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Oz

Giris: Polikistik over sendromu (PKOS) etiyolojisi heniiz tam olarak
aydinlatilamamis olmakla birlikte, multifaktoriyel oldugu disiiniilmektedir.
Tartisilan mekanizmalardan biri de oksidatif stres artisidir. Ancak literatiirde,
ergenlerde oksidatif'stres artigina iligkin bulgular tutarsizdir. Bu calismada PKOS’lu
ergenlerde oksidatif stres parametrelerinin degerlendirilmesi amaglanmustir.
Gere¢ ve Yontem: Hastanemiz Ergen Saghigi poliklinigine Eylil 2021-Mart
2023 tarihleri arasinda bagvuran ergenlerden, 12-18 yas arasinda olan ve en az 2
yil &nce menars olan kiz ergenler degerlendirilmistir. PKOS tanis1 alan ergenler
calisma grubuna, calisma grubu ile yas ve viicut kitle indeksi (VKI) eslestirilmis
saglikli ergenler kontrol grubuna dahil edilmistir. Tim katilimcilardan tibbi ve

menstrual oyki alinmis, fizik muayeneleri yapilmistir. Katilimcilardan PKOS
tanis1 ve hiperandrojenizmi degerlendirmek {izere hormon tetkiki, inflamasyonu

Anahtar kelimeler
Polikistik over sendromu, oksidatif stres,

ergenlik degerlendirmek icin C-reaktif protein (CRP) ve oksidatif stres parametrelerini
degerlendirmek icin native tiyol, total tiyol ve iskemi modifiye albumin (IMA)

Keywor (.is o diizeyleri ¢calisilmis; disiilfid diizeyi, disiilfid/native tiyol orani, disiilfid/total tiyol

Polycystic ovary syndrome, oxidative orani ve native tiyol/total tiyol oran1 hesaplanmustir.

stress, adolescence Bulgular: Calismaya 33 PKOS olan ve 43 saglikli ergen dahil edilmistir. PKOS
ve kontrol grubu karsilastirildiginda, gruplar arasinda oksidatif stres verileri ve
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Abstract

Introduction: Although the etiology of polycystic ovary syndrome (PCOS) has not yet been fully elucidated, it is thought to be
multifactorial. One of the debated mechanisms is the increase in oxidative stress. However, findings regarding oxidative stress
increase in adolescents are inconsistent in the literature. This study aimed to evaluate oxidative stress parameters in adolescents
with PCOS.

Materials and Methods: Adolescent girls aged 12-18 years, who presented to our Adolescent Health Outpatient Clinic between
September 2021 and March 2023 and had menarche at least two years prior, were included in the study. Adolescents diagnosed
with PCOS were included in the study group, while age- and body mass index (BMI)-matched healthy adolescents were included in
the control group. A medical and menstrual history was obtained from all participants, and physical examinations were performed.
Hormonal tests were conducted to assess PCOS diagnosis and hyperandrogenism, C-reactive protein (CRP) levels were measured to
evaluate inflammation, and oxidative stress parameters were assessed by measuring native thiol, total thiol, and ischemia-modified
albumin (IMA) levels. Additionally, disulfide levels, disulfide/native thiol ratio, disulfide/total thiol ratio, and native thiol/total thiol
ratio were calculated.

Results: The study included 33 adolescents with PCOS and 43 healthy adolescents. No significant differences were found between
the PCOS and control groups in terms of oxidative stress parameters or IMA levels. Correlation analysis revealed negative
correlations between native thiol-total thiol levels and BMI, waist circumference, systolic blood pressure, diastolic blood pressure,
and CRP.

Conclusion: In our study, no statistically significant difference was found in oxidative stress parameters between the PCOS and
control groups. On the other hand, an inverse relationship was observed between antioxidant capacity and metabolic and inflammatory
parameters. Considering the significant association reported in adult PCOS studies, these findings suggest that increased oxidative

stress may be a consequence that becomes more pronounced with aging rather than a primary factor in the etiology of PCOS.

Giris

Polikistik over sendromu (PKOS); hiperandrojenizm
ve kronik anovulasyon ile karakterize, kadinlarda en
sik goriilen endokrinolojik bozukluktur (1). Ergenlerde
PKOS prevalans1 Amerikan Ulusal Saglik Enstitiileri
(National Institutes of Health, NIH) kriterlerine gore
%3,39, Rotterdam kriterlerine gore %11,04, Androgen
Excess Society (AES) kriterlerine gore %8,03 olarak
bildirilmistir (2).

PKOS patogenezinde hiperandrojenizm, insiilin
direnci,  ndroendokrin  degisiklikler,  genetik,
sempatik sinir sistemindeki degisiklikler, ovarian
follikiilogenezde bozulma ve overlerde oksidatif stres
artisinin yer aldigi diisiiniilmektedir (3). Oksidatif stres
viicutta antioksidanlarin noétralize etme kapasitesini
asan diizeyde serbest radikal olustugunu gosteren bir
dengesizlik durumudur. Siiperoksit anyon radikalleri,
hidrojen peroksit ve hidroksil radikalleri gibi ¢esitli
molekiillerden olusan reaktif oksijen tiirleri, protein
sentezi ve mitokondriyal metabolizma gibi metabolik
siirecler sirasinda hiicreler tarafindan iretilir. Reaktif
oksijen tiirleri, reaktif nitrojen tiirleri ve diger reaktif
metabolik aracilar, antioksidan sistemlerin kapasitesini
asacak kadar artarsa, oksidatif strese neden olurlar.
Oksidatif stres DNA, RNA, proteinler ve lipidleri
iceren hiicre komponentlerine toksik etki gostererek
yaslanma, hiicre 6limii, metabolik sendrom ve pek
cok bozukluga neden olur (4-6).

Tiyoller, karbon atomuna siilfiir (S) ve hidrojen (H)
atomunun baglanmasi ile olusan silfidril (-SH) grubu
igeren organik bilesiklerdir ve -SH gruplart nedeniyle
oksidasyona karsi hassas antioksidanlardir. Reaktif
oksijen tiirlerinin enzimatik olmayan eliminasyonunda
rol oynarlar (6). Tiyoller, oksidasyon reaksiyonuna
girer ve disiilfid baglar olustururlar. Distilfidler (-S-
S-), iki tiyol grubu arasinda olusan en 6nemli dinamik,
redoks duyarli kovalent bag sinifidir. Olusan disiilfid
baglar1 yeniden tiyol gruplarina indirgenebilir;
boylece dinamik tiyol-disiilfid homeostazi
korunur (7). Dinamik tiyol-disiilfid homeostazi
antioksidan koruma, detoksifikasyon, sinyal iletimi,
enzimatik aktivitenin diizenlenmesi, apopitoz, bazi
transkripsiyon faktorlerinin iglevi ve bazi hiicresel
sinyal mekanizmalarinda 6nemli rol oynar (6).

Iskemi modifiye albiimin (IMA), albiiminin iskemi
nedeniyle yapisal degisiklige ugramis formudur.
Iskemi ve oksidatif stres albiiminin N-terminal
bolgesinin kobalt, bakir ve nikel igin baglanma
kapasitesini azaltir ve IMA’y1 olusturur. IMA’nin
ozellikle vaskiiler iskemiyle direk iliskili hastaliklarda
belirgin olarak artis gdsterdigi bildirilmistir (8).

PKOS’ta kronik diisiik dereceli bir inflamasyon
oldugu gosterilmistir. Bu inflamasyonun
gostergelerinden biri olan C-reaktif protein (CRP),
interlokin-6 ve timor nekroz faktorii-o tarafindan
uyarildiktan sonra karaciger tarafindan {iretilen bir
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akut faz proteinidir. CRP ayn1 zamanda dogrudan yag
dokusu tarafindan da iiretilir. CRP’nin intravaskiiler
inflamatuar siirecin bir belirteci olabilecegi ve
kardiyovaskdiler hastaliklarin gelisimi i¢in en dnemli
belirteglerden biri oldugu diistiniilmektedir (9).

PKOS’ta goriilen anovulasyondan veya oosit
degisikliklerinden, oksidatif stres ve diisiik diizeyde
inflamasyonu iceren pek c¢ok mekanizmanin
sorumlu oldugu disiiniilmektedir. Fenkci ve ark.
(10) PKOS’lu erigkin kadinlarda antioksidan
kapasitenin azaldigin1 ve oksidatif stresin arttigim
gostermiglerdir. Bir sistematik gozden gegirme ve
meta-analizde, 2 tanesi ergenlerde yapilmis toplamda
68 calisma degerlendirilmis ve PKOS’ta oksidatif
stresin artti§1 gosterilmistir. Ancak bu artiglarin ¢ok
yiiksek olmadigi; PKOS igin farkli tam kriterlerinin
kullanilmasi, farkli etnik koken ve irktan hastalarin
dahil edilmesi, oksidatif stres degerlendirilmesinde
farkli test yontemleri ile farkli 6rneklerin kullanilmasi
gibi nedenlerle dahil edilen calismalarin heterojen
oldugu vurgulanmistir (11). Bu meta-analizde yer
alan, ergenlerde yapilan 2 ¢calismada ise oksidatif stres
artis1 gosterilememistir. Bir calismada oksidatif stresle
iligkili olarak okside diisiik yogunluklu lipoprotein
(LDL) ve asimetrik dimetil-arjinin diizeyleri, diger
caligmada ise homosistein diizeyleri PKOS ve kontrol
grubundaki ergenlerde karsilastirilmis ve gruplar
arasinda fark saptanmamuistir (12,13).

Geng eriskinlerin dahil edildigi bir calismada
ise oksidatif stres belirtegleri agisindan, PKOS ve
kontrol gruplart arasinda fark olmadigi gosterilmis,
bu sonug hastalarin geng, non-obez ve yeni tani almig
hastalar olmasina baglanmistir (14). Literatiirde farkli
sonuglar1 olan ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir. Bu
nedenle glinlimiizdeki bilgiler 15181nda oksidatif stresin
rutin olarak 6l¢iilmesi ve antioksidan tedavi verilmesi
onerilmemektedir (11).

Bu c¢alismada, PKOS olan ergenlerde oksidatif
stres parametreleri Ol¢iilmiigtiir. Calismanin amaci,
PKOS’lu ergenlerde oksidatif stresin artip artmadiginin
degerlendirilmesidir.

Gere¢ ve Yontem

Arastirmaya Eylil 2021-Mart 2023 tarihleri
arasinda hastanemiz Ergen Saghigi poliklinigine
bagvuran, 12-18 yas arasindaki ergenlerden, en az 2
yil 6nce menars olan, ¢alismaya dahil olma kriterlerini
karsilayan ve ¢aligmaya katilmalari i¢in kendilerinden
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ve ailelerinden onam alinan 2 grup dahil edilmistir.
PKOS tanist almis olan ergenler ¢alisma grubuna,
PKOS grubu ile yas ve viicut kitle indeksi (VKI)
eslestirilmis, diizenli adet goren ve hirsutizmi olmayan
saglikli ergenler ise kontrol grubuna dahil edilmistir.

Aragtirmaya dahil edilmeme kriterleri ise sunlardir:
Aile ya da ergenin c¢alismaya katilmak istememesi,
sigara  kullanim1 6ykiisii;  gebelik  varligi; kronik
hastalik, hipertansiyon, diyabet, tiroid fonksiyonlarinda
bozukluk, Cushing sendromu, androjen sekrete eden
tiimdr, gec¢ baslangicli konjenital adrenal hiperplazi,
hiperprolaktinemi varligi; oral kontraseptif kullanimi.

PKOS tanis1 2015 Pediatrik Endokrin Dernegi’nin
kriterlerine uygun olarak, oligo/anovulasyon ve klinik
ve/veya biokimyasal hiperandrojenizm varliginda, bu
iki duruma neden olabilecek diger nedenler ekarte
edilerek konulmustur (15). Calismaya menarstan
sonra 2 yil veya daha fazla zaman gecen katilimcilar
dahil edildiginden, ovulatuar disfonksiyon igin
menstrual siklusun siirekli olarak 21 giinden kisa
veya 45 gilinden uzun aralarla olmast kriteri kabul
edilmistir.

Calisma Protokolii

Tim katilimcilardan ayrintili tibbi 6ykil alinmus,
menstrual Oykii kapsaminda hastalarin menars
yasi, menstrual siklus stiresi ve adet kanama siiresi
Ogrenilmistir. Tim katilimcilarin = sistemik  fizik
muayeneleri yapilmistir. Her katilimemin viicut
agirhigl ve boyu olgiilerek VKI hesaplanmistir. VK
(kg/m?) viicut agirhgr (kg), boyun karesine (m?)
boliinerek hesaplanmistir.  VKI degerinin  kaginci
persentilde oldugu ve z skorlar1 Hastalik Kontrol ve
Onleme Merkezi’nin (Centers for Disease Control and
Prevention, CDC) yas ve cinsiyete gore VKI egrileri
kullanilarak degerlendirilmistir. Bel cevresi, gobek
deliginden gececek sekilde, 10. kosta alt smiri ile
iliak kemigin en tist kisminin ortasindan ol¢tilmiistiir.
Kalga gevresi, kalgcanin en genis yerinden dl¢lilmiistiir.
Bel/kalga orani hesaplanmigtir. Tim katilimcilarin
kan basinci hastanin ayaklar1 yere basar pozisyonda
otururken oOl¢iilmiistiir. Modifiye Ferriman-Gallwey
skorlama sistemine gore, viicudun 9 bdlgesindeki
killanma miktar1 0-4 arasinda skorlanmistir. Toplam
modifiye Ferriman-Gallwey skoru 8 ve lizerindeyse
hirsutizm olarak kabul edilmistir (16,17).

Caligmaya katilan tiim ergenlerden PKOS ayirict
tanist igin, hiperandrojenizmi ve inflamasyonu
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degerlendirmek iizere kan alinmigtir. Total testosteron,
dehidroepiandrosteron siilfat (DHEAS), seks hormonu
baglayici globulin (SHBG), folikiil stimulan hormon
(FSH), liiteinizan hormon (LH), estradiol (E)),
prolaktin, tiroid stimulan hormon (TSH), serbest
T4 (sT4), 17-hidroksiprogesteron, CRP tetkikleri
caligilmak tlizere kan alinmustir.

Kan ornekleri folikiiler fazin basinda veya 3 aydir
adet gormiiyorsa herhangi bir zamanda sabah saat
09.00’da 12 saat aglik sonras1 alinmustir. FSH, LH, E.,
prolaktin, TSH ve sT4 iki basamakli kemiluminesans
mikropartikill immunoassay metodu ile; total
testosteron, DHEAS kemiluminesans immunoassay
metodu ile; SHBG ve 17-hidroksiprogesteron
radyoimmunoassay metodu ile c¢alisitlmigtir. CRP
nefelometrik yontemle ¢alisilmistir.  Biyokimyasal
hiperandrojenizmi  degerlendirmek  i¢in  total
testosteron diizeyi ve Serbest Androjen Indeksi (SAT)
kullanilmistir. Total testosteron 55 ng/dL {izerindeyse
veya SAI 3,5 iizerindeyse hiperandrojenizm
olarak kabul edilmistir. SAI, total testosteronu
(nmol/L) SHBG’e (nmol/L) boliip 100 ile ¢arparak
hesaplanmigtir (18,19).

Oksidatifstresidegerlendirmek amaciyla, calismaya
katilan tiim ergenlerden native tiyol, total tiyol, disiilfid
ve IMA 6l¢iimii icin kan alinmustir. Tiim katilimcilardan
5 mL aglik kan 6rnegi sar1 kapakli biyokimya tiiplerine
alinmis, en gec yarim saat iginde 1600 g’de 10 dakika
santrifiij edildikten sonra serumlart eppendorfa
ayrilmis ve ornekler c¢alisilacagi zamana kadar derin
dondurucuda -80 °C’de saklanmustir. Tiim 6rneklerin
alinmast tamamlandiginda, dondurulmus serum
ornekleri Ankara Sehir Hastanesi, Tibbi Biyokimya
Laboratuvari’na ¢alisilmak {izere gOtlrilmiistiir.
Tiyol-disiilfid homeostazi testleri, Erel ve Neselioglu
tarafindan tanimlanan otomatik spektrofotometrik
yontemle Ol¢iilmiistiir (7). Bu yontemde, kanda
hem tiyol hem de disiilfid seviyeleri dl¢lilmektedir.
Dinamik disiilfid miktari, total tiyol ve native tiyol
arasindaki farkin yarisidir. Native tiyol ve total tiyol
Olctimleri yapildiktan sonra dinamik tiyol-disiilfid
homeostazint degerlendirmek ic¢in disiilfid miktari,
disiilfidin native tiyole orani, disiilfidin total tiyole
orani ve native tiyoliin total tiyole orani hesaplanmastir.
Disiilfid artis1 ve disiilfid lehine artan oranlar oksidatif
stresi gostermektedir. Tiyol artig1 ve tiyol lehine artan
oranlar ise tiyol-disiilfid homeostazinin antioksidan
yone kaydigmi gostermektedir (5). IMA varhgim

tespit etmek icin Albiimin Kobalt Baglama Testi
kullanilmistir. Sonuglar absorbans birimleri (ABSU)
olarak ifade edilmistir (20).

Istatistiksel Analiz

Kategorik degiskenler say1 ve % ile tanimlanirken,
siirekli degiskenler (yas vb.) aritmetik ortalama,
standart sapma, ortanca, minimum ve maksimum
degerler kullanilarak tanimlanmistir.

Stirekli degiskenler PKOS ve Kontrol gruplarinda
parametrik test varsayimlar1 saglaniyorsa Student’s t
testi, saglanmiyorsa Mann-Whitney U testi kullanilarak
kargilagtirilmigtir. Parametrik test varsayimlarindan
en Onemlisi normal dagilima uygunluk olup verilerin
gruplarda normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk
testi ile test edilmistir. En az bir grupta verilerin
normal dagilima uygunlugu saglanmiyorsa parametrik
olmayan test tercih edilmistir. Degiskenler arasindaki
iligki, Pearson korelasyon analizi kullanilarak
degerlendirilmistir. Pearson korelasyon katsayisi (r)
0 ile 1 arasinda degisen bir sayidir. 0’a yakin olan
degerler diisiik korelasyonu, +1’e yakin olan degerler
pozitif ve yiiksek korelasyonu, -1’e yakin degerler ise
negatif ve yiiksek korelasyonu gosterir. R katsayisi su
sekilde yorumlanabilir:

0,01-0,29: diisiik diizeyde iliski

0,30-0,70: orta diizeyde iliski

0,71-0,99: yiiksek diizeyde iligki

Verilerin analizi SPSS 20.0 paket programi
kullanilarak yapilmis olup p<0,05 istatistiksel anlaml1
diizey olarak almmugtir. Istatistiksel analizler %95
giiven aralig1 ile gergeklestirilmis olup, sonuglar buna
gore raporlanmistir.

Bulgular

Calismaya 33 tane PKOS, 43 tane kontrol olmak
iizere toplam 76 ergen dahil edilmistir.

Antropometrik ve Menstrual Veriler

Yas, antropometrik 6lgiim, ve menstrual bilgilerin
PKOS ve kontrol gruplarinda karsilastirilmasi Tablo
1’de verilmigtir. PKOS grubunda boy ortalamasi
(163,8+6,4 cm) kontrol grubundan (160,9+5,2 cm)
yaklagik olarak 3 cm daha uzun olmakla birlikte,
viicut agirligi, VKI ve VKI persentil degeri ortalamasi
acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak fark
saptanmamuigtir (sirasiyla p<0,05, p=0,112, p=0,297,
p=0,504). Bel/kal¢a orani PKOS grubunda daha ytiksek
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bulunmustur (p<0,01), ancak bel ve kalga gevresi
acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmamustir (sirastyla p=0,055, p=0,352).

Sistemik Inflamasyon Verisi

CRP degeri ortancasi PKOS grubunda 0,2(0,1-0,8)
mg/dL ve kontrol grubunda 0,2(0,1-0,8) mg/dL olarak
bulunmustur (p=0,507).

Oksidatif Strese Iliskin Veriler

Oksidatif stres parametrelerine bakildiginda,
antioksidan etkisiolannative ve total tiyol ortalamasinin
PKOS grubunda kontrol grubuna gore daha diisiik
oldugu, ancak bunun istatistiksel olarak anlamli
bir fark olmadigi goriilmistir (sirastyla p=0,210,
p=0,154). PKOS ve kontrol gruplarmin, oksidatif stres
parametreleri ve IMA acisindan karsilagtirmasi Tablo
2’de verilmistir.

Korelasyon Analizi

Korelasyon analizinde, native tiyol ile VKI (r=-
0,325, p<0,01), bel ¢evresi (r=-0,319, p<0,01), sistolik

kan basime1 (r=-0,237, p<0,05), diyastolik kan basinc1
(r=-0,275, p<0,05) ve CRP (1=-0,384, p<0,01) arasinda
negatif korelasyon oldugu goriilmiistiir. Total tiyol ile
VKIi (r=-0,356, p<0,01), bel gevresi (r=-0,339, p<0,01),
sistolik kan basinci (r=-0,239, p<0,05), diyastolik kan
basinci (r=-0,310, p<0,01) ve CRP (r=-0,379, p<0,01)
arasinda da negatif korelasyon saptanmistir (Tablo 3).

Tartisma

PKOS, etiyopatogenezinde pek c¢ok nedenle
birlikte oksidatif stres artisinin yer aldigi diisiiniilen
kompleks bir bozukluktur. Calismamizda oksidatif
stres parametreleri agisindan PKOS ve kontrol
grubu arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
saptanmamistir; ancak antioksidan etkisi olan native
ve total tiyollerin PKOS grubunda kontrol grubuna
gore daha diisik oldugu goriilmiistir. Eriskin
calismalarinda ve meta-analizlerinde oksidatif stres
artist  gosterilmesine karsin  (4,10,11,21), bizim
caligmamizda oldugu gibi, ergenlerde ve geng
erigkinlerde yapilan kisith sayida ¢alismada oksidatif
stresin arttig1 gosterilememistir (12,13,22,23).

Tablo 1. PKOS ve kontrol gruplarinda yas, antropometrik dl¢iim, kan basinci ve menstrual bilgilerin
karsilastirilmasi

PKOS Kontrol

(n=33) (n=43)

Ortalama + Giiven arahi Ortalama + Giiven arahg

Standart sapma | %95 Standart sapma | %95 p-value
Yas (y1l) 15,7+0,8 [15,427-15,973] 15,4+1,3 [15,011-15,789] 0,215
Viicut agirhigi (kg) 69,9+19,4 [63,281-76,519] 63,6+14,8 [59,176-68,024] 0,112
Boy (cm) 163,8+6,4 [161,616-165,984] | 160,9+5,2 [159,346-162,454] | <0,05
VKI (kg/m?) 25,9+6,4 [23,716-28,084] 24,5+5.2 [22,946-26,054] 0,297
VKI persentili 74,7+27,2 [65,420-83,980] 70,4+28,0 [62,031-78,769] 0,504
VK1 z skoru 0,95+1,01 [0,605-1,295] 0,79+1,02 [0,485-1,095] 0,500
Bel gevresi (cm) 81,4+15,5 [76,112-86,688] 75,2+12,3 [71,524-78,876] 0,055
Kalga cevresi (cm) 102,1+12,4 [97,869-106,331] | 99,7+10,0 [96,711-102,689] 0,352
Bel/kalga orani 0,79+0,06 [0,770-0,810] 0,75+0,06 [0,732-0,768] <0,01
SKB (mmHg) 117,7+9,8 [114,356-121,044] | 116,4+7,6 [114,128-118,672] | 0,505
DKB (mmHg) 78,0£7,0 [75,612-80,388] 75,345,9 [73,537-77,063] 0,074
Menars yast (y1l) 12,2+1,1 [11,825-12,575] 11,741,2 [11,341-12,059] 0,057
Adet kanama siiresi (giin) 6,1+1,3 [5,656-6,544] 5,7€1,2 [5,341-6,059] 0,145

Ortanca Ortanca

(min-maks) (min-maks)
Menstrual siklus siiresi (giin) 90 (45-365) [90-135] 30 (25-40) [30-32] <0,001
mFG skoru 11 (2-19) [9-12] 2 (0-5) [0-2] <0,001
DKB: Diyastolik kan basinct, mFG: Modifiye Ferriman-Gallwey, SKB: Sistolik kan basinct, PKOS: Polikistik over sendromu, VKI: Viicut kitle indeksi
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Tablo 2. PKOS ve kontrol grubunda oksidatif stres verilerinin karsilastirilmasi

PKOS Kontrol

(n=33) (n=43)

Ortalama + Giiven arahig: Ortalama + Giiven arahg

Standart sapma | %95 Standart sapma | %95 p-value
Native tiyol 604,1£61,6 [583,083-625,117] | 621,2455,5 [604,612-637,788] | 0,210
Total tiyol 645,2+55,3 [626,332-664,068] | 663,4+53,9 [647,290-679,510] | 0,154
Disiilfid 20,646,1 [18,519-22,681] 21,15.4 [19,486-22,714] | 0,676
Disiilfid/native Tiyol x100 3,5+1,3 [3,056-3,944] 3,4+0,9 [3,131-3,669] 0,816
Disiilfid/total tiyol x 100 3,2+1,1 [2,825-3,575] 3,240,8 [2,961-3,439] 0,858
Native tiyol/total tiyol x 100 93,542,2 [92,749-94,251] 93,6%1,7 [93,092-94,108] 0,861

Ortanca Ortanca

(min-maks) (min-maks)
iMA 0,67(0,66-0,70) | [0,67-0,68] 0,67(0,64-0,70) [0,67-0,68] 0,983
IMA: Iskemi modifiye albumin, PKOS: Polikistik over sendromu

PKOS kronik inflamasyon ve doku diizeyinde
oksidatif stres artisi ile iligkilendirilmektedir. Ancak
bu iligkinin laboratuvar yontemleri ile gosterilmesi,
omek alinma zamani ile de ilgili olabilir. Cilinki
antioksidan kapasitenin baglangicta reaktif oksijen
tirleri tarafindan asilabilecegi, ancak devam eden
oksidatif strese yanit olarak zamanla artabilecegi
diistiniilmektedir (24).

Yetiskin bireylerde, 6zellikle yas ve hastalik siiresi
arttikca oksidatif stres diizeylerinde belirgin bir artig
gozlenirken, ergen bireylerde ve hastalik tanisi alindig
ilk donemde bu artisin gézlemlenmemesi, oksidatif
stresin hastaligin etiyolojik bir faktoriinden ziyade,
hastalik siiresi ve komorbiditelerin artigiyla iligkili
sekonder bir siire¢ olabilecegini diisiindiirmektedir.
Ergenlerin ve gen¢ yetiskinlerin dahil edildigi bir
calismada, PKOS ve kontrol gruplari arasinda tiyol,
disiilfid ve IMA diizeyleri agisindan fark olmadig1
gosterilmisti. Ote yandan serum CRP diizeyleri
ile native tiyol, total tiyol diizeyleri arasinda
negatif korelasyon saptanmistir (22). PKOS’a bagl
degisiklikler ve komorbiditeler, viicutta oksidanlarin
artisina ve antioksidan kapasitenin yetersiz kalarak
viicutta oksidatif stresin artisina neden olabilir. Bizim
caligmamizda da yeni tan1 almis, yas ortalamasi kiigiik
bir hasta grubu degerlendirildiginden gruplar arasinda
fark saptanmamis olabilir. PKOS’ta hastalik siiresi
uzadik¢a komorbiditeler arttig1 i¢in oksidatif stres de
yasla ve hastalik stiresi ile artryor gibi gériinmektedir.
Ayrica VKI, bel cevresi, sistolik ve diyastolik kan
basinci gibi metabolik sendrom bulgular1 ve CRP gibi

inflamasyon belirtecleri ile antioksidan seviyelerinin,
yani native ve total tiyol seviyelerinin, negatif
korelasyonu da bu diislinceyi desteklemektedir.
PKOS ve oksidatif stres belirtegleri arasindaki
iliskinin VKI ve adiposite iliskili olabilecegi de
One siirilmiistiir. Fazla kilolu geng¢ eriskin PKOS
ve kontrol grubunun karsilastirildigi bir ¢aligmada,
gruplar arasinda oksidan ve antioksidan kapasite
acisindan fark olmadig gosterilmistir (23). Hastalarin
VKi’ye gore 4 gruba ayrildigi, geng eriskinleri
kapsayan bagka bir ¢aligmada, antioksidan diizeyinin
gostergesi olan tiyollerin obez PKOS grubunda
obez kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu,
oksidan diizeyinin gostergesi olan disiilfidin ise
obez PKOS grubunda obez kontrollerden diisiik
oldugu gosterilmisgti. Obez olmayan PKOS ve
kontrol gruplarinda da benzer sonuglar gozlenmistir.
Yazarlar beklenenin aksine, yiiksek oksidatif stres
yerine yiiksek antioksidan seviyelerinin, PKOS un
etiyopatogenezinde onemli bir rol oynayabilecegini
belirtmislerdir. Yiiksek serum tiyol seviyelerinin,
ozellikle obez PKOS hastalarinda belirgin oldugunu
ve bu durumun, anoviilasyon, ¢oklu folikiil geligimi
ve apopitoz gibi mekanizmalardan veya obeziteden
kaynaklanan oksidatif yiike karsi bir kompansasyon
yaniti olabilecegini vurgulamislardir (25). Yine
katilimcilarin 4 grupta incelendigi, ergenlerde yapilan
bir calismada farkli olarak native ve total tiyoliin
fazla kilolu PKOS grubunda, normal kilolu PKOS ve
kontrollere gore daha diigiik oldugu ancak fazla kilolu
kontrolle arada anlamli fark olmadig1 gdsterilmistir.
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Disiilfid diizeyi, distilfid/native tiyol orani, disiilfid/total tiyol
- orani ve native tiyol/total tiyol oranlar1 arasinda ise anlamli
fark saptanmamistir (26). Bizim ¢aligmamizda da native tiyol
ve total tiyol ile VKI ve bel cevresi, arasinda orta giicte ters
yonlii bir korelasyon saptanmistir. Bu bulgular adiposite artist
ile antioksidan kapasitenin azaldig1 yoniinde yorumlanabilir.
Literatiirde farkli tani kriterlerine gore PKOS tanisi konulan
hastalarda, farkli testlerle degerlendirilen oksidatif stres
parametreleri Ol¢limii tutarsiz sonuglar vermektedir. Yas,
tan1 ve oksidatif stres 6l¢iim zamani, eslik eden obezite veya
PKOS komorbiditeleri varlig1 da sonuglar1 degistirmektedir.
Sonuglardaki bu farklilik, ¢alismalarin heterojen olmasindan
kaynaklanabilecegi gibi, doku diizeyinde etkili olan oksidatif
stresin dolasimda iyi ifade edilmemesi veya gosterilememesi
nedeniyle olabilir.

Caligmamizda PKOS ve kontrol gruplari arasinda,
sistemik inflamasyonu gosteren CRP degerinde farklilik
saptanmamistir. PKOS’lu eriskin kadinlarda inflamasyon
belirteglerinin degerlendirildigi ve 31 c¢alismanin dahil
edildigi bir sistematik gozden gecirme ve meta-analizde,
PKOS’lu kadinlarda ortalama serum CRP diizeyleri kontrol
grubuna kiyasla %96 daha yiiksek bulunmustur ve PKOS taki
CRP artisinin obeziteden bagimsiz oldugu belirtilmistir (27).
PKOS grubunun metabolik sendrom varligina ve normal
kilolu veya fazla kilolu olma durumuna gore 4 alt gruba
ayrilip kontrol grubu ile kiyaslandigi, ergenlerde yapilan
bir ¢alismada; fazla kilolu olan PKOS’lularda normal kilolu
PKOS grubuna goére CRP’nin metabolik sendrom olsun
veya olmasin daha yiiksek oldugu gdsterilmistir. Kontrol
grubunda ise CRP diizeyi, sadece fazla kilolu ve metabolik
sendromu olan PKOS’lu gruba gore diisiik bulunmustur. Aynt
caligmada PKOS veya metabolik sendromun, CRP artiginda
bagimsiz faktor olmadigi, sadece VKI igin bagimsiz bir
etkinin gosterildigi vurgulanmistir. Diger sonuglarla birlikte,
visseral yaglanma ve insiilin direnci ile komplike olmus
PKOS’lu ergenlerde, sistemik inflamasyonun arttig1 sonucuna
varmiglardir (28). Ergen ve geng erigkinlerde yapilan baska bir
calismada, PKOS ve kontrol gruplan karsilastirilmis, gruplar
arasinda CRP degeri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir. Ancak PKOS grubunda CRP ile VKI arasinda
anlamli bir pozitif korelasyon bulunmustur (29). Calismamizda
da CRP ile bel ¢evresi, bel/kalga orani, sistolik kan basinci
ve diyastolik kan basinci arasinda anlamli pozitif korelasyon
oldugu goriilmistiir. Ergen caligmalari ve g¢alismamizin
verileri birlikte degerlendirildiginde, ergen yas grubunda
CRP’nin tek basina PKOS nedeniyle artmayabilecegi, ancak
ozellikle visseral yaglanmanin ve VKI artigmin CRP artistyla
paralel oldugu soylenebilir.
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Tablo 3. Oksidatif stres ile antropometrik 6l¢iim, kan basinci, androjen ve inflamatuar belirtecin korelasyon analizi
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Calismanin Kisithiliklar

Bu calismanin bazi kisitliliklart bulunmaktadir.
Calismanin Orneklem biyiikligliniin sinirli olmast
sonuglarin genellenebilirligini kisitlamaktadir. Ayrica
orneklem blyiikligii sinirli oldugundan, hastalar
VKIi’ye gore alt gruplara ayrilip analiz yapilamamustir.
Bu ¢alismada, yalnizca tan1 aninda 6l¢iim yapilmistir.
Bu nedenle, degiskenler arasindaki nedensel iliskiyi
dogrulamak miimkiin degildir. Ayrica hastalar bir
kez tan1 aninda degerlendirildiginden, PKOS’ta
hastalik siiresi ve yas arttik¢a ortaya ¢ikabilecegini
disindiigiimiiz oksidatif stres artist goriilmemis
olabilir. Bunedenle ileride yapilacak boylamsal izlem
caligmalart degerli olacaktir. Oksidatif stres pek ¢ok
faktorden etkilenmektedir. Kronik hastaligi ve sigara
kullanim1 olan hastalar ¢alismaya dahil edilmeyerek
bu etki azaltilmaya g¢aligilsa da, diger degiskenler
kontrol edilememistir. Hastalarin tan1 aninda oral
konstraseptif gibi herhangi bir tedavi almadan,
degerlendirilmis olmasi etiolojik iliskinin kurulmast
acisindan arastirmanin giiclii yonlerindendir.

Sonuc¢

Sonu¢ olarak c¢alismamizda oksidatif stres
parametreleri acisindan, PKOS ve kontrol grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir.
Giliniimiizde var olan teknikleri kullanarak yapilan
caligmalarda, serumda olgiilebilen diizeyde oksidatif
stres artis1t daha cok erigkinlerde gosterildiginden;
oksidatif stres ve PKOS arasindaki iligkinin yas ve
hastalik siiresi arttikga ve hastalik komorbiditeleri
ortaya ¢iktikca belirgin hale geldigini diistinmekteyiz.
Bu iligkinin gosterilebilmesi i¢in daha biiyiik 6rneklem
ile yapilacak, uzun siireli boylamsal calismalara
gereksinim vardir.
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