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MENOPOZ VE YASLANAN KADIN

Tanimlar:

Perimenopozal gecis doneminitanimlayabilecek eniyi
objektif gosterge menstrual duzensizliktir. Menopoz
tanimi ise bu menstrual dizensizligin nihayetinde,
over aktivitesinin sona ermesine bagli olarak adetle-
rin tamamen kesilmesi durumudur. Normal ovulatu-
ar fonksiyonlarin saglandigl dénemden adetlerin ke-
silmesine kadar gecen slrec ise perimenopozal gecis
yillarinl kapsamaktadir. Eskiden daha sik kullanilan
ve ginimuizde artik bilgilendirici olmadigindan pek
kullanim alani bulamayan klimakteryum kavrami ise
hem menopoz dncesi donemi hemde postmenopo-
zal dénem surecini kapsamaktadir.

Normalde menarsdan sonraki 5-7 yillik slre, uzun
adetler arasi donemlerle (oligomenore) karakte-
rizedir. Ureme caginda ise sikluslar ovulatuar hale
gelir ve duzenli bir bicimde 21-35 glnlUk araliklarla
izlenir. Perimenars donemde olan anovulatuar siklus-
lar bilindigi Uzere perimenopozal dénemde tekrar
karsimiza cikar ve Ozellikle 40’li yaslardan sonra adet
araliklari tekrar bozulmaya baslar. Bu duzensizlik
genellikle menopozdan 2-8 yil kadar 6nce (perime-
nopozal sure) baslayabilmektedir. Ortalama menopoz
yasl bazi cografi farkliliklar gosterse de ortalama 51
yas civarindadir; ancak, ovarian follikil havuzundaki
azalma bundan yaklasik 13 yil 6nce 37-38 yaslarinda
baslamaktadir. Bazi raporlara gore overlerde toplam
1000’den az follikill kalmasinin yasdan bagimsiz
olarak menopozile beraber seyrettigi tahmin edilmek-

tedir. Ancak, epidemiyolojik calismalarda kadinlarin
hepsinin bu menopoz yaslarina ulasamadigl, %10
kadarinin 45 yasindan 6nce menopoza girdigi rapor
edilmektedir. Erken menopoza giren kadinlarda olasi
mekanizmalar dogum sirasinda daha az follikiler
havuza sahip olmak veya mevcut follikil havuzunun
daha hizli ve siddetlice azalmasi olabilir. Sebepler ise
konjenital veya akkiz kaynakl olabilmektedir.

Saghkh Perimenopozal Kadinlarda
Koruyucu Hekimlik

Bir klinisyenin perimenopozal donemdeki bir kadina
yapabilecegi en blyulk iyilik tatminkar bir bilgilendir-
me saglamak, hayatinin bundan sonraki déneminde
karsilasabilecegi muhtemel saglk problemleri hak-
kinda detayl bilgi vermek ve hastanin bu doneme ait
hissettigi endiseleri dinleyerek kendisine rehberlik
etmektir. Erken donemlerde kurulabilecek boyle bir
iliski, menarsdan sonra bir kadinin yasayabilecegi
en blyik hormonal degisimlerden bir tanesi olan pe-
rimenopozal sure¢ boyunca hastanin yapilacak 6ner-
ilere uyumunu ve konsantrasyonunu arttiracaktir. Bu
anlamda hastaya perimenopozal gecis sureci ve me-
nopoz hakkinda yeteri kadar bilgilendirme yapiimali,
kendisiyle olasi endiseleri hakkinda detaylica fikir
alisverisinde bulunulmali, egitim icin gerekirse so6-
zel ve gorsel materyaller kullaniimalidir. Uyum ve
kabullenme problemini asmak anlaminda gerekirse
ailenin diger bireylerinden de bu konuda yardim
istenebilecegi gibi ayni populasyonu iceren gruplara
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hastaneler ve polikliniklerde toplu olarak da egitim
verilebilir. Ayni zamanda hasta sadece vizitlerde
degil gerektiginde doktoruyla ya da doktorunun
gorevlendirdigi bir profesyonelle iletisim kurabilme
imkanina da sahip olmalidir.

Perimenopozal dénemdeki koruyucu hekimligin
baslica hedeflerinden bir tanesi kadinin maksimal
fizik enerjisini, optimal mental ve sosyal aktivitesini
devam ettirmektir. Ayni zamanda diabet, hipertan-
siyon, hiperlipidemi gibi uzun dénem saglik riskleri
olabilecek patolojileri de olabildigince erken sapta-
mak hedeflenmelidir. Bu anlamda:

e Tam bir hikaye ve fizik muayene 40 yasindan itiba-
ren 5 yillik aralarla 55 yasina kadar 6nerilmektedir.

e Her yil yapilacak vizitlerde ise meme ve pelvik mua-
yene yapilmali, servikal smear ihmal edilmemelidir.

e Her vizitede arterial tansiyon Olcimu ve vicut
Kitle indeksinin kaydi tutulmalidir. Ayrica osteoporo-
zun erken bir gostergesi olabilecek boy kisalmasinin
saptanmasi amaciyla boy 6lcimu yapiimalidir.

e 40’h yaslardan 60 yasina kadar ki sUrecde 2 yilda
bir imkan varsa tiroid fonksiyon testleri bakilmalidir.

* Menopozdaki meme taramasi oldukca karisiktir
ve tam bir fikir birligi yoktur. Ancak bugtn icin hasta-
lara Gnerebilecegimiz 20 yasindan itibaren kendi
meme muayenelerine baslamalari (6zellikle follikuler
dénemde, her ay), 35 yasindan sonra yillik olarak
meme muayenesini bir klinisyene yaptirmalari, 40
yasindan sonra ise ylillik olarak mamografi cektirmel-
eridnerilmektedir. Meme muayenesinin Kadin Dogum
Hekimleri tarafindan yapiimadigi bizim gibi Glkelerde
genel cerrahi boluminden konsultasyon istenebilir.
Birinci derece yakininda meme kanseri olanlar ise
yakinina meme kanseri tanisi ka¢ yasinda konmus
ise o yastan 5 yil 6nce yillik taramaya baslamalidir.

* Beslenme aliskanliklar, fizik aktivite, sekslel
yasam, uriner fonksiyonlar, tattn ve alkol kullanimi,
ilac kullanimi sorgulanmalidir.

e 50 yasindan sonra yillik olarak gaitada gizli kan
takibi yapiimaldir. Bunun yerine 5 yillik araliklarla
kolonoskopi de tercih edilebilir. Eger ailede kolon kan-
seri hikayesi yoksa 50 ve 55 yaslarinda kolonoskopi
yapilmasi yeterlidir; aile hikayesi varsa 5 yilllik ara-
larla kolonoskopik muayenelere devam edilmelidir.
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Vazomotor semptomlar

Perimenopozal gecis donemi boyunca bazi kadinlar
siddetli vazomotor semptomlar tecribe ederken
bazilari bu dénemi oldukca konforlu bir sekilde
gecirmektedir. Bu farkliigin sebebi olarak bazen
kaltar farklilklar ve sosyoekonomik kosullarin
degiskenligi 6ne surilmus olsa da direkt iliskili
oldugunu sbéylemek ve sadece buna baglamak tabi
ki mimkuUn degildir. Ancak perimenopozal donemde
hem kadinlarin hem de klinisyenlerin basetmekte en
zorlandiklari durumun vazomotor septomlar oldugu
da bir gercektir.

Sicak basmasi terimi: Basin arkasindan aniden
baslayan, enseye, boyuna ve goguse dogru yayilan
ve aniden biten, gun icinde cok cesitli frekanslarda
olabilen bir artmis vucut sicakhgl hissidir. Genellikle
birkac saniye surse de bazen dakikalar, nadirende
1 saate yakin surebilir. Genellikle geceleri olur ve
stress ile tetiklenebilir. Serin ortamlarda bulun-
mak ise hem frekansini hem de siddet ve suresini
kisaltmakta faydali olabilmektedir. Perimenopozal
doénemdeki kadinlarin yaklasik %10-59 kadar sicak
basmasini cesitli derecelerde yasamaktadir. Sikhgi
bazen menopozdan hemen sonraki donemde preme-
nopozal doneme gore daha fazla olabilir ve 6zellikle
ilk 2 yillik sUrecte daha siktir. Bazen postmenopozal
5 yila kadar gorulebilir. ABD’deki bir calismada ise
siyah ve beyaz irk arasinda vazomotor semptomlarin
prevalansi acisindan bir farklilik saptanmamistir.

Sicak basmalarinin ortaya ¢ikis mekanizmasi halen
net degildir. Ancak unutulmamasi gereken nokta
ates basmalarinin sadece 6strojen yetmezligine
bagli olarak ortaya cikmadigl; bazen feokromosito-
ma, tiroid fonksiyon bozukluklari, Idsemi ve karsinoid
timor gibi durumlarinda bir habercisi olabilecegidir.
Bu ylzden yukarida tarif edildigi Uzere tipik sicak
basmasi olan bir hastada perimenopozal gecis
yUksek FSH dizeyleri ile dogrulanmalidir. Vazomo-
tor semptomlarin ortaya cikis mekanizmasinin sa-
dece 6strojen gekilmesi olmadigina en blylk kanit
hipogonadotropik kadinlardir. Bu hastalara bir sire
Ostrojen verilip birakilmasi durumunda bile hi¢ va-
zomotor semptom tarif etmemektedirler. Vazomotor
semptomlar sirasinda saptanan diger objektif bulgu-
lar ise hemen Oncesinde bir GnRH ve ardindan LH
artisi olmasi, vicut ylzeyinde sicakhk artisi olmasi
ve bunun sonucu olarak ortaya ¢ikan periferik vazo-
dilatasyonun neticesince i¢ vicut sicakliginin (core)
dusmesidir.



Sicak basmasi olan bir kadinda FSH ve E2 sevi-
yeleriyle birlikte tiroid fonksiyon testleri de
degerlendirilmelidir. Ayrica duygusal ve ailevi prob-
lemler acisindan (ikincil kazanca yol acabileceginden
dolayr) da hikaye alinirken dikkat edilmelidirler. Nor-
mal FSH seviyelerinde dstrojen recete edilmemelidir
ve etkisinin plasebo kapsaminda degerlendiriimesi
daha dogru olacaktir. Nitekim, Ostrojen verilen has-
talarda vazomotor semptomlar acisindan ilk hafta-
larda %51’e varan plasebo etkisi rapor edilmistir.
Yine plasebo ve 0&strojen iceren implantlarin
yerlestirildigi bir galismada her iki kol arasinda vazo-
motor semptomlarin iyilesmesi anlaminda bir farkhlik
gorulmemistir.

GUnUmuizde orta-siddetli sicak basmasinin varligin-
da halen elimizdeki en guclu secenek hormon tedavi-
sidir (HT). Ancak WHI ve 1 Milyon Kadin ¢alismasinin
bilinen sonuglarindan 6turl gunumuzde bu te-
davi secgenegini tercih eden kadin sayisi giderek
azalmaktadir. Sosyal hayati tehdit eden orta-siddetli
sicak basmalari varliginda tedaviye baslarken bu der-
lemede de detaylica tartisilacagl gibi mevcut saglik
riskleri hastaya anlatiimali ve en dusik dozda en
kisa surede hormon tedavisi verilmelidir. Bu anlamda
0.375 mg konjuge Ostrojen ile tedaviye baslanarak
gerekirse 0.625 mg’a kadar ¢ikilabilir (uterusu duran
kadinlarda mutlaka progesteron ilave edilerek) ve
3-6 aylik aralarla tatbik edilerek, ilac kesilir ve semp-
tomlardaki duzelmenin derecesi degerlendirilebilir.
Semptomlari devam eden hastalarda yine 3-6 aylk
uygulama sonrasi tedavi tekrar kesilerek hastanin
semptomlarinin varligl ve siddeti tekrar gézden geci-
rilir. Hastalarin ¢ok bayUk bir kisminin semptomiari
ilk 1-2 yilda gececeginden dolayi bu kadarlik bir sure
HT alinmasi genelikle tatminkar bir sonu¢ verecek-
tir. Yine de orta ve agir sicak basmasinin buginku
bilgilerimiz dahilinde HT'nin tek gecerli endikasyonu
oldugunu hatirlamakta fayda vardir.

Sicak basmasi olan hastalarda ki alternatif yaklagim-
lardan birisi de transdermal klonidin uygulamasidir.
Haftallk 100pg’lik preparatlari vardir; ancak sicak
basmalarini 6nlemedeki etkileri plasebodan ancak
biraz fazladir. Bromokriptin ve naloksanda uygulana-
bilecek alternatif yaklasimlar olmalarina karsin yuk-
sek dozda verilmeleri gerekir ve bu ytuzden de yan
etkileri mevcuttur. Bellergal tedavisi ise ancak ilk 8
haftada plaseboya gore anlamh olarak farklilik gos-
termekte bundan sonraki suregte benzer etkinlikde
gibi durmaktadir. Medroksiprogesteron asetat ve

megestrol asetat’da olasi tedavi secenekleridir; an-
cak, Ozellikle meme kanseri endiseleri, duzensiz ka-
namalara sebep olmalari, bir miktar sivi tutmalari ve
killanma-tlylenme gibi sikayetlere yol agtig| igin ¢ok
tercih edilmemektedir.

Sicak basmasi tedavisinde alternatif yaklasim kapsa-
minda en ¢ok On plana ¢ikan farmakolojik ajanlar
venlafaksin ve paroksetindir. Venlafaksin kullanimi
ile (75 mg/gun) %61’lik bir duzelme saptanmaktadir
(plasebo grubunda %27) ve bu etkisi 150mg/gin’e
ciktiginda artmamasina karsin 37.5 mg/gin’e
dusildiginde %37’ye gerilemektedir. Paroksetin ile
de 12.5 mg/gun ile %38’lik plasebo grubuna gore
%62’lik bir dizelme gorulmektedir.

Atrofik Degisiklikler

Ozellikle gec menopoz déneminde cok diisiik &strojen
seviyeleriyle uyumlu olarak vajinal atrofi meydana
gelir ve vajinit, pruritus, disparoni ve vajinal stenoz
gorulebilir. Ortaya cikan genitouriner atrofi yasam ka-
litesini olumsuz yonde etkilemektedir. DisUrinin eslik
ettigi Uretrit, urge inkontinans ve pollakdri ise Uretra
ve mesanedeki mukozal incelme ile uyumludur. Bu-
nun tersine, eslik edebilecek sistorektosel ve uterin
prolapsusdan ise 6strojen yetmezligini bitinlyle so-
rumlu tutmak mimkdn degildir.

Menopozda ve sonrasinda azalmis 0Ostrojen sevi-
yeleri sebebiyle vajen giderek kollajen ve yag
dokusunu yitirir ve sivi tutma yetenegini kaybeder.
Vajen duvarindaki rugalar duzlesir ve mukoza incelir;
en kuguk bir travmada bile lasere olabilir hale gelir.
Beraberinde eslik eden disparoni sebebiyle cinsel
birlikteliginde giderek azalmasiyla vajinal stenoz
kacinilmaz olur. Laktobasillerin azalmasiyla beraber
ortam pH’nin giderek alkalen hale gelmesiyle asen-
dan Uriner enfeksiyon sikligl artar ve Urterit, sistit ile
uriner yol enfeksiyon sikligl artis gosterir.

Vajinal atrofi sadece cinsel iliski sirasinda agri ve ka-
nama ile karsilasan kadinlarda degil, cinsel olarak
aktif olmayan kadinlarda da yanma, kasinma ve ir-
ritasyon yaptigindan dolayr micadele edilmesi gere-
ken bir durumdur. Gogu zaman ihmal edilen ama
hastanin yasam kalitesini oldukga kotllestiren bu
durum bazen hasta tarafindan da yakinma olarak or-
taya koyulamaz. Bu yuzden pelvik muayene sirasinda
vajinal atrofi agisindan da hasta degerlendirilmeli ve
sistemik sorgulama esnasinda gbézden gecirilmelidir.
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Ozellikle 4,5’den yiiksek bir pH degeri postmeno-
pozal hastada dusuk 6strojen durumunun olasi bir
gostergesi olarak degerlendirilmelidir.

Lokal veya sistemik Ostrojen tatbiki 1 aylik bir
uygulamanin ardindan belirgin bir klinik rahatlama
saglayacaktir. Ancak, tekrardan tam bir genitolriner
yapllanmanin ortaya cikmasi icin 6-12 aylik bir sure-
cin gerektigi de unutulmamalidir. Sistemik 6strojen
tatbikinin bilinen potansiyel yan etkilerinden dolayi
sistemik gecisi ihmal edilebilir miktarlarda olan lokal
Ostrojenlerin uygulanmasi tercih edilmelidir. Ayrica,
seksulel aktivitenin kendisi de vajinal dokunun per-
flzyonunu artirmakta ve 6strojenin olumlu etkilerine
katkida bulunmaktadir. Nitekim seksuel olarak aktif
olan kadinlarda vajinal atrofi aktif olmayanlara gore
daha azdrr.

Lokal veya sistemik 6strojen tedavisinin stress inkon-
tinans Uzerine olumlu etkisini gosteren calismalarin
cok buyuk bir kismi randomize degildir. Mevcut
meta-analizlerde ve randomize calismalarda hasta-
larin  HT'den inkontinans anlaminda bir fayda
gormedigi gosterilmistir. Tam tersine HERS ve Nur-
ses’ Health Calismalarinda ki sonuglar HT eklen-
mesinin mevcut urge ve stress inkontinans sikhgini
artirabilecegini disundurmektedir.

Diizensiz kanamalar ve karsilanmamis
ostrojen maruziyeti

Perimenopozal dénemde klinisiyenleri zor du-
rumda birakan bir diger durumda disfonksiyonel
kanamalardir. Genellikle bu dénemde en ¢ok korkulan
endometrial kanser veya cesitli atipi derecelerindeki
endometrial hiperplazi olsa da, ¢ogunlukla alinan
biyopsi sonugclari progesteron ile karsilanmamis
Ostrojeni isaret etmektedir. Gerek anovulasyona
gerekse de periferik dstrojen donusumaune, bazen
de alinan eksojen hormonlara bagl olarak bu du-
rum ortaya ¢ikabilmektedir. Ancak, butlin pre veya
postmenopozal kadinlarda dizensiz kanamalarin
varliginda endometrial neoplaziler, gebelik ve ekstra-
uterin sebepler dislanmalidir. Dikkatlice alinmis bir
anamnez ve yaplimis bir fizik muayeneye ek olarak
spekulum muayenesi, pelvik muayene ve transvaji-
nal ultrasonografi altinda endometrial kalinlik dlcu-
muU yapilmahdir. Anormal kanamali perimenopozal
veya postmenopozal kadinlarda 5 mm altinda endo-
metrial kanser veya hiperplazi sikligl oldukca azdir.
Ayni durumu premenopozal bir kadin icin birebir
uyarlamak zordur.
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Her ne kadar biyopsi tekniginin nasil olmasi gerektigi
bu derlemenin konusu degilse de rahatlikla poliklinik
sartlarinda yapilabilecek biyopsinin ameliyathane
ve anestezi gerektiren servikal dilatasyonla ayni
etkinlikte oldugunu, ayrica ilkinin maliyet ve agn
acisindan digerine gore daha avantajli oldugunu
hatirlatmakta fayda vardir. Ancak vakum aspirasyon
yapilan kadinlarin yaklasik %10 kadarinda yeterli
materyal gelmeyebilir ve bu durumda en sik sebep
uterin kaviteye yeterince girilememesi oldugundan
dolayi bu gruba dilatasyon ve kuretaj (D&C) yapilmasi
uygun olabilir. Ayrica pelvik muayenede uterusun
blylk olarak palpe edildigi durumlarda da taniyi
kesinlestirmek amaciyla da D&C secilmelidir.

Her ne kadar endometrial kanserli kadinlarin %80
kadarindaki basvuru sikayeti vajinal kanama olsa
da, kanamasi olan postmenopozal kadinlara yapilan
endometrial biyopsilerde %1-2 siklikla endometrial
kanser rastlanmaktadir. Geriye kalanin yarisindan
fazlasinda normal endometrium, %15 kadarinda
da endometrial hiperplazi c¢ikmaktadir. Ancak,
postmenopozal kanamasl olan kadinlar dikkatlice
degerlendirilmeli ve ilk degerlendirmesinde bening
patolojiler saptanan hastalarin %10 kadarinda takip
eden 2 yil icinde belirgin patolojiler saptanmaktadir.
Devam eden kanamalarin varliginda mutlaka takibe
de devam edilmelidir. Bu durumlarda gerekirse kol-
poskopi, endoservikal biyopsi veya salin inflizyon
sonografi ile histeroskopi eklenebilir.

Postmenopozal dénemde alinan endometrial biyop-
silerin sik bir sonucu da yetersiz doku deyimidir.
Bu durum cogunlukla atrofik zeminli bir endomet-
riumu temsil eder ve eger yapan kisi tekniginden
emin, kavitenin cok blytk kismini degerlendirdigini
dustnuyor ve hastanin kanamasi devam etmiyor-
sa mevcut sonucu 6nemli bir patolojinin olmadigi
yonunde kabul edebilir. Histopatolojik olarak anormal-
lik saptanmamis disfonksiyonel uterin kanamalarin
varliginda ise siklik olarak progesteron tedavi ve-
rilebilir (5-10 mg medroksiprogesteron asetat/
gun, her ay 14 gun, toplam 3-4 ay). Bunun yaninda
dusUk doz oral kontraseptiflerin kullaniimasi da ol-
dukcga akillica bir yaklasimdir. Bdylece es zamanli
olarak duzensiz kanamalar onlenir; perimenopozal
dénemde kontrasepsiyon saglanir ve vazomotor
semptomlar acisindan fayda saglanir. Biyopsi so-
nucunun hiperplazi olarak rapor edildigi durumlarda
eger medikal tedaviler tercih edilir ise yine siklik veya
surekli progesteron tedavisi (10-20 mg/gun, medrok-



siprogesteron asetat, 3-4 ay veya 160 mg megestrol
asetat/gun) verilerek 3-4 ay sonra D&C ile kontrol
edilebilir. Endometrial hiperplazi icin olmasa da, dis-
fonksiyonel uterin kanamalarin oldugu durumlarda
ki bir diger yaklasimda progesteron salan rahim ici
araclar (RIA) olabilir.

Kardiyovaskiiler Degisiklikler

Cogu gelismis Ulkede kardiyovaskuller hastaliklar
kadinlarda kanser, serebrovaskuler olay ve trafik
kazalarindan daha sik 6lime yol agcmaktadir. ABD’de
5 kadindan 1 tanesinde kalp ya da damar hastalg|
oldugu tahmin edilmektedir. Kadinlarda ki risk faktor-
leri de tipki erkeklerdeki gibidir ve aile hikayesi, yuk-
sek kan basinci, diabet, sigaraicimi, yiksek kolesterol
ve trigliserid seviyeleri ve obezite 6nemli etkenlerdir.
Her ne kadar mevcut risk faktorleri esitlendiginde bile
erkeklerdeki koroner hastalik riski kadinlarin yaklasik
3.5 kati olsa da kadin yas arttikca bu fark ortadan
kalkmakta ve riskler esitlenmektedir. Premenopozal
dénemdeki bu avantajli durumun sebeplerinden biri
de ylUksek 0Ostrojen ve duslk androjen seviyelerinin
sebep oldugu yiuksek HDL dUzeyleridir. Ayrica total ve
LDL-kolesterol seviyeleri de daha dusUktur. Menopoz
ve sonrasinda ise kolesterol seviyeleri giderek artar
ve 60’l yillarda erkeklerden daha yuksek seviyelere
erisir. Ancak prospektif calismalarda gosterilmistir
ki postmenopozal kadinlarda erkeklere gore daha
yuksek kolesterol seviyelerinde koroner arter hasta-
iklanyla iliski kurulabilmistir. Kolesterol seviyesi yuk-
sek kadinlarda pravastatin kullanimi akut major ko-
roner olay sikhgini yaklasik %37 azaltmaktadir.

Optimal total kolesterol seviyesi <200mg/dL, HDL-
kolesterol seviyesi >50mg/dL, LDL kolesterol sevi-
yesi <130 mg/dL ve trigliserid duzeyi 150mg/dL
olmahdir. Ayrica duzenli egzersiz, sigara iciminin
birakilmasi, doymus yag asitlerinden fakir diyet, kan
basinci ve sekeri kontroli dnemli koruyucu hekimlik
adimlaridur.

Postmenopozal dOstrojen tedavisinin LDL-kolesterol
seviyelerini dusururken, HDL-kolesterol ve trigliserid
seviyelerini artirdigl bugun igin bilinmektedir. Bera-
berinde progesteronlar olsun veya olmasin éstrojen
tedavisi postmenopozal donemdeki bir kadinda top-
lam lipoprotein seviyelerinde bir duslise yol acar.
Beraberinde hiperkolesterolemik kadinlara HMG-
CoA reduUktaz inhibitorleri verilmesi ise tek basina
Ostrojenin sagladigindan daha ideal bir lipid profiline
katkida bulunabilir. Ostrojenin hayvan deneylerinde

ve insanlar Gzerinde yapiimis ve rapor edilmis kardi-
yovaskuler sistem Uzerindeki diger etkileri sunlardir:
periferik direncte azalma ve vazodilatasyona bagh
perfuzyonda artis, nitrik oksit sentezinde artis, en-
dotelden bagimsiz koroner arterlerde dilatasyon,
sol ventrikll dolma ve atim hacminde artis, kalp
kaslar1 Uzerine direkt inotropik etki, santral vicut
yaglanmasina karsi egilimde azalma, aclik glukoz ve
insllin seviyelerinde duzelme, lipoprotein oksidasyo-
nunun inhibisyonu, daha dusuk fibrinojen ve plasmi-
nojen seviyeleri sonucu artmis fibrinolisis, ateroskle-
rozisin erken bir bulgusu olan damar duvarindaki
intimal kalinlasmanin inhibisyonu, endotel hucreleri-
nin iyilesmesinin hizlanmasi, makrofajlarin damar
duvarina infiltrasyonunun inhibisyonu, ACE ve renin
seviyelerinin inhibisyonu ile homosistein seviyele-
rinde azalma.

Tam bu teorik bilgiye karsin, klinik uygulamalar s6z
konusu oldugunda HT'nin kardiyovaskiler sistem
Uzerine etkisi gercekten de beklendigi gibi olumlu
mudur? WHI calismasina kadar ki mevcut gézlemsel
calismalar gozden gegcirildiginde 6strojen kullanan-
larda kardiyovaskuler hastalik riskinin yaklasik %50
daha az oldugu rapor edilmektedir. Postmenopo-
zal kadinlarda Ostrojen alan ve almayan kadinlarda
anjiografik olarak koroner arterlerin tarandig
calismalarda da o6strojen kullaniminin kardiyovas-
kuler sistem Uzerine belirgin bir koruyuculugu fark
edilmistir. Ayrica HT aldigi sirada myokard infark-
tisU geciren veya konjestif kalp yetmezligi olan
kadinlarda da yasam beklentisi Uzerine olumlu etkiler
gozlenmistir. Nurses Health calismasinda da yaklasik
20 yil boyunca takip edilen ve halen HT kullanan
hastalarda yasa bagiml relatif koroner hastalik riski-
nin %39 daha az oldugu ve %37 daha az mortalitenin
s6z konusu oldugu belirtilmistir. Bitin bu olumlu et-
kilerin yaninda, tanimlanan gbézlemsel calismalarin
elestirilmeleri gereken noktalardan birisi de, HT alan
hastalarin ¢ogunlukla kendi sagligina daha 6nem
veren ve beslenmesine, yasam kosullarina daha
dikkat eden insanlar olduklarinin gozardi edilmesiy-
di. Ayrica bu hastalar daha sik doktor kontrolliine
gelmekte, saglik hizmetlerine daha rahat ulasmakta
ve koroner arter hastaliklari acisindan daha sik
taranmaktaydilar. Ancak, kardiyovaskuler hastaliklar
acisindan risk faktorlerinin esitlendigi gruplari
karsilastiran calismalarda yine Ostrojen verilmesinin
olumlu etkileri gézlenmis ve godzlemsel sonuglarin
sadece ‘saglikli denek etkisi’ ile agiklanamayacagina
karar verilmigtir.
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Gozlemsel ¢alismalarda ortaya konan HT ve kardiyo-
vaskUler sistem Uzerine olan olumlu etkileri, 0o ddnem
icin neredeyse ortak bir karar olarak gorulse de, inme
ve serebrovaskuler olay (SVO) ile HT arasindaki iliski
biraz daha tartismalydi. Cogu calismada ostrojen
veya Ostrojen-progesteron verilmesinin SVO sikhgini
etkilemedigi veya az miktarda artirabilecegi rapor
edilmekteydi. 1971-1975 yillar arasinda 1910 kadini
takip eden bir galismada ise HT kullaniminin SVO ris-
kini %31, SVO’ya bagl mortaliteyi ise %63 azalttig
rapor edildi.

Eski gbzlemsel calismalardan elde edilen olum-
lu etkilerin yeni Klinik calismalardan elde edilen
kanitlarla uyusmadigini bugtn igin bilmekteyiz. HT'ye
bakis acimizi geceyle giindliz kadar degistiren bu
calismalardan en carpici olani WHI (The Women’s
Health Initiative) calismasidir. 1992 yilinda or-
ganize edilen c¢alismanin bitis tarihi 2005-2007
olarak planlanmistir. 1993 ve 1998 arasi 40 klinik
merkezden, yaslann 50-79 arasi olan yaklasik
161.000 kadini degerlendirmistir. Bu kadinlardan
10.739tanesi histerektomize olan hastalarda sadece
Ostrojen veya plasebo verilmesinin etkileri acisindan
degerlendirilirken, 16.608 kadin ise 6strojen ve pro-
gesteron ile plasebo acisindan randomize edilerek
yine prospektif olarak takip edilmistir. Mevcut doku-
man ve verilerin belirliaraliklarlaizlendigi sireclerden
2002 Mayis ayina gelen donemde, Ostrojen-proges-
teron alanlarin takip edildigi calismada, plasebo
grubuna gore istatistiki olarak artmis ve kabul edile-
mez meme kanseri ve kardiyovaskuler hastalik riski
nedeniyle planlanandan 3 sene 6nce durdurulmak zo-
runda kalinmistir. 2002 yilinda Ostrojen-progesteron
kolu erkenden sonlandirilsa da sadece dstrojen kolu-
nun takip edilmesine karar verilmistir. Ancak, 2004
Mart'ina gelindiginde artmis inme riski ve demans
veya kognitif fonksiyonlarda azalmaya bagh artmis
egilim sebebiyle 6.8 yillik takip sonrasi ¢alismanin
bu kolu da durdurulmustur. Bu kolda kardiyovaskuler
hastalik riskinde bir azalma veya meme kanseri ris-
kinde bir artis saptanmamistir.

WHI calismasinin sonuglarina gore dstrojen ve pro-
gesteron alan kolda kardiyovaskuler hadise relatif
riski 1.24, 6lumcual olmayan myokard infarktds riski
1.28’dir []. Bu sonug; 10.000 kadin 1 yil boyunca
HT aldiginda 6 tane yeni kardiyovaskiler olay de-
mektir. Bu risk, 6zellikle ilk 2 yil fazla géralmus ve
tedavi altinda yillar gectikge disUs gozlenmektedir.
Ayrica, ozellikle ileri yastaki kadinlarda (>60 yas veya
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menopozdan sonra 20 yil veya fazla gecenlerde) bu
riskin daha belirgin oldugu alt grup analizinde rapor
edilmistir. Sonug olarak WHI yazarlari, HT'nin postme-
nopozal dénemde kardiyovaskuler hastaliktan birin-
cil korunma amaciyla recete edilmemesi gerektigini,
dokumante edilen bir fayda gézlemleyemedikleri gibi
bazi gruplarda olumsuz etkilerinin de olabilecegini
belirtmislerdir. Bunun yaninda Ostrojen-progeste-
ron alan hastalarda fatal degil; ancak iskemik inme
relatif riskinin 1.44 kat arttigini da rapor etmislerdir.
Vendz tromboemboli relatif riskinde ise 2.07, pul-
moner tromboemboli relatif riskinde ise 2.13 katlik
bir risk artisi da s6z konusudur. Bu dezavantajlarin
yani sira kolorektal kanser sikliginda %37’lik, kalgca
kinginda ise %33’lik bir azalma es zamanh olarak
saptanmistir.

HT'nin kardiyovaskuller hastalik Gzerine olan ikincil
korumasini degerlendiren HERS calismasinda ise
daha o6nce kardiyovaskiler hastaligl dokimante
edilmis hastalarrandomize edilerekikikola ayriimistir.
Birinci kola EP diger kola ise plasebo verilmistir. Her
iki kolda 6lumcil olmayan myokard infarktlsu ve ko-
roner 6lUm sikligl acisindan bir fark saptanmamistir.
Ancak, tedavinin birinci yiinda EP verilen grupta kont-
rol grubuna gore giderek artan koroner olay riskin-de
artis saptanmistir. Bu artis tedavi suresi boyunca art-
makta ve 3-5 yil sonunda yeni koroner olay sikliginda
daha az bir artis dikkati cekmektedir. 3-5 yillik teda-
vi sonunda nisbeten azalan koroner olay sikhgindaki
artis akla su soruyu getirmistir: acaba belli bir tedavi
suresi sonunda koroner olay riski HT kolunda kon-
trol koluna gére azalmaya baslayabilir mi? Bu soruya
cevap vermek amaciyla hastalar ortalama 2.7 yildaha
izlendiler (HERS-II); ancak, risk azalmasi HT alan kol-
da yine saptanamamistir. HERS | ve Il calismalarinda
ayrica ikincil sonuc olarak vendz trombolizm riskinde
2 kat, cerrahi gerektiren safra kesesi hastaliklarinda
ise %50’lik bir artis saptanmistir. Dolayisiyla, HT
ile kardiyovaskuler hastalik acgisindan korunma
saglanmadigl gibi potansiyel bazi saglik problemler-
inde de artis net bir bicimde ortaya konmustur.

2002 yilinda vyapilan bir baska calismada
(WAVE=Women’s Angiographic Vitamin and Estro-
gen trial) ise koroner hastaligl anjiografik olarak
kanitlanmis hastalar 3 kola ayrilmislardir. Birinci kola
EP, ikincikolaantioksidan ve vitamin kombinasyonlari,
Ucuncl kola ise plasebo verilerek randomize
edilmiglerdir. Ancak, ne HT verilen ne de vitamin-
antioksidan verilen kolda fayda gosterilememistir.



ingiltere’de yapilan bir baska calismada ise
(ESPRIT=EStrogen in the Preventation of Relnfarction
Trial) daha dnce myokard infarktlsu gecirmis 50-69
yas arasi kadinlar dstrojen ve plasebo kollarina ran-
domize edilmigler ve 24 ay sonunda reinfarktlis ve
0lum oranlari arasindaki fark karsilastiriimis ancak
kollar arasinda yine fark saptanamamistir. Butin
bu klinik cahismalarin isiginda Ocak 2003 tarihinde
FDA, dstrojen ve dstrojen /progesteron kombine te-
davisinin konumunu degistirmis ve kardiyovaskuler
hastaliktan korunma amaciyla recete edilemeyecegi
kararina varmistir.

Meme kanseri

51 calismanin ve 100.000’den fazla kadinin de-
gerlendirildigi bir tekrar analiz calismasinda su
sonuglar ortaya cikmistir: @ herhangi bir zamanda
HT alan kadinlarda relatif risk 1.14'dlr, @ en az 5
yildir HT kullanan ve halen devam eden kadinlarda
risk 1.35’dir ve artan kullanim suresiyle uyumlu ola-
cak sekilde risk artmaktadir, ® halen kullananlarda
metastaz degil lokal meme kanseri sikliginda bir artis
mevcuttur, ®ailede meme kanseri hastaligl hikayesi
olanlarda ek risk artisi saptanmamistir,® mevcut
risk artisi en ¢ok duslUk vicut kitle indeksine sahip
kadinlarda fazladir.

2002 yilinda rapor edilen WHI calismasi, yukarida
da tarif edildigi Gzere EP alan hastalarda, calismaya
baslamadan dnce tahmin edilen meme kanserinde
ki risk artisindan daha fazla bir risk ortaya cikardig)
icin calismanin EP kolu planlanandan daha 6nce
sonlandiriimak zorunda kahnmistir. 0.625mg/d
konjuge Ostrojen ve 2.5 mg/d medroksiprogesteron
asetat verilen kolda plasebo koluna gére artmis meme
kanseri riski dogrulanmistir. Sonuclara gore sapta-
nan meme kanseri vakalari tani aldiklarinda daha ile-
ri evrededir, lenf nodu metastazi sikligl daha fazladir
ve artmis anormal mamografi sikliglyla da beraberlik
gostermektedir. Ancak, tumor Ozellikleri acisindan
grade, reseptdr durumu ve histoloji acisindan plase-
bo grubunda saptanan meme kanseri vakalarina
gore bir farklihk saptanmamistir ve meme kanseri
riski 6zellikle 5. seneden sonra belirgin hale gelmek-
tedir. Kabaca bir hesap yapmak gerekirse, 10.000
kadin 1 yil boyunca EP tedavisi aldiginda 8 tane yeni
invaziv meme kanseri ortaya ¢ikmaktadir. Bu riskler
her ne kadar dusuk olsa da 10.000.000 kadinin
aktif olarak HT tedavisi aldigl dustunuldiginde yeni
vaka sayisinin hicte az olmadigl anlasiimaktadir.

Ancak, WHI calismasinda teyit edilen bir nokta da
ailede meme kanseri riski olmasinin HT i¢in bir kontr-
endikasyon olusturmadigidir.

1996-2001 yillarn arasinda 1.084.110 kadini takip
eden bir milyon kadin ¢alismasinda ise ara verilen
slreden ve kullanilan prepratlardan bagimsiz olarak
eskiden HT almis kadinlarda meme kanserinin
artmadigl rapor edilmistir. WHI ¢calismasindan farkli
olarak sadece konjuge O&strojen ve medroksipro-
gestreon asetat kombinasyonu degil, bir cok oral (tibo-
lon dahil), transdermal ve implant yolla uygulanan HT
prepratlari da gézlemlenmistir. Ancak, halen éstrojen
kullananlarda 1.3 kat, dstrojen-progesteron kullana-
larda ise 2.0 kat relatif risk artisi saptanmistir.

Bugun icin net olarak HT'nin yeni meme kanseri
olusumuna mi sebep oldugu yoksa mevcut odaklari
saptanabilir hale mi getirdigi net degildir. Ancak,
hastalara mutlaka relatif riskin az da olsa arttigini,
sigara icimiyle ortaya cikan 10-20 kathk akciger
kanseri relatif riskinin yaninda ¢ok buyuUk bir artis
olmayabilecegini belirtmekte fayda vardir. Ayrica,
HT altindayken meme kanserinden 6lme riskinin
HT almayip meme kanserine yakalanan birine gore
daha az olabilecegi de belirtiimelidir. Bunun sebe-
bi muhtemelen HT alan hastalarin yukarida da
belirtildigi gibi daha sik takip ve muayene edilmeleri
olabilir.

Kisaca diger malignitelerden de bahsetmek gerekirse
WHI calismasi sonrasinda endometrium kanseri,
over kanseri, servikal kanser riskinde HT alanlarda
relatif bir risk artigi gézlemlenmemistir.

Osteoporoz

Kemik dokusu bilindigi Uzere sireli bir kemik
yapiminin (osteoblastik) ve yikiminin (osteoklastik)
oldugu surekli dontusum igindeki aktif bir organdir.
Osteoporoz ise daha ¢ok ileri yastaki populasyonu il-
gilendiren ve normal mineral-matriks oranina karsin
azalmis kemik kitlesi sebebiyle artmis Kkirik tehlikesi
ile beraberdir. Bu tanim ¢ok genistir ve klinik olarak
elverigli bir tanimlama da degildir. Bu ytzden bazi
yazarlar bazi spesifik kemiklerdeki yogunluk kaybi
olarak tanimlarlar. Bu incelme miktari kemiklerin
minimal travmayla kirilmasi veya kirilmaya karsi asiri
hassasiyeti olmasi noktasina kadar varmaktadir. An-
cak, kortikal ve trabekuler kemik kaybinin derecesinin
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osteoporoz tanisi i¢in ortaya konmasinin gerekliligi
ozellikle henliz king) olmayan hastalar igin bir bilin-
mezdir. CUnkU yasli hasta populasyonundaki spinal
vertebra, radius veya femur boynunda meydana ge-
len osteoporoz-iliskili kemik kiriklarinda neredeyse
bir epidemi s6z konusudur. Toplumlarda giderek ar-
tan yasam suresi nedeniyle de bu sorun giderek daha
da artacak bir saglik problemi gibi durmaktadir.

Menopoz sirasindaki toplam kemik kitlesi ve meno-
poz sonrasi ortaya ¢ikan kemik kaybi hizi kirik riskiyle
dogrudan iliskilidir. Her ne kadar kemik dokusunda
kayip en ¢cok menopoz zamaninda belirgin olarak
artsa da osteoporoz-bagimli kiriklar asil yillar sonra
artmaktadir. 90 yasinda yash kadinlarin %30’unda
vertebra kirigi olacagl ve bunlarinda %20’sinin 3 ay
icinde Olimle sonuglanacagl tahmin edilmektedir.
Oliimlerinde en biiyiik sebebi uzamis immobilizasyo-
na bagl komplikasyonlardir. Ayrica osteoporoz asikar
hale geldikten sonra tedavi slreci daha da zorludur.

Osteoporoz tedavisi multifaktoriyeldir ve yas en
Onemli faktordur. Batin kadinlarda kemik kaybi
yaklasik 30’lu yaslarda baslar ve hayatlar boyunca
devam eder. Menopoz dncesi kemik kaybi her yil
basina %1’'dir. Menopoz sonrasi ise Ostrojen teda-
visi almayanlarda yillik kayip yaklasik %5’tir. Kayip
miktari yasla birlikte giderek artar. Kalitim ise bir
kadinin hayati boyunca ulasabilecegi maksimum ke-
mik yogunlugu miktari agisindan énemli bir belirleyi-
cidir. Genel olarak; Afrikali, Amerikali kadinlar daha
yiksek maksimum kemik yogunluguna ve bununla
iliskili olarak da daha az kirik oranlarina sahiptirler.
Ailede osteoporozu olan bireylerin varligl da ayni
derecede 6nemli bir risk faktori olabilir.

Osteoporoz icin dclncu bir faktdr 6strojen durumu-
dur. Hormon replasman tedavisi almayan postme-
nopozal kadinlar kemik dokularinin her yil %3-5
kadarini kaybetmektedirler. Bu kayip en ¢ok meno-
pozdan sonraki 5 yilda fazladir ve kemik dokusunun
yaklasik %20’si bu donemde kaybedilmektedir. Cer-
rahi menopozda ise dogal menopoza gbre osteoporoz
riski daha fazladir; ¢inkU hastanin dstrojensiz hayat
siresi daha uzundur. Ostrojenin osteoblast aktivitesi
uzerine hem direkt etkisi vardir hem de kalsiyum
dengesi Uzerinde etkisi oldugu dusinilmektedir.

Kemik kaybina etki eden dordunci faktor diyetle

alinan kalsiyum miktaridir. Kalsiyumun gunluk diyette
duzenli olarak alinmasinin premenopozal kadinlarda
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ki kemik kaybina olumlu etkilerinin oldugu bilinmek-
tedir. Postmenopozal donemde ise 1000 mg/gun kal-
siyum alimi ve beraberinde dstrojen takviyesi kemik
kaybini 6nlemek igin yeterlidir. Kalsiyum tedavisi, kal-
siyum karbonat tabletler veya kalsiyum sitrat seklinde
olabilir. Ayrica bu miktardaki kalsiyum destegi bobrek
tasi riskini de artirmamaktadir. Ancak, konstipasyon
veya siskinlik gibi bazi gastrointestinal semptomlarla
beraberlik gosterebilir.

Kemik yogunlugunu koruyan ve osteoporoz riskini
azaltan diger bir faktor ise fizik aktivite ve sigara
icilmemesidir. Ancak ileriki donemde osteoporoza
bagh kirnklardaki etkisinin ne olduguna dair kontrollt
calisma yoktur.

GuUnumuUzde osteoporoz kadinlarda taranmasi gere-
ken bir durum olarak bazi yazarlar tarafindan kabul
edilmektedir. Bunun sebepleri sunlardir: @ osteoporoz
sik karsilasilan bir tanidir,® ylksek mortalite, morbi-
dite ve ekonomik kayipla iliskilidir, ® nispeten dogru
ve kolay uygulanabilir tarama yontemleri mevcuttur, @
tedavisi etkilidir. Butlin bunlarin karsisinda Dunya’da
osteoporozun kesinlikle taranmasi gereken bir durum
olup olmadigina dair halen suren tartismalar mevcut-
tur. Bunun en blylUk sebebi tedavinin etkinligine olan
inancsizliktir. ABD’de yapilan bir calismada kemik mi-
neral dansitesi 2,5 SD altinda olan kadinlarda osteo-
poroza bagl kemik kirngl prevalansi %13-18 arasinda
bulunmustur. Ancak bugln icin etkinligini kanitlamis
bircok etkin dstrojen disi preparat mevcuttur.

Osteoporoz; dusuk kemik Kkitlesi, mikromimari ke-
mik yapisinda bozulma ve artmis kemik frajilitesi
olarak tanimlanabilir. GinUmuzde kullanilan tarama
testlerinde son iki 6zellik henliz taranamamaktadir.
Cunku mikromimari yapinin gézlemlenebilmesi igin
kemik biyopsisi gerekmektedir ve rutin taramada
kullanilamayacak kadar invaziv bir islemdir. Ayrica
minimal travma veya travmasiz kemik kiriklari da
bize osteoporoz tanisi koyduracaktir. Boyle bir hasta-
da osteoporoz tanisini dogrulamak igin ileri tetkiklere
gerek yoktur.

Kemik mineral dansitesi en sik kullanilan osteoporoz
tarama testidir. Dinya saglik 6rguti kemik mineral
dansitesinin genc bireylerde kendi yas ve cinsi-
yetine gore degerinin -1 ve -2,5 arasinda olmasini
osteopeni, -2,5’in altinda olmasini ise osteoporoz
olarak tanimlamaktadir. -2,5 kirik icin esik deger
kabul edilmektedir. Tarif edilen Standard sapma,
T skoru olarak tariflenmektedir. Gunimuzde kemik



dansitometresi (BMD) disinda da osteoporoz tanisi
amaclyla kullanilan diger gorintlileme veya biyo-
kimyasal isaretleyiciler mevcuttur. Kemik turn-over’ini
gostermeye yarayan biyokimyasal testler tarama igin
uygun degildirler; ancak kemik o6lcimuyle beraber
uygulanabilirler.

GunUumuzde genel kabul edilen yaklasim 65 yas
Ustl osteoporoz icin risk faktorlerinin olmadigl ol-
gularda taramanin yapiimasidir. Ayrica 60 yas Ustu
osteoporoz icin risk faktorlerinin mevcut oldugu ol-
gularda da takip yapilmahdir. Ancak erkekler, pre-
menopozal kadinlar ve beyaz irk disi kadinlarda
osteoporoz taramasinin gerekliligi tartisma konusu-
dur. Postmenopozal donemde olup fakat 65 yasin
altindakilerde ise tarama yapilmasli konusunda
hastanin bireysellestirilmesi ile karar verilmelidir.

Bir cok randomize, plasebo kontrolli calismada (WHI
calismasi dahil), 6strojen tedavisinin postmenopozal
dénemde azalmis kemik kingi insidansi ile beraberlik
gostermistir. Ostrojen tedavisi osteoporozu etkin bir
sekilde onler ve tedavi eder. WHI calismasinda os-
teoporotik relatif kirik riski HT alan kolda 0.76, spinal
kirik riski 0.65, kalca kirigi riski 0.67, 6n kol kirigj ris-
Ki ise 0.71’dir. Bu calismanin sonucu bizlere sadece
osteoporozlularin alinmadig kitlelerde HT'nin olumlu
etkisine isaret etmektedir.

Ostrojen tedavisine baslamayasinin literatiirde énemi
tartismalidir; ancak bazi calismalarda menopozdan
hemen sonra tedaviye baslamanin Kirik riskini son-
radan baslanan gruba gore belirgin olarak azalttig
saptanmistir. Bir baska calismada ise daha 6nce te-
daviye baslanmis ve halen devam eden hastalarin,
hic 6strojen almamis veya kullanip tedavisi kesilmis
hastalara gore kirik oranlari daha az bulunmustur.
Ostrojeni kullanip birakan hastalarin KMD degerleri,
hi¢ kullanmayanlara gore daha iyi, ancak baslayip
halen tedavisine devam eden hastalara gore ise
daha zayiftir. Ancak slrekli dstrojen alan hastalarin
grubunda da %20 kirik orani saptanmistir. Bu da
bize uzun dénem o0Ostrojen tedavisinin osteoporoza
bagh kirik riskini azalttigini ancak tamamen ortadan
kaldiramayabilecegini hatirlatmaktadir. Ayrica, endo-
metriumu korumak amaciyla verilen progesteronun
ise ister siklik ister surekli olsun kemik Uzerine koru-
yucu etkisi saptanmamigtir.

Tanisi konmus osteoporozun tedavisi kapsaminda,
her ne kadar dstrojen tedavisi osteoporozun sadece
proflaksisiicin onaylanmis tedavisiicin onaylanmamis

olsa da, literatirdeki mevcut veriler, tedavisinde
ve vertebral kirik riskinde de anlamli dizelme
saglayabilecegini gostermektedir. Osteoporoz igin
Ostrojen tedavisi her ne kadar menopozdan hemen
sonra verildiginde maksimum etkinlige ulasiyor olsa
da 75 yasindan sonra baslansa ve 9 ay kadar kisa
bir sure verilse bile plaseboya gore anlaml sekilde
kemik yogunlugunda artma olmaktadir.

Bugun icin, ilgili basliklarda ortaya konan HT'nin olasi
etkilerinden dolayi, sadece osteoporozdan korunmak
veya tedavi etmek icin HT dnerilmemekte; yerine
etkinligi kanitlanmis diger alternatifler tercih edilmek-
tedir. Alternatif yaklasimlardan bir tanesi olan ve bir
selektif dstrojen agonisti/antagonisti olan raloksifen
4 yillik kullanim sonrasinda vertebral kirik riskinde
0.64’1uk relatif riski yakalamaktadir. Spinal olmayan
kiriklar Uzerine etkinligi saptanamamistir ve olumlu
etkileri es zamanl yapilan BMD’lerle parallelik goster-
memektedir. Bir miktar sicak basmasi semptomlari
artirabilecegi icin 6zellikle yeni menopoza giren bi-
reylerde tercih edilmeyebilir. Alendronat ve risedronat
gibi bifosfonatlar tipki raloksifen gibi osteoporoz prof-
laksi ve tedavisinde onaylanmis ajanlardir ve 2 yillik
kullanim sonrasi spinal ve femoral BMD degerlerinde
%5-6 artma, spinal kiriklarda %48, kalga kiriklarinda
%51 azalma saglamaktadirlar. Kalsitonin kullaniimasi
ise spinal BMD’de %2-3’luk artis ve spinal kriklarda
%3310k iyilesme saglamaktadir. Kalsitoninin femo-
ral BMd ve kirik riski Uzerine etkinligi net degildir.

Menopoz ve osteoporoz varligindaki tartismali konu-
lardan biri de ek kalsiyum takviyesidir. Normal beslen-
meye sahip bir kadinin ginldk kalsiyum alim miktari
yaklasik 500mg’dir. Bu kapsamda 0Ostrojen alan bir
kadinda toplam ihtiyac 1000 mg oldugundan ek 500
mg, Ostrojen alamayan bir kadinda ise toplam ihtiyac
1500mg/gun oldugundan ek 1000mg/glin kalsiyum
alinmasi onerilebilir. Vitamin D alinmasi ise 6zellikle
70 yasindan ileri kadinlarda 800U/gun olarak tav-
siye edilmektedir. Finlandiya’da ve Fransa’da yapilan
iki ayri calismada kalsiyum ve vitamin D verilmesi
kalga kiriklarinda %43 iyilesme saglamistir.

Sonu¢

Yakin zamana kadar, O6strojen-progesteron kombine
tedavisinin postmenopozal dénemde osteoporoz-
dan, demansdan ve aterosklerotik hastaliklardan
koruyucu etkisinin oldugu goézlemsel ve retrospek-
tif calismalarda One sdrildiginden dolayl post-
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menopozal kadinlara uzun dénem (bes yildan faz-
la) yaygin olarak verilmis ve bu uygulama yaklasik
20-30 yil boyunca tim Dinya’da genis kullanim
alani bulmustur. Ancak, yapilan son prospektif
ve Kklinik calismalarda 06strojenin postmenopozal
dénemde kardiyovaskuler hastaliklari 6nlemedigi
veya geciktirmedigi saptanmis; ayrica, koruma
yapmamasinin Otesinde kardiyovaskller hastalk
riskinde hafif bir artisi da beraberinde getirebilecegi
anlasilmistir. inme, vendz tromboembolizm ve meme
kanserinde de mevcut risklerde artis olabilecegi ayni
calismalarda ortaya konmustur. Bugunki bilgileri-
miz i1siginda, orta-agir sicak basmasi disinda HT'nin
kesin endikasyonu mevcut degildir ve osteoporoz ile
vajinal atrofi dahil olmak Uzere bir cok postmenopo-
zal semptomda etkin alternatif yaklasimlar mevcut-
tur. Sicak basmasinin varliginda da mimkin olan
en dusuk dozda 6strojen prepratlarl, mamkun olan
en kisa slre boyunca hastalarla olasi yan etkiler
tartisildiktan sonra verilebilir.
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