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Hirsutizm nedeniyle basvuran hastalarin tanisal agidan degerlendirilmesi

Diagnostic evaluation of patients presenting with hirsutism
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OZET

Amag: Hirsutizm, kadinlarda androjen duyarli bolgelerde
erkeklerdekine benzer sekilde terminal killarin bulunma-
sidir. Calismamizda hirsutizm sikayeti olan hastalarda et-
yolojiye yonelik arastirma yaparak hirsutizme neden olan
hastaliklarin sikliginin belirlenmesi amacglanmistir.

Yoéntemler: Calismaya Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Bilim
Dali poliklinigine hirsutizm nedeniyle basvuran 40 hasta
alindi. Hastalarla ilgili demografik, klinik ve laboratuvar
parametreler incelendi.

Bulgular: Calisma sonucu hirsutizmin en sik nedeninin
polikistik over sendromu oldugunu géstermistir. ikinci en
sik neden idiopatik hirsutizm bulunmustur.

Sonug: Bu cgalismayla birlikte etnik ve kulturel farkliligin
yogun oldugu bdlgemizde ilk olarak hirsutizmin etyolojik
faktorleri incelenmistir. Cushing sendromu, hiperprolakti-
nemi, non klasik adrenal hiperplazi, androjen salgilayan
timorler gibi nadir gérilen durumlarda hirsutizmin ayrici
tanisinda distnulmelidir.

Anahtar kelimeler: Hirsutizm, polikistik over sendromu,
idiyopatik

GIRIS

Hirsutizm, kadinlarda g¢ene, Ust dudak, gégus, ka-
rin, sirt ve uyluk gibi androjen duyarli boélgelerde
erkek tipi dagihm goésteren terminal yapida killan-
ma artisinin izlendigi bir hastaliktir [1,2]. Hirsutizm
tablosunun ortaya ¢ikmasindan sorumlu olan ana
neden; artmis androjen sekresyonu, seks hormo-
nu baglayici globtlin (SHBG) konsantrasyonlarinin

ABSTRACT

Objective: Hirsutism, similar to men, is the presence of
terminal hairs in androgen-to sensitive areas in women.
The present report aimed to study etiology and determine
the prevalence of the diseases that causes hirsutism in
these patients.

Methods: In this study, total number of 40 patients who
admitted because of hirsutism to Department of Endocri-
nology and Metabolism clinic was enrolled. Demographic,
clinical and laboratory parameters of the patients were
evaluated.

Results: Result of the study showed that polycystic ovary
syndrome is the most common cause of hirsutism. The
second most common cause was found as idiopathic hir-
sutism.

Conclusion: By the present study, etiologic factors of hir-
sutism were examined firstly in our region in which Ethnic
and cultural diversity is concentrated. In rare cases like
Cushing’s syndrome, hyperprolactinemia, non-classic ad-
renal hyperplasia, androgen-secreting tumors should be
considered in the differential diagnosis of hirsutism. J Clin
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azalmasi sonucu serbest androjen seviyelerinin art-
masidir. Ozellikle bazi etnik gruplarda bireysel cilt
duyarliliklar ve ciltte lokal androjen déntgtumlerinin
artisi da 6nemlidir. Bu hususta en énemli androjen-
ler; androstenedion, testosteron ve dihidrotestoste-
rondur [3].

Hirsutizm dogurganlik c¢agindaki kadinlarin
yaklasik %5-10'unu etkileyen bir durumdur [4].

! Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar Anabilim Dali, Hatay, Tiirkiye
2 Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dali, Hatay, Tiirkiye
3 Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari AD, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari BD, Hatay, Tiirkiye
4 Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali, Hatay, Tiirkiye
5 Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve DoGum Anabilim Dali, Hatay, Tiirkiye
¢ Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali, Hatay, Tiirkiye
7 Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali, Hatay, Tiirkiye

Correspondence: Cumali Gokge,

Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari ABD

Email: cumaligokce@yahoo.com

Received: 30.10.2013, Accepted: 15.11.2013
Copyright © JCEI / Journal of Clinical and Experimental Investigations 2014, All rights reserved



70 Tekis ve ark. Hirsutizm hastalarinda tanisal degerlendirme

Etyolojisinde; Polikistik over sendromu (PKOS),
non-klasik adrenal hiperplazi (NKAH), Cushing
sendromu, akromegali gibi bazi hastaliklar ve ilag-
lar bulunabilir. Siklikla etyolojik nedenin PKOS ve
idiyopatik hirsutizm oldugu saptanmigtir [1]. Hirsu-
tizm nedeni olarak adrenal hastaliklar daha nadir
goruldr. En sik adrenal hirsutizm nedenlerinden biri
NKAH’dir. NKAH, 21-a hidroksilaz, 11-B hidroksilaz
veya 3-f hidroksi steroid dehidrogenaz enzimleri-
nin eksikligine bagli olarak gelisebilir [5]. Hastanin
Oykusl ve fizik muayene bulgulari, virilizan has-
taliklarin, PKOS veya diger endokrinopatilerin ve
androjenik ilag kullaniminin ortaya konulmasinda
onemli ipuglari saglar. Cok hizli gelisen veya hizli
ilerleyen hirsutizm ya da kliteromegali, kas kitlesin-
de artis olmasi gibi virilizasyon bulgularinin varhigi
androjen salgilayan timorleri akla getirmelidir. Hir-
sutizmin en sik nedenlerinden biri olmasi sebebiyle
PKOS bulgularinin aranmasi hirsutizme yaklasimda
onemlidir. PKOS’un 6nemli bulgularindan biri olan
ve siklikla menstriel dizensizlikle kendini goste-
ren anovulasyonun incelenmesi, obezite, metabolik
sendrom, akantozis nigrikans veya ailede tip 2 diya-
betes mellitus varligi gibi insilin direnci bulgularinin
arastiriimasi énemlidir. Androjenik ilag kullaniminin
sorgulanmasi da ayirici tani agisindan énemlidir [6].

Hirsutizmin ayrici tanisinda en temel yaklasim
androjen duzeyini saptamak ve hirsutizme neden
olan androjen salgilayan timoérler gibi ciddi nadir
durumlari diglayabilmektir. inceleme sirasinda, ga-
laktore ile birlikte tiroid disfonksiyonu semptomlari-
nin olmasi halinde, hiperprolaktinemiye bagl hirsu-
tizm akla gelmelidir. Glnku hiperprolaktinemi artmis
adrenal androjen sekresyonuna neden olabilir [7].
Ayrica hiperprolaktinemi ve polikistik over birlikteligi
siktir ve bu hastalarin %59’unda hirsutizm tespit edil-
migtir [8]. Hirsutizmi olan kadinlarda, akne, sebore,
temporal kellik ve akantozis nigrikans sorgulanma-
lidir. Aydede ylz, kas atrofisi, stria, ciltte incelme ve
kolay morarma olmasi Cushing sendromu varhigini
akla getirmelidir. Bu durumda gbvdesel obezite sek-
linde anormal yag dagiliminin olmasi, bufalo hérgui-
cu ve supraklavikiler yag birikimi de Cushing send-
romu klinigiyle uyumlu bulgulardir. Kadinlarda total
plazma testosteron dizeyinin dst siniri 70-90 ng/
dI'dir. Normal total ve serbest testosteron dizeyleri-
ne sahip kadinlarin yaklasik %15’inde DHEAS du-
zeyleri yuksek bulunabilir. Ylksek total testosteron
(>200 ng/dl) veya yUksek DHEAS (>700 ng/dl) di-
zeyleri, altta yatan neoplazik bir hastaligin bulgusu
olabilir. Ozellikle DHEAS diizeyindeki artig adrenal
kaynakli bir maligniteyi akla getirmelidir. Buna kar-
sin androjenik timoéru olan kadinlarda daha dusik
androjen duzeylerine de rastlanabilir [9]. Total tes-
tosteron dizeyi normal ya da sinirda yiiksek olan

ve bagka bir bulgusu olmayan kadinlarda idiopatik
hirsutizmden so6z edilebili. PKOS'lu olgularda la-
boratuvar bulgulari; menstriel siklusun 3. giniinde
alinan kanda yuksek LH, normal veya disuk FSH
dizeyleri, ihmli artmis testosteron, androsteron ve
DHEA duzeyleri ve pelvik ultrasonda polikistik over-
lerin gorilmesidir. NKAH'de ACTH uyari testine be-
lirgin derecede artmis 17-OHP ve 11-DOC cevabi-
nin alinmasi tanisal agidan énemlidir [10].

Bu calismada, Mustafa Kemal Universitesi En-
dokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Poliklinigine
basvuran 40 hasta prospektif olarak, hirsutizmin et-
yolojisi ve ayirici tanisi agisindan incelenmistir.

YONTEMLER

Bu galismada Hirsutizm nedeniyle klinigimize bas-
vuran 40 hasta alindi. Bireylerin hirsutizm ve adet
oykuleri, ilk adet yasi, evli olanlarin hamilelik sayisi,
yasayan cocuk sayilari ve infertilite 6ykiisti sorgu-
landi. Ayrica sa¢ dokilmesi, akne gibi hiperandroje-
nemi bulgulari kaydedildi. Fizik muayeneleri yapildi.
Hastalarin boy ve kilo élgimleri yapilarak vicut kitle
indeksleri (VKI) hesaplandi. Hipertrikozis mevcut
olup olmadigina bakildi. Ayni kisi tarafindan hirsu-
tizm muayenesi ve skorlamasi yapildi.

Hirsutizmin degerlendiriimesinde modifiye Fer-
riman-Gallwey (FG) skorlamasi kullanildi. Sekiz
farkli viicut bolgesinde (Ust dudak, ¢cene, gégus, sirt,
bel, Ust karin, alt karin, kol, uyluk) terminal killarin
kalinlik, siklik ve uzunluklarina gore skorlama yapil-
di. Bu alanlar 0 (terminal kilin hi¢c bulunmamasi) ve
4 (yogun terminal kil artigi) puan Uzerinden skorlan-
dirilmis olup toplamda 8 ve Uizeri puana sahip olan
hastalar hirsutizmi olan hastalar olarak tanimlandi.
Over ve adrenal patolojileri degerlendirmek icin ab-
dominopelvik ve/veya vajinal ultrason yapildi.

insilin direncini degerlendirmek amaciyla; bi-
reylerin bazal insulin ve glukoz duzeyleri dlguldu
ve HOMA skoru hesaplandi. HOMA skoru = aglk
insulin dizeyi x acglik plazma glukoz dizeyi /22,5
kullanildi. Hastalarin hormon analizi foliktler fazda
(menstriel siklusun 2-5. glnleri) yapildi. FSH, LH,
E2, TSH, FT3, FT4, PRL, DHEAS, 17-OHP, 11-
DOC, Androstenedion, SHBG, Total Testosteron,
serbest testosteron de@erleri odlguldlu. Karaciger
fonksiyon testlerinden SGOT ve SGPT duzeylerine,
bdbrek fonksiyon testlerinden BUN ve kreatinin du-
zeylerine bakildi. Aydede yuzu ve strialari olan obez
bireylerde Cushing sendromunu diglamak igin 1 mg
deksametazon slpresyon testi yapildi.

Serum oOrnekleri calisma yapilincaya kadar
-20°C’de saklandi. Biyokimyasal testler RIA (radio
immunoassay) yontemi ile spektrofotometrik olarak
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Beckman Coulter ticari kiti ile (Beckman Coulter Sy-
nchron LX20 Clinical System) calisildi. Hormonal
testlerden 17-OHP (MP), androstenedion, serbest
testosteron (immiinotech DSL) RIA yéntemiyle, 11-
DOC LC-MS/MS yéntemiyle, SHBG (Roche) ECLIA
yontemiyle Cobas 6000 cihaziyla calisildi. Diger
hormonlar chemiluminescense assay ticari kiti ile
(Beckman Coulter Uni Cel DxI 800 Access immuno-
assay System Inc. USA) calisildi.

Calisma verileri SPSS 13 programina aktaril-
di. istatiksel verilerin degerlendiriimesinde ki-kare,
Mann Whitney U testi kullanildi. Degerler ortalama
+ standart sapma ile ifade edildi. p<0,05 istatiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari poliklinigi-
ne basvuran yaslari 16 ile 41 arasinda degisen top-
lam 40 hasta alindi. Hastalarin demografik 6zellikleri
olarak yas, ilk adet yasi, VKI'leri, hipertrikozis, akne,
alopesi ve FG skorlari degerlendirildi. Hastalarin
demografik 6zellikleri Tablo 1’ de gosterilmistir. Has-
talarin %67,5'ine (27/40) PKOS, %25'ine (10/40) iH
tanisi kondu. Geri kalan 1 hastada 11B-hidroksilaz
eksikligine bagh NKAH, 1 hastada prolaktinoma, 1
hastada Cushing sendromu hirsutizm etyolojisi ola-
rak tespit edildi. Olgularin yas ortalamasi 23,9+6,3,
ilk adet tarihleri ortalamasi 12,7+1,3 idi.

Tablo 1. Hirsutizmli hastalarin demografik 6zellikleri

Demografik Ozellikler Ortalama
Yas 23,9+6,3
VKI 26,245,6
ilk adet yas! 12,7+1,3
Hipertrikozis % 77,5
Akne % 67,5
Alopesi % 72,5
Ferriman-Gallwey skoru 14,1+5,6

Adet diizensizligi hastalarin %52,5’inde (21/40)
vardi. VKIi ortalamasi 26,2+5,6 idi. Hastalarin %
77,5'inde (30/40) hipertrikozis, % 67,5’inde (27/40)
akne ve %72.5'inde (28/40) sa¢ dokulmesi vardi.
Modifiye FG skoruna goére ortalama hirsutizm sko-
ru 14,1+5,6 idi. Hasta grubundan bir kisiye ACTH
uyari testi sonucunda NKAH tanisi (11B-hidroksilaz
eksikligi), hipofiz mikroadenomu olan ve PRL di-
zeyleri yiksek seyreden diger bir hastaya prolak-
tinoma tanisi kondu. Cushingoid bulgulari ve agir

derecede hirsutizmi olan bir baska hastaya Cus-
hing sendromu tanisi kondu. Geri kalan hastalarin
% 73’'Une (27/37) PKOS, % 27’sinde (10/37) ise
iH teshisi konuldu. PKOS'lu hastalarin yaslari 18-
40 yas arasinda degismekte olup yas ortalamalari
24,1+6,2 yil idi. Hastalarin ilk adet yaslar 9-25 yil
arasinda degismekte olup, ilk adet yasi ortalamalari
ise 12,7+1,3 yil idi. PKOS'lu hastalarin % 66,6’sin-
da (18/27) adetler duzensiz, %33,3’Unde (9/27) ise
adetler diizenli idi. IH'li hastalarin sadece %10’unda
(1/10) adet diizensizligi mevcuttu. Adet diizensizligi
PKOS'lu hasta grubunda daha fazlaydi ve iH’ li has-
talarla karsilastirildiginda istatistiksel agidan anlam-
liydi (p<0,05).

PKOS’lu hastalarin %74,1’inde (20/27) hipert-
rikozis, % 59.3’Unde (16/27) akne, % 85.2’sinde
(23/27) alopesi tespit edildi. IH'li hastalarin ise %
80’inde (8/10) hipertrikozis, % 80’inde (8/10) akne,
%40'inda (4/10) alopesi mevcuttu. Her iki grup
karsilastinldiginda aralarinda sadece alopesi agi-
sindan istatistiksel anlamh fark bulundu (p<0,05).
PKOS’lu hastalarin vicut kitle indeksleri 20-42 kg/
m? arasinda degismekteydi ve ortalamasi 27,7+2,4
kg/m? idi. IH’ li hastalarin viicut kitle indeksleri ise
18.7-34.3 arasinda olup ortalamasi 24,5+2,1 kg/m2
idi. Her iki grup arasinda VKi'leri agisindan istatistiki
anlamli fark vardi (p<0,05). PKOS’lu hastalarda FG
skoru 8-27 (ortalama 14,0+1,8), iH’li hastalarda ise
FG skoru 8-17 (ortalama 11,0+1,6) arasinda sap-
tandi. Aralarindaki fark istatiksel olarak anlamli de-
gildi. Tanilara gére FG skoru sekil 1’de gdsterilmis-
tir. Aglik kan sekeri dizeyleri PKOS’lu hastalarda
77-106 mg/dl (ortalama 89,0+6,8), insulin dizeyleri
1,1-40,2 yU/ml (ortalama 9,6+1,4) arasinda degisi-
yordu.

p>0.05

FGS

T T

PKOS iH
tani

Sekil 1. Tanilara gére Ferriman-Gallwey skorlamasi
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HOMA-IR degerleri 0,23-9,3 (ortalama 2,3+2,0)
arasinda saptandi. IH'li hastalarda aclik kan sekeri
dizeyleri 69-95 (ortalama 82,8+8,5) mg/dl, insulin
dizeyleri ise 3,9-23,5 (ortalama 9,5+2,6) yU/ml ara-
sinda degisiyordu ve HOMA-IR degerleri 0,8-5,2
(ortalama 1,9%1,2) arasinda degisiyordu. Her iki
grup karsilastirildiginda istatistiksel olarak sadece
aclik kan sekeri diizeyleri arasinda anlamli bir fark
bulundu (p<0.05).

Total testosteron dizeyleri PKOS hastalarinda
0,2-1,1 (ortalama 0,5+0,2) ng/ml, iH’li hastalarda
ise 0,2-0,6 (ortalama 0,410,1) ng/ml arasinda idi.
PKOS’lu hastalarda bazal FSH duzeyleri 2,2-9,8
mlU/ml, bazal LH dizeyleri 0,7-19,9 mlU/ml, LH/
FSH oranlari 0.13-2.87 (ortalama 1,0+0,6) idi. iHli
hastalarda ise FSH dizeyleri 3,0-8,8 (ortalama
5,9+1,3) mlU/ml, LH dlzeyleri 2,1-5,8 (ortalama
3,8+1,0) mlU/ml, LH/FSH oranlari 0,4-1,1 (ortalama
0.6+0.2) arasinda degisiyordu. Tanilara gore LH/
FSH oranlar Sekil 2’de gdsterilmistir.

3.5 7
3 .
25 1

p>0.05

2-

LHIFSH

15 1

1..

0.5 1

0

PKOS iH

Tanm

Sekil 2. Tanilara gére LH/FSH oranlari

DHEAS dizeyleri PKOS’lu hastalarda 121-531
(ortalama 234,0+98,0) ug/dl, iH'li hastalarda 91-273
(ortalama 193,5+6,2) ug/dl olarak bulundu. DHEAS
dizeyleri bakimindan her iki grup arasinda anlamli
fark yoktu.

TARTISMA

Hirsutizm, kadinlarda normalde olmamasi gereken
bolgelerde androjen bagimli terminal killarin ortaya
cikisidir. Erkek tipi terminal killanmayla karakterize
bir durumdur [11,12]. Esas olarak bu durum dola-
simdaki androjenlerin ve kil folikillerinin bu andro-
jenlere duyarhhiginin bir goéstergesidir. Dogurganlik

cagindaki kadinlarin yaklagik %5-10'unu etkileyen,
psikososyal boyutu olan ve gogu zaman hayati teh-
dit etmeyen benign bir durumdur [4]. Nadiren altta
yatan ciddi bir hastalik olabilir. Olgularin buytk bir
kismi (%75-80) hiperandrojenemi zemininde gelisir.
Bunlarin arasinda PKOS %70-80 ile en sik sebebi
olusturur [13]. PKOS disinda hirsutizme yol agan
diger hiperandrojenemi nedenleri daha nadirdir.
Non-klasik adrenal hiperplazi kadinlarda hiperand-
rojeneminin %2,5-5’inden sorumludur [8].

ACTH uyar testi ile 21-hidroksilaz ve 1183-hid-
roksilaz eksikligi tanisi konulabilmektedir. Cushing
sendromu, hiperprolaktinemi, akromegali, tiroid
disfonksiyonu, androjen ureten adrenal ve overin
virilizan timorleri uygun testlerle ve goéruntileme
teknikleri ile taninabilir. iH, hirsutizmin sik gérilen
sebeplerinden birini olusturur. Normal androjen du-
zeylerine sahip olan, menstriel dizensizligi olma-
yan ve hirsutizme neden olabilecek tespit edilmis
baska bir nedeni bulunmayan kadinlarda ortaya
gikan hirsutizm, iH olarak tanimlanmaktadir [4,14].
Azziz ve arkadaslari hiperandrojenizm nedeniyle
basvuran 873 hastanin incelemesinde; vakalarin
%82’sinde PKOS, %4,7’sinde iH, %3,1’inde HAIR-
AN sendromu, %0,6’sinda 21-hidroksilaz eksikligi-
ne bagli NKAH, %0.2’sinde androjen sekrete eden
neoplazi bildirmistir. Hastalarin %6,75’inde ise hi-
perandrojenemi, hirsutizm ve normal ovulasyon
tespit ederek bu gruptaki hastalara dikkat ¢cekmistir
[15]. Unliihizarci ve arkadaslari hirsutizm nedeniy-
le basvuran 168 hastanin incelemesinde; %57,1
hastada PKOS, %16.0 hastada IH, %7.1 hastada
NKAH, %1.8 hastada adrenal karsinom ve %0.6
hastada Cushing hastaligi bildirmislerdir. Hastalarin
%17,4’Unde hiperandrojenemi nedeni bazal testler-
le agiklanamamistir. Bu tir hastalarda ACTH stimu-
lasyon testi ile NKAH tespit edilememis ve pelvik
ultrason goruntilemesinde normal over morfolojisi-
ne rastlanmistir. Bu grup hastalar duzenli bir mens-
triel siklusa sahip olup idyopatik hiperandrojenemi
olarak adlandiriimigtir [16,17].

2001-2003 yillari arasinda iran’da, Ansarin
ve arkadaslarn [18] hirsutizm nedeniyle bagvuran
790 hastanin incelemesinde; %62,5inde PKOS,
%35.19'unda iH, %0,38inde KAH, %0,13" inde
prolaktinoma bildirmistir. Bu calismada hiperand-
rojenemi % 46.7 oraninda saptanmistir. Ayni za-
manda bu hastalarin %70’inde akne, %38,6'sIn-
da menstruel dizensizlik, %21.3’Unde androjenik
alopesi, %6,5'inde obezite, %4,9’ unda akantozis
nigrikans, %0.6’sinda tip 2 DM tespit edilmigstir [18].
Bizim yaptigimiz c¢alismada hirsutizm sikayetiy-
le hastanemize basvuran 40 hastanin %67.5'inde
PKOS, %25'inde iH, %2,5inde NKAH, %2.5’inde
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prolaktinoma, %2,5’'inde Cushing sendromu tes-
pit edildi. Buna ek olarak hastalarin %67,5'inde
akne, %77,5’inde hipertrikozis, %70’'inde alopesi,
%47.5’inde ise adet duzensizligi mevcuttu. Hasta-
larin %17,5’inde hiperandrojenemi, %27,5’inde ise
obezite saptandi. PKOS, lreme ¢agindaki kadinlari
etkileyen en sik endokrin anomalidir [19]. Mithal ve
arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢calismada hirsu-
tizmi olan 60 hastanin %75’inde PKOS saptamislar-
dir [20]. Zargar ve arkadaslari tarafindan Hindistanli
150 hasta Uzerinde yapilmis olan bir baska calis-
mada ise PKOS insidansi %37,3 olarak saptanmis-
tir [21].

Moran ve arkadaslari hirsutizmi olan 250 Mek-
sikali hastada PKOS oranini %53 olarak sapta-
mislardir [2]. Anovulasyon siklikla kronik bir slreg
olup kendini oligomenore, amenore ve disfonksiyo-
nel uterin kanama olarak gdsterir. Bazi hastalarda
dizenli menstriasyon da goérilebilir [22]. Normal
ovulatuar fonksiyon ve normal over morfolojisi ze-
minindeki hiperandrojenemi ve hirsutizm PKOS ta-
nisi i¢in yeterli degildir. Normal menstriiel siklusa
sahip hiperandrojenemik hastalarda polikistik over
morfolojisinin varligi PKOS’un hafif bir formu olarak
degerlendirilir [22,23]. Yapmis oldugumuz ¢alisma-
da 27 PKOS’lu hastanin ortalama FG skoru 14 idi.
Hastalarin %66’sinda (18 hasta) adet diuzensizligi
ve %55,6’sinda (15 hasta) pelvik ultrasonda polikis-
tik over morfolojisi mevcuttu. PKOS’lu kadinlarda
VKIi degeri normal kabul edilen sinirlarin genellikle
tizerindedir. Calismamizda PKOS'lu kadinlarin VKI
ortalamasi 27+2,4 kg/m2 idi. PKOS’lu hastalarda LH
puls’larinin ampiltidd ve frekansi artmistir. LH/FSH
oranlarinda da artis izlenir [24-26]. Calismamizda
PKOS’lu hastalarin LH duzeylerinin ortalamasi ve
LH/FSH oranlarinin ortalamasi, IH'li hastalara gére
istatistiki anlamli olmasa da yuksek bulundu (Sekil
2).

Hiperinsulinemi ve insulin direnci ile iliskisi
PKOS’un iyi bilinen bir 6zelligidir. Obez olmayan-
larda daha hafif diizeyde olmak (izere hastalarin
%50’sinden fazlasinda insilin direnci gorilir [27].
Mitojenik bir hormon olan insilin teka hucrelerine
etki ederek overlerde buyime ve hipertekozise yol
acar. LH'nin teka hicreleri Gzerindeki etkisini artirir
ve hiperandrojenemiye sebep olur. Bazi hastalarda
genetik olarak hiperinsulinemiye egilim oldugu ileri
surdlmustir [28,29]. Hastalarin en az % 50’sinde in-
sulin direncinin artmis serin fosforilasyonuna bagli
oldugu bildirilmistir [23]. PKOS’lu kadinlarda saglikli
kontrollere gére artmis glukoz tolerans bozuklugu
(GTB) ve DM bildirilmigtir [30]. Tirk toplumunda
da PKOS'lu kadinlarda (%17,4) saglikli kontrollere
gore (%5,3) artmis GTB orani bildirilmistir [31,32].

Yapmis oldugumuz galismada ise PKOS’lu kadinla-
rin % 22’sinde (6/27) GTB saptandi ki bu literaturle
uyumludur.

iH’nin patogenezi agik degildir ve insilin direnci
ile iligkisini ele alan galismalar sinirlidir. Unliihizarci
ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢alismada 32
iH’li hastanin %18,7’'sinde GTB saptanmistir. Biz
ise calismamizda 10 iH’li hastanin %10’'unda GTB
saptadik ki bu bulgular literattire yakindir. NKAH,
adrenal kokenli hirsutizm ve hiperandrojeneminin
en sik nedenlerinden birisidir. Streoid biyosentezin-
de yer alan 21-a hidroksilaz, 11-f hidroksilaz veya
3-B hidroksisteroid dehidrogenaz enzimlerinde par-
siyel eksiklikler sonucu meydana gelir. Vakalarin
Onemli bir kismini 21-a hidroksilaz eksikligi olustu-
rur. Klinik prezentasyon her Gg¢ tipinde de benzerdir
ve PKOS’a ¢ok benzer. Klinik bulgularin benzerli-
gi ve tani testlerinin uygulama zorlugundan dolayi
cogu vaka PKOS veya IH tanisi almaktadir. Klasik
formlarinin aksine, puberteye kadar genellikle belir-
gin bir semptom bulunmaz ve genital anormallikler
yoktur. Pubertede baslayan progresif hirsutizm ve
anovulatuar mens kanamalari ile dikkat gekebilirler.
Premature adrenars ve oligomenore gelisebilir.

Literattrdeki bircok calismada hormon dizey-
leri ve androjen profilleri (sT, DHEAS) PKOS has-
talariyla benzer bulunmustur. Bazi vakalar asemp-
tomatik seyir gosterir [27]. Hirsutizm nedeniyle
bagvuran hastalarda yapilmis olan cesitli calisma-
larda, 21-a hidroksilaz eksikligi siklig1 %I-20 arasin-
da rapor edilmistir [33,34]. Genel populasyondaki
sikhgi da farkh galismalarda %0,3-3 olarak bildiril-
mistir [35,36]. Tirk populasyonundaki sikligr %3,1
olarak tespit edilmistir [36]. Tani amaciyla folikiler
fazda bazal 17-OHP diizeyine bakilir. Bazal 17-OH
progesteron diizeyi 2 ng/ml'den disik ise tanidan
uzaklasilir. Bu degerin 8 ng/ml’den blyik olmasi
tani igin anlamlidir ve ACTH testine gerek kalmaz.
Ancak 2-8 ng/ml arasinda 6lgllen degerler igin 250
Mg ACTH testine gerek vardir. Test sonucunda 17-
OH progesteron cevabinin 10 ng/ml Gizerinde olmasi
NKAH tanisini koydurur [37]. Bununla birlikte, bazal
17-OH progesteron igin cut-off degeri 4 ng/ml olarak
kullanildidinda 21-a hidroksilaz eksikligi icin iyi bir
tarama testi olabileceg@i savunulmustur [38]. Kutten
ve arkadaglarina ait Fransada yapilmis bir calisma-
da NKAH prevalansi %6 olarak bulunmustur [34].
Speiser ve arkadaslari NKAH insidansini Askenazi
yahudilerinde %3.7, Hispaniklerde ise %1,9 olarak
bulmusglardir [35]. Ege Universitesinde yapilmis olan
bir calismada ise hirsutizm gsikayetiyle basvuran
kadinlarin %9.75’inde ge¢ baslangicli KAH sap-
tanmistir [39]. Kamel ve arkadaslan tarafindan ya-
pilmis olan bir baska g¢alismada da hirsutizmi olan
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kadin hastalarin %9.2’sinde 21-a hidroksilaz ek-
sikligine bagh NKAH saptanmistir [40]. Kelestimur
ve arkadaslarinca yuritilmus olan bir galismada
hirsutizmi olan 124 kadin hastada 11B-hidroksilaz
eksikligi prevalansi %6,5 olarak saptanmistir [41].
Yapmis oldugumuz ¢alismada hirsutizmli 40 hasta-
nin 1’'inde (%2,5) 11B-hidroksilaz eksikligine bagl
NKAH saptandi.

Hiperprolaktinemi, GnRH pulsasyonlarini de-
gistirerek gonadotropin salgisini etkiler. Ostrojenin
LH Gzerine olan pozitif feedback etkisini engeller ve
adrenal kaynakli androjenlerin salgisini uyarir. Buna
bagh olarak veya siklikla eslik eden PKOS’a bagl
olarak hirsutizm gérulir [42,43]. Calismamizda sa-
dece bir hastada hiperprolaktinemi tespit ettik. Ga-
laktore yakinmasi olan bu hastada bakilan FG sko-
ru 17 idi ve hipofiz MR’da mikroadenomu mevcuttu.
Cushing sendromlu hastalarin hemen hepsinde
hirsutizm goérulir ve vakalarin %70-80’inde mens-
truel duzensizlik vardir. Hipogonadotropik hastala-
ri iceren Cushing sendromlu hasta grubunda %46
oraninda overlerde polikistik degisiklikler saptan-
mistir. Bu hastalarin timinde muhtemelen insilin
direnci nedeniyle SHBG dizeyleri disik saptanmis
ve androjen duzeyleri normalken hirsutizm goril-
mesi bu duruma baglanmistir [44]. Calismamizda
sadece 1 hastada Cushing sendromu tespit ettik.
Agir derecede hirsutizmi olan bu hastaya aydede
yuzu, santral obezite gibi Cushingoid bulgularinin
olmasi nedeniyle 2 mg ve 8 mg’lik deksametazon
supresyon testi yapildi. Test sonrasi bakilan kortizol
dizeyleri sirasiyla 13,4 ve 17,7 mg/dl idi. Abdominal
tomografide sol adrenalde kitle tespit edilen bu has-
taya cerrahi tedavi 6nerildi.

Sonug olarak hirsutizmin etyolojik faktorlerinin
incelendigi bu ¢calisma, etnik ve kualtir spekturumu
cesitli olan bdlgemizde, literatirle uyumlu olarak,
hirsutizmin en sik nedeninin polikistik over sendro-
mu oldugunu gdstermistir. ikinci en sik neden idi-
opatik hirsutizm bulunmustur. Cushing sendromu,
hiperprolaktinemi, non klasik adrenal hiperplazi ve
androjen salgilayan timérler gibi nadir gértlen du-
rumlar da hirsutizmin ayrici tanisinda dasinulmeli-
dir.
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