Journal of Medical Sciences. April 2, 2020 - Volume 8 | Issue 14. Electronic-ISSN: 2345-0592

Medical Sciences 2020 Vol. 8 (14), p. 137-144

e-ISSN: 2345-0592 Medical Sciences
Online issue Meicins
Indexed in Index Copernicus Official website:

www.medicsciences.com

Polycystic ovarian syndrome: a literature review

Riita Zekevitiiité', Domantas Jakstas', Antanas Dambrauskas'

! Lithuanian University of Health Sciences, Medical Academy, Faculty of medicine
Abstract

Backround: polycistic ovarian syndrome is a frequently occurring endocrinological disorder within reproductive
age women. Although this syndrome has been discovered long time ago, the pathophysiological aspects of this
disease are not completely understood. This syndrome can manifest with multiple symptoms: disfunction of
female reproductive system presenting as anovulation, oligomenorrhea or amenorrhea, metabolic and
psychological disorders and multiple cysts in the ovaries.

Aim: in this article we aim to evaluate the most effective diagnostic and treatment methods for this disease.
Materials and methods: we have conducted a thorough literature search using predetermined keywords on
“PubMed” database. We have analyzed an extensive amount of publications regarding this disease.

Results: the most effective modality for diagnosing this syndrome remains the use of Rotterdam criteria,
combined with the biochemical testing of progesterone, testosterone and transvaginal ultrasound. The treatment
approach should be tailored according to the patients desire to keep the ability to conceive.

Keywords: polycystic ovarium, syndrome.
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Policistiniy kiauSidZiy sindromas: literatiiros apzvalga
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Santrauka

Anotacija: policistiniy kiausidziy sindromas — tai daznas endokrinologinis sutrikimas, pasireiSkiantis nemazai
daliai reprodukcinio amziaus motery. Nors §i liga atrasta jau senai, jos patofiziologiniai mechanizmai lieka iki
galo neisaiskinti. Sis sutrikimas gali pasireikiti jvairiais simptomais: moters organizmo reprodukcinés sistemos
sutrikimais, kaip anovuliacija, oligomenoréja ar amenoréja, jvairiais metaboliniais ar psichikos sutrikimais bei
daugybinémis cistomis kiausidése.

Tikslas: jvertinti naujausius ir efektyviausius $ios ligos diagnostikos ir gydymo biidus

Metodai: Siai apzvalgai literatira buvo renkama pasitelkus “PubMed” duomeny bazg, naudojan pries tai
sugeneruotus raktazodzius bei iSnagrinétas didelis publikacijy, susijusiy su Siuo sutrikimu, kiekis.

Rezultatai: atlikus literatiiros apzvalga galima teigti, jog efektyviausi $ios ligos diagnostikoje islieka Rotterdam’o
kriterijai, naudomaji kartu su biocheminiais hormony progesterono, testosterono kraujo tyrimai bei
transvaginaliniu ultragarsu. Sios ligos gydymo planas turi bati sumodeliuotas atsizvelgiant j pacientés norus
iSsaugodi galimybe pastoti.

Raktiniai ZodzZiai: policistinés kiausidés, sindromas.
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Ivadas
Policistiniy kiau$idziy sindromas — tai daznas
endokrinologinis -  metabolinis  sutrikimas,

pasireiSkiantis nemazoje reprodukcinio amziaus
motery populiacijos dalyje. Si liga pirmakart buvo
apibudinta jau 1935 metais kaip pasizyminti triada
diagnostikai svarbiy poZymiy moters organizme —
hirsutizmu, oligo-amenoré¢ja ir policistinémis
kiausidémis. (1) Taciau, nepaisant to, jog Si
patologija atrasta jau seniai ir yra atlikta daug
tyrimy, siekianciy visiSkai dokumentuoti Sios
patologijos niuansus, ji vis dar i§lieka neisaiskinta ir
daznai lieka  nediagnozuota  kasdieninéje
praktikoje.(2) Siame straipsnyje mes aptariame $ios
sudétingos ir iki galo neiSaiskintos patologijos
galimas priezastis, rizikos veiksnius, klinikine
prezentacija, diagnostika bei gydymo galimybes.

Epidemiologija ir rizikos veiksniai

Policistiniy  kiauSidziy sindromas yra dazna
patologija. Neseniai atliktoje tyrimy meta analizéje,
apimancioje 24 tarptautiniy studijy duomenis, buvo
rasta, jog S§io sindromo daznis bendrinéje
populiacijoje yra 5-10 proc. reprodukcinio amziaus
motery (2). Taciau Sis sindromas yra linkgs
pasireiksti dazniau Siuos rizikos faktorius turinc¢iose
motery grupése:

1) Oligoovuliacinis nevaisingumas (3, 4)

2) Pasireiskusi ankstyva menarche (5)

3) Nutukimas (6)

4) Atsparumas insulinui (7)

5) 1 ar 2 tipo cukrinis diabetas arba gestacinis

diabetas(8)
6) Pirmos eilés giminés atstovés, sergancios
PKS (9)

Taip pat vertéty paminéti, jog kai kuriy
medikamenty vartojimas yra susijes su PKS
manifestacija. Remiantis metaanalizés, kurios metu
buvo vertinamos 556 motery ligos istorijos,
duomenimis, galima teigti, jog valpro rugsties
vartojimas gydant epilepsija ar bipolinj sutrikima,
gali zenkliai padidinti PKS iSsivystymo rizika. (10)

Policistiniy ~ kiausidziy sindromas pasireiskia
jvairiais klinikiniais ~ poZymiais. Tipiskai
pasireiSkiantys PKS klinikiniai pozymiai yra

apibudinti 1 lenteléje.

Klinikinis pozymis Pasireiskimo  daznis
proc.
Hirsutismas 64
Akné 27
Nutukimas 35
Nevaisingumas 42
Amenor¢ja 28
Oligomenoréja 52

1 lentelé. PKS klinikiniy pozymiy daznis. Franks S.
Polycystic ovary syndrome. N Engl J Med.
1995;333(13):853-61. (19)

Vienas dazniausiai pasireiskianciy klinikiniy bikliy
yra hiperandrogenizmas. Si buklé issivysto
kiausidziy  cistoms gaminant androgeninius
hormonus, ko pasekoje susidaro jy perteklius moters
organizme. Androgeny koncentracijos padidéjimas
organizme pasireiSkia hirsutizmu (vyrisko tipo
plaukuotumu  vir§  virSutinés  liipos, aplink
spenelius), klitoromegalija, akne, sumazéjusiu balso
tembru(11). Kitas svarbus sutrikimas pasireiSkiantis
sergant PKS yra anovuliacija. Si biklé pasireiskia
menstruacinio ciklo sutrikimais — amenoré¢ja,
oligomenoré¢ja, disfunkciniais kraujavimais 1§
gimdos bei nevaisingumu. Daznai PKS sergancios
pacientés pastebéjo mentruacinio ciklo sutrikimus
jau nuo pat menarchés (12). Retesniais atvejais
menarche gali veéluoti arba pasireiksti pirmine
amenoréja. Sergant PKS taip pat keiciasi ir
organizmo metabolinis profilis. Vienas ryskiausiy
pakitimy yra rezistentiSkumas insulinui, dél kurio
i§sivysto hiperinsulinemija ir laikui bégant gali
iSsivystyti II tipo cukrinis debetas (13). Moters
psichinés buklés sutrikimai taip pat gali pasireiksti
sergant policistiniy kiausidziy sindromu. Remiantis
retrospektyvinio tyrimo, tyrusio vir§ 1600 pacienciy,
duomenimis, buvo prieita prie iSvados, jog moterys
sergancios PKS turi gerokai didesn¢ nerimo ir
depresijos sutrikimy iSsivystymo rizika nei
bendrinés populiacijos atstovés. (14)

Etiopatogenezé

Policistinio kiausidziy sindromo patogenezé néra
visiSkai iSaiSkinta. Tacliau manoma, jog Sis
sindromas vystosi dél defekto kiausidziy lgstelése
(labiausiai tikétina, jog pakitimai vyksta apvalkalo
(theca) lastelése). Dél S$iy pokyCiy padidéja
androgeny sintezé organizme. (15,16). Sio sindromo
i§sivystymui jtakos gali turéti ir etninés ypatybeés.
Atsizvelgiant | tyrimy duomenis PKS dazniau
pasireiSkia tam tikry etniniy grupiy atstovéms -
ispanéms bei meksikietéms  (17). Literatiiros
duomenimis vienas pagrindiniy PKS sukelianciy
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mechanizmy gali buti padidéjes gonadotropinus
stimuliajan¢io hormono (GnRH) pulsinis daznis, del
kurio yra perstimuliuojamos kiausidziy apvalkalo
lastelés intensyviai gaminancios androgenus. Taip
pat jtakos Sio sindromo klinikiniam vaizdui gali
turéti sumazeéjes folikulus stimuliuojancio hormono
(FSH) kiekis, sukeliantis sutrikimus vélyvoje
liuteiningje ir ankstyvojoje folikulinése ovuliacijos
fazése. Taip pat manoma, jog Sio sindromo metu
pasireiskiancius metabolinius sutrikimus tokius kaip
nutukimas ar II tipo cukrinis diabetas sukelia
insulino receptoriy defektas riebaliniame bei
skersaruoziy raumeny audiniuose ir kasos
pankreatiniy beta lgsteliy disfunkcija (18).

Diagnostika

2003m. Roterdame buvo priimti ir nustatyti
bendrieji policistiniy kiausidziy sindromo ESHERE
diagnostiniai kriterijai, kuriais vadovaujasi medikai
visame pasaulyje, norédami diagnozuoti PKS. Du i§
trijy kriterijy turi biiti tegiami, jog biity diagnozuotas
policistiniy kiausidziy sindromas:
1. Biocheminiai ar klinikiniai
hiperandrogenizmo pozymiai;
2. Oligoovuliacija ar anovuliacija;
3. Policistiniai  kiauSidziy  poZymiai,
atmetus  kitas  endokrinologines
patologijas (20).

Taip pat svarbu diagnozuoti ir $io sindromo metu
i§sivystancias biikles moters organizme.

Oligoovuliacijos ar anovuliacijos nustatymas

Manoma, jog 85% motery serganciy policistiniy
kiausidziy sindromu menstruacijos yra
nereguliarios. Oligomenoréja yra diagnozuojama,
kai menstruacijy ciklas tesiasi ilgiau nei 35 dienas
arba menstruacijos biina reciau nei astuonis kartus
per metus. Jog patvirtinti anovuliacija yra tiriama
serumo progesterono koncentracija liuteininéje
fazéje, atsizvelgiant | menstruacijy ciklg, jeigu
progesterono koncentracija yra zemesné nei 3-4
ng/mL, tuomet yra diagnozuojama oligo-
anovuliacija (21).

Klinikinis hiperandrogenizmo jvertinimas

Hirsutizmo nustatymui yra naudojama Ferriman —
Gallwey (matoma 1 iliustracijoje) skalé pagal kuria
yra jvertinamas moters kiino plaukuotumas balais,
jeigu surenkamy baly suma yra 8-15, tai apiblidina
lengva hirsutizma, 16 — 24 apibudina vidutinj
hirsutizma, jei suma virsija 24 — sunky hirsutizma.
Hirsutizmas turi bati  diferencijuojamas nuo
hipertrichozés, kurios metu pagauséjes
plaukuotumas pasireiskia ne intymiose vietose,
pagrinde dilbiuose bei kojose ir néra salygotas

androgeny pertekliaus. Hiperandrogenizmas gali
pasireiksti ne tik hirsutizmu, bet ir akne (22).

" 9
1 iliustracija. Ferriman — Galwey skalé. (Van
zuuren EJ, Fedorowicz Z, Carter B, Pandis N.
Interventions for hirsutism (excluding laser and
photoepilation therapy alone). Cochrane Database
Syst Rev. 2015;(4):CD010334.)

Biocheminiai hiperandrogenizmo poZymiai

Biochemini padidéjusj androgeniniy hormony kiekj
atspindi testosterono, laisvojo testosterono bei
androstenediono  koncentracijos. Biocheminiam
hiperandrogenizmui patvirtinti klinikinéje
praktikoje dazniausiai matuojamas testosterono
kiekis kraujyje, atsizvelgiant j lytinius hormonus
suriSan¢io globulino (SHBG) lygj, tiesiogiai
atspindintj testosterono koncentracija. Tiriant $iuo
metodu  hiperandrogenizmas yra nustatomas
testosterono koncentracijai esant didesnei nei
1.82 nmol/L  (6). Laisvojo testosterone bei
androstenediono koncentracijy matavimai
klinikingje praktikoje taikomi retai.

Policistiniy kiausidZiy morfologija

Policistiniy kiausidziy sindromas diagnozuojamas
jei atliekant transvaginalinj ultragarsinj tyrima
nustatomas padidéjes kiausidés turis <10ml arba
kiausidés periferijoje stebimi daugiau negu 12
folikuly, kurie yra 3-9mm skersmens dydzio ir
nestebimas dominuojantis folikulas (23). (2
iliustracija)
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2 iliustracija. Transvaginalinio UG duomenys,
sergant PKS. (Chizen, D, Pierson, R, Glob. libr.
women's med.)

Antropometrinis moters jvertinimas

Dauguma motery serganciy policistiniy kiausidziy
sindromu turi antsvorio ar yra nutuk¢. Nutukimas,
ypac pilvinio tipo, turi neigiamg reikSme¢ moters
metabolinei bei reprodukcinei sistemai, taip pat tai
salygoja ryskesnius hiperandrogenizmo simptomus
bei didesnius menstruacinio ciklo sutrikimus (24).

Gydymas

Gydymo pasirinkimg lemia norimo efekto
rezultatas: nevaisingumo gydymas, menstruacijy
ciklo sutrikimo reguliavimas, hiperandrogenizmo
sukeliamy simptomy mazinimas, nutukimo
prevencija (25).

Gyvenimo biido poky¢iai yra biitini sergant
PKS, nes dauguma motery turi antsvorj, kuris yra
susijes su atsparumu insulinui i§sivystymu, kas gali
salygoti padidéjusia Sirdies ir kraujagysliy ligy
rizikg bei didesng rizikg sirgti Il tipo cukriniu
diabetu. Pacientés turin€ios antsvorj turéty
kontroliuoti suvartojamy kalorijy kiekj,
rekomenduojama per dieng suvartoti 1200-1500
kcal, atsizvelgiant | pacientés konstitucijg taip pat
rekomenduotina reguliariai sportuoti bent 30
minuciy per dieng 5 dienas per savaitg. Gyvenimo
biido pokyciai rekomenduojami kaip pirmo
pasirinkimo terapija sergant policistiniu kiausidziy
sindromu, kuri gali pagerinti kiausidziy ovuliacing
funkcija, taip pat padidinti pastojimo tikimybe
moterims  turinCioms  antsvorio ar  esant
nutukusioms. (26,27)

Moterims planuojan¢ioms pastoti bei esant
anovuliacijai, pirmos eilés pasirinkimo gydymas
yra medikamentas klomifeno citratas, priklausantis
selektyviyjy estrogeny receptoriy moduliatoriy
grupei, kuris stimuliuoja ovuliacija veikdamas
pogumburio — posmegeninés liaukos a$j inhibuojant
estrogeny receptorius bei jy atgalinio rysio reakcija,

kuri slopina gonadotropiniy hormony sekrecija
posmegeninéje  liaukoje. To pasekoje, yra
stimuliuojama gonadotropiniy hormony sintezé
posmegeninéje liaukoje, dél to yra skatinamas
kiauSidziy aktyvumas. Moterims sergancioms
policistiniy kiausidziy sindromu, esant anovuliacijai
dominuoja itin auksStas iSskiriamy gonadotropiniy
hormony pulsinis daznis, tad klomifeno citratas
didina i$skyrimo amplitudg, bet ne daznj (28).

Planuojancioms néStumg moterims, taciau
esant neefektyviam gydymui klomifeno citratu,
antros eilés pasirinkimo gydymas ovuliacijos
stimuliacijai yra egzogeniniai gonadotropinai.
Terapija yra pradedama skiriant mazas dozes
medikamenty, palaipsniui jos yra didinamos. Yra
taitkoma mazy doziy gonadotropiny terapija, nes
gonadotropinai didina rizika iSsivystyti kiauSidziy
hiperstimuliacijos sindromui (29).

Medikamentinis gydymas metforminu
turéty buti svarstomas moterims sergancioms
policistiniy kiausidziy sindromu, kurioms pirmos
eilés medikamentinis gydymas klomifeno citratu
buvo neveiksmingas. Taip pat dominuojant
ryskiems hiperandrogenizmo pozymiams,
metaboliniams  sutrikimams, tokiems kaip —
nutukimas, gliukozés tolerancijos sutrikimai,
atsparumas insulinui, nepaisant taikomus gyvenimo
btido pokycius arba sergant II tipo cukriniu diabetu
(30). Metforminas mazindamas serumo insulino
koncentracija sukelia laisvojo testosterono bei
kiauSidziy citochromo P450c17 aktyvumo bei
koncentracijos sumaz¢jimg moterims turin¢ioms
antsvorj. Metforminas gali bati efektyvus
vartojamas derinyje su klomifeno citratu, nes
mazéjant insulino sekrecijai gali biti pasiekiama
efektyvesné ovuliacijos stimuliacija (31).

Chirurginis gydymas yra
taikomas moterims, kurios nori pastoti, kai néra
norimo atsako j taikytus medikamentus. Atlieckama
laparoskopiné kiausidziy diatermo subadymo
(drilingo) procedira, kurios metu lazerio ar kar§cio
pagalba suardomi nedideli ploteliai androgenus
gaminancio kiauSidziy audinio, to pasekoje, kinta
hormony pusiausvyra ir sumaz&ja serumo
androgeny bei padidéja folikulus stimuliuojancio
hormono sekrecija, kurio déka sukuriama palanki
aplinka folikulo brendimui (32,33). Laparaskopiné
kiausidziy drilingo procediira gali saglygoti lengvesnj
pastojima arba pagerinti atsaka | vartojamus
medikamentinius ovuliacijos stimuliatorius, taip pat
§i procediira sukelia mazesng¢ rizikg iSsivystyti
kiausidziy hiperstimuliacijos sindromui, lyginant su
gonadotropiny terapija (34). Moterims turincioms
antsvorio ar esant nutukus yra didesnés operacinés
(sunkesnis patekimas j pilvo ertm¢ bei sunkesnés
manipuliacijos instrumentais) bei postoperacinés
(kraujavimas, infekcija, tromboembolijos)
komplikacijos (29).

Esant neefektyviam
medikamentiniam bei chirurginiam ovuliacijos
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stimuliacijos gydymui, moterims planuojanc¢ioms
pastoti yra sitilomas dirbtinis apvaisinimas in vitro.
Taikant §] metoda yra didesné rizika kiauSidziy
hiperstimuliacijos sindromui (34).

Peroraliai  vartojamos  kombinuotos
kontraceptinés tabletés yra gydymo pasirinkimas
moterims neplanuojancioms néStumo artimu metu,
norint atstatyti endokrininés sistemos hormony
pusiausvyros sutrikimus, jskaitant i$sivysciusj
hirsutizma bei akne. Kombinuoty kontraceptiniy
tableciy rizika sukelti kiausidziy vézj yra zema, jy
sudétyje esantys progestogenas ir estrogenas didina
lytinius hormonus suriSancio globulino
koncentracija taip sumazindamas liuteinizuojancio
hormono ir folikulus stimuliuojancio hormono
kiekj, ko pasekoje, sumazéja laisvojo testosterono ir
kiau$idziy sintezuojamy androgeny sintezé (35).
Peroraliai vartojamos kombinuotos kontraceptinés
tabletés yra efektyvios gydant menstruacinio ciklo
sutrikimus, pasiekiant reikiamg efekta - reguliary
kraujavima kiekvieno menstruacinio ciklo metu,
endometriumo apsaugag nuo laisvojo estrogeno,
liuteinizuojancio hormono sekrecijos sumazéjimg
bei kiauSidziy sintezuojamy androgeny sintezés
mazejima, lytinius hormonus suriSanc¢io hormono
koncentracijos didéjima, ko pasekoje, mazéja
laisvojo testosterono taip pat hirsutizmo bei aknés
simptomy gerinima. (36)

Moterims nenorin¢ioms vartoti
medikamenty, kuriy sudétyje yra estrogeny galimas
pasirinkimas yra progestinai. Taciau jie neveikia
lytinius hormonus suri$ancio hormono
koncentracijos taip kaip sudétinés kontraceptines
tabletés. Progestinai efektyviis norint turéti
reguliary menstruacijy cikla taip sumazinant
endometriumo hiperplazijos rizika (37).

Hirsutizmo pozymiy mazinimui yra
taitkomos  trumpalaikés kosmetinés procediros,
tokios kaip - plauky Salinimas kremy pagalba arba
depiliuojant vasku. Ilgalaikiam efektui pasiekti
naudojami  kosmetiniai  procediiry = metodai:
plaukeliy Salinimas lazeriu, kuris turéty biti
taikomas kuomet androgeny koncentracija serume
yra sumazéjusi (38).

Ryskiems hiperandrogenizmo pozymiams
mazinti gali buti skiriamas antiandrogeninis
gydymas spironolaktonu. Sis medikamentas gali
biti efektyvus mazinant hiperandrogenizmo
pozymius bei menstruacinio ciklo reguliarumo
sutrikimus, ta¢iau metaboliniams sutrikimams néra
efektyvus, taip pat jis turéty bati vartojamas derinyje
su kombinuotomis kontraceptinémis tabletémis, nes
pasizymi teratogeniniu poveikiu.  Sitloma, jog
spironolaktono vartojimas kartu su metforminu yra
efektyvesnis nei vartojant Siuos medikamentus
atskirai (39).

Apibendrinimas
Policistininiy kiausidziy sindromas islieka aktualia
problema Siuolaikinéje medicinos praktikoje.

Nepaisant, jog Sis sindromas yra atrastas gana senai,
jo patofiziologiniai mechanizmai islieka iki galo
neatrasti. Remiantis literattiros duomenimis galima
teigti, jog efektyviausiai i liga yra diagnozuojama
pasitelkiant Rotterdam’o  kriterijus bei kartu
atlieckant biocheminius tyrimus, kaip serumo
progesteronas, testosteronas, jvertinant hisrutizmo
laipsnj

Ferriman-  Galwey  skale, bei  atliekant
transvaginalinj ultragarso tyrimg. Sios ligos gydymo
principai priklauso nuo pacientés noro pastoti. Jei
pacient¢ nori iSsaugoti reprodukcing funkcija,
taikomi medikamentai kaip klominofeno citratas bei
hormoniné terapija egzogeniniais gonadotropinais.
Taip pat gali biiti taikomas chirurginis Sios ligos
gydymas.  Nenorinioms  pastoti  moterims
efektyviausias gydymo budas - peroralinés
kontraceptinés tabletés. Hirsutizmo poZymiams
mazinti gali biiti naudojamos kosmetinés procediiros
kaip plaukeliy depiliacija bei Salinimas lazeriu.
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