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POLIKISTIK OVER SENDROMUNDA
"LIPOPROTEIN LIPID METABOLIZMASI VE
INSULIN DUZEYI" DEGISIKLIKLERI

CHANGES IN "LIPOPROTEIN LIPIDS AND INSULIN LEVELS"
IN POLYCYSTIC OVARY SYNDROME

Bilgin OZMEN
Dilek OZMEN
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SUMMARY

In this study serum lipoprotein levels and fasting insulin levels of 32 women with poly-
cystic ovary syndrome and 31 healthy women with regular menstruation and no hyperan-
drogenism were compared.

In polycystic ovary cases it was seen that serum triglyceride, VLDL cholesterol, Apo-B lev-
els and total cholesterol / HDL cholesterol ratio and LDL cholesterol/ HDL cholesterol ratio
increased (p<0.05) whereas HDL cholesterol and Apo-A; levels decreased (p<0.05). Even
though body mass index is the same in the two groups (p>0.05) a statistically significant in-
crease was observed in fasting insulin levels polycystic ovary cases ( p<0.05). This findings
suggested that there is a higher risk of coronary artery disease in hiperandrogenic women.

(Key words: Hirsutism, Obesity, Insulin Resistance, Hyperandrogenism, Coronary Heart
Disease. )

OZET
Bu calismada, Polikistik Over Sendromu tanist almis 32 kadin ile, diizenli adet goren ve and-

rojen fazlaligi bulunmayan 31 saglikli kadinda serum lipoprotein lipid ve aghk insilin
diizeyleri karsilagtirildi. )

Polikistik overli olgularda, kontrollara gore serum trigliserid, VLDL kolesterol, Apo-B diizey-
leri ile T. kolesterol / HDL kolestrol ve LDL kolesterol /HDL kolesterol oranlarinda artma (p
<0.05 ); HDL kolesterol ve Apo-Al diizeylerinde azalma saptandi (p<0.05). Vijf:ud kitlg indeksi
degerlerinde; her iki grup arasmda fark olmamasma ragmen (p>0.05), polikistik overh‘ olgu'lar-
da aclik insiilin diizeylerinde istatiksel yénden anlamli artma bulundu (p<0.05). Bg Yer}lef hlge-
randrojenik kadmlarda, koroner arter hastalig: (KAH) riskinde artma olabilecegini dugtndar-
mektedir. . .

(Anahtar Sozciikler : Hirsutism, Obesite, Insiilin Rezistansi, Hiperandrojenizm, Koroner

Arter Hastalig)
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Polikistik over sendromu diger adiyla
Stein- Leventhal sendromu; infertilite, akne,
hirsutism, amenore, dismenore, obezite ve
virilism gibi degisik semptomlar: iceren bir
hastaliktir (1). Artmis androjen aktivitesi so-
rumlu tutulmaktadir. (2-4). Bu sendromda,
over androjen sekresyonu gonadotropine
bagmmlidir.

Erkeklerde kadmnlara gore yasa bakil-
maksizin serum ftrigliserid diizeyleri yiiksek,
HDL kolesterol diizeyleri diistiktiir (5). Bu-
nun sonucu olarak koroner arter hastalif:
riski erken yaslarda erkeklerde daha faz-
ladir. (6). Hiperandrojenik kadmlarda ise,
serum trigliserid, VLDL kolesterol ve Apo-B
seviyelerindeki artmanin yanisira HDL ko-
lesterol ve Apo-A; diizeylerindeki azalma;
androjen fazlaligi, obezite veya hiperinsiili-
nemiye bagl olarak gelisebilmekte ve so-
nugta koroner arter hastalig: icin risk olus-
turmaktadir (7).

Calismamizda; polikistik over sendromlu
kadinlarda lipoprotein lipid konsantrasyon-
lar1 ile, instilin diizeyleri arasimndaki degigik-
likleri aragtirmay: amacladik.

GEREC VE YONTEM

Calismamiz Ege Tip Fakiiltesi Endokri-
noloji Bilim Dali Poliklinigine hirsutism,
akne, (1-4 seneden beri) oligomenore yakm-
malariyla miiracaat eden ve daha 6nceden
yakinmalar: nedeniyle tedavi gérmemis 32
polikistik over sendromlu olgu ile diizenli
adet goren ve androjen fazlaligi bulunma-
yan 31 saghikli kadin {izerinde yapild:. Poli-
kistik overli olgularmn yas ortalamas: 28.41 *
1.31, viicut kitle indeksi (BMI) 25.4  1.04;
kontrol grubunun yas ortalamasi 27.10 *
1.18, viicut kitle indeksi 24.14 = 0. 48 bulun-
du. Menars yas: ise; polikistik over send-
romlu grubun 13.45 + 0.30, kontrol grubu-
nun 11.57 £ 0.60 olarak saptandz. '

Bir gecelik agligi takiben, (menstruasyo-
nun proliferasyon déneminde) alman diiz
kan 6meginden; total kolesterol, HDL koles-
terol, trigiliserid ve aclik kan sekeri ( Hitac-
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hi -705 otoanalizérii ile) enzimatik yontemle;
Apo- A1 ve Apo-B immunotiirbidimetrik
metodla; insiilin , FSH, LH, serbest testoste-
ron (FT) ve Dehidroepiandrosteron siilfat
(DHE-AS) RIA yontemiyle, VLDL kolesterol
= Trigliserid/5; LDL Kolesterol; Freidwald
formiilii ile hesaplandi, EDTA 11 kan
o6rmeginden kromotografik olarak HbAlc
diizeylerine bakildi. Sonuglarm gruplar
arasindaki anlamliliklar: student-t testi kul-
lanilarak aras-tirildi. ‘

Gerek kontrol grubu gerek polikistik
over sondromlu olgularmn hicbirinde; alkol,
sigara kullarimu ile diizenli diyet ve egzersiz
aligkanliklar: yoktu.

. SONUC VE BULGULAR
Poliklinigimizde polikistik over tanisi
konan 32 olgunun timii 1-4 yil arasinda
degisen akne, hirsiitism ve adet diizensizligi
yakimmalari ile basvurdu.

Yas, menars yast ve viicud kitle indeksin-
de; kontrol grubu ile polikistik overli olgular
arasinda istatiksel fark bulunmadi ( p>0.05)
(TABLO: 1)

TABLO :l Polikistik over sendromlu olgular ve kont-
rol grubuna ait; yas, menars yasi ve BMI dederleri.

(ort ss)

GRUP YAS MENARS YASI  BMI (kg/m?2)
POS 28.41x1.3  13.45:0.3 25.40+1.0
(s:32)

KONTROL 27.10:1.1 12.5120.6 24.140.4
(s:31) ‘

P >0.05 >0.05 >0.05

BMI: Body Mass index: viicut kitle indeksi
POS: Polikistik Over Sendromu

Polikistik over sendromlu olgularda;
serum LH/FSH orani, FT, DHEAS diizeyleri
kontrol gurubuna gore istatiksel yénden an-
laml yiiksek bulundu (p<0.05), serum pro-
laktin (PRL) diizeylerinde ise fark goriilme-
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di (p>0.05) (TABLO:2).

TABLO: 2 PKOS' lu olgular ve kontrol grubuna ait
FT, PRL, DHEAS ve LH/FSH degerleri. (Ort « ss)

GRUP FT PRL DHEAS LH/FSH
(pg/ml) ~ (ng/ml) (ug/ml)

PCOS 3.70:0.1 15.74:31 344.7:105 2.13:0.02

(5:32)

KONTROL 1.71:0.2 11.00£2.7 177.0¢11.6 0.69:0.01

(s:31)

P . <0.05 >0.05 <0.05 <0.05

Polikistik overli olgularin; serum triglise-
rid, VLDL kolesterol, Apo-B diizeyleri ile
total kolesterol / HDL kolesterol ve LDL ko-
lesterol/ HDL kolesterol oranlarmda kont-
rol grubuna gore istatiksel yonden anlamh
artma (p<0.05), HDL kolesterol ve Apo-Al
seviyelerinde ise istatiksel yonden anlaml
azalma ( p<0.05) saptand1. (TABLO: 3)

TABLO : 3 PKOS!'lu olgulara ve kontrol grubuna ait;
serum trigliserid, total kolesterol, VLDL kolesterol, Apo-
A,, Apo-B, total kolesterol/ HDL kolesterol, LDL/HDL

kolesterol degerleri (Orttss).
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TABLO: 4 PKOS'lu olgulara ve kontrol grubuna ait
aclik kan sekeri, HbA1C ve aglik insulin dlzeyleri. ( Ort
+88)

GRUP AKS HbA1C Ac.Insulin
(%mg) (%) (pd/ml)

PKOS 78.02+5.6 6.71x0.72 11.76 £0.7

(s:32)

Kontrol 80.02 6.2 6.67+0.60 7.97x04

(s:31)

P >0.05 >0.05 <0.05
TARTISMA

Polikistik over sendromu; overdeki (8),
gonadotropinlerdeki (9) ve adrenal bezdeki
(10) primer anormalliklere bagli sebeplerden
meydana gelebilir (11). Polikistik over send-
romu heterojen bir bozukluktur, pek ¢ok pa-
tolojik antiteler ile konjenital adrenal hiperp-
lazi (12), Cushing sendromu (13), hiperpro-
laktinemi (14) ve insiilin rezistansi (15) ile
birlikte olabilir. LH seviyelerinde yiikseklik,
FSH seviyelerinde azalma (LH/FSH oranin-
daki artis) ile birlikte, FT ve DHEAS diizey-

TABLO: 3 Polikistik Over Sendromu ve Kontrol Grubunda Lipid Metabolizmasina ait Biyosimik Test Sonuglarn

(Ort+SS).

Grup T.Glis. T.Kol. VLDL Kol. Apo-At Apo-B T.Kol/ LDL
(%mg) (%mg) (%mg) (%mg) (%mg) HDL HDL

PKOS 135.0 £7.71 1947 4.03 27.21 166  91.14x4.16 138.7 %6.77 4.62+0.15 2.86 x0.12

(s:32)

KONTROL 100.1 £5.18 166.2+6.17  20.04 £1.02  148.1 %1.16 97.9+1.16 3.17 +.86 1.76 £0.08

P <0.05 >0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

PKOS: Polikistik Over Sendromu -

Polisitik overli olgularm, aclik insiilin
diizeyleri kontrol grubuna gore istatiksel
yonden anlamli artma gosterirken p<0.05),
acglik kan sekeri ve HbA;C diizeylerinde ise

fark saptanmadi (TABLO: 4)

lerinde de yiikselme polikistik over sendro-
mu i¢in karakteristiktir. (16-18).
Hiperandrojenik kadmlarda ki lipoprote-
in lipid profilleri, hiperandrojenik olmayan
kadmnlara gore daha fazla erkek cinse ait
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ozellik gostermektedir (4,17); serum triglise-
rid, VLDL kolesterol, Apo-B diizeyleri ile
total kolesterol/ HDL kolesterol oraninda
artma, HDL2 kolesterol ve Apo-A; di-
zeylerinde ise azalma olmaktadur. (17, 19, 20,
21)

Hiperandrojenik kadmlarda, lipoprotein
lipid metabolizmas: degisiklikleri yanisira
insulin rezistans: da goriiliir, aclik insulin
diizeyleri ytiiksektir, sadece obezite ile izah
edilmesi de mimkiin degildir (7, 22-24).
Hem lipoprotein lipid diizeylerindeki degi-
siklikler hem de hepatik lipoprotein sentezi-
nin diizenlenmesinde &énemli rol oynayan
“insulin” diizeylerindeki artma polikistik
overli kadmlarlada koroner arter hastalif:
icin risk tegkil eder (17). Buna karsi preme-
nopozal kadinlar da ise; koroner arter has-
taligs riski erkeklere oranla daha azdir (7,17).

Cahismamiz da polikistik overli olgular,
* kontrol grubu ile karsilastirtldigim da FT ve
DHEAS diizeyleri ile LH /FSH oranlari ista-
tiksel “olarak anlamh yiliksek saptand:
(p<0.05) ve literatiirdeki benzeri calisma-
larda da ayn:i sonuglar bildirilmistir (2, ]3
17, 19).

Polikistik overli kadinlarmn ¢ogunda obe-
site vardir. Hiperandrojenik kadmlardaki
Ipoprotein lipid diizeylerindeki degisiklik-
lerin sadece kilo fazlalii ve yas ile izah edi-
lemeyecegi gosterilmistir (17, 19). Nitekim
bizim ¢alismamizda da polikistik over send-
romlu olgulara ait viicut kitle indeksi de-
gerleri kontrol grubuna gore istatiksel
yonden anlamli olmayan yiikseklik olmas:-
na ragmen (p>0.05). Serum trigliserid, total
kolesterol, VLDL kolesterol, Apo-B diizey-
leri ile total kolesterol/HDL kolesterol ve
LDL/HDL kolesterol oranlarmda artina
(P<0.05) HDL kolesterol ve Apo-A1 diizey-
lerinde azalma da istatiksel yonden anlamli
bulundu  (P<0.05). Literatiirdeki benzeri
calismalarda da ayni sonuglar bildirilmistir.
(4, 17, 19). Hiperandrojenik kadinlardaki li-
poprotein lipid diizeyi degisikliklerinin, at-
heroskleroza yol ag¢mas: ile ilgili sonuclar
bugtn icin tam olarak bilinmemektedir. An-
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cak Framingham calismasma gore (17) se-
‘rum trigliserid, HDL, LDL kolesterol seviye-
leri ile total kolesterol/HDL kolesterol oran-
larindaki degisikliklerin koroner arter has-
talig1 riskini 6nceden saptamada yeterh ola-
cag bildirildi.

Androjen fazlaligi bulunmayan ancak ko-
roner arter hastalifi saptanan kadinlar da
total kolesterol/HDL kolesterol orani 4.5-
6.4, erkeklerde de 5.0 iken saglikli kadmlar
3.3, erkeklerde ise 4.4 oldugu belirtildi (17).
Calisma grubuna alman polikistik overli ka-
dmnlar da ise bu oran: 4.62 +0.15 olarak sap-
tadik.

Erkeklerde, serum trigliserid diizeyi ya-
sam boyu kadmnlara oranla ytiksektir. Post-
menopozal dénemdeki kadinlarda da serum
trigliserid dtizeyi, fertil yastaki kadinlara
gore artmistir. Diizenli adet goren kadmnlara
gore s6zii edilen sendromlu olgularin %40-
70 de serum trigliserid ve VLDL kolesterol
diizeyleri yiiksektir (4), artan serum triglise-
rid seviyeleri polikistik over sendromlu has-
talar icin risktir (6).

Wortmsman (21) hirsutismli kadinlar da
HDL-C kolesterol diizey nin azaldigini belir-
tirken, Mattson (4) HDL-C kolesterol diizey-
lerinde degisiklik olmadifmi saptadilar.
Calismamizda ise HDL-kolesterol diizeyin-
de kontrol grubuna oranla polikistik over
sendromlu hastalarda istatiksel yénden an-
laml azalma saptadik (p<0.05).

Androjen fazlaligi bulunan kadinlar da li-
poprotein lipid profili anormalliklerin meka-
nizmas: tam olarak bilinmemektedir. Pek
cok galigmada insulin ve androjen diizeyleri
arasinda iligkinin varlig: gosterildi (22, 24,
25 ). Insulinin kendisinin veya IGF-I (Insulin
Like Factor) iin overlerden (sekonder olarak
) androjen salmimini arttirdigl, insulin rezis-
tansma bagl olarak aclik insulin diizeylerin-
de artma oldugu ve serum frigliserid diizey-
lerindeki artistan da insulin rezistansimin so-
rumlu tutuldugu gosterildi (7). Bu sendrom-
da insiilin reseptérlerinde bozukluk, reseptor
sayisinda azalma yada reseptérlere kars: an-
tikor olugmast ile hiperinsiilinemi ve hipe
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randrojenizm arasinda direkt iliski kurula-
bilmektedir. Pcos hastalarin over stromasin-
da belirgin olarak artmig IGF-I reseptorleri
gosterilmistir. IGF-I reseptorlerinin yapisi
insiilin reseptér yapisi ile ¢ok benzerdir.
PCOS olgularda insiilin, seks steroidlerin-
den bagimsiz olarak SHBG'ni suprese ettigi
igin hiperinsiilinemi ve hiperandrojemizmi
daha arttirir. Ayrica androjenlerin, insulin
rezistansi yapmaksizin, hiperandrojenik ka-
dmlarda lipid metabolizmas: tizerine etkisi-
nin oldugunu belirten yaymlar vardir (26).
Hiperinsulineminin; hiperandrojenizme kat-
kist oldugu gibi androjenlerde periferal in-
sulin rezistansma yol acabilir (23).

Hiperandrojenik  kadmlarin =~ %29'da
Acanthosis Nigricans (AN) vardir ki bu
kadinlarmn biiyiik kismi obezdir. Obez poli-
kisti overli kadinlarda ise Akantozis Nigri-
kans orami %50 ye c¢ikmaktadir (28). Adi
gecen sendromlu olgulardaki androjen faz-
laligin, insulinin reseptdér ve post-reseptor
diizeylerindeki defekte bagh oldugu bildiril-
migtir (25,27). Idiopatik hirsutizmde ise;
serum insulin diizeylerinin normal oldugu
ve periferik insulin rezistansmin olmadigmi
belirtir yaymlar mevcuttur (25,27). Wild (17)
polikistik overli olgular da artan LH diizey-
lerinin muhtemelen insulin araciig: ile li-
poprotein lipid profili degisikliklerine kat-
kisi olabilecegini, Adashi (29) s6zii edilen
sendromda hiperinsulinemi; artmis LH ve
androjen seviyeleri sonucu ortaya c¢iktigma,
insulinin LH sekresyonu iizerinde uyarici
rol oynadigin, invitro olarak hipofiz hiicre-
lerinde insulinin; LH ve FSH salinimi arttir-
digini belirttiler.

Poretsky (15) artmuis insulin iiretiminin
overlerden androjen yapimiru arttiracagmai,
Chang (24) ve Peiris (26) bu sendromda obe-
zitenin hiperinsulinemi {izerine fazla etkisi-
nin olmadigin belirttiler.

Sonug olarak; caligmamuzda politikistik
overli olgularda kontrol grubuna gore lipop-
rotein lipid profilindeki degisiklikler ile
achik insulin diizeylerindeki artisin; koroner
arter hastalig1 icin risk olusturabilecegi, in-
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sulin diizeylerindeki yiikselme de bozulmus
glukoz toleransina ve/veya insuline bagh
olmayan diabetes mellitusa neden olabile-
cegi goz oniinde tutularak béyle olgularm
yakindan izlenmesinin yararl olacagi gorii-
stindeyiz.
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