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Amag: Galismamizda adélesan dénemde polikistik over sendromu (PKOS) tanisi konulan hastalar
ile eriskin dénemde PKOS tanisi alan hastalarin vicut kitle indeksi (VKI), hormon seviyeleri, serbest

androjen indeksi agisindan fark olup olmadigini arastirmayi, sonuglarin adélesan ve eriskin dénem hasta
yonetimine olabilecek katkisini incelemeyi amacladik.

Yéntem: Calismaya Mayis 2021-Ekim 2021 tarihleri arasinda, 2003 Rotterdam ASRM/ESHRE kriterlerine
gére PKOS tanisi almis 75 addlesan PKOS hasta ve 75 eriskin PKOS hasta dahil edildi. Hastalarin
demografik, klinik 6zellikleri, folikal stimulan hormon (FSH), luteinizan hormon (LH), estradiol (E2), anti-
Mullerian hormon (AMH), tiroid stimulan hormon (TSH), prolaktin (PRL) ve 17-hidroksiprogesteron (17-
OHP), seks hormon baglayici globulin ve dehidroksiepiandrostenedion stlfat (DHEAS), serbest androjen
indeks diizeyleri kaydedildi.

Bulgular: VKi, adélesan PKOS hastalarinda erigkin PKOS hastalara oranla anlamli olarak dsiik saptandi
(sirasityla 23,3%2,9 kg/m? ve 28,5t4,8 kg/m?) (p<0,001). FSH, LH, E2, progesteron, TSH, 17-OHP ve toplam
testosteron seviyeleri ve LH/FSH orani gruplar arasinda benzerdi (p>0,05). PRL (19,77£8,67 ng/mL ve
16,62+7,80 ng/mL, p=0,02) ve AMH (6,68+4,40 ng/mL ve 534%3,55 ng/mL, p=0,04) degerleri adblesan
grupta anlamli ytksek saptandi.

Sonug: AMH ve PRL seviyeleri adélesan PKOS hastalarda eriskin PKOS hastalara oranla anlamli ytksek,
VKI anlamli distk saptandi. Adélesan ve eriskin ddnemde PKOS gelisimi farkli mekanizmalar ve
hormonal degisikliklere bagli olarak gelisiyor olabilir. Bu konuda kesin konusabilmek adina genis serili
prospektif calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Polikistik over sendromu, adélesan, eriskin, AMH

ABSTRACT

Objective: We investigated whether there is a difference in clinical, biochemical, and hormonal
parameters, BMI, Free androgen index between patients diagnosed with polycystic ovary syndrome
(PCOS) in adolescence and in adulthood.

Methods: Between May 2021 and October 2021, 75 adolescent patients with PCOS and 75 adult
patients with PCOS diagnosed according to 2003 Rotterdam ASRM/ESHRE criteria were included in
the study. Demographic and clinical characteristics of the patients, follicle stimulating hormone (FSH),
luteinizing hormone (LH), estradiol (E2), anti-Mullerian hormone (AMH), thyroid stimulating hormone
(TSH), prolactin (PRL), and 17-hydroxyprogesterone (17-OHP), sex hormone initiating globulin, and
dehydroxyepiandrostenedione sulfate and Fee androgen index levels were recorded.

Results: Body mass index (BMI) was significantly lower in adolescent patients with PCOS compared
with adult patients with PCOS (23.3#2.9 kg/m? vs 28.5+4.8 kg/m?, p>0.001). FSH, LH, E2, progesterone,
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TSH, 17-OHP and total testosterone levels and LH/FSH ratio were similar between groups (p>0.05). Prolactin (19.77£8.67 ng/mL vs 16.62+7.80 ng/
mL, p=0.02) and AMH (6.68+4.40 ng/mL vs 5.34+3.55 ng/mL, p=0.04) levels were significantly higher in the adolescent group than the adult group.
Conclusion: AMH and prolactin levels were higher, and BMI was significantly lower in adolescent patients with PCOS compared with adult patients
with PCOS. The etiopathogenesis of PCOS in adolescence and adulthood may be due to different mechanisms and hormonal changes. Large -scale
prospective trials are needed to make a definitive statement on this subject.

Keywords: Polycystic ovary syndrome, adolescent, adult, AMH

GIRiS

itk defa 1935 yilinda Stein-Leventhal tarafindan
tanimlanan polikistik over sendromu (PKOS), kronik
anovulasyona sekonder hiperandrojenizm, amenore
veya oligomenore ile karakterize heterojen bir
bozukluktur! Reproduktif c¢agdaki kadinlarin  %5-
10°'unu etkiler? Eslik eden 6zellikler hirsutizm, akne ve
obezitedir? Merkezi sinir sistemi, hipofiz, adrenal bezler
ve ekstra glanduler dokular arasindaki etkilesimlerin
bozulmasi nedeniyle PKOS Ureme doéneminin
her asamasinda ortaya cikabilir3 PKOS; cocukluk
caginda erken puberte bulgularina, menstrual siklus
anormalliklerine, geng¢ eriskin dénemde infertilite,
glukoz intoleransina, ileri yaslarda diabetes mellitus ve
kardiyovaskuler hastaliklara yol acabilir?

Duinya Saglik Orglitii adélesan dénemi, 12-20 yas arasi
dénem olarak tanimlamistir® Addlesanda PKOS tanimi
1976'da Huffman tarafindan yapilmistir> Adélesan dénemde
PKQOS, kadinlarin %6-12'sini etkilemektedirt PKOS tanisi
yaygin olarak 2003 Rotterdam ASRM/ESHRE kriterlerine
gore konulmaktadir” Buna gore 1-Oligomenore/amenore
varligl, 2-Klinik ya da biyokimyasal hiperandrojenizm
bulgular, 3-Ultrasonongrafik olarak polikistik over
gorinumu  kriterlerinden  2'sinin  saptanmasi  yeterli
olmaktadir. Ancak adélesan dénemde PKOS tanisi koymak
kolay degildir. Kronik bir seyre sahiptir ve etiyolojisi
ve mekanizmalart henlz tam olarak anlasilamamistir.
Calismamizda addlesan dénemde PKOS tanisi konulan
hastalar ile eriskin ddnemde PKOS tanisi alan hastalarin
vicut kitle indeksi (VKI), hormon seviyeleri, serbest
androjen indeksi (FAIl), acisindan fark olup olmadigini
arastirmayi, sonuglarin adélesan ve eriskin dénem hasta
yonetimine olabilecek katkisini incelemeyi amacladik.

YONTEM

Bu calismaya hastanemiz jinekoloji polikliniklerine
Mayis 2021-Ekim 2021 tarihleri arasinda basvuran, 2003
Rotterdam ASRM/ESHRE kriterlerine gére PKOS tanisi
almis 150 hasta dahil edildi. Jinekoloji poliklinigi muracaati
olan, hastane bilgi sistemi Uzerinden retrospektif dosya
taramasi sonucu verilerine ulasilan 15-19 yas arasi 75
adolesan PKOS hasta ve reproduktif donemde 20-30 yas
arasi 75 erigkin PKOS hastanin verileri incelendi. Calisma
icin Etlik Zibeyde Hanim Kadin Hastaliklari Egitim ve
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Arastirma Hastanesi Yerel Etik Kurul onayi alindi (karar no:
13, tarih: 19.11.2021).

Tiroid hastaligl, hiperprolaktinemi, Cushing sendromu,
konjenital adrenal hiperplazi veya androjen Ureten
timorler tanilarinin varlig, 6nceki alti aylik dénem
boyunca herhangi bir hormon ilaci, ovllasyon indUksiyon
ajani, glukokortikoid, anti-androjen veya antihipertansif
ilag kullanim 6ykUsU olan hastalar ve 8 saatlik agligi uygun
olmayan hastalar calisma disinda tutuldu.

PKOS Tanisi

PKOS tanisi igin, Rotterdam kriterleri kullanildi’
Hiperandrojenizm tayini klinik olarak Ferriman-Gallwey
skorlamasi (>8), biyokimyasal olarak ise serum toplam
testosteron (>1,5 nmol/L) ve FAI (>4) ile saglandi. FAI;
toplam testosteron/seks hormon baglayici globulin
(SHBG)x100  formult  ile  hesaplandi.  Ovulatuar
disfonksiyon, menstrual siklusu 38 glnden uzun slren
sikluslara sahip (oligomenoresi) olan hastalarda adetin 21.-
24. glnleri arasinda serum progesteron duzeyi dlgllerek
belirlendi. Ad6lesan grupta 5,3 nmol/l, 6 nmol/l nin Gzeri
ovulasyon olarak kabul edildi® Polikistik over morfolojisi
ise transvajinal ya da abdominal ultrasonografi ile (8 mHz
prob) antral folikil sayisinin 12’'nin Gzerinde olmasi ile
belirlendi.

Biyokimyasal Analiz

Hastalardan menstrual siklusun ilk 7 gunl icerisinde
8 saatlik gece acligini takiben anteklUbital venden kan
ornekleri alindi. Hormon seviyeleri enzim immin assay
yontemi ile (Roche Diagnostics, Cobas Integra) saptandi.
Folikull stimulan hormon (FSH), luteinizan hormon (LH),
estradiol (E2), anti-Millerian hormon (AMH), tiroid stimulan
hormon (TSH), prolaktin (PRL) ve 17-hidroksiprogesteron
(17-OHP), SHBG, ve dehidroksiepiandrostenedion sulfat
(DHEAS) duzeylerine bakildi.

Adodlesan ve eriskin PKOS hastalarinda basvuru sikayeti,
VKi, hormon seviyeleri, Ferriman-Gallwey skoru, FAI
seviyeleri acisindan fark olup olmadigi arastirildi.

istatistiksel Analiz

Hastalarin verileri Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) programi (version 26.0 SPSS, Inc,
Chicago, IL, ABD) yardimi ile normal dagilima uygunlugu
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olan parametrelerde Student's t-test, normal dagilima
uygunlugu olmayan parametrelerde Mann-Whitney U test,
kategorik degisiklikler arasi parametrelerde ki-kare test
kullanilarak veriler degerlendirildi. Anlamllik dizeyi olarak
p<0,05 degeri kabul edildi.

BULGULAR

Adélesan PKOS ve eriskin PKOS hastalarin ortalama yasi
sirasiyla 18,1£0,9 ve 25,0%2,4 yil idi (p<0,001). VKi adélesan
PKOS hastalarinda eriskin PKOS hastalara oranla anlamli
olarak dusuk saptandi. (sirasiyla 23,3+2,9 kg/m? ve 28,54,8
kg/m?) (p<0,001).Her iki grupta hastalarin poliklinik bagvuru
sikayetleri benzer olup, en sik bagvuru sikayeti her iki
grupta da adet duzensizligi idi. (Addlesan PKOS grubunda
%53, eriskin PKOS grubunda %49) (p=0,35) (Tablo 1).
Eriskin PKOS grubunda addlesan PKOS gurubundan farkli
olarak %19 oraninda (n=14) cocuk istemi de mevcuttu.
Ultrasonografide polikistik over gorinimi her iki grupta
benzerdi (sirasiyla %76 ve %77) (p=0,84). Oligoanovulasyon
gbrilme orani addlesan PKOS hastalarin - %67'sinde
(n=50), eriskin PKOS hastalarin %64'tinde (n=48) saptandi.
Oligoanovulasyon goértilme orani ve ortalama Ferriman-
Gallwey skoru iki grup arasinda benzerdi (p=0,73 ve p=0,31)
(Tablo 1).

Adodlesan ve eriskin PKOS hastalarin menstrual siklusun
itk 7 gununde bakilan biyokimyasal parametreleri
degerlendirildiginde sirasiyla FSH, LH, E2, progesteron, TSH,
17-OHP ve toplam testosteron seviyeleri ve LH/FSH orani
gruplar arasinda benzerdi (p>0,05). Gruplar arasinda PRL ve
AMH degerleri acisindan anlamli fark izlendi (p<0,05). PRL
(19,77+8,67 ng/mL ve 16,62+7,80 ng/mL, p=0,02) ve AMH

(6,68+4,40 ng/mL ve 534+355 ng/mL, p=0,04) degerleri
addlesan grupta yuksek saptandi (Tablo 2).

TARTISMA

Calismamizda adolesan ve eriskin PKOS hastalar klinik
ve biyokimyasal parametreler acisindan karsilastirilmis
olup, adélesan grupta VKI daha disik saptanmistir.
Biyokimyasal parametreler g6z énline alindiginda PRL ve
AMH seviyeleri addlesan PKOS hastalarda anlaml ylksek
bulunmustur.

PKOS tanisiigin, tim dinyada yaygin olarak 2003 yilinda
yayimlanan Rotterdam kriterleri kullanilmaktadir.
Ancak, adolesan dénemde PKOS tanisi koymak
oldukca zordur. Cunklu PKOS bulgulari normal
pubertal fizyolojik degisiklikler ile (irregiiler menstrual
sikluslar, akne, polikistik ovarian morfoloji) benzerlik
gostermektedir®©

Adélesan ddénemde PKOS tani kriterlerini tanimlayan
uluslararasi bir konsensus 2020 yilinda yayinlanmistir."
Bu konsensusa gore; aciklanmayan persiste ovulatuar
disfonksiyon (yasina ya da jinekolojik yasina gére anormal
menstrual patern olmasi ve bunun 1-2 yil persiste etmesi)
ve  klinik/biyokimyasal  hiperandrojenizm  bulgulari
olmasi addlesan dénemde PKOS tanisi igin yeterlidir.
Ultrasonografik polikistik over gdérinimu bu yas grubunda
ylUksek siklikta gorildugtiinden addlesan PKOS tanisinda
kullanilmasi énerilmemektedir.? Menars sonrasi ilk 1-4 yil
menstrual bozukluklar %25-40 oraninda goérilmektedir.®
Ancak ovulatuar disfonksiyonun birkac yil sUrebilecegi,
hiperendrojeneminin (6zellikle akne ve hirsutism) adélesan

Tablo 1. Adolesan ve eriskin PKOS tanili hastalarin klinik parametreleri

Adélesan PKOS (n=75) Eriskin PKOS (n=75)

OrtiSS OrttSS p
Yas, yil 18,1£0,9 25,0124 p<0,001*
VKi (kg/m?) 233t2,9 28,5%4,8 p<0,001*
Basvuru sikayeti
n (%)
Adet diizensizligi 40 (%53) 37 (%49)
Killanma artisi 17 (%23) 19 (%25)
Akne 18 (%24) 5(%7) 0,35**
Gebelik istemi - 14 (%19)
USG'de PKOS goriiniim n (%)
Var 57 (%76) 58 (%77) 0 84*+*
Yok 18 (%24) 17 (%23) '
Oligo/anovulasyon n (%)
Var 50 (%67) 48 (%6 4) 073
Yok 25 (%33) 27 (%36) '
Ferriman-Gallwey skoru >8 [n (%)] 68 (%90) 62 (%83) 0,31**
*Student’s t-test, **ki-kare (x?) test.
Ort*SS: Ortalamatstandart sapma, VKi: Vicut kitle indeksi, USG: Ultrasonografi, PKOS: Polikistik over sendromu
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ddénemin bir bulgusu da olabileceginden bu iki kriter de
yeterli olmayabilecektir.

Bozdag ve ark./nin yayimladigi metaanalizde PKOS'lu
kadinlarda  hirsutizm %13, hiperandrojenemi %],
polikistik over goérinimu %28 ve oligoanovulasyon %15
oraninda saptanmistir. Balen ve ark!® PKOS hastalarda
hiperandrojenemi sikligini %17-100 oraninda bildirirken,
Azziz ve ark.nin'® yayimladigi meta-analizde %57 oraninda
saptanmistir. Calismamizda literattr ile uyumlu olarak
klinik hiperandrojenizm addlesan grupta %90, eriskin
grupta %82 olarak saptanmistir.

AMH seviyeleri preantral folikil sayisindaki artisa bagli
olarak PKOS'lu  kadinlarda yuksek saptanmaktadir
ancak PKOS icin markir olabilecek bir cut off deger
tanimlanmamistir”® Calismamizda literatlr ile uyumlu
olarak adélesan ve eriskin PKOS hastalarda AMH seviyeleri
sirastyla 6,68+4 40 ve 5,34%3,55 ng/mL olarak saptanmistir.
Ayrica addlesan grupta AMH seviyesi anlamli olarak ytuksek
bulunmustur. Bu ylkseklik addlesan grupta PKOS harici
anovulatuar sikluslarin da olmasi, yasa bagli antral folikul
sayisinin fazla olmasi nedeniyle olabilir.

PKOS agisindan adoélesan ve eriskin dénemi karsilastiran
az sayida calisma bulunmaktadir. de Medeiros ve ark.nin”
calismasinda addlesan ve eriskin PKOS hastalarinda akne
sirastyla %45,2 ve %39,9 oraninda, hirsutism sirasiyla %54,8
ve %443 oraninda saptanmistir. Calismada biyokimyasal
parametrelerden DHEAS, ad6lesan PKOS hastalarda, erigkin
PKOS hastalara oranla anlamli yuksek saptanmistir (%66

ve %21,4, p<0,001). Ayrica ortalama testosteron seviyesi de
adodlesan PKOS hastalarda (%71,9), eriskin PKOS hastalara
gore (%41,1) anlamli yuksek bulunmustur. Yuce ve ark.?°
addlesan yas grubu 18 yas alti olarak kabul etmis, addlesan
PKOS hastalarda klinik ve biyokimyasal hiperandrojenizm
(serbest testosteron) anlamli ylksek saptanmistir. Topgu
ve ark? da 18 yas alti 25 adélesan PKOS ve 25 eriskin PKOS
hastay! incelemis, toplam testosteron, serbest testosteron,
LH ve instlin seviyelerin adélesan PKOS hastalarda anlamli
yuksek bulmustur. Her U¢ calismada da AMH seviyeleri
incelenmemis, PRL seviyeleri benzer, hiperandrojenizm
adodlesan PKOS hastalarda daha yUksek saptanmistir. Bu
calismalardan farkli olarak 2021 yilinda yayimlanan bir baska
calisma LH/FSH orani, serbest testosteron seviyeleri agisindan
adolesan ve eriskin PKOS hastalarda fark saptamamistir.??
Calismamizda diger calismalardan farkli olarak AMH'da
degerlendirilmis ve AMH seviyeleri addlesan PKOS hastalarda
yuksek bulunmustur. Bilindigi Uzere PKOS lu hastalarda
gonadotropin serbestlestirici hormon (GnRH) salinimindaki
bozukluga sekonder LH saliniminda artis olmaktadir®
Yapilan bir calismada AMH'nin GnRH bagimli LH saliniminda
artisa neden oldugu, dolayisiyla PKOS etiyopatogenezinde
roll olabilecegi 6ne surilmustar? Calismamizda addlesan
doénemde AMH seviyelerinin yliksek olmasi, PKOS'un erken
dénemde bulgu vermesine neden olmus olabilir.

Adodlesan ve eriskin  PKOS hastalari  karsilastiran
calismalarda da PRL dizeyi agisindan gruplar arasinda
fark saptanmamistir®2? Literatlre bakildiginda PKOS
hastalarinda PRL yUksekliginin beklenen bir bulgu

Tablo 2. Adélesan ve eriskin PKOS tanili hastalarin biyokimyasal parametreleri
Adélesan PKOS (n=75) Eriskin PKOS (n=75)
OrtiSS OrtiSS p
FSH (mIU/mL) 5,22%1,88 5,54%2,81 0,41
LH (mIU/mL) 9,21£6,29 8,29%5,22 0,33*
LH/FSH 1,95%1,41 1,62%0,94 0,09*
E2 (pg/mL) 51,68%43,20 51,57+t62,68 0,99*
Progesteron (nmol/L) 1208 15£0.9 0.42*
TSH (mIU/mL) 2114117 2,10%2,22 0,97*
17-OHP (ng/mL) 1,49%1,71 1,08%1,69 0,14*
PRL (ng/mL) 19,77+8,67 16,62%7,80 0,02*
TT (ng/mL) 1,05%1,14 0,8+0,83 0,13*
DHEAS (ng/L) 270,26%122,71 252,89+121,29 0,38*
SHBG (nmol/L) 50,37%18,72 49,37+23,98 0,77*
AMH (ng/mL) 6,68%4,40 5,34+3,55 0,04*
FAI (%) 2,29+2,57 1,73%1,75 0,13*
Ort+SS: Ortalamazstandat sapma, *Student’s t-test **ki-kare (x?) test.
FSH: Folikil stimulan hormon, LH: Luteinizan hormon, E2: Estrodiol, TSH: Tiroid stimulan hormon, 17-OHP: 17-hidroksiprogesteron, PRL: Prolaktin, TT:
Toplam testosteron, DHEAS: Dehidroksiepiandrostenedion sulfat, SHBG: Seks hormon baglayici globulin, AMH: Anti-Mullerian hormon, FAI: Serbest
androjen indeks
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olmadig, >25 ng/mL Uzerinde PRL seviyeleri varsa
hiperprolaktinemi acisindan degerlendirme yapilmasi
gerektigi bildirilmistir?2¢ Calismamizda PRL, addlesan
PKOS grupta eriskin PKOS gruba oranla anlamli yUksek
bulunmustur (addlesan PKOS hastalarda ortalama
19,77£8,67 ng/mL, eriskin PKOS hastalarda ortalama
16,62+7,80 ng/mL), ancak her iki grup PRL seviyesi normal
sinirlardadir (<25 ng/mL). Adélesan dénemde AMH ve PRL
seviyelerinin anlamli ylksek olmasinin tanida 6nemi ile

ilgili yeni ¢calismalara ihtiyag vardir.

Calismamizda addlesan PKOS grupta ortalama VKi
23,3%2,9 kg/m?, eriskin grupta 28,5%4,8 olarak saptanmis,
eriskin PKOS grubunda addlesan gruba goére anlamli
yuksek bulunmustur. PKOS'lu kadinlarin %38-88'ini obez
ve asir kilolu oldugu bilinmektedir?” Adélesan donemde
kilo artisinin ileride PKOS gelisiminde 6nemli oldugu
saptanmistir?® Ancak 2019 yilinda yayimlanan bir calismada
VKI artisinin PKOS'a neden olabilecegi, ama PKOS'un
VKI etkilemedigi bildirilmistir?® 2016 yilinda yayimlanan
sistemik derleme ve metaanalizde de PKOS'lu kadinlarda
obezitenin sanilandan daha az oldugu, yapilan hastaneye
basvurmadan rastgele tani konan PKOS'lu kadinlarin genel
populasyon ile ayni oranda obezite prevalansina sahip
oldugu bildirilmistir3°

Bes aylk ddénemde tek merkezden 150 hastanin
incelenmesi, AMH dahil olmak Uzere tim hormonal
ve biyokimyasal parametrelerin takip edilmis olmasi
calismanin glicinU olusturmaktadir.

Calismanin Kisituliklari

Retrospektif dizayni ve metabolik sendrom agisindan
hastalarin degerlendirilmemis olmasi ¢calismanin kisitlayici
Szellikleridir.

SONUC

PKOS tim dlnyada en sik gorulen ve her yastan kadini
etkileyebilen endokrin bozukluklardan biridir. Genetik,
cevresel, hormonal birgok faktdr suglansa da etiyopatogenezi
hala tam olarak anlasilmamistir. Calismamizda AMH ve PRL
seviyeleri ad6lesan PKOS hastalarda eriskin PKOS kadinlara
oranla anlamli yuUksek, VKi anlamli distuk bulundu. Bu
farklliklar PKOS etiyopatogenezine isik tutabilir. Addlesan
ve eriskin dénemde PKOS gelisimi farkli mekanizmalar ve
hormonal degisikliklere bagli olarak gelisiyor olabilir. Bu
konuda kesin konusabilmek adina genis serili prospektif
calismalara ihtiyac vardir.

Etik
Etik Kurul Onay:: Calisma igin Etlik Zibeyde Hanim Kadin

Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi Yerel Etik
Kurul'dan onay alinmistir (karar no: 13, tarih: 19.11.2021).

Hasta Onayi: Retrospektif calismadir.

Hakem Degerlendirmesi: Editdrler kurulu disinda olan
kisiler tarafindan degerlendirilmistir.
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