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Polikistik Over Sendromu Tanili Hastalarda On Segment
Bulgulari

Anterior Segment Findings in Women with Polycystic Ovary Syndrome
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Oz

Amag: Bu ¢aligmanin amaci polikistik over sendromu (PKOS) tanili hastalarin 6n segment bulgularini incelemek ve bunlari saglikls
reprodiiktif yag grubu goniillii kadinlarla kargilagtirmakti.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya 50 PKOS tanili (grup 1) ve 50 saglikli goniilliiniin (grup 2) sag gozleri dahil edildi. Tiim olgularda
gorme, goz ici basinct (GIB), santral kornea kalinligi (SKK), Schirmer testi, gozyast kirilma zamani (GKZ) degerlendirildi. PKOS tanili
hastalarin hormon (dstradiol ve testosteron) diizeyleri ile bulgularin korelasyonu degerlendirildi.

Bulgular: PKOS grubunda ortalama SKK degerleri anlamli olarak yiiksek bulundu (p=0,001). GIB &l¢iimlerinde iki grup arasinda
anlamli fark saptanmadi (p=0,560). Schirmer testi ve GKZ PKOS tanili hastalarda azalmis olarak bulundu (sirasiyla: p=0,001 ve
p=0,001). Ostradiol diizeyleri santral kornea kalinliklari ile pozitif yonde orta diizeyde (r=0,552), GIB (r=0,351) ile pozitif yonde zayif
diizeyde, GKZ (r=-0,393) ile negatif yonde zayif diizeyde korelasyon gésterdi. Testosteron diizeyleri, GIB (r=0,342) ve SKK (r=0,303)
ile pozitif yonde zayif diizeyde korele bulunmustur. Testosteron diizeyleri Schirmer testi (r=-0,562) ve GKZ (r=-0,502) ile ise zayif
diizeyde korelasyon gostermistir.

Sonuc: PKOS goz dokularinda fizyolojik ve yapisal degisikliklere yol agmaktadir. Kuru gbz semptomlarinin, santral kornea
kalinliklarinin PKOS tanili hastalarda artmis oldugu goriildii. Artan serum testosteron ve dstradiol diizeyleri ile bulgularin korele
oldugu izlendi.

Anahtar Kelimeler: Polikistik over sendromu, kuru géz, kornea kalinlig:

Abstract

Objectives: This study aimed to investigate the anterior segment in women with polycystic ovary syndrome (PCOS) and to compare
them with those of healthy reproductive-age female volunteers.

Materials and Methods: The study included 50 right eyes of 50 women with PCOS (group 1) and 50 right eyes of 50 healthy women
(group 2). Intraocular pressure, Schirmer’s test, tear film break-up time and central corneal thickness were evaluated in all subjects.
Correlations between serum hormone (estradiol and testosterone) levels and observed findings were also investigated.

Results: Mean central corneal thickness values were significantly higher in the PCOS group (p=0.001). The mean intraocular pressures
values were similar between the two groups (p=0.560). Schirmer’s test results and tear film break-up time values were significantly
lower in the PCOS group (p=0.001 and p=0.001 respectively). Serum estradiol levels were moderately positively correlated with mean
central corneal thickness (r=0.552), weakly positively correlated with intraocular pressure (r=0.351) and weakly negatively correlated
with tear film break-up time (r=-0.393). Serum free testosterone levels were weakly correlated with intraocular pressure (r=0.342) and
central corneal thickness (r=0.303), and showed weak negative correlations with Schirmer’s test results (r=-0.562) and tear film break-up
time (r=-0.502).

Conclusion: PCOS leads to physiological and structural changes in the eye. Dry eye symptoms were more severe and central corneal
thickness measurements were greater in patients with PCOS. Those are correlated serum testosterone and estradiol levels.
Keywords: Polycystic ovary syndrome, dry eye, corneal thickness
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Giris

Polikistik over sendromu (PKOS); reprodiiktif cagdaki
kadinlarda en sik goriilen endokrinopatidir. Prevalans: farkls
tant kriterlerine gore degismekle birlikte, genel olarak %17
civarindadir.! Kronik anovulasyon esas fizyopatolojik faktor
olarak goriilmektedir.l Androstenedion ve testosteron gibi
primer olarak over tarafindan salgilanan biyolojik olarak en aktif
androjenlerin dolagimdaki diizeyleri artmigtir. Son yillarda disi
seks steroidlerinin sistemik etkilerin yani sira okiiler etkilerinin
de oldugu saptanmuistir. Kornea, lens, iris, silyer cisim, retina,
lakrimal bez, meybomiyan bezi ve konjonktivada &strojen,
progesteron ve androjen reseptorlerinin varligs tespit edilmistir.2
Kuru goziin kadinlarda 6zellikle menopozdan sonra daha sik
ortaya ¢ikmasi, hamilelik ve laktasyon ile artmasi, hormon
replasman tedavisi ile diizelebilmesi bu duruma en uygun
orneklerden biridir.3 Biz ¢aligmamizda; PKOS tanili hastalar ve
saglikli goniillitler arasinda santral kornea kalinligi (SKK), goz
ici basinci (GIB), gozyast kirtlma zamani (GKZ), Schirmer testi
degerlerini karsilagtirmayr amagladik. Bulgularin testosteron,
ostradiol ve viicut kitle indeksi ile korelasyonunu degerlendirdik.

Gereg ve Yontem

Galismamiz Tiirkiye Kamu Hastaneleri Kurumu Izmir 1li
Kamu Hastaneleri Birligi Kuzey Genel Sekreterlifi Tepecik
Egitim ve Aragtirma Hastanesi Yerel Etik Kurulu onay: ile
gerceklestirilmis ve tiim hastalardan aydinlatidmig onam
alinmigtir. Caligmamiza Eyliill 2014 ile Kasim 2014 tarihleri
arasinda Tepecik EZitim ve Arastirma Hastanesi'ne bagvuran ve
PKOS tanist konulan 50 kadin ve ayni donemde klinigimize
bagvuran hi¢bir endokrinolojik sikayeti veya hastaligi olmayan
50 goniillii kadinin sag gozleri dahil edildi. Calismamiz Helsinki
Bildirigesi'nde belirtilen esaslara uygun olarak yapilmistr. PKOS
tanist Rotterdam 2003 Kriterlerine uygun olarak oligomenore
(menslerin arasinin 45 giinden fazla olmasi veya yilda sekiz veya
daha az mens gorme), hiperandrojenizm, klinik hirsutizm varligs
(akne, hirsutizm, androgenik alopesi, akanthosis nigricans) veya
laboratuvar bulgusu olarak androgenlerin yiiksekligi (serum total
ve serbest testosteron diizeylerinde artis), ultrasonografik polikistik
over goriintiisii {2-9 mm ¢apli, 12 veya daha fazla follikiil olmasi
ve/veya artmig over voliimii (> 10 mL)} kriterlerinden en az ikisinin
varlig1 ile konuldu.4

Tiim hastalarin tiroid fonksiyonlari, luteinlestirici hormon
(LH)/follikiil stimiile edici hormon (FSH) orani, prolaktin
diizeyi, dehidroepiandrosteron siilfat, 17 hidroksiprogesteron,
total testosteron diizeylerine bakild:. Tiim olgulardan numuneler
gliniin ayni1 saatinde alindi. Tiroid hastaligi, hiperprolaktinemi,
Cushing sendromu, konjenital adrenal hiperplazisi olan hastalar
ve gecmis altt ay icinde hormonal ilaglar, oviilasyon indiiksiyon
ajanlari, glukokortikoidler,
kullanan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi. Optik néropati,
gorme alanini veya retinal sinir lifi tabakasini etkileyebilecek
retinal hastalik, gecirilmig okiiler cerrahi, ciddi okiiler travma,
intrakraniyal lezyon, kafa travmasi, masif kan kaybi, kontakt
lens kullanimi &ykiisii olan olgular caligmaya dahil edilmedi.

antiandrojenler gibi ilaglari

Calismaya katilanlarin detayli tibbi oykiileri alindi, yas,
dzgegmis ve soygecmis gibi demografik verileri kaydedildi. Tiim
olgulara standart oftalmolojik muayene uygulandi. Goldmann
aplanasyon tonometresiyle GIB 6l¢iimii, non-kontake spekiiler
biyomikroskopi ile SKK 6l¢timii yapildi. SKK &l¢iimleri,
Olglimler arasi fark 10 pm’den az olana kadar arka arkaya ii¢
ol¢iim yapilip, bu ii¢ 6l¢limiin ortalamast alinarak kaydedilmigtir.

Ttum olgulara GKZ ve Schirmer testi uygulandi. Schirmer
testi topikal anestezi kullanilarak yapildi. Beginci dakika sonunda
6 mm’den az 1slanma anormal kabul edildi. Gézyas: filmi kobalt
mavisi filtre ile genis 151tk huzmesi kullanilarak biyomikroskopta
incelendi. Son gz kirpma ile rastgele dagilmis ilk kuru noktanin
¢tkmast arasindaki zaman GKZ olarak degerlendirildi. On
saniyeden az olmasi anormal olarak degerlendirildi. Kadinlardan
vendz kan ornekleri, spontan veya gestagen ile indiiklenmis
menstriiel sikluslarinin 3. ve 5. giinleri arasi olan erken follikiiler
fazda alindi. Vendz kan 6n koldan sabah saat 08:00 ile 10:00
arasinda, 12 saatlik aclig: takiben alindi. LH, FSH, 6stradiol,
total testosteron Olciimleri Tepecik Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Biyokimya Laboratuvari’'nda yapild:.

PKOS tanili olgularda serum 0stradiol ve testosteron
diizeyleri ile Schirmer testi, GKZ, ortalama SKK ve GIB
olctimleri arasinda korelasyon analizi yapildi. Arastirmada elde
edilen verilerin istatistiksel analizleri SPSS 15,0 programi ile
yapildi. Degiskenler aras iligkiye Pearson korelasyon yontemi ile
bakildi. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu aragtirild:.
Siirekli degiskenlere ait; medyan, minimum ve maksimum
degerleri sunuldu. Normal dagilima uygun olan bagimsiz
degiskenlerin kargilagtirmalar t testi ile uygun olmayan bagimsiz
degiskenler ise Mann-Whitney U test yontemi ile karsilagtirildi.
P degerinin 0,05°ten kiiciik olmast durumunda gruplar arasi
fark, istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Caligmamiza PKOS grubundaki 50 hasta ve kontrol
grubundaki 50 hastanin toplam 100 sag gozii dahil edildi. PKOS
grubundaki bireylerin yag ortalamasi 27 +4,18 yil (minimum: 19,
maksimum: 30), kontrol grubundaki bireylerin yas ortalamasi
26,4+3,78 (minimum: 18, maksimum: 30) yil idi. fki grup
arasinda yas agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p=0,34). PKOS grubunda ortalama SKK 550,60+32,38 pm,
kontrol grubunda 518,40+24,77 pm olarak hesapland:. Tki gruba
ait ortalamalar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0,001). PKOS grubunda ortalama GIB 16,16+2,68 mmHg,
kontrol grubunda 15,62+3,41 mmHg idi. Her iki grupta ortalama
GIB agisindan anlamli fark saptanmadi (p=0,56). Schirmer
testi PKOS grubunda 10,80+3,14 mm, kontrol grubunda ise
16,74+2,61 mm olarak &lciildii. PKOS grubunda ortalama
Schirmer 6l¢iimii kontrol grubu ile kargilagtirildiZinda anlamly
olarak daha diisiik oldugu saptand: (p=0,001). PKOS grubunda
GKZ 11,10+3,28 saniye, kontrol grubunda 14,64+2,81 saniye
olarak odl¢tildii. PKOS grubunda GKZ kontrol grubuna gore
daha kisaydi. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli saptandi
(p=0,001). PKOS grubunda serum 6stradiol ve testosteron
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seviyeleri ile degiskenler arasinda korelasyon degerlendirildi.
Ostradiol diizeyleri GIB ile pozitif yonde (r=0,351), GKZ ile (r=-
0,393) negatif yonde zayif korele olarak bulundu. Serum 6stradiol
diizeyleri ile SKK arasinda (r=0,552) pozitif yonde orta diizey
korelasyon saptandi (Sekil 1, 2, 3, 4).

Serum testosteron diizeyi ile GIB arasinda (r=0,342) ve SKK
arasinda (r=0,303) zayif korelasyon saptandi (Sekil 3). Testosteron
diizeyleri ile Schirmer testi (r=-0,562) ve GKZ (r=-0,494)
arasinda orta seviyede negatif korelasyon saptandi (Sekil 4).

Tartisma

Reprodiiktif ¢agdaki kadinlarda en sik goriilen
endokrinopati olan PKOS overian hiperandrojenemi olarak
da anilan bir sendromdur.4 Progesteron ile karsilanamayan
hiperostrojenemik etki hedef organlardaki degisikliklere neden
olur. Ogueta ve ark.5 differansiyasyon, proliferasyon ve gelisme
gibi yasamsal hiicre fonksiyonlarinda 6nemli rol oynayan
ostrojen indiiklii proteinleri (6rnegin; kathepsin D, alfa 2
makroglobulin, sitokrom P45 aromataz) tanimlamiglardir.
Bu proteinlerden bircogu siliyer cisim, retina pigment epiteli
gibi goz dokularinda saptanmigtir. PKOS'de artan seks steroid
hormon diizeyleri kardiyovaskiier sistem ve endometriyumda
oldugu gibi okiiler yap:t ve fizyolojisini etkilemektedir.6
Steroid hormonlarin proliferasyon, diferansiyasyon ve biiyiime
gibi hiicrenin yasamsal siireclerinde ©nemli rol oynadi:
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Sekil 1. Serum &stradiol diizeyleri (pg/mL) ile santral kornea kalinligi (um)
arasindaki korelasyon iliskisi
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Sekil 2. Serum 6stradiol diizeyi (pg/mL) ile Schirmer testi (mm) &l¢timleri
arasindaki korelasyon iligkisi
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saptanmigtir.> Magness ve ark.” Ostradioliin potent bir
vazodilator oldugunu Sarrel8 ise progesteronun buna zit etkisi
oldugunu saptamiglardir. Yucel ve ark.9 diisitk dstrojen ve
yiiksek progesteron diizeylerinin, okiiler perfiizyonun diigmesine
neden olabilecek vazokonstriktor etkilerinin olabilecegini
belirtmiglerdir. Bu nedenle, ¢aligmamizda PKOS hastalari
ve goniillii saglikli kadinlarda g6zyast fonksiyonlari, GIB ve
SKK'yi kargilagtirdik. Serum serbest testosteron, ostradiol
diizeyleriyle g6z bulgularinin korelasyonunu inceledik.

Caligmalarda hormon etkilerinin akéz tabaka yetmezligi
ve evaporatif kuru goz hastaligina neden olabilecegi
bildirilmigtir.10,11,12,13,14 Meybomiyan bezlerin androjen
hormonlarin hedef organi oldugu ve androjenlerin bu
dokudaki gen ekspresyonu ve lipid sentezini diizenledigi
saptanmigtir.10,11,12° Androjen yetmezligi meybomiyan bez
disfonksiyonuna yol agabilir ve evaporatif kuru géz sendromu
olusturabilir. Ostrojen meybomiyan bez fonksiyonunu
antagonize ederek evaporatif kuru goz hastaliginin gelisimini
kolaylagtirabilir.13,14 Na ve ark.!5 postmenopoz ekzojen
ostrojen kullanan kadinlarda kuru géz sendromunun ve
GIB'nin 6nemli derecede arttigint bulmuglardir. GIB artiginin
ostrojen replasman tedavisinin steroid etkisine bagli oldugu
distiniilmiigtir.

Calismamizda diZer ¢aligmalara benzer sekilde PKOS
grubunda Schirmer testi ve GKZ kontrol grubuna gore
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istatistiksel olarak anlamli diisiik bulunmugtur. Serum 6stradiol
ve testosteron seviyelerinin yiiksekligi kuru géz bulgular ile
koreledir. En yiiksek korelasyon negatif yonde dstradiol diizeyleri
ile Schirmer testi dl¢timleri arasinda saptandi.

Akar ve ark.16 luteal faz sirasinda nororetinal rimin istatistiksel
olarak anlaml incelme gosterdigini bulmuslardir. Menstriiel fazlar
karsilastirildiginda intraokiiler basing, keratometri ve refrakeif
kusur arasinda anlamli fark bulunamamistur. Demir ve ark.17
caligmalarinda PKOS hastalari ve saglikli goniilliiler arasinda
intraokiiler basing ve SKK’nin benzer oldugunu bulmuglardir.
Galismamizda GIB diizeyi agisindan, PKOS grubu ve kontrol
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. GIB,
serbest testosteron ve dstradiol diizeyleri arasinda zayif korelasyon
saptand1. Kebapcilar ve ark.18 sa ve sol goz SKK’lerinin
PKOS hastalarinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde arttiZini
bulmuslardir. Aragtirmacilar her iki gozdeki SKK'nin; total
testosteron diizeyleri, viicut kitle indeksi, insiilin, insiilin benzeri
bitylime fakeorii-1 (IGF-1) ile pozitif yonde korele oldugunu
saptamiglardir. PKOS hastalarinda SKK’'nin anlamli olarak yiiksek
bulunmasi IGF-1’in korneal endotelyal pompasin: inhibe etmesi ve
endotelyal gecirgenligin artmasina bagli oldugu diigiintilmiistii.18

Kiely ve ark.19 menstriiel siklus esnasinda yiikselen dstrojen
diizeyleri ile korneal kalinlik artiginin birlikeelik gosterdigini
saptamiglar. Bizim caligmamizda da PKOS grubunda SKK
kontrol grubuna gore anlamli yiiksek bulunmugtur. Pakimetri
degeri testosteron diizeyleri ile zayif, 6stradiol diizeyleri ile orta
diizeyde korele idi.

Calismanin Kisithiliklar:

Caligmamizi kisitlayan fakedrler Schirmer testinin ve
GKZ'nin tekrarlanabilirligi ve giivenirliliklerinin degiskenligi,
uzun bir takip siiresini kapsamamasi ve prospektif olmamasidir.
Daha genis olgu sayilar: ve hormonal degisimler nedeniyle uzun
takip stireleri gerekmektedir.

Sonug

PKOS olgularinda kontrol grubuna gore SKK gozyast
fonksiyon bozuklugunun anlamli oranda yiiksek oldugu
goriilmiistiir. Bu bilgiler igiginda PKOS tanili hastalarda
korneaya yonelik cerrahi islemleri tedavi sonrasi hormon
regiilasyonu saglandiginda planlamak daha uygun olur.
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