PRACE ORYGINALNE / ORIGINAL PAPERS

G
N -

20

Endokrynologia Polska / Polish Journal of Endocrinology
Tom/Volume 56; Numer/Number 6/2005
ISSN 0423-104X

Insulin resistance and serum concentrations of ovarian and adrenal
androgen in obese women without additional disease and with

policystic ovary syndrome

Magdalena Olszanecka-Glinianowicz, Michat Banas, Barbara Zahorska-Markiewicz,
Dorota Kuglin*, Joanna Mokrzycka*, Alicja Mentel*

Department of Pathophysiology Medical University of Silesia

* Student Scientific Society in Department of Pathophysiology Medical University of Silesia

Abstract

The aim of the present study was to evaluate serum
concentrations of adrenal and ovarian androgens and
sex hormone — binding globulin in obese women without
additional diseases and in obese women with polycystic
ovary syndrome with and without insulin resistance.

Material and methods: The study group involved 73
obese women (39 with PCOS - A and 34 obese without
additional diseases — B). The serum concentration of
glucose and insulin were measured and the study group
was divided on the basis of HOMA index into two
subgroups: A I - PCO without insulin resistance (n = 18,
mean age 27,2 5,9 yr ; BMI 33,2 £ 3,5 kg/m?); All - PCO
with insulin resistance (n = 21, mean age 27,5+ 7,1 yr; BMI
37,6 £6,5kg/m?); B 1 - obese without insulin resistance (n
=8, age 33,5 £ 7,5 yr; BMI 35,2 + 4,8 kg/m?); B II - obese
with insulin resistance (n = 24, age 30,3 = 5,2 yr; BMI
36,4 £ 5,8 kg/m?). Body mass and height were measured
and body mass index was calculated with formula.
Body composition was measured using bioimpedance
method. The serum concentrations of FSH, LH, total and
free testosterone, androstendione, DHEAS, SHBG and
insulin were determined by RIA method and glucose was
determined by enzymatic procedure.

Results: We observed significantly higher body mass, fat
mass and BMI in AIl subgroup when compared to Al,

BI and BII subgroups. Only serum concentration of free
testosterone was significantly higher in AIl subgroup
when compared to Al subgroup. We observed a positive
correlation between serum concentrations of insulin
and free testosterone in both groups A and B, moreover
we observed positive correlations between serum
concentrations of insulin and both DHEAS and LH in
group B.

Conclusions: It seems that insulin resistance plays
a key role in the development of hyperandrogenism
in obese women. However mechanisms leading to
hyperandrogenism in PCOS are still unrevealed and seem
to be more complex.

(Pol | Endocrinol 2005; 6(56): 921-926)
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Streszczenie

Celem prezentowanej pracy byla ocena stezenia
w surowicy androgenéw nadnerczowych i jajnikowych
oraz globuliny wiazacej hormony plciowe w 2 grupach
kobiet: otylych bez choréb towarzyszacych i otylych
z zespolem PCO z uwzglednieniem wystepowania u nich
stanu insulinoopornosci.

Materiat i metody: Badaniom poddano grupe 73 otytych
kobiet (39 z zespotem PCO - A i 34 z otyloscia prosta bez
choréb towarzyszacych — B). Po wykonaniu oznaczen
stezenia w surowicy glukozy i insuliny na czczo, na
podstawie wskaznika HOMA badane grupy podzielono
na podgrupy : A I — PCOS insulinowrazliwe (n = 18,
wiek 27,2 £ 5,9 lat; BMI 33,2 + 3,5 kg/m?); AIl - PCOS
insulinooporne (n = 21, wiek 27,5 + 7,1 lat; BMI 37,6 + 6,5
kg/m?); B I — otyle insulinowrazliwe (n = 8, wiek 33,5 +
7,5 lat; BMI 35,2 + 4,8 kg/m?); B II — otyle insulinooporne
(n = 24, wiek 30,3 + 52 lat; BMI 36,4 + 5,8 kg/m?).
Zmierzono mase ciala i wzrost, wskaznik masy ciala
wyliczono ze wzoru. Oceny skladu ciala dokonano
metoda bioimpedancji przy uzyciu aparatu Bodystat.
Metodaq radioimmunologiczng ( RIA ) oznaczono
stezenia : FSH, LH, testosteronu catkowitego i wolnego,
androstendionu, DHEAS, SHBG oraz insuliny a metoda
kolorymetryczna stezenia glukozy.

Wyniki:  Podgrupa  AIl  charakteryzowala  sie
istotnie wyzsza masa ciala i masa tluszczu oraz BMI
w poréwnaniu z pozostalymi podgrupami. Tyko stezenie
testosteronu wolnego bylo wyzsze w podgrupie AIl
w poréwnaniu z podgrupa Al

W obu grupach A i B zaobserwowalismy dodatnie
korelacje miedzy stezeniami insuliny i testosteronu
wolnego, ponadto w grupie B wystepowaly dodatnie
korelacje miedzy stezeniami insuliny a DHEAS i LH.
Whnioski: Wydaje sig, ze insulinoopornos¢ odgrywa
kluczowq role w rozwoju hiperandrogenizmu u otylych
kobiet ale w zespole PCO mechanizmy prowadzace do
hiperandrogenizacji sa o wiele bardziej ztoZone.

(Endokrynol Pol 2005; 6(56): 921-926)
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Wstep

W 1988 roku Reaven [1] sformulowal pojecie
metaboliczny zespdt X (obecnie nazywany zespotem
metabolicznym), ktéry charakteryzuje sie otyloscia
brzuszng, insulinoopornoécia, hiperinsulinemia
i dyslipidemia. Aktualnie do zespotu metabolicz-
nego zalicza si¢ réwniez m. in. zaburzenia osi
podwzgoérze — przysadka — nadnercza, nadcisnienie
i chorobe niedokrwienng serca.

W  zespole metabolicznym otylos¢ andro-
idalna indukuje insulinoopornosé i hiperinsuli-
nemie poprzez wzrost wydzielania przez adipocyty
kwaséw tluszczowych [2], hormonéw peptydo-
wych - leptyny i rezystyny i cytokin prozapalnych
- czynnika martwicy nowotworéw (TNF-o) i inter-
leukiny - 6 [3].

Insulinoopornos¢ tkanek miesniowej i ttusz-
czowej u otylych powoduje wyréwnawczy wzrost
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syntezy insuliny i hiperinsulinemie. Hiperinsuli-
nemia powoduje wzrost aktywnosci osi przysadka
- podwzgdrze— nadnercza, co z kolei prowadzi
do wzrostu wytwarzania i wzrostu stezenia
w surowicy androgenéw nadnerczowych u otytych
[4] Zwigkszone stezenie insuliny hamuje takze
watrobowq synteze globuliny wiazacej hormony
plciowe (SHBG), co powoduje zwigkszone stezenie
w surowicy frakcji wolnego testosteronu [5].

W latach 80-tych zaobserwowano, Ze insulino-
opornos¢ i podwyzszony poziom krazacej insuliny,
mogga takze uczestniczyé w patogenezie zespotu
policystycznych jajnikéw [6,7]. Czestos¢ wyste-
powania hiperinsulinemii i insulinoopornosci
u pacjentek z zespolem PCO wynosi okoto 50%,
przy czym czesciej wystepuja one u otytych (okoto
70 %) niz u szczuptych (okoto 20 - 40%) pacjentek
z tym zespotem [8].
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Na poziomie jajnika, insulina moze dziala¢
poprzez wiasne receptory [9] i receptory dla insuli-
nopodobnego czynnika wzrostu typu I (IGF- I) [10].

Efektami dzialania na jajnik podwyzszonego
stezenia insuliny sq :

- zwigkszona odpowiedZ jajnikéw na
gonadotropiny prawdopodobnie poprzez
wzrost ilosci receptoréw dla LH [11] oraz
receptoréw dla IGF [10], co powoduje wzrost
produkcji androgendéw [12]

- zwigkszona proliferacje komorek tekalnych [13],

- wzrost aktywnosci 17a-hydroksylazy oraz 17-
20 liazy [14,15],

- wzrost ekspresji dehydrogenazy 33-OH
steroidowej w komérkach ziarnistych [16].

Mimo licznych dowodéw na wudzial insuliny
w patogenezie zaburzen hormonalnych w otylosci
i zespole PCO nie do korica jest jasne czy insulino-
oporno$¢ i hiperinsulinemia sg jedynymi czynni-
kami odpowiedzialnymi za wystepowanie hiper-
androgenizmu i niskiego poziomu SHBG w tych
stanach chorobowych.

Dlatego celem prezentowanej pracy byla
ocena stezenia w surowicy androgenéw nadner-
czowych i jajnikowych oraz globuliny wiazacej
hormony piciowe w 2 grupach kobiet otylych bez
choréb towarzyszacych i otylych z zespotem PCO
z uwzglednieniem wystepowania u nich stanu
insulinoopornosci.

Materiat i metoda

Badaniom poddano grupe 73 otylych kobiet,
z ktérych 39 mialo zdiagnozowany zespdt policy-
stycznych jajnikéw (grupa A) a 34 bylo zdiagnozo-
wanych jako otylos¢ prosta bez choréb towarzysza-
cych ( grupa B).

Kryteriami wykluczenia w obu badanych
grupach byly amenorhhea i stosowanie lekéw
w ostatnich 6 miesigcach.

Po wykonaniu oznaczen stezenia w surowicy
glukozy iinsuliny na czczo, na podstawie wskaznika
HOMA (wyliczonego ze wzoru HOMA = glukoza
mmol/l x insulina plU/ml / 22,5; wartosci prawi-
dlowe < 2,77), badane grupy podzielono na cztery
podgrupy :

A I - otyte z zespotem PCO bez insulinoopornosci
(n=18);

All - otyte z zespolem PCO z insulinoopornoscia
(n=21);

B I - otyte bez insulinoopornosci (n = 8);

B II - otyle z insulinoopornoscia (n = 24).

Charakterystyke badanych podgrup przed-
stawia tabela 1.

Badanie przeprowadzono po udzieleniu infor-
macji i wyrazeniu zgody przez pacjentki. Na
przeprowadzenie badan uzyskano zgode Komisji
Etyczne;j.

Zmierzono mase ciala i wzrost, wskaznik masy
ciala wyliczono ze wzoru BMI = masa ciala (kg)/
[wzrost (m)]*.Oceny skiadu ciala dokonano metoda
bioimpedangji przy uzyciu aparatu Bodystat.

Probki krwi byly pobierane rano na czczo (15
godzin od ostatniego positku), w fazie foliku-
larnej pomiedzy 2 a 6 dniem cyklu miesiecznego
z zyly lokciowej przy uzyciu systemu zamknietego
Vacutiner.

Po odwirowaniu surowica byla przechowywana
w temperaturze od -20 do — 70 ° C w zaleznosci od
metody.

U wszystkich badanych oznaczono nastepujace
parametry:

- metodq radioimmunologiczna (RIA) stezenia:
hormonu folikulotropowego (FSH), hormonu
lutropowego (LH), testosteronu catkowitego
i wolnego, androstendionu, siarczanu
dehydroepiandrostendionu (DHEAS), globuliny
wigzacej hormony piciowe (SHBG) oraz insuliny

- metodq kolorymetryczna stezenie glukozy.

Uzyskane dane analizowano przy uzyciu programu

komputerowego STATISTICA.

Poniewaz rozklad wiekszosci zmiennych réznit
sie od rozkladu normalnego stosowano staty-
styki nieparametryczne. Do wykazania réznic
miedzy badanymi grupami w zakresie poszczegol-
nych zmiennych zastosowano test Kolmogorowa
- Smirnowa. Zalezno$ci pomiedzy poszczegdlnymi
zmiennymi badano za pomocy testu korelacji rang
Spearmana. Za warunek znamiennosci statystycznej
uznawano wartosci p<0,05.

Wyniki

Podgrupa AIl charakteryzowala sie istotnie
wyzszym BMI a takze masg ciala i masg tluszczu
w poréwnaniu z podgrupg Al, nie obserwowa-
lismy takich réznic miedzy podgrupami BII i BI
(tabela 1).

Stezenie w surowicy glukozy bylo istotnie
wyzsze w podgrupie All w poréwnaniu z podgru-
pami BI i BIIl. Nie zaobserwowaliSmy réznic w
stezeniu insuliny miedzy podgrupami Al i Bl oraz
podgrupami All i BII (tabela 2).

Stezenie w surowicy gonadotropin przysadko-
wych FSH i LH nie réznilo si¢ miedzy podgrupami
Al i All ale jak mozna bylo oczekiwaé bylo istotnie
wyzsze w obu tych podgrupach w poréwnaniu
z podgrupami Bl i BII (tabela 3).

Nie zaobserwowaliémy réznic w stezeniu
w surowicy SHBG i DHEAS miedzy badanymi
podgrupami. Stezenie w surowicy androsten-
dionu bylo najwyzsze w podgrupie All ale réznice
istotne statystycznie wystepowaly tylko miedzy ta
podgrupg a podgrupami Bl i BIIl. Réwniez stezenie
testosteronu wolnego bylo najwyzsze w podgrupie
All, ale istotna statystycznie réznica wystepowala
tylko miedzy podgrupami All i Al (tabela 3).
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W podgrupie Al stezenie insuliny korelowato
ujemnie ze stezeniem LH (r = - 0,49; p = 0,04); nie
zaobserwowaliSmy natomiast istotnych korelacji
miedzy stezeniem w surowicy insuliny i warto-
$ciami wskaznika HOMA a stezeniem androgenéw
jajnikowych i nadnerczowych oraz stezeniem biatka
SHBG.

W  podgrupie AIl stwierdziliSmy ujemna
korelacje miedzy BMI a stezeniem w surowicy
SHBG (r = -0,60; p = 0,01). Stezenie insuliny korelo-
walo dodatnio tylko z BMI (r = 0,44; p = 0,04) ale
rowniez nie zaobserwowalismy istotnych korelacji
miedzy stezeniem w surowicy insuliny i warto-
$ciami wskaznika HOMA a stezeniem androgenéw
jajnikowych i nadnerczowych oraz stezeniem
biatka SHBG. Natomiast kiedy ocenialiSmy zwigzki
miedzy tymi parametrami w calej grupie pacjentek
z zespolem PCO zaobserwowaliSmy dodatnie
korelacje miedzy stezeniem insuliny i warto$ciami
wskaznika HOMA a BMI, masg ciala, masg ttuszczu
w kg i stezeniem testosteronu wolnego (tabela 4).

W podgrupie BI wartosci wskaznika HOMA
korelowaly ujemnie ze stezeniem SHBG (r = - 0,71;
p = 0,04), ale nie zaobserwowalismy istotnych
korelacji miedzy stezeniem w surowicy insuliny
i wartosciami wskaznika HOMA a stezeniem andro-
genow jajnikowych i nadnerczowych oraz parame-
trami antropometrycznymi.

W podgrupie BII zaobserwowali§my dodatnia
korelacje miedzy masa ciala a stezeniem testoste-
ronu catkowitego (r = 0,39; p = 0,04) oraz ujemna
korelacje miedzy BMI a stezeniem w surowicy
SHBG (r = - 040; p = 0,04). Stezenie insuliny
w surowicy korelowalo dodatnio ze stezeniem
w surowicy LH i testosteronu wolnego oraz masa
thuszczu, a wartosci wskaznika HOMA ze stezeniem
w surowicy LH i testosteronu wolnego oraz BMI,
masg ciala i masa tluszczu (tabela 5). Kiedy ocenia-
liSmy calq grupe otylych bez choréb towarzysza-
cych zaobserwowalismy dodatnie korelacje miedzy
stezeniem w surowicy insuliny a stezeniami
w surowicy DHEAS, LH i testosteronu wolnego
oraz BMI, masg ciata i masg tluszczu (tabela 6).

Tabela 1. Charakterystyka Al All BI BII
badanych podgrup n=18 n=21 n=38 n=26
Wiek (lata) 272+59 275+7,1 33,5+ 75" 30,3+5,2
Masa ciata (kg) 88,2 +10,1 101,2 £17,2** 93,6 £13,7 95,4 + 18,9
BMI (kg/m?) 332+35 37,6 £ 6,5** 352+48 36,4 +5,8%
FFM (kg) 50,6 £ 3,8 55,1 +7,8* 534 +32 53,7+ 64
*p < 0,01 Al'vs. All FFM (%) 58,0 + 6,9 55,0 5,7 57,7 £5,0 57,1+5,3
#p <005 Al vs. BI Tt K 37,6 £ 10,6 46,1 £12,6* 40,1+11,3 41,8+139
& p < 0,05 Al vs. BII uszcz (kg) O =5 2 = 15 s T2 Q= 29
A p < 0,05 All vs. BI Ttuszcz (%) 42,0+£7,0 450£59 42350 42953
Tabela 2. Stezenie w surowicy glukozy Al All BI BII
i insuliny, oraz wartosci wskaznika HOMA Glukoza 50+05 53+0,7 | 49+06" 49+0,6"
0,01 0,000 AT vs. AIl (nol /1
** p <U,UL; o p <0, vs. . ekt AN o &bl
sl 5 < 0,00005 Al . BII {nf{t}l}%a 76423 [230+78 99+3,1"[220+106
A p < 0,05 M p < 0.005 All vs. BI = — —~ —
“p < 0,05 AIl vs. Bl HOMA 17405 | 55+22 21+05" | 48426
++p < 0,000001 BI vs. BII
Tabela 3. Stezenie w surowicy Al AlL BI BII
gonadotropin, androgendw FSH (IU/1) 75+32 | 63+24 | 44+12%" | 47+2]1%%
i SHBG LH (1U/]) 88+68 | 75+49 | 32+19% | 35+23%%
** p < 0,005 Al vs. All DHEAS (umol/1) 69142 62+44 55+2,6 92+6,6
*p < 0,05 Al vs. BI Androstendion (nmol/1) | 151+62 | 174+62 | 125+44" | 125+44%"
¢ p < 0,05 ¢ p < 0,000001 Al T. catkowity (nmol/1) 23+1,0 2507 | 1,620,6" | 1,4+0,7 %% &&&
vs. BII + + . + +
A < 0,05 A p < 0.005 Al vs. BI T. wolny (pg/ml) 120+71 | 193+7,8 12,8+ 104 141 +128
“p < 0,05 “p < 0,005 All vs. BiI | SHBG (nmol/1) 4124278 | 3214264 | 455+244 | 348+224
Tabela 4. Korelacje w catej grupie z zespotem BMI Masa ciala Thuszcz Testosteron
PCO kg wolny
insulina 0,47 ** 0,46 ** 0,40 ** 0,40 *
HOMA 0,53 ** 0,50 ** 0,43 ** 0,36 *
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Tabela 5. Korelacje w podgrupie BII BMI | Masa ciala | Tluszcz kg | LH | Testosteron wolny
insulina 0,41 * 0,45 * 0,42 *

*p < 0,05 * p < 0,01 HOMA 0,47 * 0,47 * 0,46 * 0,42 * 0,51 **

Tabela 6. Korelacje stezeri BMI | Masa ciala | Thuszcz kg | DHEAS | LH | Testosteron wolny

insuliny i androgendw w grupie |Insulina | 040* | 040* 0,38 * 036* [036* 0,37 *

Otyl’yCh bez zespolu PCO HOMA 0,44 ** 0,43 * 0,42 ** 0,34 * 0,36 * 0,45 **

*p < 0,05 % p < 0,01

Dyskusja

Powyzej opisano znane mechanizmy dziatania
podwyzszonego stezenia insuliny na jajnik i o8
podwzgorze — przysadka — nadnercza oraz role
otylosci w rozwoju insulinoopornosci. Natomiast
Pasquali i Casimirri [17] zaobserwowali, ze
przyrost masy ciala czesto poprzedza zaburzenia
miesigczkowania i objawy hiperandrogenizacji,
oraz ze u czesci takich kobiet rozwija si¢ zespot
PCO. Powyzsze obserwacje sa zgodne z uzyska-
nymi przez nas wynikami poniewaz pacjentki
z podgrupy AIl charakteryzowaly sie istotnie
wyzszg masg ciala, BMI i zawartoscigq tluszczu
W poréwnaniu z pozostalymi podgrupami.

Takze stezenie insuliny i wartos¢ wskaznika
HOMA w podgrupie AIl byly istotnie wyzsze
w poréwnaniu z podgrupami Al i Bl, ale nie réznity
si¢ od stezen insuliny i warto$¢ wskaznika HOMA
w podgrupie BIL

W obydwu grupach A i B zaobserwowaliSsmy
korelacje miedzy masa ciala i BMI oraz masa
tluszczu, takie korelacje nie wystepowaly przy
podziale na podgrupy z wyjatkiem korelacji miedzy
insuling masg tluszczu w podgrupie BII.

Powyzsze obserwacje sa zgodne z wynikami
uzyskanymi przez Aciena i wsp. [18], ktérzy
réowniez zaobserwowali korelacje miedzy stezeniem
w surowicy insuliny a BMI w grupach otytych
kobiet z i bez zespotu PCO.

Nie zaobserwowaliSmy réznic w stezeniach
w surowicy LH i FSH miedzy podgrupami Al i AIl
oraz Bl i BII, ale stezenia obydwu tych hormonéw
byly istotnie wyzsze w podgrupach Al i All
w poréwnaniu z podgrupami Bl i BII. Te obserwacje
roznig sie od uzyskanych przez Aciena i wsp. [18],
ktérzy nie obserwowali réznic w stezeniach tych
hormonéw miedzy otylymi z i bez zespotu PCO.

W naszej pracy wystepowaly takze ujemne
korelacje miedzy stezeniem insuliny a stezeniem
LH w podgrupie Al i dodatnie korelacje miedzy
stezeniem insuliny a stezeniem LH w podgrupie
BII. Pierwsza korelacja jest trudna do wyjasnienia
i wymaga dalszych badan, natomiast druga jest
zgodna z patomechanizmem rozwoju zespotu PCO
gdzie hiperinsulinemia i insulinoporno$¢ miedzy
innymi wywieraja wplyw na amplitude pulséw

uwalniania LH i rozwdéj hiperandrogenizmu jajni-
kowego [19]. Dlatego wydaje sie, ze otyle kobiety
zinsulinoopornoscia powinny by¢ uwazniej monito-
rowane (wywiad dotyczacy miesigczkowania i cech
hirsutyzmu i okresowe kontrolne badania hormo-
nalne) poniewaz u czesci z nich moze w przysziosci
rozwina¢ sie zesp6t PCO. Za takim postepowaniem
przemawiaja réwniez pozostale stwierdzone w tej
podgrupie dodatnie korelagje, tzn. korelacje miedzy
stezeniem w surowicy insuliny i warto$ciami
HOMA a stezeniem w surowicy DHEAS i testoste-
ronu wolnego oraz dodatnig korelacje miedzy masa
ciala a stezeniem testosteronu catkowitego, ktére
nie wystepowaly w pozostalych podgrupach.

Stezenie androstendionu i testosteronu catkowi-
tego bylo istotnie wyzsze w podgrupie AIl w poréw-
naniu z podgrupami Bl i BII ale nie obserwowaliSmy
réznic miedzy podgrupami AIl i AI. Natomiast
stezenie testosteronu wolnego bylo istotnie wyzsze
w podgrupie AIl w poréwnaniu z podgrupa Al
W obu badanych grupach A i B zaobserwowa-
lismy dodatnie korelacje miedzy stezeniem w
surowicy insuliny i wartosciami wskaznika HOMA
a stezeniem testosteronu wolnego. Wyniki te sg
zgodne z wczesniejszymi obserwacjami Kissebaha
i wsp. [20] oraz Burghena i wsp. [21]. Nie zaobser-
wowalismy natomiast korelacji miedzy stezeniem
surowicy insuliny a stezeniem w surowicy testo-
steronu catkowitego w zadnej z badanych grup, co
rézni sie¢ od wynikéw uzyskanych przez Burghena
i wsp. [21], ktérzy obserwowali takie korelacje
zaréwno u otylych kobiet z jak i bez zespotu PCO.

Stezenie SHBG nie réznilo sie istotnie miedzy
badanymi podgrupami, ale w podgrupach BII
i All zaobserwowaliSmy ujemna korelacje miedzy
BMI a stezeniem w surowicy SHBG. Te obserwacje
sa zgodne z wynikami wczesniejszych badan [4].
Nie stwierdziliSmy natomiast w Zadnej z badanych
podgrup  obserwowanej  przez  Preziosiego
i wsp. [22] ujemnej korelacji miedzy stezeniami
w surowicy insuliny i SHBG, ale ci badacze sugeruja,
ze insulinooporno$é moze by¢ zjawiskiem wtérnym
do obnizenia stezenia w surowicy SHBG i wzrostu
stezenia testosteronu.

Uzyskane przez nas wyniki sugeruja, ze otylosé
i insulinooporno$é s zwigzane z wystepowaniem
hiperandrogenizmu, ale wydaje sie ze w zespole
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PCO sa raczej czynnikiem inicjujacym, a toczace sie
dalej zaburzenia hormonalne maja o wiele bardziej
zlozony mechanizm. Jest to zgodne z wynikami
wielu ostatnich badan, ktére wykazaly, ze zespot
PCO wystepuje u predysponowanych genetycznie
kobiet po zadzialaniu czynnika inicjujacego
takiego jak otylos¢ czy hiperinsulinemia [23,24].
Wiréd wielu defektéw genetycznych branych pod
uwage w patogenezie zespotu PCOS, znajdujq sie
geny zaangazowane w sekrecje insuliny takie jak
gen receptor insuliny, gen VNTR (rozproszone
fragmenty genu insuliny), gen substratu receptora
insulinowego, gen insulinopodobnego czynnika
wzrostu - I ( IGF-I ), gen receptora IGF — I, gen
biatka wigzacego IGF-1 [25,26].

Whioski

Wydaje sie, ze insulinoopornos¢ odgrywa kluczowa
role w rozwoju hiperandrogenizmu u otylych
kobiet bez choréb towarzyszacych ale w zespole
PCO mechanizmy prowadzace do hiperandrogeni-
zacji sa o wiele bardziej zloZone.
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