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OZET

Hirsutismus'lu 23  hastada, total  ko-
lesterol, LDL- kolesterol, HDL- Kolesterol, HDL,-
kolesterol ve HDL ;- kolesterol seviyeleri 18 normal
kadinlarinki ile karsilastirildi. Hirsutismus'lu grupta
HDL-kolesterol ve HDL-> kolesterol énemli mik-
tarda diistiktii (p<0.01). Diisiik HDL- kolesterol ve
HDL ;- kolesterol seviyeleri hirsutismuslu vakalarda
ateroskleroz riskini artirabilecegi kanaatine varildi.

serum

Anahtar Kelimeler: HDL- Kolesterol, HDL-; ko-
lesterol, HDLj- kolesterol, Hirsutismus.

SUMMARY

The determination of HDL-Cholesterol levels
as Cardiovascular risk factor in Hirsutism.

In this study, the serum total cholesterol, LDL-
cholesterol, HDL-cholesterol, HDL-cholesterol and
HDL;- cholesterol levels of 23 hirsutic patient were
compared with 18 normal women. HDL-cholesterol
and HDLj-cholesterol levels were significantly
lower in hirsutic group than in control (p<0.01). It
is known that low levels of HDL-cholesterol can be
considered as a risk marker for atherosclerozis. We
conculuded that low HDL-cholesterol and HDL,-
cholesterol levels in hirsutism may constitute an im-
portant risk factor.

Key Words: HDL-cholesterol, HDL5-cholesterol,
HDL;3- cholesterol, Hirsutism.

GIRIS

Maskiilinizasyon bulgulari  olmaksizin, ka-
dinlarda goriilen erkek tipindeki killanmaya hir-
sutismus adi verilmektedir. Hirsutismus'un nedeni,
hipotalamus, hipofiz, adrenal korteks, over has-
taliklari, gesitli ilaglar, heredite ve yerel tahris ola-
bildigi gibi idiopatik de olabilmektedir (1).

Erkek tipi killanmasi olan birgok hastada normal
serum total testosteron konsantrasyonunun, androjen
aretimini tam olarak yansitmadi@i gosterilmistir.
Daha duyarh arastirmalar, yiiksek androjen kon-
santrasyonlarinin neredeyse biitiin hastalarda mevcut
oldugunu ortaya koymustur. Hassas caligmalarda

androjen fazlahgi, adrenal bezden ¢ok overden kay-
naklandig1 gosterilmistir. Erkek tipi killanmasi olan
¢ogu  kadinda  biyokimyasal olarak  hi-
perandrojenizim varh@ gosterilmistir (2).

Menopoz oOncesi donemde kadinlarda ate-
rosklerotik kalp hastaligi aymi yas grubundaki er-
keklere gore oldukga diisiik oldugu ve aym yas gru-
bundaki kadinlarda antiaterosklerotik lipoprotein
olarak bilinen HDL- kolesterol (HDL-K) daha yiik-
sek seviyede bulundugu bilinmektedir.

HDL-K, lipoprotein partikiillerinin en kii-
cugiidiir. Silomikron ve VLDL'nin yikimi sonrasi
karaciger ya da gastrointestinal kanalda yapilirlar.
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HDL partikiillerinin varsayilan HDL reseptorleri yo-
luyla, periferik dokulardan serbest kolesteroliin ters
yonde taginmasim sagladiklan bilinmektedir. Bu
durum sayesinde nicin HDL-K seviyesi yiiksek olan-
larda aterosklerotik kalp hastaligi egiliminin az ol-

dugu agiklanabilir (3).

Plazmada mevcut HDL; HDL, ve HDL; alt
gruplart halinde bulunur (4). Koroner kalp hastalig
ile 1ligkisi olan antiaterojenik lipoproteinin HDL'nin
alt grubu olan HDL, oldugu kaydedilmistir. HDL>-
K konsantrasyonu saghkh kadinlarda., saghkh er-
keklerden % 40 daha fazladir (5).

Plazma HDL-K seviyesini etkileyen faktorler in-
celendiginde 1rk, sigara ve alkol (6.7), obesite (8,9),
ckzersiz (10) ve cinsiyet (11) oldugu bildirilmistir.

HDL-K'niin cinsiyete gore farklihik gdstermesi
HDL-K ile cinsiyet hormonlari arasindaki ihiskiye 11-
giyl artirmistir.

Aterosklerotik koroner arter hastalifimin er-
keklerde daha sik gortilmesi ve plazma HDL-K se-
viyesi cinsiyet farki gostermesi nedeniyle cesitli ca-
lismalarda, seks hormonlarinin  aterosklerotik
hastaliklarda bagimsiz risk faktorii olusturabilecegi
ileri stiriilmistir (12,13).

Biz de calismamizda hirsutizmli hastalarda hi-
perandrojenlerin ctkisiyle lipoprotein
tabolizmasinda bir degisiklik olup olmadigim aras-
tirmay1 amagladik.

MATERYAL VE METOD

Calisma Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklann ve Dogum poliklinigine bagvuran ve
Ferriman -Gallwey -Lorenzo skorlama sistemine
gore hirsutizm tanisi konan 23 hastada (yaslan 18-
36) ve 18 saghklh kadindan (yaslan 20-38) olusan
kontrol grubunda yapildi.

me-

llac kullananlar, ekzersiz yapanlar. sigara ve
alkol kullananlar, o6zel diyette olanlar, Kkar-
diyovaskiiler sikayeti olanlar, diabet, tiroid, adrenal
ve hipofizer rahatsizlif1 olanlar ¢alismaya alinmadi.

Hirsutizm ve kontrol grubuna katilan tim va-
kalarin diger metabolik rahatsizliklarimi arastirmak
amacivla rutin biyokimya ve hormon analizleri ya-

pildi.

<
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Tiim vakalarda 12 saatlik acliktan sonra venoz
kan alindi. Alinan kan pihtilastiktan sonra 3000
rpm'de 10 dakika santrifiij edilerek serumlar ayrildi.
Ayrilan serumlardan rutin biyokimya deneyleri ticari
kit kullanilarak rutin metodlarla hormon analizleri
(Testosteron, DHEASO,) RIA metoduyla ¢alisild.

Arastirma parmetrelerinden total kolesterol en-
zimatik-kolorimetrik metodla calisilan ticari kit ile,
LDL-kolesterol, serumda bulunan LDL-K'lin poly-
vinil siilfat (PVS) ile ¢oktiirme ve siipernatandan ko-
lesterol tayini esasina dayanan ticari kit ile technicon
RA-XT marka otoanalizorde ¢calisildi.

HDL-Kolesterol ve altgruplarinin tayinin, War-
nick ve arkadaglarinin gelistirdigi ¢ift presipitasyon
metoduyla calisildi (14). Bunun icin once litresinde
10 gr dekstran sulfat (mol ag. 50.000) ve 0.5 mol
MgCl5.6H,0 ihtiva eden c¢alisma solusyonu I, yine
litresinde 10 gr dekstran sulfat ve 1.5 mol
MgCl,.6H,0O olacak sekilde calisma soliisyonu II
hazirlandi. Solusyonlar caligilacag! giin hazirlandid:
icin igerisinde prezervatif konulmadi.

Once 1 ml serum tiipe aktarildi. Uzerine 100p so-
liisyon 1 ilave edilip vorteksle karnstirildiktan sonra
oda isisinda 15 dakika bekletildi. Sonra 1500 g (yak-
lagik 3200 rpm)'de sogutmali santrifiijde 4°C de 30
dakika santrifiij edildi. Santrifiij sonunda tiipiin iize-
rindeki siipernatandan kolesterol tayin edildi. Tayin
edilen bu kolesterol total HDL-K idi. Kalan sii-
pematandan 0.5 ml alimp bagka bir tiipe aktarildi.
Uzerine 50pl soliisyon Il'den ilave edildi, ka-
rastirildiktan sonra yukardaki ayni islem tekrarlandi.
Bu sekilde HDL,-K ¢oktiiriildii. Stipernatandan ko-
lesterol tayin edildi. Tayin edilen kolesterol, HDL5-
K idi. Total HDL-K'den HDL;3-K c¢ikartilmak su-
retiyle de HDL,-K bulundu.

Istatistiki analizler icin student t testi ve sper-
mann korelasyon testi Macintosh bilgisayarda "Stat-
works" paket pogrami kullanilarak yapildi.

BULGULAR

Hirsutismus'lu hastalarda ve kontrol grubunda
yapilan serum lipoprotein sonuglart Tablo 1'de gos-
terildi.

Hirsutizm grubunda total kolesterol, HDL-K ve
HDL2-K kontrol grubuna gore daha diisiiktii. Ozel-
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Tablo |: Hirsutizm ve kontrol gruplarinin biyokimyasal bulgulari ve karsilastiriimasi

Parametre Hirsutizm grubu Kontrol Grubu t p

T. Kolesterol (mg/dl) 184.56+28.76 199.50+32.36 1.29 p>0.05
LDL-K (mg/dl) 124.50+18.89 128.28+20.49 0.46 p>0.05
HDL-K (mg/dl) 41.92+6.04 49.60+6.87 2.88 p<0.01
HDL,-K (mg/dl) 11.07+£3.38 15.25+4.59 2.49 p<0.01
HDL;-K (mg/dl) 30.8416.14 34.52+4 91 1.62 p>0.05

likle antiaterojenik lipoprotein olan HDL2-K gru-
bunda anlamh 6l¢iide daha distktii (p<0.01).

Hirsutizm grubunda total testosteron
(x:1.05+0.49ng/ml), DHEA-SO4 (x:2725.25 +1322,
47 ng/ml). kontrol rubunda ise total testosteron (0.2-
0.8 ng/ml), DHEA-SO4 (700-3900 ng/ml) idi.

Hirsutizm grubunda yapilan korelasyon testinde
DHEA-SO4 ile HDL,-K arasinda (r:0.816 p<0.01)
ve total testosteron ile HDL-K arasinda (r:0.591
p<0.05) negatif bir iligki bulundu.

TARTISMA

Lipoproteinler kolesterol esterleri
liseridlerden olusan ve bunlan cevreleyen fos-
folipidler, serbest kolesterol ve apolipoproteinlerden
olusan tek kath polar tabakalardan olugurlar. Li-
poproteinler lipidlerin plazmadaki taginma sekilleri
olup, elektroforetik mobilite ve dansitelerine gore si-
lomikronlar, cok diisiik dansiteli lipoproteinler
(VLDL), orta dansiteli lipoprotein (IDL), diisiik dan-
siteli lipoproteinler (LDL), ve yiiksek dansiteli li-
poproteinler (HDL) olarak simflandirihirlar.

ve trig-

HDL'nin dansitesi 1.063 ve iizeri olup, major
lipid tiirii fosfolipiddir. Hem karaciger hem de bar-
sakta sentez edilir ve salimr. Kolesteroliin do-
kulardan karacigere tasinmasina aracihk eder (15).

HDL,-K ve HDL;-K, HDL-K'iin dansitelerine
gore alt gruplandir. (HDL,-K 1063-1125, HDL;-k
1125-1210). Lesitin kolesterol agil transferaz enzimi
(LCAT) kolesteroliin esterlegserek HDL3; molekiiliine
alinmasina ve HDL,'ye doniismesine aracihik eder.
HDL, molekili de kolesteroliin karacigere ta-
sinmasina aracihk eder (16).

Klinik olarak HDL-K ve HDL-, alt grubunun dii-

s .

stkligii konorer arter hastahg (KAH) riskinin art-
masiyla birliktedir. HDL-K seviyesi yiikseldikge pe-
riferik dokulardan kolesteroliin uzaklagtinlmas: ve
karacigere tasinmasi artar ve ateroskleroza karg ko-
ruyucu bir etki yapar (16).

Plazmada mevcut HDL-K, HDL, ve HDL; alt
gruplan halinde bulunur (4). Koroner kalp hastahg
ile iligkili antiaterojenik alt grubun HDL, oldugu
bildirilmistir (17). HDL,'nin HDL,, ve HDL,,
olmak iizere iki alt fraksiyonu vardir (18). Plaz-
madaki total HDL'nin HDL, alt fraksiyonu HDLs'e
gore daha az miktarda bulunmaktadir. Lipid ige-
rikleri de farkhidir. HDL, nisbeten serbest kolesterol
ve sfingomyelin ihtiva eder. HDL3 daha ¢ok serbest
yag asidleri, digliseridler ve seramid mo-
noheksozidleri ihtiva eder (19).

Diger bir deyisle diisiik HDL'l kisiler daha yiik-
sek koroner arter hasathg riski tagimaktadirlar. Ay-
rica yiiksek total kolesterol ve LDL kolesterol dii-
zeyleri de ateroskleroz gelisme riskini arttirmaktadir
(20,21). Bizim c¢ahsmamizda da hirsutizmli hasta
grubunda HDL-K ve HDL,-K seviyeleri diigiik bu-
lunmugtur. Benzer caligmalar bizim sonuglanimizi
desteklemektedir (1,22). Hirsutizmli kadinlarda
HDL-K'iin diisiik olmasinin nedeni, bu hastalardaki
serum lestosteron seviyesi ile ilgili oldugunu dii-
sindiirmektedir. Ciinkii antiandrojen klormadinon
asetat verilen hastalarda HDL-K seviyesinin yiik-
seldigi LDL-K seviyesinin diistiigii bildirilmigtir
(1,23). Marra ve ark. (24), testosteronun doymamis
yag asitleri iizerine etkilerini aragturdiklan ca-
lismada, testosteron enjeksiyonundan sonra plazma
ve karaciger yag asidi kompozisyonunun cinsiyet
arasinda farkhhk gosterdigini bildirmiglerdir. Aym
¢ahgmada testesteron enjeksiyonundan sonra delta 9
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desatiiraz aktivitesinin artmasi ve delta S ve delta 6
desatiiraz aktivitesinin azalmasi sonucu, plazmada
monoenoik asidlerin artmasina yol agabilecegi ve
bu degisikliklerin ateroskleroz patojenezinde bi-
yolojik 6nemli olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Tes-
tosteronun lipid ve lipoprotein metabolizmasinda
meydana getirdigi bu degisiklik, hirsutizmli ka-
dmlarda ateroskleroz riskini artirmaktadir.
Hirsutizmli hastalarda gériilen diger metabolik

degisiklik serum insiilin konsantrasyonunda yiik-
selmedir. Bu hiperinsiilineminin nedeni agik de-

M. Giirbilek, M. Ak6z, H. Vural, M. Kaymak:,
M._Ay. M. Gékgen

gildir, fakat hirsutismusu olan kadinlarda kar-
diyovaskiiler hastalik riskinin artmasi sonucu. ola-
bilecegi ileri siiriilmiistiir (25). Bazi arastiricilar ise
hiperinsiilinemiyi hirsutizmde yiikselmis LH se-
viyesine bagli olabilecegi ihtimalini gbzardi et-
memek gerektigini bildirmislerdir (26).

Neticede, hirsutizmli vakalarda yiiksek tes-
tosteron ve DHEA-SO4 seviyeleri HDL-K ve
HDL,-K seviyesini diisiirerek, bu vakalarda ate-
roskleroz riskinin artmasina neden olmaktadir.
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