klinik (hirsutizm, akne, erkek tipi sag
dokilmesi) ya da biyokimyasal bulgulari, iii) ultra-
sonografide polikistik over goériinimd kriterlerinden
iki tanesinin olmasi ve hiperandrojenizmin diger
nedenlerinin ekarte edilmesi PKOS tanisini koy-
durmaktadir [2]. Hirsutizm, Ferriman- Gallwey (FG)
skoru ile degerlendirildi. FG skorunun 8 ve tizerinde
olmasi hirsutizm olarak tanimlanmaktadir [15].

Tdm hastalarda hiperprolaktinemi, Cushing
sendromu (1 mg deksametazon supresyon testi),
konjenital adrenal hiperplazi ve androjen sekrete
eden tumorler ekarte edildi.

Klinik degerlendirme

Hastalarin kilo, boy, bel ¢evresi ve kan basinci 6l-
cumleri yapildi. Beden kitle indeksi (BKi) kilogram

olarak vucut agirliginin metrekare olarak boya bo-
linmesi ile hesaplandi (kg/m?). Bel gevresi, arkus
kostaryum ve spina iliaka anterior superior arasi
mesafenin orta noktasindan olclldid. Tum hastalar
akne, akantozis nigrikans, androjenik alopesi aci-
sindan degerlendirildi.

Biyokimyasal ve hormonal élgiimler

Tum hastalardan menstruel siklistn folikller fazin-
da, 8-12 saat aglik sonrasi, sabah saat 08:00'de
vendz kan érnekleri alindi. Ure, kreatinin, total ko-
lesterol, yuksek yogunluklu lipoprotein kolesterol
(HDL-K), disik yogunluklu lipoprotein kolesterol
(LDL-K), trigliserid (TG) ve insulin dizeyleri Olgil-
dd. Tum hastalara 75 gr oral glukoz tolerans testi
(OGTT) yapildi. insiilin direnci, Homeostasis Model
Assessment-Insulin resistance (HOMA-IR)= ag-
lik plazma glukozu (mmol/L) % aglik serum insdilini
(mU/mL)/22.5 formiliine gore hesaplandi [16]. HO-
MA-IR icin esik deger 2.7 olarak alindi [17].

Glukoz dizeylerini 6lgmek icin heksokinaz
metodu ve lipid duzeylerini 6lgmek igin fotometrik
metod (Abbott Architect c16000) kullanildi. insdilin
dizeyi CMIA (Chemiluminescent microparticle im-
munoassay) (Abbott, Architect system, USA) yonte-
mi kullanilarak olgulda.

Serum FSH, LH, 6stradiol, prolaktin, dehid-
roepiandrostenodion- stlfat (DHEAS), total tes-
tosteron ve TSH dizeyleri CMIA (Abbott Architect
i2000, USA) metodu kullanilarak, serum 17 hidrok-
siprogesteron (17-OHP) dlizeyleri ise radioimmuno-
assay (RIA) metodu ile dlguldi.

istatistiksel analiz

istatistiksel analiz icin SPSS 19.0 programi (SPSS,
Chicago, IL, USA) kullanildi. Bulgular ortalamazx
standard deviasyon olarak degerlendirildi. Sayisal
degiskenleri karsilastirmak icin Mann—Whitney U
testi ve kategorik degiskenleri karsilastirmak igin
ki-kare testi kullanildi. VKI ile klinik, metabolik ve
hormonal degiskenler arasindaki korelasyonu de-
gerlendirmek icin Spearman’s korelasyon analizi
kullanildi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Calismaya yaslari 15-39 arasinda degisen, 78’
fazla kilolu ya da obez ve 41’i normal kilolu olmak
Uzere, toplam 119 PKOS’lu hasta dahil edildi. Faz-
la kilolu ya da obez hastalarin %91’inde obezitesi
santral tipteydi. Klinik olarak iki grup karsilastirildi-
ginda; FG skoru acisindan aralarinda anlamli bir
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fark saptanmadi (13,5 + 4,2'ye karsin 14,2 + 3,4,
p =0,373). Obez grubun %71,8'inde menstruel du-
zensizlik gorulurken, normal kilolu grupta bu oran
%60,9 idi (p = 0,160). Akne ve androjenik alopesi
gorulme sikhgi sirasiyla her iki grupta benzer idi (p =
0,462, p = 0,055). Akantozis nigrikans obez grubun
%53,8’inde mevcut iken, bu oran normal kilolu grup-
ta %26,8 idi ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptandi (p = 0,004). Sistolik ve diyastolik
kan basinci dlgimleri her iki grupta benzerdi (p =
0,256, p = 0,075). iki grubun Klinik 6zellikler agisin-
dan karsilastinimasi tablo 1’de gosteriimektedir.

Tablo 1. Normal kilolu ve obez PKOS’lu hastalarin klinik
acgidan karsilastiriimasi

Fazla kilolu/ Normal
Parametre obez kilolu p

grup (n=78) grup (n=41)
Yas 23,9+5,04 22,3+4,7 0,102
Bel ¢evresi (cm) 106,6+15,3 79,448,1 <0,001
VKI (kg/m2) 35,917,6 22,2424  <0,001
SKB (mmHg) 126,4+14,4 122,9+17,8 0,256
DKB (mmHg) 76,3£10,9 72,5¢11,5 0,075
FGS 13,5%4,2 14,234 0,373
Akne (%) 67,9 70,7 0,462
Akantozis nigrikans (%) 53,8 26,8 0,004
Androjenik alopesi (%) 53,8 70,7 0,055
Menstruel diizensizlik (%) 71,8 60,9 0,160

Ortalama + SD degerleri verilmistir. SKB sistolik kan ba-
sinci, DKB diyastolik kan basinci

iki grup metabolik bozukluklar agisindan kar-
silastirildiyinda; diyabet ve prediyabet, sikligi aci-
sindan aralarinda anlamh bir fark bulunmadi (p =
0,231, p = 0,563), fakat HOMA-IR degerleri obez
grupta anlamh derecede daha yiksekti (1,7 + 0,7’ye
karsin 3,3+ 1,7, p<0,001). Normal kilolu grupta insu-
lin direnci %12,2 siklikta gorilirken, bu oran obez
grupta %57,1 idi (p<0,001). Lipid parametrelerine
bakildiginda, sirasiyla serum ftrigliserid duzeyleri
(87,2 £49,8¢e karsin 123,4 + 65,3 mg/dl) ve LDL-ko-
lesterol dizeyleri (104,5 + 29,4’e karsin 121,7 +
32,9 mg/dl) obez grupta normal kilolu gruba gore
anlamh derecede yiksekti (p = 0,002, p = 0,006).
HDL-kolesterol duzeyleri ise obez grupta anlamli
derecede daha disiktl (46,5 + 11’e karsin 56,7 +
11,7 mg/dl, p<0,001).

iki grubun hormon profili karsilastirildiginda,
serbest testosteron dizeyleri fazla kilolu ve obez
PKOS’lularda 3,54 £ 2,5 pg/ml iken, normal kilolu
grupta 2,36+ 1,2 pg/ml olarak saptandi (p = 0,016).

LH/FSH orani, dstradiol, DHEA-S, 17-OHP, prolak-
tin ve TSH duzeyleri her iki grupta benzerdi (tablo 2).

Tablo 2. Normal kilolu ve obez PKOS’lu hastalarin meta-
bolik bozukluklar ve hormonlar agisindan karsilastiriimasi

Fazla kilolu/

Degisken obez grup Normal IfiIOIU

(n=78) grup (n=41)
Aglik glukozu (mg/dl) 96,8+13,1 94,9+7,7 0,394
HOMA-IR 3,3+1,7 1,7¢0,7  <0,001
Diyabet sikhgi (%) 59 0 0,231
Prediyabet sikligi (%) 31 30,3 0,563
Total kolesterol (mg/dl) 192+38 180,5+37,2 0,121
Trigliserid (mg/dl) 123,4+65,3 87,2#49,8 0,002
LDL kolesterol (mg/dl) 121,7£32,9 104,5+29,4 0,006
HDL kolesterol (mg/dl) 46,511 56,7+11,7 <0,001
LH/FSH 1,2+0,4 1,240,4 0,784
Ostradiol (pg/ml) 41,74¢32,9  39,5+18,1 0,698
Total testosteron (ng/ml) 0,86+0,3 0,74+0,3 0,069
Serbest testosteron (pg/ml)  3,54+2,5 2,36x1,2 0,016
DHEA-S (pg/dl) 272,3+125,1 267,9+123,9 0,861
TSH (ulU/ml) 2,1+0,9 2,3+2,5 0,467
Prolaktin (ng/ml) 17,3+13,3  19,8+11,5 0,311
17- OHP (ng/ml) 1,64+1,1 1,59+ 0,8 0,793

Ortalama + SD degerleri verilmisgtir.

Tablo 3. PKOS'lu hastalarda VKi ile klinik, metabolik ve
hormonal degiskenler arasindaki korelasyon

Degisken r p

Yas 0.210 0.022
Bel cevresi 0.916 <0.001
SKB 0.238 0.009
DKB 0.181 0.049
FGS -0.129 0.163
AKS 0.066 0.473
instilin 0.635 <0.001
HOMA-IR 0.650 <0.001
Total-kolesterol 0.242 0.008
Trigliserid 0.424 <0.001
LDL-kolesterol 0.295 0.001
HDL-kolesterol -0.476 <0.001
Total testosteron 0.230 0.012
Serbest testosteron 0.203 0.055
LH/FSH -0.213 0.330
Ostradiol 0.071 0.454

VKI: viicut kitle indeksi, SKB: sistolik kan basinci,
DKB: diyastolik kan basinci, FGS: Ferriman- Gallwey
skoru
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VKi yas (r = 0,210), bel gevresi (r=0,916), sis-
tolik (r=0,238) ve diyastolik kan basinci (r = 0,181),
instlin (r =0,635), HOMA-IR (r=0,650), total-K
(r=0,242), LDL-K (r = 0,295), trigliserid (r = 0,424)
ve total testosteron (r = 0,230) ile pozitif korele iken,
HDL-K (r = -0,476) ile aralarinda negatif bir iligki
saptandi (tablo 3).

TARTISMA

Bu calismada, hirsutizm skoru ve menstruel diizen-
sizlik orani iki grupta benzer olmasina ragmen, fazla
kilolu ve obez grupta serbest testosteron duzeyleri
daha yiksek olarak bulundu. HOMA-IR degerleri,
LDL-K ve ftrigliserid duzeyleri fazla kilolu ve obez
PKOS’lu kadinlarda daha yiiksek, HDL-K dlzeyleri
ise daha diusuUk olarak saptandi. Hipertansiyon ve
prediyabet sikligi acisindan iki grup arasinda fark
bulunmadi. Yapilan korelasyon analizinde, VKi yas,
bel cevresi, sistolik ve diyastolik kan basinci, insu-
lin, HOMA-IR, total-K, LDL-K, trigliserid ve total tes-
tosteron ile pozitif korele, HDL-K ile negatif korele
bulundu.

Literatlirde obezitenin PKOS’un klinik prezen-
tasyonuna etkisini degerlendiren az sayida ¢alisma
mevcuttur [18-22]. Menstruel dizensizlik, PKOS’un
en 6nemli klinik bulgularindan birini olusturmakta-
dir. Baldani ve arkadaslar yaptiklari calismada,
obez PKOS'lu kadinlarda oligo-amenore riskinin
daha fazla oldugunu goéstermislerdir [18]. Diger iki
galisma da, bu calismaya benzer gekilde oligo-a-
menore insidensinin obez olgularda daha yuksek
oldugunu goéstermistir [20,21]. Bizim ¢alismamizda
ise, menstruel duzensizlik orani obez grupta daha
yuksek oranda olmasina ragmen, aradaki fark ista-
tistiksel olarak anlamli degildi.

Akne, hirsutizm ve androjenik alopesi, hipe-
randrojeneminin en sik goérilen klinik bulgularidir.
PKOS’da obezitenin bu klinik bulgulara olan etkisini
inceleyen arastirmalar geliskili sonuglar bulmuslar-
dir. Yapilan bazi c¢alismalarda obez PKOS’lu ka-
dinlarda nonobez olgulara goére hirsutizm ve akne
gelisme riskinin daha distk oldugu goésterilmistir
[18,20], ancak diger iki calismada akne ve hirsutizm
skoru agisindan obez ve nonobez olgular arasinda
fark saptanmamistir [19,22]. Biz de bu galismada,
obezitenin hirsutizm skoru, akne ve androjenik alo-
pesi Uzerine bir etkisi olmadigl sonucuna vardik.

Obez PKOS'lu kadinlar normal kilolu olanlara
gore daha ciddi kardiometabolik risk faktorlerine
sahiptir [23]. Hipertansiyon bu risk faktorlerinden
biri olup, daha 6nce yapilan bir ¢alismada obez

PKOS’lu kadinlarda sistolik ve diyastolik kan ba-
sincinin nonobez gruba gére daha yuksek oldugu
gosterilmistir [22]. Bizim ¢calismamizda, obez ve no-
nobez gruplar arasinda kan basinci dlgimleri ara-
sinda fark olmasa da, VKi ile sistolik ve diyastolik
kan basinci arasinda pozitif bir iliski saptandi.

PKOS tek basina lipid ve lipoprotein metabo-
lizmasi bozukluklariyla iligkili olsa da, obeziteyle
birlikteligi daha aterojenik bir lipoprotein paternine
neden olmaktadir [10]. Yapilan ¢alismalarda, obez
PKOS’lu kadinlarda normal kilolulara gére hem trig-
liserid hem de total kolesterol diuzeylerinde daha
fazla artis ile birlikte HDL-kolesterolde daha fazla
disuUs oldugu goérulmustur [18,24]. Bizim calisma-
mizda da, bu ¢alismalara benzer sonuglar elde edil-
mistir.

Obez PKOS’lu kadinlarda daha ylksek oran-
da insulin direnci oldugu iyi bilinmektedir [10,18,21].
Bizim ¢alismamizda da, normal kilolu grupta insulin
direnci %12,2 siklikta iken, obez grupta bu oranin
%57,1 oldugunu goérdik ve yine HOMA-IR degeri
obez grupta daha ylksekti. Siklikla insilin direnci
olan kisilerde gorilen akantozis nigrikans, bu c¢alis-
mada fazla kilolu ve obez PKOS’lu kadinlarda nor-
mal kilolulara gére daha sik oranda goraldu.

Bu galismada hormonal degisiklikler agisindan
bakildiginda, iki grup arasinda LH/FSH orani, stra-
diol ve total testosteron acisindan anlamli fark yok
iken, serbest testosteron dizeylerinin obez olan
grupta daha yuksek oldugu goéralda. Diger ¢alisma-
larda da, benzer sekilde obez PKOS’lu kadinlarda
testosteron seviyelerinin daha ylksek oldugu goril-
mustir [18,20,21]. Bu durum, obez olan PKOS'lu bi-
reylerde artan insulin direnci ve hiperinsulineminin,
seks hormon baglayici globilin (SHBG) dizeyinde
azalmaya neden olmasi ve ovaryan androjen sente-
zini artirmasi ile iligkilendiriimektedir [10].

Sonug olarak, fazla kilolu ve obez PKOS’lu ka-
dinlar ile normal kilolu kadinlarda hirsutizm, akne ve
menstruel duzensizlik benzer oranda goérulirken,
serbest testosteron dizeyleri obez grupta daha
yuksek saptanmistir. Ayrica, kardiyometabolik risk
faktorlerinden olan dislipidemi ve insulin direnci-
nin obez grupta kétllestigi gézlendi. Bu nedenle
PKOS’un tedavi hedeflerinden biri de, obezitenin
Onlenmesi olmalidir.
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