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Resume

Polycystisk ovariesyndrom (PCOS) er den hyppigst forekommende endokrinologiske forstyrrelse

hos kvinder.

Atiologien er multifaktoriel, og der er en arvelig komponent. Symptomerne pa PCOS skyldes
hormonelle og metaboliske forandringer, som medfgrer hyperandrogenisme og anovulation samt
insulinresistens. Symptomerne kan bedres, men ikke helbredes, ved livsstilsendringer samt

medicinsk behandling [1].
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Baggrund

Polycystisk ovariesyndrom (PCOS) er en endokrinologisk forstyrrelse karakteriseret ved
hyperandrogenisme og anovulation som forveerres af adipositas.

PCOS forekommer med en anslaet pravalens pa 8-13 % hos kvinder i den fertile alder og 6-18%
hos unge kvinder. Unge er her defineret som 10-19 ar og/eller < 8 ar postmenarche. Diagnosen
PCOS hos unge kvinder vanskeliggares ved at cyklus ofte er uregelmaessig i en leengere periode
efter menarche forarsaget af manglende a&glgsning grundet umoden gonadotropin sekretion (juvenil
anovulatorisk cyklus) og dermed ikke PCOS. Denne periode er meget varierende fra pige til pige,
men varer hos mange 2-3 ar - sjeldent op til 5 ar - efter menarche.

Multifollikuleere ovarier ses endvidere som et normalt fund i puberteten. Kriterierne for diagnostik
og handtering af PCOS i adolescensen er derfor samlet i en evidensbaseret international guideline
[2]. Denne opdaterede DPS-vejledning er baseret herpa.

PCOS er ofte associeret med insulinresistens og et hgjt body mass index (BMI). PCOS er associeret
med metabolisk syndrom og risiko for kardiovaskular sygdom og diabetes senere i livet. Graviditet
kan vere vanskelig at opna, og der kan vere behov for medicinsk behandling til induktion af
ovulation.

Metaanalyser har vist, at unge med PCOS har gget forekomst af angst og depression sammenlignet
med unge uden PCOS, hvorfor det ogsa er vigtigt at screene for mentalt helbred i forbindelse med
udredning og behandling af PCOS [3].

De primere udfordringer for unge med PCOS er klinisk hyperandrogenisme, adipositas og/eller
insulinresistens. Uregelmaessig cyklus er ikke absolut behandlingskraevende for denne aldersgruppe.
Endometriehyperplasia og risiko for udvikling af carcinom grundet manglende afstedning af
endometriet giver farst anledning til bekymring hos voksne kvinder.

Symptomer og objektive fund
Diagnostiske kriterier for PCOS hos unge:

1. Uregelmassig menstruationscyklus og anovulation og

Definition af uregelmaessig menstruationscyklus:

> 1 ar efter menarche: menstruationscyklus >90 dages cyklus.

1 - 3 ar efter menarche: menstruationscyklus < 21 eller > 45 dage.

> 3 ar efter menarche: menstruationscyklus < 21 eller > 35 dage eller < 8 cykli per ar.
Primaeer amenore ved 15 ar eller > 3 ar efter start af brystudvikling.

2. Biokemisk og/eller klinisk hyperandrogenisme

Biokemisk hyperandrogenisme:

Forhgijet frit testosteron eller forhgjet frit androgenindex. Testosteron bar males pa sensitivt assay
(LCMS).

@vrige androgener kan vere forhgjede, eks. androstendion (50% produceres fra ovariet), men
differential diagnoser skal overvejes.

NB: Ved brug af hormonel kontraception: hormoner kan fgrst vurderes efter 3 mdr. pause

Klinisk hyperandrogenisme:

Sveer akne (f.eks. mere end 10 laesioner i ansigt eller inflammatorisk akne),

Hirsutisme (Obs spgrg ind til selv-behandling): modificeret Ferriman-Gallwey score > 4-6, se
appendix.
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Ultralydsskanning (UL) anbefales ikke til at stille diagnosen hos unge kvinder, der er mindre end 8
ar efter menarche, pga. hgj forekomst af multifollikulere ovarier, men UL kan bruges til at
undersgge for andre arsager sv.t. uterus /ovarier ved primar amenore. Transabdominal
ultralydsskanning af genitalia interna anvendes i denne aldersgruppe. Dette kraever serlig
ekspertise.

Anti Mullersk Hormon (AMH) er ofte forhgjet i forbindelse med PCOS, men AMH er ikke en
sensitiv eller specifik markar for PCOS og anbefales ikke brugt til at stille diagnosen i
ungdommen/adolescensen. Hgj AMH vil dog statte diagnosen og er dermed anvendelig ifm.
udredning ift differentialdiagnoser.

Ved PCOS ses ofte forhgjet LH-niveau og nedsat FSH-niveau medfgrende oligo- eller anovulation.

Det relativt forhgjede insulinniveau (insulinresistens) resulterer i nedsat SHBG-produktion i leveren
og samtidig @get ovariel produktion af androgener. Sammenlagt medfarer dette gget
serumkoncentration af frit testosteron.

Piger i risiko for at udvikle PCOS:

Unger kvinder med PCOS-lignende faenotype, men som ikke opfylder PCOS kriterier, bar re-
evalueres 3 ar efter menarche (efter minmum 3 mdr uden p-piller). Dette er iszr vigtigt hos piger
med stor vaegtagning. De anbefales livsstilsendring pa samme made som de, der opfylder krav om
PCOS-diagnose. Behandling med metformin kan overvejes som supplement til livsstilsintervention.

Yderligere objektive undersggelser:
- Vurdering af grad af hyperandrogenisme (se ovenfor)
- Hagjde, vaegt, abdominal omfang (males pa umbilicusniveau)
- Acanthosis nigricans
- Udregning af BMI (SDS)
- Maling af fedtprocent ved bioimpedans eller dexa (se appendix for referenceniveau)
- Blodtryk (SDS)

Desuden spgrges ind til disponerende faktorer:
- Familier disposition til PCOS
- Type 2 diabetes
- Small for gestational age (SGA)
- Tidlig pubertet
- Praematur adrenarche
- Etnisk oprindelse

Differentialdiagnoser

PCOS er en eksklusionsdiagnose. Alle nedenstaende tilstande og sygdomme bgr udelukkes far
diagnosen stilles:

Graviditet

Hyperprolaktinemi

Hyper/hypothyreose

Adrenogenitalt syndrom (eks. hgj 17-OHP eller klitorishypertrofi)
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¢ Hypothalamisk/hypofysaer hypogonadisme herunder anoreksi/ortoreksi.

e Androgenproducerende ovarie- eller binyretumor (suprimerede gonadotropiner og hgj hhv
testosteron og/eller DHEAS)

e Mb. Cushing

Underseogelser
Biokemi:
e Totalt og frit testosteron, SHBG, DHEAS, evt androstendion, gstradiol, LH, FSH, AMH
TSH, frit T4
HbAc, lipidstatus (T-cholesterol, HDL cholesterol og triglycerider)
17-hydroxyprogesteron
Prolaktin
Ved specifik mistanke om Mb. Cushing: U-frit-cortisol,
Ved sveer adipositas og mistanke om type 2 diabetes: p-glucose og evt. OGTT.

Mental trivsel: trivselsindekset WHO-5 skema (ref SST). Kan anvendes ved farste besgg og arligt.
https://www.regionsjaelland.dk/Kampagner/broen-til-bedre-
sundhed/Materialer/Publishinglmages/WHO5%20skema.pdf

Behandling

Non-farmakologisk behandling af alle:

Livsstilseendringer: Ved adipositas er primere behandlingstiltag livsstilseendringer mhp. veegttab. Et
vaegttab pa 5-10 % gger signifikant insulinfglsomheden, SHBG-niveauet og ovulationsraten og
nedseetter androgen-niveauet.

Da fedtmassen er komplekst reguleret, anbefales en tveaerfaglig behandlingsmodel med fokus pa
langvarig adfeerdsmodificerende livsstilseendringer. Behandlingen skal have fokus pa en sundere
veegt med lavere fedtprocent. Behandlingen indeholder blandt andet fokus pa kost, motion, fysisk
inaktivitet i hverdagen, skeermtider, sgvn og mental trivsel (se DPS’ Adipositas-vejledning).

Farmakologisk behandling:

Den medicinske behandling afhaenger af PCOS-faenotypen.

Metformin kunne veere forstevalg i behandlingen af eks. patienten med ung postmenarche alder,
som primeert er generet af adipositas og menstruationsforstyrrelser (evt. historik med prematur
adrenarche).

Omvendt vil P-piller veere det oplagte forstevalg i behandlingen af eks. Patienten, som primart er
generet af hyperandrogenisme, med &ldre postmenarche alder, ikke adipositas, og som evt. ogsa har
et gnske om kontraceptiv behandling..

Behandlingerne kan kombineres og er typisk trinvis afhaengig af effekt. Addering af den medicinske
behandling begr konfereres med padiatrisk endokrinolog:

la. Metformin: Mindsker farst og fremmest insulinresistens (g@get insulinmedieret perifer optagelse
af glucose), men haemmer ogsa leverens gluconeogenese og glucoseoptagelse fra tarmen.
Metformin saenker i mindre grad androgenniveauet (nedsat ovariel androgenproduktion) og eger
ovulationsraten. Kan resultere i vaegttab, hvis det benyttes sammen med non-farmakologiske
interventioner. Effekten pa akne og hirsutisme er mindre end for p-piller, ligesom p-piller giver
bedre kontrol af menstruationscyklus.
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Metformin kan overvejes i kombination med p-piller til teenagere med BMI >25, hvor p-piller og
livsstilsintervention ikke har veeret tilstreekkeligt.

Dosis initialt 500-1000 mg/dg, kan gges til maksimalt 2000 mg. @ges med 500 mg om ugen. Der
ses hyppigt gastrointestinale bivirkninger ved opstart/dosisggning, som generelt bedres med tiden..
Metformin skal indtages sammen med et maltid.

1b. P-piller (anbefales ikke far tidligst 2 ar efter menarche): P-piller har effekt pa akne og
hirsutisme (nedsat androgen sekretion fra ovarier og gget SHBG medfgrer nedsat frit androgen) og
regulerer mestruationscyklus. Hvis patienten ikke er disponeret til vengs trombose, kan der startes i
p-pille behandling. Eks. 2. generation p-pille eller efter konference med gynakolog.

2. Spironolakton: Mineralokortikoid-antagonist med antiandrogen virkning. Den antiandrogene
virkning er pa samme niveau som og virker synergistisk med p-pillers antiandrogene effekt og kan
derfor benyttes i kombination.

Ifalge seneste anbefalinger [2] bar p-piller i kombination med laserepilering have veeret forsegt i 6
maneder, far spironolakton forsgges. Kan dog benyttes til behandling af hirsutisme eller androgen-
relateret alopeci, safremt p-piller ikke tolereres eller er kontraindiceret. | sa fald er det ngdvendigt at
veere opmaerksom pa behov for anden kontraception, da spironolakton er potentielt teratogent.
Dosering: Initialt 25-50 mg/dg, trappes op til 100 (-200) mg. S-kalium og s-kreatinin kontrolleres 3
uger efter start af behandling og herefter 1 gang hver 6. maned (da praeparatet samtidig er et
kaliumbesparende diuretikum).

Andre preeparater med anti-androgen virkning som flutamid, finasterid og ketokonazol anvendes
ikke til behandling af hyperandrogenami/hirsutisme i Danmark bl.a. pga. preeparaternes
bivirkningsprofil (leverpavirkning) [4].

Anden behandling

Kosmetisk behandling:

Tilskud til laserepilering tilbydes generelt farst i sveere tilfeelde eller moderate-sveere tilfelde med
sorte terminalhdr pa ansigt og hals og oftest fgrst, nar medicinsk (antiandrogen) behandling er
pabegyndt. Laserepilering bar optimalt forega, nar den fulde effekt af medicinsk behandling er
opnaet, dvs. efter ca. 12 maneder, for at have en mere langvarig effekt. Tilskud ydes maksimalt til 6
gange og behandlingen foregar i speciallegepraksis; ikke hospitalsregi.

Se vejledning for vederlagsfri behandling fra Dansk Dermatologisk selskab [5,6].

Eflornithin creme (Vaniga) kan anvendes til lokalbehandling: heemmer harveeksten i ansigtet, men
fjerner ikke ugnskede har. Pafares i tyndt lag 2 gange dagligt med mindst 8 timers interval.
Virkning ses efter 8 ugers behandling.Vedligeholdelsesbehandling er pakreavet for at opretholde
virkningen.

Emotionelle forstyrrelser:

Sundhedspersonale bgr have opmarksomhed pa den hgje forekomst af emotionelle forstyrrelser
som angst, depression og spiseforstyrrelser hos unge kvinder med PCOS og henvise til relevant
hjeelp i forhold hertil.

Monitorering og behandlingsmal

Folges ca. hver 3. maned afhangig af behandling.
3 mdr. efter behandlingsstart maling af androgenstatus.
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Behandlingsmél:

- minimering af androgene symptomer
- forbedring af kropssammensetning
- regelmaessig menstruation

Den unge PCOS-patient bar falges af peadiatrisk endokrinolog og efterhanden overga til
gynakologisk/endokrinologisk regi.

Der henvises i gvrigt til den mere detaljerede vejledning PCOS fra Dansk Selskab for Obstetrik og
Gynakologi, rev. 2019 [7].
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Appendiks

Ferriman-Galwey-score (FG-score):
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3) DXA Kropsfedt-procent — drenge og piger, 6-18 ar
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Reference: Ofenheimer et al. Pediatrc Obesity. 2021;16:212655, DOL 10 111 1/ipo 12668
Reference chants for body composition parameters by dual-energy X-ray absorptiometry in European children and adolescents aged 6 - 18 years
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