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مروري بر تظاهرات باليني و پيامدهاي بلند مدت 
)PCOS( سندرم تخمدان پلي كيستيك

چيكده
س��ندرم تخمدان پلي كيس��تيك )PCOS( ش��ايع ترين 
اختلال غدد درون ريز ميان زنان در س��نين باروري اس��ت 
و ش��ايع ترين علت ناباروري ناشي از عدم تخمك‌گذاري 
اس��ت. اختلال تخمك گذاري، هايپرآندروژنيس��م و ظاهر 
مرفولوژيك تخمدان‌هاي پلي كيس��تيك ويژگي‌هاي كليدي 
اين س��ندرم هس��تند. زن��ان مبتلا ب��ه PCOS اغلب براي 
اختلالات سيكل قاعدگي، تظاهرات باليني هايپرآندروژنيسم 
و ناباروري به دنبال مراقبت‌هاي پزشكي هستند. اختلالات 
قاعدگي كه معمولا در PCOS مش��اهده مي‌ش��ود ش��امل 

اليگومنوره، آمنوره و خون ريزي قاعدگي نامنظم و طولاني 
مدت اس��ت. ش��واهد باليني اصلي هايپرآندروژنيسم شامل 
هيرسوتيس��م، آكنه و آلوپسي آندروژنيك است. اين سندرم 
يك بيم��اري منحصر به دوره باروري و نوجواني نيس��ت، 
بلكه مي‌تواند با اثرات متفاوت در زندگي بيمار همراه باشد. 
بيم��اران PCOS در مع��رض خطر ابتلا ب��ه ديابت نوع 2، 
اختلالات چربي، فش��ار خون ب��الا، بيماري قلبي و عروقي 
و حتي س��رطان اندومتر هس��تند. همچنين شواهد محدود 
و متضادي در مورد خطر ابتلا به س��رطان تخمدان و س��ينه 
در اي��ن بيماران وجود دارد كه اثب��ات آن نيازمند مطالعات 
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بيش��تر است. با توجه به ش��يوع بالاي PCOS، عوارض و 
چالش‌ه��اي مرتبط با آن مي‌تواند بار بهداش��تي و اقتصادي 
فراواني در كشورها ايجاد كند، بنابراين پزشكاني كه مراقبت 
از اي��ن بيم��اران را بر عه��ده دارند در كنار درمان مس��ائل 
باروري و آرايش��ي بهداش��تي بيماران PCOS، بايد جهت 
پيش��گيري از پيامده��اي بلند مدت آن نيز اق��دام كنند. لذا 
در مقال��ه حاضر، ابتدا مروري اجمالي بر ويژگي‌هاي باليني 
شايع اين س��ندرم خواهيم داشت و س��پس پيامدهاي بلند 

مدت آن را مطرح خواهيم كرد. 
روش كار: جست و جو با استفاده از پايگاه‌هاي اطلاعاتي 
ب��ا   SID pubmed، google scholar، Elsevier و 
 ،)PCOS( كليد واژه‌هاي س��ندرم تخمدان پلي كيس��تيك
اختلالات قاعدگي، هيرسوتيس��م، آكن��ه، ناباروري، ديابت، 
بيماري قلبي عروقي، س��رطان انجام ش��د و از ميان مقالات 
منتشر شده از سال 2006 تا 2016، 37 مقاله بررسي شد.

كليد واژه ه��ا: آكنه، اختلالات قاعدگ��ي، بيماري قلبي 
عروقي، ديابت، سرطان، ناباروري، هيرسوتيسم

مقدمه
س��ندرم تخمدان پلي كيستيك شايع ترين اندوكرينوپاتي 
ميان زنان در س��نين باروري اس��ت )1(. شناخته شده ترين 
توصيف براي PCOS توسط استين و لونتال در سال 1935 
مطرح ش��د كه چند زن چاق با علائم آمنوره، هيرسوتيس��م 
و ناب��اروري ب��ه هم��راه تخمدان‌ه��اي بزرگ و كيس��تيك 
را ش��رح دادند. اين س��ندرم يك وضعي��ت ناهمگن با بيان 
متغير فنوتيپي اس��ت ك��ه منجر به اختال�ف قابل توجه در 
معيارهاي تشخيصي مي‌ش��ود )2(. برآوردهاي شيوع بسته 
به جمعيت مورد مطالعه و معيارهاي تش��خيصي به كار برده 
ش��ده، بين 6 و 26 درص��د قرار گرفته اس��ت )3(. مطالعه 
اخير رمضاني و همكاران��ش بر روي 1126 زن كه به طور 
تصادفي از ميان زنان در س��نين ب��اروري از مناطق مختلف 
جغرافيايي ايران انتخاب ش��ده بودند، بيانگر آن اس��ت كه 
 ،NIH ميزان ش��يوع اين عارضه در ايران مطابق با تعريف
7‌/‌1 درصد و بر اس��اس معيار AES، 11‌/‌7 درصد و مبتني 
ب��ر تعريف Rott، 14‌/‌6 درصد گزارش ش��ده اس��ت )4(. 
با توجه ب��ه معيارهاي Rotterdam جديدي كه توس��ط 

ESHRE‌/‌ASRM تنظي��م ش��ده، ب��ه منظور تش��خيص 
PCOS حداق��ل دو مورد از س��ه معيار ذي��ل بايد در فرد 
مطابقت داشته باشد، اليگومنوره يا آمنوره، هيپرآندروژنيسم 
و مرفولوژي تخمدان پلي كيس��تيك در ارزيابي اولتراسوند، 
البته پس از حذف س��اير شرايط پزشكي كه منجر به چرخه 
قاعدگي نامنظم و هيپرآندروژنمي مي‌ش��ود )6، 5(. به نظر 
مي‌رس��د عوامل متعددي در توس��عه آن نقش داشته باشند. 
ش��ايد بيماري به عنوان زمينه ژنتيكي در فرد وجود داش��ته 
باش��د و علائم آن توس��ط عوامل محيطي و ش��يوه زندگي 
تشديد ش��ود. علائم اين س��ندرم هر دو سيستم اندوكرين 
و ژينكولوژي��ك را درگير مي‌كن��د )7(. به طور معمول اين 
عارضه ب��ا علائم عدم تخمك‌گذاري )آمن��وره، اليگومنوره 
يا س��يكل قاعدگي نامنظ��م( همراه با ش��واهد باليني و‌/‌ يا 
بيوش��يميايي افزايش س��طح آندروژن )هيرسوتيسم، آكنه يا 
آلوپسي( ظهور مي‌كند )8(. اين سندرم بيماري خاص دوره 
باروري و نوجواني نيس��ت، بلكه مي‌تواند با اثرات متفاوت 
در زندگي فرد همراه باش��د. عوارض اصلي اين بيماري در 
نوجواني ش��يوع آمنوره، اليگومنوره، هيرسوتيسم، چاقي و 
آكنه است. در سنين باروري، شكايت اصلي بيمار ناباروري 
و تخمك‌گذاري نامنظم است. عوارض سن نوجواني هنوز 
در اين دوره وجود دارد. در س��نين قبل از يائسگي و بعد از 
يائس��گي، اين س��ندرم مي‌تواند خطر ابتلا به ديابت نوع 2، 
فشار خون بالا، ديس ليپيدمي، بيماري قلبي عروقي و حتي 
س��رطان اندومتر و احتمالا سرطان پس��تان را افزايش دهد 
)7(. در اي��ن مقاله، مروري اجمالي ب��ر ويژگي‌هاي باليني 
اين س��ندرم خواهيم داشت و بر عوامل خطر آن در طولاني 

مدت تاكيد خواهيم كرد.

اتيولوژي: مقاوت به انسولين و هايپرآندروژنمي
پاتوفيزيول��وژي دقي��ق PCOS پيچيده اس��ت و تا حد 
زيادي نامشخص باقي مانده است. اگر چه بحث مفصل تر 
در اي��ن باره فراتر از محدوده اين مقاله اس��ت، عدم تعادل 
هورموني اساس��ي ايجاده ش��ده توس��ط تركيبي از افزايش 
آندروژن‌ها و‌/‌ يا انس��ولين زير بناي PCOS است. عوامل 
ژنتيكي و محيطي دخيل در اختلالات هورموني در تركيب 
با عوامل ديگر ش��امل چاقي، اختلال در عملكرد تخمدان و 
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اختلالات هيپوتالاموسي هيپوفيزي در اتيولوژي آن شركت 
مي‌كنند. هايپرآندروژنيس��م يك عامل به خوبي تثبيت شده 
در اتيولوژي اين س��ندرم اس��ت، كه تقريب��ا در 80%-60% 
موارد نمايان ش��ده است. مقاومت به انس��ولين نيز يكي از 
 PCOS عوام��ل پاتوفيزيولوژي��ك در %80-%50 بيماران

است )9(.

PCOS ويژگي‌هاي بيوشيميايي
ب��ه طور كلي، زنان مبتلا به PCOS س��طوح پايين تري 
 )SHBG( از گلوبولين متصل ش��ونده به هورمون جنس��ي
و س��طوح بالات��ري از تستوس��ترون آزاد در ح��ال گردش 
)cFT(، گلوكز پس از غذا، انس��ولين در حالت ناش��تايي، 
تري گليس��يريد، كلس��ترول ت��ام و ش��اخص ارزيابي مدل 
هموس��تازي )HOMA index( را نشان مي‌دهند. علاوه 
بر اين در اين بيماران افزايش نسبت هورمون زرده‌اي كننده 
)LH( به هورمون محرك فوليكولي )FSH( ديده مي‌شود. 
از آنجا كه هورمون ضد مولرين )AMH( برخي جنبه‌هاي 
عملكرد تخمدان را منعكس مي‌كند و اغلب PCOS توسط 
افزايش فوليكول‌هاي آنترال در تخمدان‌ها مش��خص ش��ده 
اس��ت، به اين ترتيب AMH ممكن اس��ت در تش��خيص 
PCOS مفي��د باش��د. به نظر مي‌رس��د در زن��ان، افزايش 
غلظت‌هاي س��رمي AMH با س��ه پارامتر PCOS، يعني 
Oligoanovulation، هايپرآندروژنيس��م و مرفول��وژي 
تخمدان پلي كيستيك به خوبي در ارتباط است، اما هنوز به 

طور عمومي شامل پانل بيوشيميايي نمي‌شود )10(. 

تظاهرات باليني PCOS ناشي از اختلالات 
اندوكريني

تظاهرات باليني PCOS به ش��كل گس��ترده‌اي متفاوت 
است. زنان مبتلا به اين سندرم اغلب براي اختلالات سيكل 
قاعدگي، تظاهرات باليني هايپرآندروژنيس��م و ناباروري به 
دنبال مراقبت‌هاي پزش��كي هس��تند. اختلالات قاعدگي كه 
معمولا در اين سندرم مش��اهده مي‌شود شامل اليگومنوره، 
آمن��وره و خ��ون ريزي قاعدگ��ي نامنظ��م و طولاني مدت 
است. اگر چه، %30 از بيماران قاعدگي طبيعي دارند. تقريبا 
%90- %85 زن��ان اليگومنوره، از اين س��ندرم رنج مي‌برند 

 PCOS اين در حالي اس��ت كه %40- %30 از زنان آمنوره
خواهن��د داش��ت )11(. ش��رايط بس��ياري مي‌توانند باعث 
هايپرآندروژنيس��م در زنان ش��وند، اما شايع ترين علت در 
 ،PCOS است )12(. زنان مبتلا به PCOS سراس��ر جهان
اغلب به دليل افزاي��ش بيش از حد آندروژن محيطي دچار 
اختلالات پوس��تي ش��امل هيرسوتيس��م، آكنه ولگاريس و 
آلوپس��ي آندروژنيك مي‌ش��وند. يكي ديگ��ر از اختلالات 
پوس��تي در PCOS، آكانتوريس نيگريكنس است كه يك 
نشانه شايع هايپر انسولينمي است )13(. هيرسوتيسم نشان 
دهنده يك ش��اخص اوليه باليني از هيپرآندروژنيس��م است 
)14(. بعد از اليگومنوره، هيرسوتيس��م جزء دومين علامت 
ش��ايع PCOS اس��ت )15(. در مطالعه انجام شده بر روي 
بيش از 300 بيمار PCOS، كس��اني كه داراي شواهدي از 
هيپرآندروژنمي بودند، %63 هيرسوتيسم باليني داشتند و از 
ميان اين افراد مبتلا به هيرسوتيسم، %68 هايپرآندروژنميك 
بودن��د )16(. بي��ش از %90 از زنان ب��ا قاعدگي طبيعي كه 
هيرسوتيس��م داشتند، با بررسي س��ونوگرافي مشخص شد 
ك��ه تخمدان‌هاي پلي كيس��تيك دارن��د )11(. اين عارضه 
شايع‌ترين علت بروز هيرسوتيسم است. بنا بر گزارش اخير 
انجم��ن Androgen Excess-PCOS، بررس��ي انجام 
ش��ده ب��ر روي 18 مطالعه صورت گرفته از س��ال 1983 تا 
2007 ك��ه در بر گيرنده 6281 بيم��ار PCOS بود، حاكي 
از آن اس��ت كه %74‌/‌7 از زنان هيرسوتيس��م داشتند )17(. 
مقاومت به انس��ولين با هايپرانس��ولينمي جبراني، در نتيجه 
افزايش وزن بيش از حد، ممكن اس��ت منجر به فرونشاني 
SHBG، افزايش س��طح تستوس��ترون آزاد فع��ال از لحاظ 

بيولوژيكي و تجلي نهايي هيرسوتيسم شود )18(. 
درجه هيرسوتيس��م ممكن اس��ت توس��ط فعاليت نسبي 
آنزي��م 5- آلف��ا ردوكتاز كه تستوس��ترون را ب��ه متابوليت 
فعال تر دي‌هي��درو تستوس��ترون )DHT( تبديل مي‌كند، 
تح��ت تاثي��ر قرار بگي��رد. تفاوت‌ه��اي ن��ژادي و ژنتيكي 
در فعالي��ت آنزيم 5- آلف��ا ردوكتاز ممكن اس��ت ارزيابي 
مي��زان و تاثي��ر هيرسوتيس��م را تغيي��ر ده��د. انس��ولين و 
فاكتورهاي رش��د شبه انس��ولين فعاليت 5-آلفا ردوكتاز را 
‌تحريك مي‌كنند )18(. از سيس��تم امتياز بندي اصلاح ش��ده
 Ferrimen-Gallwey (F-G)  جه��ت تعيي��ن ش��دت 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 la

bd
ia

gn
os

is
.ir

 o
n 

20
26

-0
1-

29
 ]

 

                               3 / 9

http://labdiagnosis.ir/article-1-230-fa.html


22
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص-  تابستان 1396- شماره36

هيرسوتيس��م، از طريق ارزيابي اندازه رش��د مو در نه ناحيه 
كليدي آناتوميكال اس��تفاده مي‌شود )15 و 14(. نمره صفر 
)بدون موي انتهايي( و نمره چهار )موي انتهايي گسترده( به 
اين مناطق داده مي‌شود. به طور كلي نمره هشت يا بالاتر به 

عنوان هيرسوتيسم تعريف مي‌شود )15(. 
نش��انگرهاي  از  يك��ي  مي‌توان��د  ني��ز  آكن��ه  ظه��ور 
هايپرآندروژنيس��م باشد اما ميزان ش��يوع آن در اين سندرم 
پايي��ن ت��ر اس��ت و اختصاصي��ت كمت��ري در مقايس��ه با 
هيرسوتيس��م دارد. تقريبا در %30- %15 زنان بالغ مبتلا به 
PCOS آكنه ديده مي‌شود )11(. آلوپسي آندروژنيك يكي 
از مواردي مي‌باش��د كه كمتر م��ورد مطالعه قرار گرفته و به 
عنوان يك علامت ضعيف تر آندروژن بيش از حد اس��ت، 
به طور كلي ش��يوع پاييني از آن در PCOS گزارش ش��ده 

است )15(. 
 ناب��اروري، %40 بيم��اران PCOS را تح��ت تاثير قرار 
مي‌دهد. اين س��ندرم ش��ايع ترين علت ناب��اروري از نوع 
عدم تخمك‌گذاري اس��ت. تقريب��ا %95-%90 زنان با عدم 
تخمك‌گذاري كه ب��ه كلينيك ناب��اروري مراجعه مي‌كنند، 
PCOS دارند )11(. نتايج مطالعه هارت و دوهرتي در سال 
2015 بيانگر آن بوده كه ناباروري در ميان زنان PCOS ده 
برابر ش��ايع تر از گروه كنترل سالم است )19(. اين اختلال 
معمولا با مقاومت به انس��ولين و هايپر انس��ولينمي مرتبط 
اس��ت. انس��ولين باعث تحريك ترش��ح آندروژن‌ها توسط 
 SHBG سلول‌هاي تكاي تخمدان مي‌شود. همچنين توليد
را مهار مي‌كند، به اين ترتيب س��طح آندروژن آزاد افزايش 
مي‌ياب��د. ب��ه طور مش��ابه، مقادير بيش از حد LH س��بب 
افزايش ترش��ح آندروژن تخمدان مي‌ش��ود. نسبت بيشتر از 
 PCOS در ارتباط با الگوي كلاسيك FSH به LH 2‌/‌5 :1
اس��ت. لذا به دليل كاهش سطوح FSH به LH، سلول‌هاي 
گرانول��وزاي تخمدان قادر به آروماتيزه كردن آندروژن‌ها به 
اس��تروژن‌ها نيس��تند )20(. از طرفي توليد AMH توسط 
س��لول‌هاي گرانولوزاي تخمدان در ش��رايط آزمايشگاهي 
در بيم��ارانPCOS با عدم تخمك‌گذاري تا 75 برابر و در 
بيماران PCOS با تخمك‌گذاري نرمال تا 20 برابر بيشتر از 
تخمدان‌هاي نرمال اس��ت )21(. توليد بيش از حد هورمون 
ضد مولرين با كار FSH ضديت دارد و در دس��ترس بودن 

اس��تروژني كه براي رش��د فوليكول‌ها لازم است را كاهش 
مي‌دهد. توقف رش��د فوليكولي منجر به اختلال قاعدگي و 

ناباروري مي‌شود )22(. 

PCOS پيامدهاي بلند مدت
1- مقاومت به انسولين و ديابت

ب��ه طور كل��ي، مقاومت به انس��ولين و هيپرانس��ولينمي 
جبراني %70- %65 از زنان مبتلا به PCOS را تحت تاثير 
‌قرار مي‌دهد، كه در اين مي��ان %80- %70 از بيماران چاق
 (BMI<25)و%25- %20 از بيم��اران لاغر (BMI>30)
اي��ن ويژگي‌ه��ا را نش��ان مي‌دهند. به نظر مي‌رس��د بخش 
مقاوم��ت ب��ه انس��ولين مس��تقل از چاقي باش��د و به طور 
خاص به PCOS مرتبط اس��ت، كه ب��ا اختلالات موجود 
در مكانيسم‌هاي سلولي عمل انس��ولين و عملكرد رسپتور 
انس��ولين ب��ه اثبات رس��يده اس��ت )23(. بح��ث كامل از 
مكانيس��م‌هاي پيچي��ده دخي��ل در مقاوم��ت به انس��ولين، 
هيپرانسولينمي و ديابت مليتوس نوع DMT2( 2( فراتر از 
محدوده اين مقاله است. مكانيسم‌هاي دخيل در مقاومت به 
انسولين با حضور عوامل ژنتيكي و محيطي، به احتمال زياد 
پيچيده اس��ت )9(. در زن��ان لاغر مبتلا به PCOS گزارش 
ش��ده است كه يك شكل ذاتي از مقاومت به انسولين دارند 
كه ش��امل نقص‌هاي پس از اتصال در س��يگنالينگ رسپتور 
انسولين اس��ت. در حالي كه زنان چاق مبتلا به PCOS نه 
تنها از مقاومت به انسولين ذاتي PCOS رنج مي‌برند بلكه 
مقاومت به انسولين همراه با چاقي بيش از حد، فشار خون 
بالا و ساير عوامل متابوليك نيز به آن اضافه مي‌شود )24(.
برخ��ي از داده‌هاي انس��اني درجه بالاي��ي از ارتباط بين 
هايپرآندروژنيسم )HA( و مقاوت به انسولين )IR( را نشان 
مي‌دهند و به نظر مي‌رس��د ارتب��اط بين HA و IR در بين 
زنان مبتلا به PCOS و غير مبتلا به PCOS متفاوت است 
)25(. از آنجاي��ي كه بيماران PCOS مقاومت به انس��ولين 
و هايپرآندروژنيس��م هر دو را دارند، درك چگونگي ارتباط 
اين دو ش��رايط با هم مهم است. براي درك چگونگي تاثير 
HA روي IR محقق��ان اثرات غلظت ف��وق فيزيولوژيكي 
تستوس��ترون را در آديپوس��يت‌هاي زير جلدي زنان مورد 
بررس��ي قرار دادند. مشخص شد كه تستوسترون، IR را در 
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آديپوسيت‌هاي زير جلدي از طريق فعال سازي گيرنده‌هاي 
آندروژني القا مي‌كند. اثر انس��ولين بر متابوليسم گلوكز، به 
عل��ت نقص در فسفريلاس��يون پروتئين كين��از-ζC كه به 
طور معمول تاثير انس��ولين بر انتقال گلوكز را ميانجي‌گري 
مي‌كن��د، مختل ش��د. به طور مش��ابه، آديپوس��يت‌هاي زير 
جلدي زنان مبتلا به PCOS مورد بررس��ي قرار گرفتند تا 
ببينند چه چيزي ممكن اس��ت موجب ايجاد IR در ارتباط 
با PCOS شود. جالب توجه است كه آديپوسيت‌هاي زنان 
 β3-افزايش عمل گليكوژن س��نتاز كيناز PCOS مبت ال�به
(GSK3β) را نش��ان دادن��د. در نتيج��ه، تحري��ك انتقال 
گلوكز به واسطه انسولين مختل شد و IR افزايش پيدا كرد. 
عال�وه بر اين بيان بيش از ح��د GSK3β منجر به ترويج 
س��نتز آندروژن به واس��طه تحريك مس��تقيم فعاليت آنزيم 
P450c17 مي‌شود. نتايج اين دو مطالعه نشان مي‌دهد كه 
تماس مس��تمر با آندروژن‌ها اثر انسولين را مختل مي‌كند و 
در پيش��رفت IR شركت مي‌كند )10(. مقاومت به انسولين 
در بيم��اران PCOS ارتب��اط نزديكي با چاقي ش��كمي و 
هايپرآندروژنيس��م دارد )26(. ارتباط بين هايپرآندروژنيسم 
و مقاومت به انس��ولين در بس��ياري از مطالعات به صورت 
معني‌دار است اما نه به اندازه ارتباطي كه بين ناهنجاري‌هاي 

انسولين و چاقي است )25(.
 به نظر مي‌رسد خطر كلي ابتلا به ديابت نوع 2 و اختلال 
تحمل گلوك��ز )IGT( در بيماران PCOS 3 تا 7 برابر در 
مقايسه با جمعيت زنان سالم، بالاتر باشد. شروع عدم تحمل 
گلوكز در زنان مبتلا به اين س��ندرم در مقايس��ه با همتايان 
س��الم خود در س��نين پايين تر )معمولا در حال حاضر در 
دهه س��وم- چه��ارم زندگي( رخ مي‌دهد. چاقي ش��كمي، 
پروفايل نامطلوب ليپيد، IGT، مقاومت به انسولين به ويژه 
در افراد چاق و با س��ابقه خانوادگ��ي مثبت در ديابت، تنها 
چن��د نمونه از عوامل خطر ابتلا به ديابت نوع 2 در بيماران 
 PCOS اس��ت. )26(. ب��ه همي��ن منظور، اخي��را PCOS
توس��ط فدراسيون بين‌المللي ديابت و انجمن ديابت آمريكا 
ب��ه عنوان يك عامل خطر غي��ر قابل تغيير مهم در ارتباط با 
ديابت نوع 2 ش��ناخته شده است )27(. متخصصان سلامت 
 PCOS باي��د بدانند كه حتي زنان لاغ��ر و جوانتر مبتلا به
ممكن اس��ت مبتلا به ديابت باش��ند و شناس��ايي اين زنان 

 DMT2 فرصت‌هاي ارزشمندي جهت جلوگيري از بروز
فراهم مي‌كند )28(.

2- بيماري قلبي عروقي
مطالعات انجام ش��ده در مورد زن��ان مبتلا به PCOS و 
زنان غير بيمار كه از نظر BMI مطابقت داشتند، به چندين 
عام��ل خطر بيماري قلبي عروقي مرتبط با PCOS اش��اره 
دارند كه در زنان چاق مبتلا به PCOS بس��يار مهم اس��ت. 
دي��س ليپيدمي در 70% بيم��اران PCOS ايالت متحده رخ 
مي‌دهد. ش��ايع ترين ويژگي‌هاي دي��س ليپيدمي آتروژنيك 
در PCOS ش��امل هايپ��ر ت��ري گليس��يريدمي، افزاي��ش 
 HDL و كاهش س��طح كلسترول LDL سطح كلس��ترول
مي‌باش��د )29(. علاوه بر هايپرليپيدمي، س��اير عوامل خطر 
بيماري قلبي عروقي مانند فش��ار خون بالا، اختلال عملكرد 
اندوتلي��ال و الته��اب نيز وج��ود دارد. زنان چ��اق مبتلا به 
PCOS هنگامي كه با گروه كنترل نظير از نظر وزن مقايسه 
شده‌اند، مشخص شد كه فش��ار سيستوليك بالاتري دارند. 
زنان مبتلا به اليگومنوره و هيرسوتيس��م فشار سيستوليك و 
دياستوليك افزايش يافته دارند )30(. با توجه به فشار خون 
بالا، به نظر مي‌رس��د رابطه مس��تقيم بين سطوح پلاسمايي 
انسولين و فش��ار خون است. شيوع پر فشاري خون درمان 
ش��ده در خانم‌هاي مبتلا به PCOS بين سن 40 تا 59 سال 
در مقايس��ه با گروه‌هاي شاهد س��ه برابر بيشتر است. بروز 
پره اكلامپس��ي در زنان چاق مبتلا به PCOS در مقايس��ه 
با جمعيت باردار عام، 4 برابر بيش��تر است. به نظر مي‌رسد 
عوامل خطر مهم براي ايجاد ش��رايط آترو اسكلروز، فشار 
خون بالا و انفراكتوس ميوكارد در س��ن پايين تري نس��بت 
ب��ه زنان غير مبتلا به PCOS رخ مي‌دهد )5(. علامت‌هاي 
اندوتلي��وم غير طبيعي و التهاب مي‌توانند بواس��طه افزايش 
پروتئي��ن واكنش��گر C (CRP) و اندوتلين-1 مس��تقل از 
چاق��ي، در بيماران PCOS ديده ش��وند، ب��ا اين حال، در 

نتايج مطالعه تنوع وجود دارد )30(.
 ارزيابي غير تهاجمي ش��امل، درجات كلس��يم ش��ريان 
كرون��ري )CAC( و ضخام��ت ميان��ي اينتيم��ا كاروتي��د 
)CIMT(، ش��يوع بالاتري از آترواس��كلروز تحت باليني 
 ،CAC نش��ان داده‌ان��د. درج��ات PCOS را در بيم��اران
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انفراكت��وس ميوكارد و م��رگ ناگهاني قلب��ي را پيش بيني 
مي‌كنن��د. افزايش درجات CAC كه در PCOS مش��اهده 
شده مستقل از س��ن و BMI است.CIMT به طور مثبت 
با س��كته مغ��زي و انفراكتوس مي��وكارد ارتباط دارد و يك 
اندازه قابل اعتماد از آترواس��كلروز است. زنان جوان مبتلا 
به CIMT، PCOS بيش��تري نسبت به گروه كنترل با سن 

و وزن نظير دارند )11(.
به اين ترتيب بر اساس شيوع اين عوامل خطر، خطر ابتلا 
ب��ه بيماري قلبي عروق��ي در زنان مبتلا به PCOS 4 تا 11 
 PCOS برابر بالاتر است )24(. عوامل خطر قلبي مرتبط با
داراي پيامدهاي بهداش��ت عمومي اس��ت و بايد غربالگري 
اوليه و اقدامات مداخله‌اي انجام پذيرد. هيچ دس��تورالعمل 
اجماعي در مورد غربالگري براي بيماري‌هاي قلبي عروقي 
در بيم��اران PCOS وجود ن��دارد. پروفايل ليپيد ناش��تا و 
آزمايش‌هاي گلوكز بايد به طور منظم انجام شود )31، 24(. 
برخي كارشناس��ان توصيه مي‌كنند كه CIMT در سن 30 
سالگي اندازه گيري شود و پس از آن اين آزمايش هر 3-5 
سال يكبار انجام پذيرد و غربالگري CAC بايد در سن 45 
س��الگي آغاز ش��ود )31، 11(. درمان عوامل مرتبط با خطر 
بيماري‌هاي قلب��ي عروقي، از جمله مقاومت به انس��ولين، 
فش��ار خون بالا و ديس ليپيدمي بايد در برنامه‌هاي معمول 
مراقبت از سلامت بيماران PCOS گنجانده شود )24،31(.

3- سرطان
نگراني‌ها در رابطه با اين كه زنان مبتلا به PCOS ممكن 
اس��ت در معرض خطر ابتلا به س��رطان قرار گيرند، به دهه 
1940 باز مي‌گردد. اما اين خطر هنوز هم توسط پزشكاني كه 
از اين زنان مراقبت مي‌كنند، اغلب ناديده گرفته مي‌شود. با 
توجه به شيوع بالاي PCOS، هر گونه ارتباط با بيماري‌هاي 
بدخيم از نظر سال�مت عمومي بس��يار مهم است. اين عدم 
ش��ناخت به اين معني اس��ت كه به زنان در مورد اين خطر 
آگاهي داده نمي‌شود، درمان پيشگيرانه حتي براي كساني كه 
بيش��ترين خطر را دارند، ارائه نمي‌شود و تشخيص بيماري 
پيش از بدخيمي يا در زمان بدخيمي به تعويق مي‌افتد )32(. 
ارتباط بين PCOS و س��رطان آندومتر )EC( ابتدا در سال 
1949 پيشنهاد ش��د. از آن به بعد، مطالعات متعددي منتشر 

شده است كه به نظر مي‌رسد از اين ارتباط پشتيباني مي‌كنند 
)33(. عامل اصلي در ايجاد EC عدم تخمك‌گذاري مزمن 
و بنابراي��ن تحريك طولان��ي مدت اندومتريوم با اس��تفاده 
از اس��تروژن unopposed مي‌توان��د منجر به هيپرپلازي 
اندومتر شود و به دنبال آن سرطان به وجود بيايد )34،33(. 
 EC داراي عوامل خطر متعددي براي PCOS زنان مبتلا به
هس��تند و ممكن است در معرض خطر ابتلا به EC باشند. 
برخي از عوامل خطر باليني، متابوليكي و مولكولي عبارتند 
 ،unopposed از اس��تفاده طولاني مدت از استروژن‌هاي
چاقي، فش��ار خون ب��الا، مقاومت به انس��ولين، فاكتورهاي 
رش��د ش��به انس��ولين، ديابت، ناب��اروري، نول��ي پاريتي، 
س��يكلين D1، گلوتاتي��ون-S- ترانس��فراز و مقاوم��ت به 
پروژس��ترون اس��ت )6، 5(. با اين حال، ميزان دقيق ارتباط 
بين PCOS و EC مش��خص نيس��ت. در يك مقاله منتشر 
شده در س��ال 2003، هارديمن و همكارانش نتيجه گرفتند 
كه ش��واهد ب��راي افزايش خطر ابتلا به كارس��ينوم اندومتر 
در PCOS ناق��ص و متناق��ض بود. با اين ح��ال، در يك 
مقاله سيستماتيك كه اخيرا توسط چيتندن و همكارانش در 
س��ال 2009 منتشر ش��د، در يك متاآناليز نشان دادند كه در 
‌زن��ان مبتلا به PCOS احتمال ايجاد EC با )OR:2‌/‌70( و 
)CI:1-7‌/‌29(، تقريبا سه برابر بيشتر است )6(. به طور كلي 
پذيرفته شده است كه زنان مبتلا به PCOS با آمنوره، در معرض 
‌خطر ابتلا به هيپرپلازي اندومتر و س��رطان هستند، بنابراين 
 ،)ESHRE‌/‌ASRM Consensus Workshop group(
يك نظارت مناس��ب اندومتر با اولتراس��وند و‌/‌يا بيوپسي به 
منظ��ور ارزيابي ضخامت اندومتر در زناني كه دوره طولاني 
آمنوره، بر اس��اس ظن و ارائه باليني تجربه مي‌كنند، برقرار 
 ،withdrawal كرده اس��ت و در اي��ن زنان پروژس��ترون

حداقل چهار قسمت در سال توصيه مي‌شود )35(.
بح��ث و نگراني‌ه��اي زي��ادي در م��ورد خط��ر ابتلا به 
س��رطان تخم��دان در زنان ب��ا عدم تخمك‌گ��ذاري وجود 
دارد، به خصوص به دليل افزايش اس��تفاده از داروها براي 
الق��اء تخمك‌گذاري در اي��ن بيم��اران )5(. افزايش مداوم 
غلظت‌هاي س��رمي اس��تروژن مي‌تواند به طور بالقوه رشد 
تومورهاي حس��اس ديگر مانند كارسينوم پستان و تخمدان 
را ني��ز تقويت كن��د. بركوك و همكارانش در س��ال 1990 
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پيش��نهاد كردند ك��ه اختال�لات در غلظت‌ه��اي موضعي 
اس��تروئيد، هورمون و عوامل رش��د ممكن اس��ت منجر به 
تغيي��رات بدخيم در اپ��ي تليوم تخمدان ش��ود، از آنجايي 
كه اين تغييرات در PCOS مش��هود اس��ت، ممكن اس��ت 
ف��رض كنيم ك��ه زنان مبت ال�بهPCOS ش��ايد در معرض 
ابتلا به س��رطان تخمدان باش��ند اين موضوع توس��ط رائو 
و اس��لوتمن پش��تيباني مي‌ش��ود، آنها اثبات كردند كه اكثر 
تومورهاي بدخيم تخمدان به نظر مي‌رس��د كه گيرنده‌هاي 
هورمون اس��تروئيد دارند )34(. ش��واهد متناقضي در مورد 
ارتباط بين PCOS و خطر ابتلا به س��رطان تخمدان وجود 
دارد. اكث��ر محقق��ان جهت اثبات اين فرضي��ه به مطالعه‌اي 
كه توس��ط ش��يلد كرانت و همكارانش انتش��ار يافته است، 
اس��تناد مي‌كنند نتايج اين مطالعه نشان داد كه خطر ابتلا به 
 )95% CI:1‌/‌1-5‌/‌9( س��رطان تخمدان افزايش 2‌/‌5 برابري
در ميان زنان مبتلا به PCOS دارد. وجود ارتباط معني دار 
بين ابتلا به PCOS و خطر بروز س��رطان تخمدان هنوز به 
تاييد قطعي نرسيده است. براي مثال، در يك مطالعه مقطعي 
كه توس��ط اتيومو بر روي 217 نفر از مبتلايان PCOS در 
مقايس��ه با افراد سالم در انگلس��تان صورت گرفت، ارتباط 
مثبت معنا‌داري بين PCOS و س��ابقه خانوادگي از سرطان 

تخمدان يافت نشد )36(.
چاقي، هايپرآندروژنيسم و ناباروري ويژگي‌هايي هستند 
كه با پيش��رفت س��رطان پس��تان ارتباط دارند. با اين حال، 
مطالعات موفق نش��دند ك��ه افزايش معن��ي داري در خطر 
‌ابتلا به س��رطان پس��تان در زنان مبتلا به PCOS پيدا كنند

 )CI:0‌/‌7-2‌/‌0 %95؛ RR:1‌/‌2(. از س��وي ديگ��ر، ب��ه نظر 
مي‌رس��د ك��ه ارتباط مثبت بي��ن PCOS و وجود س��ابقه 
خانوادگي سرطان پس��تان وجود دارد. در مطالعه 217 زن، 
نس��بت زنان با س��ابقه خانوادگي مثبت س��رطان پستان در 
زنان مبتلا به PCOS نس��بت به گروه‌ه��اي كنترل به طور 
معني‌داري بيش��تر بود )5(. به طور كلي ش��واهد محدود و 
متضادي در مورد خطر ابتلا به س��رطان تخمدان و سينه در 
زن��ان مبتلا به PCOS وجود دارد. بنابراين در حال حاضر، 
بياني��ه اجم��اع ESHRE‌/‌ASRM توصي��ه به اس��تراتژي 
نظ��ارت معمول و‌/‌ي��ا مراقبت‌هاي باليني جهت تش��خيص 
سرطان تخمدان و پستان در زنان مبتلا به PCOS نمي‌كند 

.)35(

نتيجه
 سندرم تخمدان پلي كيستيك يك اختلال رايج، ناهمگن 
و وراثتي اس��ت ك��ه زنان را در طول عمرش��ان تحت تاثير 
ق��رار مي‌دهد )11(. اي��ن بيماري بر روي چندين سيس��تم 
اثر مي‌گذارد. تش��خيص زود هن��گام و مديريت بلند مدت 
مي‌تواند به كنترل اين سندرم كمك كند و از پيامد‌هاي بلند 
مدت آن جلوگيري كند )37(. به اين ترتيب پزشك در كنار 
درمان تظاهرات باليني بيماران و به حداقل رس��اندن اثرات 
اين عارضه بر روي باروري و مس��ائل آرايش��ي بهداشتي، 
باي��د جهت پيش��گيري از عوارض دير هن��گام اين اختلال 
مانند ديابت نوع 2، بيماري قلبي عروقي و س��رطان اندومتر 

نيز اقدام كند.
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