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KLIMAKTERIUM VE MENOPOZ

Dr. Koray Elter
Dr. Mithat Erenus

| Menopoz, bir hastalik ya da dstrojen eksikligi hastalig
. degil, dogal fizyolojik bir olaydir. Over fonksiyonlari-
~ nn kaybina bagli olarak menstriiel dénemin kesin ola-
. rak sona ermesi anlamina gelir. Amerika Birlesik Dev-
letlerinde (ABD) ortalama menopoz yas1 52'dir. Ulke-
- mizde ise menopoz kliniklerinden alinan verilere gére
 ortalama menopoz yasi 48 civarindadir. ABD'de halen
42 milyon kadin 50 yasin iizerindedir ve ortalama kadin
~ yasami 80 yuldur. Ellid6rt yasma ulagan bir kadimn 84
yasina kadar yasamast beklenmektedir. Ulkemizde ise
halen ortalama kadin yasami 70 yildir. Diinyada ise 470
milyon kadin 50 yasimin ustiindedir ve bunlarn
%30'unun 80 yasina ulasmasi beklenmektedir.
Menopozda over hormonlarinin dzellikle dstrojenin
~azalmas: kisa dénemde zellikle ates basmasi gibi ya-
sam kalitesini bozan etkilere neden olabilir. Uzun do-

. nemde ise osteoporoz ve muhtemelen kalp hastalig: ris-

" kinde artisa yol acar.
- Menopoz tiim kadinlann yasadig: fakat her kadinin

- farkli etkilendigi bir durumdur. Bazilan icin tiremenin

sonlanmasy, bazilar igin ézgiirliigiin baslangici, bazilan

. icin ise orta yas duygusal ve sosyal krizlerinin, ciddi

: saglik problemleri ile beraber gittigi bir dénemdir. Me-

i nopoz ashnda tim kadinlar igin saglikh bir vasama bas-

lamak igin 6nemli bir sinyaldir. Klinisyenler her kadinn
. durumunu ayri ayn degerlendirmeli, tedavi olasiliklan-
ni, yararlanma oranlarina gore gz Oniinde bulundur-
mabdir. Son yillarda diinyada ve iilkemizde beklenen
yagamin uzamast menopoz sonrast saghigl ¢ok onemli
hale getirmistir. Ideal olan 6lime kadar maksimum
dinglikle yasayabilmektir. Menopoz, kadmlar igin sag-
lik ve yagam kosullarini yeniden degerlendirme zama-
mdir.

OVER YETMEZLIGININ PATOGENEZI

Perimenopozal overde, folikiil sayisinda belirgin azalma
olur ve kalan folikiiller folikiil stimiilan hormon (FSH) ve
luteinizan hormona (LH) yetersiz cevap verirler. Kirk yas
civarinda overlerin biiyiikliigiinde azalma baglar ve peri-
menopoz déneminde bu azalma hizlarur. Over biiyiiklii-
glindeki azalma granuloza, teka hiicrelerinde ve stroma-
daki azalmay1 gosterir. Ostrojen tiretiminin azalmasma
paralel olarak kan FSH seviyeleri 10-15 misli artar. Inhi-
bin A ve B diizeyleri postmenopozal dénemde olgiileme-
yecek seviyeye iner. Dogal menopozu etkileyen en 6nem-
li faktorler, ailevi ve genetik faktorlerdir. Sigara igilmesi
menopozu ortalama 1,5 yil erkene almaktadir. Multipari-
te ve viicut kitle indeksinde artig (obesite) menopoza da-
ha ge¢ girmeye neden olmaktadir. Dogum kontrol hapi
kullanimy, ilk adet yag1, sosyoekonomik durum ve irkin
menopoz yasgl ile bir ilgisi bulunmanmusgtir.

Eger menopoz 40 yasindan once olursa prematiir
menopoz olarak degerlendirilir. Prematiir menopoz ge-
netik, otoimmun nedenlerle olabilir. Ailevi ve ailevi ol-
mayan X kromozomu anormallikleri erken menopoza
yol agabilir. Cerrahi olarak overlerin alinmasi, kemote-
rapi, pelvik radyasyon tedavisi diger prematiir meno-
poz nedenleridir.

OVER YETMEZLIGININ NEDENLERI

Over yetmezligi vazomotor semptomlar, genital atrofi,
psikosomatik yakinmalar, osteoporoz ve olas1 koroner
arter hastali1 ile kendini gosterebilir. Bulgularm bir kis-
mi erken donemde, bir kismi ise uzun siireli Ostrojen ek-
sikligi sonucunda ortaya gikar.

405
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VAZOMOTOR SEMPTOMLAR

Vazomotor semptomlar genellikle ates basmas: olarak
adlandirilir. Ates basmasi ani sicaklik hissidir, cilt 1s1s1
ciltte kan akim artisiyla birlikte artar, el ve ayak par-
maklarinda 1 ile 7 derece arasinda st artig1 gozlenebilir.
Ozellikle viicudun iist kisminda yiizde kizarma ile bir-
likte hissedilir. Ates basmalari menopoz dénemindeki
kadmlarn %75inde gortiliir, gece uykuda terlemeyle
beraber gériilebilir. Kadinlarin %10-15'inde cok sik ara-
liklarla gézlenir ve genellikle menopoz sonrast 3-5 yil
icinde kaybolur. Ates basmalarmn kesin etyo-patoge-
nezi bilinmemekle birlikte dstrojen seviyelerindeki diis-
menin, ates basmalarma yol actig1 ve Ostrojen tedavisi-
nin ates basmalarint doza bagh olarak azalthi: gosteril-

migtir. Potansiyel ates basmasi uyaranlan tabloda g0s-
terilmigtir.

POTANSIYEL ATES BASMASI
UYARANLARI

Sicak Ortam
Stress

Ach Gidalar
Sicak Icecekler
Alkol

Kafein

Menopozla iligkisi olmayan ates basmasi yaratan du-
rumlar ise; hipertirodizm, feokromasitoma, karsinoid,
lésemi ve pankreas tiiméorleridir.

UROGENITAL DEGISIKLIKLER

Urogenital problemler 50 vagin tizerindeki kadinlarin
licte birini etkiler. Ostrojen seviyelerindeki azalma va-
gina epiteli, tiretra ve mesane trigonunda atrofiye yol
acarak, kaginti, disparoni ve sik idrara cikma gibi ya-
kinmalara neden olabilir. Ostrojen diisiikligii vagina
epitelinde incelme elastisitede azalma ve renk kaybi-
na yol agar. Vagina ve servikste kan akimi ve sekres-
yon azalir. Sekstiel uyarilarla islanma azalir. Vaginada
daralma, pruritus ve irritasyon olugur. Bu degisiklik-
ler travma, enfeksiyon ve agriya olan duyarlilig: arti-
rir ve vaginal atrofi olarak adlandirilir. Diizenli seks
hayati olanlarda bu degisiklikler daha az gériiliir. Va-
ginal PH saglikl asidik ortamdan alkali hale doniige-
rek vaginal enfeksiyonlarin olugumuna yatkin hale
gelir. Ostrojen tedavisiyle bu degisiklikler geriye do-
nerler.

PSIKOSOMATIK YAKINMALAR

Psikiyatrik hastahk &ykiisii olan kadinlarda menopoz
doneminde bu hastaliklarda alevlenme gériilebilir. Hor-
monlardaki azalma ile birlikte menopoz déneminde
Gzellikle depresyon ve anksiyeteye sik rastlanir. Hor-
monlardaki degigiklikler perimenopoz déneminde duy-
gulamum bozukluklarmin sik goriilmesine neden olur.
Duygulamm bozukluklary, anksiyete, uykusuzluk gibi
durumlar Sstrojen tedavisine genellikle iyi cevap verirler.
Klinik depresyonda ise antidepresan tedavi gereklidir.
Iki hafta siireyle cokiintii yvagamak ve Onceden zevk ali-
nan aktivitelere ilginin kaybolmasi tanida 6nemlidir.

OSTEOPOROZ

Osteoporoz kemik direncinde azalmaya yol acarak, ki-
rik riskini artiran bir iskelet sistemi bozuklugudur. Diig-
me ve travmalar osteoporotik kemiklerde kiriga neden
olurlar. Kemik kayb1 erkek ve kadinda yaslanma ile olu-
sur. Eger genclik yillarinda, yeterli yiiksek kemik yo-
gunluguna ulasilamazsa osteoporoz daha kolay olusa-
bilir. Cesitli osteoporoz tipleri olmakla birlikte, en sik
yaglanmaya bagli postmenopozal osteoporoz gortlir.
ABD’de 50 yasin tstiindeki kadinlarin %15inde oste-
oporoz, % 35-50 arasinda ise azalmis kemik yogunlugu
yani osteopeni goriiliir. Elli yagimn tistiindeki kadinlarda
kink gortlme olasihigi % 40'dwr. Yasam boyunca kalca
ki1 olasihg % 18'dir. Bu oran vertebra icin %16 ve én-
kol kiriklari igin %16’dir. Kalca kiriklarinda 1 yil iginde
%20 olitm riski vardir ve %25 hastada uzun siireli teda-
vi gerektirmektedir..

Bilimsel cahigmalar Gstrojen eksikliginin primer oste-
oporozda onemli rol oynadiguu géstermektedir. Meno-
poz sonrasi kemik kaybi ortalama yilda %2’dir. Menopoz
sonrast ilk 5-10 yilda %1 ile % 5 arasinda yillik kemik kay-
b1 olabilmektedir. Yetmis yasmna gelen bir kadin kemik
yogunlugunun % 50’sini kaybetmektedir. Doksan yagin-
da bir erkek ise kemik yogunlugunun % 25'ini kaybet-
mektedir.

Ostrojen seviyelerinin diigmesi dzellikle trabekiiler
kemikte kortikal kemige oranla daha fazla kayba neden
olur. Erken menopoz déneminde, kemik kaybi ézellikle
omurgada, trabekiiler kemigin yogunlugu nedeniyle
daha sik goriilmekiedir.

Diyet, fiziksel aktivite, aile dykiisii, fizik yapi, alkol,
kafein kullanimmu, ilag Oykiisii gibi faktorler de osteopo-
rozda etkili olmasina ragmen kadinda en dnemli neden
hipoéstrojenizmdir. Ostrojen tedavisi kemik resorbsiyo-
nunu azaltir ve kemik déngiisiinii yavaslatir. Elliden
fazla randomize kontrollii gahsmada dstrojen replasma-
ninun 3 yil sonunda ortalama kemik yogunlugunu omur-
gada %4-6, kalcada ise %2-3 arttirdif gosterilmistir. Ha-



astrojen tedavisi alanlarda kemik kirig riskinin, os-
ifien almayanlara gore % 54 azald1g) gosterilmigtir. Os-
woroz tedavisinde bifosfonatlar (alendronat, etidro-
yerisedronat) kemik yogunlugunu kalgada ve omur-
@ artirmaktadir. Alendronat ve risedronat vertebral
bk riskini %30-50 orarunda azaltmaktadir. Raloksife-
. Uilsitonin, Tibolone, Parathormon, Fluoride oste-
ooz tedavisinde diger alternatif ajanlardir.

ncak dstrojen ve HRT'nin kemik yogunlugunu ar-
. hinve kirik riskini azalttigy gosterilmis olmasina rag-
5 yag tizeri menopozal kadinlarda HRT osteopo-
- dnlenmesi ve tedavisinde birinci basamak tedavi
Tk dnerilmemektedir. Bircok kadinda uzun stireli
Tkallamimuna bagh riskler kink riskindeki azalma-
» daha yiiksektir. Diger osteoporoz tedavileri kon-
eidike oldugunda veya hasta tarafindan tolere edile-
wiginde HRT bir secenek olabilir. Osteoporozdan ko-
mnakla beraber menopozal semptomlarin giderilme-
de gereken durumlarda HRT makul bir secimdir, an-
mimkiin olan en diigitk dozda ve en kisa stireyle
landmalidir. Menopozal semptomlarin kontrold ar-
gerekmediginde osteoporoz korumasi plam tekrar
zden gecirilmeli ve HRT bu noktada ikinci segenek
anak degerlendirilmelidir.

Al

~ KARDIYOVASKULER HASTALIK

Kardiyovaskiiler hastaliklar erkeklerde kadinlara oran-
i daha sik goriilmektedir. ABD'de kalp hastaligi hem
arkek hem kadmda en stk 6liime neden olan hastaliktir.

Mennpoz sonrast donemde kadinlarda kardiyovaskiiler
fastalik riski belirgin olarak artar. Ostrojen replasman
%edm_m mencpoz sonrasi, LDL kolesterolti distiriir
HDL kolesterolii ise yiikseltir. Ostrojenin direkt damar
duvarina olan etkileri lipidlere olan etkilerinden daha
pnemlidir. Ostrojen damar duvarinda direkt vazodila-
tasyon yapar, prostosiklin, tromboksan A2 oranini pros-
tosiklin lehine gevirir, plasma nitrik oksit seviyelerini
'arftmr insiilin rezistansimi azaltir. Ostrojenin bu etkleri
menopoz sonrast replasman tedavisinin koroner arter
hastalig1 riskini azaltacagim digtindiirmektedir.

" Ancak, dstrojen tedavisinin koroner arter hastalif
riskini azalthgin gdsteren observasyonel caligmalar ol-
sa da genis 6lekli kontrollii caligmalarin sonuglar: bu
bulgulan desteklememistir. Women'’s Health Initiative
gahsmasinin kombine HRT kolunda HRT kullanuminin
ilk yilinda koroner arter hastahginda olast bir artig bil-
- dirilmekle beraber devam eden kullanim sonucunda da
bir fayda gozlenmemistir. Ayni galigmanin sadece os-
- trojen replasman kolu ise strok riskindeki artig nedeniy-
Je sonlandmlmistir, bu noktaya kadar da koroner arter
~ hastahi@ riski tizerinde bir etkisi gozlenmemistir. Diger
HRT tirleri daha az calistlmis olmakla beraber her han-
gi bir hormon replasman: protokoliiniin koroner kalp
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hastaliklarindan ne primer ne de sekonder korumada
faydal oldugunu gosteren veri yoktur. Tibolonun ise
koroner kalp hastaliklar tizerindeki etkisi hentiz belirli
degildir.

Sonug olarak koroner kalp hastaligi veya strok igin
primer veya sekonder koruma amaciyla HRT 6nerilme-
melidir.

MENOPOZUN DIGER BULGULARI

Menopoz sonrast kadinlarda deride azalan kollajen
miktar: dstrojen tedavisi ile diizelebilir. Seks arzusunda
azalma, baz1 kadinlarda ise gebelik riskinin kaybolmasi
nedeniyle seks arzusunda artma olabilir. Menopoz do-
neminde kadinlarda gozde kuruma, yanma, gdzyasinda
artma goriilebilmektedir. Menopoz sonrasi dis kaybi os-
teoporozla iligkili olarak artar. Ostrojen tedavisinin dis
kaybin 6nleyebilecegi diigiiniilse de heniiz karutlanmis
degildir.

MENOPOZUN TANISI
SEMPTOMLAR

Over yetmezliginin en sik rastlanan semptomlar dii-
zensiz kanama, amenore ve sicak basmalaridir. Perime-
nopoz déneminde diizensiz kanamalar, oviilasyon sik-
Liginin azalmasina bagh goriliir. Kadinlarin %90'inda
menopoz ncesi son 4-8 yil arast menstruel diizensizlik-
ler, uzun siireli veya hafif kisa kanama periodlan gorii-
liir. Bu diizensizlikler sonunda amenoreye kadar gider.
Anormal uterin kanamalar bazen endometrial hiperpla-
zi ve neoplazi habercisi olabilir ve endometrial 6rnekle-
me gerekebilir.

Sicak basmalari, dolagimdaki oOstrojen azalmasina
bagl olarak menopoz donemi kadinlarda %75 oranin-
da goriilen bir semptomdur. Sicak basmalar: siklikla 3-
5 yil siirmekle beraber bazi kadinlarda 10-20 yilda sii-
rebilmektedir. Cerrahi menopoz sonrasi, daha agir ve
uzun siireli goriilmektedir. Stress, sicak ortam, alkol
ve kafein sicak basmalar: sikligini arttirmaktadir. Uro-
genital degisiklikler 50 yasim gegen kadinlarin tigte bi-
rini etkilemektedir. Vaginada kuruma ve iritasyon, ka-
sint1, idrar zorlugu, tiriner inkontinans ve pelvik relak-
sasyon goriilen baglica degisikliklerdir. Urogenital at-
rofi gelismesi i¢in genellikle birkag y1l gegmesi gerekir.
Introitusta kaginti ve disparoni ilk bulgulardir. Enfek-
siyon ve travmaya bagh vaginal kanama gorilebilir.
Uretranin veya mesane trigonunun Ostrojen bagimli
degisken epitelinin atrofiye ugramasi zaman zaman
sik idrara ¢tkma ve diziiri gibi yakinmalarda kendini
gosterebilir. Baz1 kadinlarda menopoz semptomlari ya
hic hissedilmez ya da digerlerine gore oldukca hafif
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gecer. Bu kadinlar genellikle obestir ve yag dokusunda
androjenlerin periferik aromatizasyonuna bagh olarak
dolagimda yeterli miktarda dstrojen bulunmaktadir.

BULGULAR

Sicak basmasi nedeniyle muayene edilene kadar kadila-
rin cogunda, belirgin bir menopoz bulgusu ortaya gik-
maz. Bu olgularda yiizde, boyunda ve gogiiste ani bas-
layan ve 30 saniye ile 5 dakika kadar siiren sicakhik his-
sini genellikle agin bir terleme izler.

Postmenopozal kadinlarda meme dokusunun hac-
minde azalma goraliir. Derideki azalan kollajen mikta-
rnina bagh olarak cilt daha ince ve kolay morarabilen bir
yapidadir. Menopoz déneminde Gstrojen eksikligi ne-
deniyle vagina epiteli incelir, kivrimlar: ortadan kaybo-
lur, postmenopozal dénemde uterus boyutlarinda kii-
ctilme olur ve overler palpe edilemezler.

LABORATUAR TESTLERI

Over yetmezliginin laboratuar tansi, daha ¢ok folikiil
uyarict hormonun (FSH) 40 m IU/ml’den yiiksek, éstra-
dioliin (E2) ise 30 ng/ml'nin altinda olmast ile koyulur.
Luteinizan hormonun 40 mIU/ml'nin {izerinde olmas:
da tanida 6nemlidir.

TEDAVI

Perimenopozda saglk degerlendirmesi ve tedavinin
amact bu gecis déneminde ideal bir saghiga ulasmaktir.
Menopozla ilgili semptom ve bulgular: olan hastalarda
Ostrojen eksikligi bulgulann geriye ¢evirmek igin dstro-
jen replasman tedavisi (ORT) planlanabilir. Sicak basma-
sl, gece terlemesi, uyku bozukluklarn, tirogenital bulgular
ORT’ye cabuk cevap verirler. Kadmnlarin cogu hormon
replasman tedavisinden (HRT) korkmakta olup kendile-
rini menopoz yakinmalar ile tedavi riski arasinda sikisip
kalmus olarak hisseder. Osteoporozu, kiriklari, kalp has-
taliklanm ve hafiza bozukluklarmi énlemek amaciyla
ORT veya HRT'nin devamh kullamlmasi, septomatik te-
daviden ayr olarak degerlendirilmelidir.

Perimenopozal dénemdeki kadinlara, hipoostrojene-
minin kisa ve uzun stireli etkileri hakkinda gtincel bilgile-
rin verilmesi, tedaviye baglama ve stirdiirme kararna ka-
dimin bizzat katilmasimn saglanmasi ¢ok 6nemlidir.

DESTEKLEYiCi TEDAVI

Postmenopozal kadina uygun bilgi verilmesi psikolojik
ve gerekirse farmakolojik destek saglanmasi énemlidir.

Yaganan semptomlann normal oldugunun belirtilmesi
siklikla yardimadir. Aksamlan hafif bir sedasyon sag:
lanmasi, HRT tedavisi baslanip semptomlar giderilen
kadar yapilabilen gegici ve yardima: bir y6ntem olabiliz

HORMON REPLASMAN TEDAViISI

Sistemik ostrojen tedavisi vazomotor, tirogenital vebir
cok psikosomatik yakinmalart giderir. Bu tedavi ssie
oporoz gelismesini ve kiriklari dnemli olciide engeller
Beyin yaglanmas), hafiza ve duygularum bozuklug:
tizerine olumlu etkileri vardir. Postmenopozal ERTbir
grup hastada baz riskler tagir.

OSTROJEN TEDAVISININ RiSKLERI

Ostrojen tedavisinin potansiyel riskleri neoplaz, trambe
embolik hastalik ve safra kesesi hastaligichr. Bu riskleis
degerlendirilmesinde Gstrojenin tipi ve dozu odug
onem tagimaktadir. Ostrojenle ilgili risklerin cogu
kontraseptif kullanan kadinlarla ilgili caligmalardan
lanmaktadir. Ancak dogum kontrol haplarndaki i
astradiol standart konjiige dstrojen dozundan 6 mis
ha fazladir. Bu nedenle HRT"de ki dstrojenin biyolojikak
tivitesi dogum kontrol haplarindan daha digiiktir.

KANSER

Stirekli olarak progesteronla karsilanmayan dstrojent
davisi alan kadinlarda endometrium hiperplazisi veka
seri insidansinda artig olmaktadir. Tedavinin dozu ves
resine bagl olarak 2 ile 24 kat arasinda degisen birni
artig1 s0z konusudur. Bu risk tedaviye en az ayda 12
progesteron eklenmesiyle ortadan kaldurilir. Bu sekil
tedavi edilen kadinlarda endometrium kanseri insid
tedavi edilmeyen populasyona gére diigiiktiir.

Kisa stireli (1 - 3 yil) HRT alan kadinlarda memek
seri riskindeki artis diisiiktiir. Sadece strojen replasman
uygulananlarda bu risk kombine tedaviye gore bir miktar
daha azdir. Yakin zamanda yapilan randomize kontralli
calismalar kombine HRT kullanimu iin 4 yildan 6nceme
me kanseri riskinde bir artis olmadigin diigtindiirmekis
dir, WHI calismasmin sadece Ostrojen kolunda ise 7 i
kullarum sonras: meme kanseri riskinde artis gozlenmb
mistir. (Collaborative Group on Hormonal Factors in Bre
ast Cancer, 1997; Women's Health Initiative, 2002; Millior
Women Study Collaborators, 2003). Yani risk kullanm
siiresine paralel artmaktadir. Sevindirici olabilecek nokia
tiim HRT formiilleri igin gecerli olmak tizere tedavinin
kesilmesiyle beraber meme kanseri riski azalmaya bagi:
makta ve 5 yil sonra hi¢ HRT kullanmamis kadmlarla L
n1 diizeye gerilemektedir.



Histerektomi olmus ve sadece Ostrojen replasman
tedavisi uygulanan kadinlarda 5 yil kullanim sonrasi
over kanseri riskinde kiiglk bir artis bildirilmistir. Arti-
sin dtizeyi 50 - 69 yaslar arasinda 5 yildan uzun slirey-
le sadece dstrojen replasmam uygulanan her 1000 ka-
dinda kullanmayanlara kiyasla fazladan 1 over kanseri
olarak bildirilmistir,

TROMBOEMBOLIK HASTALIK

HRT ozellikle kullanimun ilk yilinda tromboembolik has-
talik riskini artirir. Postmenopozal hastalarda vasla bir-
likte artan venoz tromboembolizm riski HRT kullammuy-
la daha da yiikselir. Hastanin daha sonra tromboembolik
atak geqirip gecirmeyecegini ngosteren en dnemli faktor
daha 6nce gecirilmis vendz tromboembolizmdir. Daha
once venoz tromboembolizm gecirmis olan her hasta alt-
ta yatan trombofili olsun olmasin bir hematolog tarafin-
dan degerlendirilmelidir. Bu hastalarda oral HRT kulla-
mmindan kagimilmaldir. Mutlaka kullanilacaksa antiko-
agulan tedavi esliginde uygulanmahdir.

SAFRA KESESI HASTALIGI

Safra kesesi tasi prevalans1 % 10 civanindadir ve kadin-
larda daha sik gériilir. Dogum kontrol hap: kullanan-
larda, obez olanlarda ve ¢ok dogum yapmuslarda daha
sik gortiliir. Hem dogum kontrol haplari hem HRT saf-
ra kolesterol satiirasyonunu ve safra tags olusumunu
arttrirlar. Epidemiyolojik calismalar HRT nin safra ke-
sesi hastaligim arttirdigim gostermektedir. HRT safra
kesesi tagi olan veya safra kesesi hastaligi Sykisii veren
kadmlarda dikkatli kullaniimalidir. Bu hastalar igin
fransdermal yolla HRT kullanimi uygun bir alternatif-
dir.

HORMON YERINE KOYMA TEDAVISINiN
ENDIKASYONLARI

HRT igin Kesin bir endikasyon yoktur. Ideal olan her ka-
dina menapozu, HRT'nin potansiyel roliinti, HRT dist
alternatifleri, yasamlarinn kalani igin gerekli yagam tar-
zi degisikliklerini konusmak ve tartismak icin zaman
aywrmakiir. Her hastamin ozgecmisi, yasam tarzi, risk
faktorleri, beklentileri ve kisisel tercihi g0z dntine alina-
rak HRT ile ilgili karar kadinlar ile beraber alinmahdir.

HRT’NIN KONTRENDIKASYONLARI

Endometriyum ve meme kanseri gibi hormon bagimh
maligniteler, aktif veya yakin zamanda gecirilmis arter-
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yel tromboembolik hastalik (angina veya miyokard en-
farktusu gibi), venoz tromboembolik hastalik, pulmo-
ner embolizm, zebelik, siddetli aktif karaciger hastahg,
tani koyulmamis meme kitlesi, aragtiriimamus anormal
vaginal kanama HRT i¢in kontrendikasyonlardir.

TEDAVI ONCESi DEGERLENDIRME

Perimenopoz, saghk konulannn tartisilmas: icin ideal
bir zamandir. Diizenli muayenelerin ve kanser tarama
testlerinin 6nemi anlatilmahdir Menopozda gortilen
akut semptomlar ve dzellikle uzun dénemde gortilen,
osteoporoz, kalp hastaligi ve hafiza bozukluklar detay-
Ii tartisilmalidir.

Tam bir fizik ve pelvik muayeneyi takiben meme
muayenesi yapilmali, mamografi, pap smear ve kemik
yogunlugu olglimti gibi tarama yontemleri yapimali-
dir. Lipid profili, kan sekeri ve karaciger fonksiyon test-
leri istenmelidir. Hormon replasman tedavisine basla-
madan 6nce yan etkileri riskleri ve dzellikle yararlan
detayl olarak anlatilmalidr.

UYGULAMA YONTEMLERI

Ostrojen sistemik olarak oral volla alinan tabletler halin-
de, transdermal bantlar seklinde ve intramuskiiler en-
jeksiyon veya subdermal implant olarak verilebilir. Os-
trojen ayni zamanda yerel olarak topikal veya intravagi-
nal krem seklinde verilebilir.

OSTROJENLER

- Dogal 6strojenler
1) 17 Beta ostradiol
2) Mikronize ostradiol
3) Ostradiol valerat
4) Ostriol

- Konjiige dstrojenler

- Sentetik dstrojenler

- Etinil éstradiol

Ostrojenler yaklagik 50 yildan bu yana tablet formunda
klinikte kullanilmaktadir. Oral kullanimin ¢ok genis ve
kesinlesmis klinik arastirma sonuglar bulunmaktadir.
Ostrojenler oral olarak alindiktan sonra barsaklardan
Ostron ve ostradiol glukuronide cevrilerek absorbe edi-
lir. Ostrojen daha sonra portal dolasima gecer ve karaci-
gerde yliksek konsantrasyonlara ulasir. Bu durum kara-
cigerden ilk gegis etkisi olarak adlandinlr ve karaciger-
deki protein sentezi lizerine etki yiiksek diizeylerde
gerceklesir. Oral Ostrojen tedavisi baglayici proteinler,
pthiilagma faktorleri, renin substrat: ve lipoproteinlerin
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parenteral ostrojen tedavisine kiyasla daha fazla sentez-
lenmesine neden olur. Karacigerdeld ilk etkiden sonra
ostrojen enterohepatik dolagima girer ve periferik dola-
simda diistik diizeylerde bulunur. Oral yolun avantajla-
r kullamim kolayhigr ve HDL kolesterol diizeylerinin
artmasi, dezavantaj ise trigliserid dlizeyinin artmasi ve
karaciger protein sentezini degistirmesidir. Transder-
mal bantlarin avantajlan oral kullanuma gore daha sta-
bil giinliik hormon seviyeleri elde edilmesi, trigliserid
seviyelerinin yikselmemesi ve hasta uyumunun daha
iyi olmasidir. Dezavantajlar ise emilim farkliliklan ola-
bilir. Sicak iklimlerde kullanumi zordur. HDL kolesterol
duzeylerindeki artig, oral kullanimdalki kadar degildir.

PROGESTAGENLER

Ostrojen replasman tedavisine progestin eklenmesinin
temel nedeni dstrojenin endometrium tizerindeki etkisi-
ni karsilamak amaciyladir. Uterusu olan her kadinda te-
daviye progesteron eklenir. Histerektomize kadinlarda

ise sadece ostrojen replasmam yapilir. Progesteronlar
iki simiftir.

a) Dogal Progestinler : Progesteron ve 17 hidroksi pro-
gesteron

b) Yapay Progestinler : 19 nortestosteron deriveleri ve
medroksiprogesteron asetat ve megesterol asetat gi-
bi 21 karbon atomlu birlesimlerdir.

HORMON REPLASMAN TEDAVI
PROTOKOLLERI

Hormoen replasman tedavisinin temel ogelert olan os-
trojen ve progesteron bashica iki sekilde uygulanir.

1) Kesintili (ardisik): Her ay periyodik kanama olmas:

beklenir

2) Kesintisiz (devaml): Kanamasiz tedavidir

Her iki tedavi yontemi arasinda temel farkliiklar yoktur,
kisiye 0zgln tedavi protokoltinii diizenlemek dnemlidir.
Ardisik tedavide % 65-70 oraninda periyodik cekilme ka-
namasy gdriltir. Diizenli kanamalar arasinda patolojik ka-
namalar daha kolay fark edilir. Kesintisiz tedavide, endo-

progesteron verilmesi hiperplaziyi onlemektedir. Kesinti-
siz tedavide ilk 3 ayda % 40, 3-6 ay arasimnda % 15-20, 6-12
ay icersinde ise % 10-15 oraninda yan etki olarak kanama-
lar goralebilir, Ilk 6 ay igindeki kanamalarda ultrasonog-
rafik inceleme tekrarlanmali ve endometrium kalinlg 5
mm tizerinde ise endometrium Orneklemesi alnmalidir,
Ultrason incelemesinde endometrium atrofik ise tedaviye
devam edilmelidir. Bir yildan sonraki kanamalarda histo-
patolojik inceleme yapilmalidir. Kesintisiz tedavi proto-
kol postmenopozal donem igin uygun bir protokaldir,
Perimenopozal donemde kesintisiz tedavi uygulanusa
overdeki hormonal dalgalanmalar nedeni ile ara kanama-
lar sik goriliir ve hasta uyumunu bozar. Sonug olarak her
hasta igin o kisiye en uygun tedavi protokoli diizenlen-
melidir.

meriumda atrofi gortiliir. Ardisik tedavide en az 12 gin

OSTROJENIN KONTRENDIKE OLDUGU
DURUMLARDA YAKLASIM

Ostrojen kontrendike oldugunda hastanin gereksinimi-
ne gore alternatif bir tedavi segilebilir. Progestinler hem
sicak basmalarini hem de gece terlemelerini diizeltebi-
lirler. Ayrica osteoporoz tedavisinde de yararlidilar,
Bellergal benzeri ergot alkaloidlerinin, damarlar stabi-
lize ettigi ve vazomotor semptomlart azalttifi gosteril-
mistir. Klonidin tedavisi sicak basmalarma iyi gelir. Di-
ger bir alternatif tedavi, isoflovanoidler ve soya iceren
gidalardir.

Tibolon Gstrojenil, androjenik ve progestojenik ozel-
likleri olan bir sentetik steroiddir. Osteaporez ve sicak
basmas! tedavisinde etkilidir. Kanama yan etkisi ¢ok
nadir gortliir. Osteoporoz ve kirklann onlenmesinde
dengeli beslenme, kalsiyum, vitamin D ve egzersiz ok
dnemlidir. Ostrojenin kullanilmadigy durumlarda, alen-
dronat ve risedronat gibi bifosfonatlar, raloksifen ve
kalsitonin diger etkili alternatiflerdir.

OKUMA TAVSIYESI

www.prodigy nhs.uk/ guidance.asp?gt=Menopause



