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A FELNOTTKORI POLICISZTAS
OVARIUM SZINDROMA KLINIKA
MEGJELENESEI, DIFFERENCIAL-
DIAGNOZISA ES KRONIKUS
SZOVODMENYE

A POLICISZTAS OVARIUM SZINDROMA (PCOS) GYAKORI OKA A NOI MEDDOSEGNEK, GYAKORISAGA A REPRODUKTiV ELETKORU
NOKBEN A ROTTERDAM KRITERIUMOK ALAPJAN AKAR A 15-18%-0OT IS ELERHETI. KLINIKAI ES/VAGY BIOKEMIAI
HYPERANDROGENISMUS, KRONIKUS OLIGO-ANOVULACIO ES TRANSZVAGINALIS ULTRAHANGVIZSGALATTAL A PETEFESZKEK
POLICISZTAS MEGJELENESE JELLEMZI. GYAKRAN TARSUL INZULINREZISZTENCIAVAL, VISZCERALIS TiPUSU ELHIZASSAL JARO ZSiRSEJT
HIPERTROFIAVAL, HIPERTENZIOVAL, METABOLIKUS SZINDROMAVAL, CSOKKENT GLUKOZTOLERANCIAVAL VAGY MANIFESZT 2-ES
TiPUSU CUKORBETEGSEGGEL ES ATEROGEN DYSLIPIDAEMIAVAL. EZEN KivUL A PCOS FOKOZHATJA A KARDIOVASZKULARIS ESEME-
NYEK KOCKAZATAT, ES AZ ENDOMETRIUM-, ILLETVE A PETEFESZEKRAK KIALAKULASANAK ESELYET, VALAMINT GYAKRAN TARSUL NEM
ALKOHOLOS ZSiRMAJJAL. A SZERZOK ROVIDEN ATTEKINTIK A PCOS KLINIKAI MEGJELENESEROL, DIFFRENCIALDIAGNOZISAROL ES
KRONIKUS SZOVODMENYEIROL A JELENLEGI ISMERETEKET.

Kulcsszavak: policisztas ovarium szindréma, klinikai megjelenés,
differencialdiagnézis, kronikus szé6védmények

CLINICAL MANIFESTATIONS, DIFFERENTIAL DIAGNOSIS AND CHRONIC COMPLICATIONS
OF POLYCYSTIC OVARY SYNDROME IN ADULT WOMEN. POLYCYSTIC OVARY SYNDROME
(PCOS) IS A COMMON CAUSE OF FEMALE INFERTILITY, AFFECTING UP TO 15-18% OF
WOMEN AT REPRODUCTIVE AGE ACCORDING TO THE ROTTERDAM CRITERIA. IT IS
CHARACTERIZED BY CLINICAL AND/OR BIOCHEMICAL HYPERANDROGENISM, CHRONIC
OLIGO-ANOVULATION AND POLYCYSTIC OVARIAN MORPHOLOGY ON TRANSVAGINAL
ULTRASONOGRAPHY. THIS DISORDER IS OFTEN ASSOCIATED WITH INSULIN RESISTANCE,
VISCERAL OBESITY WITH HYPERTROPHIC ADIPOCYTES, HYPERTENSION, METABOLIC
SYNDROME, IMPAIRED GLUCOSE TOLERANCE OR TYPE 2 DIABETES AND ATHEROGENIC
DYSLIPIDEMIA. FURTHERMORE, PCOS MAY INCREASE CARDIOVASCULAR RISK, AND MAY
PREDISPOSE TO DEVELOPMENT OF ENDOMETRIAL/OVARIAL CANCER AND IS OFTEN
ASSOCIATED WITH NON-ALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE. THE AUTHORS BRIEFLY
REVIEW THE CURRENT KNOWLEDGE ABOUT CLINICAL MANIFESTATIONS, DIFFERENTIAL
DIAGNOSIS AND CHRONIC COMPLICATIONS OF POLYCYSTIC OVARY SYNDROME.
Keywords: polycystic ovary syndrome, clinical
feature, differential diagnosis, chronic compli-
cations
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EPIDEMIOLOGIAI ADATOK,
KLINIKAI KEP

A policisztds ovariumokat elséként
Irving Stein és Michael Leventhal irta le
1935-ben, az amenorrhea, elhizds és
hirsutismus tridszdnak okaként (1). A
policisztés ovérium szindréma igen
véltozatos megjelenésy tinetegyittes,
amelyre endokrin és anyagcsere-elté-
rések jellemz8k. Megjelenésében
rendkivil heterogén, multifaktoridlis és
poligénes szindréma, kialakuldsanak
pontos mechanizmusa az elmult kézel
80 év év alatt sem valt egyértelmien
ismertté. A fertilis életkor( nék leggya-
koribb endokrin eltérése, ~5-10%-o0s
a prevalencidja a 18-55 év kézétti nék
korében, azonban a 2003. évi Rotter-
dami kritériumok alapjan akdr a 15-
18%-o0s gyakorisdgot is elérheti a rep-
roduktiv életkord nék kézétt. Minden-
képpen kiemelendd, hogy a PCOS
nem egyenld a PCO-val (policisztds
ovdariummal), ami a transzvagindlis
ultrahangvizsgdlat sordn a petefész-
kekben az egészségeseknek akdr kézel
30%-&ban is kimutathaté. A 3 dimen-
zi6s, kivald felbontdsy ultrahang ké-
szilékek az ilyen leletek gyakoribb
lefrdsdhoz vezetnek. A PCOS-ben
szenvedd ndéknél a hiperandrogén
tonetek (hirsutismus, androgén tipusy
alopecia, acne), irreguldris menzesz,
anovulécié és infertilitds mellett gya-
kori a centrdlis/visceralis tipust elhi-
z4s, hiperténia, korai sziv-érrendszeri
megbetegedések, szorongds és dep-
resszid, endometrium és ovdrium kar-
cinéma térsuldsa, valamint az obstruk-
tiv alvdsi apnoe szindréma.

A PCQOS-ben szenvedd nék 10%-a lesz
manifeszt 2-es tipusy diabéteszes a
40. életévére, tovabbi 30-40%-ukndl
lehet 75 grammos OGTT-vel csékkent
glukéztoleranciat (IGT-1) igazolni, va-
lamint kérikben gyakori a gesztaciés
diabetes mellitus. Ennek hatterében
elsésorban az IR/HI egyittes jelenléte,
a visceralis tipust elhizds, a helytelen
életméd  (mozgdsszegénység, rossz
taplalkozdsi szokdsok), az adipokinek,
a D-vitamin hidnya, valamint egyéb
genetikai és kdrnyezeti tényezék dll-
hatnak. A legijobb adatok szerint a
PCOS 2,5-szeresére néveli az IGT,
mig 4,5-szeresére fokozza a T2DM
kialakuldsanak esélyét. A 75 grammos
OGTT elvégzése javasolt 30 kg/m?
folotti testtémegindexd PCOS egyé-

1. ABRA: A PCOS KARDIOVASZKULARIS SZOVODMENYEI
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2. ABRA: GYAKORIBB SZOVODMENYEK ES TARSBETEGSEGEK PCOS FENNALLASA ESETEN

* Rovid tavo szévédmeény:

- anovuldcid, infertilitds, korai vetélések

* Hosszu taviy szé6védmény:

- anyagcsere-rendellenességek: metabolikus szindréma, centrdlis tipusd

elhizas

- hiperténia, obstruktiv alvési apnoe

- DM, IGT, GDM

- atherogén dyslipidaemia, fokozott sziv-érrendszeri szévédmény

- nem alkoholos zsirmdj (NAFLD)
daganatos megbetegedések: endometrium és ovdrium karcinéma

depresszid, szorongds

nek, valamint 40 évnél id8sebb, egyé-
ni el8zményikben gesztaciés diabé-
tesszel rendelkezd, illetve a T2DM-et
illetéen porzitiv csalddi anamnézisd,
sovany PCOS személyek korében.
Normdlis eredmény esetén 2 évente,
IFG vagy IGT esetén évente ismételen-
dé az OGTT (2).

PCOS-ben a metabolikus szindréma
prevalencidja 50% kérili (mas adatok
szerint 33-47% kozoth), ami hétszeres
a hasonlé életkor egészséges nékhdz
képest (3). Gyakorisdga hdaromszor
nagyobb a klasszikus PCOS esetén,
mint egyéb fenotipusokban (2). A
PCOS-ben észlelheté androgén-tilter-

melédés a visceralis zsirsejtekben fo-
kozza a f33-adreneg receptorok ex-
presszidjat, ami szabad zsirsavak
nagymérték( felszaporoddséhoz ve-
zet. Mindez rontja az inzulinrezisztenci-
at, valamint fokozza a mdjban a
gltkoneogenezist. A fentiek eredmé-
nyezik a prediabétesz/diabétesz gya-
koribb kialakulésat (4). A PCOS-ben
az IR az esetek 60-80%-dban mutat-
haté ki, elhizott PCOS esetén gyako-
ribb, de sovdny (normdl teststlyd)
PCOS esetén is gyakran igazolhaté.
Rendszerint  magas triglicerid-  és
hsCRP-, alacsony HDL-C-szinttel j4r.
PCOS-ben dltaldban magas a hsCRP,



a homocisztein, a PAI-1, az aszimmetri-
kus dimetil-arginin (ADMA), az AGE-k
és a lipoprotein (a) szintje, egydttal az
endothelin-1, az IL-18 szintek is emel-
kedettek (2). Tovdabbi kardiovaszkula-
ris rizikétényezd lehet a sziv paraszim-
patikus aktivitésanak gyengilése és a
szimpatikus t0lstly kévetkeztében a
szivirekvencia-variabilitds csdkkenése.
Atherogén dyslipidaemia a PCOS
egyének 70%-dban mutathaté ki, ezért
az ajanldsok szerint teljes lipidprofil
vizsgalandé minden PCOS személy-
nél. Jellegzetes az alacsony HDL-C,
magas triglicerid- és lipoprotein (a)-
szint, valamint a small-dense LDL ard-
nydnak relativ megnévekedése, a he-
patikus lipdz kéros miksdése. Mindez
fokozott kardiovaszkuldris rizikét ered-
ményez. A lipideltérések silyosséga
erésen figg a PCOS fenotipusatél (2)
(1. &bra).

A PCOS kézel hdromszorosara néveli
az endometriumrdk (a jobban diffe-
rencidlt, &sztrogén-érzékeny, kevésbé
agressziv lefolydst I-es tipust daga-
nat) kialakuldsanak esélyét. Ennek
hatterében elsésorban a tartésan ma-
gas plazmaszint( inzulin, IGF-1 és (a
PCOS-ben észlelhetd anovulatio ks-
vetkeztében  progeszteron-ellenstly
nélkili) dszirogén egyittes hatésa 4ll,
iollehet a hyperandrogenismus 6nma-
gdban is fokoznd az endometriumrdk
kockdzatdt, mert androgén receptorok
és 5-a-reduktéz mutathaték ki az en-
dometriumban. Domindlé az, hogy az
IR/HI kévetkeztében tartésan magas
plazma inzulinszint (az inzulin sejtproli-
ferativ hatésai a PI3kindzok és MAP
kindzok 0tjan, az IGF-1 BP hepatikus
szintézisének csokkenése kovetkezté-
ben magas plazmaszintd IGF-1 proli-
ferativ hatésa a protein kindzokon ke-
resztil érvényesilnek). Az elhizoft
PCOS betegekben észlelt magas dszt-
rogénszintért részben a zsirsejtekben a
mellékvese eredetd androgénekbdl
térténd aromatizéciod, részben a stro-
mdlis sejtek dltali fokozott sztrogén-
termelés felel&s, egyittal az alacsony
SHBG-szintek miatt megné a szabad
dsztrogének ardnya. Az Sszirogén
sejtproliferativ hatdsdért az észtrogén
receptor TAF-1 (transciptional activati-
on function-1) aktivélédasa felel8s.
Mindezen tényez8k az endometrium-
rak kockdzatat egyardnt névelik (5). A
PCOS n8k életében 9% az esélye az
endometriumrék kialakuldsanak, mig
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3. ABRA: A PCOS FONTOSABB DIAGNOSZTIKAI KRITERIUMRENDSZEREI

Konszenzus Diagnosztikai Klinikai Biokémiai Ovariumok UH-
kritériumok hyperandroge-  hyperandroge- morfolégidja
nismus nismus
NIH -1990. ¢ Klinikai v. Hirsutismus FAI'v. FT
biokémiai HA Acha TTA .
* Chr. lati : DHEA-
A/;/,:(;Z;;;,,lo A|opeC|o Androsztendion -
Rotterdam - * Klinikai v. Hirsutismus FAlv. FT Ovdrium
2003. biokémiai HA Acne m térfogata >10 cm3
* Oligo/anovulatio Alopecio DHEAS v.>12 db,
* PCO 2-9 mm &tmérsji
3-bol 2 folliculus
Androgen * Klinikai v. biokémiai Hirsutismus FAlv. FT Ovdrium
i HA + T ef 3
Excess Society - - Oligo/anovulatio — té 09030b>l 0 cm
) . >12
2006 vagy PC? Androsztendion v g
Eoveh korkéook 2-9 mm &tmérdji
gyéb kérképel g
e folliculus
Mindhdrom”

4. ABRA: A PCOS DIAGNOZISA ELOTT KIZARANDO EGYEB KORKEPEK

* Late onset CAH (17-OH-P): >15 nmol/I: CAH valészinG, 6-15 nmol/| kézstt:
ACTH stimuldcids teszt: 250 ug Synacthen, 1 éra milva>30 nmol/I—késéi
kezdet CAH valészin(

+ Androgéntermelé mellékvese- v. ovarium-tumor

* Cushing-szindréma (ACTH, cortisol, DEXA-szupressziés teszt)
* Hyperprolaktinémia (se-PRL) /25-100 ng/ml kézétt/
* Gyégyszerek mellékhatasai (exogén androgén tiladagolds)

* Hypo-, hyperthyreosis (sTSH, FT4)

* Sulyos IR-szindréma (HAIR-AN szindréma )
+ POF (E2 {, FSH T): hypergonadotrép amenorrhoea (FSH>40 mU/ml, <40

éves kor elétt, min. 1 hénap kilénbséggel 2x mért magas FSH)

Vizsgalandék: sTSH, FT4, Prolaktin, ACTH, cortizol, FSH, LH,
Ssztradiol, OGTT 0. és 2. érds vércukor és inzulin, 8ssz- és
szabad tesztoszteron, DHEA-S, SHBG, lipidprofil,

CAH gyanu esetén 17-OH-P, ovariumok UH vizsgdlata

egészséges nék kérében ennek az esé-
lye 3%. Transvaginalis ultrahang vagy
endometrium biopszia javasolt azon
PCOS nék esetén, akiknél ultrahang-
gal megvastagodott endometrium ész-
lelhets, tartés az amenorrhoedjuk
vagy vérzészavaruk van. Az ordlis anti-
koncipiensek (OAC) tartés szedése
akdr 50-70%-kal képes csokkenteni
az endometriumrdk kockdzatét, és ez
a védé hatds évekkel az OAC szedésé-
nek abbahagydsa utén is szdmottevd

(6).

A PCOS gyakran tarsul a nyugati vilag
leggyakoribb mdjbetegségével, a nem
alkoholos zsirmdjjal (NAFLD). Mindkét
kérképben alapvetd kéroki tényezdnek
tGnik az inzulinrezisztencia, az NAFLD-t
a metabolikus szindréma egyik megje-
lenési formajdnak is tekinthetjik (7, 8).
NAFLD-t elséként 2005-ben irtak le egy
24 éves PCOS n8betegnél. Az elsé ret-
rospektiv vizsgdlat sordn 88 PCOS
nébeteg kdzil 55%-ban észleltek a maj-
ban steatosist és érdekes médon, a zsir-
mdijjal rendelkezd betegek tébb mint




METABOLIZMUS « 2015 JOLIUS © XII1. EVFOLYAM * 3. SZAM

egyharmada sovany volt. A kévetkez8,
kinai vizsgdlatban 117 PCOS személy
kézott 39,3%-ban észleltek zsirmdjat. A
PCOS személyekben oz emelkedett
GOT- (AST) szintekkel az életkor, az elhi-
z4s, a haskérfogat, a szérum triglicerid-,
HDL-C-, LDL-C-, SHBG-szintek, vala-
mint a HOMA-IR index, és az euglycae-
mids inzulin clamp vizsgdlatok adatai
mutattak szignifikans &sszefiggést (9). A
NAFLD prevalencigjat a PCOS popula-
cidban 15-55% kézéttinek tartidk, a
PCOS és a NAFLD diagnosztizaldsara
alkalmazott (kordntsem egységes) krité-
riumoktél figgden (2). Mindkét tinet-
egylttes dnmagdban is néveli a kar-
diovaszkuldris  morbiditdst.  Tovdbbi
érdekes adat e két entitds kézott kap-
csolat  lehetséges magyardzataként,
hogy PCOS-ben az androgének kézel
felére csdkkentik az LDL-receptor gén
transzkripciéjat, ami a VLDL és LDL plaz-
ma féléletidejét megnyljtva a mdjban
fokozott zsirlerakédéshoz vezethet (4).
Megiegyzend8, hogy az LDL-receptor
génje Ssztrogén-kontroll  alatt  4ll.
A 2. &brén a PCOS gyakoribb krénikus
szévédményeit, tarsbetegségeit tintet-
tok fel.

A NAFLD genetikai hétterét vizsgalva
eddig a patatin-like phospholipase
domain-containing 3 gén (adiponutrin
gén) missense mutaciojat (1148M vari-
anst) irtdk le, aminek kévetkezménye a
fokozott zsirlerakédds a majban, fig-
getlenil az inzulinrezisztenciatél és a
visceralis elhizdstdl. Tovdbbi kiterjedt
genetikai vizsgélatok szikségesek a
idvében (9). A PCOS és NAFLD keze-
lését illetéen egyardnt az életmodval-
tds  (kaléria-megszoritdssal,  napi
1200-1400 kcal bevitellel jaré egész-
séges étrend, 5-7%-os fogyds, rend-
szeres testmozgds) jelenti az alapveté
teenddt, mindezt kiegészitheti inzulin-
érzékenyitdk (metformin, pioglitazon,
taldn majd GLP-1 receptor agonistak)
esetleges addsa. A két tinetegyUttes
azonos, egyarént elséként valasztan-
dé, hatékony kezelésmodja is kézds
kérélettani eltéréseket valdszindsit. A
gydgyszeres kezelést nem részletezzik
a tovabbiakban.

A PCOS DIAGNOZISA

A PCOS diagnosztikai kritériumai nem
egységesek, ezek nagymértékben ne-
hezitik pontos ismeretek megszerzését
a tinetegyittes kialakuldsdt illetéen

5. ABRA: A PCOS FELTETELEZETT, EROSEN EGYSZERUSITETT PATOMECHANIZMUSA (BARBER

(13) ALAPJAN, KISSE MODOSITVA)
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6. ABRA AZ INZULIN POSZTRECEPTORIALIS JELATVITELENEK ZAVARA PCOS-BEN

Az inzulin posztreceptoridlis jelatviteli
zavara PCOS-ben
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PCOS-ben az IR/HI kettésébdl a HI tinik fontosabbnak,
mig a metabolikus szindrémdban és T2DM-ben az IR az elsédleges.

(3. &bra). Jelenleg leginkdbb a Rotter-
dami, 2003. évi diagnosztikai kritériu-
mok elfogadottak. Ez alapjén tébb
fenotipust lehet megkilénbéztetni
egymastél. A hatterikben levd bioké-
miai, endorin-parakrin-autokrin elté-
rések egymdstél — jelentéségiket
tekintve — eltérhetnek (10). A Rotter-
dam kritériumok alapjan négy fenoti-
pus kilénithetd el egymdstél:

1. (klinikai vagy biokémiai) hyper-

androgenismus és krénikus anovu-

latio (CA) (H-CA),

. hyperandrogenismus és PCO-nak

megfeleld ultrahangkép, de ovuld-
ci6s ciklusokkal (H-PCOm),

. CA és policisztds ovariumok, hy-

nélkol  (CA-

perandrogenismus

PCOm),

. hyperandrogenismus, CA és poli-

cisztds ovariumok egyitt (H-CA-

PCOm) (11).



A Rotterdam kritériumok egyik f&
problémdja, hogy nem veszi figyelem-
be a PCOS természetes lefolydsat az
élet sordn, igy nincs konszenzus a
korai és kés&i serdilékor, valamint a
menopauzdban a PCOS pontos defi-
nidldsarsl. Az eddigi adatok szerint a
PCOS kialakuldsdban a lanyok kis
sziletési stlya (ami a késébbi IR és
elhizds kialakuldsdban is fontos), vala-
mint a magzat androgén-expozicidja
t0nik kulcsfontossaginak (11). Az
Androgen Excess and PCOS Society
PCOS kritériumai kézétt a (klinikai
és/vagy biokémiai) hyperandrogenis-
mus, az ovdérium diszfunkcié (oligo-
anovuldcié és/vagy policisztds ovdriu-
mok), valamint a 4. dbrédn megjeldlt
kérképek egyértelm@  kizérdsa egy-
arént szikséges (2).

A PCOS biztos diagnézisénak kimon-
ddsa el8tt 16bb endokrin kérképet egy-

értelmten ki kell zdarni, ezeket a
4. 4brdn tuntettik fel.
A PCOS .
PATOGENEZISENEK FOBB
JELLEMZOI

Az ovarium theca sejtieinek fokozoft
androgén termelése, elsdsorban a
17a-hidroxildz és a 17,20 lidz enzi-
mek aktivitasdnak PCOS-ben észlel-
heté fokozéddsa kévetkeztében. Bar
az androgén receptorok elsdsorban a
granulosa sejtekben expresszélédnak,
azonban a theca sejteken és az ovéri-
um stromdlis sejtjein is kimutathatok. A
fentiek hatterében jelen ismereteink
szerint els8sorban az alébbiak jatsz-
hatnak szerepet: genetikai okok, ui. a
PCOS-betegek theca sejtieiben a
CYP11A és CYP17A-gének expresz-
szidja fokozott (a CYP11A-gén a P450
scc enzimet, mig a CYP17A-gén a
citokrém P450c17a enzimet kédolja).
Emellett fontos az ovariumok megné-
vekedett LH-receptor érzékenysége. Az
LH a theca interna sejtek LDL-C felvé-
telét, igy azok koleszterin ellatdsat
ndéveli, egyUttal a hypophysis emelke-
dett LH és csokkent FSH szekrécidja
mutathaté ki.

A hypothalamus-hypophysis-ovdrium
tengely zavart mUkédése (a negativ
feedback kdarosoddsa). A rapid GnRH
pulzusfrekvencia perzisztdldsa az LH
szekréciét elétérbe helyezi az FSH
szekrécioval szemben. Az LH szekrécié
pulzusfrekvencidjanak  névekedése
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7. ABRA: A PCOS NOK PETEFESZKEIBEN A SZTEROID SZINTEZIS MEGVALTOZOTT UTVONALAI

P450scc

1 70L—hidroxi|éz1\
Koleszterin ——> pregnenolon ——> 170OH-pregnenolon ———> DHEA Z—2 Androsztendiol

17/20-liaz 1\ 17p -HSD

3p-Hsp | l 3B-HSD T l 3B-HSD T 17B-HSD
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elésegiti a theca sejtek androgén ter-
melését, mig a relativ FSH-hiany
interferdl a granulosa sejtekben az
dsztrogénné térténd aromatizécidval,
egyuttal gétolia a folliculusok érését és
az ovuldciét. Igy egy olyan ,circulus
vitiosus” alakul ki, ahol fokozott az
androgéntermelés és kdrosodik a
GnRH szekrécio szupresszidja (a relati-
ve hidnyzé progeszteronhatds miatt)
(12) (5. bra).

PCOS-ben szenvedd nébetegek folli-
statin szintje magasabb, aktivin szintje
alacsonyabb, mint az egészséges né-
ké. Egyidejlleg a szteroidok periférids
metabolizmusa is megvdltozik PCOS-
ben, igy a zsirsejtekben, a vazizmok-
ban és a bdr pilosebaceus egységé-
ben egyardnt fokozott az androgének
termelédése. Az IGF-1 és az inzulin
hatésdra a bér faggyimirigyeiben iga-
zoltan megnd az 5-a-reduktdz enzim
aktivitésa, ami a hirsutismus tinetei-
nek romldséhoz vezet.

INZULINREZISZTENCIA
— HYPERINSULINAEMIA
(IR/HI)

A PCOS-ben szenvedd nék vdzizom-
sejtjeiben és fibroblastjain az esetek
50%-daban posztreceptoridlis defektus
mutathaté ki (13). Az inzulinreziszten-
cidt (IR-1) elséként Burghen és munka-
térsai irtdk le 1980-ban PCOS nék
kérében. Bar az IR igazolésa nem fel-
tétele a PCOS diagnézisdnak, nagy
jelent8sége van a PCOS szévédmé-
nyeinek kialakuldséban. Az IR preva-
lencigjat 50-70% koézdttire tartja az
irodalom, fuggetlentl az elhizastdl,
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illehet az elhizds additiv hatdssal van
a PCOS né8k inzulinrezisztencidjara
(5). APCQOS-ben észlelhets IR hatteré-
ben igen fontos tényezd az IRS-1 szerin
foszforilacidja az egészségesekben
észlelhetd tirozin  autofoszforilacié
helyett (4), egyUttal csdkken a protein
kinaz aktivitds (14) (6. dbra). A pete-
fészkek theca- és follicularis sejtjei
inzulin receptort expresszdlnak. Az
ovariumban nincs a PCOS-ra jellemz8
inzulinrezisztencia, ezért okozhat a
hyperinsulinaemia fokozott ovaridlis
androgénszintézist (itt nem karosodik
az inzulin hatésa), ezen kivil az inzu-
linnak kozvetlen és indirekt szerepe
egyarént van a hyperandrogenismus
kialakuldsaban.

HOGYAN MAGYARAZHATO
MINDEZ?

Az inzulin az LH-val szinergizmusban a
sajat receptordn, illetve az IGF-1 re-
ceptoron keresztil az ovdrium theca
sejtek androgéntermelését, a 17-hid-
roxilazt aktivélva fokozza, igy névek-
szik az itt termelédé androsztendion,
tesztoszteron, illetve a prekurzor 17-
hidroxi-progeszteron (17-OH-P) szek-
réciéja. Inzulin jelenlétében, valamint
IGF-1 hatdsdra a GnRH-ra nagyobb
amplitddojo LH-valasz jén létre. Az
inzulin o mdjsejtekben gdtolija a
szexudlhormon-kété globulin (SHBG)
termelését és ezzel ndveli a szérumban
a biolégiailag aktiy, ,szabad” tesztosz-
teron (FT) mennyiségét. Az SHBG-szint
csokkenés mértéke az inzulinreziszten-
cidnak 6 jelz&je. A magas plazma
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inzulinszint a mellékvesekéreg andro-
géntermelését és ACTH irdnti érzé-
kenységét egyardnt néveli. A hyperin-
zulinaemia gdtolia a majban az IGF-
kot fehérie (IGF-1-BP) termelését és
ezdltal néveli a bioldgiailag aktiv IGF-1
és -2 aranyat. Az IGF-ek a folliculusok
érésének és szteroid termelésének fon-
tos szabdlyozoi.

A mellékvesekéreg fokozott androgén
termelése is egyidejlleg igazolhaté (a
PCOS esetek 20-25%-dban). Ennek
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hatterében az aldbbi mechanizmusok
4llhatnak: PCOS-ben a kortizol meta-
bolizmus a periférian felgyorsul. A
méjban az 5a-reduktdz, illetve az 54-
reduktdz enzimek aktivitdsa PCOS-
ben fokozott, mig a zsirszévetben a
11b HSD1 enzim akfivitdsa jelentésen
csdkkent. Az enzimaktivitésok fenti val-
tozdsait részben a PCOS-ra jellemzé
inzulinrezisztencia okozhatja (7. dbra).
Fokozédik az ACTH elvdlasztdsa, en-
nek kovetkeztében a kortizolszint nem

csokken, azonban a megemelkedett
ACTH-szint egyUttal a mellékvese an-
drogénszintézisét fokozza. A fentieket
genetikai és kdrnyezeti tényez8k egy-
arént médosithatidk.
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113-HSD-1=11p-hidroxi-szteroid-dehidrogendz-1; 17-OH=-P=17-hidroxi-progeszteron; ACTH=adrenocorticotrop hormon; ADMA=aszimmetrikus dimetil-
arginin; AMI=akut miocardialis infarctus; BMI=testtémegindex; CA=krénikus anovulécié; CAH=kongenitdlis adrenalis hiperplézia; CYP=citokrém P;
DEXA =dexamethason; DHEA-S=dehidroepiadroszteron-szulfét; E2=6sztradiol; FAl=szabad androgén index; FSH=follikulus stimulalé hormon; FT=szabad
tesztoszteron; GDM=gesztdciés diabetes mellitus; GLP-1=glucagon-like peptid-1; GLUT-4=glikéz-transzporter-4; GnRH=gonadotropin releasing hormon;
HAIR-AN szindréma=hyperandrogenismus-inzulinrezisztencia-acanthosis nigricans; HDL-C=high-density lipoprotein-koleszterin; Hl=hyperinsulinaemia;
HOMA =homeosztdzis model assessment; hsCRP=nagy szenzitivitdst C-reaktiv protein; IFG=emelkedett éhomi vércukor; IGF-1=insulin-like growth factor-1;
IGF-1-BP=insulin-like growth factor-1-kété protein; IGT=csdkkent glikéztolerancia; IL=interleukin; IR=inzulinrezisztencia; IRS=1=inzulin-receptor szubszirat-1;
LDL-C=low-density lipoprotein-koleszterin; LH=luteiniz4l6 hormon; MAP kindz=mitogén aktivalt protein kindz; NAFLD=non-alcoholic fatty liver disease;
NIH=National Institutes of Health; OAC=ordlis antikoncipiens; OGTT=oralis glikéztolerancia teszt; PAI-1=plazminogén-aktivator inhibitor-1;
PCO=poliicisztds ovdrium; PCOS=policisztds ovarium szindréma; POF=korai petefészek kimerilés; PRL=prolaktin; SHBG =szexudl hormonokat k&té globulin;

TAF-1=transciptional activation function-1; T2DM=2-es tipust diabetes mellitus; VLDL=very low density lipoprotein.
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