
ANT‹MÜLLER‹AN HORMON: 

OVER REZERV‹N‹ GÖSTEREN

 YEN‹ B‹R BEL‹RTEÇ

Antimüllerian Hormon (AMH), peptid 

yap›s›nda bir büyüme faktörü olup, 

Transforming Growth Faktör-B ailesinin 

bir üyesidir. Özellikle gonadlarda üretilen 

bu hormon folikül büyümesi ve gelifliminde 

rol oynamaktad›r. AMH erkekte testisteki 

Sertoli hücrelerinde, kad›nda ise overdeki 

granuloza hücrelerinde sentezlenir. Erkek 

fetusun gelifliminde Müller kanallar›n›n 

gerilemesini ve normal erkek üreme 

sisteminin geliflmesini sa¤lar. Sertoli 

hücrelerinde embriyogenezle bafllayan AMH 

sekresyonu yaflam boyu devam eder. Kad›nda 

ise overde primordial folikülden primer 

folikül gelifltikten sonra AMH sentezi bafllar. 

Foliküller bu evrede mikroskobik düzeyde 

olup, ultrasonografide görülemezler. 

Yaflamlar› süresince AMH düzeyi 

kad›nlarda erkeklere göre daha  düflüktür. 

Kad›nlarda serum AMH düzeyleri do¤umda 

tayin edilemeyecek kadar düflük iken,      

2-4 yafllar aras›nda hafif bir art›fl görülür. 

Eriflkinlik dönemine kadar sabit düzeylerde 

seyreden AMH, foliküler rezervin 

tükenmesinin bir iflareti olarak azal›r. 

Menstrüel siklus s›ras›nda farkl› zamanlarda 

AMH düzeylerine bak›ld›¤›nda bazen çok 

hafif bir dalgalanma saptansa da, ço¤unlukla 

herhangi bir de¤ifliklik gözlenmemifltir. 

Serum AMH düzeylerindeki minimal 

dalgalanmalar›n ufak foliküllerin siklik 

olmayan büyümesi ile iliflkili olabilece¤i 

öne sürülmektedir. AMH’un ovaryen 

aktiviteyi yans›tan anlaml› bir parametre



AMH’un kad›nlarda yaflla 
birlikte kalan over rezervini 

gösteren bir belirteç olarak rolü

oldu¤u da varolan görüfller aras›ndad›r. 

Düzenli siklusu olan kad›nlarda overektomi 

sonras› AMH düzeyleri 3-5 gün içinde 

kaybolmaktad›r.

AMH üretimi folikül geliflim sürecinde 

preantral ve erken antral evrelerde (çaplar› 

4 mm’nin alt›nda) en yüksek düzeylere 

ulafl›r. Folikül büyüdükçe sentez azal›r, hatta 

durur .  Kad›nda yaklafl ›k  8  mm 

boyutlar›ndaki foliküllerde AMH üretimi 

hemen hemen hiç yoktur. Puberte sonras› 

m e n s t r ü e l  s i k l ü s  b a fl l a d › ¤ › n d a  

sirkülasyondaki AMH düzeyi giderek azal›r 

ve menopozda tayin edilemeyecek kadar 

düflük düzeylere iner. Menstrüel siklusun 

3. günündeki serum AMH düzeyleri antral 

folikül say›s›yla korelasyon göstererek, yaflla 

birlikte progresif olarak azal›r. AMH’un 

yaflla birlikte sürekli azalan oosit ve folikül 

havuzunu di¤er belirteçlere göre daha iyi 

yans›tt›¤› düflünülmektedir. Normal 

ovulasyonu olan kad›nlarda zamanla azalan 

serum AMH düzeyleri yafl, FSH ve antral 

folikül say›s›yla korelasyon göstermektedir. 

AMH’un ovaryen yafllanma ve menopoza 

geçifl için en iyi belirteç olabilece¤i öne 

sürülmektedir.

AMH sadece  ove r l e r in  küçük  

foliküllerinde sentezlendi¤inden, bu 

hormonun kan düzeyleri kad›nda büyüyen 

fo l ikü l  havuzunu tay in  e tmede  

kullan›lmaktad›r. Yap›lan araflt›rmalar, 

büyüyen folikül havuzunun  primordial 

folikülleri  yani,  “derin uykudaki 

mikroskobik boyuttaki folikülleri” içeren 

havuz ile anlaml› iliflkisi bulundu¤unu, 

dolay›s›yla  AMH’un  kan düzeylerinin 

kalan oosit kayna¤›n› veya over rezervini 

yans›tt›¤›n› düflündürmektedir. 

Over hacmi ve antral folikül say›s› artt›kça 

over rezervinin de artt›¤› öne sürülmektedir. 

Over rezervi do¤umdan itibaren yaflla 

azalmakta, 35 yafl›ndan sonra oosit kalitesi 

de bozulmaktad›r. Kad›nlarda yaflla birlikte 

mikroskobik boyutta folikülleri içeren havuz 

da azalmaktad›r. Bununla birlikte AMH’un 

kan düzeyleri ile ultrasonografide görülen 

ovaryum antral foliküllerin say›s› da 

azalmaktad›r. Polikistik over sendromu’nda 

(PCOS) oldu¤u gibi çok say›da ufak 

foliküllerin bulundu¤u olgularda AMH 

düzeyleri yüksektir; aksine az say›da folikül 

rezervi olan, menopoza yaklaflm›fl kad›nlarda 

ise AMH düzeyleri düflüktür.

Kontrollü over hiperstimülasyonunun 

(COH) bir parças› olan FSH uygulanmas› 

s›ras›nda AMH düzeylerinin kademeli olarak 

azald›¤› görülmüfltür. Eksojen FSH verilmesi 

s›ras›ndaki AMH düzeylerindeki bu 

azalman›n FSH’un AMH salg›lanmas› 

üzerine olan negatif etkisi sonucu olabilece¤i 

öne sürülmektedir. Asl›nda, FSH’un

AMH’un yard›mc› üreme 
teknikleri uygulanacak olgularda 
over rezerv belirteci olarak rolü



Tablo1.	Over fonksiyonunu gösteren belirteçlerde (estradiol, inhibin B ve AMH) 	
yaflam boyu ve baz› patolojik durumlarda gözlenen modifikasyonlar

*Belirteç Geç üreme 
dönemi

Menopoz 
sonras›

Hamilelik PCOS Hipogonadotropik 
hipogonadizm

Hipergonadotropik 
hipogonadizm

Granuloza 
hücreli tümörler

tayin 
edilemeyecek 

düzeyde

Estradiol

‹nhibin B

AMH
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=/=/ =

= =

=

PCOS: Polikistik over sendromu; * Üreme ça¤›ndaki sa¤l›kl› kad›nlara göre normal de¤erler dikkate 
al›nm›flt›r (La Marca ve ark.).

testiküler AMH gen ekspresyonu üzerine 

pozitif düzenleyici etkisi oldu¤u daha 

önceden gösterilmifltir. Bunun aksine, 

eksojen FSH ver i ldi¤inde AMH 

düzeylerindeki azalman›n estradiol 

seviyesindeki afl›r› art›flla ba¤lant›l› 

olabilece¤i öne sürülmektedir. Nitekim 

estradiol, overde AMH ve AMHRII 

mRNA’s›n›n down-regülayonunda rol 

oynamaktad›r. Ayr›ca FSH tedavisi gören 

kad›nlarda AMH’daki azalma, FSH 

stimülasyonu sonucu büyüyen foliküllerde 

AMH ekspresyonunun kayb›na ba¤l› 

olabilir. Serum AMH düzeyleri foliküllerin 

olgunlaflmas› esnas›nda azalmakta, bu da 

küçük antral folikül say›s›n›n COH’na ba¤l› 

olarak azalmas›n› yans›tmaktad›r. Elde 

edilen bu bulgular, daha büyük foliküllerde 

AMH ekspresyonunun s›n›rl› oldu¤unu 

do¤rulamaktad›r (Tablo 1).

Over rezervinin tayini gebelik olas›l›¤› 

hakk›nda bilgi verir. AMH düzeylerinin 

takibi ovülasyon indüksiyonu sonras› 

amaçlanan düzeyde folikül gelifliminin 

sa¤lanmas›nda yard›mc› olabilir ve in vitro 

fertilizasyon tekniklerinde (IVF) uygulanan 

over hiperstimülasyonunda overlerden 

mümkün oldu¤unca çok say›da ve iyi 

kalitede oosit elde edilmesi amaçlan›r. Over 

stimülasyonuna AMH düzeyleri yüksek 

kad›nlarda daha iyi cevap al›n›r. Bu 

olgularda rezerve yumurta say›s› daha 

fazlad›r ve yumurta say›s› yüksek olan 

olgularda da IVF baflar› oran› yüksektir. 

AMH düzeyleri yumurta kalitesini 

yans›tmamakla birlikte, daha çok 

yumurtan›n elde edilmesi aflamas›nda fikir 

verir.

‹nsan overinde AMH büyüyen antral 

foliküller taraf›ndan seleksiyon evresine 

kadar (4-6 mm) üretildi¤inden, IVF’a 

girecek kad›nlar için serum over rezerv 

belirteci olarak görev yapabilir. Nitekim



serum AMH düzeyi antral folikül say›s› ile 

çok iyi korelasyon göstermektedir. 

IVF tedavisi sonras› iyi cevap veren 

kad›nlarda kötü cevap verenlere göre anlaml› 

düzeyde fazla say›da büyüyen antral 

foliküller görülmüfltür. Buna ek olarak, kötü 

cevap verenlerde serum AMH düzeyleri 

daha düflüktür. Serum AMH düzeyleri, 

tedavi sonras› tekrar kazan›lan foliküllerin 

say›s›, yafl, inhibin B ve FSH düzeyleri ile 

güçlü korelasyon göstermektedir. Elde edilen 

bu bulgular IVF tedavisine al›nan kad›nlarda 

tekrar kazan›lan oositlerin say›s›yla serum 

AMH düzeyleri aras›nda korelasyon 

oldu¤unu desteklemektedir.

Tamamlanm›fl IVF siklusu olan hastalardaki 

AMH düzeyleri, gerçekleflmeyen sikluslara 

göre 10 kat daha yüksek bulunmufltur. Bu 

gerçekleflmeyen sikluslar›n yaklafl›k 

%75’inde AMH düzeyleri tayin s›n›r›n›n 

alt›ndad›r. AMH, FSH veya inhibin B ile 

karfl›laflt›r›ld›¤›nda, gerçekleflmeyen siklusu 

saptamada daha iyi bir belirteç gibi 

gözükmektedir. Bu olgular› tayin etmede 

AMH sensitivitesi %87.5, spesifikli¤i 

%72.2’dir.

Menopoz döneminde foliküller kaybolana 

kadar antral evrede yaflam boyu folikül 

geliflimi devam eder. Gebelikte dolafl›mdaki 

AMH, foliküler aktiviteyi yans›tan bir 

belirteç olarak de¤erlendirilir. Maternal 

AMH düzeyleri gebe olmayan kad›nlar›n 

foliküler faz›ndaki de¤erlere benzerdir.  Her 

üç trimestr ile lohusal›k dönemlerinde 

anlaml› de¤ifliklikler saptanmam›flt›r. Bu 

da plasentan›n maternal dolafl›ma AMH 

salg›lamad›¤›n› ya da üretmedi¤ini gösterir. 

Buna ek olarak bafllang›ç folikül geliflimi 

gebelikte kaybolmaz.

Foliküler ovaryen havuz ile serum AMH 

düzeyleri aras›ndaki iliflkiden yola ç›karak 

AMH ölçümünün sekonder hipogonadizmin 

ay›r›c› tan›s›nda faydal› olabilece¤i öne 

sürülmektedir. Hipogonadotropik amenore 

(fonksiyonel hipotalamik amenore) 

olgular›nda serum AMH düzeyleri normal 

bulunmufltur. Hipergonadotropik amenore 

olgular›n›n %83'ünde tespit edilemeyecek 

düzeylerde, %17'sinde ise çok düflük 

düzeylerde AMH seviyelerine rastlan›lm›flt›r. 

Bu bulgular sekonder amenoresi olan 

kad›nlarda AMH ölçümünün over rezervi 

için ek bilgi sa¤lad›¤›n› ve bafllang›ç folikül 

g e l i fl i m i n i n  h i p o g o n a d o t r o p i k  

h ipogonadizmde  kaybolmad›¤ ›n ›  

do¤rulamaktad›r.

PCOS olgular›nda AMH üretiminin 

artt›¤› rapor edilmifltir. Bu durum polikistik 

overlerde granuloza hücrelerinin anormal 

aktivitelerinin bir sonucu olabilir. AMH 

ölçümü PCOS için yüksek spesifiklik ve 

sensitiviteye (s›ras›yla, %92 ve %62) sahip 

bir belirteç olarak gösterilmektedir. 

Ultrasonografiden yeterli ve do¤ru verilerin 

al›namad›¤› olgularda AMH, PCOS için 

folikül say›s› yerine diagnostik bir kriter 

olarak kullan›labilir.

AMH’un, overyen fonksiyon 
bozuklu¤u belirteci olarak rolü



AMH’un granüloza hücreli 
tümörlerin belirteci olarak rolü

AMH, over rezervinin de¤erlendirilmesinde, granuloza hücreli tümörlerin 
saptanmas› ve takibinde, puberte prekoks ve gecikmifl pubertenin 
teflhisinde, kriptoorflitizm ve anorflitizm tan›s›nda ve erkek gonad 
fonksiyonun de¤erlendirilmesinde kullan›labilir.

PCOS ile birlikte amenorisi olanlarda 

oligomenorisi olan kad›nlara göre daha 

yüksek AMH düzeylerinin bulunmas›, 

PCOS ' a  ba¤ ›ml ›  anovu l a syonun  

patogenezinde AMH'un rol oynayabilece¤ini 

göstermektedir. Ayrıca, yüksek AMH 

de¤erleri PCOS'u ve oligomenoresi olan 

olgulara göre amenoreli kadınların 

overlerinde daha belirgin olan granuloza 

hücre fonksiyonu ve foliküler geliflim 

bozukluklarını yansıtabilmektedir.

AMH'a benzer flekilde inhibin B’de 

granuloza hücrelerinde folikül geliflimi 

s›ras›nda üretilmektedir ve overyen negatif 

FSH feedback' inde rol  oynad›¤›  

düflünülmektedir. Anovulatuar PCOS 

olgular›nda inhibin B düzeyleri hafif 

yüksektir. Buna ek olarak orta foliküler 

fazda normoovulatuar kad›nlarda saptanan 

pulsatil inhibin B salg›lanmas› bu olgularda 

görülmemektedir.

Polikistik overlerde primordial folikül 

say›s› normal overler ile ayn› olmas›na 

ra¤men geliflen folikül say›s› iki kat› 

kadard›r. PCOS'lu olgularda yüksek AMH 

düzeylerinin primordial folikül havuzunun 

tüketilmesini önleyerek bu kad›nlarda 

overyen yafllanmay› geciktirdi¤i öne 

sürülmektedir.

Overin granüloza hücrelerinde AMH 

ekspresyonu s›n›rl›d›r. Granuloza hücreli 

tümörlerin saptand›¤› kad›nlarda AMH 

serum düzeylerinin artt›¤› gösterilmifltir. 

Olgular›n %76-93’ünde AMH düzeyleri 

yükselmifltir. Granuloza hücreli tümör 

(GCT) olgular›nda AMH’un alfa-inhibin 

ve estradiol’e göre daha üstün oldu¤u öne 

sürülmektedir. Progresif GCT’lü olgularda 

AMH ve alfa-inhibin’in sensitivitelerinin 

estradiol’e göre daha yüksek oldu¤u 

gösterilmifltir. Nitekim granuloza hücreli 

tümörlerin estradiol üretimi de¤iflkendir. 

AMH, alfa-inhibin ile karfl›laflt›r›labilir bir 

belirteç olarak gözükmektedir. AMH sadece 

GCT’de yükselirken, inhibin di¤er kanser 

türlerinde de artabilir. GCT nedeniyle 

ovarektomize edilen olgularda AMH’un 

ileri düzeyde sensitif bir belirteç oldu¤u, 

bu nedenle nüks eden olgular›n erken 

dönemdeki teflhisinde yararl› olabilece¤i 

öne sürülmektedir. Bu da primer tümör 

ortaya ç›kt›ktan 10-20 y›l sonra dahi nüks 

edebilen bu olgularda AMH’un önemini 

art›rmaktad›r.
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