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ÖNSÖZ
Menopoz kadın hayatında duygusal ve bedensel pek çok değişikliklerin iz-
lendiği bir dönemdir. İlk defa deneyimlenecek olan bu değişikliklerin bir kıs-
mı beraberinde bazı zorluklar yaşanmasına neden olacaktır. Hekimler olarak 
bizlerin bilmesi gereken en önemli noktalardan biri de oldukça komplike ve 
multifaktöriyel bileşenleri olan bu dönemin yönetiminde farklı uzmanlık alan-
larının birlikte çalışmasının oldukça önemli olduğudur. Bu kitabı hazırlarken 
de amacımız bu olmuştur. Farklı uzmanlık alanları açısından menopozu tarif-
leyerek bir bakış açısı oluşturmak istedik. Uzmanlık alanlarında deneyimli 
yazarlarımızın ve editörlerimizin değerli katkıları ile oluşan kitabımızın tüm 
okuyucular için faydalı olmasını dileyerek, katkıda bulunan herkese ayrı ayrı 
teşekkürlerimi sunarım.

Eren PEK
Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi
Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı
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Meltem Derya ŞAHİN
Muğla Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Ruh Sağlığı ve Hastalıkları Kliniği

Menopozal Dönem ve Cinsel Sağlık

Cinsel sağlık Dünya Sağlık Örgütü’ne (DSÖ) göre “sadece hastalığın, işlev bo-
zukluğunun olmaması değil, cinsellikle ilişkili olarak fiziksel, duygusal, zihin-
sel ve sosyal bir iyilik halidir. Cinsel sağlık, cinselliğe ve cinsel ilişkilere olumlu 
ve saygılı bir yaklaşımın yanı sıra, zorlama, ayrımcılık ve şiddet içermeyen; 
zevkli ve güvenli cinsel deneyimler yaşama olasılığını içermektedir. Cinsel sağ-
lığın sağlanması ve sürdürülmesi için tüm kişilerin cinsel haklarına saygı duyul-
malı, haklar korunmalı ve yerine getirilmelidir” şeklinde tanımlanmaktadır (1).

Cinsel sağlığı tanımlayabilmek, anlaşılır ve işlevsel kılabilmek; cinsel sağ-
lığa bağlı önemli davranış ve sonuçların altında yatan cinselliğe geniş bir bakış 
açısı sunmadan mümkün olamamaktadır. Cinselliğin tanımını DSÖ şu şekilde 
yapmıştır: “Cinsellik, insan yaşamı boyunca; cinsiyet, cinsiyet kimlikleri ve 
rolleri, cinsel yönelim, erotizm, zevk, yakınlık ve üremeyi kapsayacak şekilde 
merkezi bir konumdadır. Cinsellik düşünceler, fanteziler, arzular, inançlar, tu-
tumlar, değerler, davranışlar, uygulamalar, roller ve ilişkilerde deneyimlenir ve 
ifade edilir. Cinsellik tüm bu boyutları içerebilse de, hepsi her zaman deneyim-
lenmez veya ifade edilmez. Cinsellik biyolojik, psikolojik, sosyal, ekonomik, 
politik, kültürel, yasal, tarihi, dini ve manevi faktörlerin etkileşiminden oluş-
maktadır” (1).

Cinsel sağlık, bireylerin, çiftlerin ve ailelerin genel sağlığı ve refahı ile top-
lulukların ve ülkelerin sosyal ve ekonomik kalkınması için temeldir. Erkeklerin 
ve kadınların cinsel sağlık ve esenliğe ulaşabilmeleri birçok faktörle ilişkili olsa 
da; cinsellik hakkında kapsamlı ve kaliteli bilgilere erişim, cinsel sağlık hiz-
metlerine erişim olanağı, cinsel sağlığı onaylayan ve destekleyen bir ortamda 
yaşam gibi koşulları gerektirmektedir.

Cinsel sağlığın insan haklarına saygı gösterilmeden ve korunmadan sağlana-
mayacağı ve sürdürülemeyeceği konusunda artan bir fikir birliği vardır. Mevcut 
insan haklarının cinsellik ve cinsel sağlık için uygulanması cinsel hakları oluş-
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turur. Cinsel haklar, başkalarının haklarını dikkate alarak ve ayrımcılığa karşı 
bir koruma çerçevesinde; tüm insanların cinselliklerini yerine getirme, ifade 
etme ve cinsel sağlıktan yararlanma haklarını korur (1). Uluslararası ve bölgesel 
insan hakları belgelerinde ve ulusal yasalarda hâlihazırda tanınmış olan belirli 
insan haklarını kapsamaktadır. Cinsel haklar şu şekilde özetlenebilir:
• Ayrımcılık yapmama, eşitlik hakkı
• Zalimce, insanlık dışı veya aşağılayıcı muamele, işkence görmeme hakkı
• Mahremiyet hakkı
• Ulaşılabilir en yüksek sağlık (cinsel sağlık dahil) standardı ve sosyal güven-

lik hakları
• Evlenme, aile kurma ve müstakbel eşlerin hür ve tam rızası ile evlenme ve 

evlilikte eşitlik hakkı
• Çocuk sahibi olma konusunda detaylara karar verme hakkı
• Bilgi ve eğitim hakkı
• Düşünce ve ifade özgürlüğü hakları 
• Temel hakların ihlali durumunda etkili bir başvuru yolu hakkı (1).

Özetle, cinsel sağlığın ifade edilmesi; insan haklarına ne ölçüde saygı duyul-
duğu, hakların nasıl korunduğu ve nasıl uygulandığı ile ilgilidir.

Tüm bu tanımlamaların ardından sağlıklı bir cinsel işleyişi irdelemek yerinde 
olacaktır. Sağlıklı cinsel işleyiş düşünce, duygu, deneyimler, tutum ve inançlar-
dan oluşan psikolojik faktörler ile nöronal, dolaşım ve endokrin sistemlerin oluş-
turduğu fizyolojik faktörler arasındaki karmaşık bir etkileşimden oluşmaktadır.

İnsan cinsel davranışıyla ilgili yapılan ilk kapsamlı ve sistematik sayılabile-
cek araştırma Kinsey ve ark. tarafından yapılmış olup; bilim dünyasında önemli 
ses getirse de cinsel yanıtı detaylıca açıklama konusunda yeterli olamamıştır (2). 
Masters ve Johnson, çalışmalarıyla cinselliğin anatomik ve fizyolojik açıdan 
pek çok yönünü aydınlatarak klinisyenlerin bu alanda ufkunu açmışlar, 1966’da 
kadın cinsel yanıt döngüsünü birbirini takip eden uyarılma, plato, orgazm ve 
çözülme şeklinde isimlendirilen dört aşama ile tanımlamışlardır (3). 1979’da 
ise Kaplan, isteğin tüm cinsel tepki döngüsünü tetikleyen faktör olduğunu öne 
sürerek istek, uyarılma ve orgazmdan oluşan üç aşamalı modeli önermiştir (4). 
Daha sonra Basson, ilişkinin duygusal boyutlarını bu modellere entegre etmiş; 
orgazmı cinsel tatmin için zorunlu olmaktan çıkarmıştır (5).

Kadın Cinsel Anatomisi ve Cinsel Yanıt Döngüsü
Kadında sağlıklı cinsel işleyişi anlayabilmek için, cinsel anatominin incelenme-
si faydalı olacaktır.
• Vulva, tüm dış genitallere verilen isimdir. Kıl yapılarını, cilt kıvrımlarını ve 

vajinal açıklığı içermektedir. Görünümü kişiden kişiye göre değişmektedir.
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• Mons, çok sayıda sinir ucu içermesi nedeniyle dokunma ve basının zevk 
verebildiği bir bölgedir. Kıllarla kaplı olmasının, feromonları hapsetmesi ve 
hazzı arttırmayı amaçlaması olduğu söylenmektedir.

• Labium major, vulvanın her iki yanında monstan aşağı doğru uzanan, in-
nervasyonun mons gibi fazla olması nedeniyle dokunma ve baskı ile haz 
verebilen yapıdır.

• Labium minor, labium majorun iç kısmında bulunur ve aralarından öne doğru 
uzanım yapabilir. Kliroriste birleşen, üretral ve vajinal açıklıklardan aşağıya 
uzanan kılsız yapılardır. Salgı bezleri, yoğun damarsal yapılar ve sinir uçları 
içerir. Boyut, şekil ve renk açısından önemli ölçüde değişiklik gösterebilir.

• Klitoris, baş, gövde ve iç kruslardan oluşmaktadır. Klitoral başlık adı verilen 
yapı ile kaplıdır. Grafenberg noktası ile birlikte uyarılmanın nadir görüldüğü 
oluşumlardan biridir. Çok sayıda sinir ucu içermektedir. Ufak bir cinsel uya-
ran dahi boyutunda büyümeye yol açabilmektedir.

• Vestibül labium minorler arasındaki, üretral ve vajinal açıklığı içeren alandır. 
• Perine, vajinal açıklık ile anüs arasındaki cilt alanına verilen isimdir.
• Vajina “kılıf” anlamına gelen, doğum yapmamış kadında 7-8 cm uzunluğunda 

ve uyarılınca boyu 9.5-10.5 cm, çapı girimde 2.5 cm, proksimalde 5.5 cm 
olan; doğum yapmış kadınlarda bu boyutların 1-2 cm kadar daha uzun olabil-
diği yapıdır. Uyarınca genişleyebilen bu yapı, cinsel uyarıyla oluşan vazokon-
jesyon nedeniyle transuda oluşturur ve vajinanın kayganlığını sağlar. 

• Grafenberg (G) noktası Ernst Grafenberg adlı jinekolog tarafından 1944’te 
tanımlanan, varlığı tartışmalı olabilen ve saptanması zor olan bir yapıdır. 
G - noktası basınç, titreşim ile uyarılarak orgazma neden olmaktadır.

• İç genital yapılar hymen, serviks, uterus, fallop tüpleri ve overlerdir. 
• Serviks, cinsel birleşme sırasında içeri girilme hissinin büyük kısmını oluş-

turmaktadır.
• Overlerin cinsel ilişki ve uyarıma doğrudan katılımı yoktur. Gonadal hor-

monların salgılanmasından sorumludur. Aktif işleyişinin durması menopoz 
döneminde olmaktadır. Orgazm sırasında meydana gelen kasılmalara uterus 
ve fallop tüpleriyle birlikte eşlik ederler (6,7). 
Mevcut anatomik bilgiler ışığında, kadının cinsel yanıt döngüsü aşağıdaki 

gibi özetlenebilir:

İstek: Cinselliğin kişi tarafından arzulanmasını içermektedir, oluşacak olan kar-
maşık davranışların motivasyonunu oluşturur. Cinsel döngünün psikojen yönüdür.

Uyarılma: Genital organlardaki lokal değişikliklerle vazokonjesyon görülen ev-
redir. Memelerde büyüme, meme uçlarında ereksiyon meydana gelir. Dış genital-
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lerden ilk bakışta dikkati çeken organ olan labium major öne ve yukarı yükselir. 
Vajinal girişin etrafını çevreleyip klitoris altında birleşen labium minorun çapı 
artar ve kabarıp labium majore doğru uzanır. Anatomik ve fizyolojik özellikleri 
bakımından erkekteki penis muadili organ olan klitorisin de vazokonjesyon ne-
deniyle çapı hafif artar, ki bu da erkekteki ereksiyona karşılık gelmektedir. Vaji-
nanın da uyarılma evresinde uzunluğu artar ve proksimal ⅔’lük bölümünde çapı 
genişler. Bu evrede vazokonjesyon nedeniyle vajina duvarlarında oluşan transuda 
ve labium minorde bulunan bartolin bezlerinin salgıları, ilişki sırasında kayganlı-
ğı sağlayarak penisin vajene girişi ve hareketini kolaylaştırmaktadır.

Bahsedilen uyaranlar fiziksel olabildiği gibi fantezi şeklinde zihinsel de ola-
bilir. Uyaranlar yeterince güçlü ise evre cinsel düşünce ve davranışlarla devam 
eder. Zayıf veya uygunsuz uyaran varlığında azalıp sönebilir.

Plato: Plato evresi, uyarılmanın giderek arttığı ve hazzın orgazma yakın olduğu 
evredir ve vazokonjesyonun en yüksek noktaya ulaşmasıyla karakterizedir. Bu 
nedenle memede büyümenin en belirgin olduğu, areolanın en geniş olduğu evre-
dir. Labium minorler kırmızı renk alır, vajina dış üçte birindeki kanlanma artışı 
yoğunlaşır ve genişler. Klitoristeki değişiklikler çok belirginleşir, gövdesi büzü-
lerek çekilir. Vazokonjesyon nedeniyle tüm vücutta kollarda ve sırtta kızarıklıklar 
meydana gelebilir. Hızlı nefes alıp verme, kan basıncında artış, kalp hızında artış 
meydana gelir. Bu evre, uyarılma evresinden nörofizyolojik ve anatomik açıdan 
ayrı olmadığı için bazı sınıflandırma sistemlerinde belirtilmeyebilmektedir.

Orgazm: Kas gerginliği ve kasılması ile heyecanın doruk noktasına ulaşılan, 
görece diğerlerinden kısa süren evredir. Bu evrede orgazm başlarda güçlü, son-
rasında giderek şiddeti azalan kasılmalar ile karakterizedir. Vajinanın dış 1/3’lük 
kısmında ritmik kasılmalar (sayısı 3-5 kasılmadan 10-15 kasılmaya kadar deği-
şen) görülmektedir. Orgazmın sonuna kadar kalp hızında, soluk alma hızında ve 
kan basıncındaki artış devam etmektedir.

Çözülme: Orgazm olsun ya da olmasın (plato), sonrasında oluşan genel bir iyi-
lik hissi içermektedir. Uyarılma, plato ve orgazm evrelerinde oluşan değişik-
liklerin oluş sırasıyla geriye döndüğü evredir. Kadınlar bu evrede, erkeklerde 
olan refrakter evreden farklı olarak, cinsel aktif olabilmekte ve bu sayede uyarı 
yenilendikçe yeni bir orgazm evresi yaşanabilmektedir (3,6,7).

Kadın Cinsel Davranışının Nörolojik ve Endokrin Temelleri 
Kadın cinsel davranışının nörokimyasal, nörofizyolojik ve psikolojik faktörle-
rin karmaşık etkileşimleriyle geliştiği düşünülmektedir. Nörolojik faktörler hak-
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kında daha az bilgi mevcut olmakla birlikte, limbik sistem ve hipotalamusun rol 
oynadığı düşünülmekte; kadın cinsel davranışını yöneten merkezin hipotalamu-
sun posterior ventromediyal çekirdeği olduğundan bahsedilmektedir (4).

Beyinde dopamin miktarını arttıran maddeler cinsel isteği arttırırken; sera-
tonin miktarını arttıranların cinsel isteği azalttığı bilinmektedir. Kadın cinsel 
davranışı ve yanıt döngüsünde adı geçen östrojen, progesteron ve androjenlerin 
rolleri kesin olarak bilinmemekle birlikte; östrojen vajina mukozasının normal 
işleyişinin sürekliliğini sağlamaktadır. Ayrıca cinsel uyarı sırasında kayganlık-
tan ve uyarılma sonucu oluşan duyarlılığın artışından sorumludur. Androjenler 
cinsel haz ve istekle ilişkili olan hormon grubudur. Kadında daha karmaşık bir 
etkilenme olmasına rağmen her iki cinsiyette de testosteron cinsel isteği arttır-
maktadır. Progesteronun ise hem kadın hem erkekte cinsel isteği baskıladığı; 
kadında annelik hissini arttırdığı bilinmektedir (4,8).

Kadının cinsel yanıt döngüsünün ve cinsel davranışın nörolojik, anatomik ve 
endokrin temellerinin iyi bilinmesi; oluşabilecek cinsel sorunun doğru tanımla-
nabilmesi ve sınıflandırılabilmesi adına önemlidir.

Kadında Cinsel İşlev Bozuklukları
Masters ve Johnson cinsel işlev bozukluğunu insan cinsel yanıt döngüsünde 
cinsel uyarılma ve/veya doyuma ulaşmada yetersizliğe yol açabilecek herhangi 
bir durum olarak tanımlamaktadır (3).

Kadının cinsel işlev bozuklukları, son yıllarda akademik ve klinik anlamda 
artan çalışmalardan özetle aşağıdaki gibi sıralanabilir (9,10):
• Cinsel istek/ilgi bozukluğu, düşük cinsel istek veya cinsel ilişkiye ilgi duymama
• Cinsel istekte değişiklik olsun veya olmasın uyarılmada veya uyarılmayı 

sürdürmede zorluk olan cinsel uyarılma bozukluğu
• Orgazm eksikliği, orgazma ulaşmada zorluk veya yeterli uyarılmaya rağmen 

orgazm yoğunluğunu büyük ölçüde azaltan orgazm bozukluğu
• Cinsel ağrı bozukluğu, ağrılı ilişki veya vajinal temasla veya cinsel uyarımla 

ortaya çıkan ağrı
Kadın cinsel işlev bozuklukları, Diagnostic and Statistical Manual of Men-

tal Disorders (DSM), 5th Edition, the Fourth International Consultation on 
Sexual Medicine (ICSM) ve the International Classification of Diseases and 
Related Health Problems (ICD) gibi birtakım kılavuzlar tarafından sınıflan-
dırılmıştır. ICD’nin 11. revizyonunda cinsel sağlıkla ilişkili yeni bir bölüm 
eklenmesi önerilmiştir (11).

DSM-5’te kadının cinsel işlev bozukluğu, kişilerarası ilişkiler nedeniyle or-
taya çıkabilen strese bağlı oluşan cinsel değişkenlikten ayırt edilmelidir. Ya-
şanan semptomlara cinsel işlev bozukluğu diyebilmek için, mevcut sorunların 
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en az 3 ay sürmesi ve cinsel deneyimlerin en az % 75’inde gözlenebilmesinin 
gerekli olduğunu düşünmektedirler. Cinsel işlev bozukluğu yaşam boyu mevcut 
olabilir ya da normal bir işleyiş döneminden sonra oluşmuş olabilir. Yalnızca 
belirli durumlarda veya belirli bir partnerle mevcut olabilir ya da tüm koşullarda 
ve tüm partnerlerle olan ilişkide ortaya çıkabilir. Hafif, orta veya şiddetli olarak 
tanımlanabilir (6).

Kadın cinsel ilgi ve uyarılma bozukluğu, DSM’nin önceki versiyonlarında 
iki farklı kategoriye ayrılmaktaydı. DSM-5’te bu kategoriler, Basson’un sirkü-
ler modeli de göz önüne alınarak; istek ve uyarılma sorunlarının birlikte ortaya 
çıkması, isteği cinsel aktivite için diğer motivasyonlardan ayırt etmenin kar-
maşıklığı, spontan oluşan ya da uyarana yanıt olarak oluşan istek arasındaki 
farkların altını çizme gibi nedenlerle birleştirilmiştir. Diğer bir kesim de bunları 
birleştirecek ampirik kanıtların bulunmaması nedeniyle, hipoaktif cinsel istek 
bozukluğu/disfonksiyonu ve uyarılma bozukluğu/disfonksiyonu için tekrar 
farklı kategorilerin oluşturulmasını önermişlerdir. Daha önce sınıflandırmada 
yer alan cinsel tiksinti bozukluğu, hakkında yeterli kanıt olmayışı, anksiyete 
bozukluğuna daha yakın olduğunun düşünülmesi nedeniyle listeden çıkarılmış-
tır (12,13).
DSM-5 sınıflandırmasına göre kadın cinsel işlev bozuklukları;
• Kadında Orgazm Bozukluğu
• Kadında Cinsel İlgi/Uyarılma Bozukluğu,
• Cinsel Organlarda-Pelviste Ağrı/İçe Girme Bozukluğu
• Maddenin/İlacın Yol Açtığı Cinsel İşlev Bozukluğu şeklinde kategorize edil-

miştir (6).
Leonora Tiefer, özellikle kadın cinselliğinin ve sorunlarının basitçe tıbbi ka-

tegorizasyon altında incelenemeyeceğini, bunun yaşamın gerçeklerinden kopa-
rak arzu ve hazzın anlaşılmasını olanaksız kıldığını öne sürerek; 
• Sosyokültürel, politik, ekonomik etkenlere bağlı cinsel sorunlar 
• Eşinden veya ilişkisinden kaynak alan cinsel sorunlar
• Psikolojik etkenlere bağlı cinsel sorunlar
• Tıbbi etkenlerle olan cinsel sorunlar şeklinde tasarlanan yeni bir sınıflandır-

ma sistemini önermiştir (14).
Bazı kadınların bu sorunları yaşıyor olmasına rağmen onlardan rahatsız ol-

madıklarını gözlemlemek dikkat çekicidir. Cinsel işlev bozukluğundan bahse-
debilmek için; bireyin bu semptomlar nedeniyle sıkıntı hissetmesi ve ilişkilerin-
de sorun yaşıyor olması beklenmektedir.

Bazen farklı bozukluklar birbirini tetikleyebilir. Örneğin, orgazma ulaşmada 
sorun yaşamak, cinsel isteği azaltabilir; ya da cinsel birleşme sırasında ağrı his-
setmek uyarılmayı zorlaştırabilir. Cinsel işlev bozukluğu olan kadınların çoğu, 
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bahsedilen şekilde, birden fazla semptomu birlikte yaşamaktadır. Bu da belirli 
bir sorunu ortaya koymayı zorlaştırabilir. Bu nedenle, bireyin cinsel işlevini bü-
tüncül olarak ele almak, bozukluk özelinde yaklaşım amacıyla ayrım yapmaya 
çalışmaktan daha yararlı olabilmektedir.

Cinsel sağlığın her yaş grubu için temel sağlık hizmet sunumunda öncelen-
mesi gereklidir. Cinsel memnuniyetsizlik ve psikolojik iyi oluş halinin birbi-
riyle sıkı ilişkisinin olması bunu destekler niteliktedir (15). Cinsel aktiviteye 
devam eden ilginin, yaşam memnuniyetinin ve başarılı bir yaşlanma sürecinin 
bir bileşeni olduğu bilinmektedir. Cinsellik davranışının öğrenilebilen bir eylem 
olması nedeniyle sağlıklı bir yaşlanma sürecinde cinsel yaşamın zenginleşmesi 
ve cinsel aktivite sırasında hazzın artması beklenir. Diğer yandan doğal yaşlan-
ma süreci, yaklaşmakta olan menopozal dönemle birlikte anılmaktadır ve orta 
yaş kadında buna bağlı kaygı semptomları oluşabilmekte, cinsel sağlık olumsuz 
yönde etkilenebilmektedir (7).

Menopozal Dönem ve Sonrasında Kadında Cinsel Sağlık
Menopoz, kadın beyninin ve bedeninin orta yaşlarda meydana gelen endokrin 
değişikliklere karşı kırılganlığına bağlı olarak tecrübe edilen bireysel bir de-
neyimdir. Menopozal dönem premenopozal (menopoz öncesi), menopozal ve 
postmenopozal (menopoz sonrası) dönemleri kapsamaktadır. Bu dönemde over-
ler gonadal hormonların üretimini büyük ölçüde böbreküstü bezine devreder. 
Overlerdeki hormon üretiminde meydana gelen bu dramatik düşüşe bağlı ola-
rak menstruasyon siklusu bozulmaya başlar, zamanla sona erer ve doğurganlık 
biter. Sıcak basmaları, çarpıntı, ritim bozuklukları, kemik yoğunluğunda azal-
maya bağlı vücut ağrıları, kabızlık, mide sorunları gibi rahatsız edici bedensel 
belirtiler; depresif duygudurum, anksiyete gibi ruhsal belirtiler meydana gelir. 
Fakat her kadında menopozla ilgili benzer belirti ve bozukluklar gelişmemekte-
dir; çünkü genetik yatkınlık, bireyin geçmişi, yaşam tarzı, sunulan sağlık hizme-
ti ve sosyokültürel çevresi de önemli rol oynamaktadır. Cinsellik konusu da bu 
tanımlama çerçevesinde ele alınmalıdır. Özetle; menopozda görülebilen cinsel 
fonksiyon ile ilgili semptomların, östrojen ve androjen üretiminin önemli ölçü-
de düşüşü ile kişisel ve kişilerarası etkenlere kadar değişen çeşitli faktörlerden 
etkilendiği söylenebilmektedir. Diğer bir deyişle, cinsel hormonların ilerleyici 
düşüşü yaşlanma süreciyle etkileşime girebilmekte ve psikososyal stresörler de 
bu dönemde bireyi cinsel sorunlara hassas kılabilmektedir (16,17). Kadın cin-
selliğinin bu karmaşık doğası nedeniyle, menopozal dönem ve sonrasında cinsel 
sağlığı değerlendirmek klinisyen açısından güç olabilir (15).

Menopoz sonrası cinsel sağlık, birçok kadın için ulaşılamaz bir hedef gibi 
görünebilir. Bir dizi ülkede yapılan araştırmalar, kadınların ilişkilerinde cinsel 
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yakınlığa değer verdiklerini göstermiştir (18,19). Kadında birçok açıdan dönüm 
noktası sayılabilecek değişikliklerin yaşandığı menopozda, dönemin psikososyal 
algılanışı ile alakalı değişebilecek tepkilerin gözlenmesi olasıdır. Bir araştırmaya 
göre afroamerikan kadınların menopoz yaşamı hakkında en iyimser oldukları, 
kafkasyalı kadınların en endişeli, asyalı kadınların semptomları konusunda en 
çekingen ve hispanik kadınların en sabırlı oldukları ortaya konmuştur (20).

Menopozal Dönemde Kadının Cinsel İşlev Bozukluklarına Yaklaşım
Menopozal dönemde karmaşık risk faktörlerini öngörerek, oluşan veya oluşa-
bilecek cinsel semptomların yönetimi açısından biyomedikal ve psikososyal 
müdahaleleri birleştiren yaklaşım uygun olacaktır. Bu yaklaşım öncelikle cin-
sel sağlığa dair eğitimin sağlanmasını içermekle birlikte; olası semptomların 
tanınması, genel sağlığın korunmasına yönelik girişimler ve çok yönlü tedavi 
seçenekleri önem arzetmektedir (15).

Cinsel Sağlık Hakkında Psikoeğitim
Kadınlar menopozla birlikte ortaya çıkabilen bazı ilerleyici değişikliklerin cin-
sel belirtilerle ilişkili olabileceğinin farkında olmayabilirler. Aslında sosyal ne-
denler içinde sayılabilecek en önemli sorunlardan biri kadınlarda cinsel eğitimin 
yetersizliğidir. Kadınların pek çoğu cinselliğin nasıl olduğu, nasıl yaşandığını 
bazen çok ileri yaşlara kadar bilememekte; öyle ki kendi bedenini tanımamak-
tadır (7,21,22). Rutin menopozal muayenelerde cinsel sağlığı değerlendirmede 
göze çarpan eksiklikler, klinisyenler ve başvuran kadınlar arasında bu konular 
hakkındaki buzların kırılması gerektiğini düşündürmektedir. Uluslararası bir 
çalışmada (23) kadınların % 77’sinin vajinal rahatsızlıklarından bahsetmek ko-
nusunda rahat olmadıkları; başka bir çalışmada ise (21) kadınların neredeyse 
yarısının tıbbi bakım istemeden üç yıl veya daha uzun süre vajinal semptomlar 
yaşadığı belirtilmiştir. Birleşik Krallık’ta yapılan benzer bir çalışma (24), vaji-
nal semptomları olan birçok kadının bu konular hakkında klinisyenlerle konuş-
madığı ve bu nedenle tedavinin mümkün olamadığını vurgulamıştır. Obermeyer 
ve ark.’na göre menopozdaki endokrin değişikliklere bağlı olarak görülebilen 
sıcak basması ve gece terlemeleri gibi semptomları tartışmak daha kolaydır. 
Oysa ki; istekte azalma ve (% 41) ve vajinal kuruluk (% 35) gibi şikayetler yük-
sek görülme oranlarına rağmen, kadınların sırasıyla yalnızca % 7 ve % 20’si bu 
semptomlar için klinisyenlere danışmaktadırlar (22). Bu nedenle, klinisyenle-
rin cinsel sorunları tartışmaya ve gerekli bilgileri sunabilmeye uygun bir zemin 
hazırlayarak temel danışmanlık hizmeti sunmaları büyük önem taşımaktadır. 
Bazı klinisyenler donanımlarının yetersiz olması, zamanlarının kısıtlı olması, 
cinselliğe yönelik kişisel tutumlarının farklı olması ve cinselliğin orta-ileri yaş 
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kadınlar için öncelik olmadığına dair düşünceleri olması nedeniyle; cinsel sağ-
lık alanında çalışmayı tercih etmeyebilirler. Alanda çalışan klinisyenler cinsel 
sağlığı konuşma konusunda olumlu yaklaşım göstermediğinde, cinsel semp-
tomların yaşam kalitesi üzerindeki etkisini küçümseme eğilimi oluşmaktadır ve 
sorunlara yaklaşımda faydalı olabilecek stratejiler gözden kaçabilmektedir. Cin-
sel sağlık konusundaki eğitim; kadınlara kendi vücutlarının anatomisi ve fizyo-
lojisi hakkında, cinsel yanıt sırasındaki değişimler hakkında, yaş, menopoz ve 
yaşam koşullarına ilişkin olası değişimler hakkında bilgi vererek onları güçlen-
dirmeyi amaçlamaktadır. Ek olarak, kadın ve erkek cinsel tutum ve davranışla-
rındaki mitleri ve tabuları ele alarak her iki cinsiyette de cinsel sorunların sıklığı 
hakkında bilgi edinmeyi, menopozal dönemdeki kadınların kendi ihtiyaçlarını 
tanımalarını ve çift ilişkisi içerisinde iletişim kurmalarına yardımcı olmak için 
gerekli bilgilendirmeyi sağlayacaktır.

Menopozal Dönemde Cinsel Semptomları Tanıyabilmek
Cinsel semptomlar, psikolojik ve bağlamsal faktörlerin, cinsel yanıt ve davranı-
şın nöroendokrin ve nörovasküler bileşenleri ile etkileşimine bağlı olarak deği-
şen seviyelerde sıkıntı ile birçok farklı şekilde ortaya çıkabilir. Gonadal hormon-
lar, tüm kadının üretkenlik çağı boyunca cinsel işlevlerinin başlıca itici gücüdür. 
Menopoz, hem östrojen hem de androjen yoksunluğunun etkilerinin, cinsel iş-
levler dahil çoklu sistemik sonuçlarla ortaya çıkabileceği bir dönüm noktasıdır. 
Klinik uygulamadaki en önemli konu, erken tanı ve uygun tedaviyi sağlamak 
için endokrin değişimlerle ilgili cinsel endişeleri zamanında tanımaktır.

Vajinal ağrı, kuruluk ve azalmış cinsel istek, menopozal dönemle ilişkili en 
yaygın cinsel semptomlardır. Özbildirimle saptanmaları ve yaşa, menopoz ti-
pine, cinsel aktivite ve sosyokültürel arka plana bağlı değişim göstermeleri ne-
deniyle sıklığını tam olarak belirleyebilmek güçtür. Vulvovajinal atrofi (VVA), 
östrojen eksikliğinden kaynaklanan ve kuruluk, kaşıntı, tahriş, yanma, dispa-
roni gibi semptomlar bildirildiğinde kolayca şüphelenilebilen objektif, kronik, 
yaşa bağlı bir durumdur. Zamanla, genital uyarılma (his, vazokonjesyon ve 
kayganlık) önemli ölçüde bozulur. Cinsel aktif olan VVA’lı kadınlarda, cinsel 
ilişki sırasında ağrı yaşanacağı beklentisiyle kaçınma, anksiyete ve cinsel istek 
kaybıyla sekonder vajinismus gelişebilir. Klinisyenler zamanında ve uygun bir 
pelvik muayene ile cinsel ağrı bozuklukları ve VVA arasında kolayca bağlantı 
kurabilir (15,25).

Hipoaktif cinsel istek bozukluğu olan kadınlar, arzunun partnerle olan ya-
kın ilişkiye dair olumsuz duygularla ilişkili olduğunu belirtmişlerdir (26). Bu 
bulgularla tutarlı olarak, Bancroft ve ark. da benzer şekilde, bir partnerle cinsel 
aktivite sırasında duygusal iyilik hali eksikliği ve olumsuz duyguların, meno-
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pozal dönemdeki fizyolojik değişiklerden daha fazla cinsel sağlığı etkilediğini 
ortaya koymuştur (27).

VVA ve düşük cinsel istek arasında, hipoaktif cinsel istek bozukluğunun 
cinsel ağrı bozukluklarına ikincil oluşabileceğini düşündüren güçlü ilişki mev-
cuttur. Öte yandan, belirgin kişisel sıkıntıya ve/veya kişilerarası zorluğa neden 
olan cinsel istekte azalma ile tanımlanan primer hipoaktif cinsel istek bozukluğu 
tanısı, çoğunlukla klinik görüşmeye ve öz değerlendirmeye dayanan anketlerle 
konur. İyatrojenik menopozda sık görülmektedir. Aslında hipoaktif cinsel istek 
bozukluğu, androjen yetmezliği sendromunun bir parçası olarak düşünülebilir 
ancak androjen tahlilleri şu anda teşhis için bir uygulama standardı olarak kabul 
edilmemektedir. Düşük androjenler, merkezi düzeyde istek, zihinsel uyarılma 
ve tatmini düzenleyen nöroendokrin dengesini bozabilir ve ayrıca genital do-
kuyu etkileyerek periferik uyarılma ve vajinal kayganlığın modülasyonunda rol 
oynayabilir. Bakıldığında androjenlerin kadın sağlığının birçok alanında rolü 
vardır. Güvenilir bir tanı koymak için menopoz pratiğinde androjen yetersiz-
liğinin; cinsel istekte azalmanın haricindeki diğer belirtileri de ortaya konabil-
melidir. Özetle, VVA ve hipoaktif cinsel istek bozukluğunun erken tanınması 
ve etkili tedavisi, kadınların ve eşlerinin cinsel sağlığını ve yaşam kalitesini 
artırabilmektedir (15,25,28).

Menopozda Genel Sağlık
2011 yılında, International Menopause Society Writing Group (IMS) önerile-
rinin ilk ilkesi; peri ve postmenopozal kadınların sağlığını korumak için tasar-
lanan herhangi bir terapötik müdahalenin, diyet, egzersiz, sigara bırakma ve 
güvenli alkol tüketimine ilişkin yaşam tarzı önerileri de içerecek şekilde tasar-
lanması olmuştur (29). Nitekim, fiziksel ve zihinsel sağlık, cinsel sağlığın temel 
bileşenleridir. Hem menopoz hem de yaşla ortaya çıkan kadın sağlığını etkile-
yen önemli fiziksel değişiklikler arasında kan basıncının artması, merkezi böl-
gede yağ birikimiyle kilo alımı, aterojenik profile doğru lipid değişiklikleri ve 
diyabet oluşumunda artış yer almaktadır. Bu değişikliklerin bir sonucu olarak; 
menopoz sonrası durum, artan metabolik sendrom riski ile ilişkilidir. Sınırlı veri 
mevcut olmasına rağmen, metabolik sendrom ve bileşenleri ile kadın cinsel iş-
lev bozukluğu arasında bir ilişki olduğu düşünülmektedir. Bir çalışmada meno-
pozal kadın grubunda cinsel işlev bozukluğunun genel prevalansı % 33 olarak 
saptanmıştır. Cinsel işlev bozukluğu, sağlıklı kontrol grubuna kıyasla metabolik 
sendrom grubunda önemli ölçüde daha yüksek saptanan çalışmada; trigliserit 
yüksekliği ve yüksek eğitim düzeyi, daha fazla cinsel işlev bozukluk geliştirme 
riski ile ilişkili sonuçlanmıştır (30). Menopozdaki kilo artışı ve obezitenin de, 
cinsel işlevde düşüş ile ilişkili olduğu düşünülmektedir. Antidepresan reçetele-
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rin % 70-80’ini oluşturan seçici serotonin geri alım inhibitörleri kullananların % 
35-70’inde sekonder cinsel işlev bozukluğu gelişebileceğinden; mümkünse me-
nopozda antidepresan kullanımının kontrol altında olması gereklidir. Özellik-
le, cinsellik üzerinde olumsuz etkisi nedeniyle cinsel birleşme sırasında oluşan 
üriner inkontinansın ortaya konmasında fayda vardır. Kronik hastalıklar ayrıca 
ilişkide yakınlığı olumsuz etkileyebilmeleri, kendilik algısını değiştirebilmeleri, 
yorgunluğa ve ağrıya neden olabilmeleri nedeniyle cinsel işlev bozukluklarıyla 
görülebilmektedir.

Ooferektomiyle beraber histerektominin önceden var olan klinik, cinsel ve 
duygusal duruma bağlı olarak cinselliğe etkisi olduğu düşünülürken; meme cer-
rahisi, cinsel istek, uyarılma ve haz üzerine olan şiddetli biyopsikososyal etki-
leri nedeniyle kadınlığa büyük bir darbe olarak tanımlanabilmektedir. Malignite 
nedenli abdominal pelvik cerrahi, fiziksel ve zihinsel sağlık algısına meydan 
okuyan diğer sistemik hastalık ve ameliyatlar gibi; kadınların cinsel işlevleri 
üzerinde güçlü bir etkiye sahiptir. Meme ve jinekolojik malignitelerin cinsel 
sağlığa etkileri sadece hastalığın türü, aşaması ve prognozu ile ilgili değildir; 
cerrahi, radyasyon ve kemoterapiyi içerebilen tedavi yöntemlerinin bir sonucu-
dur (15).

Tedavi Yaklaşımları
Psikososyal Yaklaşımlar
Cinsellik bireyin yaşamında önemli bir bileşendir ve mahrem alanlar içerir. 
Cinsel yaşamda sorunlar yaşandığı zaman kolaylıkla bundan bahsedilemeye-
bilir; destek alınmakta, danışılmakta çoğunlukla bu mahremiyet nedeniyle 
güçlük yaşanabilmektedir. Bireyler ya uygun destek alamaz ve bu durum zi-
hinlerde felaketleştirilebilir; ya da uygun desteği alana kadar zaman kaybına 
ve maddi kayba yol açacak şekilde farklı ve yanlış adreslere başvurulabilir. 
Cinsel terapiler, tedavi süresi bozukluğun türüne göre değişmekle beraber; ço-
ğunlukla uzun soluklu başarıya ulaşılabilen tedavi yöntemlerindendir. Eğer bi-
rey tek eşli ise, partner sürekliliği varsa, çift halinde katılım sağlanabilmekte ve 
bu da başarıya ulaşma oranını yükseltebilmektedir.

Bazen tedavide sürece ya da sonuca yönelik bir direnç vardır ki bu hem 
tedavinin önündeki engellerdendir, hem de çift ilişkisini tehdit edebilecek bir 
durumdur. Psikanalitik yaklaşıma göre; bu durumda cinsel semptomlar, diğer 
altta yatan problemler için bilinçdışı bir başa çıkma stratejisi olarak koşullan-
dırılabilir ve korunabilir. Terapistin bunun farkında olup müdahale yöntemini 
şekillendirebilmesi önemlidir.

Cinsel terapinin ilk aşaması, terapinin hedeflerini belirlemek ve beklentileri 
modifiye etmektir. Buna yönelik bir takım sorular yöneltilmelidir. “Başlıca şi-
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kayet nedir? İlgili herhangi bir tıbbi komorbidite var mı (genel veya menopoz 
durumuna özgü)? Ne değiştirilmeli? Neler olduğu gibi kalmalı? Değişim ne ka-
dar önemli? Değişimle ilgili herhangi bir endişe var mı? Birey cinselliğinin ve 
çiftin yakınlık kalitesinin değişebileceğinden ne kadar emin? Şikayetin cinsel 
işlev bozukluğuna katkıda bulunabilecek, bunu hızlandırabilecek veya sürdüre-
bilecek, partnere bağlı herhangi bir faktör (cinsel işlev bozukluğu ve/veya genel 
sağlık sorunu) var mı? İlişkinin kalitesi nasıl?” (31).

Çift olarak katılmışsa her bir birey ayrı ayrı görüşmeye alınır ve cinsellik 
öyküsünü içerecek şekilde bir görüşme yapılır. Bu görüşmelerde geçmiş cinsel 
yaşam özellikleri, mastürbasyon, eşli cinsel etkinlikler, ilk cinsel birleşme dene-
yimi, sürekli cinsel ilişkiler, kişinin yaşam boyu cinsel yanıtları açısından incele-
nir. Genel tıbbi durumları, hastalıkları, kullandıkları ilaçlar madde öyküsü sorgu-
lanmalıdır. Cinsel sorunun ne zaman ve ne şekilde başladığı, nasıl değişiklikler 
gösterdiği, o güne kadar olan tedavi girişimleri öğrenilir ve bunların sonuçları 
incelenir. Eğer cinsel işlev bozukluğu bedensel bir nedene bağlı ortaya çıkmış 
veya oluşması öngörülen bir durum var ise; uygun klinisyene yönlendirilerek 
muayene istenmelidir; ki postmenopozal dönemdeki kadın için bu yönlendirme 
oldukça uygun olacaktır. Eşlerin her birinin cinsel sorunu nasıl gördüğü, bu soru-
nun çiftin ilişkisine etkileri değerlendirilir (4,7,25,31).

Eğer çiftin ilişkisinde belirli çatışma alanları varsa, çift terapisi ya da part-
nere özgü ek psikopatolojiler tespit edilmişse partnerin bireysel tedavisi gibi 
seçenekler değerlendirilmelidir.

Bu aşamadan sonra, sorun oluşturan cinsel işlev bozukluğunun ne olduğu-
na karar verilmelidir. Terapist, uygulamayı düşündüğü cinsel tedavinin özel-
liklerini, tedavi aşamalarını, beklediği sonuçları, öngördüğü tedavi süresini 
açıkça anlatmalıdır. Yazıda daha önce bahsedildiği gibi; cinsel sağlık konusu 
mahremdir, bireyin kendisini ilgilendirir, bu konuda kararlar kendisine ve pay-
laşımda bulunmak istediği partnerine aittir. Kendisi için en uygun kararı ve-
rebileceği bilgi düzeyini sunmak da sağlık hizmeti sunan birey olan terapistin 
görevidir.

Cinsel terapi, bireyin ve çiftin yaşamında yeni bir dönem başlatabilecek, 
cinsel yaşamlarında değişimlere gitmelerine neden olabilecek bir müdahaledir. 
Düzelmeyi sağlayan faktörler; terapistin rehberlik etmesi, bireyin ya da eşlerin 
motivasyon ve çabasıdır. Tedavi süresince cinsel yaşamları başta olmak üzere 
günlük hayatlarının da birçok kısmını düzenlemeleri gerekebilmektedir. Örne-
ğin gıcırdayan yatağı değiştirmek, varsa partnerden uzun sürelerce uzak kal-
mayacak şekilde planlamayı ayarlamak, eşlerin tedavi dönemi süresince evde 
uzun süre yatılı misafir bulundurmamasına çalışmak gibi düzenlemeler terapi 
sürecinde önem arzetmektedir.
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Cinsel terapide çiftlere başlangıçta detaylıca bir cinsel sağlık eğitimi veril-
melidir. Bu eğitim anatomi, fizyoloji, cinsel gelişim ve işlev, farklı yaşam evre-
lerinde cinsellik, insan cinsel davranış spektrumu ve kültürel normlar hakkında 
bilgileri içerebilir. Bu bilginin amacı kişinin cinselliği hakkındaki bilgisini ve 
özgüvenini artırma, istenirse çiftin erotik yakınlığını menopoz boyunca ve son-
rasında sürdürme olasılığının varlığını belirtmektir.

Psikoterapi müdahalelerinin bazı ortak hedefleri ve stratejileri arasında; bir 
bireyi veya çifti anksiyeteye veya kaçınmaya neden olan ve zevki, benlik ve 
partner farkındalığını artıran cinsel aktiviteye yönlendirme amacıyla “duyumsal 
odaklanma” ya da “haz egzersizi” olarak adlandırılan ev ödevi vermek yer alır. 
Diğer müdahaleler arasında eski veya sorunlu bir cinsel repertuarın genişletil-
mesine yardımcı olmak, cinsellikle ilgili olumsuz veya katı inançları değiştir-
mek yer almaktadır (4,31).

Psikoterapi müdahalelerinin hedefleri; düşünceleri, davranışları, beklentile-
ri, inançları ve duyguları değiştirmenin yanı sıra duygusal ilişkideki iletişimi 
geliştirmektir. Hemen hemen her cinsel işlev bozukluğu (hipoaktif cinsel is-
tek bozukluğu, uyarılma bozukluğu, orgazm bozukluğu, disparoni) en azından 
kısmen bazı psikolojik müdahalelerle (bireysel, çift, bilişsel davranışçı terapi 
[BDT], duyusal odaklanma, farkındalık vb.) ele alınabilir. Psikoterapi bazı cin-
sel sorunlar için yeterli olabilirken diğerleri için yeterli olmayabilir. Farkındalık 
temelli bilişsel davranışçı terapi, arzuyu iyileştirmede etkinlik göstermiştir. Bu 
terapi şekli cinsel yanıt ve bilişsel terapi ile farkındalık hakkında psikoeğitimi 
içerir. Aynı zamanda farkındalık teknikleri vücut taramaları ve mastürbasyon 
dışı genital kendi kendini uyarma becerilerinin uygulanmasını içerir (25).

Çatışma ve çatışma çözümüne odaklanan psikodinamik odak terapisi, birey-
sel psikoterapide düzenli olarak kullanılan bir diğer araçtır. Örneğin, içgüdüsel 
arzular, normlar ve sorumluluklar arasındaki veya “gerçek cinsel benlik” ile “ide-
al cinsel benlik” arasındaki çatışmayı çözmeye çalışmayı içerebilir. Genellikle 
istismar sonrası ve travma sonrası stres bozukluğunu ele almak için özel olarak 
kullanılır. Ayrıca cinsel yakınlığı engelleyen cinsiyet rolleri, üçüncü bir kişi, ver-
me ve alma, para, aile bağlılığı ve çocukların eğitimi gibi alanlarda çatışmaların 
tartışılması ve çözülmesi için yapıcı bir ortam sağlamayı amaçlamaktadır (32).

Cinsel bir sorunun etiyolojisine bağlı olarak, psikoterapi tek başına veya 
hormonal ve hormonal olmayan farmakolojik tedavilerle psikoterapiyi ve/veya 
pelvik taban fizik tedavisini veya tıbbi cihazları içerebilen tıbbi tedavilerle 
(multimodal terapi) birlikte kullanılabilir. Cinsel bir sorunun etiyolojisi postme-
nopozal dönemde de olabileceği gibi öncelikle biyolojik olduğunda bile; bilişsel 
davranışçı terapi gibi yöntemler semptomları iyileştirmeye yardımcı olabilmek-
tedir (4,6,7,12,15,32).
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Biyolojik Yaklaşımlar
Vulvovajinal atrofi tedavisinde geleneksel seçenekler arasında vajinal östrojen 
tedavisi, vajinal nemlendiriciler ve cinsel ilişki için kayganlaştırıcılar bulunur. 
İntravajinal dehidroepiandrosteron preparatlarının, günlük kullanıldığında VVA 
semptomu olan orta ve şiddetli disparoni tedavisi için etkili olduğu bulunmuştur. 
Düşük doz vajinal testosteronun VVA tedavisinde ve düşük cinsel istekte kulla-
nılabileceği söylenmektedir. Mikroablatif fraksiyonel CO2 lazerin veya ablatif 
olmayan vajinal lazer tedavisinin, meme kanseri teşhisinin ardından rahatsız 
edici VVA semptomlarını iyileştirme potansiyeline sahip olduğu söylenmekte-
dir fakat büyük plasebo kontrollü randomize çalışmalara ihtiyaç vardır (12,33).

Seçici bir östrojen reseptör modülatörü olan ospemifen, VVA’ya bağlı dis-
paroni tedavisi için ABD ve AB’de onaylanmış sistemik hormonal olmayan bir 
tedavidir. Sistemik hormonal olmayan bir tedavi olmasına rağmen, lokal olarak 
östrojen gibi davranır. Randomize, plasebo kontrollü çalışmalardan elde edilen 
veriler, ospemifenin postmenopozal kadınlarda VVA ve bozulan cinsel yanıt 
döngüsünü (arzu, uyarılma, kayganlık, orgazm, cinsel tatmin ve ağrı azalması) 
iyileştirebileceğini göstermektedir (34).

Flibanserin şu anda menopoz öncesi kadınlarda uygulanmakta olan, sekon-
der hipoaktif cinsel istek bozukluğu için Amerika Birleşik Devletleri Gıda ve 
İlaç Dairesi (FDA) onaylı seratonin agonist ve antagonistidir. Menopoz sonrası 
kadınlarda flibanserin klinik deneyleri, menopoz öncesi kadınlarda olduğu gibi 
bu popülasyonda benzer etkinlik ve güvenlik göstermiştir (12).

Dopamin ve norepinefrini arttıran bupropion’un, randomize, çift kör, plase-
bo kontrollü bir çalışmada uyarılma ve orgazmı iyileştirdiği gösterilmiştir. Anti-
depresan kaynaklı cinsel işlev bozukluğu olan kadınlarda bupropion ilavesinin, 
plaseboya kıyasla cinsel isteği arttırdığı bildirilmiştir (12,33).

Serotonin inhibisyonunu azaltan buspiron, antidepresanla ilişkili cinsel işlev 
bozukluğu için kullanılan başka bir endikasyon dışı tedavidir (32,33). Bir ça-
lışma, plaseboya kıyasla buspiron ile selektif serotonin geri alım inhibitörünün 
neden olduğu cinsel işlev bozukluğu olan depresif kadınlarda cinsel işlevde iyi-
leşme olduğunu göstermiştir (35). 

Son Olarak
Kadın cinselliğine yaklaşımın yalnızca bozukluk düzeyinde olmaması, cinsel 
sağlığın korunmasına daha fazla odaklanılması gerektiği söylenebilir. Böylece, 
kadının yaşam döngüsünde kaçınılmaz olan menopozal dönem ve sonrasında 
oluşabilecek değişiklikler öngörülebilir, zamanında farkedilebilir ve bu deği-
şikliklerin çok yönlü karmaşık etiyolojisine multidisipliner yaklaşımla gereken 
özen gösterilebilir hale gelir. Oldukça fazla sayıda tabu ve mitlerle dolu bu özel 
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alanla ilgilenen sağlık çalışanlarının uygun bilgi ve donanıma sahip olması da 
sürecin yönetimi açısından değerlidir.
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İlke ÖZER ASLAN
Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı

Normal popülasyon için ortalama menopoz yaşı 51 olmakla birlikte, kadınların 
% 95’i 45 ile 55 yaşları arasında menopoza girmektedir. Perimenopozal ve post-
menopozal dönemde kadınların çoğunda orta ve şiddetli düzeyde ateş basmaları 
şikayeti görülmektedir. Sistemik östrojen tedavisi bu semptomların giderilmesinde 
en etkili tedavi yöntemidir. Postmenopozal dönemde sıklıkla görülen ve yaşam ka-
litesini olumsuz yönde etkileyen bir diğer patoloji ise disparoni başta olmak üzere 
vulvovajinal yakınmalardır. Bu yakınmaların tedavisinde kullanılan lokal östro-
jenler sayesinde bu semptomlarda oldukça belirgin bir iyileşme sağlanmaktadır.

Menapozal dönemdeki hormon replasman tedavisinin faydaları ve risklerini 
değerlendirerek genel bir bakış açısına sahip olmak günlük pratiğimiz açısından 
her hekim için oldukça önemlidir. 

Geçmiş yıllarda östrojenin kalp ve kemik üzerindeki koruyucu etkisini gös-
teren veriler göz önünde bulundurularak hormon replasman tedavisi (HRT) 
sıklıkla koroner kalp hastalığı (KKH) ve osteoporozun önlenmesi için kulla-
nılmıştır. Ortalama yaşı 63 olan yaklaşık 27.000 postmenapozal kadının dahil 
edildiği tek başına östrojen ve östrojen-progestin kombine hormon replasman 
tedavilerinin plasebo ile karşılaştırıldığı WHI (Women’s Health Initiative) ça-
lışmasında; KKH, inme, venöz tromboembolizm (VTE) gibi birçok olumsuz 
sonuç karşılaşılmıştır (1,2,3).

Literatürdeki birçok çalışma göz önünde bulundurulduğunda orta ve şiddetli 
semptomları olan ve östrojen kullanımına karşı herhangi bir kontrendikasyonu 
olmayan genç postmenapozal kadınlarda hormon replasman tedavisi önerilmek-
tedir (4,5). 

Her ne kadar WHI çalışmasında 60 yaş üstü postmenapozal kadınlarda 
HRT’nin olumsuz etkileri açıkça gösterilmiş olsa da bu 40-50’li yaşlarda mena-
pozal semptomların yeni başladığı yaş grubunu kapsamamaktadır. Yaşlı ve genç 
postmenopozal kadınlar arasındaki mutlak risk farkının ana açıklaması, daha 

Menopoz ve Hormon Replasman Tedavisi
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genç postmenopozal kadınlarda KKH, inme, venöz tromboembolizm (VTE) ve 
meme kanseri riskinin daha düşük olmasıdır (3,6). Bu yaş grubunda tek başına 
östrojen ve kombine östrojen-progestin tedavilerinin karşılaştırıldığı çalışma-
larda kombine tedavinin tek başına östrojen tedavisine göre daha yüksek KKH 
ve meme kanseri riski ile ilişkili olduğu saptanmıştır (3). Hastalara bu konu-
da danışmanlık verilirken klinisyenler beş yıl boyunca HRT alan sağlıklı, genç 
postmenapozal kadınlar için komplikasyon riskinin çok düşük olduğu konusun-
da bilgilendirme mutlaka verilmelidir. 

2002’de WHI sonuçlarının yayınlanmasını takip eden on yılda HRT kul-
lanımı önemli ölçüde azaldı. Ulusal Sağlık ve Beslenme İnceleme Anketi’nin 
(NHANES) bir raporunda, Amerika Birleşik Devletleri’nde 40 yaş üstü ka-
dınlarda oral HRT kullanımı 1999’da % 22’den 2003’te % 12’ye gerilemiş, 
2010 yılında ise % 4,7’ye düşmüştür (7). Bu düşüş sonrasında, menopoz 
semptomları için tedavi arama olasılığı en yüksek grup olan 50’li yaşların-
daki kadınlar için sağlık bakım maliyetlerinde belirgin bir artış görülmüştür 
(8). Yine WHI çalışması sonrasında histerektomize kadınlarda kullanılan tek 
başına östrojen tedavisinin kullanımının azalması sonrasında yapılan ikinci 
bir analizde 50-59 yaşları arasındaki kadınlarda ölüm oranında önemli bir 
artış saptanmıştır (9).

HRT ve Kardiyovasküler Etkileri
WHI çalışmasının sonuçları öncesinde yapılmış epidemiyolojik çalışmalarla 
karşılaştırıldığında KKH riskinde azalmadan ziyade bir artış olduğu görülmek-
tedir. Veriler arasındaki bu farkın çalışma popülasyonundaki daha ileri yaş gru-
bu ve tedaviye başlama zamanlaması ile “sağlıklı kullanıcı” yanlılığının etkili 
olduğu düşünülmektedir (10). 

Tek başına östrojen ve kombine östrojen-progestin tedavisinin incelendiği 
çalışmalarda tek başına östrojen kullanımının ortalama 6.8 yıllık takip süresinde 
KKH insidansını etkilemediği görülürken; kombine tedavi ile KKH insidansın-
da artış görülmüştür (11). Kırk beş ile elli dört yaş arasındaki kadınların incelen-
diği dört yıllık, randomize, çift kör, plasebo kontrollü bir çalışmada, kombine 
östrojen-progestin tedavisinin menopoz semptomlarını azaltırken, ateroskleroz 
belirteçlerinde önemli bir farlılık meydana getirmediği saptanmıştır (12). 

HRT ve İnme 
WHI çalışmasında plaseboyla karşılaştırıldığında HRT kullanımı ile inme ris-
kinde % 31 gibi önemli bir artış saptanmıştır. Bununla birlikte inme riski, oral 
östrojen preparatlarına kıyasla transdermal preparatlar ile daha düşük görün-
mektedir (13).
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HRT ve Venöz Tromboembolizm
WHI ve HERS (Heart and Estrogen/Progestin Replacement Study) çalışmala-
rında hem kombine östrojen progestin hem de tek başına östrojen tedavisi ile 
venöz tromboemboli (VTE) ve pulmoner emboli (PE) riskinde artış olduğu gö-
rülmüştür (14). HRT alma olasılığı en yüksek olan 50-59 yaş grubundaki popü-
lasyonda da tedavi sonrası VTE riskinde artış saptanmaktadır. Östrojen prepa-
ratının transdermal kullanılması bu riskte azalma meydana getirmektedir (15).

HRT ve Mortalite 
Mevcut veriler, HRT’nin plasebo ile karşılaştırıldığında ölüm oranlarında artış 
ile ilişkili olmadığını göstermektedir. Daha genç menopozal kadınlar da (50 ila 
59 yaş arası) aslında HRT ile tüm nedenlere bağlı mortalitede azalma meydana 
geldiği görülmüştür. Her ne kadar WHI raporlarında aşırı artmış kardiyovas-
küler risk rapor edilip HRT’nin gerçekten kardiyovasküler mortalite artışıyla 
ilişkili olabileceğine dair endişeler olsa da güncel veriler değerlendirildiğinde 
durum böyle görünmemektedir (16). Genel olarak güncel verilere bakıldığında 
HRT’nin daha genç postmenopozal kadınlarda menopozal semptomların teda-
visi için güvenli bir seçenek olabileceği düşünülmektedir. 

HRT ve Kanser 
Meme Kanseri-WHI çalışmasında ortalama 5.6 yıllık takipte kombine HRT ile 
invaziv meme kanseri riski önemli ölçüde artmıştır. Kombine tedavinin aksine, 
tek başına östrojen tedavisi alan grup plaseboyla karşılaştırıldığında anlamlı ol-
masa da daha düşük meme kanser oranları görülmüştür (17). Meme kanseri ile 
HRT ilişkisinin incelendiği, meme kanseri tanısı alan 145.000 ve meme kanseri 
olmayan yaklaşık 425.000 kadının incelendiği 2019 yılında yayınlanan bir meta-
analizde WHI’ye benzer şekilde kombine ve tek başına östrojen ile yapılan HRT 
tedavisinin meme kanseri riskini arttırdığı, vajinal östrojenin ise risk artışı yarat-
madığı, sistemik HRT kullanım süresi arttıkça meme kanseri riskinin arttığı önce-
ki çalışmaların aksine obezitenin risk artışı ile ilişkili olmadığı saptanmıştır (18). 
Her ne kadar elimizdeki veriler HRT ile meme kanseri arasındaki ilişkiyle ilgili 
endişelerimizi kuvvetlendirse de, semptomatik postmenopozal kadınlara tedavi 
konusunda danışmanlık yaparken vazomotor semptomların hafifletilmesi, kemik 
kaybının önlenmesi, uyku ve yaşam kalitesinin iyileştirilmesini göz önünde bu-
lundurarak bireyselleştirilmiş bir yaklaşım önerilmesinde fayda görülmektedir.

Over Kanseri
WHI çalışmasında kombine östrojen-progestin tedavisi ile over kanseri riskinde 
anlamlı olmayan bir artış gözlenmiştir, bu sonuçlardaki minimal artış göz önün-
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de bulundurulduğunda bir kadının menopozal semptomlardaki rahatlama için 
HRT alma kararını etkilememesi gerektiği düşünülmektedir (19).

Endometrial Hiperplazi ve Endometrium Kanseri
Postmenopozal dönemde kadınların tek başına östrojenle tedavisi endometrial hi-
perplazi ve karsinom riskini arttırmaktadır. Bir yıl içinde, karşılanmamış östrojen 
alan kadınların % 20-50’sinde endometriyal hiperplazi görülebilmektedir (20,21).

Menopoz sonrası kadınlarda mutlak endometriyal karsinom riski yaklaşık 
1000’de 1 ise, karşılanmamış östrojen alan kadınlarda mutlak risk yaklaşık 100’de 
1’e yükselmektedir (22). Uzun süreli karşılanmamış östrojen tedavisi ile hem lo-
kalize hem de yaygın endometrial kanser riski artarken, östrojen tedavisi ile ilişkili 
kanserleri olan kadınlarda sağ kalım daha iyi olduğu için gelişen tümörler daha az 
agresif olabilmektedir. Bununla birlikte WHI’de belirtildiği gibi, östrojen ile tedavi 
edilen kadınlar arasındaki artmış endometrial hiperplazi ve karsinom riski, döngü-
sel veya sürekli rejimde verilen bir progestin ile birlikte tedavi ile büyük ölçüde 
ortadan kaldırılabilmektedir. Östrojen ile HRT alan hasta gruplarında endometrial 
koruma için LNg-IUD (levonorgestrel salan intrauterin araçlar), sistemik proges-
tinler gibi meme kanseri ve KKH riskindeki potansiyel artıştan koruması da göz 
önünde bulundurulduğunda güçlü bir alternatif olarak düşünülmektedir. 

Kolorektal Kanser
Literatürdeki çalışmalara bakıldığında kolorektal kanser riski kombine östro-
jen-progestin tedavisi ile anlamlı olarak azalırken , tek başına östrojen tedavisi 
ile kolorektal kanser oranları arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır (23).

Kognitif Fonksiyonlar ve Demans
Her ne kadar bazı epidemiyolojik çalışmalar östrojen tedavisinin bilişsel işlevi 
koruyabileceğini ve demansı önleyebileceğini öne sürse de WHI çalışmasındaki 
veriler bu çalışmaları desteklememektedir.Hem karşılanmamış östrojen hem de 
kombine östrojen-progestin tedavisi, yaşlı, demanssız postmenopozal kadınlar-
da bilişsel fayda sağlamazken aksine bilişsel gerilemeyi hızlandırmıştır. WHI 
sonuçlarının aksine, bazı çalışmalar, menopozdan hemen sonra HRT’ye baş-
layan kadınların daha sonraki bunama riskinin azaldığını, menopozdan yıllar 
sonra başlayan kadınların ise riskinin azalmadığını göstermektedir

HRT ve Safra Kesesi Patolojileri
Güncel yayınlara bakıldığında oral östrojen tedavisi alan hastalarda safra kesesi 
patolojilerinin görülme oranının ve ameliyat riskinin daha yüksek olduğu görül-
mektedir (24). 
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HRT ve Osteoporoz 
HRT ile kırık riski arasındaki ilişkinin incelendiği çalışmalarda gösterilmiştir 
ki ileri yaş grubundaki postmenopozal hastalarda ve 50-59 yaş arasındaki post-
menopozal kadınlarda kombine östrojen-progestin tedavisiyle ya da tek başına 
östrojen tedavisiyle kırık riski azalmaktadır (25). 

HRT ve Tip 2 Diabetes Mellitus 
WHI da dahil olmak üzere yapılmış birçok çalışma göstermektedir ki HRT 
vücut kitle indeksinden bağımsız olmak üzere insulin direncindeki azalmayı 
sağlayarak tip 2 diabetes mellitus riskini azaltmaktadır (26,27). Ancak bu etki 
koroner kalp hastalığı olan kadınlarda diyabeti önlemek için HRT başlanma-
sını gerektirecek düzeyde değildir. Literatürdeki veriler gözden geçirildiğinde 
kombine östrojen-progestin tedavisi alan 50-59 yaş grubundaki kadınlarda beş 
yıllık kullanımda diabet gelişecek her 1000 olgu için 11 daha az vaka ile ilişkili 
olduğu görülmüştür (28).

HRT ve Diğer Sistemler Üzerine Olumlu Etkileri
Tekrarlayan İdrar Yolu Enfeksiyonları
Vajinal atrofiye bağlı meydana gelen semptomlarda östrojen tedavisi oldukça 
etkili bir yöntemdir. Aynı zamanda östrojen tedavisi postmenapozal tekrarlayan 
idrar yolu enfeksiyonu olan hastalarda laktobasil prevelansını arttırıp, Escheri-
chia coli’nin vajinal kolonizasyonunda azalmayla birlikte vajinal floranın nor-
malleşmesini sağlayarak idrar yolu enfeksiyonlarının tekrarlama ihtimalini de 
azaltmaktadır (29). Yaklaşık 350 bin postmenapozal kadının dahil edildiği bir 
metaanalizde de östrojen tedavisinin plaseboya kıyasla idrar yolu enfeksiyo-
nu gelişme oranını belirgin ölçüde azalttığı görülmüştür. Bununla birlikte oral 
ve vajinal estrojen tedavileri karşılaştırıldığında vajinal östrojen tedavisi etkin 
olurken oral östrojende böyle bir olumlu etki gözlenmemiştir (30). 

Yaşam Kalitesi
Özellikle vasomotor semptomları olan postmenopozal kadınlarda östrojenin ya-
şam kalitesi üzerinde olumlu etkileri mevcuttur (31). Buna karşın WHI çalışma-
sında HRT vasomotor semptomları ve uyku bozukluklarını rahatlatırken, diğer 
yaşam kalitesi parametreleri (fiziksel sosyal işlevsellik, canlılık, bedensel ağrı, 
depresyon, cinsel fonksiyon) üzerinde belirgin bir iyileşme sağlamamıştır (32).

Cilt
Birçok klinisyen östrojen tedavisinin postmenopozal olgularda cildin kalınlı-
ğını ve kollajen içeriğini korumaya yardımcı olduğunu düşünse de, randomize 
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çalışmalar göstermekte ki yaşa bağlı cilt değişikliklerinde plasebo ve HRT alan 
gruplar arasında herhangi bir farklılık bulunmamaktadır (33,34). 

Göz
Özellikle 55 yaş altındaki postmenopozal kadınlardaki östrojen tedavisiyle 
kuru göz sendromu olan hastalarda kuruluk, yabancı cisim hissi ve yanma 
gibi semptomlarda plaseboya kıyasla iyileşme mevcuttur (35). Bununla bir-
likte katarakt oluşma riski de uzun süreli östrojen tedavisi alan grupta belirgin 
azalmaktadır (36).

HRT ve Olası Riskler 
Östrojen tedavisinin safra kesesi hastalıkları, bronkospazm, over kanseri, sis-
temik lupus eritematozus ve raynaud fenomeni insidansındaki artışlarla ilişkili 
olabileceği düşünülmekle birlikte epilepsi için veriler yetersizdir.

Üriner İnkontinans
Postmenopozal kadınlarda östrojen disparoni, tekrarlayan sistit, vajinal/üretral 
atrofi ve enfeksiyonu azaltabilmekle birlikte WHI çalışmasında oral hormon 
replasman tedavisinin üriner inkontinansı kötüleştirdiği saptanmıştır. Oldukça 
düşük dozlardaki transdermal östrojenin ise üriner inkontinans riskini arttırma-
dığı düşünülmektedir (37).

Bronkospazm
Yapılan çalışmalar göstermektedir ki östrojen tedavisi astım gelişimiyle ilişkili 
olabilmektedir. Ancak astım riskindeki bu artış tedavideki östrojen dozuyla iliş-
kilidir. Postmenopozal astım tanılı kadınlarda yapılan çalışmalarda ise HRT ile 
astım semptomlarının kötüleşip kötüleşmediği incelendiğinde sonuçlar çelişki-
lidir. Bu veriler göz önünde bulundurulduğunda obstrüktif akciğer hastalığı olan 
kadınlarda östrojen tedavisi kontrendike olmasa da bronkospazmın kötüleşme 
ihtimali her zaman göz önünde bulundurulmalıdır (38). 

Sistemik Lupus Eritematozis
Östrojen tedavisinin süresiyle ilişkili olmakla birlikte östrojenin sistemik lupus erita-
matozis gelişim riskini arttırdığı düşünülmektedir. Aynı zamanda SLE tanılı olgular-
da hormon replasman tedavisi hastalığın alevlenme riskini de arttırabilmektedir (39).
 
Uterin Leiyomyoma
Postmenopozal dönemde HRT leiyomyom öyküsü bulunan kadınlarda menopoz 
sonrası semptomların devam etmesiyle ilişkili olabilmektedir. Semptom riski-
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nin myomun yerleşimi ve östrojen preparatının tipiyle ilişkili olduğu düşünül-
mektedir (40). Beş randomize kontrollü çalışmayı içeren sistematik bir derleme-
de, HRT’nin myom büyümesiyle ilişkili olabileceği ancak bu büyümenin klinik 
semptomlar olmadan meydana geldiği saptanmıştır (41). 

Hormon Replasman Tedavisinde Kullanılan Preparatlar
1) Östrojen İçeren Preparatlar: Östrojenin oral, transdermal, jel, losyon, int-
ravajinal krem/tablet ve vajinal halka gibi birçok formu mevcuttur. Bazı ülke-
lerde cilt altı implant formları da kullanılmaktadır. Postmenopozal bir kadında 
HRT başlamaya karar verildikten sonra, östrojen tipi ve verilme yolu ile birlikte 
progestin ihtiyacı ve en uygun progestin tipinin hangisi olduğuna karar verilme-
si oldukça önemlidir. Örneğin menopozal semptomlar için kullanılan östrojen 
dozları primer ovaryan yetmezlik için kullanılan dozlardan oldukça düşüktür. 
Sıcak basması gibi semptomlar için tedavi uygulanan kadınlar sistemik östro-
jene ihtiyaç duyarken, sadece vulvovajinal atrofi semptomları olan olgularda 
düşük doz vajinal östrojen yeterli olacaktır. 

Sistemik Östrojenler
Sistemik östrojen preparatları çoğunlukla oral veya transdermal formlarda kul-
lanılmaktadır. Oral yoldan uygulanan östrojen preparatları, hepatik metaboliz-
maya uğrayarak “ilk geçiş etkisi” ile karşılaşmaktadırlar. Östrojenin oral kulla-
nımı ile görülen yüksek portal ven östrojen konsantrasyonları, tiroksin bağlayıcı 
globulin (TBG), kortikosteroid bağlayıcı globulin (CBG), seks hormonu bağla-
yıcı globulin (SHBG), trigliseritler, yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL) ve 
pıhtılaşma faktörleri olmak üzere birçok proteinin hepatik üretimini arttırırken; 
östrojenin transdermal kullanımıyla bu faktörlerin üretimi sadece minimal dü-
zeyde artmaktadır (42). Bunun yanı sıra safranın da kolesterol ile doygunluğu 
transdermal kullanımın aksine oral kullanımda belirgin artmaktadır (43). 

Tüm östrojen preparatları sıcak basması gibi menopozal semptomların teda-
visinde oldukça etkindir. Kemik yoğunluğunun korunmasında da transdermal 
östrojenlerin oral östrojenler kadar etkin olduğu saptanmıştır (44). Transdermal 
östrojenler oral preparatlarla karşılaştırıldığında daha düşük venöz tromboz ve 
inme riskleriyle ilişkili olup, serum lipid konsantrasyonları üzerinde de daha az 
etkiye sahiptir (45). 

Oral Östrojenler
Birçok östrojen preparatının oral formu mevcuttur.
• Oral mikronize 17-beta estradiol, premenopozal overlerin ana ürünü ile yapı-

sal olarak biyoözdeştir. Oral 17- beta estradiol mikronize olmadıkça lenfatik 
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sistem yoluyla zayıf bir şekilde emilmektedir bu yüzden tüm preparatları 
mikronize edilmektedir 

• Konjuge equin estrojenler (KEE) çoğunlukla estron sülfat ile az miktarda equ-
ilin sülfat, dihidroequilin sülfat ve diğer birçok estrojenden oluşmaktadır (46). 

• Esterlenmiş östrojenler; estropipat, etinil estradiol gibi bitkilerden elde edi-
len sentetik konjuge estrojen preparatları da mevcuttur. Etinil estradiol he-
men hemen tüm oral kontraseptiflerde kullanılmaktadır, HRT’de kullanılan 
diğer östrojenlere göre oldukça güçlüdür bu yüzden 5 mcg gibi çok düşük 
dozlarda kullanılmaktadır. 
Östrojen preparatlarının gücü ve dolayısıyla dozları farklıdır, ancak etkinlik 

açısından çok az farklılık gösterirler. Genel olarak 0.625 mg konjuge estrojen 
veya esterlenmiş estrojen, 1 mg mikronize 17-beta estradiol, 0,05 mg trans-
dermal estradiol veya 5 mcg etinil estradiole eşdeğer olarak kabul edilir (47). 
Birçok kadında vasomotor semptomlar için daha düşük dozlar da etkili olabi-
lirken bu dozlarda estrojen kullanımı kemiği koruyup vasomotor semptomları 
hafifletir. Genellikle düşük doz estrojenle tedaviye başlanıp fayda sağlanmazsa 
doz artışına gidilmesi önerilmektedir.

Transdermal Östrojenler
14 ile 100 mcg/gün arasında değişen çok çeşitli doz seçeneklerine sahip 17-
beta estradiol içeren birçok transdermal östrojen preparatı mevcuttur. 50 mcg/
günlük bir transdermal doz yaklaşık olarak 1 mg oral 17-beta estradiol ve 0.625 
mg günlük oral konjuge estrojen dozuna eşittir. 0.014 mg 17-beta estradiol içe-
ren en düşük dozlu östrojen transdermal formu, osteoporozun önlenmesinde 
FDA tarafından onaylanmıştır. Bazı kadınlarda bu doz sıcak basmalarının gi-
derilmesinde de etkili olmuştur (48). Uterusu olan kadınlarda optimal uygula-
ma aralığı kesin olmamakla birlikte, yanında bir progestin preparatı eklenmesi 
önerilmektedir. 

Topikal Östrojenler
Menapozal semptomların giderilmesinde piyasada birçok topikal östrojen pre-
paratı bulunmaktadır: 

Bacaklarda özellikle baldır bölgesine uygulanabilen emülsiyon benzeri los-
yonlar mevcut olup; bu preparatlar toplamda 3.48 g/gün, 0.05 mg estradiol/gün 
sağlamaktadır (49).

Bazı ülkelerde östrojenin jel formları da mevcuttur. Bunlardan bir tanesi 
aerosel olmayan ölçülü dozlu bir pompada paketlenip günde bir defa bilekten 
omuza doğru kol bölgesine uygulanabilmektedir. Vazomotor şikayetleri olan 
221 postmenopozal kadının incelendiği bir çalışmada plasebo ile karşılaştırıl-
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dığında bu dozla şikayetlerde önemli bir azalma olduğu saptanmıştır (50). 0.25, 
0.50 ve 1.0 mg estradiol dozlarda jel formları olduğu gibi, pompa yoluyla iki 
dozda 0.52 mg östradiol içeren jel formları da uygulanabilmektedir (51).

Her spreyde 1.53 mg östradiol içeren topikal bir cilt spreyi de mevcuttur (52). 
Dozlamayı planlarken düşük doz östrojenin birçok kadında sıcak basmalarında 
etkili olup daha az yan etkiyle ilişkili olduğu görülmüştür. 

Östrojenin “ultra-düşük dozları”nın (transdermal estradiol 0.014 mg/gün ve 
oral mikronize 17-beta estradiol 0.25 mg/gün) da kemik kaybını önlediği hatta 
bazı kadınlarda sıcak basmalarında da etkili olabileceği düşünülmektedir (48). 

Menopoz sonrası östrojenin güvenlik ve etkinliğine ilişkin birçok çalışmada 
konjuge östrojen 0.625 mg kullanılmıştır. Bu standart doz östrojen olarak kabul 
edilmekle birlikte; düşük dozlu preparatlar genel olarak standart dozun yarısını 
içermektedir. 

Vajinal Östrojen
Vajinal östrojen preparatları vazomotor semptomları tedavi edebilmek için kul-
lanılacaksa daha yüksek dozlarda tercih edilmelidir. Örnek olarak, bir vajinal 
halka günde 50 veya 100 mcg östradiol salgılamakla birlikte iki doz halinde 
mevcuttur. Uterusu olan kadınlar için bir progestin eklenmesi gerekmektedir. 
Sadece genitoüriner semptomu sebebiyle vajinal östrojen tedavisi planlanan ka-
dınlarda bu yüksek dozlara (sistemik östrojen dozlarına) ihtiyaç yoktur (53). 
Düşük doz vajinal östrojenin en yaygın kullanım endikasyonunu genitoüriner 
semptomlar oluşturmaktadır. Düşük doz vajinal preparatlar, kardiyovasküler 
veya onkolojik komplikasyonlarla ilişkili değildir.

2) Progestin İçeren Preparatlar: Karşılanmamış östrojen tedavisi sonrası altı 
ay gibi kısa bir süre sonrasında dahi endometrial hiperplazi veya kanserle karşı-
laşma riski arttığından, histerektomi geçirmemiş kadınlarda östrojen tedavisine 
progestin eklenmesi önerilmektedir. Histerektomize olgularda ise progestin te-
davisine ihtiyaç yoktur. Progestinin oral ya da transdermal östrojen formlarının 
tamamında endometrial kanser açısından koruyuculuğu bulunmaktadır (54). 

Mikronize Progesteron
Doğal mikronize progesteron insanda overlerden salgılanan progesteron ile bi-
yoözdeştir. Günümüzde birçok klinisyen geçmişte en yaygın kullanılan sentetik 
progesteron formu olan medroksiprogesteron asetat yerine mikronize proges-
teron tercih etmektedir. Her iki progesteron formu da endometrial kanser için 
koruyucu olurken artmış meme kanseri ve kardiyovasküler hastalık riskiyle iliş-
kilendirilebilen medroksiprogesteron asetatın aksine, elimizdeki veriler her ne 
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kadar sınırlı olsa da mikronize progesteronun böyle bir yan etkisinin olmadığını 
düşündürmektedir (55,56). 

Sıklıkla siklik olarak 200 mg/gün veya sürekli olarak 100 mg/gün dozunda kul-
lanımı tercih edilmekle birlikte, en yaygın tercih edilen kullanım 12 gün süreyle 200 
mg/gün şeklindedir (56). Sınırlı sayıdaki vajinal progestin çalışmaları oral proges-
tini tolere edemeyen postmenopozal kadınlar için yararlı bir alternatif olabileceğini 
düşünse de bu yaklaşımı önerebilmek için ek verilere ihtiyaç vardır (57,58). 

Medroksiprogesteron Asetat (MPA)
Tarihte en sık reçete edilen sentetik progestin olup, döngüsel (5-10 mg/gün) 
veya sürekli (1.25-2.5 mg/gün) rejimde kullanılmıştır. WHI çalışması da dahil 
olmak üzere progestinlerin etkinliğiyle ilgili birçok çalışma bu progesteron for-
munu kullanmıştır. Her ne kadar MPA’nın endometrial maligniteler üzerindeki 
koruyuculuğu kanıtlanmış olsa da meme kanseri ve kardiyovasküler hastalık 
riskindeki artışla ilişkili olabileceği düşünülmektedir. Bunlarla birlikte lipid 
profili üzerinde de olumsuz etkileri mevcuttur.

Birçok kadın özellikle de psikolojik yan etikileri sebebiyle progesteron teda-
visinde zorluk çekmektedir.

Levonorgestrel Salgılayan İntrauterine Araç (LNg-IUD)
Östrojen alan postmenopozal olgularda endometrial koruyucu olabilmesi için 
kullanılan etkili va bazı ülkelerde onaylanmış bir ajandır. Özellikle de yan etki-
leri sebebiyle oral progesteronu tolere edemeyen hasta grubunda bir alternatif 
olabilmektedir. LNg-IUD, çok yüksek intrauterin ancak düşük sistemik kon-
santrasyonlarda levonorgestrel sağlayarak, neredeyse tüm kadınlarda prolifera-
tif olmayan, atrofik bir endometrium geliştirmektedir (59).

3) Östrojen-Progestin Kombine Preparatlar: Her ne kadar postmenopozal 
hormon replasman tedavisinde sıklıkla MPA ya da mikronize progesteron gibi 
preparatlar tercih edilse de noretindron asetat ve norgestimat gibi testosterondan 
(19-nortestosteron) türetilen diğer progestinleri içeren kombinasyon preparatlar 
da bulunmaktadır. On üç ay boyunca tek başına 1 mg/gün östradiol ile 0.5,1,2 
veya 3 mg/gün drospirenon ile kombine östrojen kullanımının karşılaştırıldığı 
bir çalışmada drospirenon-estradiol kombine kullanımının karşılanmamış östro-
jenin tek başına kullanıldığı durumlara göre azalmış endometrial hiperplazi ris-
kiyle ilişkili olduğu saptanmıştır (60). Bunun yanı sıra tüm drospirenon- estradi-
ol kombine tedavi alan hastalarda lipid profilindeki olumlu değişiklikler dikkat 
çekmektedir. Şiddetli semptomları olan ve hormon tedavisi almayı planlayan 
postmenapozal kadınlarda tipik olarak “biyoözdeş” hormonlar içeren, kullanımı 
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kolay ve kilo alımı veya diğer olumsuz etkilere neden olmayan rejimler tercih 
edilmelidir.

Özetleyecek olursak, postmenapozal hormon replasman tedavisine başla-
madan önce hastanın yaşı, semptomlarının şiddeti, kardiyovasküler hastalık ile 
meme kanseri için risk durumu gibi birçok faktörü göz önünde bulundurulma-
lı. Genel olarak kadınların % 85’ini etkileyen vasomotor semptomlar postme-
napozal östrojen tedavisinin en yaygın endikasyonunu oluşturmaktadır. Uyku 
ve yaşam kalitesi ile ilişkili orta/şiddetli semptomu olan kadınlar hormon 
replasman tedavisi için adaydır. Bununla birlikte özellikle de WHI çalışması 
sonrası bunların sadece % 25’ine tedavi başlanabilmektedir. HRT’nin her ne 
kadar bir takım olumsuz etkileri bildirilmiş olsa da; menopoz semptomları için 
tıbbi tedaviye başlamak isteyen hemen hemen tüm kadınlar bunu 40’lı veya 
50’li yaşlarının sonlarında yapmaktadır. Bu yaş grubundaki kadınlara, beş yıl 
süreyle HRT alan sağlıklı, genç, postmenopozal kadınlar için mutlak komp-
likasyon riskinin çok düşük olduğu konusunda güvence verilmelidir. Bunun 
dışında duygu durum değişikliği ya da depresyon gibi durumların varlığında 
HRT tek başına veya SSRI (serotonin geri alım inhibitörü) gibi antidepresan-
larla birlikte kullanılarak etkili olabilmektedir. SSRI’lar depresyon üzerindeki 
olumlu etkinin yanı sıra vasomotor semptomlar üzerinde de etkilidir. Geni-
toüriner semptomları olan olgularda ise sistemik östrojen yerine düşük doz 
vajinal östrojen önerilmelidir. Düşük doz vajinal östrojen, genitoüriner semp-
tomları tedavi etmenin yanı sıra cinsel işlevde de iyileşme sağlamaktadır. Cer-
rahi menapoz geçiren premenopozal veya perimenopozal kadınlar için pos-
toperatif östrojen uygulaması özellikle önemlidir, çünkü postoperatif serum 
östrojen konsantrasyonlarındaki düşüş şiddetli sıcak basmalarına neden olur. 
Bu kadınlar, ameliyattan sonraki ilk 2 -3 yıl içinde tipik olarak daha yüksek 
dozda östrojene ihtiyaç duyarlar (2 mg oral estradiol veya 0.1 mg transdermal 
estradiol). Genel olarak hormon replasman tedavisinin uygulama süresinin 60 
yaşın altında sonlandırılacak şekilde, 5 yıl ve altında olması önerilmektedir. 
Meme kanseri, koroner kalp hastalığı, geçirilmiş bir venöz tromboembolik 
olay veya inme öyküsü, aktif karaciğer hastalığı, açıklanamayan vajinal kana-
ma gibi durumların ise hormon replasman tedavisi açısından kontrendikasyon 
oluşturduğu unutulmamalıdır.
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Hülya ERTEKİN
Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi, Ruh Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı

Menopoz, kadınlarda bir yıldan uzun süren adet kanamasının olmaması ve fer-
tilitenin kalıcı olarak sonlanması ile tanımlanan, 45-55 yaşları arasında ortaya 
çıkan doğal bir süreçtir (1). Menopozdan hemen önceki döneme premenopoz, 
sonraki döneme postmenopoz denilmektedir. Premenopoz ve postmenopoz dö-
nemini içerisine alan klimakterik terimi de sıklıkla kullanılmaktadır. Klimak-
teryum evreleri; premenopoz, menopoz, perimenopoz ve postmenopoz olarak 
ayrılmıştır. Premenopoz 40 yaş civarı düzensiz adet dönemlerinin başlaması ile 
menopoz arasındaki dönemi ifade eder. Menopoz aslında son spontan adet sik-
lusu, perimenopoz ise menopoz ile postmenopoz arasındaki geçiş fazını tanım-
lar. Postmenopoz ise son adet döneminden 12 ay sonra başlayan dönemdir (2).

Ortalama yaşam süresinin artmasına paralel olarak kadınlardaki artan yaşam 
süresi beklentisi, kadınların hayatlarının yaklaşık üçte birlik kısmını postmeno-
poz dediğimiz dönemde geçirmelerine sebep olmaktadır (3,4). Menopozda ortaya 
çıkan hormonal değişikliklerin fizyolojik etkilerinin yanı sıra bireysel, kültürel, 
sosyal ve yaşa özgü birçok faktör kadın ruh sağlığını önemli ölçüde etkiler (5). 

Menopozla birlikte overlerin fonksiyonel özelliklerini kaybetmesi ile birlikte 
gonadal hormonlar olan östrojen, progesteron ve testosteron düzeyinde azalma 
sonucunda anatomik, fizyolojik ve psikolojik değişiklikler ortaya çıkar. Bunlar;
• Üreme sistemi değişiklikleri,
• Üriner sistem değişiklikleri,
• Kardiyovasküler sistem değişiklikleri,
• Kas iskelet sistemi değişiklikleri,
• Gastrointestinal sistem değişiklikleri,
• Saç ve deri değişiklikleri,
• Vazo-motor değişiklikler,
• Metabolik değişiklikler,
• Psiko-sosyal ve bilişsel değişiklikler olarak sınıflanabilir (2).

Menopozda Görülen Ruhsal 
Değişiklikler ve Hastalıklar
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Menopoz; çocukluk döneminden erişkinlik dönemine geçişteki “ergenlik” dö-
nemi gibi, fizyolojik ve psikososyal açıdan farklı özellikler taşıyan önemli bir ya-
şam süreci olarak kabul edilmektedir (5). Freud ve bazı psikanalistler menopoz ve 
sonrası dönemde ortaya çıkan üretkenlik kaybı, yas-elem tepkisi ve melankoli ara-
sında bağlantı kurar ve depresyonun ortaya çıkışında feminite kaybının asıl etken 
olduğunu öne sürerler. Sonuç olarak menopoz baş edilmesi oldukça zor narsistik 
zedelenme ve fiziksel sorunlara karşı oluşan psikolojik tepkilerle başa çıkılması zor 
bir süreçtir. Freud menopozal dönemde ortaya çıkan psikiyatrik durumları ekonomi 
modeli ile açıklar. Bu modele göre bastırılmış dürtülerle bastıran güçler arasında 
denge vardır. Kişi menopoz öncesi dönemde bir miktar içgüdüsel enerji ile bu dür-
tüleriyle başa çıkabilmekteyken, menopoz sonrası fiziksel değişikliklerin etkisi ile 
bu denge bozulur, savunmalar yetersiz kalır ve psikopatoloji ortaya çıkar (6).

Bu dönemde sıklıkla ortaya çıkan ruhsal sorunlar hayattan zevk almama, 
depresyon, anksiyete, sinirlilik, huzursuzluk, özgüven kaybı, kararsızlık, değer-
sizlik hisleri, yorgunluk, genel isteksizlik, toplumdan uzaklaşma, konsantras-
yon-hafıza problemleri, sebepsiz ağlama, panik veya korku ve libido kaybıdır 
(7,8). Menopozla birlikte ortaya çıkan kadınlık ve cinsellikle ilişkili endişeler, 
sosyal uyum, menopoz öncesi kişilik ve mizaç özellikleri, stresle başa çıkma 
kapasitesi, menopoz öncesi var olan psikiyatrik hastalık öyküsü, stresörler, ev-
lilik ve eş problemleri gibi birçok faktör bu dönemde ortaya çıkabilecek ruhsal 
sorunların kaynağını oluşturmaktadır (8,9).

Depresyon 
Depresyon tanım olarak derin üzüntülü, bazen de hem üzüntülü hem de kaygılı 
duyguduruma eşlik eden düşünce, konuşma, hareket ve fizyolojik işlevlerde ya-
vaşlamayla birlikte değersizlik, karamsarlık hisleri ve isteksizlikle karakterize 
bir sendromdur. Depresyon tanısı koyabilmek için depresif duygudurum veya 
ilgi istek kaybının olması ve buna eşlik eden; konsantrasyon güçlüğü, değer-
sizlik düşünceleri, suçluluk düşünceleri, intihar veya ölüm düşünceleri, umut-
suzluk, uyku ve iştah değişiklikleri, enerji azlığı, psikomotor yavaşlama veya 
ajitasyon, cinsel istekte azalma belirtilerinden en az dört tanesinin bulunması, 
ve bu belirtilerin en az iki hafta boyunca neredeyse her gün, gün boyu devam 
ederek işlevselliği bozması gereklidir (10,11).

Kadınlarda depresyon görülme riski erkeklerden yaklaşık 1.5-3 kat yüksek-
tir. Kadınlarda daha yüksek düzeyde depresyon görülmesinin sebepleri arasında 
hormonal değişikliklerin önemi vurgulanmaktadır. Kadınların büyük bir kıs-
mında adet dönemleri, postpartum dönem ve menopoz döneminde duygudurum 
bozuklukları görülmektedir. Menopozda ortaya çıkan depresyon hem hormo-
nal değişikliklerin hem de menopozla birlikte ortaya çıkan komorbid fiziksel 
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hastalıklar, vazomotor semptomlar, uyku sorunları ve stresli yaşam olayları ile 
ilişkilendirilmiştir (12-14). 

Menopozla birlikte ortaya çıkan fizyolojik belirtilerin yanı sıra, beden imajı, 
cinsel işlevler, enerji düzeyindeki değişiklikler ile birlikte, genel olarak yaşlan-
ma ile başa çıkma gibi zorluklar, sosyal ve cinsiyet rolleri, değişen ilişkiler ve 
aile yapıları, sosyal statüyü sürdürme ile ilişkili sorunlar depresif belirtilerin 
ortaya çıkmasına zemin hazırlamaktadır (15). 

Özellikle premenopozal ve perimenopozal dönemin depresyon açısından 
daha riskli olduğu gösterilmiştir. Yapılan çalışmalar kadınların % 70’nin pe-
rimenopozal dönemde, % 30’unun ise premenopozal dönemde depresif semp-
tomlar yaşadıklarını göstermiştir. Özellikle perimenopozal dönemin depresif 
belirtiler görülme riskini 1.5-3 kat arttırdığı gösterilmiştir. Ayrıca klinik olarak 
depresyon tanısı konulma riski de bu dönemde 2-4 kat artmıştır (16,17). 

Bu dönemde klinik olarak depresyon ölçütlerini tam olarak karşılamayan 
eşik altı depresif belirtilerle de sık karşılaşılmaktadır. Klinisyenlerin, menopo-
zal dönemde başvuran; düşük ruh hali, düşük motivasyon, olağan aktiviteler-
den keyif alamama gibi semptomları olan kadınları dikkatlice değerlendirmesi, 
davranış/yaşam tarzı değişiklikleri, psikoeğitim gibi yaklaşımlarla bu sorunların 
giderilmesi için girişimlerde bulunmaları önerilmektedir (18,19). 

Bu dönemde depresyon görülme ihtimalini arttıran bazı risk faktörleri vardır. 
Bunlar (20); 

Sosyodemografik faktörler İşsizlik
Düşük eğitim düzeyi
Beyaz ırk

Genel tıbbi sorunlar Yüksek vücut kitle indeksi
Sigara kullanımı
Kronik tıbbi hastalıkların varlığı
Fiziksel aktivite azlığı

Psikososyal sorunlar Sosyal destek azlığı
Aile içi sorunlar
Uyku sorunlarının varlığı
Birden fazla stresli yaşam olayları varlığı

Menopozla doğrudan ilişkili 
durumlar 

Erken yaşta menopoz
Cerrahi menopoz
Ciddi vasomotor semptomlar
Premenopozol dönemdeki hormonal dalgalanmaların 
fazla olması

Bilinen psikiyatrik hastalık 
öyküsü

Postpartum depresyon ve postpartum blues öyküsü
En önemli risk faktörü geçmişte geçirilmiş depresyon 
ve premenstrual disforik bozukluk öyküsü olmasıdır.
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Menopozal Semptomlar ve Depresyon İlişkisi
Menopozal semptomlar arasında yer alan vazomotor semptomlar (VMS), uyku 
sorunları ve cinsel işlevlerdeki sorunlar ile depresif belirtiler ve anksiyete be-
lirtileri arasındaki ilişki birçok çalışma ile gösterilmiştir. Özellikle hafif ve orta 
düzeydeki depresyonda; VMS’ler uyku sorunlarına yol açmakta, uyku sorunları 
ise depresyon ve anksiyeteyi tetiklemektedir (21,22).

Menopozal dönemde uyku bozukluğu birçok kadının karşılaştığı yaygın ve 
önemli bir şikayettir. Uyku bozukluğu etiyolojisinde yer alan faktörler arasında 
sirkadiyen ritim anormallikleri, birincil uykusuzluğun alevlenmesi, komorbid 
tıbbi durumlar ve yaşam tarzı ile ilişkili faktörler sayılabilir (13,14).

Hormonal Değişiklikler ve Depresyon İlişkisi
Testosteron, FSH ve östrodiol düzeyleri ile depresyon düzeyleri arasında ilişki-
yi gösteren çalışmalar olmakla birlikte bu ilişki tam olarak kanıtlanamamıştır. 
Bu hormonların düzeylerinden ziyade hormon seviyelerindeki dalgalanmaların 
depresyonu tetikleyebileceği düşünülmektedir (21).

Tedavi
Tedavinin ilk aşaması psikoeğitim ve bilgilendirme ile başlamalıdır. Depres-
yon şiddeti ne olursa olsun bu aşama atlanmamalıdır. Menopozun tanımı, bu 
dönemde ortaya çıkabilecek sorunlar ve tedavi yaklaşımları ayrıntılı bir şekilde 
hastaya aktarılmalıdır. Sosyal destek, aile katılımı bu tedavinin önemli unsurla-
rından biridir (23).

Antidepresan ilaçlar depresyon tedavisinde birinci tercih olarak kullanılabi-
lecek ilaçlardır. Özellikle geçmişte birden fazla atağı olan, ciddi belirtileri olan, 
işlevsellik kaybı ön planda olan, intihar riski olan hastaların tedavisinde ilk 
seçenek ilaçlar antidepresanlardır. Antidepresanların bu dönemde olan depres-
yon tanısı almış kadınlarda etkinliğini gösteren birçok çalışma bulunmaktadır. 
Menopoz döneminde bu ilaçların birbirlerine üstünlüğünü gösteren bir çalışma 
olmamakla birlikte, ilaç seçiminde hasta özellikleri, yan etki profili, cinsel yan 
etkiler, VMS’leri arttırıp arttırmayacağı, ilaç etkileşimleri öncelikle değerlendi-
rilmesi gereken hususlardır (13).

Hormon replasman tedavisi (HRT) alan kadınların VMS’lerinin düzelmesi 
ile birlikte depresif duygudurumlarının düzeldiği gösterilmiştir. Östrojen teda-
visi monoamin oksidaz enzim aktivitesini (MAO-A ve MAO-B) azaltarak se-
rotonin (5-HT) yıkımını azaltmakta ve serotonin yapımında etkili olan triptofan 
hidroksilaz enzimini arttırmaktadır. Ayrıca, 5-HT1a otoreseptörlerinde down 
regülasyona, 5-HT2a reseptörlerinde up-regülasyona yol açarak, sinaptik ara-
lıkta bulunan serotonin düzeyini arttırarak postsinaptik iletimi arttırmaktadır. 
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Östrojenin nöradrenalin üzerindeki etkisi; 5-HT ile benzer şekilde MAO’ların 
ekspresyonunu azaltarak ve katekolaminin sentetik yolağındaki sınırlayıcı en-
zim olan tirozin hidroksilazın aktivitesini artırarak nöradrenalin aktivitesini art-
tırırlar. Ancak HRT’nin depresyon tedavisinde tek başına yeri yoktur (24). 

Uyku
Uyku problemleri, postmenopozal dönemdeki kadınların en sık görülen şikayet-
leri arasında yer alır. Uykuya dalmada güçlük, uykuda bölünme ve erken uyan-
ma en sık şikayetler arasında yer alır. Uyku sorunlarının etiyolojisi net olarak 
tanımlanmamış olmakla birlikte, VMS’lar (özellikle sıcak basmaları), depres-
yon, anksiyete, kardiyovasküler hastalıklar, endokrinolojik sorunlar, psikosos-
yal stresörler ve menopozun direk kendisiyle ilişkili olduğu saptanmıştır (25).

Gonadal hormonların uyku üzerinde etkileri vardır. Progesteronun anksiye-
te azaltıcı etkisinin yanı sıra, Non-REM uykuda etkili olan GABA reseptörleri 
ile benzodiazepin reseptörlerini uyarıcı etkileri vardır. Östrojen uyku üzerin-
deki etkilerini; serotonin, nöradrenalin ve asetilkolin metabolizması üzerindeki 
etkileriyle sağlar. Ayrıca vücut ısısı dengeleyici etkileriyle uyku devamlılığını 
sağladığı gösterilmiştir. Östrojen azalması sonucunda uykuya dalmakta güçlük, 
sık uyanma ve toplam uyku süresinde azalma olduğu bilinmektedir. Gonadal 
hormanlardaki dalgalanmaların uyku sorunlarının ortaya çıkışında önemli bir 
faktör olduğu gösterilmiştir (26-28).

Uykuya dalmakta ve uykunun sürdürülmesinde melatoninin önemli bir rolü 
olmakla birlikte, yaşla birlikte melotonin düzeylerinin azaldığı gösterilmiş, an-
cak menopoz ile melotonin ilişkisi net olarak bilinmemektedir. Bazı çalışmalar; 
yaştan bağımsız olarak postmenopozol dönemdeki kadınlarda melotonin düze-
yinin premenopozal dönemdeki kadınlardan düşük olduğunu göstermiştir, an-
cak etyolojisi hakkında net bir bilgi bulunmamaktadır (29-31).

Uyku ile ilgili sorunlar gün içi performansı ve yaşam kalitesini etkileyen 
önemli bir parametrelerdir. Geniş tabanlı uluslar arası bir çalışmada, uyku bo-
zukluklarının yaşla birlikte görülme sıklığının arttığı gösterilmiştir. Yaştan ba-
ğımsız olarak uyku ile ilgili problemlerin premenopozal dönemdeki kadınlarda 
% 16-42, perimenopozal dönemdeki kadınlarda % 39-47, menopoz sonrası ka-
dınlarda ise % 35-60 oranında olduğu gösterilmiştir (26). 

VMS’lerin özellikle düşük uyku kalitesi ile ilişkili olduğunu gösteren ça-
lışmalar mevcuttur. VMS’lar arasında yer alan sıcak basmalarının düşük uyku 
kalitesi ve kronik uykusuzluk ile ilişkisi vardır. Uyku ve duygudurum bozukluk-
ları arasında iki yönlü bir ilişki vardır. Depresyon ve anksiyete bozukluğu olan 
hastaların % 90’ında uyku ile ilgili şikayetler bulunmaktadır (27,28). 
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Tedavi
Tedavide öncelikle hastanın; geçmiş uyku paterni, var olan uyku sorununun 
süresi, gün içi aktivitelere etkisi, menopoz semptomlarına bağlı olarak uyku 
zorluklarının zamanlaması, psikiyatrik ve fiziksel hastalık öyküsü, VMS’lerin 
değerlendirilmesi, uyku apne sendromu ve uykuda hareket bozuklukları açısın-
dan değerlendirmesi gereklidir. Menopozla ilişkili VMS’ler ve özellikle sıcak 
basması ile ilişkili semptomlara bağlı uyku problemlerinin tedavisinde HRT 
önerilmektedir (32). HRT dışı farmakolojik tedavi seçenekleri arasında, SSRI, 
SNRI, sedatif hipnotikler ve ramelteon yer almaktadır (33-36). Kronik uykusuz-
luğu olan tüm hastalar için birincil müdahale olarak kabul edilen uykusuzluğun 
bilişsel davranışçı tedavisi (CBT-I), menopoz geçişinde uykusuzluk çeken ka-
dınlar içinde kullanılabilir. CBT-I tipik olarak uyku koşullarını iyileştirmek için 
uyku hijyenini, uyku verimliliğini artırmak için uyku kısıtlamasını, yatak ve 
uyku arasındaki ilişkiyi güçlendirmeye odaklanan uyarıcı kontrolünü, işlevsiz 
inançları azaltmak ve uyku ile ilgili olumsuz tutumları değiştirmek için bilişsel 
yeniden yapılandırmayı içerir (37,38).

Bu tedaviler dışında bitkisel takviyeler (soya izoflavinler), omega -3 desteği, 
yoga, akapunktur ve egzersizin iyileştirici etkileri gösterilmiştir (39).

Cinsel İşlevler
Cinsellik; biyolojik, psikolojik ve sosyokültürel etkenlere bağlı kompleks bir 
fizyolojik süreçtir. Özellikle kadınlardaki cinsellik bu etkenlerle birlikte hormo-
nal dalgalanmalarında etkisiyle daha karmaşıktır (40).

Cinsel sağlık kavramı Dünya Sağlık Örgütü tarafından “fiziksel, ruhsal, duy-
gusal, zihinsel ve sosyal açıdan iyilik hali” olarak tanımlanmaktadır. Cinsel sağ-
lık kadın sağlığının önemli bir bileşeni ve temel bir insan hakkıdır. Menopoz-
la birlikte cinsel işlevlerde kötüleşme olmaktadır. Bu dönemde en sık görülen 
semptomlar sırasıyla cinsel istekte azalma, vajinal kuruluk, disparoni ve me-
nopozun genitoüriner sendromudur. Hormonal değişimlere bağlı ortaya çıkan 
bu semptomların yanı sıra bu dönemdeki kadınların bazıları kendilerini cinsel 
olarak daha az çekici hisseder. Cinsellikle ilgili sorunlar depresif belirtileri te-
tikleyebilir, aynı zamanda depresyonu olanlarda da cinsel işlevlerdeki sorunlar 
daha da kötüleşebilir (41,42).

Bazı araştırmalar bu dönemde ortaya çıkan cinsel sorunların hormonal du-
rumdan ziyade psikososyal faktörlerle ilişkisinin daha fazla olduğunu göster-
miştir (43). 

Menopozal dönemde cinselliği etkileyen faktörler (42);
1. Yaş
2. Hormonal değişimlerin etkisi
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3. Menopozun türü ve süresi; cerrahi menopoz ve menopozal semptomların 
fazla olması cinsel işlevleri olumsuz yönde etkiler.

4. Kronik tıbbi hastalıkların varlığı (pelvik taban yetmezliği, kanser, endomet-
riozis, diyabet, hiperlipidemi, hipertansiyon, obezite, nörolojik hastalıklar, 
kardiyovasküler hastalıklar, böbrek ve karaciğer yetmezliği, akciğer hasta-
lığı, osteoartrit, hipotiroidi, hiperprolaktinemi); özellikle obezite, üriner in-
kontinans ve mesane sorunlarının cinsel işlevleri daha fazla etkilediği gös-
terilmiştir.

5. Eş ile ilgili durumlar
6. Üreme geçmişi
7. Depresyon-anksiyete
8. Sosyolojik faktörler; sosyal statü, eğitim, dini inanışlar, kültürel faktörler
9. Menopoz öncesi cinsel işlevler
10. Etnik köken ve ırk
11. Sosyoekonomik durum
12. Madde bağımlılığı
13. Bilgi düzeyi
14. Coğrafi koşullar
15. Sağlık hizmetlerine ulaşım

Tedavi
Öncelikle ayrıntılı bir görüşme yapılmalı, risk faktörleri, var olan sorunlar ile 
bunların şiddeti, menopoz öncesi cinsel fonksiyonlar, depresyon ve anksiyete 
belirtileri değerlendirilmelidir. Vajinal atrofiye sekonder gelişen disparoni teda-
visinde klitoral duyarlılık ve cinsel uyarılmayı arttıran vajinal lubrikan ve nem-
lendiriciler, vajinal östrojen, dehidroepiandrosteron veya ospemifen (oral seçici 
bir östrojen reseptör modülatörü) kullanılabilir. Ayrıca östrojenik ve androjenik 
etkileri olan tibolon postmenopozal kadınlarda cinsel isteği arttırabilir (44,45). 

Depresyon ve anksiyete bozukluğu olan kadınların tedavisinde ise dikkat-
li olunmalı, tedavide kullanılan ilaçların cinsel işlevler üzerinde olumsuz yan 
etkileri olduğu unutulmamalıdır. Cinsel işlevlerle ilgili yan etkiler konusunda 
güvenli olan ve depresyon tedavisinde kullanılan noradrenalin -dopamin geri 
alım inhibitörü olan Bupropion’un; depresyonu olan ve cinsel işlevlerle ilgili 
sorunları ön planda olan hastalarda kullanımı önerilmektedir (46).

Bilişsel Fonksiyonlar
Yaşla birlikte hem kadın hem erkeklerde bilişsel fonksiyonlarda çeşitli değişik-
likler ortaya çıkmaktadır. Ortalama yaşam süresinin uzaması ile birlikte demans 
önemli bir sağlık sorunu olarak karşımıza çıkmaktadır, 2050 yılında demans 
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oranının 3 katına çıkacağı öngürülmektedir. Kadınlarda Alzheimer hastalığına 
bağlı demansın erkeklerden daha yüksek olması bu durumun postmenopozal 
dönemde ortaya çıkan hormonal değişikliklerle ilişkili olup olmadığı sorusunu 
ortaya çıkarmıştır (47).

Östrojen sinir sistemini düzenleyen ve bilişsel süreçlerle ilgili beyin fonk-
siyonlarında önemli rolü olan bir hormondur. Beyin metabolizmasında ve 
nöroproteksiyondaki önemli etkileri sayesinde bilişsel fonksiyonları etkilemek-
tedir. Hayvan çalışmalarında östrojenin nöroprotektif etkilerinin yanı sıra beyni 
kronik strese karşı koruduğu, kolinerjik sistem üzerinde düzenleyici etkileri ol-
duğu, prefrontal korteks ve hipokampusta sinaptogenezisi uyardığı gösterilmiş-
tir (48-51). Ancak menopoz sonrası östrojen düzeylerindeki azalmanın bilişsel 
fonksiyonlar üzerindeki etkisi ile ilgili çalışmalar halen yetersizdir. Menopoz ile 
birlikte kadınların % 36-42’si, bilişsel fonksiyonlarında değişiklikler olduğunu 
ifade etmektedir. VMS’ler ve uyku sorunları ile bilişsel fonksiyonlar arasında 
önemli bir ilişki bulunmaktadır. Bu dönemdeki kadınların en sık şikayeti unut-
kanlıktır. Bu şikayetleri; yapılan nörobilişsel testlerde, sözel bellek becerilerin-
de, sözel akıcılıkta ve yürütücü işlevlerinde azalma ile gösterilmiştir (52-54). 

Tedavi
Menopozal dönemde bilişsel fonksiyonları değerlendiren bir tarama testi henüz 
kullanılmamaktadır, var olan nörobilişsel testler rutin uygulamada yer almamak-
tadır. HRT’nin bilişsel fonksiyonları iyileştirmede etkinliği gösterilmemiştir. Sa-
dece bilişsel semptomları olan ve başka herhangi bir semptomu olmayan me-
nopozal kadınlarda kullanımı önerilmemektedir. Uyku hijyeninin sağlanması ve 
aerobik egzersiz gibi uygulamaların faydalı olabileceği gösterilmiştir (55-57).

Bilişsel semptomları ön planda olan kadınların nörobilişsel testlerin yapıl-
ması, testlerde objektif sorunlar saptanan hastaların ayrıntılı değerlendirilmesi, 
gerekli durumlarda ayrıntılı tetkikler yapılması uygundur (57).

Sonuç
Ruhsal açıdan menopoz; premenopoz, perimenopoz ve postmenopozal dönem-
lerin birlikte değerlendirilmesi gereken; kadınların yaşam süreci içerisinde çok 
önemli bir yeri olan, ruh sağlığını önemli ölçüde etkileyen, ruhsal açıdan halen 
cevaplanmamış soruların olduğu bir dönemdir. Menopoz öncesi ruhsal hastalık 
öyküsü olan (özellikle postpartum depresyon ve premenstrüel disforik bozuk-
luk), kronik fiziksel hastalıkları olan, menopozal dönemde yoğun strese ma-
ruz kalan kadınların bu dönemde ruhsal sorunlarla karşılaşma ihtimalinin daha 
yüksek olabileceği unutulmamalıdır. Sağlıklı beslenme ve egzersiz gibi birçok 
sağlık sorununa olumlu etkisi olan süreçlerin, bu dönemde ortaya çıkabilecek 
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ruhsal sorunlara iyileştirici katkısı olduğu atlanmamalıdır. Birinci basamak he-
kimlerinin ve kadın hastalıkları-doğum uzmanlarının menopozal dönemde de-
ğerlendirdikleri kadınların ruhsal sorunları olabileceğini, bu sorunların ayrın-
tılı değerlendirilmesi gerektiğini unutmaması, bu kadınların tedavi gerekliliği 
ortaya çıktığında psikiyatri hekimlerine yönlendirilmesi önemli bir husustur. 
Bununla birlikte psikiyatri uzmanlarının da bu dönemde ortaya çıkan ruhsal 
ve fiziksel sorunlar konusunda bilgi sahibi olmaları, menopoz yaş aralığında 
başvuran hastaları; menopozun fizyolojik sorunları ile ruhsal sorunların ayırıcı 
tanısında ayrıntılı değerlendirme yapmaları, gerekli durumlarda hastaları kadın 
hastalıkları-doğum uzmanlarına yönlendirmeleri gerekmektedir. 
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Hasan Anıl KURT
Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi, Üroloji Anabilim Dalı

Pelvik organların vajen duvarına veya aşağısına herniasyonu sonucu görülen 
pelvik organ prolapsusu (POP) sık görülen bir durumdur. POP olan birçok ka-
dın; cinsel işlev, günlük aktivite ve egzersizlerini etkileyen semptomlar yaşar. 
70 yaş üstü kadınlarda POP’nun cerrahi onarımı en yaygın tedavi uygulamala-
rından biridir (1). Artan yaşlı nüfusla birlikte yetişkin kadın popülasyonunda 
POP prevelansı daha da artacaktır. 

Prevelans ve Risk Faktörleri
POP olan her kadının semptomatik şikâyeti (idrar kaçırma gibi) olmaması ve 
hastaneye başvurmamaları nedeniyle; izlenme sıklığını araştıran çalışmalarda 
oranlar % 5-13 gibi düşük seviyelerde kalmaktadır. Postmenopozal kadınlarda 
gerçekleştirilen ve hastaların yakınmalarından bağımsız (asemptomatik hasta-
larıda içeren) yapılan birçok epidemiyolojik çalışmada kadınların neredeyse 
yarısına yakınında POP mevcuttur. Çalışmalar asemptomatik POP oranlarının 
daha da yüksek olduğunu göstermektedir (2). POP için en yüksek risk faktörleri 
arasında artmış doğum sayısı, ilerleyen yaş ve obezite bulunmaktadır. Cerrahi 
düzeltme sonrası prolapsus nüksü için risk faktörleri arasında levator ani avülsi-
yonu, ilerlemiş prolapsus evresi ve aile öyküsü yer alır (3,4).

Artmış Doğum Sayısı: Yapılan çalışmalar, doğurgan kadınlar arasında prolap-
susun % 75’inin gebelik ve doğum ile ilişkilendirilebileceği yönündedir. Do-
ğum sırasında levator ani kasının veya lokal sinirlerin, özellikle pudendal sinirin 
yaralanması anatomik anormalliklere neden olup POP ile sonuçlanabilir. Bunun 
yanında yüksek doğum ağırlıklı bebek, doğumun ikinci evresinin uzamış olması 
ve ilk doğumda anne yaşının 25’in altında olması gibi faktörlerde etkilidir (5).

Obezite: Vücut kitle indeksi 30’un üzerindeki kadınlar, normal kilolu akranla-
rıyla karşılaştırıldığında POP riski % 50 artmıştır. Kilo alımı prolapsus oluşumu 

Pelvik Organ Prolapsusu (POP)
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için bir risk faktörü iken, kilo kaybının prolapsus gerilemesiyle sonuçlanıp so-
nuçlanmadığı tartışmalıdır. Literatürde kilo kaybı ile POP’un gerilemesi arasın-
da hiçbir ilişkinin bulunmadığına dair çalışmalar mevcuttur (6).

Histerektomi: Sekonder POP gelişiminde histerektominin rolü tartışmalıdır. 
Risk kadının yaşına, histerektomi sırasında prolapsus olup olmadığına ve histe-
rektomi sırasında apikal desteği sağlayacak cerrahi yaklaşıma bağlı olabilir (7).

Bu risk faktörlerinin yanında; ırksal farklılık, bağ doku bozuklukları (Eh-
ler-Danlos sendromu gibi), aile öyküsü, yüksek intra-abdominal basınç (kronik 
kabızlık, kronik akciğer hastalığı gibi) sayılabilir (8). 

Pelvik Destek Anatomisi
Kadınlarda pelvik organların anatomik desteği, pelvik taban kasları ve kemik 
pelvisin, bağ dokusu ile bağlantıları arasındaki etkileşimle sağlanır. Pubococ-
cygeus, puborectalis ve iliococcygeus kaslarından oluşan levator ani kas komp-
leksi pelvik organlara birincil destek sağlayarak pelvik organların dayandığı 
sağlam, ancak elastik bir taban sağlar, Bu desteklerin çeşitli şekillerde kaybı 
prolapsusla sonuçlanır (9).

DeLancey çalışmasında kadın pelvisindeki destek mekanizmalarından bah-
setmiştir (10). 
• 1. seviye; uterosakral ve kardinal ligament kompleksi uterus ve üst kısmını 

askıya alır, Bu desteğin kaybı, uterusun ve / veya vajen apeksinin prolapsu-
suna neden olur.

• 2. seviye; vajen uzunluğu boyunca levator ani kasının ve endopelvik fasya-
nın arkus tendineus bağlantılarının kaybı vajen ön duvar prolapsusuna (me-
sane birlikteliğiyle birlikte: sistosel) neden olur.

• 3. seviye; vajenin distal üçte birini destekleyen perineal gövde, perineal 
membran ve yüzeysel -derin perineal kasların desteğinin kaybı vajen arka 
duvar prolapsusuna (rektumunda inişiyle: rektosel) neden olur. 

Klinik Bulgular, Fizik Muayene
POP’lu hastalar, vajinal bölgede şişlik veya vajinal basınç gibi spesifik olarak 
sarkmış yapılarla ilişkili semptomlarla başvuracağı gibi miksiyon ve defekas-
yon güçlüğü ya da cinsel işlev bozukluğu gibi semptomlarla da başvurabilir. 
Bel ağrısı veya pelvik ağrı gibi semptomlar sıklıkla POP’a atfedilmiştir, ancak 
bu ilişkiyi ortaya koyacak literatürde yeterli çalışma yoktur (11). Semptomların 
şiddeti prolapsusun evresi ile korelasyon göstermez. Semptomlar genellikle po-
zisyonla ilgilidir; genellikle sabahları veya sırtüstü yatarken daha az olurken, gün 
ilerledikçe veya hareket ettikçe semptomların şiddeti artar (12).
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Pelvik organ prolapsusu olan birçok kadın asemptomatiktir, bu nedenle ço-
ğunun tedavi endikasyonu yoktur. Semptomatik prolapsus için anatomik eşik hi-
menal halka gibi görünmektedir. Himenal halkanın aşağısındaki prolapsuslarda 
vajinal şişkinlik semptomlarının özgünlüğü yüksektir (% 99-100); fakat duyarlı-
lıkları düşüktür (% 16-35). İlerlemiş prolapsusa rağmen asemptomatik olgularda 
literatürde bildirilmiştir (13). Miksiyon semptomları; ön vajinal duvar veya vaji-
nal apeksin desteğinin kaybı sonrası mesane ve üretral fonksiyonlar etkilenebilir. 
Stres üriner inkontinans (SUI) semptomları sıklıkla evre -I veya -II prolapsus ile 
birlikte olur. Prolapsusun derecesi arttıkça SUI’de semptomlar azalabilir, ancak 
miksiyon zorluğu artar. POP olan kadınların, genel popülasyona kıyasla aşırı aktif 
mesane semptomları (urge inkontinans, sık miksiyon) 2-5 kat artar (14). 

Defekasyon semptomları; rektosel, enterosel, sigmoidosel dahil olmak üzere 
herhangi bir arka kompartman defekti ile ortaya çıkabilirler. POP’a bağlı defe-
kasyon semptomları arasında fekal urgency, fekal inkontinans ve obstrüktif semp-
tomlar (valsalva-ıkınma veya tamamen boşaltım için vajen veya perineye fiziksel 
basınç uygulama ihtiyacı) görülebilir (15). Cinsel fonksiyonlar üzerinde POP, azal-
mış cinsel istek veya disparoni ile ilişkili görünmese de orgazm veya cinsel tatmin 
üzerindeki olumsuz etkilerinin gösterildiği çalışmalar da literatürde bulunmakta-
dır. Bazı kadınlar, özellikle cinsel aktivite sırasında üriner veya fekal inkontinansa 
bağlı utanç hissi nedeniyle cinsel aktiviteden kaçındıklarını bildirmişlerdir (16,17).

POP, pelvik muayene ile teşhis edilir. Tedavi daha çok semptomatik (mik-
siyon veya defekasyon zorluğu, cinsel işlev bozukluğu vb.) olan kadınlar için 
endikedir. Asemptomatik prolapsusu olan kadınlarda tedavi genellikle endike 
değildir. Anamnez alınırken prolapsusla ilişkili semptomları sorgulamak önem-
lidir ve özellikle yaşam kalitesini sorgulamak gerekir (18). POP’un değerlendi-
rilmesinde sıklıkla Uluslararası İnkontinans Derneği (ICS) ve Amerikan Üroji-
nekoloji Dereneği trafından geliştirilen pelivik organ prolapsus ölçüm (POPQ) 
sistemleri kullanılmaktadır. Bu sistemde referans noktası olarak himenal halka 
kullanılır. Radyolojik yöntemlerden manyetik rezonans görüntüleme (MRI) 
özellikle enterosel şüphesinde kullanılabilir. POP’a bağlı işeme semptomları 
olan hastalarda ürodinami tetkiki de istenilebilir.

Tedavi
Tedavi, her hastanın semptomlarının şiddetine ve bunların yaşam kalitesi üzeri-
ne etkisine göre kişiselleştirilebilir.

Konservatif Tedavi: Cerrahi, anesteziye bağlı komplikasyon ve nüks riski taşıyan 
hastalar için tedavi seçeneğidir. Bunula birlikte POP’un kronik bir sorun olması ve 
başarılı bir cerrahi sonrası tedavi olasılığı çoğu hastayı cerrahi tedaviye sürükler.
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POP için cerrahi olmayan tedavinin temel dayanağı vajinal pesserdir. Pesse-
rerler, pelvik organları destekleyen çeşitli şekil ve boyutlarda silikon cihazlar-
dır. Bir ila iki yıllık süre boyunca pesser kullanan kadınların yaklaşık yarısı bu 
tedaviyi uygulamaya devam eder. Pesserler düzenli olarak çıkarılmalı ve temiz-
lenmelidir (19). Pelvik taban kas egzersizleri, POP ve ilişkili durumların iyileş-
melerinde iyi sonuçlar vermektedir. Randomize çalışmalar, özellikle bireysel-
leştirilmiş eğitim ile pelvik taban kas egzersizlerinin faydasını göstermiştir (20).

Östrojen Tedavi: Sistemik veya topikal östrojen tedavisini destekleyen yeterli 
çalışma yoktur. Pelvik taban bozukluklarının tedavisi için lokal östrojenlerin 
kullanımını değerlendiren çalışmalar prolapsusun kendisinden çok vajinal atro-
fi semptomlarına odaklanmıştır Farklı bir meta-analiz, raloksifen kullanımının 
(selektif östrojen reseptör modülatörü) POP için ameliyat olma olasılığında bir 
azalmaya neden olduğunu, ancak rutin bir tedavi seçeneği olması konusunda 
daha fazla çalışma gerektirdiğini bildirmiştir (21).

Cerrahi Tedavi: POP’a bağlı konservatif tedavinin yetersiz olduğu durum-
lar veya cerrahi tedaviyi tercih eden semptomatik prolapsusu olan kadınlar 
için uygulanan bir tedavi yöntemidir. Greftli veya greftsiz, vajinal ya da 
abdominal yaklaşımlar dahil olmak üzere çok sayıda POP cerrahisi uygulan-
maktadır (22). Cerrahi prognoz semptomların şiddetine, prolapsusun derecesi-
ne, cerrahın deneyimine ve hasta beklentilerine bağlıdır. Cerrahi işlem sonrası 
% 30’lara varan nüks oranları bildirilmiştir (22). Bazı merkezler POP için en az 
iki cerrahi prosedür geçirmiş hastaların % 50’sinden fazlasında reoperasyonu 
bildirmiştir. Cerrahi tedavi seçenekleri rekonstrüktif ve obliteratif teknikler ola-
rak ikiye ayrılabilir (23).

Rekonstrüktif cerrahi teknikte amaç prolapsusu ortadan kaldırmak, cinsel 
işlev ile işeme ve dışkılama semptomlarını ortadan kaldırmaktır. Rekontrüktif 
girişimler vajinal ve abdominal olmak üzere ikiye ayrılırlar. İzole vajen du-
var sarkmaları ender görülür. Sıklıkla birden fazla vajen duvarının sarkması 
bir arada görülür ve dolayısıyla çoğu kez sarkmanın cerrahi tedavisi anterior 
-apikal ve -posterior vajen duvarlarında ki prolapsusların birlikte onarımını 
gerektirmektedir (24). Obliteratif cerrahi teknikte; total ve parsiyel kolpok-
leisis ameliyatları vajinal kanalı total veya parsiyel olarak kapatıp, sarkan or-
ganları pelvis kavitesi içine çekerek prolapsusu tedavi eden ameliyatlardır. Bu 
yaklaşım; kısa ameliyat süresi, düşük morbidite ve düşük nüks oranları gibi 
avantajları nedeniyle cinsel yönden aktif olmayan ve uzun süreli rekonstrük-
siyon ameliyatını kaldıramayacak, ek hastalıkları olan yaşlı hastalarda tercih 
edilmektedir (25,26).
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Menopoz; herhangi bir patolojik neden olmaksızın adet kanama periodlarının 12 
ay ve üzerinde tamamen kesilmesi olarak tanımlanabilir. Yaş ile birlikte ovaryan 
rezervin tükenmesi, östrojen ve progesteron hormonlarının salınımının azalması 
menstrüel siklusun sonlanmasına neden olan fizyolojik bir durumdur. Menopoz 
ayrıca ameliyat, kemoterapi ve radyoterapi gibi dış etkenlerle de tetiklenebilir. 
Reprodüktif çağdan sonra adet düzensizlikleri ile belirti veren menopoza geçiş 
(perimenopoz) evresinin yaşandığı bir dönem yaşanır (1). Bu dönem genetik, 
çevresel, ırksal farklılıklar gösterse de genellikle 40 yaşların ortalarında başlar 
ve birkaç yıldan 4-5 yıla kadar sürebilir (2). Kırk yaşından önce görülen amenore 
erken menopoz (prematür ovaryan yetmezlik) olarak adlandırılır (3). Çalışmalar 
düşük sosyoekonomik seviye ve sigara tüketiminin erken menapoz ile ilişkili ol-
duğunu göstermektedir (4). Menarş yaşı, parite, önceki oral kontraseptif kullanı-
mı, vücut kitle indeksi, etnik köken ve aile öyküsü gibi diğer faktörler kadınların 
son adet dönemini geçirme yaşını etkileyebilir (5). Perimenpozol dönemde östro-
jen eksikliği ve hormonal dalgalanmalara bağlı olarak adet düzensizlikleri ve çe-
şitli semptomlar görülebilir. Bu semptomlar vazomotor, psikolojik ve ürogenital 
olmak üzere üç grupta özetlenebilir. En sık görülen vazomotor semtomlar; sıcak 
basması, gece terlemesi, çarpıntı, baş ağrısı ile karakterizedir. Kadınların ortala-
ma % 75’inde gözlenirler (6). Yine bu dönemde uykusuzluk, depresyon ve ank-
siyete bozuklukları gibi psikolojik semptomlar kadınların % 40’ında (7), vajinal 
atrofi, ağrılı cinsel ilişki, stres inkontinans, dizüri gibi ürogenital semptomlar % 
20’sinde gözlenebilir (8). Tanıda genel yaklaşım tüm hastalar için menstural sik-
lus hikayesi, menopoz semptomlarının detaylı sorgusu, semptomatik olgularda 
vajinal atrofinin değerlendirilmesi için pelvik muayenenin yapılmasıdır. Kırkbeş 
yaşın üstündeki kadınlarda, düzensiz mensler ile birlikte menopoz semptomları 
varsa daha ileri testlere gerek yoktur. Folikül uyarıcı hormon (FSH) ölçümü tanı 
için şart değildir ancak rastgele alınan kanda FSH değerinin 25 IU/L’in üstü-

Menopoz İle İlişkili Endokrinolojik 
Durumlar
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ne çıkması menopozal geçişin olduğunu gösterir. Gebelik olasılığı düşünülerek 
serum β-hCG, şüpheli olgularda ise tiroid uyarıcı hormon (TSH) ve prolaktin 
(PRL) düzeylerine bakılmalıdır. Menopozun vazomotor semptomlarının kontro-
lünde en etkili tedavi menopozal hormon tedavisidir (HRT). HRT, orta ve şiddetli 
vazomotor semptomları olan (birlikte diğer menopoz semptomu olsun olmasın), 
60 yaşından genç veya menopoz süresi 10 yıldan az, hormon tedavisine kont-
rendikasyonu olmayan, belirgin kardiyovasküler hastalık ve meme kanseri riski 
taşımayan ve tedavi isteyen kadınlara önerilir. Kadınlarda yaş ile birlikte ortaya 
çıkan bu fizyolojik süreçte bütün organizmada olduğu gibi endokrin sistemde de 
bazı değişiklikler görülmektedir. Menopoza bağlı endokrin bezlerin bir çoğunda 
anatomik ve fiyolojik değişiklikler meydana gelmektedir. Sonuçta hormonların 
salınım paternleri, pulsasyon sıklığı, amplitüdü ve hedef organların duyarlılıkla-
rında da değişiklikler olmaktadır.

Hipofiz Bezi
Kadınlarda menopoz ile birlikte overlerin fonksiyon kaybı sonucunda FSH ve 
lüteinleştirici hormon (LH) serum seviyelerinde artış gözlenir. Tanıda düşük ös-
radiol (E2) ve yüksek serum FSH (>40 IU/L) düzeyleri menopozun göstergesi 
olabilir (9). 50-75 yaş arasında FSH ve LH serum seviyeleri % 30 kadar azalır. Bu 
azalmanın nedeni yaşlanmanın gonadotropin salgılatıcı hormon (GnRH) üzerine 
olan kompleks etkileri ile gerçekleşen GnRH salınım sıklığı ve miktarındaki azal-
madır (10). Östrojenin hipotalamus üzerindeki negatif geri bildirim etkisi yaşlan-
ma ile değişmez, bu nedenle ilerlemiş yaşlı postmenopozal kadınlarda düşük doz 
östrojen etkisiyle bile gonatropin ve GnRH seviyeleri azalır (11).

Prolaktinoma hipofizin laktotrop hücrelerinden kaynaklanan ve aşırı PRL 
sekresyonuna neden olan bir adenomdur. Prolaktinomalarda amenore/oligome-
nore, galaktore, seksüel disfonksiyon, kilo artışı, hirsutizm gibi klinik bulgular 
hiperprolaktinemiye ve adenomun basısına bağlı olarak ortaya çıkar (12). Üre-
me çağındaki kadınlarda daha yüksek prolaktinoma prevalansı ve bu oranın me-
nopozdaki düşüşü, östrojenin prolaktin sekresyonu ve laktotrop proliferasyonu 
üzerindeki iyi bilinen uyarıcı etkisinden kaynaklanır. Bu östrojen kaynaklı etki, 
hamilelik sırasında yüksek prolaktin seviyelerinin ve hipofiz büyümesinin yanı 
sıra menopozal kadınlarda prolaktin seviyelerinin fizyolojik düşüşünün temelini 
oluşturur. Premenopozal kadınlarda hafif PRL yüksekliği (20-50 ng/mL) yeter-
siz progesteron sekresyonu ile luteal fazı kısaltırken, orta düzeydeki yüksek-
lik (50-100 ng/mL) amenore veya oligomenoreye neden olur (13). Bu nedenle 
prolaktinomalı premenopozal kadınlarda, oligomenore/amenore, galaktore ve 
infertilite gibi hipogonadizm bulguları vardır. Oysa postmenopozal kadınlarda 
tespit edilen prolaktinomalar çok daha nadirdir. Çünkü postmenopozal kadın-
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larda amenore/oligomenore gibi klinik bulguların yokluğu ile prolaktinoma an-
cak büyük ve bası semptomları (başağrısı, görme alan defekti, hipopituitarizm 
semptomları) oluşturması ile tespit edilebilir veya insidental olarak saptanır. 
Postmenopozal dönemde semptom oluşturmayan ve atlanabilen bu daha küçük 
prolaktinomalar nedeniyle bu dönemde prolaktinomaların gerçek prevelansı tam 
olarak belirlenemez. Hipofiz adenomlarının % 30-35 kadarı hormon salgılama-
maktadır. Bunların da % 80-90’ını gonadotrop hücrelerden kaynaklı adenomlar 
(gonadotropinoma) oluşturmaktadır. Gonadotropinoma, 50 yaş üstünde ve er-
keklerde daha sık görülür. Bu yaş grubundaki menopozal kadınlarda ise zaten 
artmış olan gonadotropin seviyeleri tanıda gecikmelere yol açar (14). Fonksi-
yonu olan gonadotropinomalarda artan FSH ve LH sekresyonuna ikincil klinik 
bulgular ortaya çıkabilir. Artan FSH ve/veya LH seviyeleri menopozal dönemde 
klinik bulgulara yol açmamakla birlikte erkeklerde ve premenopozal dönemdeki 
kadınlarda semptom ve bulgular gösterebilmektedir. Premenopozal kadınlarda 
başvuru semptomları çoğunlukla adet düzensizlikleri ve kitle etkisine bağlı baş 
ağrısı ve/veya görme bozukluklarıdır. Tanı için serum α-subünit, gonadotropin, 
östradiol seviyelerinin belirlenmesi önem kazanır. Menopoz öncesi kadınlarda 
yüksek FSH ve östradiol, azalmış LH düzeyleri ile pelvik muayene ve ultraso-
nografide endometrium kalınlığında artış ve polikistik over bulguları; menopoz 
ve postmenopozal dönemdeki kadınlarda kanda azalan LH ile birlikte yüksek 
FSH ve α-subünit seviyeleri gonadotropinoma tanısında önemlidir (15,16).

Hipofiz yetmezliği (hipopituitarizm); ön ve/veya arka hipofizden salgılanan 
en az bir hipofiz hormonunun eksikliği sonucu oluşan klinik bulguları ifade 
eden bir durumdur. Bu eksiklik, hipofizden salgılanan tüm hormonları kapsıyor 
ise panhipopituitarizm, birkaç hormon eksikliği söz konu ise parsiyel hipopitu-
itarizm, bir hormon eksikliği var ise izole hipofiz yetmezliği olarak ifade edilir 
(17). Hipofizden sekrete edilen gonadotropinlerin eksik olması sonucu ortaya 
çıkan ve cinsiyet hormonlarının eksikliği ile gonadal yetersizlik bulgularının 
görüldüğü klinik tablo ‘‘hipogonadotropik hipogonadizm’’ ismiyle ifade edi-
lir. Özellikle menopoz öncesi dönemde azalmış östradiol seviyesine eşlik eden 
azalmış veya normal FSH ve/veya LH seviyelerinin tespit edilmesi ile hastalık 
tanısı netleştirilir. Menopoz veya menopoz sonrası dönemde ise zaten azalmış 
gonadal fonksiyon ve östradiol düzeylerine sekonder olarak artması beklenen 
FSH/LH seviyelerinin düşük ve/veya normal düzeylerde olması hipofizer gona-
dotropin eksikliğini düşündüren en önemli bulgulardır (18).

Tiroid Bezi
Genel popülasyonda özellikle kadınlarda tiroid fonksiyon bozukluklarına çok 
sık rastlanmaktadır. Aslında tüm tiroid hastalıkları kadınlarda erkeklerden daha 
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sık gözlenir ve bu durum kadın üreme sistemi ile ilişkili olabilir. Kadının doğur-
ganlık dönemi boyunca tiroid fonksiyonları ve gonadal fonksiyonlar karşılıklı 
şekilde yakından ilişkilidir (19).

Tiroid hormonları özellikle kadın üreme fonksiyonlarını doğrudan ya da do-
laylı olarak etkiler. Cinsiyet hormonu bağlayıcı globulin (SHBG), testosteron 
ve androstenedion sentezini arttırır, östradiol ve androjenlerin klirensini azaltır 
ve androjenlerin estrona dönüşümünü arttırırlar (20). Ayrıca tiroid hormonları, 
doğrudan granüloza hücrelerinde bulunan FSH reseptörleri aracılığı ile proges-
teron yapımında sinerjistik etki gösterirler (21). Östrojenlerin tiroid fizyoloji-
sindeki ana rolü, karaciğer tarafından sentezlenen bir protein olan tiroksin bağ-
layıcı globülinin (TBG) serum konsantrasyonun arttırılması ile ilgilidir (22). 
Hipofiz bezinden salgılanan tiroid sitimülan hormon (TSH) serum seviyelerinde 
yaş ile birlikte hafif bir artış gözlenmektedir. Bu durumun nedeni ve hastalar 
üzerindeki etkileri tam olarak aydınlatılmış değildir. Menopoz ile tiroid fonk-
siyonları arasındaki ilişkiyi araştıran az sayıda çalışma mevcuttur ve yaşlanma 
üzerinde menopozal dönemde ki tiroid fonksiyonlarının herhangi bir etkisi olup 
olmadığı net değildir. Yaşlanma ile birlikte tiroid bezinde bir takım işlevsel ve 
fizyolojik değişiklikler gözlemlenir, bunlar; tiroid iyot alımında azalma, serbest 
tiroksin (sT4) ve serbest triiyodotironin (sT3) sentezi ve sT4 katabolizması (bu 
kısım anlaşılamadı artma mı oluyor azalma mı), üst sınırda TSH seviyesi olarak 
sıralanabilir. Menopoz tek başına, farklı tiroid bozukluklarının artmış ve/veya 
azalmış riskiyle ilişkili değildir. Hipertiroidi tiroid bezinden kaynaklı yüksek 
tiroid hormon seviyelerini ifade eder. Hipertiroidi, özellikle taşikardi ve atrial 
fibrilasyon olmak üzere kalp ritim bozuklukları, sekonder hipertansiyon, kardi-
yomiyopati, kalp krizi (miyokard enfarktüsü) gibi hayati kardiyak hastalıkların 
riskinde önemli derecede artışa neden olabilir. Ayrıca postmenopozal dönemde 
hipertiroidi, kemik yıkım döngüsünü hızlandırarak zaten bu dönemde yüksek 
olan osteoporoz oluşma riskini de önemli ölçüde arttırır. Bu yüzden hiperti-
roidinin, menopozal veya postmenopozal dönemdeki kadınlarda, reprodüktif 
dönemdeki kadınlara göre daha düşük kemik mineral dansitometri (KMD) so-
nuçlarına neden olduğu iyi bilinmektedir. Tedavi seçenekleri etiyolojiye göre 
değişkenlik göstermekle birlikte medikal (antitiroid ilaçlar), radyoaktif iyot 
(RAİ) ve cerrahi olarak üç gruba ayrılabilir. Serum tiroid hormonları (sT3 ve 
sT4) normal düzeyde iken, tiroid uyarıcı hormon (TSH) düzeylerinin baskılı 
olduğu subklinik hipertiroide genellikle tedavisiz izlem ve etiyolojiye yönelik 
araştırmaların yapılması önerilirken, postmenopozal osteoporoz tespit edilmesi 
mutlak tedavi endikasyonları arasında yer almaktadır (23).

Hipotiroidizm, yüksek serum TSH seviyeleri ile karakterizedir. Subklinik 
hipotiroidizm, hafif yüksek serum TSH seviyesi ile normal serum tiroid hor-
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mon seviyeleri prezente olan hafif -orta derecede tiroid yetmezliği durumunu 
temsil eder. Dünya genelinde hipotiroidinin en sık nedeni iyot eksikliğidir. 
Yeterli iyot alımının olduğu bölgelerde en sık ikinci neden otoimmun tiro-
idittir. Hipotiroidi prevelansı özellikle kadınlarda yaşla birlikte artmaktadır. 
Semptomlar genellikle spesifik olmayıp özellikle yaşlı kadın popülasyonda 
sinsi ilerler. Perimenopozal ve postmenopozal dönemlerdeki kadınlarda, orta 
ila şiddetli hipotiroidizmin ortak semptomları arasında çabuk yorulma, kas 
krampları, soğuğa duyarlılık, kilo alma, kabızlık, menstrüel anormallikler, 
özellikle menoraji ve ayrıca premenopozal kadınlarda amenore veya oligome-
nore bulunur. Subklinik hipodiroidili pre- ve postmenopozal kadınların semp-
tomları ile ötiroid kadınların şikayetlerini birbirlerinden ayırt etmek neredeyse 
imkansızdır. Tedavide levotiroksin replasmanı tüm dünyada birinci seçenek-
tir. Levotiroksin dozu belirli aralıklarla kontrol edilen serum TSH ve sT4 dü-
zeyleri ile ayarlanır. HRT alan peri ve postmenopozal hipotiroidili kadınlarda 
doz ayarlaması yaparken östrojenlerin tiroid fonsksiyonları üzerindeki etkileri 
unutulmamalıdır. Östrojenler, doz bağımlı olarak karaciğerden TBG sentezi-
ni arttırır. Sonucunda total T4 artarken, serbest T4 azalır, TSH yükselir. Bu 
durumda levotiroksin dozu daha kısa aralıklarla bakılan tiroid hormonları ve 
TSH düzeyleri ile takip edilmeli ve ayarlanmalıdır (24,25).

Adrenal bez
Menopoz ile adrenal bez hastalıkları arasındaki veriler yeterli değil ve tar-
tışmalıdır. Adrenal medulla tümörü olan feokromositomada gözlenen hiper-
tansiyon, çarpıntı, baş ağrısı, sıcak basması gibi semptomlar menopozda da 
gözlemlenebildiğinden feokromositoma ayırıcı tanısında menopoz mutlaka 
akılda tutulmalıdır.

Hipertansiyon
Kalp kasıldığında damar içinde dolaşan arterial kanın damar duvarına yaptığı 
sistolik basınç, ‘‘tansiyon (kan basıncı)’’ olarak adlandırılmaktadır. Hipertansi-
yon (HT) ise oluşan bu basıncın değişik ölçüm yöntemleri ile farklı eşik değer-
leri olsa da, üst ekstremite ölçümlerinde yineleyen şekilde 140/90 mmHg’den 
daha yüksek değerlerde seyretmesidir. Kan basıncı yüksekliğinin sürekli devam 
etmesi kardiyovasküler sistem başta olmak üzere vücuttaki diğer sistem ve or-
ganları etkileyerek geri dönüşümsüz ve ciddi akut ya da kronik komplikasyon-
lara neden olabilmektedir. HT aynı zamanda dünya genelinde 3.5 milyar insanı 
etkileyen çok yaygın ve önemli bir sağlık sorunudur. Hipertansiyon, kontrol 
altına alınamadığı taktirde akut ya da kronik koroner arter hastalığı, sol vent-
rikül hipertrofisi ve beraberinde kalp yetersizliği, intrakranial kanama ya da 
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tromboembolik inme, retinal hasara bağlı görme defektleri, akut ya da kronik 
böbrek hastalığı, periferik damarlarda ateroskleroz, büyük arteryal damarlarda 
diseksiyon gibi morbid ve mortal klinik durumlar için çok ciddi risk faktörüdür. 
Akut ve kronik tüm komplikasyonlar ve ayrıca ölüm, hipertansiyon derecesi 
ile orantılı olarak değişmektedir. Bu nedenle öncelikle hipertansiyonun seviyesi 
klavuzlar eşliğinde evrelere ayrılarak tespit edilmeli, uygun tedavi şeması çizi-
lerek belirli zaman aralıkları ile hasta sürekli takip altında tutulmalıdır.

Menopoz dönemindeki kadınlarda hipertansiyon ve kardiyovasküler hasta-
lıkların gelişiminde rol oynayan fizyopatolojik mekanizmalar tartışmalıdır. Pre-
menopozal dönemdeki kadınlarda hipertansiyona yatkınlık oluşturabilen klinik 
durumlar arasında; obezite, premenstrual sendrom, östrojen içeren oral kontra-
septif kullanımı, polikistik over sendromu, gebelik, menopoz öncesi hormonal 
değişiklikler, hipotiroidi, sistemik lupus eritematozus gibi otoimmun hastalık-
lar, renovasküler hastalıklar ve özellikle fibromusküler displazi yer almaktadır. 
Postmenopozal kadınlarda ise; metbolik sendrom, obezite, geçmiş gebeliklerde 
preeklampsi öyküsü, yaş ile artan santral ve periferik damarlardaki vasküler 
direnç hipertansiyona yatkınlık oluşturan başlıca nedenlerdir (26).

Premenopozal kadınlarda, hipertansiyon ilişkili tüm istenmeyen olaylar 
erkeklere göre çok daha az sayıda yaşanmaktadır. Günümüzde ortaya konan 
klinik ve deneysel çalışmalarda, bu dönemdeki kadınlarda, erkeklere kıyas-
la neden daha az hipertansif komlikasyon oluştuğunu açıklayacak patolo-
jik ve fizyolojik durumlar aydınlatılamamıştır. Ancak kadınlarda östrojen 
hormonunun olumlu yönde önemli farklılıklar oluşturduğu düşünülebilir. 
Hipertansiyon tanısı almış premenopozal kadınlarda, ortalama kan basıncı 
düzeylerine göre tespit edilen hipertansiyon evreleri, yaş dağılımları, vücut 
yüzey alanları gibi hipertansif komplikasyonları etkileyebilecek durumlarda, 
erkeklere nazaran olumlu ve anlamlı yönde birçok fark tespit edilmiştir. Bu-
nun yanında kadınlarda, her atımda kalp tarafından pompalanan kan miktarı 
(Kardiyak output, Atım hacmi) erkeklere kıyasla çok daha fazla, ve ayrıca 
pompalanan bu kanı dolaşıma itmek ve belli bir düzeyde akım oluşturmak 
için üstesinden gelinecek direncin (Sistemik damar direnci, Sistemik vaskü-
ler direnç) çok daha az olduğu gösterilmiştir. Sonuçta atım hacmi ve sistemik 
damar direncinden etkilenen, sistolik ve diyastolik kan basınçları arasındaki 
fark olarak adlandırılan ‘‘nabız basıncı’’ kadınlarda daha geniş aralıktadır 
(27,28,29). Az sayıda da olsa açıklanabilen bu farklılıkların içinde akut hi-
pertansif komplikasyonları (miyokard infarktüsü, akut serebrovasküler olay 
vs.) etkileyebilecek en önemli patofizyolojik tespit şüphesiz ki vasküler ha-
sarı çok daha azaltan, kadınlarda erkeklere kıyasla daha düşük seviyelerde 
olan sistemik damar direncidir.
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Dislipidemi
Ateroskleroz zemininde ortaya çıkan kardiyovasküler kalp hastalıkları tüm dün-
yada ani ölümlerin en önemli ve başta gelen nedenlerindendir. Dislipidemiler, 
kardiyovasküler hastalıklara neden olan hipertansiyon, diyabetes mellitus, kronik 
böbrek hastalığı gibi birçok risk faktörü arasında en çok dikkat edilmesi gereken-
lerden birisidir (30). Zira ateroskleroz oluşum mekanizmasının başrolünde disli-
pidemiler yatmaktadır. Dislipidemiler toplumda çok yaygın olarak var olmasına 
rağmen komplikasyon oluşturmadığı taktirde herhangi bir şikayet oluşturmaması 
nedeniyle tanı konulması zor klinik durumlardır. Sonuç olarak herhangi bir ek 
hastalığı ya da kardiyak hastalık öyküsü olmayan bireylerde bile en az yılda bir 
kez serum lipid düzeylerini ölçülmesi önerilmektedir. Bu ölçüm sıklığı bireyin ek 
hastalık varlığı ya da yaşına bağlı olarak değişkenlik gösterebilmektedir. Bir ka-
dının fertil yaşamı boyunca, ortalama östrojen seviyesi 100-250 pg/mL aralığın-
dadır. Fakat, dolaşımdaki E2 konsantrasyonu, menopoz sonrası 10 pg/mL düzey-
lerine kadar düşer. Kadınlarda, östrojen eksikliği ve bozulan lipid metabolizması 
nedeniyle postmenopozal dönemde aterosklerotik kalp ve vasküler hastalık ge-
liştirme riski daha yüksektir (31). Östrojenler, özellikle E2, kardiyovasküler sis-
temde koruyucu bir rol oynar ve bir substrat olarak düşük yoğunluklu lipoprotein 
(LDL) kolesterolü (LDL-C) kullanan bir işlem yoluyla öncelikle overlerde üre-
tilir. Bununla birlikte, menopoz sırasında östrojeni sentezlemek için dolaşımdaki 
LDL-C kullanılamaz, dolayısıyla östrojen üretiminin azalmasına neden olur. Ay-
rıca, birçok çalışma, menopoz durumu ile yüksek toplam kolesterol, LDL, apo-B 
ve yüksek toplam kolesterol-HDL oranı arasında pozitif bir korelasyon olduğunu 
bildirmiştir (32,33). Sonuçta menopoz, artmış kan LDL-C seviyeleri ve artmış 
aterosklerotik kalp damar hastalığı riski ile ilişkilidir (34). Kadınlarda özellikle 
50 yaşın üzerinde veya postmenopozal dönemde mutlaka yılda bir kez kan lipid 
düzeylerinin ölçümü ve hekim tarafından kontrol edilmesi önerilir (35). Menopoz 
ilişkili şikayetleri azaltmada halen dünyada en sık kullanılan tedavi yöntemi hormon 
replasmanıdır. Hormon replasmanı tedavisi gören postmenopozal kadınlar üzerinde 
yapılan klinik ve hatta bu amaçla yapılan deneysel çalışmalarda aterosklerotik kalp 
damar hastalıkları yönünden herhangi bir koruma ya da iyileştirme sağlamadığı sap-
tanmıştır. Ek olarak HRT’nin serum kolesterol düzeylerini düşürmemesinin yanında 
trigliserid (TG) düzeylerini yükselttiği gösterilmiştir (36). Bu nedenle menopozal 
şikayetlerin azaltmada endike olan HRT’nin menopozal dönemdeki kadınlarda disli-
pidemiyi tedavi edici bir yöntem olarak görülmemesi gerekir. 

Obezite ve Metabolik Sendrom
Obezite, tüm dünyada halk sağlığı sorunu olarak değerlendirilmesi gereken, 
ölüm dahil bir çok ciddi sağlık problemine zemin hazırlayan, önlenebilir ni-
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telikte bir risk faktörüdür. Diyabetes mellitus, hipertansiyon, kardiyovasküler 
hastalıklar, dislipidemi, serebrovasküler olaylar, kanser (özellikle over, endo-
metrium ve meme), üst solunum yolu tıkanıklığına neden olan obstrüktif uyku 
apne sendromu ve alt solunum yolu hastalıklarında astım ve obezite hipoventi-
lasyon sendromu, karaciğerde hepatosteatoz, safra yolu hastalıkları, özefageal 
reflü hastalığı, adet düzensizlikleri ve polikistik over hastalığı (PCOS), psikolo-
jik problemler ve kas -iskelet sistemi bozuklukları gibi bir çok hastalık ve sağlık 
problemine ya neden olmakta ya da ciddi risk oluşturmaktadır. Obezite, vücudun 
normal ihtiyacı olan ve/veya ek olarak yapılan fiziksel aktivite ile tüketilemeyen 
yüksek kalori alımı sonucu oluşan fazla yağ birikimi ile ortaya çıkar. Bu fazla 
yağlar pratikte ölçülemediği için obezite aslında fazla kilo olarak da bilinmekte 
ve ifade edilmektedir. Obezitenin seviyelendirilmesi için dünyaca kabul gören 
bir formül olan vücut kitle indeksi (VKİ) kullanılmaktadır. VKİ, ağırlık (kg)/
Boy (m)2 işleminin sonucunda ortaya çıkan rakamsal sonuç ile değerlendirilir. 
Dünya Sağlık Örgütü (WHO), VKİ >25 kg/m2 sonucunu fazla kilolu, >30 kg/m2 
sonucunu obezite olarak tanımlamaktadır. Genellikle vücut yağlanma derecesi 
olarak bilinen yağlanma (adipozite), aşırı vücut yağını belirtmek için kullanılır. 
Menopozla birlikte iyi bilinen bir durum da daha büyük bel çevresine neden olan 
karın bölgesindeki yağlanma artışıdır (37). Menopoz ile birlikte over fonksiyo-
nundaki hızlı düşüş, östrojen gibi dolaşımdaki steroid bazlı seks hormonlarının 
üretimindeki düşüşe ve genel adipozitenin, özellikle de abdominal viseral adipo-
zitenin artmasına neden olur. Artan adipozite, dislipidemi, obezite, tip 2 diyabet, 
metabolik sendrom ile yakından ilişkili olan hiperinsülinemi ve insülin direncine 
neden olabilmektedir (38). Sonuç olarak menopoz dönemindeki kadınlarda obe-
zitenin artmasının ana nedenlerinden biri östrojen düzeyinin azalması da deni-
lebilir. İlerleyen yaş ile birlikte azalan enerji tüketimi de menopoz dönemindeki 
obezite için diğer bir nedendir. Obeziteye eşlik eden en önemli klinik durum 
metabolik sendromdur (MetS). MetS tanısında kullanılan parametreler, açlık 
kan şekeri (AKŞ) yüksekliği veya diyabetes mellitus tanısı, kan basıncı yük-
sekliği (≥130/85 mm/hg) veya hipertansiyon düzenleyici ilaç kullanıyor olmak 
ve TG yüksekliği (≥150 mg/dl), yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL 
kolesterol) düşüklüğü (kadınlarda <50, erkeklerde <40) ve artmış bel çevresi 
(cm, ülkeye ve topluma özgü değişkenlik gösterir) olarak sıralanabilir. Fiziksel 
aktivite, yürüme ve hafif tempo koşu gibi basit egzersizlerin azaldığı menopozal 
dönemde obezite ve MetS riski önemli ölçüde artmıştır (39).

Primer Overyan Yetersizlik (POY)
POY, kural olarak kırk yaşından küçük kadınlarda görülebilen overyan hormon 
yetersiliği veya eksikliği sonucu gelişen adetin kesilmesi ile sonuçlanan nadir 
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fakat önemli bir infertilite nedenidir. Hipotalamo-hipofizer yolakta bozukluk 
olmadığından FSH yüksekliği ile birlikte bu klinik durum ‘‘hipergonadotropik 
hipogonadizm’’ olarak da tanımlanabilir. Ayrıca prematür over yetersizliği ola-
rak da ifade edilmektedir. POY; dişi üreme hücreleri olan oositlerin azalması, 
ovaryan foliküllerin olgunlaşması ve ovulasyon ile sonuçlanan süreç olan fo-
likülogenezin bozulması, östrojen sekresyonunun yetersiliği ve kısırlık (infer-
tilite) ile sonuçlanan kompleks bir klinik durumdur (40). POY tanısı, östrojen 
düzeyinin kendi yaş aralığındaki referans değerlerin en az 2 kat altında, en az 2 
ölçümde serum FSH seviyesinin menopozda görüldüğü kadar yüksek ve en az 
3 ay adetin kesilmesi durumunda konulabilir. Sonuçta oluşan şikayet ve bulgu-
lar menopoz dönemindeki bir kadın ile benzerlik gösterir. Aslında POY, erken 
menopoz ile karıştırılmaması gereken bir tablodur. Erken menopoz görülen ka-
dınlarda adetler kesilir ve gebelik oluşması imkansızlaşır. POY’da over fonk-
siyonları kalıcı olarak yok olmayabilir, aralıklı olarak ovaryan işlevler devam 
eder. Yani gebelik oluşması nadir de olsa beklenebilen bir durumdur. Şikayetler 
ve bulguların benzerlik göstermesi POY ile erken menopoz tanımlamalarında 
karışıklığa neden olabilmektedir (40). Pramatür over yetmezliği olgularının ne-
redeyse tamamı sporadik olarak karşımıza çıkar. Sporadik POY olguları yaş ile 
doğru orantılı olarak artış göstermekte ve 35-40 yaş arası kadınlarda yaklaşık 
% 1 oranında görülmektedir. Prematür over yetmezliğinin etiyolojisinde alttta 
yatan çok farklı sorunlar görülebilmektedir. Olguların % 90’ına yakınını nedeni 
tespit edilemeyen (iyatrojenik) vakalar oluşturmaktadır. Bunların altında yine 
tespit edilemeyen kromozomal genetik bozuklukların yer aldığı düşünülmekte-
dir. Sistemik otoimmun bazı hastalıklar, viral patojenler başta olmak üzere bazı 
enfeksiyonlar ve pelvik bölgeyi etkileyen cerrahi, kemoterapi ve radyoterapi 
gibi tedaviler diğer nedenler olarak sıralanabilir (41).

POY, menopoza benzer şekilde östrojen eksikliği semptom ve bulguları ile 
kendini belli eder. En önemli semptomlar arasında adet düzensizlikleri (ame-
nore ya da oligomenore), sıcak basması, baş ağrısı gibi vazomotor belirtiler yer 
alırken, bulgular arasında pelvik muayenede vajina kuruluğu ve laboratuvar in-
celemede artmış FSH düzeyleri ve azalmış estradiol seviyeleri yer alır. POY, 
intermittan yani aralıklı gonadal fonksiyon kaybı ile seyreder. Yani over fonksi-
yonu çoğu kadında (% 70-75) tamamen kaybolmamıştır. Ayırıcı tanıda, kırk yaş 
altında adet düzensizliği şikayeti ile başvuran kadınlarda, sıcak basmaları gibi 
menopozal vazomotor semptomların anamnezde sorgulanması ve dikkatli bir 
pelvik muayene önem kazanmaktadır. Ayrıca birçok POY vakasında intermit-
tan over fonksiyonu olduğu ve adet düzeninin etkilenmeyeceği unutulmamalı, 
vazomotor şikayetleri olan 40 yaşın altındaki her kadında altta yatan bir neden 
yoksa POY akla gelmelidir. Yine intermitan over fonksiyonu görülen bu POY 
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vakalarının laboratuvar sonuçlarında beklenen, artmış FSH ve azalmış estradiol 
seviyeleri normal seviyelerde gözlemlenebilir (42). Bu durumda farklı zaman 
aralıklarında (1-2 ay ara ile) ölçülen FSH ve estradiol seviyeleri faydalı olabilir. 
Bu gibi zorlukların görülmediği, oligomenore ile başvuran, 40 yaşın aşağısın-
daki vakalarda adet kesilmesi olsun ya da olmasın serum FSH düzeylerinin me-
nopoz dönemindeki kadar yüksek (FSH >40 IU/L) olması POY tanısını kuvvet-
le koydurur. FSH’nın yüksek fakat daha düşük düzeylerde (10-40 IU/L) tespit 
edilmesi veya estradiol seviyelerinin yüksek ya da normal olması durumunda 
gizli prematür over yetersizliğinden söz edilebilir. Ayırıcı tanıda adet döngüsü-
nü bozacak diğer hastalıkları tespit edebilme adına beta-hCG, prolaktin, tiroid 
fonksiyon testleri, sistemik otoantikor paneli mutlaka bakılmalıdır.

POY tedavisinde daha ciddi sonuçlar oluşmadan erkenden hormonal yeter-
sizliği gidermek önem taşımaktadır. POY düşünülen her hastada hormon rep-
lasman tedavisi seçeneği hasta ile paylaşılmalı ve hasta isteğine göre uygulama 
şekli belirlenmelidir. Bu hastalarda menopozal dönemde uygulanan HRT proto-
kolleri bir seçenek olsa da, menopozal dönemdeki kadınlara nazaran çoğu POY 
vakasının daha fazla östrojen hormon replasmanına gereksinimi mevcuttur. Bu 
nedenle oral kontraseptif ajanlar, postmenopozal kullanılan HRT protokollerine 
göre daha iyi bir seçenek olabilir. İhtiyaç duyulan hastalarda fertilite ve psiko-
sosyal destek amaçlı tedaviler de düşünülebilir (42).

Diyabetes Mellitus (DM)
Tip 2 Diyabet, genetik yatkınlık ve çevresel tetikleyici faktörlerin etkisi ile insü-
lin sentezinde ya da doku düzeyinde insülinin etkisinin yetersiz kaldığı hiperg-
lisemi ile karakterize karmaşık, kronik bir metabolik hastalıktır. Son yıllarda 
tüm toplumlarda giderek artan insidans ve prevalansı ile önemli bir sağlık so-
runu haline gelmiş ve çoğu ülkede sağlık politikalarının belirleyicisi olmuştur. 
Hastalığın, akut ve kronik komplikasyonlarını azaltabilmek için sürekli tıbbi 
bakım ve yakın takip gereklidir. Yaş ilerledikçe ve DM prevalansı arttıkça post-
menopozal diyabetli kadınların takip ve tedavisi önemli bir klinik problem 
haline gelmiştir. Yine de, menopoz ve menopoz sonrası hormon tedavisinin 
diyabetes mellituslu kadınlarda klinik takibi nasıl etkilediğine dair birçok soru 
cevapsız kalmıştır. İlerleyen yaşla birlikte diyabet riskinin arttığı gerçeği iyice 
yerleşmiş olsa da, menopoz durumunun yaştan bağımsız diyabet riskini etki-
leyip etkilemediği konusu tartışmalıdır. Menopozu karakterize eden hormonal 
değişiklikler, bağımsız olarak diyabet riskini etkileyebilir. Kadınlar genellik-
le menopoz döneminde vazomotor semptomlar (sıcak basması ve terleme), 
vajinal kuruluk, idrar kaçırma ve uyku bozukluğu yaşarlar (1). DM hastalığı 
olan ve olmayan kadınların bu semptomlarla ilgili farklı öznel deneyimlere 
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sahip olup olmadığı sistematik olarak araştırılmamıştır. Bazı gözlemsel çalış-
malar DM’li kadınların vazomotor semptomları hipoglisemiden ayırt etmekte 
güçlük çekebileceğini düşündürmektedir. Eğer bu durumu yaşayan bir kadın, 
hipoglisemik semptomlar olduğu düşünülen ancak aslında vazomotor semp-
tomlar olan şikayetleri yaşar ve buna yanıt olarak besin alımını arttırmayı alış-
kanlık haline getirirse, farklı sonuçlar doğabilir. Kalori alımında böyle bir artış 
zamanla hiperglisemiye ve kilo alımına yol açabilir. Tersine, kadınlar gerçek 
hipoglisemiyi vazomotor semptomlarla karıştırır ve hipoglisemilerini tedavi 
ettiremezlerse kendilerini riske atabilirler. Kadınlar genellikle perimenopozal 
yıllarda kilo alırlar; ancak bu tür kilo alımının, menopoz durumunun aksine 
yaşlanmanın bir sonucu olduğu düşünülmektedir (43). Kesitsel çalışmalar, me-
nopoz sonrası kadınlarda yaştan bağımsız olarak menopoz öncesi kadınlara kı-
yasla artmış yağ kütlesi, artmış abdominal yağ ve daha az yağsız vücut kütlesi 
olduğunu göstermiştir (44).

Menopoz, azalmış pankreas insülin sekresyonu ve azalmış eliminasyonu ile 
ilişkilidir, bu nedenle dolaşımdaki insülin seviyelerinde çok az değişiklik ile 
sonuçlanır. Bununla birlikte, insülin direnci yaşla birlikte giderek artar ve meno-
poz sonrası kadınları tip 2 DM geliştirmeye yatkın hale getirir (45). Ayrıca artan 
serbest testosteron seviyeleri, menopoz sonrası kadınlarda açlık glikozunda bo-
zulma riski ve yaşlı kadınlarda artmış tip 2 diyabet riski ile ilişkilendirilmiştir 
(46,46). Postmenopozal kadınlarda endojen östrodiol seviyelerindeki düşüş ile 
DM geliştirme riski arasındaki ilişkiyi kanıtlayan çok fazla veri yoktur. Bir ke-
sitsel çalışma da menopoz sonrası kadınlarda artmış endojen östradiol seviyeleri 
ile bozulmuş açlık glukozu ve diabetes mellitus riski arasında bir ilişki olduğu-
nu göstermiştir (47). Östrojen içeren HRT, menopozal vazomotor semptomlar için 
en etkili tedavidir. Tüm menopoz dönemindeki kadınlarda endometriyal koruma 
için östrojene ek olarak, sürekli veya döngüsel olarak bir progestin verilmelidir. 
Postmenopozal kadınlarda hormon tedavisinin diyabet riski üzerindeki etkisi çe-
şitli çalışmalarla incelenmiştir. Tip 2 DM insidansı, menopoz sonrası HRT kulla-
nan kadınlarda kullanmayanlara göre biraz daha düşük saptanmıştır (48). Kerno-
han ve arkadaşları, küçük bir randomize kontrollü çalışmada, düşük dozlu sürekli 
kombine tedavinin (17 beta östradiol 1 mg/gün ve noretisteron 0.5 mg/gün) tip 2 
diyabetli kadınlarda glukoz homeostazı üzerindeki etkilerini test etmiş ve açlık 
glukozunu düşürdüğü sonucuna varmıştır (49). Ayrıca oral, transdermal veya su-
bkutan yolla verilen östradiolün, insülin duyarlılığını artırdığı yönünde bazı çalış-
malar mevcuttur (50). Hormon tedavisinin glisemik kontrol üzerindeki etkilerini 
araştıran çalışmalar, halihazırda diabetes mellitus tanısı almış postmenopozal ka-
dınlarda glisemik kontrol üzerinde nötr veya olumlu etkiler oluşturduğunu bildir-
miştir. Hormon tedavisinin glisemik kontrol üzerindeki zararlı etkilerine dair kanıt 
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bulunmamasına rağmen, dikkat edilmesi gereken ilginç bir durum da, diabetes 
mellituslu kadınların hormon tedavisini diabetes mellitusu olmayan kadınlardan 
daha az yaygın olarak kullanıyor olmasıdır. Hormon tedavisinin kullanımı, bir-
kaç büyük epidemiyolojik çalışmada ileri glisemik kontrol ile ilişkilendirilmiştir 
(51,52). Sonuçta menopoz, vücut kompozisyonun değiştiği bir dönemdir. Bu 
durum tüm kadınlarda olmasa da glukoz metabolizması ve insülin duyarlılığın-
da bazı bozukluklara neden olabilir.
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Uyku, vücudun temel ihtiyaçlarından birisi olup, kişinin çeşitli şiddetteki uya-
ranlarla kolaylıkla uyandırılabildiği, geri dönüşümlü olan fizyolojik bir süreçtir. 
Bir günün ortalama 8 saati, bir yılın yaklaşık 2920 saati yani 121.7 günü, bir 
insan ömrünün ise 1/3’ü uykuda geçer. Kadınlarda uyku değişiklikleri ve uyku 
paternleri üzerine menstrüel siklus, hamilelik, doğum ve menopoz gibi dönem-
lerin etkisi yadsınamayacak kadar önemlidir (1). Menopoz semptomları arasın-
da uyku bozuklukları en rahatsız edici semptomlardan biridir ve menopozdaki 
kadınların % 40 ile % 60’ını etkilemektedir (2).

Normal Bir Uykunun Yapısı ve İşlevi
Uyku REM (hızlı göz hareketleri, Rapid Eye Movements) ve N-REM (Non-Ra-
pid Eye Movements) evreleri olarak ikiye ayrılmaktadır. Aktif uyku diğer adıyla 
desenkronize uyku olarak da bilinen REM uykusu, hızlı göz hareketleri, solunum 
ve göz kasları haricindeki kasların tonusunda azalma, hızlı ve düşük voltajlı EEG 
aktiviteleriyle karakterize bir uyku dönemidir (3). Toplam uykunun % 25-% 30’unu 
REM uykusu oluşturur. REM uykusunda, pupiller midriyatiktir, solunum sayısı ve 
kalp atımı artmıştır, beyin dalgaları uyanıklık dönemine benzer şekilde karışık fre-
kanslı ve düşük amplitüdlü görülmektedir. Rüyalar en sık bu evrede görülür. Uyku-
nun başlamasından ~90 dakika sonra birinci REM dönemi başlamaktadır. Sonrasın-
da da ~90 dakika aralıklarla gecede 3 ila 5 REM döneminden geçilebilmektedir (4).

Uykunun diğer % 75-% 80’lik bölümünü oluşturan N-REM dönemi kendine 
özgü EEG değişiklikleri ile 4 evreden oluşur. Yüzeyel uyku dönemi de denilen 
1. ve 2. evre ile fiziksel dinlenmeyi sağlayan ve derin uyku kabul edilen 3. ve 4. 
evreler olarak tanımlanmaktadır (5). Göz küresi hareketlerinin saptanmadığı, tüm 
kasların tonusunun azalarak, solunum ve nabız sayısının normale göre azalmış 
olduğu bu evrede EEG’de yavaş ama yüksek amplitüdlü dalgalar ile iğcikler göz-
lenir. Genellikle uykunun ilk üçte birlik kısmında derin uyku, son üçte birinde ise 
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REM uykusu daha fazla izlenmektedir. Uykunun yapısal özelliklerinde en belir-
leyici rolü ise yaş faktörü oynamaktadır (6). Uyku gereksinimleri yaş ile birlikte 
değişir. Yenidoğan bebeklerin günde ~16 saat çok fazlı uyku ihtiyacı var iken, 
bu ihtiyaç 9-10 yaşlarında günde ~10 saate kadar düşer. Yetişkinler, gecede ~7-8 
saate ihtiyaç duyan monofazik bir uyku düzeni sergiler iken sağlıklı 65 yaş üstü 
kadınlarda ise bu düzen bifazik duruma geri döner. İnfantlarda uyku süresinin 
~% 50’si REM uykusunda geçirilirken bu oran yetişkinlerde zamanla ~% 25’e 
düşer (7). Fizyolojik bir gereksinim olan uykunun, yoksunluğunda kısa vadede; 
dikkat, hafıza, konsantrasyon ve hayat kalitesinde bozulma görülebilirken, uzun 
vadede; kardiyovasküler hastalıklar, obezite, diyabetes mellitus, artan depresyon 
insidansından kaynaklanan morbidite ve mortalitede artış ile sonuçlanabilir (8).

Uykunun Ölçme ve Değerlendirilmesi
Uyku ve uykunun kalitesinin değerlendirilmesinde çeşitli test ve ölçekler kulla-
nılmaktadır. Bunların en sık kullanılanları: Polisomnografi Testi (PSG), Kadın 
Sağlığı İnisiyatifi Uykusuzluk Ölçeği, Pittsburg Uyku Kalitesi Ölçeği, Epworth 
Uykululuk Ölçeği, Görsel Analog Ölçeği, Temel Nordik Uyku Anketi’dir.

Polisomnografi (PSG): Yeterli süre ve kalitedeki uyku esnasında elektroen-
sefalografi (EEG), elektrookülagrafi (EOG), yüzeyel çene elektromiyografi 
(EMG), yüzeyel bacak EMG derivasyonları, hava yolu sinyalleri, solunum efo-
ru sinyalleri, oksijen satürasyonu, vücut pozisyonu, elektrokardiyografi (EKG) 
parametreleri ile eşzamanlı olarak hastanın kamera görüntüsünün kayıt altına 
alınarak, tüm bu kayıtların değerlendirilmesi ve raporlanması işlemidir. En sık 
kullanılan tanımlar ise;

Apne: Termal sensörde ölçülen hava akımında ≥% 90 azalma olmalı, bu durum 
en az 10 sn sürmeli, ve olayın % 90’ı bu kriterleri sağlamalıdır.

Hipopne: Uyku sırasında solunum çabasının devam etmesine rağmen üst hava 
yolunda hava akımının azalması demektir. Solunum sinyalinin ≥% 30’dan faz-
la düşmesi ve bu durumun en az 10 sn sürmesi, bazal satürasyonun ≥% 3’den 
fazla düşmesi veya arousal ile sonlanması durumlarında hipopneden bahsedilir. 
Sendromun ciddiyeti apne -hipopne indeksi (AHİ) ile belirlenir ve AHİ uyku 
saatine düşen apne/hipopne oranıdır (9) (AHİ <5 normal, AHİ = 5-15 hafif, AHİ 
= 15-30 orta, AHİ >30 ağır OUAS).

Kadın Sağlığı İnisiyatifi Uykusuzluk Ölçeği (KSİUÖ): Özellikle menopozal 
dönemde yaşanan uykusuzluk yakınmalarını değerlendirmede kullanılabilen 
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güvenilir ve geçerli bir ölçektir. 5 sorudan oluşan likert tiptedir, ilk 4 soru uyku-
suzluğun başlayışı, sabahları erken uyanma ve uykuyu sürdürememe durumunu 
belirlemektedir. Son soru ise uyku kalitesini sorgulamaktadır. Ölçekten 10 ve 
üzeri puan alınması uykusuzluk problemini işaret ederken, alınabilecek puan 0 
-20 arasındadır (10).

Pittsburg Uyku Kalitesi Ölçeği (PUKÖ): Ölçek uyku bozukluğu, uyku etkin-
liği, uyku süresi, öznel uyku kalitesi, uyku gecikmesi (latansı), uyku ilacı kul-
lanımı ve gündüz işlev bozukluğunu değerlendiren 7 bileşenden oluşmaktadır. 
Bu yedi bileşen 0-3 arasında puanlanarak ölçek toplam puanı (0 -21) hesaplanır. 
PUKÖ toplam puanı 5 ve üzerinde saptandığı takdirde uyku kalitesi kötü olarak 
değerlendirilir. Bu testin tanısal duyarlılığı % 89.6, özgüllüğü ise % 86.5’tir 
(11,12).

Epworth Uykululuk Ölçeği (EUÖ): Uygulanması ve değerlendirilmesi ko-
lay olan, gün boyu uykululuk düzeyinin ölçülmesinde önemli bir yere sahip öz 
bildirim ölçeğidir. EUÖ kişinin aşırı yorgun olmadığı bir gün içerisinde farklı 
durumlarda uykuya dalma olasılığını ölçen 8 sorudan oluşur. Her soru 0 ila 3 
arasında puanlanarak, alınabilecek puan 0-24 aralığındadır. 10 puan ve üzerin-
de ise aşırı gündüz uykululuğundan söz edilir. Farklı durumlardaki uykululuk 
düzeyini ve genel uykululuk düzeyini ölçmek amacıyla kullanılmaktadır (11).

Temel Nordik Uyku Anketi (Basic Nordic Sleep Questionnaire): Son 3 ayı 
değerlendiren 21 sorudan oluşup 5’li likert tipte olan, uyku kalitesini değerlen-
dirmek için kullanılan bir ölçektir (13).

Menopozun Uyku ve Uyku İlişkili Olaylar Üzerine Etkisi
Yapılmış uyku anketlerinde, kadınlarda tüm yaş gruplarında erkeklerden daha 
fazla uyku bozukluğu rapor edilmektedir; orta ve şiddetli uykusuzluk (insomni) 
insidansı, kadınlarda 50-55 yaşından sonra önemli ölçüde artmaktadır (14,15). 
24 çalışmadan elde edilen kesitsel verilerin yeni bir meta-analizi, menopoz ön-
cesi kadınlara göre perimenopozda 1.6, menopoz sonrasında 1.67 ve cerrahi 
menopozda 2.17 kat uyku bozukluğu rölatif riskinin daha yüksek olduğunu bil-
dirmiştir (16). Uyku ve uyku ilişkili olaylar üzerine yaş, menopoz ilişkili va-
zomotor semptomlar, hormonal değişiklikler, kullanılan ilaçlar, psikososyal ve 
komorbid durumlar etkilidir. Bu nedenle uyku bozukluklarının etyolojisi genel-
likle multifaktöriyeldir (17-19).

Vazomotor semptomlar; flushing, gece terlemesi ve sıcak basmaları için kul-
lanılan bir terimdir. Menopoz dönemindeki kadınların yaklaşık % 75’inde görü-
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lür. Genellikle periferik vazodilatasyon, terleme ve cilt kan akımının artmasıyla 
ilişkili olarak vücudun üst kısmında ısı artışı veya sıcaklık hissi ile başlar (20). 
Kesin mekanizması tam olarak anlaşılamamakla birlikte hipotalamustaki sıcak-
lık düzenleyici sistemin östrojen düşüşünden etkilenmesiyle meydana geldiği 
varsayılmaktadır (21). Perimenopoz ve menopoz sırasında, vazomotor semp-
tomlar uyku bozuklukları ve uyku yapısının bozulması ile ilişkilendirilmiştir 
(9). Menopozal geçiş döneminin değerlendirildiği 14 epidemiyolojik çalışma-
nın 10’unda özellikle vazomotor semptomlarla ilişkili olarak yüzeyel uykunun 
arttığı gösterilmiştir (22).

Hormonal Değişikliklerin Uyku Üzerine Etkileri
Progesteron: Östrojen menopoz tartışmalarının ortak odak noktası iken, 
progesteronun uyku üzerinde çok derin etkileri olduğu bilinmektedir. Doğrudan 
yatıştırıcı niteliklere sahiptir. Benzodiazepin reseptörlerini uyararak N-REM 
ile ilişkili g-aminobütirik asit (GABA) reseptörlerinin sentezini indükler ve, bu 
yol ile sedatif ve anksiyolitik etkilerini gösterir (23). Aynı zamanda solunumu 
stimüle etkisi de olduğu için yüksek seviyeleri premenopozal dönem ve gebe-
lik dönemlerinde uyku apnesi insidansını düşürür (24). Progesteron ve östrojen 
seviyelerinde ki düşüşlerin üst hava yollarındaki dilatatör kasların tonuslarında 
azalmaya neden olarak uyku apnesi gelişiminde rol oynadığı ve bu durumun 
uyku apnesinin en önemli semptomlarından biri olan horlamanın postmenopo-
zal kadınlarda daha sık görülmesiyle de ilişkili olduğu düşünülmektedir (25).

Östrojen: Norepinefrin, serotonin ve asetilkolin gibi uyku kontrolünde etki-
si olan nörotransmitterlerin metabolizmasında rol oynar. REM döngülerini ve 
toplam uyku sürelerini artırırken; uyku gecikmesi, gece boyunca uyanma sayısı 
ve siklik spontan arousal (uyanayazma) sayılarını azaltmada önemli rolü var-
dır. Hafıza, REM uykusu sırasında birikmekte ve menopozdaki kadınlarda yay-
gın bir şikayet olan hafıza kaybının uyku kalitesinde bozulmaya bağlı olduğu 
düşünülmektedir (26-28). Östrojenin aynı zamanda termoregulatör özelliği de 
mevcuttur. Düşük östrojen seviyeleri, hem çevresel hem de merkezi sıcaklıkta 
artışlarla karakterize edilen klasik sıcak basmalarına neden olur. Beyindeki no-
repinefrin aktivitesi ve serotonin tepkisi ile alımı üzerindeki etkisiyle ruh hali 
üzerinde de doğrudan bir etkiye sahiptir. Tüm bu etkiler, östrojenin santral an-
tidepresan bir özelliğe sahip olduğu anlamına gelmektedir (29-31). Östrojen, 
serum kortizol regülasyonunda etkili, ve bu özelliği ile de gece uykusunun den-
gelenmesinde önemlidir. Menopoz dönemindeki bazı kadınlarda östrojendeki 
düşüşe bağlı olarak sabah saatlerinde ki kortizol piklerinin olması gerekenden 
daha erken saatlerde meydana geldiği saptanmıştır (32,33). Östrojen ve mela-
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tonin belirsiz ve karmaşık bir etkileşim içerisindedir. Çok yüksek farmakolojik 
dozlarda melatonin, oral kontraseptif olarak kullanılabilirken, erkeklerde testis 
dokusunun regresyonuna neden olabilir (34,35). Melatonin öncelikle uykuda 
iyi bilinen bir sirkadiyen etkiye ve insanları gece karanlıkta uykuda tutma özel-
liğine sahiptir. Melatonin seviyeleri yaşlanma süreciyle birlikte azalır ancak, 
paradoksal olarak toplam melatonin seviyelerindeki düşüşler mutlaka menopoz 
ile ilişkili değildir. Menopozdan önce, melatoninde yaşa bağlı bir düşüş olur 
fakat bu düşüşün hemen ardından birkaç yıl boyunca melatonin seviyeleri ar-
tar. İnsomnisi olan postmenopozal kadınların genellikle daha düşük melatonin 
seviyelerine sahip oldukları gösterilmiştir (35). Hem bir anti -östrojen olan ta-
moksifen kullanan hem de ooforektomi yapılan kadınlarda melatoninde azalma 
tespit edilmiştir, dolayısıyla östrojenin melatonin destekleyici bir fonksiyonu 
olduğunu söylemek mümkündür (23). Testosteronun obstrüktif uyku apne geliş-
mesi veya kötüleşmesi ile ilgili olması dışında insanlarda uyku üzerinde majör bir 
etkisi saptanmamıştır. Daha yüksek testosteron seviyeleri, artan apne ile ilişkili 
görünmektedir. Ekzojen testosteron replasmanının obstrüktif uyku apnesini kötü-
leştirdiği gösterilmiştir (36,37).

Uyku Bozuklukları
Uyku hastalıkları ile ilgili ilk uluslararası sınıflama 1979 yılında yayınlanmıştır. 
İlerleyen yıllarda bu sınıflama ciddi revizyonlara uğrayarak 1997’de ICSD-R, 
2005’te ICSD-2 ve en son 2014 yılı Şubat ayında “International Classification 
of Sleep Disorders-3 (ICSD-3)’’ şeklinde yeniden düzenlenmiştir (3,38).

İnsomni, depresyon, uykuda solunum bozuklukları (en sık obstruktif uyku 
apne sendromu) ve fibromiyalji doğrudan menopozla ilişkili uyku bozuklukları 
ile ilgili en önemli durumlardır. Bununla birlikte, diğer uyku bozuklukları se-
konder olarak etkilenebilmektedir. Obstrüktif uyku apne sendromunun (OUAS) 
genel popülasyonda erkeklerde kadınlardan daha fazla görüldüğü bilinmektedir 
Menopozla birlikte kilo alımı var ise (özellikle bel/ kalça oranında veya boyun 
çevresinde artış) bu durum progesteron seviyelerinde ki azalma ile indüklenen 
menopoz sonrası OUAS gelişimine ciddi derece de katkıda bulunur (39,40). 
OUAS prevalansı yaşla birlikte artar ve üçüncü, dördüncü ve beşinci dekatlarda 
sırasıyla yaklaşık % 5’ten % 8’e ve sonrasında % 15’e yükselir. Belirtiler arasın-
da horlama, apneler, gündüz uykululuk hali, sabah baş ağrıları ve depresyon yer 
alır. Wisconsin Kohort çalışmasında apne -hipopne indeksinin 15 ve üzeri oldu-
ğu durumlar (AHİ >15, orta-ağır OUAS) perimenopozal dönemde1.1 iken, post-
menoposal dönemde bunun 3.5’a çıktığı görülmüştür (41,42). OUAS’lı kadınlar 
sadece koroner arter hastalığı, hipertansiyon, inme, depresyon ve ölüm açısın-
dan değil (43,44), aynı zamanda düşük yaşam kalitesi, artmış bilişsel bozuk-
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luk ve daha fazla noktüri açısından da önemli ölçüde risk altındadırlar (45,46). 
Polisomnografi (PSG) tanıda altın standarttır. Komorbid durumların tedavisi, 
obezitesi olanların zayıflatılması, sigara-alkol kullanımının önlenmesi ve yaşam 
tarzı değişikliği önerilmesi önemlidir. OUAS için önerilen primer tedavi sürekli 
pozitif havayolu basıncı tedavisidir (CPAP). CPAP tedavisinin apne, horlama 
ve solunum sayısını azalttığı, uyku yapısını, gündüz uykululuğunu ve noktüriyi 
iyileştirdiği kanıtlanmıştır. Olguların özelliklerine göre cerrahi tedaviler ve ağız 
içi araç kullanımı gibi güncel tedaviler de tercih edilebilmektedir (47). İnsomni 
ve depresyon: Duygu durum bozukluklarından özellikle depresyon, anksiyete ve 
panik bozukluklar menopozal dönemde yaygın olarak görülürler (48,49).

Uykusuzluk (İnsomni): Uygun koşullar sağlanmasına rağmen uykuya başla-
makta ve/veya devam ettirmekte zorluk, yetersiz uyuma ve restoratif olmayan 
uyku da dahil olmak üzere bu durumların kişinin uyanık yaşamında etkili ol-
ması olarak tanımlanabilir (50). Menopozdan sonra uykusuzluk insidansında 
menopoz ilişkili bir artış görülmektedir. Bununla birlikte, menopoz etkisinden 
ayrı olarak, insomni ve depresyon ile ilgili genel bir “tavuk mu yumurtadan 
yumurta mı tavuktan” paradoksu vardır (51). Sıcak basması yaşayan kadın-
ların depresyona yakalanma olasılığı daha yüksektir; menopozal kadınlarda, 
premenopozal kadınlara göre depresyon teşhisi konulma olasılığı yaklaşık 2.5 
kat daha fazladır (52). Depresyonu olan kadınların yaklaşık % 50-60’ı uyku 
güçlüklerinden şikayet etmektedirler (53). Kronik uykusuzluktan şikayet eden 
kadınların depresyon riski daha yüksektir. Menopozal dönemde depresyon-
da olan kadınların sağlıklı menopoz dönemindeki kadınlara göre daha sık ve 
daha uzun nokturnal uyanık dönemleri olduğu bildirilmiştir (54,55). Meno-
poz ve depresyon arasındaki bağlantının östrojen dalgalanmaları nedeniyle 
meydana gelen vazomotor değişiklikler aracılığıyla olduğu birçok çalışmada 
gösterilmiştir (48,56,57). Östrojenin depresyon gelişiminde rol oynayan mer-
kezi nörotransmiter mekanizmaları üzerinde doğrudan bir etkiye sahip olduğu 
söylenebilir fakat, etkileyen tek mekanizmanın bu olduğu düşünülmemelidir. 
Herhangi bir kronik uykusuzluğun ilk basamak tedavisi non -farmakolojik 
çok bileşenli yöntem olan bilişsel davranışçı terapidir. Bu terapi motive edici 
görüşmeler, düzenli nefes alıp-verme, gevşeme ve semptomları iyileştirecek 
diğer yöntemleri içerebilir (58,59). Hastaların % 80’inin önemli ölçüde fayda 
gördüğü kanıtlanmıştır (60,61).

Bazı hastalarda farmakolojik tedavi ihtiyacı olmaktadır. Essitalopram çoğu 
durumda özellikle insomni ve depresyon tedavisinde kullanılmaktadır, sitalop-
ram bir alternatifidir yalnız vazomotor şikayetlerin ön planda olduğu hastalarda 
kullanılmamalıdır (62-65).
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Vazomotor değişiklikleri olan hastalara hormon replasman tedavisi (HRT) 
başlandığında uykusuzluk ve depresyon ölçeklendirmelerinde olumlu sonuçlar 
alındığı görülmüştür (66-70). Potansiyel yan etkileri ve formulasyon ile dozla-
ma heterojenitesi nedeniyle diğer insomni ve depresyon tedavilerine dirençli 
vakalarda tercih edilmelidir (71,72).

Kontrollü melatonin salınımı olan mirtazapine ise birçok ülkede bulunma-
dığından ve kilo alımına neden olduğu için tercih edilmemektedir (73). Ayrıca 
akupunktur, yoga, masaj, egzersiz ve soya izoflavonları içeren besin takviyeleri 
gibi diğer non-farmakolojik yaklaşımların menopozal uykusuzluk üzerindeki 
karmaşık etkileri nedeniyle tedavi amaçlı olarak kullanımlarını içeren çalışma-
lar halen devam etmektedir (74-76).

Huzursuz bacak sendromu (HBS); yaşla birlikte sıklığı artan ve vazo-
motor semptomları olan kadınlarda daha sık görülen bir bozukluktur ancak 
menopoz durumu veya hormon tedavisi ile bağlantılı değildir. Kadınlar bu 
durumu daha çok hareket etme dürtüsünün de eşlik ettiği bacaklarında hisset-
tikleri rahatsız edici bir durum olarak tanımlarlar. Primer HBS etiyolojisi tam 
açıklanamamakla birlikte; demir eksikliği, gebelik, diabetes mellitus (tip-II), 
romatolojik hastalıklar, tiroid hormonu anormallikleri ve renal fonksiyon 
bozuklukları en sık sekonder HBS nedenleridir. Genellikle huzursuz bacak 
sendromu ile ilişkili olan periyodik bacak hareketi sendromu, gece boyunca 
her 20 -40 saniyede bir tekrarlayan bacak sarsıntısı veya tekme kümeleri ile 
karakterizedir. Bu durum uyanmalara neden olarak uykunun bölünmesine 
yol açar. Hem huzursuz bacak sendromu hem de periyodik bacak hareket 
sendromu östrojen tedavisine açıkça yanıt vermez ve tek güvenilir tedavi 
seçeneği dopamin agonistleridir (77).

Günlük uyku uyanıklık döngüsüne sirkadiyen ritim adı verilir. Retinadan al-
gılanan gün ışığı ile ilgili bilgiler hipotalamusa iletilerek gece gündüz farkı al-
gılanır. Yaşlanmayla birlikte sirkadiyen ritim amplitüdünde azalma görülebilir, 
bu azalma gece uyanma sıklığını ve gündüz uykululuğunun şiddetini artırabilir 
(78). Menopozun sirkadiyen ritim bozuklukları ve sirkadiyen sıcaklık değişim-
leri ile ilişkili olduğu gösterilememiştir (79,80).

Fibromiyalji; genel vücut ağrısı, ağrılı uyaranlara artan duyarlılık ve tipik te-
tik noktalar ile karakterize kas -iskelet sisteminin ağrı bozukluğudur. Genellikle 
menopozda başlar ve kötü uyku etkinliği ve kalitesi ile ilişkilidir (81,82). Poli-
somnografide ki spesifik anormallikler hastalığa bağlanır ve bu kadınlarda uyku 
sırasında artan sayıda uyanmalar (arousallar) izlenir (83). Fibromiyalji tanısı 
olan kadınlarda, ağrı kontrolü ile ilişkili bir nörotransmiter olan substance –P 
artışı mevcuttur. Bu artış, kadınların herhangi bir normal uyaran karşısında daha 
fazla ağrı algılayacağı anlamına gelmektedir. Yine bu hastalarda depresyon yay-



74

Menopoz

gın olarak görülür ve uyku bozukluğuna daha fazla katkıda bulunur. Tedavi her 
zaman multidisiplinerdir ve en etkili yöntemler arasında antidepresanlar, uyku 
bozukluklarının yönetimi ve aerobik egzersizler yer almaktadır. 

Sigara, alkol ve kafein gibi maddeler de insomniye neden olabilir. İlaçlardan 
ise selektif seratonin reuptake inhibitörleri (SSRI), bronkodilatatörler, stero-
idler, anti-epileptikler, tiroid hormon preparatları, dikkat eksikliği tedavisinde 
kullanılan metilfenidat gibi ajanlar ile ginkgo ve gingseng preperatları da uyku 
mimarisine etki etmektedirler. Uyku bozukluklarının kökeni ne olursa olsun te-
davilerinde uygulanabilecek çok çeşitli ve etkili yönetim stratejileri mevcuttur. 
Uyku bozukluğunun dikkatli bir şekilde değerlendirilmesi, altta yatan nedenle-
rin belirlenmesini ve uygun şekilde tedavi edilmesini sağlayacaktır.
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Esin ENGİN1, Binnur OKAN BAKIR2

1Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi, Hastanesi Beslenme ve Diyet Birimi
2Yeditepe Üniversitesi Sağlık Bilimleri Fakültesi, Beslenme ve Diyetetik Bölümü

Menopoz öncesindeki 2 -10 yıllık zaman diliminde bireylerde beslenme ile iliş-
kili olarak tatlı besinlere ve alkole aş erme, sindirim problemleri ve ağırlık artışı 
görülebilmektedir. Bu süreçte kadınlara düzenli olarak egzersiz yapmaları, ye-
terli ve dengeli bir diyet takip etmeleri önerilmektedir. Bitkisel tedavilerin çok 
etkin olmadığı, diyetle alınan soya (fitoöstrojenler) ve posa alımının etkilerinin 
de ırklara göre farklılık gösterdiği bildirilmiştir (1,2).

Menopoz döneminde ise, demir gereksinimi azalmakla beraber, kalsiyum 
ve D vitamini seviyelerinin düzenli olarak değerlendirilmesi gerekmektedir. 
Ilımlı miktarda karbonhidrat içeren bir diyet insülin döngüsünü yavaşlatabil-
mekte, yağ alımının önerilen miktarların üzerine çıkmaması, diyette yağsız pro-
tein kaynaklarına yeterince yer verilmesi ağırlık artışından korunmada faydalı 
olabilmektedir. Selenyum, C ve E vitamininden zengin besinler antioksidanlar 
olarak fayda sağlamaktadır. Ancak alternatif tedaviler başlığı altında reçetesiz 
ve tezgah üstü satılan fitoöstrojenler, black cohosh (karayılan otu) gibi ürünlerin 
etkinliğine yönelik yeterli kanıt bulunmamaktadır, ayrıca uzun dönem kulla-
nımlarının güvenli olup olmadıkları da büyük oranda bilinmemektedir (2,3).

Menopoz sonrası dönemdeki kadınların diyetleri daha kısıtlı olabildiğinden 
yetersiz besin alımı açısından daha fazla risk altında olabilmektedir. Ayrıca, çiğ-
neme güçlüğü veya halsizlik, kronik yorgunluk veya benzeri durumlar nede-
niyle yemek hazırlanmasındaki zorluklar da yetersiz beslenmeyi şiddetlendire-
bilmektedir. Bu süreçte artmış vücut yağ oranı da kardiyovasküler hastalık risk 
faktörlerinde artışa katkıda bulunabilmektedir (2,4).

Menopoz döneminde beslenme durumunun saptanması için, diyet öyküsü, 
bitkisel takviye kullanımı, ağırlık öyküsü, laboratuvar bulguları değerlendiril-
melidir. Beslenme tanısında, tıbbi olarak etkinliği kanıtlanmamış besin ve/veya 
beslenme ilişkili bitkisel Çin takviyelerinin yüksek dozda kullanımı diyet öykü-
leri ile saptanarak, bu konudaki zararlı inanç ve tutumlar değerlendirilmelidir. 

Menopoz Döneminde Beslenme
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Müdahale için uygun beslenme eğitimleri ile beraber çoklu vitamin ve mineral 
destekleri, bitkisel takviye kullanımı eğitimlerine de yer verilmelidir. İzlem ve 
yeniden değerlendirme diyet öyküsünü, takviye kullanımını, menopoz semp-
tomlarındaki değişiklikleri, aşırı demir alımı olasılığını da kapsamalıdır (2).

Menopoz döneminin beslenme yönetiminde çözünür posa başta olmak üze-
re, vitaminler, mineraller, antioksidanlar, biyoaktif bileşenler ve diğer faydalı 
besin öğelerinin yeterli miktarda alınması için bitkisel kaynaklı besinlere diyet-
te yeterince yer verilmesi önerilmektedir. Ayrıca kemik sağlığının korunması 
için kalsiyum, D vitamini, K vitamini ve magnezyum alımının yeterli miktarda 
olması gerekmektedir. Kilo alımı kadının her döneminde olduğu gibi bu dö-
nemde de büyük bir sorundur. Bu dönemde düzenli olarak yapılacak fiziksel 
aktivite, beden ağırlığının kontrolü ile beraber kemik sağlığı, kardiyovasküler 
risk faktörleri ve duygusal sağlık açısından fayda sağlayacaktır. Genel olarak 
dengeli bir diyetle beraber besin öğesi içeriği yüksek gıdalara diyette yer ve-
rilmesi önerilmektedir, ancak ideal beden ağırlığının korunması için bireysel 
gereksinimlerin göz önünde bulundurulması çok önemlidir (5).

Beden Ağırlığının Yönetimi
Beden ağırlığının idealin üzerinde olması, birçok kronik hastalık için risk fak-
törü olarak görülmektedir (5). Fazla kilo ve abdominal yağlanmanın, ilerleyen 
yaşla birlikte, özellikle menopozdaki kadınlarda östrojen yokluğunda, yaşanan 
hormon dalgalanmaları sonucu arttığı ve metabolizmada değişikliğe neden ol-
duğu bilinmektedir. Menopoz döneminde kadınlarda bazal metabolizma hızının 
düştüğü, yağsız vücut kütlesi kaybı yaşandığı, aynı yaş grubu değerlendirildi-
ğinde kadınlardaki obezite prevalansının erkeklere göre daha yüksek olduğu, 
özellikle menopoz dönemindeki ağırlık artışının kadınlarda önemli bir sorun 
halini aldığı görülmektedir (5-8). Menopoz dönemindeki 50-60 yaş aralığında 
418 kadından oluşan bir çalışmada kadınlarda yılda ortalama 0,55 kg ağırlık 
artışı olduğunu (9), 485 orta yaşlı kadından oluşan popülasyon temelli bir baş-
ka örneklemde ise 3 yıllık bir süre içinde ortalama 2,5 kg ağırlık artışı olduğu 
gösterilmektedir (10). Yapılan bir çalışmada premenopozal ve postmenopozal 
kadınların ortalama vücut kütle indeksi (VKİ) değerlerinin benzer olduğu, fa-
kat postmenopozal kadınların daha yüksek bel çevresi değerlerine sahip olduğu 
belirtilmektedir (11). Menopoz döneminin, genel ağırlık artışından ziyade yağ 
dağılımındaki değişimi ve yağsız vücut kütlesini etkilediği bilinmektedir. Post-
menopozal kadınların abdominal obezite riskinin 2,88 kat arttığı ve bu riskin 
aynı yaştaki premenopozal kadınlara kıyasla belirgin şekilde daha yüksek oldu-
ğu gözlenmiştir. Bu durum menopoz döneminin, metabolik sendromun ortaya 
çıkma olasılığını önemli ölçüde arttırdığını göstermektedir (8,12). Menopoz dö-
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neminde, abdominal obeziteye ek olarak, artmış kronik sistemik inflamasyon, 
oksidatif stresteki artış, dislipidemi, sarkopeni, insülin direnci ve hipertansiyon 
gibi birbiri ile ilişkili faktörlerin bir araya gelmesi de metabolik sendrom riskine 
katkıda bulunmaktadır. Bu dönemde obezite, tip 2 diyabet ve kardiyovasküler 
hastalıklar gibi kronik hastalıkların ortaya çıkma olasılığı da önemli ölçüde art-
maktadır (7,12).

Menopoz dönemindeki kadınlarla yapılan bir çalışma, ilk 6 hafta 1000 kkal/
gün ve sonraki 18 hafta 1500 kkal/gün enerji içeren diyet tüketen ve haftada iki 
kez 60 dakikalık fiziksel aktivite ile de desteklenen kadınlarda bel ve kalça çev-
relerinde önemli ölçüde azalma olduğunu, yağsız vücut kütlesi belirgin olarak 
azalmadan ağırlık kaybının gerçekleştini göstermiştir (13). Bir başka çalışmada 
ise abdominal obezitesi ve diğer metabolik sendrom risk faktörlerinden en az 
birine sahip olan menopoz dönemindeki kadınlarda alınan enerjinin kısıtlandığı 
iki farkı tipte diyet uygulanmış ve sonuçları karşılaştırılmıştır. Çalışma sonu-
cunda, uygulanan Orta Avrupa diyeti ile Akdeniz diyetinin eşit derecede verimli 
olduğu, her iki diyet sonucunda da kadınların ağırlık kaybı olduğu ve metabolik 
sendrom riskinin azalmasına yol açabileceği gösterilmiştir (14).

Kadınlarda hem metabolik sendromu hem de kardiyovasküler hastalık risk 
faktörlerini azaltmak için sağlıklı bir diyet ve fiziksel aktiviteyi de kapsayan 
uygun yaşam tarzı değişiklikleri sağlık çıktılarına olumlu yönde katkıda bulu-
nacaktır. 

Makro Besin Öğeleri
Karbonhidratlar
Karbonhidratlar, alınan günlük diyet enerjisinin yarısından fazlasını oluştur-
maktadır. Genel olarak, sağlıklı bir diyetin parçası olarak önerilen tahıllar, kuru 
baklagiller, taze sebze ve meyveler gibi birçok besin yüksek oranda karbonhid-
rat içermektedir. Karbonhidratlar genel olarak basit karbonhidratlar veya komp-
leks karbonhidratlar olarak ikiye ayrılmaktadır. Karbonhidrat türü ayırt etmek-
sizin, yetişkinler için günlük karbonhidrat alımı Önerilen Günlük Diyetle Alım 
Miktarları (The Recommended Dietary Allowance-RDA) ve Kabul Edilebilir 
Makro Besin Öğesi Dağılım Aralığı (AMDR) önerilerine göre 130 g/gün olarak 
belirlenmiştir. Bu önerilere günlük 2000 kkal sağlayan standart bir diyette ener-
jinin % 45-% 65’i karbonhidratlardan sağlanmaktadır (15,16). 

Karbonhidratların kalitesi ve sağlık etkileri sindirilebilirlik, emilim oranları, 
metabolik sonuçları gibi çeşitli etkenlere bağlı olarak değişmektedir (17). Do-
ğal olarak sebze, meyve ve tahıl ürünlerinde de bulunan karbonhidratlar kalite-
li, kompleks karbonhidratlara örnek iken, yüksek fruktozlu mısır şurubu, sofra 
şekeri gibi rafine şekerler ise basit karbonhidratlar olarak sınıflandırılmakta-
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dır. Basit karbonhidratların aşırı alımı, artan metabolik sağlık riskleri ile iliş-
kilendirilmektedir. Bu nedenle basit karbonhidratların tüketiminin azaltılması 
ve kompleks karbonhidratların tüketiminin artırılması önerilmektedir. Ayrıca 
karbonhidratları tokluk glisemik tepkiler üzerindeki etkilerine göre karakterize 
eden glisemik indeks (GI) kavramı, karbonhidratları sınıflandırmanın bir baş-
ka yolu olarak görülebilir. GI’de standartı temsil eden saf glukoz değeri 100 
olarak tanımlanmaktadır. Buradan yola çıkarak 55 değerinin altı düşük GI ola-
rak tanımlanır ve bu değere sahip karbonhidratlar, GI değeri yüksek olanlarla 
kıyaslandığında daha yavaş sindirilir, emilir ve metabolize edilir, dolayısıyla 
kan şekerinde daha düşük veya daha yavaş bir artışa neden olurlar (18). Düşük 
GI değerine sahip karbonhidratlar tüketmenin, açlık kan şekeri ve hemoglobin 
A1C düzeylerini düşürerek kan şekeri kontrolünü iyileştirdiğini, vücut ağırlı-
ğını düzenlediğini ve iştah kontrolünü desteklediği bilinmektedir (17,19-23). 
Diyet karbonhidratlarına 4 kkal/g bir enerji değeri verilmesine rağmen; karbon-
hidratların sağladığı enerji ve sağlık üzerine olan etkileri, karbonhidratların çe-
şidine ve metabolik etkilerine göre değişmektedir. (17,24). Bazı karbonhidratlar 
ise ince bağırsakta kısmen sindirilir veya hiç sindirilmez, bu durumda vücuda 
daha az enerji sağlanır (24). “İnsanlar tarafından çok az sindirilebilen, bitkilerin 
hücre duvarlarından elde edilen besin kısmı” olarak 1972’de Trowell tarafından 
orijinal tanımı yapılmış olan diyet lifleri (25), suda çözünmesine göre suda çö-
zünen ve çözünmeyen olarak sınıflandırılmaktadır (26). Diyet lifleri; mide ve 
ince bağırsakta jel oluşturarak mide boşalmasını yavaşlatmakta, aynı zamanda 
ince bağırsak geçişini hızlandırarak ince bağırsaktan glukozun yavaş emilimini 
sağlayarak besinlerin GI değeri üzerinde büyük bir etkiye sahip görülmektedir 
(27). Ayrıca kolonda fermente olabilen diyet lifleri bağırsaktaki yararlı bakte-
ri kültürlerini arttırmakta ve bazı laktobasiller ve bifidobakteriler gibi yararlı 
bakterileri besleyerek prebiyotik görevi görmektedir (28). Daha fazla diyet lifi 
tüketen toplumlarda daha az kronik hastalık görüldüğü, yüksek diyet lifi alı-
mının kardiyovasküler hastalıklar, tip 2 diyabet ve bazı kanserler dahil olmak 
üzere çeşitli kronik hastalıkların gelişme riskini azalttığı ve daha düşük vücut 
ağırlığı, bağırsak sağlığının iyileştirilmesi, düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) 
kolesterolün ve trigliserit değerlerinin düşürülmesi ile ilişkili olduğu bilinmek-
tedir (29,30). Ayrıca diyet lifi yüksek beslenmenin tercih edilmesi ile diyetteki 
doymuş ve trans yağlar ile sodyum ve ilave şeker oranını düşüreceği belirtil-
mektedir (29).

Yetişkinler için yeterli diyet lifi alımı ise 14 g/1000 kkal olarak belirlen-
miştir ve bu değer genç yetişkin kadınlar için 25 g/gün anlamına gelmektedir 
(15,16,29). Diyet lifi başlıca sebze, meyve ve tahıllarda bulunmaktadır. Kök 
sebzeler, kurubaklagiller, tohumlar farklı diyet lifi çeşitlerine sahip kaynaklardır 
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(31). Tüm diyette olduğu gibi karbonhidratlar ve diyet lifi alımında da çeşitlilik 
oldukça önemlidir.

Protein
Gıda ve Tarım Örgütü (Food and Agriculture Organization-FAO) / Dünya Sağ-
lık Örgütü (World Health Organisation-WHO) tarafından 2003 yılında yayın-
lanan “diyet, beslenme ve kronik hastalıkların önlenmesi” konusundaki uzman 
raporunda önerilen protein alımı, diyet enerjisinin % 10 ile % 15’i olarak belir-
tilmiştir (32). Tavsiye edilen uluslararası RDA değeri ise yaştan bağımsız olarak 
günlük 0,8 g/kg/gün olarak bildirmektedir (15). Ayrıca protein ve enerji alımı-
nın değerlendirilmesinde fiziksel aktivite önemli bir faktör olarak görülmektedir 
(33). Yaşlanma ile Beraber Diyetle Alınan Protein Gereksinimi (Dietary Protein 
Needs with Aging - PROT-AGE) çalışma grubu ve Avrupa Klinik Beslenme ve 
Metabolizma Derneği (ESPEN) tüm faktörleri değerlendirerek, akut ve kronik 
hastalıkları olan bireyler için 1,2-1,5 g/kg/gün protein, ciddi hastalıkları, yara-
lanmaları veya yetersiz beslenmesi olan bireyler için 2,0 g/kg/gün olacak şekil-
de daha yüksek protein alım miktarı belirlemektedir (34-36). 

Daha yüksek protein alımı, menopoz dönemindeki kadınlarda kemik kırıl-
ganlığının azalması ve kas kütlesinin artmasıyla ilişkilendirilmiştir. Women’s 
Health Initiative çalışmasında, daha yüksek protein alımı (1,2 g/kg vücut ağırlı-
ğı/gün), menopoz dönemindeki kadınlarda % 32 daha düşük kırılganlık riski ve 
daha iyi fiziksel işlev ile ilişkilendirilmiştir (37). Yeterli protein alımının osteo-
poroz riskini azalttığı da bilinmektedir (38). Ayrıca yaşla birlikte azalan prote-
in sentezinin yanında azalan fiziksel aktivite ile yaşlı bireylerin yeterli protein 
alımının tüm değişkenler değerlendirilerek belirlenmesi gerektiğini göstermek-
tedir (36,37).

Proteinlerin sağladığı faydanın alınan miktarın yanı sıra kalitesi ile de ilişkili 
olduğu bilinmelidir. Genel olarak hayvansal protein kaynakları yüksek sindiri-
lebilirlik (>% 90) ve biyoyararlanımları ile esansiyel amino asitlerine eksiksiz 
sahip olmalarından dolayı iyi bir protein kaynağı olarak kabul edilirler. Hay-
vansal proteinlerin, bitkisel proteinlerden daha yüksek Protein Sindirilebilirliği 
Düzeltilmiş Amino Asit Skoru (PDCAA) puanlarına sahip olduğu ve bunun da 
kas anabolik süreçlerinde daha fazla verimlilik sağladığı bilinmektedir. Örneğin 
süt, peynir altı suyu, yumurta ve sığır etinin proteinlerinin en yüksek puana (1.0) 
sahip olduğu, bitki proteinlerinin ise -soya (0.91), bezelye (0.67), yulaf (0.57) 
ve tam buğday (0.45)- hayvansal olanlara oranla daha düşük puanlara sahip 
olduğu görülmektedir (39,40).

Ayrıca gıdaların sağlığa yararları değerlendirilirken sadece protein içeriği 
değil tüm besin bileşenleri dikkate alınmalıdır (41). Hayvansal besinler bitkisel 
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protein kaynaklarından farklı olarak demir, kolekalsiferol (D3 vitamini), doko-
saheksaenoik asit (DHA), B12 vitamini, kreatin, taurin, karnosin ve konjuge lino-
leik asit (CLA) bulundurmaktadır (42). Bu nedenle, yüksek kaliteli işlenmemiş 
hayvansal besinlerin orta düzey tüketiminden tamamen vazgeçilmemelidir (36).

Öte yandan, hayvansal kaynaklı besinler doymuş yağ asitleri içermektedir. 
Doymuş yağ asitlerinin sağlığa olumsuz etkilerinden tüm hayvansal kaynaklı 
ürünler (örneğin düşük yağlı süt ürünleri ve balık yağı) sorumlu değildir ancak 
işlenmiş et ürünlerinin kardiyovasküler hastalıklar ve risk faktörleri, obezite ve 
diyabet başta olmak üzere kronik hastalıklar üzerine olumsuz etkileri bilinmek-
tedir (43,44). Bir diğer bakış açısı ise, gelişmiş ülkelerde hayvansal protein tü-
ketiminin yüksek oranının hem sağlık hem de çevresel kaygıları arttırdığıdır. 
Hayvansal protein tüketimi, üretim ve ulaşım için geniş arazi, su, nitrojen ve 
fosil enerji alanları gerektirmekte ve sonuç olarak büyük miktarlarda sera gazı 
emisyonu oluşturmaktadır. Bu sebeple bitkisel bazlı beslenme son yıllarda dik-
kat çekse de sarkopeninin engellenmesinde bitki proteinlerinin (daha sürdürü-
lebilir bir alternatif olarak) yeterliliği konusunda daha çok araştırmaya ihtiyaç 
duyulmaktadır (36).

Diyette protein kaynağı olarak süzme peynir, yoğurt, balık, et (dana eti, sı-
ğır eti), kümes hayvanları (hindi, tavuk), baklagil tohumları (soya, mercimek, 
fasulye, bezelye, bakla), tohumlar (kabak ve ayçiçeği çekirdeği, susam), sert 
kabuklu yemişler (fındık, badem, yer fıstığı), tahıl ürünleri (karabuğday, arpa, 
esmer pirinç, çavdar ve kepekli ekmek) kullanılabilmektedir. Ayrıca örnek pro-
tein olarak yumurtanın, haftada 2-3 kez tüketilmesi önerilmektedir (45).

Yağlar ve Yağ Asitleri
Doğal olarak oluşan yağ asitleri, yan zincirlerde bulunan çift bağların sayısına 
göre üç kategoride sınıflandırılmaktadır; doymuş yağlar, tekli doymamış yağ 
asitleri (MUFA) ve çoklu doymamış yağ asitleri (PUFA). Bu yağ asitleri karbon 
zincir uzunluklarına ve üzerindeki ilk çift bağın konumuna göre daha fazla sı-
nıflandırılabilir (46). Toplam yağ alımının, toplam enerji alımının % 30’unun, 
doymuş yağ alımının ise toplam enerji alımının % 10’unun, trans yağların ise 
toplam enerji alımının % 1’inin altına indirilmesi ve doymamış yağ tüketimin 
arttırılması önerilmektedir (47). Alınan günlük toplam enerjinin en fazla % 10’u 
(tercihen <% 7-8’i) doymuş yağlardan (hayvansal besinlerde bulunan yağ, te-
reyağı, içyağı, kuyruk yağı), % 12-15’i tekli doymamış yağlardan (zeytinyağı, 
fındık yağı, kanola yağı) ve % 7-10’u ise çoklu doymamış yağlardan (omega-6 
yağ asidi içeren mısırözü, soya, ayçiçeği ve pamuk yağı ve omega-3 yağ asidi 
içeren balık, balık yağı, ceviz, keten tohumu) gelmelidir. Toplam yağ alımın-
da enerjinin % 5-10’u omega-6 (LA: linoleik asit ve AA: araşidonik asit), % 
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0,6-1,2’si ise omega-3 (ALA: alfa linolenik asit) yağ asitlerinden sağlanmalıdır 
(48). Doymamış yağ asitlerinin genellikle sağlığa yararlı etkileri olduğu kabul 
edilmektedir. İnsan vücudu omega-6 ve omega-3 hariç hemen hemen tüm yağ 
asitlerini sentezlemek için karbonhidrat, yağ veya protein kullanabilmektedir 
(46,49). Omega-6 ve omega-3 yağ asitleri esansiyeldir. Metabolizma için ol-
dukça önemli ve vücut için faydalı besin molekülleridir. Omega-6 ve omega-3 
esansiyel yağ asitlerinin diyetle dengeli şekilde alımı önerilmektedir. Omega-6 
ve omega-3 yağ asidi oranının (5/1 olarak önerilmektedir) diyette dengeli olma-
sının ağırlık artışı riskini azaltıp, fazla kilo ve obeziteyi önleyebileceği; ancak 
bu oranın istenilenden daha fazla olmasının leptin direnci ve insülin direnci ile 
ilişkili olabileceği öne sürülmektedir. Omega-3 yağ asitlerinin (eikosapentae-
noik asit (EPA) ve docosahexaenoic asit (DHA) diyetle yeterli miktarda alın-
masının osteoporozun önlenmesi ve hatta tedavisinde fayda sağlayabileceği de 
belirtilmiştir. Omega-3 yağ asitlerinin sağlığı korumak ve kronik hastalıkları 
önlemek için diyet ile alınması önerilen miktarı 250 mg- 1000 mg/gün arasın-
da olması; kronik hastalıkların etkisini iyileştirmesi veya en aza indirmesi için 
önerilen alımı ise 1000- 2000 mg/gün arasında olması tavsiye edilmektedir (46).

Mikro Besin Öğeleri 
Vitaminler, Mineraller ve Diğer Biyoaktif Maddeler
Kadınların erkeklere göre daha yüksek osteoporoz riski altında oldukları bi-
linmektedir. Bunun nedeni olarak da menopoz döneminde meydana gelen ve 
kemik mineral yoğunluğunun kaybını etkileyen hormonal değişiklikler gösteril-
mektedir (50). Osteoporoz, menopoz sonrası her üç kadından birini etkilemek-
tedir. Sağlıklı yaşam tarzı değişiklikleri diyette yeterli kalsiyum, D vitamini ve 
protein alımı, düzenli egzersiz ile osteoporoz ve/veya kırık riski azaltılabilmek-
tedir. Menopoz sonrası kadınlarda osteoporozun tanı ve yönetimine yönelik bir 
çalışmada, 50 yaşın üzerindeki tüm kadınlar için günde en az 1000 mg/gün kal-
siyum, 800 IU/gün D vitamini önermektedir. Yaşam tarzı değişikliklerini (özel-
likle dengeli besin alımını) teşvik eden programların geliştirilmesi bu nedenle 
osteoporoz riskinin azaltılması için gereklidir (51).

D vitamini eksikliği, hipertansiyon, diabetes mellitus, metabolik sendrom, 
obezite, kalp yetmezliği gibi çeşitli metabolik ve kardiyovasküler anormallikler 
ile ilişkilendirilmiştir. Menopoz sırasında kadınlarda yaşamın bu döneminde öst-
rojen azaldığından; kemik mineral yoğunluğunda azalma, yağsız kütlede azalma, 
yağlı kütlede artma ve metabolik sendrom riskinde artışa neden olduğundan, D 
vitamini eksikliğinin sonuçlarına özellikle duyarlılaşma olabilmektedir (52,53). 
Ayrıca K vitamininin de, osteoporozlu postmenopozal kadınlarda kırıkların ön-
lenmesinde önemli bir rol oynadığı belirtilmektedir (54). Dengeli diyet kalsiyum 
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alımının ve biyolojik olarak aktif D vitamininin aracılık ettiği bağırsaktan kalsi-
yum emiliminin, yaşam boyunca sert ve güçlü kemiklerin korunması için önemli 
belirleyici olduğu görülmektedir. Eğer diyet kalsiyum ile desteklenmiyor ise, ke-
mik mineral yoğunluğunda azalma olabileceği belgelenmiştir (55).

 Farklı yaş gruplarındaki yetişkin kadınlar için belirli vitamin ve mineralle-
rin önerilen günlük alım miktarları değişkenlik gösterebilmektedir. 31-50 yaş 
aralığındaki kadınlarda günlük vitamin ve mineral alımı; kalsiyum 1000 mg/
gün, krom 25 µg/gün, bakır 900 µg/gün, flor 3 mg/gün, iyot 150 mg/gün, demir 
18 mg/gün, magnezyum 320 mg/gün, manganez 1.8 mg/gün, molibden 45 µg/
gün, fosfor 700 mg/gün, selenyum 55 µg/gün, çinko 8 mg/gün, potasyum 4.7 
g/gün, sodyum 1.5 g/gün, klor 2.3 g/gün, A vitamini 700 µg/gün, C vitamini 
75 mg/gün, D vitamini 15 µg/gün, E vitamini 15 mg/gün, K vitamini 90 µg/
gün, tiamin 1.1 mg/gün, riboflavin 1.1 mg/gün, niasin 14 mg/gün, B6 vitamini 
1.3 mg/gün, folat 400 µg/gün, B12 vitamini 2.4 µg/gün, pantotenik asit 5 mg/
gün, biotin 30 µg/gün, kolin 400 mg/gün şeklinde iken; 51-70 yaş aralığındaki 
kadınlarda günlük vitamin-mineral alımı 31-50 yaş aralığı önerilen alımlardan 
farklı olarak kalsiyum 1200 mg/gün, krom 20 µg/gün, sodyum 1.3 g/gün olarak 
önerilmektedir (56).

Fitoöstrojenler, östrojen benzeri (steroid yapıda olmayan) moleküllerdir. 
Menopoz semptomlarını tedavi etmenin yanı sıra meme kanseri, osteoporoz ve 
ateroskleroza karşı koruma sağlamak için de kullanılmaktadır. Şimdiye kadar 
insanlarda yapılan çalışmalar sınırlıdır ve bu ürünler sıklıkla kullanılsa da, bun-
ların etkinliği veya güvenliğine ilişkin çok az kanıt bulunmaktadır. Bu nedenle, 
olası farmakolojik etkileri öngörmek için moleküllerin biyokimyasını, preparat-
ların farmakolojisini ve biyoyararlanımlarını gözden geçirmek gerekmektedir 
(57). Keten tohumu ile yapılan çalışmalarda; keten tohumundaki ana biyoaktif 
bileşiklerinin (ALA, lignan ve lif) menopoz semptomlarına karşı koruyucu etkisi 
olduğu, keten tohumunun belirli metabolitlerinin östrojenik etkisinin menopoz 
sonrası semptomlar üzerinde olumlu etki gösterdiği bildirilmiştir (58). Keten 
tohumunun yüksek dozlarda kullanımında (40 g ve 90 g) olumlu etki gösterdiği 
(59,60), fakat diğer randomize kontrollü çalışmalar ve klinik çalışmalarda ke-
ten tohumunun menopoz sırasında yaşam kalitesi veya sıcak basması üzerinde 
önemli etkisi olmadığı bildirilmektedir (61-65). Menopoz semptomları üzerinde 
etkinliği araştırılan diğer bitkisel takviyeler yeterli kanıt düzeyine ulaşmamakta, 
daha çok araştırma ve çalışmaya ihtiyaç duymaktadır (66-70). 

Sonuç olarak, kadın sağlığı ve metabolizmasını önemli derecede etkileyen 
menopoz dönemi, vücutta yaşanan hormonal değişiklikler sebebi ile birçok has-
talığın dolaylı olarak nedeni veya hızlandırıcısı olabilmektedir. Tüm yaş dö-
nemlerinde olduğu gibi bu dönemde de sağlıklı, dengeli ve yeterli beslenme 
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sağlığın korunması ve devamlılığı açısından büyük öneme sahiptir. Sağlıklı bes-
lenme alışkanlığının erken yaşlarda kazanılması, menopoz veya yaşlılık döne-
mi gibi kritik dönemlerde hastalıklardan korunma açısından oldukça önemlidir. 
Doymuş yağ ve şeker oranı yüksek, enerji açısından zengin besinlerin azaltıl-
ması; diyetteki taze sebze, meyve miktarının arttırılması, baklagillerin, az yağlı 
et ürünlerinin ve deniz ürünlerinin diyete eklenmesi, diyet lifinden zengin ve 
probiyotik ürünler ile bağırsak sağlığının desteklenmesi önerilmektedir.

Sigara, alkol kullanımı gibi zararlı alışkanlıkların bırakılması, sağlıklı bes-
lenme ve fiziksel egzersiz gibi sağlığı geliştirici alışkanlıkların kazanılması ve 
sürdürülmesi, kadınların menopoz dönemi ve riskleri bakımından daha çok bilgi-
lendirilmesi bu dönemin daha sağlıklı geçirilmesi için oldukça önemlidir. Sağlıklı 
ve yeterli beslenmenin kişinin ihtiyaçları doğrultusunda diyetisyenler tarafından 
oluşturulması gerektiği, hangi yaş döneminde olduğu fark etmeksizin herkesin 
bireysel gereksinimlerine uygun beslenmeye ihtiyaç duyduğu unutulmamalıdır.
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1. Giriş
Demans, dünya çapında yaşlanan toplumlar için en yaygın olan ve sıklığı ve 
toplumsal yükü giderek artan hastalıklardan biridir. Dünyada 50 milyon civa-
rında demanslı birey yaşamaktadır. Bu hastaların yaklaşık % 60’ını düşük ve 
orta gelirli ülkelerde yaşayan bireyler oluşturur. Dünyada yılda aşağı yukarı 
10 milyon yeni vaka saptanmaktadır. Demans prevelansı dünyada, 60 yaş ve 
üzerindeki genel nüfusta tahmini olarak % 5-8’dir. Demans tanısı konan kişi 
sayısının 2030’da 82 milyona, 2050’de 150 milyonun üzerine çıkacağı tah-
min edilmektedir. Bu artışa özellikle düşük ve orta gelirli ülkelerde yaşayan 
demans tanılı hastaların sayısında oluşacak artışın neden olacağı düşünülmek-
tedir (1).

Tarihsel olarak demans, yaşlılık hastalığı olarak görülüyordu. İleri yaş, 
demans için en önemli risk faktörüdür (2,3,4). Bununla birlikte bilimsel 
kanıtlar, demansa yol açan patofizyolojik değişikliklerin, klinik yakın-
maların ortaya çıkmasından 20 yıl önce başlayabileceğini göstermektedir 
(5,6). Bu nedenle çeşitli demografik ve yaşam faktörlerinin demans riskini 
ve bilişsel bozulmayı nasıl etkilediğini belirlemek, gelecek tedavi strateji-
leri açısından acil bir ihtiyaç haline gelmiştir (3). Özellikle, nöral anatomi 
ve fizyolojideki cinsiyetle ilişkili farklılıklar, demansın hem gelişimi hem 
de tedavisi için önemli bir faktör olabilir (2,7). Demans riski, yaşlanma 
süreci boyunca erkekler ve kadınlar için farklıdır (8). Kadınlarda meno-
pozdan kısa bir süre sonra demans riski artmaktadır (9). Bu bulgular, ka-
dınlarda genellikle menopozdan sonra yakınılan ve artmış demans riski-
nin ilk göstergesi olabilecek bilişsel fonksiyonlarda azalma ile uyumludur 
(7,10). Şu ana kadar yapılan bilimsel çalışmalar menapoza bağlı bilişsel 
değişiklikler ile demans gelişimi arasındaki ilişkiye dair çelişkili bulgular 
sunmuştur (11). 

Menopozda Bilişsel Fonksiyonlar ve 
Demans
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2. Demans ve Kognisyon
Demans Latince akıl anlamındaki “mens” kelimesinden köken almaktadır. Kaza-
nılmış bilişsel işlevlerin kaybedilmesi olarak tanımlanır. Güncel olarak demans 
“merkezi sinir sisteminin (MSS) hasarına bağlı gelişen, iki veya daha çok bilişsel 
alanın etkilendiği ve bireyin günlük yaşam aktivitelerini eskisi gibi sürdüremedi-
ği, genellikle progresif bir klinik tablo” olarak tanımlanabilir. Bir kişiye demans 
tanısı konduğunda bilinçte bulanıklık veya deliryum olmamalıdır (12).

Demans birçok nedene bağlı olarak ortaya çıkabilir. Demans, Alzheimer has-
talığı (AH) veya inme gibi beyni birincil veya ikincil olarak etkileyen çeşitli 
hastalıklardan ve yaralanmalardan kaynaklanır. Ülkemizde ve dünyada deman-
sın en sık sebebi olan AH, hastaların yaklaşık % 60-70’inde demans nedenidir. 
Demans, dünya çapında yaşlı insanlar arasında engelliliğin başlıca nedenlerin-
den biridir. Demansın sadece hastalar üzerinde değil, hastanın bakımverenleri, 
aile bireyleri ve toplumlar üzerinde fiziksel, ruhsal, sosyal ve iktisadi etkileri 
vardır (1). Alzheimer hastalığının ve diğer demansların erken işaretlerinin tanın-
ması ile erken tanısı (klinik bulgular ortaya çıkmadan önce), hem hastalığın er-
ken dönemine yönelik yeni tedavi seçeneklerinin geliştirilmesi için hem de yeni 
geliştirilecek tedavi seçeneklerinin etkinliği için kritik öneme sahip olacaktır.

Rutin klinik pratikte demansın tanınması ve değerlendirilmesi kolay değildir. 
Örnek vermek gerekirse, Barret ve arkadaşları, gerçekten demansı olan kişilerin 
yaklaşık % 20’sinde demansın gözden kaçtığını ve demans tanısı alan kişilerin 
% 20’sinin aslında demansının olmadığını göstermişlerdir (13). Demansı olan 
kişiler genellikle unutkanlık şikayeti ile başvurmaz. Bireylerin kendilerinin ifa-
de ettikleri unutkanlık sıklıkla demansa bağlı değildir. Hastaların yakınları tara-
fından bildirilen hafıza sorunlarının demansa bağlı olma ihtimali daha yüksektir 
(14). Ancak, hastaların yakınları da demansın bulgularını tanımakta geç kala-
bilirler ve bu işaretleri yaşlanmaya bağlı normal bulgular olarak düşünebilirler.

Demansın mutlaka, deliryum ve depresyondan ayırt edilmesi gerekmektedir. 
Bu ayırımın yapılması bir bireyin yanlışlıkla demans tanısı almasının önüne 
geçilmesi için kritik öneme sahiptir. Her iki klinik tablonun da demans ile çok 
sık birlikte görülebildiği unutulmamalıdır. Deliryum ya da depresyonu yanlış 
olarak demans olarak değerlendirmek hem etkin tedavisi olan bu durumların 
tedavisine engel olacaktır hem de deliryuma neden olabilecek ve bazen ölümcül 
olabilen nedenlerin gözden kaçmasına neden olacaktır. Demans genellikle sinsi 
başlangıçlıdır. Demansta klinik bulgular aylar-yıllar boyunca devam edebilir, 
seyir progresiftir, bilinç bozukluğu izlenmez, başlangıçta hastaların dikkati gö-
rece korunmuştur ve uyku-uyanıklık döngüsü genellikle etkilenmez. Deliryum 
daha ani başlangıçlıdır (akut-subakut). Deliryumda klinik bulgular saatler veya 
günler içerisinde gelişir, bilinç bozukluğu görülür, dikkati odaklama ve sürdür-
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mede bozukluk mevcuttur, uyku-uyanıklık döngüsü bozuktur, klinik seyir dal-
galıdır. Zaman zaman depresyon demans ile karıştırılabilir. Depresyonu olan 
bireylerde psikomotor yavaşlık görülebilir. Depresyonlu hastalar bilişsel testler 
kendilerine uygulanırken daha az çaba gösterme eğilimindedirler. Demansı olan 
kişiler ise testleri başarmak için yeterli efor göstermelerine rağmen bu testlerde 
başarı sağlayamazlar. Depresyonlu hastalar demanslı hastaların aksine sıklık-
la hekime kendileri başvururlar, bilişsel yitimden daha çok yakınırlar, sürekli 
keder hali gösterebilirler. Depresyonlu hastaların soruları yanıtlama istekleri 
ve çabaları demanslı hastalara göre genellikle daha azdır. Demans hastaların-
da bellek sorunu daha çok yakın bellek ile ilişkili iken depresyonlu hastalarda 
bellek yakınması uzak ve yakın bellek için eşit olma eğilimindedir (15-17). Her 
ne kadar bu klinik farklılıklar demansın depresyon ve deliryumdan ayırımı için 
yararlı olabilse de, her iki klinik tablonun demans ile sık olarak birlikte görül-
mesi, demans-deliryum ve demans-depresyon ayrımının net olarak yapılabilme-
sini zorlaştırmaktadır. Bu gibi durumlarda belki de depresyon veya deliryumun 
tedavisinden sonra hastanın demans açısından yeniden değerlendirilmesi uygun 
yaklaşım olacaktır. Eşlik eden hastalıklar ve birtakım medikal ajanlar demansı 
olan kişilerde kognitif işlevlerde bozulmaya yol açabilir. Demans tanılı kişilerin 
hatırı sayılır kısmında eşlik eden serebral vasküler hastalık mevcut olabileceği 
unutulmamalıdır (15-17).

Demans nedenleri kabaca primer ve sekonder olarak ikiye ayrılabilir. Primer 
etiyolojiler, temel olarak beyini etkileyen (diğer sistemleri etkilemeyen) ve kendi 
klinik seyrinde eninde sonunda demansın görüldüğü hastalıklardır. Primer de-
mans nedenlerine AH, Lewy Cisimcikli Demans (LCD), Frontotemporal Demans 
(FTD), Parkinson Hastalığı Demansı (PHD), Progresif Supranükleer Palsi (PSP), 
Huntington Hastalığı (HH), Kortikobazal Dejenerasyon (KBD), Multisistem At-
rofi (MSA), Parkinson-Demans-ALS (Amyotrofik Lateral Skleroz) Kompleksi 
(PDALS) ve Progresif Subkortikal Gliozis örnek verilebilir (15). Primer demans 
tabloları nörodejeneratif süreçler sonucu ortaya çıkar. Sekonder demanslar diğer 
sistemlerin yanısıra beyni de etkileyebilen veya etyolojinin her zaman demansa 
neden olmadığı (Bazen demansa eden olurken bazı hastalarda neden olmaz) has-
talıklar sonucu görülür. Sekonder demanslara; vasküler demans (VaD), normal 
basınçlı hidrosefali, AIDS demansı, Wernicke-Korsakoff sendromu, B12 vitamini 
yetersizliğine bağlı demans, hipotiroidizm, kronik karaciğer hastalıklarına bağ-
lı demans, organik çözücülere maruziyete bağlı demans, ilaçlara bağlı demans, 
Herpes simplex ensefalitine bağlı demans, nörosifilize ya da kronik menenjitlere 
bağlı demans, neoplastik-paraneoplastik sebeplere bağlı demans, subdural hemo-
raji, otoimmün-enflamatuar nedenler (Multipl Skleroz, Behçet, Sarkoidoz, vas-
külit tipleri) örnek verilebilir (15). Nörodejeneratif nedenler dışındaki demanslı 
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bireylerde zaman içinde kötüleşme görülmeyebilir, iyileşme izlenebilir ve bu bi-
reylerin bir kısmı özgün tedaviden belirgin fayda görebilir.

Demans semptomları ve klinik bulguları bilişsel, davranışsal ve işlevsel 
olarak 3 birincil alanda sınıflandırılabilir (15). Demansta kognitif fonksiyonlar 
temel olarak 7 alt başlıkta incelenir. Bu alt başlıklar belleği, dikkati, lisanı, viz-
yospasyal fonksiyonları, praksiyi, yürütücü fonksiyonları, gnozisi içerir. Bellek 
bozukluğu yakın bellek bozukluğu ya da uzak bellek bozukluğu şeklinde olabi-
lir. Yakın bellek, yakın geçmişle ilgili bireysel ve güncel hatıraları içerir. Uzak 
bellek ise ilkokuldaki öğretmenin adı, bitirdiği okullara ait bilgiler, evlenme-e-
mekli olma zamanları gibi bilgileri içerir. Dikkat ile ilişkili bozukluklar bilişsel 
fonksiyonlarda fluktuasyonu, konsantrasyon bozukluklarını ve dikkatte çeline-
bilmeyi içerir. Praksis bozukluğu gereç kullanımında, giyinmede, oturmada ve 
yürümede zorluklar şeklinde kendini gösterir. Gnozis bozukluğunda cisimleri 
tanımada, cisimleri ayırmada, kişilerin tanınmasında zorluklar gözlenir (15). 
Motor veya otonom sistem bozukluklarının varlığı ve uyku bozuklukları belirli 
demans tiplerine eşlik ettiği için tanı ve ayırıcı tanıda çok önemli olabilir (15).

Demansı olan kişilerde bilgilerin öğrenilmesinde, karmaşık görevlerin 
yerine getirilmesinde, sebep sonuç ilişkisinin kurulmasında, uzaysal fonksi-
yonlarda, lisan fonksiyonlarında ve davranışlarda ortaya çıkan problemler ve 
zorluklar görülür. Kognitif olarak en sık etkilenen alan en sık görülen demans 
nedeninin baskın olarak belleğin etkilendiği AH olmasının da katkısıyla bel-
lektir (15-17). Hasta aynı konular ile ilgili konuşur, aynı cümleleri ve sorula-
rı tekrar eder, kendine ait nesneleri kaybetme eğilimindedir. Yemekler fırında 
unutulabilir, buzdolabı kapağı açık bırakılabilir, randevular karıştırılabilir (15-
17). Vizyospasyal işlevlerde bozukluk, erken evre demansta yabancı çevrelerde 
yolun kaybedilmesi ile başlar. İleri evrelerde demanslı kişiler evlerinde bile (ta-
nıdık çevrelerde) kaybolabilirler (15-17). Lisan fonksiyonunda bozukluk, söz-
cük dağarcığında azalma ve isimlendirme zorluğu şeklinde başlar ve bozukluk 
zaman içinde afazi şeklini alabilir. Demansın son evrelerinde anlamlı cümle, 
hatta kelime çıkışı gözlemlenmeyebilir. Lisan bozukluğu sözcüklerin anlanma-
sında, okumada, yazmada ve hesaplamada güçlük şeklinde de gözlenebilir (15-
17). Temel günlük gereçlerin (diş fırçası, bıçak vb.) kullanılmasında zorlukla 
seyreden apraksi bozuklukları, cisimleri ve yüzleri tanımakta zorlukla seyreden 
gnostik bozukluklar gözlenebilir. Yürütücü işlev bozukluğunun sonucu olarak 
soyutlamada, planlamada, akıl yürütmede, sorun çözmede bozulmalar ve zihin-
sel esneklikte kayıp gözlenir. Hastalar hayatta karşı karşıya kalınan problemlere 
uygun çözüm üretemezler (15-17).

Davranışsal bulgular 4 grup değişikliği veya bozukluğu içerir. Kişilik de-
ğişiklikleri, duygudurum değişiklikleri, algı bozuklukları (varsanılar), düşünce 
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bozuklukları (sanrılar) temel davranışsal bulgulardır. Kişilik değişiklikleri il-
gisizlik, dürtüsellik, sosyal uygunsuzluk şeklinde kendini gösterir. Demansta 
spontanitenin kaybolması (apati), dürtü kontrolünde bozukluklar (uygun olma-
yan davranışlar, artmış cinsel davranış ve libido, aşırı yeme isteği ve davranışı) 
gözlenebilir. Duygudurum değişiklikleri üzüntü, istek kaybı, huzursuzluk, aka-
tizi, asabiyet, uygunsuz mutluluk, sürekli eşinin peşinde dolaşma şeklinde ken-
dini gösterir. Depresyon sık görülür ancak fark edilmeyebilir (15-17). Demanslı 
hastaların hırsızlığa maruz kalma sanrıları, yakınlarının sadakatsizliğine ve ken-
disini terk edeceğine dair sanrıları, perseküsyon sanrıları olabilir. Varsanılar vi-
züel, işitsel, dokunsal olabilir. Görsel halüsinasyonlar gece saatlerinde daha sık 
olur. Ajitasyon ve amacı olmayan tekrar eden davranışlar görülebilir (15-17).

İşlevsel alana dair bozukluklar ev dışı günlük yaşam aktivitelerinde, ev içi 
günlük yaşam aktivitelerinde ve özbakımda görülür. Ev dışı günlük yaşam akti-
viteleri çalışma hayatı, seyahat, finansal görevler, alışveriş, sosyal ilişkiler gibi 
işlev ve eylemleri içerir. Ev içi günlük yaşam aktiviteleri uğraşılar, cihaz kulla-
nımı, yemek hazırlama, tamir ve bakım işleri, yazılı basını ve televizyonu takip 
etme gibi işlev ve eylemleri içerir. Özbakım diğer ikincil işlevsel alandır. Yemek 
yemek, banyo, vücut temizliği, saç-sakal traşı, tuvalet-el yıkama yeterliliği gibi 
işlev ve eylemleri içerir. İşlevsel alanla ilgili bozukluklar hastalığın ilk dönem-
lerinde daha önce gidilmemiş bir yere seyahat etmede zorluk, parasal işlerde 
zorluk gibi birtakım bozukluklarla sınırlıdır. Hastalık ilerledikçe kişisel temizlik 
ve yemek yeme gibi özbakım işlerinde bile hastalar yardıma ihtiyaç duyarlar. 
Günlük yaşam aktiviteleri banyo yapmak ve / veya duş almak, diş fırçalamak, 
özbakım (tırnak kesme, saç tarama vb.), tuvalete gitmek, giyinmek, hareketlilik 
(“ambulasyon” olarak da adlandırılır, bir sandalyeden veya yataktan kalkmak 
ve odadan odaya yürümek anlamına gelir), yemek yemek gibi eylemleri içerir. 
Entrümantal günlük yaşam aktiviteleri ise, ev işleri (evin bakımı / temizliği), 
para yönetimi, ilaçların yönetimi, yemek yapmak, alışveriş, ulaşım-seyahat, te-
lefonla veya e-postayla iletişim gibi eylemleri içerir (15-17).

Demans hastalarında motor bozukluklar yürüyüşte bozulma, düşme atakları, 
donma atakları, denge kaybı ile kendini gösterir. Motor bozuklukların değerlen-
dirilmesinde, ufak adımla yürüyüş, bradikinezi, tremor, rijidite, postural insta-
bilite, kore gibi ekstrapiramidal belirtiler ve hemiparezi, oraklayarak yürüme ve 
patolojik refleksler gibi piramidal bulgulara dikkat edilmelidir. VaD’da parezi 
bulguları, afazi, hemianopi, hemihipoestezi gibi eşlik den fokal nörolojik be-
lirtiler olabilir. FTD ile eş zamanlı olarak motor nöron hastalığı görülebileceği 
unutulmamalıdır (15-17).

Demans hastalarında idrar-gaita kaçırma, iktidarsızlık, ortostatik hipotansi-
yon, kabızlık, terlemede artış gibi otonom bozukluklar görülebilir. REM uyku 
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davranış bozukluğu (RBD), aşırı gündüz uyuma, uyku apnesi demans hastala-
rında görülebilen uyku bozukluklarıdır (15).

2.1 Demansa Tanısal Yaklaşım
Demans tanısından şüphelenilen bir hastada en önemli değerlendirme yöntemi, 
demansı olan kişiden ve hastayı iyi tanıyanlardan elde edilecek ayrıntılı anam-
nezdir. Bilişsel işlevlerde ve davranışlarda zamanla meydana gelen değişiklik-
ler-bozulmalar sorgulanmalıdır ve not edilmelidir. Yeterli bir demans değerlen-
dirmesi için rutin bir hasta görüşmesi yeterli olmayabilir. Hastaya nörolojik, 
fizik, kognitif bakı yapılmalı, biyokimyasal incelemeler ve görüntülemeler gibi 
yardımcı tetkiklerden faydalanılmalıdır. Hastaların bazılarına detaylı nöropsi-
kolojik incelemeler gerekebilir. Bilişsel fonksiyonları etkileyebilecek ilaçların 
(antikolinerjik, sedatif, hipnotik, antipsikotik, narkotik analjezik, dopa agonist-
leri, MAO inhibitörleri gibi) alınıp alınmadığı da mutlaka araştırılmalıdır (15-
17). DSM-V’te (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) demans 
terimi yerine “majör nörokognitif bozukluk” terimi yer almaktadır (18). Bu tanı 
için; deliryum veya kognitif bozulmayı açıklayabilecek psikiyatrik hastalık 
olmamalıdır. Bireyin zihinsel durumunda daha öncesine göre anlamlı işlevsel 
kayıp olmalıdır. Günlük yaşam aktiviteleri etkilenir. Demanslı birey en azın-
dan finansal işler ya da ilaçların takip edilmesi gibi karışık enstrümental günlük 
yaşam aktivitelerini yardımsız tek başına yerine getiremez. Demanslı bireyde 
bir veya daha fazla bilişsel alanda (öğrenmede ve bellekte, yürütücü işlevlerde, 
karmaşık dikkatte, algısal-motor işlevlerde, davranışta, sosyal kognisyonda) bo-
zukluk vardır. Klinik tablo Alzheimer hastalığı gibi bir nörodejeneratif hastalığa 
bağlıysa, zihinsel bozukluk sinsi başlangıçlıdır ve progresif seyirlidir (18).

Hafif bilişsel bozukluk (HBB), kişinin yaşına ve eğitimine göre beklenenin 
ötesinde bilişsel bozuklukların görüldüğü, ancak günlük yaşam aktivitelerinin 
etkilenmediği nörobilişsel bir bozukluktur (19). Bu tablo, normal yaşlanma ile 
demans, özellikle Alzheimer hastalığı arasında bir geçiş aşaması olarak ortaya çı-
kabilir (20). Hem hafıza hem de hafıza dışı bozuklukları içerir (21). Hafif bilişsel 
bozukluk, DSM-5’te ve ICD-11’de ‘’hafif nörokognitif bozukluk’’ olarak ifade 
edilmiştir (18,22). DSM-5’te hafif nörokognitif bozukluk için tanımlanan tanı 
krıterleri 4 maddeden oluşmaktadır (18). İlk olarak bir veya daha fazla bilişsel 
alanda (karmaşık dikkat, yürütücü işlev, öğrenme ve hafıza, dil, algısal, vb) önce-
ki bir performans seviyesinden anlamlı bir bilişsel düşüş gösterilmelidir. Bu biliş-
sel düşüş hastayı iyi bilen bir hasta yakını ya da klinisyen tarafından fark edilmeli 
ve tercihen standardize edilmiş nöropsikolojik testlerle veya bunun yokluğunda 
başka bir nicel klinik değerlendirme ile belgelenmelidir. İkinci olarak kognitif 
bozulma, günlük yaşam aktivitelerinde bağımsızlık kapasitesini etkilemez. Yani, 
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fatura ödeme veya ilaç yönetimi gibi günlük yaşamın karmaşık araçsal faaliyetle-
ri korunur, ancak daha fazla çaba, telafi edici stratejiler gerekebilir. Bilişsel bozul-
ma deliryum esnasında meydana gelmemelidir ve başka bir nöropsikiyatrik hasta-
lık (ör: major depresyon, şizofreni) ile daha iyi açıklanabiliyor olmamalıdır (18).

Bilişsel yakınmalar ile başvuran ve demans öntanısı düşünülen hastada öykü 
ve nörolojik muayeneden sonra demans tarama testlerinden faydalanılır. Yaygın 
olarak kullanılan doğrulanmış testler arasında Mini-Mental test (MMT) (23,24), 
Kısa Blessed Oryantasyon-Bellek-Konsantrasyon Testi (BOMC) (25,26), Kök-
men Mental Durum İçin Kısa Test (STMS) (27), Montreal Bilişsel Değerlendir-
me Ölçeği (MoCA-TR) (28,29), Addenbrook Kognitif Muayenesi-gözden ge-
çirilmiş (ACE-R) (30) bulunmaktadır. ACE-R dışında başlıca AH düşünülerek 
geliştirilen bu testler Alzheimer hastalığı dışındaki demanslarda yeterli duyarlı-
lıkta olmayabilirler. Frontal Değerlendirme Bataryası (FAB) özellikle FTD için 
(31), Parkinson Hastalığı Demansı Kısa Taraması (PDD-SS) özellikle PHD için 
geliştirilmiştir (32).

Klinik pratikte en sık kullanılan tarama testi olan MMT’nin birtakım deza-
vantajları mevcuttur. MMT yaş ve eğitim gibi demografik faktörlerden etkile-
nir. MMT’nin diğer dezavantajları, hafif bilişsel bozukluğa duyarlı olmaması 
ve hafif Alzheimer hastalığı olan hastaları normal bireylerden yeterince ayırt 
edememesidir. MMT, şiddetli Alzheimer hastalığı ile meydana gelen ilerleyici 
değişikliklere de duyarsız kalabilmektedir. MMT’nin içeriği oldukça sözeldir 
ve görsel-mekansal ve/veya konstrüksiyonel praksiyi değerlendirmek için ye-
terli olamayabilir (33). MMT ve diğer tarama testlerinin duyarlılığı % 75-92, 
özgüllüğü % 81-91 civarındadır (34). 30 puan üzerinden değerlendirilen MMT 
uygulandığında, 24 puan altı demans için anlamlı kabul edilir. Bir toplum temel-
li çalışmada ortalama MMT skoru 5-8 yıl eğitim gören bireylerde 26, 4 yıl veya 
4 yıldan kısa eğitim gören bireylerde 22 saptanmıştır (35).

Değişik bilişsel alanların değerlendirilmesi için değişik nöropsikiyatrik test 
bataryaları mevcuttur. Hastanın klinik tablosuna uygun olan testler kullanılır ve 
seçilir. İdeal olan, demansta etkilenen hafızanın, lisanın, becerinin, vizüel-uzay-
sal yetilerin, dikkatin, yürütücü fonksiyonların ve tanıma fonkyonlarının hepsi-
nin değerlendirildiği detaylı bir incelemedir. Farklı demans türlerine sahip has-
taların bu testlerde farklı güçlü ve zayıf yönleri vardır. Performans paterni kişide 
bozukluk olup olmadığını, bozukluğun ciddiyetini ve hasar görmüş muhtemel 
beyin alanlarını belirlemeye yardımcı olur. Nöropsikolojik değerlendirme, bir 
hastanın zaman içindeki ilerlemesini takip etmede de yardımcı olabilir (15-17). 

Demansı olan kişilerde B12 düzeylerine ve tiroid fonksiyon testlerine mutla-
ka bakılmalıdır. Hızlı ilerleyen ve erken başlayan (<60 yaş) demans hastalarında 
beyin omurilik sıvısı incelemeleri ve serolojik testler yapılmalı (HIV, Sifiliz, 
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Creutzfeld-Jacob Hastalığı, otoimmun-paraneoplastik ensefalitler), görüntüle-
me ve EEG incelemelerinden yararlanılmalıdır. Homozigot apolipoprotein E4 
taşıyıcılarında dahi Alzheimer hastalığı gelişmesi kesin olmadığından ve sık 
yanlış pozitif ve yanlış negatif sonuçlar kafa karıştırabildiğinden, AH’da ailesel 
olgular dışında genetik inceleme şu anda önerilmemektedir (36).

Demans düşünülen tüm bireylere kontrastsız beyin bilgisayarlı tomografi 
(BT) veya beyin manyetik rezonans görüntüleme (MRG) önerilir (37). MRG 
daha çok ve ayrıntılı bilgi verebilmesi nedeniyle uygun vakalarda tercih edil-
melidir. Lateralizan bulguları olan hastalarda görüntüleme daha da önemlidir. 
Görüntüleme subklinik vasküler olayları ortaya çıkarabilir ve vasküler demans 
tanısında yardımcı olabilir. Bu hastaların tanınması major inmeden korunma 
için uygun tedavi başlanmasını da sağlayabilir. Alzheimer hastalığında özellikte 
hipokampusta atrofi izlenir. Pozitron emisyon tomografi (PET), demansta özel-
likle tipik klinik bulguları olmayan kişilerde ayırıcı tanı için ve klinik araştır-
ma amacıyla kullanılmaktadır. Florodeoksiglukoz-PET (FDG-PET) yardımıyla 
değişik demans tipleri ayırt edilebilir. Hafif bilişsel bozukluğu olan bireylerde 
AH’a ilerleme amiloid PET ile gösterilebilir (15-17).

Alzheimer Hastalığında BOS’ta (Beyin omurilik sıvısı) tau ve fosfo-tau se-
viyelerinde artış ve β-amiloid 42 seviyelerinde düşme yüksek duyarlılık ve öz-
güllük gösterir. Bu nedenle bu belirteçler yakın dönemde tanı kriterlerine dahil 
edilmiştir. Ek olarak bu belirteçler hafif bilişsel bozukluktan AH’a dönüşecek 
hastalarda daha sık pozitif görülmektedir (38).

2.2 Sık Görülen Demans Türleri
2.2.1 Alzheimer Hastalığı
AH, limbik sistemde dejenerasyon sonucu yakın bellekte bozukluk ile karakte-
rizedir. Sinsi başlar, yavaş bir seyir ile neokortikal etkilenimin de tabloya eklen-
mesiyle diğer kognitif işlevlerde de bozukluk görülür. Günlük yaşam aktivitele-
ri bozulmuştur ve 2 veya daha fazla bilişsel alanda bozulma vardır. Tipik olarak, 
hafıza bozukluğu en erken ve baskın özelliktir. Muhakeme ve problem çözmede 
bozukluk, dil, görsel-uzaysal yeteneklerde ve yürütücü işlevlerde bozukluk da 
zaman içinde ortaya çıkar. Alzheimer hastalığı (AH), yaşlılarda en yaygın buna-
ma nedenidir. Yaşla birlikte görülme sıklığı artar. 65 yaşından büyük bireylerin 
yaklaşık % 5’inde AH görülürken, 85 yaşından büyüklerin yaklaşık % 50’sinde 
AH görülür. AH›ın patolojik özellikleri arasında nöritik amiloid plaklar, nöro-
fibriler yumaklar, sinaptik ve nöronal kayıp yer alır (15-17).

AH’ın kognitif semptomları çok çeşitlidir. Olayları hatırlamada zorluk, nes-
neleri yanlış yerleştirme, eksik randevular, tekrarlayan hikayeler veya sorular 
gibi hafıza bozukluğu bulguları; konsantrasyon, planlama veya problem çözme 
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zorluğu; evde veya işte günlük görevleri tamamlama sorunları; yer veya zaman 
ile ilgili kafa karışıklığı; kelime bulma problemleri, anomik afazi, konuşma ya 
da yazmada azalmış kelime haznesi gibi dil problemleri; kararlarda zayıf mu-
hakeme; iş etkinliklerinden veya sosyal ilişkilerden çekilme; bozulmuş soyut 
muhakeme; bozulmuş praksi (mekanik cihazlar, uzaktan kumandalar, telefonlar 
vb.) görülebilen kognitif bozukluklara örnek verilebilir (15-17).

İlgisizlik, geri çekilme ve depresyon gibi kişilik ve duygudurum değişiklik-
leri gibi negatif belirtiler; öfke, asabiyet, saldırganlık, huzursuzluk ve ajitasyon 
dahil pozitif kişilik değişikliği belirtileri; sanrılar (genellikle paranoid) ve halü-
sinasyonlar gibi psikotik davranışlar; dolaşma, gün batımı sendromu (akşamları 
veya güneş batarken görülen artan konfüzyon ve huzursuzluk), uykusuzluk ve 
gündüz uyku hali dahil olmak üzere psikomotor veya uyku değişiklikleri gibi 
nonkognitif değişiklikler de hastalık seyrinde sıklıkla görülür (15-17).

Klinik demans derecelendirme ölçeği (CDR) Alzheimer hastalığının evre-
lendirilmesinde kullanılır (39). Hafif AH (CDR 0,5 veya 1), iş veya sosyal ak-
tivitelerde bozulma ile karakterizedir, ancak genellikle muhakeme yeterlidir ve 
kişisel hijyen ile bağımsız yaşama kapasitesi korunmuştur (CDR 0.5). CDR 1 
hastalar unutkanlık, tekrarlama, kelime bulma sorunları ve talimatlara uyma, 
mali durumlarını yönetme, ilaçları reçete edildiği gibi alma, problemleri çözme, 
yemek planlama ve tariflere uyma, alışveriş, araba kullanma, hobileri sürdürme 
ve araştırma gibi karmaşık görevlerde zorluk yaşayabilir. Hafif AH’da görülen 
davranış değişiklikleri tipik olarak ilgisizlik, geri çekilme ve depresyonu içerir, 
ancak bu aşamada bile sanrılar görülebilir (39).

Orta evre AH (CDR 2), sıradan günlük aktiviteler için yardıma ihtiyaç duyu-
lan, yakın bellekte, yönelim ve içgörüde bozulma görülen evredir. Hastaların ye-
mek pişirme, evin dışına çıkma ve telefon çağrılarını uygun şekilde cevaplama 
konularında yardıma ihtiyacı olabilir. Hastalar iyi tanıdıkları kişileri hatırlaya-
mayabilirler. Orta evre AH’da gezinme, kaybolma, ajitasyon ve sanrılar görülür. 
Uyku bozukluğu belirgin hale gelebilir (15-17,39). Şiddetli AH (CDR 3), kişisel 
bakım ve hijyen dahil olmak üzere günlük yaşam aktivitelerinde (GYA’ler) be-
lirgin bozulma ile karakterizedir. Hastalar hem kendilerini ifade etmede hem de 
talimatları veya talepleri anlamada önemli dil güçlükleri yaşayabilirler. CDR 4 
ve terminal (CDR 5) olarak tanımlanan daha ileri aşamalarda, hastalar hareket 
sorunları ile sessiz ve yatalak hale gelirler; yutma sorunları yaşarlar (15).

2.2.2 Lewy Cisimcikli Demans
Lewy Cisimcikli Demans, serebral kortekste Lewy cisimciği bulunması ile ka-
rakterizedir. Aile öyküsü nadirdir. 50-85 yaşları arasında görülür. 70 yaş sonrası 
risk dramatik olarak artar. Erkeklerde kadınlara göre daha sık görülür. Lewy 
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cisimcikli demans (LCD), demans ve parkinsonizme ek olarak psikoz unsurları 
(sanrılar, halüsinasyonlar), uyanıklıkta ve bilişte dalgalanmalar ve uyku bozuk-
luğu ile karakterizedir. LCD prevalansının, hafıza bozuklukları kliniklerinde 
görülen demans vakalarının % 5 ila % 30’unu oluşturduğu tahmin edilmektedir. 
LCD, toplum temelli çalışmalarda yaşlı popülasyonlarda % 0,1-5 sıklığındadır. 
Parkinsonizmin başlangıcından önce veya parkinsonizm başlangıcından en geç 
1 yıl sonra demans veya bilişsel bozukluk görülür. Hastalığın erken dönemle-
rinde bellekte bozukluk belirgin olmayabilir, hastalık ilerledikçe ortaya çıkar. 
Dikkati, yürütücü yetenekleri, görsel-mekansal fonksiyonları ve işlemsel hızı 
ölçen testlerde bozukluklar ön planda görülebilir (15-17).

Lewy cisimcikli demansın bir takım temel özellikleri vardır. Dikkatin ve 
farkındalığın belirgin değiştiği bilişsel fluktuasyon, iyi gelişmiş ve ayrıntılı, 
tekrarlayıcı vizüel varsanılar, REM uyku davranış bozukluğu, parkinsonizme 
ait motor belirtilerden en az bir tanesinin varlığı bu temel özelliklerdendir. Po-
lisomnografide REM uykusu döneminde atoni kaybı tanıyı destekler. FP-CIT 
SPECT (ioflupane DaTSCAN, dopamin taşıyıcısı) tetkikinde kaudat nukleus 
ve putamende azalmış alım gösterilmesi ve pozitron emisyon tomografisinde 
oksipital kortekste ve vizüel asosiasyon alanlarında hipometabolizma varlığı 
ayırıcı tanıda faydalıdır. Antipsikotik ilaçlara artmış duyarlılık varlığı, postural 
instabilite, düşme ve bayılma atakları, otonom bozukluk (kabızlık, ortostatizm, 
idrar kaçırma), aşırı uyuma, koku duyusunda kayıp, vizüel olmayan varsanılar, 
hezeyanlar, apati, artmış kaygı ve depresif duygudurum da görülebilen diğer 
klinik yakınmalardır. Yapısal nörogörüntülemede AH’da ki kadar medial tem-
poral atrofi gözlenmemesi, elektroensefalografide beynin arka bölgesinde yavaş 
dalgaların varlığı ve döngüsel prealfa-teta dalgalarının görülmesi de Lewy Ci-
simcikli Demans tanısını destekler (40,41).

2.2.3 Parkinson Hastalığı Demansı
Parkinson hastalığı demansında, Parkinson hastalığı teşhisi sonrasında, hastalık 
seyrinde sinsi ve yavaşça başlayıp progrese olan demans bulguları görülür. Par-
kinson hastalığı ve demans varlığında, PHD’de beklenen bilişsel bulgulardan 2 
veya daha fazlasının, davranışsal bulgulardan ise 1 veya daha fazlasının varlığı 
halinde ve bu tanı ile bağdaşmayan bulgu olmadığında olası Parkinson Hastalığı 
Demansı teşhisi konur.

PHD’de beklenen bilişsel bulgular, dikkatte ve yürütücü fonksiyonlarda bo-
zulma; vizyospasyal işlevlerde bozulma, bellekte bozulma olarak sıralanabilir. 
Dil işlevleri genellikle sağlamdır. Sözcük bulmada güçlük, karışık ifadeleri an-
lamakta bozulma bazen gözlenebilir. Parkinson hastalığı demansında görülen 
davranışsal ve psikomotor bulgular LCD’de görülenler ile benzerdir (42,43).
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2.2.4 Frontotemporal Demans
Frontotemporal demans, frontal loblarda, temporal loblarda veya her iki bölge-
de atrofi ile karakterizedir. FTD terimi farklı grupta olan nörodejenaratif hasta-
lıklar için kullanılır. Etkilenen nöronal ağlara göre değişik muayene bulguları 
ve yakınmalar gözlenir, ayrıca farklı hastalık gruplarında değişik genetik ve 
patolojik bulgular mevcuttur. Hastalık çoğu zaman beynin anterior bölgesinde 
(frontal-temporal loblarda) atrofi ile başlamaktadır. Hastalarda sinsice başlayan 
davranışlarda, kişilikte ve lisanda progresif bozukluk görülür.

Davranışsal varyant FTD (dvFTD) ve Primer Progresif Afazi (PPA) FTD’nin 
iki ana alt tipidir. Semantik varyant (svPPA) ve nonfluent agramatik varyant 
(nfaPPA), PPA alt tipleridir. FTD’ye zaman zaman motor nöron hastalığı eşlik 
edebilir. FTD 65 yaşın altındaki bireylerde demans nedenleri arasında 2. sıklıkta 
görülür. 45-65 yaş arasında FTD prevalansı 100.000’de 20 civarındadır. Hasta-
ların % 10’unda başlangıç 45 yaş öncesindedir, % 30’unda 65 yaş sonrasındadır. 
% 10 hastada OD (otozomal dominant) genetik kalıtım mevcuttur (15-17).

FTD’nin değişik alt tipleri değişik klinik bulgular ile prezente olsa da klinik 
özellikler hastalık ilerledikçe birbirine benzeyebilir. Görülen işlevsel bozulma-
lar, kişilikte, davranışta, lisanda, yürütücü ilevlerde bozukluklar ve motor fonk-
siyon bozukluğu şeklindedir (15-17).

Frontotemporal demans davranışsal varyantı (dvFTD); en sık görülen tip olup 
kişilik ve sosyal davranış değişiklikleri, disinhibisyon, apati, empati kaybı, per-
severatif ve kompulsif davranışlar, hiperoralite ve yeme içme alışkanlıklarında 
değişiklik ile karakterizedir. Hastalar disinhibe davranışlar gösterirler. Bunlara 
örnek olarak kişisel bilgileri sosyal ortamda kolayca paylaşma, kendisi ya da baş-
kaları için cinsel veya aşağılayıcı yorumlarda bulunma, uygunsuz dokunmalar, 
gereksiz ve sınırı aşan şakalar, aşırı harcamalar verilebilir. Bireylerin hemen he-
men her zaman içgörü bozukluğu vardır ve davranış değişiklikleri tanı konmadan 
önce ciddi sosyal, finansal veya yasal sonuçlara yol açabilir. Bellek ve oryantas-
yon gibi diğer kognitif beceriler buna karşın geri planda etkilenmiştir (15-17).

Nonfluent (tutuk) agramatik primer progresif afazi varyantı (nfvPPA) has-
talarında, motor konuşma ve gramer bozukluğu görülür. Dilbilgisi hataları ve 
konuşmada durmalar ve konuşma apraksisi saptanır. Hastalar konuşmakta bü-
yük zorluklar çekerler, ancak anlamakta genelde zorluk çekmezler. Kelimeler 
doğru olarak telaffuz edilemez (hece hatası), kelimeleri bulmak zorlaşır (kelime 
bulma bozukluğu) ve esasen kullanılmak istenen kelimelerle sesteş olan yanlış 
kelimeler kullanılır. Hastalar ayrıca çok erken safhalarda okuma ve yazma ye-
teneklerini kaybederler. Davranışsal sorunlar genellikle daha sonraki evrelerde 
ortaya çıkar, bellek gibi kognitif işlevler neredeyse hiç etkilenmez. Dilbilgisi 
hatalıdır. Hastalarda geç dönemde mutizm oluşur (15-17).
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svPPA’da, hastalarda obje ve sözcük bilgisi kaybolur. Objelerin isimlendir-
mesinde yanlışlıklar mevcuttur ve sözcük dağarcığı progresif olarak azalır. Ko-
nuşmanın akıcılığı ve grameri genellikle normaldir. Hastalar çok konuşurlar, 
karşısındakileri dinlemeden ve ona uygun olmayan şekilde tek taraflı monolog 
şeklinde konuşma görülür. Hastalık ilerledikçe konuşmanın anlamı bozulur, ob-
jeler ve kişilerin yüzleri tanınamaz. Bireysel olaylar (anılar, özgeçmiş) ile ilgili 
olan epizodik bellek ve yeni şeylerin öğrenilmesi daha az etkilenir (15-17).

ALS teşhisi konmuş bireylerin % 30’u civarında, dvFTD veya nfvPPA ya-
kınmaları mevcuttur (44,45). Bu tabloya motor nöron hastalığı ile ilişkili FTD 
(FTD-MND) adı verilir.

2.2.5 Vasküler Demans
Vasküler demans, inme sonrası üç ayda ortaya çıkan demans, bilişsel fonksi-
yonlarda akut bozukluk ya da bilişsel bozulmanın dalgalı ve basamaklı progres-
yonu ile karakterizedir.Yürüyüşte bozulma, denge bozukluğu ya da düşmeler, 
ürolojik bozukluğa bağlı olmayan idrar yakınmaları, psödobulber felç, kişilikte 
ya da duygudurumda görülen değişiklikler, abuli, depresyon, duygusal labilite, 
psikomotor gerilik ya da yürütücü işlev sorunları muhtemel vasküler demansla 
uyumlu olacak klinik özelliklerdir (15-17).

Hasarlanan beyin bölgesine bağlı olmak üzere karmaşık dikkatte, yürütücü 
işlevlerde, öğrenmede ve bellekte, lisanda, perseptuel-motor becerilerde, duygu 
durumda ve sosyal biliş gibi alanlarda bozukluk gözlenir. DSM-V’te tanımlanan 
ağır nörovasküler kognitif bozukluğu olan hastalar yeni bilgileri hafızalarında 
tutamaz, sayısal hesaplamalar yapamazlar, günlük işleri tam olarak yerine ge-
tiremezler. Hafif nörovasküler kognitif bozukluğu olan bireyler ise rutin işlev-
lerini gerçekleştirirken yanlış yaparlar ve işlerin yapılması için gereken süre 
uzamıştır (46-48).

Vasküler demans vasküler risk faktörlerinin uygun modifikasyonu ile engel-
lenebileceği için özellikle önemlidir. Vasküler risk faktörlerinin erken tanısı ve 
uygun tedavisi, bu demans türünün prevelans ve insidansını düşürecektir.

3. Menopoz ile Beyinde Görülen Değişiklikler
Bilişsel bozukluğun perimenopoz sırasında ortaya çıktığı gösterilmiş olsa da 
yaşamın bu evresindeki kadınların hafıza ve diğer bilişsel bozukluklarının de-
ğerlendirmeleri rutin olarak yapılmamaktadır (49). Perimenopozun bilişsel ge-
rilemeye yol açabileceği birkaç potansiyel mekanizma vardır (50-52). Östrojen, 
hipokampus, striatum ve prefrontal korteks gibi, dil, yargılama, bilgi öğrenme, 
bilgi kaydetme ve bilgiyi geri getirmede görevli birçok beyin bölgesinde işlev-
leri etkiler. Östrojen kaybına hipokampusta ve bazal ön beyinde azalmış dend-
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ritik diken ve sinaps yoğunluğu eşlik eder. Bu durum kolinerjik ve serotonerjik 
etkinliği azaltarak kognisyonu ve duygudurumu etkiler. Duygudurum bozuk-
lukları dolaylı olarak bilişsel disfonksiyonu daha da kötüleştirir. Sıcak basma-
larına neden olan perimenopozun vazovagal etkileri kortizol düzeylerini artırır 
ve bu da hafızayı kötüleştirebilir. Östrojen kaybıyla birlikte kardiyovasküler ve 
serebrovasküler sağlık da bozulabilir. Bu durum beyin sağlığı üzerinde dolaylı 
olarak olumsuz etki yaratabilir (50-52).

Menopoz sırasında bildirilen bilişsel değişiklikler kognisyon üzerinde hor-
monların (özellikle östrojenin) potansiyel rolünü ortaya koymuştur (53,54). 
Östrojen seviyelerindeki ve östrojen reseptör genlerinin ekspresyonundaki (örn. 
ESR1, ESR2) değişikliklerin menopoz geçişi sırasında kognisyon üzerinde ve 
yaşlanma üzerinde etkileri mevcuttur (10,55-57). Östrojenin üreme işlevine ek 
olarak beyin işlevi ve bütünlüğü üzerinde güçlü etkileri vardır. Östrojen sıçan-
larda, hipokampusta dendritik dikenlerde sinaps oluşumunu iyileştirir ve bazal 
ön beyinde ve hipokampusta kolin asetiltransferaz aktivitesini artırır (58,59). 
Östrojen, kan-beyin bariyerinde glikoz taşınmasını artırır ve beyinde glikoz 
kullanımını iyileştirir; böylece nöroglikopeninin indüklediği nöronal dejeneras-
yon önlenir (58). Glikoz metabolizması iyileşmiş kognisyonla doğrudan bağ-
lantılıdır; dolayısıyla, düşük östrojen seviyelerinin bir sonucu olarak beyinde 
glukoz tedarikinde ve potansiyel alımında bir azalma, menopoz sonrası bilişsel 
performansta gözlenen değişiklikleri kısmen açıklayabilir (58,60). Benzer şe-
kilde, östrojenin önemli nörotrofik özelliklere sahip olduğu gösterilmiştir. Öst-
rojen nörogenez ve homeostatik beyin fonksiyonu üzerinde etkilidir (61-63). 
Östrojen, nörotrofinlerin modülasyonu yoluyla nöronların onarımına ve hayatta 
kalmasına katkıda bulunur. Östrojenin anti-apoptotik etkileri sayesinde nöronal 
işlevler korunur (63). Östrojen ayrıca dikkat ve hafıza süreçleri için kritik ana 
nörotransmiterlerden biri olan asetilkolinin metabolizmasında da işlev görür 
(59). Bu nedenle özellikle dikkat ve hafızadaki eksiklikler, menopoz sonrası 
potansiyel olarak bu hormon-nörotransmiter etkileşimiyle bağlantılı olabilir, an-
cak bu tür etkileşimler bugüne kadar yalnızca hayvan modellerinde gösterilmiş-
tir (63). Östrojenin, Aβ (amiloid beta) oluşumunun inhibisyonu, oksidatif hücre 
hasarının azaltılması ve kolinerjik aktivitenin uyarılması gibi nöroprotektif et-
kileri vardır. Östrojen ayrıca Aβ-amiloidin hücre içi kalsiyum düzeyinde artışa 
ve mitokondriyal hasara neden olmasını önler (64-66). Östrojen, hipokampüsün 
yapısını ve işlevini module eder. Östrojenin nesne tanıma ve nesne konumlan-
dırma performansını iyileştirdiği gösterilmiştir (67). Östrojen, kadınlarda ve 
ayrıca orta yaşlı yumurtalıkları alınmış maymunlarda prefrontal loba bağımlı 
yürütücü işlevleri iyileştirir (68). Aynı zamanda sözel bellekteki ve sözel akıcı-
lıktaki performansı da artırır. Sözel akıcılık performansındaki farklılıklar, adet 
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döngüsü boyunca görülebilir (69). Yüksek östrojen düzeyleri daha iyi perfor-
mans ile ilişkilidir. Östrojen tedavisi sözel ve uzaysal çalışma belleği testleri 
sırasında prefrontal korteks kan oksijenasyon seviyelerini artırmıştır (68-71).

Kemirgen çalışmaları, östrojen kaynaklı hızlı membran sinyallemesinin 
sosyal davranışı geliştirdiğini göstermiştir (72,73). Östrojen tau proteininin hi-
perfosforilasyonunu engelleyerek nörofibriler yumak oluşumunun azalmasını 
sağlar (63). Alzheimer hastalığı tanısı konmuş kadın hastaların otopsilerinde 
beyinde östrojen seviyeleri kontrollere göre daha düşük bulunmuştur. Bu düşüş 
beyin östrojen eksikliğinin AH patolojisi ile ilişkili olduğunu düşündürmekte-
dir (74). Erken menopoz yıllarında (65 yaşından önce) 2-3 yıl süreyle hormon 
replasman tedavisinin (HRT) uygulanmasının bilişsel bozulma riskini azalttığı 
gösterilmiştir (75).

4. Menopoz ile Kadında Görülen Bilişsel Değişiklikler
Perimenopozal dönemin bilişsel ve fiziksel sağlık üzerindeki klinik etkileri ile 
ilgili yayınlanmış birçok rapor ve çalışma bulunmaktadır. Bir çalışmada, erken 
menopozdaki 19 kadına, rasgele bir triptofan-tüketme prosedürü (geri dönü-
şümlüdür ve düşük serotonin düzeylerine neden olur) uygulanması sonrası est-
radiol ile 8 haftalık transdermal tedavi verilmiştir. Triptofan tüketme prosedürü 
uygulanan kadınlarda, sözel hafıza ve duygudurum önemli ölçüde kötüleşmiştir 
ve her iki parametre de östradiol tedavisi ile iyileşmiştir. Bu çalışma, östrojenin 
bellek ve duygudurum ile ilişkili olan serotonin işlevi üzerindeki yararlı etki-
lerini göstermiştir (76). Benzer bir çalışmada, estradiol tedavisi Sözel Akıcılık 
Testi’nde (bir yürütücü işlev ölçüsü) ve İz Sürme Testi A’da (psikomotor hız 
ölçüsü) iyileşme sağlamıştır (77).

Kinmen Kadın Sağlığı Araştırması’ nda (KIWI), Tayvan’da yaşayan orta-
lama 46 yaşında olan 694 kadında menopoz öncesi dönemde bilişsel perfor-
mansın zaman içindeki değişimi izlenmiştir (78). Sözel bellek, sözel akıcılık, 
zihinsel esneklik ve işlem hızı başlangıçta ve 18 ay sonra ölçülmüştür. Tekrar 
nöropsikolojik testlerin öğrenme etkisi nedeniyle beklendiği gibi tüm bilişsel 
testlerde 18. ayda daha iyi skorlar izlenmiştir. Bununla birlikte, perimenopozal 
döneme geçiş yapan kadınlar, sözel bellekte, perimenopozal döneme geçme-
yenlere göre bilişsel testlerde daha az gelişme göstermişlerdir (78). ABD’de 
benzer bir çalışmada, 2 yıl boyunca 42-52 yaş arasındaki tüm etnik gruplardan 
800 kadın izlenmiştir (79). İşlem hızı ve çalışma belleğinde küçük iyileşmeler, 
tekrarlanan testlerde sadece perimenopozal döneme geçmeyen kadınlarda gö-
rülmüştür. Perimenopozal döneme geçiş yapan kadınlarda böyle bir iyileşme 
olmamıştır. Tekrarlanan testlerde skorlarda iyileşme eksikliğinin bilişsel işlev 
bozukluğunun bir göstergesi olarak yorumlanabileceği unutulmamalıdır (79).
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Çeşitli kültürlerde, perimenopozal kadınlarla yapılan çalışmalarda % 35 ila 
% 62 sıklığında bellek değişiklikleri bildirilmiştir. Bu değişiklikler perimeno-
pozal semptomlardan (ör: sıcak basmaları, uyku bozuklukları, depresyon ve 
anksiyete) bağımsız olarak sözel bellek, sözel akıcılık ve yürütücü işlevlerdeki 
objektif testlerle saptanmıştır (52,55,80,81). Kaydedilen bilişsel defisitler, hafif 
bilişsel bozuklukta (HBB) ve bazı erken demans vakalarında görülen eksiklik-
leri taklit ediyor gibi görünse de menopozla ilişkili bilişsel bozukluk terimi ile 
HBB›den ayırt edilebileceği öne sürülmüştür (52,82). Çünkü HBB’de görülen 
demansa dönüşümün yüksek insidansı (% 50) bu durumda mevcut değildir 
(19,82). Yaklaşan menopozun laboratuvar belirtilerinin ve sıcak basmalarının 
erken ortaya çıkmayabileceği, bu durumun hastaların ve doktorların başka bir 
bilişsel bozukluğun mevcut olduğunu düşünmelerine ve yanlış teşhise yol aça-
bileceği kaydedilmiştir (82,83). Ancak menopoz ilişkili bilişsel bozukluk meno-
pozal geçişten sonra da devam ederse veya işlevselliği önemli ölçüde bozarsa, 
başka bir etiyoloji düşünülmelidir (82).

Araştırmalar, östrojenin normal bilişsel işlevde rol oynadığını göstermek-
tedir. Perimenopoz sırasında östrojen azalması yüz kızarmasına, duygudurum 
değişikliklerine ve bazı çalışmalarda hafif bilişsel değişikliklere (örneğin, hafif 
hafıza kaybı, sözel akıcılık bozukluğu ve yavaşlamış psikomotor hız) yol açabi-
lir (82,83). Menopozla ilişkili bu bilişsel gerileme çok hafiftir (82).

Menopoz İlişkili Kognitif Bozukluk
Bir vaka sunumunda, 55 yaşında 1 yıllık ilerleyici hafıza kaybı ve davranış de-
ğişiklikleri (nesneleri kaybetme, kişisel bakımını ihmal etme), 4 yıllık depres-
yon ve 54 yaşında menopoz öyküsü olan bir kadının; 98 persantilde genel biliş-
sel beceriye, 12 persantilde çalışma belleğine ve 20 persantilde sözel akıcılığa 
sahip olduğu bildirilmiştir. Menopoza bağlı bilişsel bozukluk teşhisi konan ve 
hormon replasman tedavisi verilen hastada 15 ay sonra bilişsel becerilerin sa-
bitlendiği, çalışma belleğinin 88 persantile yükseldiği ve davranış semptomla-
rının düzeldiği gösterilmiştir (82). Bu vaka raporunun yazarı menopozla ilişkili 
bilişsel bozukluğu tanımlamıştır ve tanısı için 5 maddeden oluşan tanı krıter-
lerini önermiştir (82). Menopozla ilişkili bilişsel bozukluk tanısı için gebelik 
veya kanser gibi diğer faktörlerle ilgili olmayan ve en az 12 ay boyunca süren, 
adetlerin sıklığı ve kalitesinde kalıcı değişikliğe eşlik eden subjektif kognis-
yon değişikliğinin varlığı gereklidir. Yüksek folikül uyarıcı hormon (FSH) gibi 
perimenopoz ve menopozun laboratuar kanıtının varlığı tanıyı destekler ancak 
tanı için olmazsa olmaz değildir. Bu klinik tabloda hastanın yaşına, eğitimine 
ve geçmişine göre beklenenden daha fazla, bir veya daha çok bilişsel alanda 
kognitif değişim için nesnel kanıt mevcut olmalıdır. Menopozla ilişkili bilişsel 
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bozukluk tanısı için kognitif gerilemeye neden olabilecek başka bir tıbbi durum 
olmamalı ve demans için kanıt olmamalıdır (82). Hasta menopozla ilişkili biliş-
sel bozukluk için önerilen bu krıterleri karşılıyorsa, gerektiğinde bir jinekoloğa 
danışarak kısa süreli bir östrojen denemesi (6-12 ay) düşünülmeli ve deneme 
süresi boyunca hasta dikkatli bir şekilde takip edilmelidir (82).

5. Menopoz ve Demans
Kadınlarda demans insidansının erkeklerden daha yüksek olduğunu gösteren 
çok sayıda araştırma ve halk sağlığı verisi bulunmaktadır (84). Yakın zama-
na kadar, insidans oranlarındaki farklılık kadınların ortalama yaşam sürelerinin 
daha uzun olmasına bağlanmaktaydı (2). Bununla birlikte erkeklerde ve kadın-
larda sağkalım oranları aynı olsa bile kadınlarda demans riskinin yine de daha 
yüksek kalmaya devam ettiğine dair kanıtlar mevcuttur (8). Ayrıca menopoz 
sonrası kadınlarda bildirilen dikkat ve bellek bozuklukları, demans kliniklerine 
başvuran hastaların da temel yakınmalarını oluşturmaktadır (85). Tüm bu göz-
lem ve kanıtlar menopoz sonrası görülen hormonal değişikliklerin Alzheimer 
hastalığının patofizyolojik kaskadını tetikleyip tetiklemediği sorusunu akla ge-
tirmektedir (9). 50.000’den fazla kadının incelendiği bir metaanalizde menopo-
zu takiben 70 yaşına kadar kadınlarda demans gelişme riskinin erkeklerden daha 
yüksek olduğu, 70 yaşından sonra ise riskin benzer olduğu bildirilmiştir (86). 
Cinsiyetler arasındaki bu doğrusal olmayan ilişki, kadınlarda ‘kritik pencere’ 
hipoteziyle (‘‘Östrojen beyin üzerinde yaşa bağımlı olarak farklı etki gösterir; 
60 yaş öncesinde demansı önleyebilecek nöroprotektif etkiler gösterirken daha 
ileri yaşlarda demans sürecini hızlandırabilir.’’) güzel bir şekilde örtüşmektedir.

Hormonal değişikliklerin demansın başlangıcını nasıl etkileyebileceği tam 
olarak hala tespit edilmemiştir. AH’ın patofizyolojisinin, iki çözünmeyen nöro-
toksik proteinin, amiloid beta plakları ve nörofibriler tau yumaklarının birikme-
sinden kaynaklandığı yaygın olarak kabul edilmektedir (85). Amiloid çoğunluk-
la tüm beyinde dağılırken tau diğer kortikal bölgelere yayılmadan önce özellikle 
medial temporal loblarda ortaya çıkar. Araştırmalar, amiloid ve tau’nun birleş-
mesinin, özellikle entorinal korteks ve hipokampus gibi medial temporal lob 
bölgelerinde AH kaskadını tetiklediğini göstermektedir (87). Amiloid/tau pa-
tofizyolojisine ek olarak, nöroinflamatuar süreçler ve vasküler kökenli beyin 
değişiklikleri de AH patolojisine katkı sağlayabilir (85).

Çeşitli biyolojik mekanizmalar, potansiyel olarak menopozal hormon de-
ğişiklikleri, bilişsel bozukluk ve demans başlangıcı ile bağlantılı olabilir (88). 
Örneğin, östrojenin ooforektomize sıçanların hipokampusundaki dendritik di-
kenlerdeki sinaps oluşumunu iyileştirdiği gösterilmiştir (58). Bu nedenle bu tür 
hormonal kaynaklı nöroprotektif faktörlerdeki azalma demanstan etkilenen ilk 
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bölgelerden biri olan hipokampusu demans patofizyolojisine karşı daha savun-
masız hale getirebilir. Benzer şekilde, daha önce belirtildiği gibi, östrojen sereb-
ral kan akışını ve glikoz metabolizmasını iyileştirebilir, böylece genel perfüz-
yonu artırabilir ve beyinde demansı hızlandırabilen mikrovasküler lezyonların 
oluşumunu potansiyel olarak önleyebilir. Son olarak ve en önemlisi, östrojenin 
beyinde amiloid beta birikimini azalttığı, böylelikle demansın gerçek patofiz-
yolojik süreçleri üzerinde daha doğrudan bir etkiye sahip olduğu gösterilmiştir 
(64-66). Bu gözlemler hormon replasman tedavisinin (HRT) nöroprotektif fak-
törleri artırarak AH’dan koruyucu bir etkisinin olabileceğini düşündürmektedir. 
Ooforektomi yapılmış kadınlarda HRT sonrası menopozdaki kadınlar için nispi 
AH riskinde % 20-40 azalma gösterilmiştir (89-91). Bununla birlikte, diğer ça-
lışmalar, 65 yaş ve üzerindeki kadınlarda östrojen tedavisinin demans riskini 
tam tersine artırdığını göstermektedir (92,93). Bu çelişkili bulgular, östrojenin 
beyin üzerinde yaşa bağımlı olarak farklı etki gösterdiğini; 60 yaş öncesinde 
demansı önleyebilecek nöroprotektif etkiler gösterirken daha ileri yaşlarda de-
mans sürecini hızlandırabileceğini düşündürmektedir (kritik pencere hipotezi) 
(85). Doğal menopoza ulaşmadan önce ooferektomi geçiren kadınlar veya doğal 
menopozlu kadınlara perimenopozal ve erken postmenopozal yıllarda verilen 
estrojen desteği bu hipoteze göre demanstan koruyucu etkiler gösterebilir (54). 
Bu hipotezle uyumlu olarak gebelik çalışmaları, yaşam boyu ve özellikle genç 
yaşta daha yüksek östrojen düzeylerinin demans için koruyucu bir faktör ola-
bileceğini göstermiştir (94). Bununla birlikte, daha genç ya da yaşlı bireylerde 
HRT’nin etkililiğine ilişkin tutarlı kanıtların bulunmaması, HRT’nin demans 
için önleyici olup olmadığını gerçekten belirlemek için gelecekte daha dikkatli 
kontrollü HRT çalışmalarına ihtiyaç olduğunu göstermektedir.

Menopoz-demans ilişkisine bakıldığında genetik özelliklerin rolü de dikka-
te alınmalıdır (95, 96). Demans için ana resesif genetik risk, apolipoprotein E 
epsilon 4 allelidir (APO E e4). APO E e4 genotipinin heterozigot ve homozigot 
taşıyıcılarında AH riski sırasıyla 4 kat ila 12 kat artmıştır (97). Birkaç çalışma 
özellikle kadın APOE e4 taşıyıcılarının önemli ölçüde artmış bir riske sahip 
olduğunu göstermiştir (5). İlginç bir şekilde, APOE e4 genotipi, lipid metaboliz-
ması ve östrojen mekanizmalarıyla yakından bağlantılıdır (84). Klinik deneyler, 
HRT’nin bilişsel düşüşe yönelik koruyucu etkisinin APO E genotipi ile girdiği 
etkileşim aracılığıyla olduğunu göstermiştir (85, 96). Daha spesifik olarak ça-
lışmalar AH’a yatkın kadın APO E e4 taşıyıcılarının bilişsel gerilemeyi ve po-
tansiyel olarak demans başlangıcını azaltmak için HRT’den yararlanabileceğini 
göstermiştir (4,85). Bununla birlikte, şimdiye kadar, özellikle APO E genotipi-
nin HRT ilişkisini kritik pencere hipotezi açısından inceleyen çok az menopoz 
çalışması mevcuttur (97).
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Perimenopozal veya menopoz sonrası bir kadında bilişsel şikayetleri değer-
lendirdikten sonra bazı tedavi seçenekleri faydalı olabilir. HBB (hafif bilişsel 
bozukluk) için yerleşik bir tedavinin olmaması, erken teşhisin değerini sınırlar. 
Asetilkolinesteraz inhibitörlerinin erken demansı olan hastalar için fayda sağladı-
ğı gösterilmiştir ancak HBB’li hastaların demansa ilerleme oranını azalttığı gös-
terilmemiştir (98). Bu amaçla östrojen tedavisi önerilmemektedir. Antidepresan 
ilaçlarla tedavi, eşlik eden depresyon varsa, daha iyi kognisyonla sonuçlanabilir. 
Yetişkinlerde dikkat eksikliği bozukluğunu tedavi etmek için sıklıkla kullanılan 
seçici bir norepinefrin geri alım inhibitörü olan atomoksetinin orta yaşta öznel 
bilişsel bozuklukla başvuran perimenopozal ve menopoz sonrası kadınlarda hafı-
zada ve dikkatte önemli subjektif iyileşme sağladığı gösterilmiştir (99).

6. Menopozda Hormon Tedavisi ve Kognisyon
Menopozdan sonraki 6 yıl içinde başlatılan estradiolün ve menopoz sonrası 10. 
yıldan sonra başlatılan estradiolün bilişsel etkilerinin karşılaştırıldığı prospektif, 
çift kör bir çalışmada tedaviden 2,5 yıl ve 5 yıl sonra kognisyon değerlendiril-
miştir. Her iki grupta sözel bellek, yürütücü işlev veya global kognisyon açısın-
dan hiçbir fark izlenmemiştir (100). Ancak bazı çalışmalar verbal ve epizodik 
bellekte postmenopozal östrojen alan kadınlarda kognitif düzelmeler göstermiş-
tir (101-103).

Kuzey Amerika Menopoz Derneği (North American Menopause Society) 
cerrahi menopozdan sonra bilişsel semptomların tedavisi için hormon tedavisi-
ni önerirken erken doğal menopozdan sonra önermemektedir. Cerrahi menopoz 
dışında bilişsel gerilemeyi ve bunamayı önlemek veya tedavi etmek için hiçbir 
yaşta hormon tedavisi önerilmemektedir, ancak uyku bozuklukları ve vazomotor 
semptomlar için HRT önerilmektedir. Bu yakınmalarda semptomatik rahatlama, 
dolaylı olarak hafızayı ve konsantrasyonu olumlu yönde etkileyebilir (104).

7. Sonuç
Perimenopoz sırasında östrojen azalması yüz kızarmasına, duygudurum deği-
şikliklerine ve bazı çalışmalarda hafif bilişsel değişikliklere (örneğin, hafif ha-
fıza kaybı, sözel akıcılık bozukluğu ve yavaşlamış psikomotor hız) yol açabilir. 
Menopozla ilişkili bu bilişsel gerileme çok hafiftir. Klinisyenler, hafıza kaybı 
olan kadınları değerlendirirken perimenopozu düşünmelidir. Hafıza bozukluğu 
olan herhangi bir kişide olduğu gibi ayrıntılı bir nöropsikolojik test incelemesi, 
beyin MRG ve standart laboratuar testleri yapılmalıdır. Perimenopoz sırasında 
meydana gelebilecek küçük bilişsel düşüşler genellikle menopozla düzelir. Bu 
bilgiler, hafıza problemleri ile ilgili endişeleri olan perimenopozal kadınlara da-
nışmanlık yapmaya yardımcı olabilir. Kognisyonu da etkileyebilecek eşzamanlı 
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anksiyete veya depresyon semptomları da mutlaka irdelenmelidir. Perimenopoz 
süresi kardiyovasküler sağlığı iyileştirecek ve vasküler kognitif bozukluğun ve 
vasküler demansın riskini azaltacak olan değiştirilebilir kardiyovasküler risk 
faktörlerini değerlendirmek ve tedavi etmek için mükemmel bir zamandır.
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Anıl ŞAHİN
Antalya Eğitim Araştırma Hastanesi, Kardiyoloji Kliniği

Hipertansiyon (HT), hem kadınlarda hem de erkeklerde kalp-damar hastalık-
ları ve buna bağlı ölümlerin en önemli sebeplerindendir (1-3). Yaş, ırk, vücut 
kitlesi ve genetik faktörler gibi bireysel özelliklerin yanı sıra çevresel faktör-
ler, yaşam tarzı ve tuz alımı gibi beslenme alışkanlıkları hipertansiyona ve 
dolayısıyla da kardiyovasküler hasara neden olabilmektedir. Cinsiyetlere özgü 
farklılıklar da hipertansiyon gelişiminde önemli bir faktör olarak ortaya çık-
maktadır (4). 

Son veriler, erkeklerle kadınlar arasında hipertansiyon prevalansında 60 yaş ön-
cesinde ve sonrasında belirgin değişiklikler olduğunu göstermektedir. Benzer yaş-
taki erkeklerle karşılaştırıldığında, genç erişkin yaştaki kadınlarda hipertansiyon 
daha seyrek görülürken, 60 yaşından büyük yetişkinlere bakıldığında kadınlarda 
hipertansiyon sıklığı erkeklerin önüne geçmektedir (5). Bu önemli değişimin altın-
da yatan en belirgin faktörün menopoz ve getirdiği hormonal değişiklikler olduğu 
düşünülmektedir (6). Yaşla birlikte kadınlarda hem hipertansiyon sıklığı hem de 
hipertansiyona sekonder hedef organ hasarı gibi komplikasyonlar erkeklere kıyasla 
belirgin şekilde artmaktadır. Postmenopozal kadınlarda hipertansiyonun dramatik 
artışı nedeniyle, steroid hormonu östrojenin bu süreçteki etkileri kapsamlı şekil-
de araştırılmıştır. Menopoz öncesi kadınlarda bulunan doğal östrojen ve proges-
teronun, oksidatifstres ve inflamasyonun sebep olduğu endotelyal hasarın önüne 
geçtiği ve kan basıncı regülasyonunda rol oynadığı gösterilmiştir (7). Benzer yaş 
grubundaki erkeklere göre kalp-damar hastalıklarının premenopozal kadınlarda 
daha az olduğu da bilinmektedir (8). Tüm bu bilgiler ışığında, menopoz sürecinde 
meydana gelen hormonal ve metabolik değişikliklerin iyi bilinmesiyle birlikte kan 
basıncında oluşabilecek değişikliklerin yakın takibi ve erken saptanması sonucun-
da postmenopozal kadınlarda kardiyovasküler risklerden korunmak mümkün ola-
bilecektir. 

Menopoz ve Hipertansiyon
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Hipertansiyon: Tanım ve Sıklığı
2019 yılında yayınlanan Türk Hipertansiyon Uzlaşı Raporunda, 18 yaş üzerin-
deki erişkinlerde, doktor veya başka bir sağlık personeli tarafından uygulanan 
en az iki ölçümde (en az iki dakika arayla) sistolik kan basıncının ≥140 mmHg 
ve/veya diyastolikkan basıncının ≥90 mmHg olması hipertansiyon olarak ta-
nımlanır (9). Sistolik kan basıncına klinik olarak daha fazla anlam yüklenmekte 
ve çoğu hastada tanıda esas olarak alınmaktadır. Buna göre kan basıncı düzey-
leri baz alınarak yapılan HT klinik sınıflaması Tablo 1’de gösterilmiştir. Ofis 
kan basıncına göre, yetişkinlerde hipertansiyonun genel prevalansı % 30-45 ci-
varındadır. Hipertansiyon, ilerleyen yaşla birlikte giderek daha yaygın hale gelir; 
60 yaşın üzerindeki kişilerde % 60 civarında olanprevalans, 2025 yılına kadar % 
15-20 oranında artarak dünyada 1.5 milyara yakın insan HT tanısı alacaktır. Yeni 
kılavuzlarda, premenopozal kadınlarda hipertansiyon prevalansı % 19’a, perime-
nopozal kadınlarda % 44’e ve 65-74 yaş arası postmenopozal kadınlarda % 75’e 
yükselmiştir (10). 75 yaşın üzerindeki kadınlarda HT prevalansı şu anda % 85 
olup, aynı yaştaki erkeklerden daha yüksektir. Dünya Sağlık Örgütü verilerine 
bakıldığında sistemik hipertansiyonun ölümlerin % 12.8’inden sorumlu olduğu 
görülmektedir (11). 2015 yılı Avrupa verilerine göre hipertansiyon ile ilişkili ne-
denlere bağlı ölümler kadınlarda erkeklerden daha sık oranda izlenmiştir (12). 

Türkiye’de hipertansiyon prevalansının araştırıldığı TEKHARF çalışması-
nın 2017 yılı verilerine bakıldığında Türk toplumunda hipertansiyon prevalansı 
% 33.7 olarak bulunmuştur. Hipertansiyon sıklığı 33 yaş üstü erişkin kadınlar-
da % 53, erkeklerde % 38 olarak saptanmıştır (13). Türkiye’de hipertansiyon 
epidemiyolojisi konusunda yapılan PATENT 2 çalışmasında da benzer olarak 
kadınlarda hipertansiyon prevalansı % 32.3’e ulaşmaktadır (14). 

Hipertansiyonda Tarama ve Tanı
Menopozal ve postmenopozal dönemlerdeki kadınlar hipertansiyon riskini veya 
tedaviye yanıtı değerlendirmek için klinik ziyaretlerde rutin olarak taranmalıdır. 

Kategori Sistolik Kan 
Basıncı (mmHg)

Diyastolik Kan 
Basıncı (mmHg)

Normal <120 ve <80
Artmış 120-139 ve/veya 80-89
Hipertansiyon ≥140 ve/veya ≥90
 Evre I 140-159 ve/veya 90-99
 Evre II ≥160 ve/veya ≥100

Tablo-1: Klinik kan basıncı düzeylerine göre Hipertansiyon sınıflaması
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İki veya daha fazla ölçümde kan basıncının 140/90 mmHg’dan yüksek olması 
hipertansiyon teşhisini doğrular. Uygun kan basıncı ölçümü, doğru tanı koy-
mak için çok önemlidir. Ölçüm öncesi hasta oturur durumda en az beş dakika 
dinlenmiş olmalı, avuçları açık, kolu kalp hizasında rahat bir pozisyonda olma-
lıdır. Ölçüm yapılırken iki dakika ara ile en az iki ölçüm yapılarak ortalaması 
kaydedilmelidir. Uygun manşon boyutu seçimi çok önemlidir. İlk muayenede 
her iki koldaki kan basıncı kontrol edilmelidir. İlk değerlendirme sonrası kan 
basıncı normal aralıkta olan kişilerde yıllık takip, sistolik kan basıncı 120-129 
mmHg veya diyastolik kan basıncı 80-89 mmHg olan kişilerde ise altı ayda bir 
takip yeterlidir (9). Sistolik kan basıncı 140-159 mmHg ve/veya diyastolik kan 
basıncı 90-99 mmHg olan kişiler hipertansiyon tanısının doğrulanması için 2-4 
hafta içerisinde kontrole çağırılarak ölçümler tekrarlanmalıdır. Eğer sistolik kan 
basıncı 160-179 mmHg ve/veya diyastolik kan basıncı 100-109 mmHg aralı-
ğında saptanırsa tekrar kontrol süresi 1-2 hafta içerisinde olmalıdır. Ofis kan 
basıncı ölçümlerinde sistolik KB ≥180 mmHg veya diyastolik KB ≥110 mmHg 
saptanırsa direk hipertansiyon tanısı koyularak tedaviye başlanmalıdır (9). 

Östrojenin Vasküler Yapı ve Kan Basıncı Üzerine Etkileri
Endojen östrojenin kan basıncını azaltıcı etkisi vardır. Menstruelsiklusta öst-
rojen seviyelerinin tepe noktasına ulaştığı luteal fazda kan basıncının en düşük 
düzeyde olduğu bildirilmiştir. Östrojen kan basıncı regulasyonuna, direkt vas-
küler etkisiyle belirgin etkiler yapmakla birlikte, ayrıca sempatik sinir sistemi 

Şekil-1: Östrojenin kan basıncı regülasyonuna etki mekanizmaları
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(SNS), renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi (RAAS), vücut kütlesi, oksidatif 
stres, endotel fonksiyonu ve tuz duyarlılığını düzenleyen mekanizmalarda da 
değişikliklere yol açmaktadır (Şekil 1) (15). 

Sempatik sinir sisteminin hipertansiyon gelişimindeki rolü; renal sempatik 
sinirler, artmış renin salınımı, glomerüler filtrasyon hızında değişiklik ve artmış 
tübüler sodyum reabsorpsiyonu gibi mekanizmalar aracılığıyladır (16). Huiku-
ri ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada postmenopozal kadınlarda, 
aynı yaştaki erkeklerle karşılaştırıldığında daha düşük barorefleks duyarlılığı 
tanımlanmıştır. Barorefleks duyarlılığındaki bu azalmanın kan basıncı regulas-
yonunda sorunlar oluşturabileceği düşünülmüştür (17). Bu bağlamda Mohamed 
ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada yumurtalıkları alınmış sıçanlar, 
artmış sempatik aktivasyon ve azalmış barorefleks duyarlılığı gösterirken, dı-
şarıdan verilen östrojen tedavisi ile sempatik aktivasyonda bir miktar düzelme 
izlenmiştir (18). Tüm bu veriler östrojenin sempatik sinir sistemi üzerinden kan 
basıncı regulasyonunda önemli etkileri olduğunu göstermektedir. Östrojen di-
rekt hızlı etki ile arterlerde vazodilatasyona neden olur (19). Östrojenin direkt 
vazodilatör etkisi vasküler endotelyal hücreler üzerinden endotelyal nitrik ok-
sit sentaz aktivasyonu ile oluşur. eNOS aktivasyonu sonrası oluşan nitrik oksit 
(NO), vasküler gevşemeyi sağlar (20). Östrojenin kronik etkileri ise vasküler 
yapılarda önemli vazodilatatör enzimlerin gen ekspresyonunu artırması yoluyla 
oluşur. Bu enzimlerin en önemlileri nitrik oksidsentaz (NOS) ve prostasiklin 
sentazdır (21). Östrojen ayrıca vasküler düz kas hücrelerinin çoğalmasını yavaş-
latarak ve endotel hücrelerinin büyümesini aktive ederek uzun dönem vasküler 
korunmaya katkıda bulunur. Östrojen etkisi ile intrasellüler yolaklarda meyda-
na gelen aktivasyonla oluşan cAMP ve protein kinaz artışı, vasküler yatakta 
dilatasyona neden olur. Fareler üzerinde yapılan çalışmalarda, endotel üzerin-
deki östrojen reseptörleri ortadan kaldırıldığında vasküler düz kas hücre proli-
ferasyonuna karşı korumada azalma meydana geldiği ve vaskülerhasar sonrası 
mediyal hipertrofinin arttığı, bunun da vazokonstruksiyona meyil oluşturduğu 
gösterilmiştir (22). 

Kan basıncının düzenlenmesinde en önemli sistem renin-anjiyotensin-al-
dosteron (RAAS) sistemidir. RAAS’ın vazokonstrüktif etkileri, güçlü bir vazo-
konstrüktör olan anjiyotensin II üzerinden gerçekleşir. Anjiyotensin II ayrıca, 
sodyum reabsorbsiyonunu artırarak ve aldosteron salgılanmasını uyararak kan 
basıncında artışa katkıda bulunur. Östrojen, anjiyotensin I’in anjiyotensin II’ye 
dönüşümünde gerekli olan anjiotensin-dönüştürücü enzim (ACE) üzerinde etki-
lidir (23). Postmenopozal kadınlarda oluşan östrojen seviyesindeki düşüş, artmış 
anjiyotensin dönüştürücü enzim aktivitesi dolayısıyla da artmış kan basıncı ile 
ilişkilidir. Ayrıca östrojen, plazma renin düzeyini, anjiyotensin-1 (AT1) reseptör 
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yoğunluğunu ve aldosteron oluşumunu da azaltarak kan basıncının düşmesinde 
etkili olur (24). Renin sekresyonu üzerinde katekolaminlerin de etkileri vardır. 
Dolayısıyla östrojenin renin üzerindeki inhibitör etkisinin bir nedeni de kısmi 
olarak katekolamininhibisyonu yapmasıdır. AT1 reseptörlerindeki artış sodyum 
emilimi, vazokonstrüksiyon, kardiyak hipertrofi, kardiyak fibrozisi veadrenal 
bezden aldosteron oluşumunu tetikler. Östrojen AT1 reseptör yoğunluğunu azal-
tırken, androjenlerin reseptörler üzerine bilinen bir etkileri yoktur (23). 

Progesteron ve Kardiyovasküler Sistem Üzerine Etkileri
Progesteronun kalp ve damar sistemi üzerine olan yararlıetkileri ilk olarak 
1950’lerde gösterilmiştir. Progesteronun sodyum atılımını artırıcı etkileri uzun 
yıllardır bilinmektedir. Progesteron türüne göre kan basıncı regülasyonundaki 
etkileri de değişim göstermektedir. Doğal progesteronun, kan basıncı üzerin-
de nötral veya hafif derecede kan basıncı düşürücü etkisi olduğu gösterilmiştir 
(19). Oral kontraseptif veya hormon replasman tedavisinde kullanılan sentetik 
progesteron türevleri ile yapılan birçok çalışmada kan basıncında artış izlenmiş-
tir. Prior ve arkadaşlarının gerçekleştirdiği randomize kontrollü çalışmada (25), 
postmenopozal sağlıklı kadınlarda progesteronun endotelyal fonksiyon, kilo, 
kan basıncı, metabolizma, lipid düzeyleri, inflamasyon ve koagülasyon üzeri-
ne olan etkileri plasebo ile karşılaştırılmıştır. Sonuç olarak progesteron sade-
ce HDL düzeyinde azalmaya yol açarken, metabolizma, endotelyal fonksiyon, 
kanama parametreleri, kilo, inflamasyon ve kan basıncı gibi faktörler üzerinde 
belirgin etkisi gösterilememiştir. Randomize edilen olgularda, başlangıçta he-
saplanan kardiyovasküler risk skorunda progesteron veya plasebo alan gruplar 
arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmamıştır. 

Postmenopozal Dönem
Menopoz öncesi son dönemde serumda folikül-stimüle edici hormon (FSH) se-
viyelerinde artış ve östradiyol düzeyinde düşüş belirgin hale gelmektedir. Post-
menopozal dönemde overyan hormon eksikliğinden dolayı bazı metabolik ve 
fizyolojik değişiklikler oluşur (26). Menopozla birlikte östrojen düzeyleri ve 
seks hormon bağlayıcı globulin düzeyi azalmakta, dolayısıyla serbest dolaşan 
androjen miktarı artmaktadır. Androjen/östrojen oranında artışla birlikte meno-
pozal semptomlar ortaya çıkmakta ve vücutta metabolik değişiklikler izlenmek-
tedir. Bu değişikliklerin en başında da postmenopozal kan basıncı artışı gelmek-
tedir. Postmenopozal kadınların benzer yaştaki premenopozal kadınlara göre 
daha yüksek sistolik ve diyastolik kan basıncına sahip oldukları bilinmektedir 
(27). Ancak yine de menopozun kan basıncı üzerine etkisi tartışmalıdır. Framin-
gham çalışması gibi geniş kitlelerin takip edildiği kayıt çalışmasında menopoz 
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sürecinde kan basıncında belirgin bir yükselme izlenmemiştir. Ancak yapılan 
kesitsel çalışmalarda menopoz sonrası kadınlarda kan basıncının premenopozal 
kadınlardan yüksek olduğu bildirilmiştir (28). Bu artış, gruplar arası yaş ve be-
den kitle indeksi açısından düzeltme yapılsa dahi devam etmektedir. Staessen ve 
arkadaşları tarafından yapılan prospektif bir çalışmada (29), peri- ve post-meno-
pozal kadınlarda her 10 yıl başına sistolik kan basıncı artışının pre-menopozal 
kadınlardan 5 mmHg daha fazla olduğu gösterilmiştir. Perimenopozal 315 kadı-
nın dahil edildiği ve 5 yıl takip süresi olan bir çalışmada, postenopozal kadınlar 
başlangıçta daha yüksek sistolik kan basıncına sahipti ve takiplerde de anlamlı 
artış izlendi. Artış, çoğunlukla sistolik kan basıncında izlendi (30). Tüm bu ve-
riler ışığında menopozun, hormonsal değişikliklerve metabolik etkilerle kadın-
larda kan basıncı artışında rolü olduğu düşünülmektedir. 

Postmenopozal dönem kilo alımı açısından yüksek risk içerir. Menopoz 
sonrası ilk yılda vücut yağ dağılımı jinekoid tipten android tipe dönmektedir. 
Postmenopozal dönemin erken safhalarında özellikle total vücut yağ kitlesinde 
artışın belirgin olduğu gösterilmiştir (31). Vücut yağ kitlesinde meydana gelen 
artış, tansiyon ve sempatik tonus üzerine olumsuz etkiler oluşturur. Artmış vi-
seral yağ, artmış inflamatuvar mediyatörler, artmış oksidatif stres ve azalmış 
endotelyal vazodilatasyon ile ilişkilidir. Ayrıca postmenopozal dönemde gelişen 
insülin rezistansı sonucunda dolaşımda yer alan artmış insülin seviyeleri su ve 
sodyum tutulumuna sebep olur, bu durum da kan basıncında yükselme ile so-
nuçlanır. Postmenopozal dönemde doğal progesteron ve türevlerinin kan basın-
cını azaltıcı etkileri bir miktar daha belirgin hale gelmektedir. Ayrıca vasküler 
fonksiyon ve tonus üzerinde olumlu etkileri bildirilmiştir (32). 

Shukri ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışma, hipertansiyon varlığın-
da kadınların erkeklere göre % 30 daha yüksek tuz duyarlılığına sahip olduğunu 
gösterdi (33). Tuz duyarlılığındaki bu artış muhtemelen azalmış NO mevcudi-
yeti ve anjiyotensin II’ye artmış vazokonstrüksiyon yanıtı nedeniyle oluşmak-
tadır. Menopoz sonrası kadınlar, menopoz öncesi kadınlardan daha tuza duyar-
lı göründüğünden (34), ovaryan hormon düzeylerindeki düşüşler ve diyetteki 
sodyuma duyarlılığın artması, menopozda hipertansiyon gelişiminde önemli 
faktörler olabilir. Dahası, overlerin cerrahi olarak çıkarılması tuz duyarlılığının 
gelişmesiyle ilişkilidir (35), dışarıdan östrojen uygulaması ise postmenopozal 
kadınlarda tuz duyarlılığını ve kan basıncını azaltmıştır (36). 

Sylvester ve Brooks (37) tarafından yapılan bir araştırma, hayvanlarda im-
mün aracılı hipertansiyonda T hücrelerinin rolünü inceledi ve premenopozal 
dişilerin immün aracılı hipertansiyona dirençli olduğunu keşfetti. Ayrıca öst-
rojenin bu koruyucu etkisi menopoz sonrası hayvanlarda kaybolduğu izlendi. 

Tüm bu veriler ışığında östrojenin kan basıncını regulasyonunda bir çok 
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farklı mekanizma üzerinden oluşturduğu olumlu etkilerin menopoz ve sonrası 
dönemde ortadan kalktığı görülmektedir. Azalan östrojen etkisi de postmeno-
pozal dönemde kadınlarda hipertansiyon ve kardiyovasküler hastalık gelişimi 
açısından önem arz etmektedir. 

Hipertansiyon Yönetiminde Yaşam Tarzı Değişiklikleri
Farmakolojik olmayan tedaviler kan basıncını düşürebildiği ve hipertansiyon 
tanısı koyulan tüm hastalarda ilk önerinin yaşam tarzı değişiklikleri olması 
gerektiği bilinmektedir. Eğer bireyin kan basıncı artmış ise (sistolik 120-139 
mmHg, diyastolik 80–89 mmHg) yaşam tarzı değişiklikleri ile medikal teda-
viye gerek kalmadan hedef kan basıncı değerlerine ulaşılabilme ihtimali yük-
sektir. 

• İdeal Vücut Ağırlığı: Ülkemizde yetişkin nüfusun % 56.1’inin normal vü-
cut ağırlığının üstünde olduğu (% 35 fazla kilolu, % 21.1 obez) bilinmektedir 
(38). Hasta fazla kilolu ise istenen kilo değerlerine ulaşana kadar kilo verme-
si (ilk aşamada ağırlığının en az % 5-10’u seviyesinde azalma) şiddetle öne-
rilmelidir. Özellikle obez kişilerde her 1 kg kilo kaybı için kan basıncında 
tahmini 1 mmHg azalma gerçekleşmektedir. 

• Tuz Kısıtlaması: Ülkemizde erişkin kişilerde yapılan SALTURK çalışmaları 
günlük tuz tüketiminin önemli derecede yüksek olduğunu (yaklaşık 15 g/gün) 
göstermiştir. Tuz tüketimindeki fazlalığın hipertansiyon ile doğrudan ilişkisi 
de yine bu çalışmalarda ortaya konmuştur (39,40). Kan basıncı kontrolü için 
günlük sodyum alımı 2-2.4 gr (5-6 gr tuz) seviyesini geçmemelidir (41).

• Beslenme Alışkanlıkları: Hipertansif kişilerde ağırlıklı olarak az yağlı be-
sinler, sebze ve meyve, tam tahıl, sebze kaynaklı protein ve haftada en az iki 
kez balık tüketimi önemlidir. Çabuk tüketilen, tuz, rafine şeker, işlenmiş ve 
aşırı yağ ihtiva eden yiyeceklerden uzak durulmalıdır. 

• Sigaranın Bırakılması: Hipertansif hastaların kesinlikle sigara kullanma-
ması, eğer kullanıyorsa acilen bırakması özendirilmelidir. Sigara bırakma, 
kalp damar hastalıkları riskini azaltmada en etkili önlemlerdendir. 

• Alkol Kullanımı: Hipertansiyonu olan kişilerin alkol kullanması önerilmez. 
Eğer kullanıyorlarsa günlük miktar erkekler için en fazla 20-30 g etanol, 
kadınlar için en fazla 10-20 g etanol ile sınırlanmalıdır (10). 

• Hareketli Yaşam: Haftanın asgari beş günü, en az 30 dakika orta düzeyde 
eforla yapılan fiziksel aktivite kardiyovasküler sağlık için önerilmelidir (9). 

• Stres Yönetimi: Stres varlığı özellikle sempatik sinir sistemi üzerinden oluştur-
duğu etkilerle kan basıncının yükselmesine neden olabilmektedir. Stres yönetimi, 
davranış terapileri ve gevşeme teknikleri hakkında önerilerde bulunulmalıdır. 
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İlaç Kesin Kontraendikasyon Göreceli Kontraendikasyon

ACE inhibitörleri Gebelik, Anjiyonörotik 
ödem, Hiperpotasemi, Bila-
teralrenal arter darlığı

Gebelik 

Anjiyotensin Reseptör 
Blokerleri

Gebelik, Hiperpotasemi, 
Bilateralrenal arter darlığı

Gebelik 

Diüretikler 
(Tiyazid grubu)

Gut Metabolik sendrom, 
Glukozintoleransı, Gebelik, 
Hiperkalsemi, Hipopotasemi

Kalsiyum Kanal 
Blokerleri
(dihidropiridinler)

- Taşiaritmi, Kalp yetersizliği

Kalsiyum Kanal 
Blokerleri
(non-dihidropiridinler)

AV blok (2. veya 3. derece), 
Ciddi sol ventriküldisfonk-
siyonu

-

Beta Blokerler AV blok (2. veya 3. derece), 
Astım

Metabolik sendrom, 
Glukozintoleransı, Sporcu 
veya aktif kişiler, KOAH

Hipertansiyon Yönetiminde Medikal Tedavi
Antihipertansif ilaçların farmakokinetik ve farmakodinamik özelliklerinde 
cinsiyetler arası farklılıkları mevcuttur, ancak terapötik yanıtta anlamlı deği-
şiklikler saptanmamıştır. Bu nedenle güncel kılavuzlarda hedef kan basıncına 
ulaşmak için kullanılacak medikal tedaviler arasında cinsiyetlere göre değişen 
öneriler bulunmamaktadır. 

Yetişkinlerde hipertansiyon yönetiminde mevcut kılavuzlarda belirtildiği 
üzere sistolik kan basıncının ilk aşamada 130 mmHg altına düşürülmesi hedef-
lenmektedir (10). 

Türk Hipertansiyon Uzlaşı Raporu önerileri doğrultusunda artmış kan basıncı 
(SKB: 130-13 9mmHg, DKB: 84-89 mmHg) olan kişilerde ilk aşamada yaşam tarzı 
değişikliklerinin uygulanması, 6 aylık süreçteki takipte kan basıncında düşüş izlen-
meyen ve yüksek risk özellikleri bulunan kişilerde ilaç tedavisinin başlanabileceği 
belirtilmiştir (9). Benzer şekilde tanı anında Evre I hipertansiyona sahip kişiler de 
diyabetes mellitus, kronik böbrek hastalığı veya koroner arter hastalığı gibi ek risk 
faktörlerine sahip değillerse 3 ay süre ile yalnızca yaşam tarzı değişiklikleri ile ta-
kip edilebilirler. 3 aylık süreçte kan basıncı regülasyonu sağlanamayan veya ek risk 

Tablo-2: Antihipertansif ilaçların kontra endikasyonları

ACE; anjiyotensinconverting enzim, AV: atriyoventriküler, KOAH; kronik obstruktif akciğer 
hastalığı 
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faktörleri olan Evre I hipertansiyon hastalarında medikal tedavi seçeneklerine yö-
nelmek gerekmektedir. Tanı anında Evre II HT varlığında yaşam tarzı değişiklikleri 
ile birlikte aynı anda medikal tedavinin de başlanması önerilmektedir. 

Hipertansiyon hastalarında medikal tedavi başlarken yapılacak ilaç seçimin-
de HT evresi önemlidir. Evre I HT varlığında ACE inhibitörleri, Anjiyotensin 
reseptör blokerleri (ARB), Kalsiyum kanal blokerleri (KKB) veya diüretikler-
den herhangi birisi ile monoterapi başlanması uygundur. Monoterapi ile hedef 
KB değerlerine ulaşılamıyorsa veya tanı anında Evre II hipertansiyon mevcutsa 
kombinasyon tedavisi düşünülmelidir. Kombinasyon tedavisine başlarken ACE 
inhibitörü veya ARB’ler ile bir KKB veya diüretiğin kullanımı uygun olacaktır. 
İlaç seçiminde; ilaç kontrendikasyonları, hasta yanıtı ve tolere edilebilirlik dik-
kate alınmalıdır. Antihipertansif ilaçların kesin ve göreceli kontrendikasyonları 
Tablo 2’de gösterilmiştir (42). 
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Osteoporoz, düşük kemik kütlesi ve kemiğin mikromimarı yapısının bozulması 
ile karakterize; kemik gücünün azaldığı ve kırık riskinin arttığı, metabolik bir 
kemik hastalığıdır (1). 1993 yılında fikir birliği ile geliştirilen bu tanım; oste-
oporozun kemik kütlesinde azalma ve mikromimari yapısındaki bozulma gibi 
iki özelliğini ve kırk riski artışı gibi önemli bir sonucunu yansıtır. 1994 yılın-
da Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) kemik mineral yoğunluğu (KMY) ölçümleri 
(T skoru) ve kırık varlığına dayalı olarak yaptığı sınıflama ile osteoporoz için 
tanısal değerler sağlamıştır (2). Östrojen eksikliğine bağlı olarak menopozdan 
sonra ortaya çıkan ilerleyici KMY kaybı, bu dönem boyunca kırık riskinde ar-
tışa önemli katkıda bulunur. Frajilite kırıkları olarak adlandırılan osteoporotik 
kırıkların gelişiminde sadece KMY değil, kemik döngüsü, mineralizasyon ve 
trabeküler formasyon gibi iskeletin kalitatif parametreleri de oldukça önemli-
dir. Osteoporotik kırık oluşumu, hareketlilik ve bağımsızlığın kaybına, yaşam 
kalitesinde düşüşe neden olur. Ayrıca kırıkla birlikte pnömoni veya tromboem-
bolik hastalık gibi ciddi komplikasyonlar gelişebilir. Kemik kaybının ölçülmesi 
ve kırık riski taşıyan kişilerin belirlenmesi hangi hastanın tedavi edileceğinde 
yol göstererek sağlık risklerini azaltmanın yanında sosyoekonomik yükleri de 
azaltmaktadır (3).

Epidemiyoloji
Osteoporoz, kırıklara neden olan sessiz bir hastalık ve önemli bir halk sağlığı 
sorunudur. İnsan yaşının uzaması ve yaşlanan nüfusun artması ile her geçen gün 
daha fazla önem kazanmaktadır. Tüm dünyada 200 milyondan fazla insanda os-
teoporoz olduğu düşünülmektedir. Osteoporoz insidansı yaşla birlikte artar (4). 
1990 yılında 1.26 milyon olan kalça kırığı sayısının 2050 yılında, erkeklerde % 
310 ve kadınlarda % 240 artışla 4,5 milyona çıkacağı tahmin edilmektedir (5). 
2000 yılında, 1.6 milyonu kalçada, 1.7 milyonu ön kolda ve 1.4 milyonu klinik 

Osteoporoz ve Tedavisi
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vertebra kırıkları olmak üzere 9 milyon yeni osteoporotik kırık olduğu tahmin 
edilmiştir (6). Her üç postmenopozal kadından en az biri ve 50 yaşın üzerindeki 
yaklaşık beş erkekten biri sonunda osteoporotik kırık yaşayacaktır (7).

Ülkemizde yapılan FRACTURK (2010) araştırmasına göre, 50 yaş ve üze-
rindeki kişilerin % 50’sinde osteopeni ve % 25’inde osteoporoz saptanmıştır. 50 
yaşında kalan yaşam boyu kalça kırığı olasılığı erkeklerde % 3.5, kadınlarda % 
14.6 bulunmuştur (8). Gelecek 25 yılda yaşlı nüfusun artması sonucu osteopo-
rozun ve osteoporoza bağlı kırıkların insidans ve prevalansının büyük oranda 
artacağı tahmin edilmektedir (9). 

Etiyoloji
Osteoporoz primer ve sekonder olarak sınıflanmaktadır:
1. Primer Osteoporoz: Osteoporozu açıklayacak herhangi bir hastalık veya ilaç 
kullanımı bulunmaz. 
• İdiyopatik Osteoporoz: Bilinmeyen nedenler; çocuk ve erişkinlerde görülür
• Tip 1 Osteoporoz (Postmenopozal Osteoporoz): Menopoz sonrası östro-

jen üretimindeki ani düşüşe bağlı ortaya çıkar. Trabeküler kemik kaybı ile 
vertebra kırıkları sık görülür.

Tablo-1: Sekonder osteoporoz nedenleri (11).
Endokrinolojik 
ve Metabolik 
Nedenler

Nutrisyonel ve
Gasrointestinal
Nedenler

İlaçlar Kollajen 
Metabolizma 
Bozuklukları

Diğer

- Akromegali
- Diabetes mel-

litus
- Büyüme hor-

monu eksikliği
- Hiperkortizo-

lizm
- Hiperparat-

roidi
- Porfiria
- Hipogonadizm

- Alkolizm
- Anoreksia 

Nevroza
- Kalsiyum ek-

sikliği
- D vitamini 

eksikliği
- Kronik Karaci-

ğer hastalığı
- Malabsorbsi-

yon
- Çölyak hasta-

lığı
- Kistik fibrozis
- Crohn hastalığı
- Gastik rezek-

siyon
- Total parente-

ral beslenme

- Antiepileptik
- Aromataz inhi-

bitörleri
- Kemoterapö-

tikler/immün-
supresanlar

- Glukokortiko-
idler

- Heparin
- Lityum
- Proton pompa 

inhibitöleri
- SSRI
- Tiazolidindion
- Tiroid hor-

monu

- Ehler
- Danlos send-

romu
- Homosisti-

nüri
- Marfan 

sendromu
- Osteogenezis 

imperfekta

- Ankilozan 
spondilit

- AIDS/HIV
- KOAH
- Gaucher has-

talığı
- Hemofili
- Hiperkalsüri
- İmmobilizas-

yon
- Myeloma ve 

bazı kanserler
- Organ 

transplantas-
yonu

- Romatoid artrit
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• Tip 2 Osteoporoz (Senil Osteoporoz): Yaşlanmaya bağlı kemik yapımı-
nın azalması sonucu oluşur. 70 yaş üstünde görülür ve kalça kırıkları ile 
ilişkilidir (10).

2. Sekonder Osteoporoz: Çeşitli hastalıklar veya ilaç kullanımına bağlı oluşan 
osteoporozdur. Sekonder osteoporoz nedenleri Tablo 1’de gösterilmiştir (11). Post-
menopozal osteoporozun ayırıcı tanısında sekonder nedenler değerlendirilmelidir.

Patogenez
Yetişkin bir insan iskeleti trabeküler ve kortikal kemiklerden oluşur. Omurga-
da trabeküler kemik fazla iken, uzun kemiklerde kortikal kemik daha fazladır. 
Yetişkinlerde kemiklerin tamamı, önceden varolan kemikten yeniden yapılan-
ma döngüsü aracılığı ile oluşturulur. Kemik yeniden yapılanma döngüsü (ke-
mik remodelling) osteoblast hücrelerince oluşturulan yapım ve osteoklastlarca 
oluşturulan yıkım arasındaki bir dengeyi içerir ve her 10 yılda bir iskeletin ye-
nilenmesini sağlar. Kemik remodelling kemik kütlesini korumakla kalmayıp, 
eski kemiğin birikmesini önler ve mikro kırıkları onarır. Mineral homeostazının 
sürdürülmesinde de etkilidir. Kemiğin yeniden şekillenmesinde paratiroid hor-
monu, tiroid hormonu, seks steroidleri, glukorkortikoidler, büyüme hormonu ve 
D vitamini gibi bazı hormon ve vitaminler düzenleyici olarak rol alırlar (12). 

Kemiğin yapılanması (kemik modelling) ise büyüme esnasında kemiklerin 
şekillenmesidir. Normal büyümenin sonucunda, sahip olunan en yüksek kemik 
kütlesine doruk kemik kütlesi (DKK) denir. Yaşamın yaklaşık 3. dekadında 
DKK’ya ulaşıldığı düşünülür. Yüksek DKK elde edilmesi, yaşamın daha son-
raki yıllarında osteoporoz ve kırıkların önlenmesinde hayati bir role sahiptir. 
DKK’yı etkileyen en önemli unsur genetik yapıdır. Bunun dışında beslenme, fi-
ziksel aktivite, hormonlar ve çevresel etkenlerde (kronik hastalıklar vs) DKK’yı 
etkiler (13). DKK’da % 10’luk bir artışın osteoporoz gelişimini 13 yıl geciktire-
bileceği bildirilmektedir (14). 

Klinik ve Tanı
Osteoporoz sessiz bir hastalıktır. Kırıklar gelişene kadar klinik belirti göstermez. 
Vücudunda ağrı olan birçok hasta, bu şikayetlerinin osteoporozdan kaynaklan-
dığını düşünür. Kırık olmadığı sürece, osteoporoz ağrı yapan bir hastalık değil-
dir. Ancak osteoporoza eşlik eden bir osteomalazi durumunda ağrı görülebilir. 

Frajilite kırıkları osteoporozun klinik tanısını sağlayan başlıca unsurdur. 
Kırılganlık kırığı olarakta adlandırılan bu kırıklar, spontan veya minimal trav-
ma (ayakta durma pozisyonu veya daha düşük mesafeden düşmeye denk gelen 
mekanik güç) ile oluşan kırıklardır. En sık vertebra, kalça, el bileği, humerus, 
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kosta ve pelviste görülürler. Kemik mineral yoğunluğundaki azalma frajilite 
kırıklarının ana nedenidir. Kemik mineral yoğunluğu Dual Energy X Ray Ab-
sorbsiyometri ile ölçülür (15). DSÖ, kırık varlığı ve KMY ölçümlerine göre 
osteoporozun tanımlamasını yapmıştır. Bu tanımlamada (Tablo 2); hasta KMY 
ve aynı cinsiyetteki genç erişkin referans popülasyonun KMY değeri arasındaki 
standart sapma değerleri (T skoru) baz alınmaktadır ( 2).

Z-skoru, KMY’nin aynı yaş ve etnik kökene sahip kişilerle karşılaştırması-
dır. Kemik gücünün göstergesi değildir. Ancak düşük puan sekonder bir nedenle 
(örneğin başka bir hastalık veya ilaç tedavisi) kemik yoğunluğunu etkilendiğini 
gösterir (16). 

DEXA, osteoporozu teşhis etmek için kullanılan altın standart yöntem olarak 
kabul edilir (17). Hastanın kemik mineral yoğunluğunun gr/cm2 olarak ölçülme-
sini sağlar. Çekimde hastanın maruz kaldığı X ışını düzeyi oldukça düşüktür. 
DEXA ölçümünde lomber vertebra ve proksimal femur gibi santral bölgeler 
ile non -dominant distal ön kol (radius 1/3) gibi periferik bölgeler kullanılabilir 
(18). Periferik DEXA, femur ve vertebra ölçümlerine göre kırık riskini tahmin 
etmede daha az duyarlı bulunmuştur. Üstelik tedavi yanıtı olarak KMY’da artış 
gözlenmesi daha azdır (19). Bu nedenle periferik ölçümler sadece proksimal fe-
mur ve lomber vertebra ölçülemediğinde ya da kullanılamadığında, hiperpara-
tiroidizmde ve çok obez hastalarda osteoporoz teşhisi için kullanılabilir. DEXA 
ile KMY ölçümlerine göre osteoporoz sınıflaması postmenopozal kadınlar ve 50 
yaş üstü erkekler için kullanılır (18). Premenopozal kadınlar, 50 yaşın altındaki 
erkekler ve çocuklarda kullanılmamalıdır. Bu gruptaki hastalarda osteoporoz 
tanısı sadece dansitometrik kriterlere dayandırılmamalıdır. Uluslararası Klinik 
Dansitometri Derneği (ISCD), bu kişilerde aynı etnik kökenden kişilerin Z skor-
larının kullanılmasını önermektedir. Buna göre Z skoru;
- 2.0 veya daha düşük, yaş için beklenen aralığın altında (kronolojik yaş için 

düşük kemik mineral yoğunluğu) 
- 2,0 üzerindekiler için yaş için beklenen aralıkta olarak tanımlanır (18,19).

Vertebra KMY ölçümü için, posteroanterior L1-L4 kullanılmaktadır. Değer-
lendirilebilir tüm vertebraların kullanılması önerilir. Eğer 4 vertebra kullanı-

Tablo-2: Osteoporozun DEXA ölçümüne göre tanımı (2) 
Normal T skorunun 1 ile -1 standart sapmanın (SS) arasında olması
Osteopeni T skorunun -1 ile -2,5 SS arasında olması
Osteoporoz T skorunun -2,5 SS altında olması
Yerleşmiş osteoporoz T skoru -2,5 SS altında olması ve ek olarak bir veya daha 

fazla kırık bulunması
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lamıyorsa 3, 3 vertebra kullanılamıyorsa 2 vertebra kullanılmalıdır. Ancak tek 
vertebra üzerinden değerlendirme yapılması önerilmemektedir. Yalnızca bir 
vertebra değerlendirilmek zorunda kalınırsa, tanı için geçerli olan farklı bir is-
kelet bölgesi baz alınmalıdır. Lateral omurga tanı için kullanılmamalıdır, ancak 
izlemede kullanılabilir (18,19).

Femur KMY ölçümü için, femur boynu veya total proksimal femur kullanı-
labilir. Her iki kalçadan da ölçüm yapılabilir (18,19).

Kimlere DEXA Yapılmalıdır?
• 65 yaş ve üstü kadınlar
• 70 yaş ve üstü erkekler
• 65 yaşın altındaki postmenopozal kadınlarda ve 70 yaşın altındaki erkeklerde 

düşük KMY için bir risk faktörü varsa (düşük vücut ağırlığı, önceki kırık, yük-
sek riskli ilaç kullanımı, kemik kaybıyla ilişkili hastalık veya durum varlığı)

• Düşük vücut ağırlığı, önceki kırık veya yüksek riskli ilaç kullanımı gibi kli-
nik kırık risk faktörleri olan premenopozal kadınlar

• Frajilite kırığı olan yetişkinler
• Düşük kemik kütlesi veya kemik kaybıyla ilişkili bir hastalığı veya durumu 

olan yetişkinler
• Düşük kemik kütlesi veya kemik kaybı ile ilişkili ilaçları alan yetişkinler
• Farmakolojik tedavi düşünülen herkes
• Tedavi etkisini izlemek için, tedavi gören herkes
• Kemik kaybı kanıtı tedaviye olanak sağlayan, tedavi görmeyen herkes (18).

KMY değerlendirmesi sıklığı, her hastanın klinik durumuna göre belirlen-
melidir. Terapötik etki sağlandıktan sonra daha uzun aralıklarla yapılabilmekle 
birlikte; tipik olarak tedavinin başlamasından veya değiştirilmesinden bir yıl 
sonra uygundur (18).

Vertebral Kırık Değerlendirmesi (VFA), vertebra kırıklarını tespit etmek 
amacıyla gerçekleştirilen dansitometrik omurga görüntülemesidir. T skoru< -1.0 
olduğunda ve aşağıdakilerden biri veya daha fazlası mevcut olduğunda standart 
radyografi veya dansitometrik VFA ile lateral omurga görüntüleme önerilmek-
tedir.
• Kadınlar ≥70 yaşında veya erkekler ≥80 yaşında
• Tarihsel yükseklik kaybı >4 cm 
• Kendinden bildirilen ancak belgelenmemiş önceki vertebra kırığı
• 3 ay süreyle günde ≥5 mg prednizon veya eşdeğerinde glukokortikoid teda-

visi (18). 
DEXA osteoporoz değerlendirmesinde sık kullanılan yöntemdir. Diğer KMY 

ölçüm yöntemleri; single enerji X ışını absorbiyometrisi, kantitatif bilgisayarlı 
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tomografi (QCT), kantitatif ultrasonografi (QUS) ve radyografik absorbsiyo-
metredir (19). 

Kemik döngüsünün biyokimyasal belirteçleri, kemik metabolizmasının di-
namik sürecini yansıtmaları nedeniyle klinik araştırmalarda yaygın olarak kul-
lanılmaktadır. Osteoporozda, tedavi verilen hastaların izlenmesinde yardımcı 
olabilmesi yanında osteomalazi ve hiperparatiroidizm gibi metabolik kemik 
bozukluklarının yönetiminde de kullanılabilirler. Kemik döngüsünün biyokim-
yasal belirteçleri Tablo 3’te verilmiştir (20).

Kırık Riskinin Değerlendirilmesi
DEXA ölçümü ile KMY’nin belirlenmesi, kırık riski için öngörücü bir faktör 
olmasına rağmen osteoporoz tesbit edilemeyen kişilerde de kırık gerçekleştiği 
görülmektedir. Bu nedenle kırık riskinin değerlendirilmesinde KMY ölçümüne 
ilaveten klinik risk faktörleri de kullanılmaktadır (Tablo 4) (21,22).

Yaş osteoporoz için önemli bir risk faktörüdür. Menopoz sonrası kadınlarda 
osteoporoza bağlı kırık görülme sıklığı artmaktadır. 50 yaşında bir kadının ya-
şam boyu kalça kırığı riskinin yaklaşık % 17 ve herhangi bir osteoporotik kırık 
riskinin yaklaşık % 50 olduğu tahmin edilmektedir. Kırık riski artışına katkıda 
bulunan bir diğer faktör düşmelerdir. Düşmeler; fiziksel aktivite eksikliği, kas 
güçsüzlüğü, yürüme ve denge sorunları, nöromüsküler hastalıklar, alt ekstremi-
telerin sakatlığı veya bozulmuş propriyosepsiyon gibi faktörlerden kaynaklanan 
önemli ve önlenebilir komplikasyonlardır (23,24).

Tablo-3: Kemik döngüsünün biyokimyasal belirteçleri (20)
Kemik yapım belirteçleri
Serum Kemiğe özgü alkalen fosfataz

Osteokalsin
Tip I kollajenin karboksiterminal propeptidi
Tip I kollajenin aminoterminal propeptidi

Kemik yıkım belirteçleri
Serum Tip I kollajenin çapraz bağlı C-telopeptidi

Tartarata dirençli asit fosfataz
Kollajen çapraz bağlarının N-telopeptidi
Kollajen çapraz bağlarının C-telopeptidi

İdrar Hidroksiprolin
Piridinolinler
Deoksipiridinolinler
Kollajen çapraz bağlarının N-telopeptidi
Kollajen çapraz bağlarının C-telopeptidi
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Kırık riskinin değerlendirilmesi için geliştirilen ve vaka bulma algoritma-
sı olan Fracture Risk Assessment Tool-FRAX sık olarak kullanılmaktadır. 
Tedavi almayan 40 ila 90 yaş arasındaki kişilerin, KMY (Femur boynu) de-
ğerlerinin varlığında veya yokluğunda 10 yıllık kırık riskini belirlemek için 
kullanılmaktadır (25). Ülkemize özgü çevrimiçi FRAX uygulaması da mev-
cuttur (26). 30-84 yaş aralığındaki kişiler için kullanılan Q Fracture, KMY 
içermeyen başka bir algoritmadır. Garvan Fracture Risk Calculator ise 50 yaş 
üstünde kullanılan 5 veya 10 yıllık osteoporotik kırık riskini hesaplar. Hemen 
tüm kılavuzlar, osteoporoz için klinik risk faktörleri olanlarda veya anti-os-
teoporoz tedavileri düşünüldüğünde, kırık riski değerlendirmesi yapılmasını 
önermektedir (11,28,49).

Tedavi
Osteoporoz tedavisinde amaç; KMY stabilize edilmesi ve kırıkların önlenme-
sidir. Böylelikle yaşam kalitesinin artırılması hedeflenir. Osteoporoz tedavisi 
farmakolojik ve non-farmakolojik tedavilerin kombinasyonundan oluşur. 

1. Non Farmakolojik Tedavi 
Yeterli ve dengeli beslenme osteoporozun önlenmesinde ve tedavisinde önemli 
bir unsurdur. Doruk kemik kütlesine ulaşmada ve korumada yeterli miktarda 
kalsiyum ve D vitamini alımının sürdürülmesi gereklidir. D vitamini; kalsiyum 
ve fosforun barsaktan emilimini artırır. D vitamini alımı azaldığında, kalsiyum 
emilimi bozulur ve negatif bir kalsiyum dengesi oluşur. Bu durum PTH üreti-
mini artırarak osteoporoza neden olur. Bu nedenle serum 25-hidroksivitamin D 
düzeyinin ≥30 ng/ml (tercihen 30-50) gereklidir (11).

Yeterli kalsiyum ve D vitamini alımı yanı sıra, günlük 0.8 g/kg prote-
in alınması kemik metabolizmasının sürdürülmesi için dengeli bir diyette 
önerilen miktardır (11). Kafein alımı kalsiyum emilimini azaltması ve kalsi-
yumun idrarla atılımını artırması nedeniyle, 1 ila 2 porsiyon ile sınırlandırıl-
malıdır (27).

Tablo-4: Kırık riski artışına katkıda bulunan risk faktörleri (21,22).
Yaş 
Kadın cinsiyet 
Erken menopoz
Primer veya sekonder amenore
Asya veya beyaz etnik köken
Önceki frajilite kırığı
Ailede kalça kırığı öyküsü

Düşük vücut ağırlığı
Glukokortikoid tedavisi
Yüksek kemik döngüsü
Sigara 
Aşırı alkol tüketimi
Uzun süren hareketsizlik
D vitamini ve kalsiyum eksikliği 



140

Menopoz

Diğer Yaşam Tarzı Önerileri: Sigarayı bırakma, alkol alımının azaltılması 
(günlük maksimum 2 birim) ve fiziksel aktivitenin artırılmasıdır. Hastalar ak-
tif bir yaşam tarzını sürdürmeli, ağırlık taşıma denge ve direnç egzersizleri-
ni sürdürmeleri için teşvik edilmelidir. İleri yaştaki hastalar için düşme riskini 
azaltacak tedbirlerin alınması, kırık olasılığının azaltılması açısından oldukça 
önemlidir. Hasta düşme riskini azaltan ve yaşam kalitesini artıran, fizik tedavi 
ve egzersiz programlarına yönlendirilmelidir (11). 

2. Farmakolojik Tedavi
Kimler Farmakolojik Tedavi Almalıdır?
1. Osteopenisi olan (T skoru -1 ile -2,5 arasında) ve kalça veya omurgada kırıl-

ganlık kırığı öyküsü olan hastalar 
2. Vertebra, femur boynu, total kalça veya 1/3 radiusta T skoru -2,5 veya daha 

düşük olan hastalar 
3. T skoru -1.0 ile -2.5 arasında olan hastalar için FRAX ile 10 yıllık majör 

osteoporotik kırık olasılığı ≥% 20 veya 10 yıllık kalça kırığı olasılığı ≥% 3 
olan hastalar

4. Osteoporoz teşhisi konmuş ve normalde kırık riski çok yüksek olmayan aşa-
ğıdaki hasta grupları çok yüksek riskli olarak düşünülmelidir.

• Yakın zamanda kırığı olan hastalar (örneğin son 12 ay içinde),
• Onaylanmış osteoporoz tedavisi sırasında kırıklar,
• Çoklu kırıklar,
• İskelet hasarına neden olan ilaçlar (örn. uzun süreli glukokortikoidler),
• Çok düşük T skoru olanlar (örn. -3.0’dan daha az ),

Tablo-5: Yaşlara göre gerekli günlük kalsiyum miktarları (28,29)
Yaş Cinsiyet Miktar

0-6 ay K+E 200
6-12 ay K+E 260
1-3 yaş K+E 700
4-8 yaş K+E 1000
9-18 yaş K+E 1300
19-50 yaş K+E 1000
51-71 yaş E 1000
51-71 yaş K 1200
71+ yaş K+E 1200
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• Düşme veya yaralı düşme öyküsü için yüksek risk ve FRAX (kırık riski de-
ğerlendirme aracı) ile çok yüksek kırılma olasılığı olanlar (örneğin, majör 
osteoporoz kırığı >% 30, kalça kırığı >% 4.5) (11).

Kalsiyum 
Yeterli miktarda kalsiyum alımı, genç yaşlarda kemik matriksinin yoğunluğunu 
artırır. Menopoz sonrasında ise kemik kaybını yavaşlatmaktadır. Yetersiz alım, 
kalsiyum dengesinin bozulmasına ve sekonder hiperparatiroidi oluşmasına ne-
den olabilir. Başlıca kalsiyum kaynakları süt ve süt ürünleridir. Bunun dışında 
bazı sebzeler (lahana, ıspanak, şalgam), fındık ve badem gibi kuruyemişler ve 
baklagiller diğer kalsiyum kaynaklarıdır (28). Günlük kalsiyum gereksinimi 
yaşa bağlı olarak değişir. Postmenopozal dönemde (50 yaş üstü) günlük 1200 
mg kalsiyum alımı önerilmektedir (29). Hastalara takviye yapmadan önce gün-
lük alımın tahmin edilmesi gerekir. Günlük miktarın hesaplanmasında, ulusla-
rarası osteoporoz federasyonu (IOF) kalsiyum hesaplayıcısı kullanılabilir (30).

D Vitamini
D vitamini barsaktan kalsiyum emilimi ile kemiğin mineralizasyonunu sağlar. 
PTH düzeyini azaltarak kemik kaybını azaltır. Sadece kemik üzerine değil, kas 
dokusu üzerine de etkilidir ve düşme riskini azaltır (31,32). 

D vitaminin ana kaynağı güneş ışınlarıdır. Güneşe maruziyet sonrası deri-
de üretilir. Saat 10:00 ila 15:00 arasında 30 dk güneşlenme günlük D vitamini 
üretimi için yeterlidir. Cilt rengi, güneş kremi kullanma, mevsim ve enlem bu 
üretimi etkilemektedir. Günümüzde D vitamini eksikliğine sık rastlanmaktadır. 
Dünya nüfusunun yarısından fazlasının D vitamini eksikliği riski altında olduğu 
düşünülmektedir. Vitamin D eksikliğinin tedavisinde 8 hafta süresince haftada 
bir 50.000 IU yükleme dozu ve ardından günde 800 ila 1500 IU idame dozu 

Tablo-6: 25 hidroksi vitamin D seviyeleri ve sonuçları (28)

nmol/L ng/ml Sonuç 

<25 <10 Şiddetli eksiklik

25-50 10-20 Eksiklik

50-75 20-30 Yetersizlik 

75-125 30-50 İdeal aralık

125-375 50-150 Olası yan etkiler

>375 >150 Toksikasyon 
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verilmelidir (33,34). 50 yaş üstü için günlük alınması önerilen miktar 1000 IU 
dir. Günlük güvenli limit 4000 IU’dir (29,34).

Hormon Replasman Tedavisi (HRT) ve Tibolon 
HRT tek başına veya progesteron ile kombine östrojenlerden oluşur. HRT ile 
tüm iskelette yavaşlayan bir kemik döngüsü ve KMY’de artış gözlenir (35,36). 

Meme kanseri ve kardiyovasküler hastalık riskini artırması genel sağlık ris-
kinin faydalarını aşması nedeniyle, postmenapozal osteoporoz tedavisi için bi-
rinci basamak bir ilaç değildir Sadece kırık riski yüksek östrojen dışı ilaçların 
kullanılamadığı hastalarda önerilmektedir (37).

Tibolonun vertebra kırığı riskinde % 44 azalma, vertebra dışı kırıkta % 27 
azalma gösterdiği ve kalça kırığı üzerine etkisinin olmadığı görülmüştür. Ancak 
inme, vajinal akıntı, kanama gibi yan etkileri tibolon kullanımını sınırlamakta-
dır (38,39). Yüksek kırık riski bulunan diğer ilaçların uygun olmadığı, düşük 
DVT riski ile, 60 yaş altı veya menopozdan sonra 10 yıldan az süre geçirmiş 
olan klimakterik ve vazomotor semptomları olan ve önceki myokard enfarktü-
sü, strok veya kardiyovasküler hastalık, meme kanseri gibi kontrendikasyonla-
rın olmadığı hastalarda kullanılması önerilmektedir (11).

Selektif Östrojen Reseptör Modülatörleri (SERM) 
Bir selektif östrojen reseptör modülatörü (SERM) olan raloksifenin, vertebral 
KMY’yi artırarak, kırık riskini azalttığı ancak vertebra dışı kırıklar ile kalça 
kırığı üzerine anlamlı bir etkisinin olmadığı gözlenmiştir. Günlük 60 mg dozda 
kullanılmaktadır. Kemik kaybını, meme ve uterus dokusunu stimüle etmeden 
durdurmaktadır. Sıcak basması ve bacak krampları gibi yan etkileri bulunan 
raloksifenin kullanımını sınırlayan en önemli yan etkisi DVT’dir (38,40). Ra-
loksifen ile benzer etkinliğe ve yan etki potansiyeline sahip olan bazedoksifen 
günlük 20 veya 40 mg’lık dozlarda kullanılmaktadır. Meme kanseri üzerine et-
kisi bilinmemektedir (41). Bazedoksifen ve konjuge at östrojeni kombinasyo-
nu hem vaginal ve vazomotor semptomların hemde osteoporozun tedavisi için 
geliştirilen bir tedavi ajanıdır. Doku selektif bir östrojen kompleksi oluşturarak 
postmenopozal kadınların yaşam kalitesini artırmak için kullanılmaktadır (42). 

SERM ajanlar, kılavuzlarda DVT riski düşük olan ve diğer ajanlarla tedavi-
nin mümkün olmadığı veya meme kanseri riski yüksek olan hastaların tedavi-
sinde önerilmektedir (11,43).

Bifosfonatlar 
Bifosfonatlar, inorgonik pirofosfatların analoglarıdır. Osteoklast aktivitesini 
bloke ederek, kemik rezorbsiyonunu önlerler. Osteoporoz tedavisinde ilk basa-
mak ilaçlardır.
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Osteoporoz tedavisinde FDA tarafından onaylı bifosfonatlar: alendronat (10 
mg/gün veya 70 mg/hafta peroral), risedronat (5 mg/gün, 35 mg/hafta veya 150 
mg/ay peroral) ibandronat (150 mg/ay peroral veya her 3 ayda bir 3 mg intra-
venöz ) ve zoledronik asittir (yılda bir kez 5 mg intravenöz). Bu dört ajandan 
üçü olan alendronat, risedronat ve zolendronik asid vertebral, vertebra dışı ve 
kalça kırıklarının önlenmesinde denenmiş ve etkinliği kanıtlanmış ilaçlardır 
(44,45,46,47). 

İbandronatın vertebral kırıkların önlenmesinde etkinliği gösterilmiştir (48). 
Non-vertebral ve kalça kırıklarının tedavisinde kılavuzlar tarafından önerilme-
mektedir (49,43).

Oral bifosfonatların sabah aç karnına bir bardak su ile alınması, alındıktan 
sonra 30 dakika içerisinde yemek yenilmemesi, su dışında bir içecek içilmemesi 
ve herhangi başka bir ilaç (özellikle kalsiyum) alınmaması ve 30-60 dk boyunca 
dik durulması gerekmektedir. Oral bifosfonatların en sık yan etkisi üst gastroin-
testinal sistem üzerinedir. Bu nedenle aktif özefagus hastalığı olan kişilerde dik-
katli kullanılmalıdır. Akalazya, özefagus darlığı ve dismotilite gibi durumlarda 
tercih edilmemelidir. Bifosfonatların diğer kontrendike olduğu durumlar ilaca 
karşı aşırı duyarlılık ve hipokalsemidir. Bunun yanısıra böbrek fonksiyonları 
bozuk olan hastalarda (risedronat ve ibandronat için glomerüler filtrasyon hızı 
[GFR] <30 mL/dk veya  zolendronat ve alendronat için <35 mL/dk) verilme-
melidir (11,28).

İntravenöz uygulanan bifosfonatlarda, 1-3 gün süren; ateş, kas ve kemik ağ-
rısının görüldüğü influenza benzeri bir akut faz reaksiyonu oluşabilir. Genellikle 
ilk enjeksiyon sonrası oluşan bu durum oral parasetamol ile yatıştırılabilir. 

Bifosfonatların uzun süre kullanımı ile görülebilecek bir yan etki de subt-
rokanterik bölgede görülen atipik femur kırıklarıdır (50). Bu durum için uzun 
süreli bifosfonat kullanımı sonrası ilaç tatili gündeme gelmiştir. Oral bifosfo-
natlarda kırık riski yüksek değilse 5 yıllık tedaviden sonra kesilmesi ancak kırık 
riski yüksek kalırsa ilave bir 5 yıl daha kullanılabileceği belirtilmektedir. Zoled-
ronat için, yüksek riskli hastalarda 3 yıl sonra ve çok yüksek riskli hastalarda 6 
yıl sonrasında kesilmesi önerilmektedir. İlaçsız dönemde KMD ve kemik turno-
ver markerları takip edilmeli, KMD’de düşme veya markerlarda artma olursa, 
ilaca tekrar başlanmalıdır (11).

İntravenöz zoledronik asit ile atriyal fibrilasyon ve oral bifosfonatlarla özo-
fagus kanseri ile ilgili endişeler artmış ancak doğrulanmamıştır (51,52).

Osteoporoz tedavisi alan hastalarda çene osteonekrozu 1/100000-1/10000 
arasında bildirilmektedir (53). Günümüzde Amerikan Diş Hekimleri birliği diş 
tedavisi ile ilgili işlemler için bifosfonatların durdurulmasını önermemektedir. 
Ancak, bir diş çekimi veya implant planlanıyorsa veya devam ediyorsa, güçlü 
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antiresorptif tedavinin başlatılması, yara iyileşmesi olana değin ertelenebileceği 
görüşüne varılmıştır (54). Amerikan Ağız Diş ve Çene Cerrahları Derneği ise, 4 
yıldan uzun bifosfonat kullananlarda 2 ay ilaç tatilini önermektedir (55).

Denosumab 
Denosumab, nükleer faktör kappa B ligandının reseptör aktivatörüne (RANKL) 
karşı bir monoklonal antikordur. 6 ayda bir subkutan uygulanır ve pre-osteok-
lastların matür osteoklastlara dönüşümünü engelleyerek osteoporozu tedavi 
eder. Vertebra, vertebra dışı ve kalça kırığı riskini azaltığı ve kırılma riski üze-
rindeki bu etkisinin 10 yıla kadar sürdüğü bildirilmektedir (56).

Bifosfonatlardan farklı olarak, denosumab ile tedavinin kesilmesini, ani bir 
kemik döngüsü artışı ve hızlı bir KMY kaybı izler. Bu durum çoklu vertebral 
kırık riskine yol açabileceğinden dolayı denosumab ile ilaç tatili önerilmemek-
tedir. Herhangi bir nedenle denosumab kesilir veya alınamazsa hızlı kemik kay-
bını önlemek için bifosfonatlar kullanılmalıdır (57,11). 

Hipokalsemi riski nedeniyle, denosumab başlanmadan önce hastada kalsi-
yum ve D vitamini eksikliği varsa düzeltilmelidir. Denosumab kullanırken de 
kalsiyum ve D vitamini kullanımına devam edilmelidir. Çene osteonekrozu bi-
fosfonatlara göre daha az da olsa görülebilir. 

Klinik kılavuzlarda çok yüksek kırık riski bulunan, ileri yaşta, bifosfonat 
kullanamayan, böbrek fonksiyon bozukluğu olan kişilerde denosumab alternatif 
bir başlangıç tedavisi olarak görülmektedir (11). 

Anabolik Ajanlar (Teriparatid ve Aboloparatid) 
Aboloparatid (PTH-ilişkili protein analog) ve teriparatid (PTH 1-34) aralıklı uy-
gulandıklarında (günlük) kemik formasyonunu artırarak anabolik etki gösteren 
ilaçlardır. Teriparatid günlük 20 μg, abaloparatid günlük 80 μg dozda ve sub-
kutan enjeksiyon yoluyla kullanılmaktadır. Her iki ilaçta primer/sekonder hi-
perparatiroidi, hiperkalsemik bozukluklar (granülomatöz hastalıklar, malignite) 
gibi hipermetabolik durumlar ve osteosarkom riskinin arttığı paget hastalığında 
kullanılmamaktadır. Hafif ve geçici yan etkiler bulantı, ortostatik hipotansiyon 
ve bacak kramplarıdır (58,59). 

Teriparatid trabeküler kemik formasyonunu daha fazla artırır ve en belirgin 
etkilerinin vertebral KMY üzerine olduğu bildirilmektedir (60). Yaygın vertebra 
kırıkları olan postmenopozal kadınlarda yapılan bir çalışma; yeni vertebra kırık-
larının insidansını % 65 ve non-vertebral kırıkların insidansını % 35 azalttığını 
göstermektedir (61).

Postmenopozal osteoporozlu kadınlar arasında, subkutan abaloparatid kulla-
nımı, plasebo ile karşılaştırıldığında, 18 ay boyunca yeni vertebral ve non-ver-
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tebral kırık riskini azaltmıştır. KMY’de artış teriparatide göre aboloparatid ile 
daha fazla gözlenmektedir ve yan etki insidansı benzerdir (62)

Her iki anabolik ajanın şiddetli ve çoklu vertebra kırıkları olan ve yüksek 
kırık riski taşıyan postmenopozal osteoporozda 2 yıla kadar kullanılması öneril-
mektedir. İki yılı tamamlayan vakalarda bifosfonat veya denosumab ile tedaviye 
devam edilmelidir (11,43)

Romosozumab 
Romosozumab, osteositler tarafından salgılanan ve kemik oluşumunu engelleyen 
bir protein olan sklerostini inhibe eden bir monoklonal antikordur. Subkutan ola-
rak 210 mg/ay olarak uygulanmaktadır ve 2019 yılında FDA onayı almıştır (63).

Romosozumab, 12 ayda plasebo, alendronat ve subkutan teriparatide göre 
KMY’yi önemli ölçüde artırdığı görülmüştür. Bu etkinin, hastaların romosozu-
mabdan alendronat veya denosumaba geçişinden 12-24 ay sonra da devam ettiği 
gözlenmiştir (64,65).

Yeni kılavuzlar romosozumabı şiddetli osteoporozu ve çoklu vertebral kırıkları 
olan çok yüksek kırık riski taşıyan hastalarda 1 yıl için önermektedir (27,52). 

ARCH çalışmasında (64), alendronat grubuna kıyasla romosozumab gru-
bunda daha sık ciddi iskemik kardiyak ve serebrovasküler olaylar ortaya çıkma-
sı nedeniyle, yüksek kardiyovasküler hastalık ve inme riski taşıyan kadınlarda, 
bu tedaviyle ilişkili kardiyovasküler etkileri araştıran daha fazla kanıt ortaya 
çıkana kadar romosozumab tercih edilmemesi önerilmiştir (11).

Takip
Osteoporoz takibinde 1-2 yılda bir DEXA ölçümleri ile hasta izlemi sağlanır. 
Hastanın tedaviye uyumu ve tedavinin etkinliğinin değerlendirilmesi amacıyla 
kemik döngüsü belirteçleri kullanılabilir. Antiresorptif tedavi için serum C-ter-
minal çapraz bağlı telopeptid veya anabolik tedavi için prokollajen tip-1 N-ter-
minal propeptid bakılabilir (11,66).

Tedavi altında yeni tekrarlayan kırıkların gelişimi ve KMY’nin belirgin azal-
ması tedavi başarısızlığı olarak düşünülmektedir. Tek bir kırık mutlak başarısız-
lık anlamına gelmez ancak böyle bir durum söz konusu ise sekonder osteoporoz 
nedenleri tekrar gözden geçirilmelidir. Hastalar ilaç tedavisine ilaveten kalsi-
yum ve D vitamini takviyesi ile yaşam tarzı önerilerine uymalıdır (11,43).
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Samet ŞAHİN
Muğla Sıtkı Koçman Üniversitesi Tıp Fakültesi, Genel Cerrahi Anabilim Dalı

Meme hastalıkları özellikle kadınlarda sık karşılaşılan ve günümüz koşullarında 
erken tanı ve tedavi modaliteleri sayesinde mortalitesi ve morbiditesi gün geç-
tikçe azalmakta olan bir hastalık grubudur. Görülme sıklığının yüksek olması 
nedeniyle hem benign, hem malign meme hastalıklarına yaklaşımın belirli stan-
dartlara sahip olması, bu hastalıkların yönetimini uygulanabilir kılmaktadır ve 
özellikle 6. dekattan sonra meme kanseri sıklığının anlamlı derecede artması, 
postmenopozal dönemde meme hastalıkları algoritmalarının uygulanması ge-
rekliliğini kaçınılmaz hale getirmektedir. Bu nedenle normal memenin fizyolo-
jik ve anatomik yapısı, memede yaşam boyunca süregelen değişikliklerin bilin-
mesi, risk faktörlerinin ve prognostik parametrelerin her hastada doğru şekilde 
ortaya konulabilmesi sağaltımda vazgeçilmez unsurlardır. Bu süreçte memenin 
bir kadının en önemli aksesuarlarından biri olduğu gerçeği asla unutulmama-
lı, memeye yönelik özellikle cerrahi girişimlerde bunun hastaya yükleyeceği 
olumsuz biyolojik ve psikososyal sonuçları öngörülebilmelidir.

Bu bölümde normal memenin fizyolojik ve anatomik yapısının yanı sıra, 
meme benign ve malign hastalıklarında yaklaşımın kısaca tarihsel sürecinin ve 
güncel yaklaşımların sunulması amaçlanmaktadır.

 
Meme Hastalıklarının Tarihçesi
Meme hastalıkları ve meme kanseri, asırlardır cerrahların ilgisini çekmektedir 
ve elde edilen verilere göre bundan 5000 yıl öncesinde dahi ‘tedavi edileme-
yen hastalık’ olarak kaynaklara geçmiştir (1). 1.yy’dan itibaren meme kanseri 
için ne kadar çok çıkarılmaya çalışılırsa tümörün de o derece agresifleştiği fikri 
ortaya atılmış, hatta 17.yy’da halen meme kanserinin bulaşıcı olduğunu iddia 
eden görüşler ortaya atılmıştır. Bu görüşler 20.yy’ın başlarına kadar geçerli-
liğini korudu ise de 17.yy’dan itibaren anatomi konusundaki bilginin artması 
bu hastalığa dair daha güncel bilgilerin ortaya konulmasını sağlamıştır. Örne-

Postmenopozal Dönemde Meme 
Hastalıklarına Yaklaşım
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ğin meme kanserinde aksiller lenf nodlarının da çıkarılması gerektiği düşüncesi 
19.yy’da gündeme gelmiş ve bu görüşe uygun cerrahi prosedürler uygulanmaya 
başlanmıştır (2).

Meme kanseri tedavisinde lokal kontrolünün sağlandığı ilk ameliyat şekli 
olarak radikal mastektomi prosedürü ortaya atılmıştır. Savunulan bu prosedürde 
memenin pektoral kas ile birlikte çıkarıldığı, bunun yanında aksiller fossadaki 
tüm lenf nodlarının, level 1 ve 2 lenf nodlarının, hatta nervus toracikus longus 
ve torakodorsal pedikülün de aksiller direksiyona dahil edildiği bir yöntem or-
taya konulmuştur (3).

20.yy ortalarında özellikle Amerika’da meme kanserine yönelik cerrahi sık-
lığının artışı, radikal mastektomiden uzaklaşılarak modifiye radikal mastekto-
minin tercih edilmesine olanak sağlamıştır. Buna göre artık pektoralis majör 
kasının tamamının çıkarılması gerekmezken, kas fasyasının spesmene dahil 
edilmesinin yeterli olduğu görüşü ortaya konulmuş, yine aksiller diseksiyonda 
nervus toracikus longus ve torakodorsal pedikülün de spesmene dahil edildiği 
prosedürlerden uzaklaşılmıştır (4). Yine bu dönemde meme kanserinde radyote-
rapi protokolleri de tedaviye eklenmeye başlamıştır.

Meme kanseri cerrahisinde meme koruyucu cerrahinin de ortaya konulması 
ancak 20.yy’ın ortalarını bulmuş, bununla ilgili ilk görüş 1937’de ortaya konul-
muşsa da, meme koruyucu cerrahinin kabul görmesi bundan birkaç dekat sonra 
mümkün olabilmiştir (1).

Kemoterapi protokollerinin meme kanseri tedavisinde yer bulması da 
1970’lerden itibaren mümkün olmuş ve bu dönemde yapılan randomize çalış-
malar ve meta -analizler neticesinde adjuvan tedavilerin nüks ve mortalite üze-
rine anlamlı olumlu etkiler yaptığı ortaya konulmuştur (5). Yine bu dönemde 
meme kanserindeki hormon reseptörlerinin varlığının ortaya konulması, tamok-
sifen gibi ilaçların mortalite ve lokal nüks üzerine olan etkisinin gözlenmesine 
olanak sağlamış ve yapılan randomize çalışmalarla da bu tedavi rejimlerinin 
etkinliğini ortaya koymuştur (6).

Meme kanserindeki genetik faktörlerin ortaya konulması 1980 itibariyle 
mümkün olmuştur ve daha önceleri homojen bir hastalık olduğu sanılan meme 
kanserinin genetik alt yapısına yönelik farklılıklar ve bu farklılıkların kliniğe 
etkisinin görülmesi sağlanmıştır. Buna göre de meme kanserindeki moleküler 
alt tipler ve bu alt tiplerin seyri, hatta tedavi farklılıkları gözler önüne seril-
miştir (7).

ABD verilerine göre her 8 kadından biri yaşamının herhangi bir zamanında 
meme kanseri teşhisi almaktadır (8). Bu durum meme kanserine yönelik tarama 
programlarının önemini göstermesi açısından çarpıcıdır. Tarama programları 
sayesinde meme kanserine yönelik premalign lezyonların, hatta meme kanseri 
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olan hastalarda erken evrelerde tanı alma sıklığı artmış, tanıya yönelik tedavi 
girişimleri sayesinde de meme kanserinin mortalitesi ve morbiditesi açısından 
ilerleme kaydedilmiştir.

Meme Embriyolojisi ve Anatomisi
Meme ektodermden gelişen modifiye apokrin bir bez özelliği taşımakta ve ilk 
meme tomurcuğu fetal gelişimin 5. veya 6. haftasında belirginleşmektedir (9). 
Meme dokusu süt çizgisine uygun olarak gelişir. Tanımlanan bu hayali çizgi her 
iki ön aksiller çizgiden orijin almakta, meme uçlarına doğru devam etmekte, 
karın ön duvarından rektus kaslarının lateral kenarından inferiora devam ederek 
her iki inguinal bölgede sonlanmaktadır. Bu tanımlanan çizgi üzerinde fetal ha-
yatta tamamlanması gereken normal regresyondan sapmalar olduğunda hasta-
larda aksesuar meme (polimasti) gelişebilir. Yine belirgin meme dokusu olmak-
sızın sadece meme başının çokluğu da (politeli) bu regresyonun bozulmasına 
bağlı olarak karşımıza çıkar. Meme dokusu puberteye kadar gelişmemiş olarak 
kalmakta ve tam maturasyonunu ancak hamilelik ile tamamlamaktadır (9).

Normal meme dokusu 15 ila 20 lobdan oluşmakta, bu loblar da kendi içinde 
bir kaç lobüle ayrılmaktadır. Olgunlaşmış meme dokusu sıklıkla superiorda 2. 
interkostal aralıktan, bir diğer deyişle klavipektoral sulkustan başlar; inferiorda 
6. ila 7. interkostal aralıkta, yani inframamaryan katlantıda sonlanır. Her iki 
meme dokusu medialde sternum lateralinden, kostakondral bileşkeden başla-
yarak lateralde ön aksiller çizgiye kadar devam eder. Bu tanımlanmış alanda 
meme dokusu Cooper’ın asıcı ligamanları ile göğüs ön duvarına tutunmakta 
iken, pektoral kaslar, musculus (m) serratus anterior, M. obliquus eksternus ab-
dominis ve m. rectus abdominis kaslarının superior aponevrozları ile komşuluk 
halindedir (10).
Meme dokusunu besleyen vasküler yapılar şunlardır;
- A. mamaria interna’dan çıkan perforan dallar
- Aa. intercostales’lerin lateral dalları
- A. aksillaris’den köken alan yüksek torasik, lateral torasik ve torakoakromial 

dallar (11,12).
Venler de arterlere uygun olarak seyrederek internal torasik vene, posterior 

interkostal venlere ve aksiller vene drene olmaktadır. Memenin venöz drena-
jının, kafa tabanından sakral bölgeye kadar uzanan bir vertebral ven pleksusu 
olan Batson pleksusu ile olan ilişkisi, meme kanserinin kemik metastazlarına 
yol açması açısından önemlidir (12).

Memenin ve göğüs anterolateral duvarının duyu innervasyonu 3.-6. inter-
kostal sinirler ile, süperiordaki izole bir alan da supraklaviküler sinirin anterior 
dalları aracılığı ile innerve olmaktadır. 2. interkostal sinirin lateral kutanöz dalı 
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olan interkosto-brakial sinir aksiller diseksiyonda gözle görülebilen ve yaralan-
ması durumunda da kol iç yüzünde duyu kaybına neden olan daldır (11).

Memenin lenfatik drenajının yaklaşık % 75’i aksiller lenf nodlarına, geri 
kalan ve memenin medialini içeren kısım ise internal mamarian arter perfo-
ranlarına eşlik eden lenf kanalları aracılığı ile internal mamarian lenf nodlarına 
olmaktadır (11).
Aksillada tanımlanan lenf nodu grupları;
1. Lateral Grup: Üst ekstremitenin lenf drenajının çoğunu alırlar
2. Anterior (Pektoral) Grup: Memenin lateral kısmının drenajının büyük kıs-

mını alırlar.
3. Posterior (Subskapuler) Grup: Boynun alt kısmı ve omuz bölgesinin pos-

terioru buraya drene olur
4. Santral Grup: Aksiller ven çevresi, eksternal mamarian lenf nodları, subs-

kapuler lenf nodları ve doğrudan memeden lenfatikler buraya drene olur
5. Apikal Grup: Pektoralis minör kasının üst sınırının posterioru ve süperioru 

boyunca yerleşirler, diğer tüm lenf nodu grupları apikal gruba drene olurlar. 
6. Rotter’ın Lenf Nodları: Majör ve minör pektoral kaslar arasında seyreder-

ler, memeden direk lenfatik drenaj alırlar (12).

Bu tanımlanan lenf nodları gruplarının yanı sıra, lenf nodlarının pektora-
lis minör kasına olan komşuluklarına göre de sınıflandırma yapılır. Buna göre 
pektoralis minör kasının lateralinde kalan lenf nodları Level I, pektoralis minör 
kasının arkasında yer alan lenf nodları Level II, yine pektoral kasın medialinde 
ve superiorunda kalan lenf nodu grubu ise Level III lenf nodları olarak isimlen-
dirilir (2). Standart modifiye radikal mastektomide yapılan lenf nodu diseksiyo-
nunda Level I ve II lenf nodu grubu diseksiyona dahil edilmektedir, Level III 
lenf nodlarının diseksiyonunun sağkalıma katkısı bulunmamaktadır (13).

Memenin Fizyolojisi
Meme maturasyonu birçok hormonun etkisi ile şekillenir. Bu hormonlar baş-
ta östrojen, prosesteron ve prolaktin olmak üzere, oksitosin, tiroid hormonları, 
kortizol ve büyüme hormonları olarak sıralanabilir (10,14). Duktus gelişimi ön-
celikli olarak östrojen aracılığı ile gerçekleşir. Lobüler gelişim ve epitel fark-
lılaşmasında ise progesteron öncelikli rol oynar. Yine prolaktin de, gebeliğin 
son trimesterinde ve postpartum dönemde öncü hormon olarak görev alır ve 
laktasyonun asıl düzenleyicisidir. Bu hormonlardan östrojen ve progesteronun 
düzenleyicisi anterior hipofizden salgılanan folikül stimulan hormon (FSH) ve 
lüteinizan hormonlardır (LH). FSH ve LH’ ın salınımı da hipotalamus tarafın-
dan gonadotropin releasing hormon (GnRH) aracılığı ile düzenlenir. Yenido-
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ğanlarda östrojen ve progesteronun negatif feedback etkisinin çok güçlü olması, 
çocukluk döneminde bu hormon düzeylerinin çok düşük seyretmesinin asıl ne-
denidir. Pubertenin başlamasıyla bu negatif feedback duyarlılığının azalması, 
GnRH, FSH, LH salgılanmasında artış ile sonuçlanır. Buna bağlı olarak östrojen 
ve progesteron düzeylerinde artış gerçekleşerek hem meme maturasyonunun 
hızlanmasına hem de menstürasyonun başlamasına yardımcı olur (15).

Memenin maturasyonu gebelik ile son şeklini almaktadır. Hamilelikte plasenta 
kaynaklı östrojen ve progesteronun artması, meme maturasyonunun tamamlanma-
sını sağlar. Bu süreçte hem duktal hem de lobüler epitelde proliferasyon görülür ve 
areolar derinin rengi koyulaşır, yine bu dönemde Montgomery glandları belirgin-
leşir. Gebeliğin son döneminde prolaktin yüksek seviyelere çıkar ve anne sütünün 
yağ ve protein sentezini tetikler. Laktasyonun tamamlanması ile prolaktin değerleri 
düşer. Bu durumda duktus ve alveollerdeki epitelin atrofisi görülür (16).

Menopoz ile birlikte overlerde östrojen ve progesteron salgılanması azalır. 
Bu da memenin duktus ve alveollerinin küçülmesine neden olur. Yine bu dö-
nemde atrofiye olan meme dokusunun yerini fibröz bağ dokusu alır (17).

Meme Kanserinde Tarama Programları
Meme kanseri tarama programları standart değildir ve ülkeler arası, coğrafyalar 
arası farklılıklar göstermektedir. Örneğin Avrupa’da mamografik taramaya 50 
yaşında başlanmakta iken ülkemizde bu sınır 40 yaştır. Bunun sebebi preme-
nopozal genç meme malignitelerinin oranının Türkiye’de daha sık görülmesin-
dendir. Türk Radyoloji Derneği, semptomu olmayan, düşük riski kadınlarda 40 
yaşından başlayıp, toplum ortalamasına göre kalan yaşam beklentisi 5-10 yıl 
kalıncaya kadar yılda bir kere meme kanseri taramasını önermektedir. Sağlık 
Bakanlığı Halk Sağlığı Dairesi Başkanlığı tarafından düzenlenen ulusal meme 
kanseri tarama programına göre, 40-69 yaş arasındaki kadınlara iki yılda bir 
mamografik tarama yapılması önerilmektedir (18).

Bu hususta bilinmesi gereken, meme kanseri açısından yüksek riskli olan ki-
şilere mamografi taramasının 40 yaşından önce başlanabiliyor olduğudur. Yük-
sek riskli hasta grupları şu şekilde özetlenebilir:
• Anne, kız kardeş gibi 1. derece aile üyelerinde premenopozal dönemde 

meme malignitesi olanlar.
• 2. ve 4. dekat arasında toraks bölgesine radyoterapi öyküsü olanlar.
• BRCA1-2 gen mutasyonu olanlar ve genetik mutasyon ortaya konulmaksı-

zın bu hastaların 1.derece akrabaları.
• Daha önce meme kanseri geçirme öyküsü olanlar.
• Eskiye ait meme biyopsilerinde atipili duktal ya da lobüler hiperplazi sapta-

nan hastalar (19).
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Yukarıda bahsedilen durumlarda mamografi ile taramaya başlama yaşı değiş-
kenlik göstermekte ve belli hususlara dikkat edilmektedir. Örneğin bir hastada 
premenopozal dönemde malign meme hastalığı saptanmış ise, bu hastanın kız 
çocuklarında mamografi ile değerlendirmeye menopoz başlangıcından yaklaşık 
1 dekat önce başlanmalıdır. Radyoterapi öyküsü olanlarda, tedavinin sonlanma-
sını takiben 8 yıl sonrasında mamografi ile tarama yapılmalıdır. Yine BRCA 1 
ya da BRCA 2 genlerinde mutasyon saptanan hastalarda taramaya standart ma-
mografi taramasına başlama yaşından 10 yıl önce yani 30 yaşında başlanmalı-
dır. 30-35 yaşlarından önce memede ele gelen kitle, memede ağrı ya da spontan 
meme başı akıntısı gibi semptomatik durumlarda ilk tercih edilecek görüntüleme 
yöntemi ultrasonografi olmalıdır. Yine de unutulmamalıdır ki, bu hasta grubunda 
maligniteyi düşündüren bulgular saptanmışsa öncelikle MR görüntüleme olmak 
üzere mamografi de ek bir görüntüleme yöntemi olarak kullanılabilmektedir 
(20). Sonuç olarak ultrasonografinin semptomatik hastada bir teşhis yöntemi ol-
duğu ancak tarama programında yer almadığı bilinmelidir (21).

Mamografi kısa bir ifadeyle memenin röntgeni olarak tanımlanabilir. X ışın-
ları yardımıyla memenin iç yapısının görüntülenmesidir. İşlem sırasında krani-
okaudal, ve oblik açılarla farklı çekim pozları uygulanabilmektedir. Bu temel 
pozların yanı sıra, ilgili radyoloji hekimi gerekli görür ise farklı aksları kapsa-
yan ek çekimler isteyebilmektedir. Mamografi çekiminde yaş ilerledikçe meme 
dokusunun dansitesi azalmakta ve lezyonlar daha görünür hale gelmektedir. Bu 
durum özellikle 40 yaş altında mamografinin güvenilirliğini azaltması açısından 
önemlidir (21).

Yukarıda bahsedildiği gibi ultrasonografi kendi başına kanser taramasında 
kullanılmamaktadır ancak semptomatik hastalarda mamografiye ek olarak ya 
da kendi başına tanı amaçlı yapılabilen bir tetkiktir. 35 yaşın altındaki grupta 
semptomatik hasta grubunda ilk tercih edilecek görüntüleme yöntemi ultraso-
nografidir. Yine adolesan dönem ve öncesinde, erkek cinsiyette, hamilelerde ve 
laktasyon döneminde de semptomatik durumlarda ilk yöntem olarak ultrasonog-
rafi kullanılmaktadır. Ultrasonografinin mamografiye üstün olduğu durumlardan 
biri, mamografide gözlemlenen lezyonun solid- kistik durumunu ortaya koymada 
faydalı olmasıdır. Yine tespit edilmiş bir lezyondan örnekleme yapma sürecinde 
ultrasonografinin kullanılması, özellikle küçük ve zor palpe edilen hatta palpe 
edilemeyen lezyonlarda doğru alandan örnekleme yapılarak yalancı negatifliği 
azaltması açısından çok faydalı bir yöntem olarak karşımıza çıkmaktadır (22).

Manyetik rezonans görüntüleme (MRG) de memenin görüntülenmesinde 
yeri olan bir yöntemdir. Pahalı ve uzun süreli tetkikler olması nedeniyle rutin 
olarak tercih edilmemekte, ancak spesifik hasta gruplara yönelik değerlendirme 
imkanı sunmaktadır. MRG tercih edilen durumlar şu şekilde özetlenebilir:
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• Histopatolojik olarak malignitesi ortaya konulmuş bir lezyonun lokal evre-
lenmesi (kitlenin aks uzunlukları, yeri, multisentrik- multifokal olma durumu, 
meme derisi ve pektoral fasyanın invazyonunun ortaya konulması) amacıyla

• Genetik geçişli kanser olasılığı olan ya da meme kanserine yönelik risk fak-
törlerini barındıran kadınlarda tarama mamografisine ek olarak

• Malignite düşünülen ancak diğer görüntüleme yöntemleri ile odağın gösteri-
lemediği durumlarda

• Neoadjuvan kemoterapi tedavisi olanlarda uygulanan tedavinin etkinliğinin 
değerlendirmesinde ultrasona ek olarak

• Meme protezi implantasyonu yapılmış kadınlarda proteze ait gelişen komp-
likasyonlara ait şüphe varlığında (protezde yırtılma, kontraktür gibi) (23)
Meme protezi implantasyonu yapılmış kadınlarda proteze ait gelişen kompli-

kasyonlara ait şüphe varlığında (protezde yırtılma, kontraktür gibi) (23-25).

Memenin Enfeksiyoz ve İnflamatuar Hastalıkları
Meme enfeksiyonlarının en sık görüldüğü dönem doğum sonrası dönemdir ve 
laktasyon zemininde gelişirler. Laktasyon dışı enfeksiyonlar ise memenin ken-
disinden kaynaklı intrinsik (meme yapısındaki anormalliklere bağlı) ve ekstrin-
sik (komşu yapılara bağlı) nedenler olarak sınıflandırılmaktadır (10).

Bakteriyel enfeksiyonlar sıklıkla premenopozal dönemde görülmektedir ve 
sıklıkla laktasyonla ilişkili, stafilokokkus areius ya da streptokok türevleri et-
ken olarak rol oynamaktadır. Postmenopozal dönemde memede enfeksiyona ait 
bulgular (spontan meme başı akıntısı, memede bölgesel kızarıklık) saptansa da, 
bu bulguların malignite zemininde gelişmiş olabileceği akılda tutulmalıdır (26).

Mikotik enfeksiyonlar sıklıkla emzirme kaynaklı olup bebeğin ağzında yer-
leşmiş blastomikoz ve sporotrikoz kaynaklı enfeksiyonlardır. Bu nedenle post 
menopozal dönemde bu enfeksiyonlar görülmemekte, ancak meme derisini et-
kileyen candida enfeksiyonları bu dönemde artmaktadır. Bunda meme yapısının 
postmenopozal dönemde atrofiye uğrayarak inframamaryan sulkusun ve aksil-
ler katlantıların maserasyonuna zemin hazırlaması bir etken olarak gösterile-
bilir. Tedavi yaklaşımı predispozan faktörlerin ortadan kaldırılması ve topikal 
uygulamalar şeklindedir (27).

Subareolar duktusların kronik inflamasyonu zemininde gelişen Zuska Hasta-
lığı sıklıkla 30- 40 lı yaşlarda karşımıza çıkan ve sigara ile ilişkili bir hastalıktır. 
Nadir olarak postmenopozal dönemde de görülebilmektedir (28-30).

Mondor hastalığı memenin yüzeyel venlerini (lateral torasik, torakoepigastrik, 
nadiren de superfisiyal epigastrik venler) tutan bir tromboflebittir ve sıklıkla 2.- 5. 
dekatlar arasında karşımıza çıkmaktadır. Ancak özellikle meme volümünün fazla 
ve memenin sarkık olduğu kişilerde daha ileri yaşlarda da karşımıza çıkmaktadır. 
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Spontan gerileyen bir hastalık olması nedeniyle sıcak kompres uygulamaları ve 
anti-inflamatuar ilaçlar gibi konservatif yaklaşımlar sıklıkla yeterli olur (31).

Memenin Sık Görülen İyi Huylu Hastalıkları
Memenin iyi huylu hastalıkları çok geniş bir perspektifte değerlendirilmesi 
gerektiğinden erken reprodüktif, geç reprodüktif ve involüsyon dönemlerine 
ait bozukluk ve hastalıkların doğru bir şekilde sınıflandırılarak uygun tedavi 
yaklaşımlarının uygulanması önem arz etmektedir. Bunun için ‘Aberrations of 
Normal Development and Involution’ (ANDI) sınıflandırılması kullanılmak-
tadır. Normal memeye göre ortaya çıkan bozukluk ya da hastalıklar bu geniş 
yelpazede değerlendirilmekte, hastalığa spesifik yaklaşımlar belirlenerek bu 
sayede uygun tedaviler başlanmakta ve gereksiz uzun süreli takipten kaçınıl-
maktadır (Tablo 1) (2).

ANDI sınıflandırmasına göre lobüler involüsyonunun stromayla entegre ola-
maması bu sürecin bozukluklarını da beraberinde getirir. Stromanın involüs-
yonu alveol involüsyonunun önüne geçerse bu hastalarda mikrokistler oluşur 
ki mikrokistler, makrokistler için öncü lezyonlardır. Bu yüzden ileri yaşlarda 
ve postmenopozal dönemde makrokistlerin arttığı görülmektedir. Bu lezyonlar 
genelde klinik bulgu vermez ve tedavi gerektirmez (32).

Periduktal fibrozis, periduktal mastit zemininde gelişen lezyonlardır ve 
meme başı çekintisine neden olur. 70 yaş ve üzeri kadınların yarısından çoğunda 
farklı düzeylerde epitelyal hiperplazi görülmektedir (33).

İyi huylu meme bozuklukları Page tarafından sınıflandırılmıştır ve hastalık-
lar non-proliferatif bozukluklar (kistler ve apokrin metaplaziler, duktal ektazi, 

Tablo-1: İyi huylu meme hastalıklarının ANDI sınıflaması
Normal Bozukluk Hastalık

Erken repro-
düktif yıllar

Lobuler gelişim Fibroadenom Dev fibroade-
nom

Geç reprodüktif 
yıllar

Stromal gelişim
Meme başı eversiyonu
Menstrüasyonun siklik 
değişiklikleri

Adolesan hipertrofi
Meme başı inversiyonu
Siklik mastalji

Jigantomasti
Subareolar 
apse
Aşırı mastalji

İnvolüsyon Lobüler involüsyon
Duktus involüsyonu
Dilatasyon
Sklerozis
Epitelyal dönüşüm

Makrokistler
Duktus ektazisi
Meme başı çekilmesi
Epitelyal hiperplazi

Periduktal 
mastit
Atipi içeren 
epitelyal hi-
perplazi

ANDI: Aberrations of normal development and involituon (Normal gelişim ve involüsyonda 
sapmalar)



159

Menopoz

hafif duktal epitelyal hiperplazi, kalsifikasyon, fibroadenom), atipisiz prolifera-
tif hastalıklar (sklerozan adenozis, radyal ve kompleks sklerozan lezyonlar, duk-
tal epitelyal hiperplazi, intraduktal papillom) ve atipili lezyonlar (atipik duktal 
hiperplazi, atipik lobüler hiperplazi) olarak 3 ana grupta incelenmektedir (34). 
Bu hastalıklar içinde mikro ve makro kistler postmenopozal dönemde sık görü-
len hastalıklardandır. Proliferatif lezyonlardan sklerozan adenozis doğurganlık 
döneminin yanısıra perimenopozal dönemde de görülmektedir. Sklerozan ade-
nozis kötü şekilli meme lobüleri ile karakterize bir lezyondur ki bu lezyonlar 
da multiple mikrokistlerin olduğu ortamlarda gelişir. Nadiren ele gelen kitle 
olarak kendisini gösterir. Bunlar prekanseröz olmayan lezyonlardır (35). Diğer 
selim meme lezyonları da sıklıkla reprodüktif döneme ait olup, postmenopozal 
dönemde nadiren görülmektedir.
Meme Kanserinin Epidemiyolojisi
Meme kanseri kadınlarda görülen en sık kanser türüdür ve kadınlarda kanserle-
rin % 29’undan ve 20-59 yaş arasında kansere bağlı ölümlerin de % 14’ünden 
sorumludur. Akciğer kanserinden sonra kadınlarda yaşa bakılmaksızın en sık 
ikinci kansere bağlı ölüm nedenidir. Mevcut bilgilere göre bir kadının ömrü 
boyunca meme kanserine yakalanma riski ⅛ olarak bildirilmiştir. Meme kanseri 
insidansı gittikçe artmaktadır. Bu insidanstaki artış sıklıkla 55 yaş üstü kadın-
larda gözlenmektedir. 50 yaş üstü kadınların meme tarama programlarına uyum 
göstermesinin artması ile küçük boyutlardaki primer meme kanserlerinin daha 
sık teşhis edilmesi bu duruma sebep olarak gösterilmiştir. Bu tarama ve erken 
tanı protokolleri sayesinde meme kanserine bağlı ölüm sıklığı gün geçtikce 
azalma göstermektedir (8).

Dünya genelinde farklı ülke ve bölgelerde çok farklı insidanslar karşımıza 
çıkmaktadır. Bu farklılığın temelinde sosyo kültürel ve endüstriyel gelişmişlik 
farkı göze çarpmakta, endüstrileşmenin yüksek olduğu bölgelerde meme kanse-
ri insidansının daha yüksek olduğu görülmektedir (36).

Bunun yanında meme kanseri sıklığı ile mortalite her zaman paralel 
seyretmemektedir. Fakir toplumlarda multiparite ve erken doğum daha sık 
olduğundan meme kanseri sıklığı düşük olsa da, ekonomik olarak gelişmiş 
toplumlara göre erken tanı alma imkanı daha düşük olduğundan kansere 
bağlı mortalite daha yüksektir. Meme kanserine ait risk faktörleri hastanın 
değiştiremeyeceği faktörler ve yaşam tarzı ile ilişkili faktörler olarak iki ana 
başlıkta değerlendirilir. Buna göre hastaların değiştiremeyeceği risk faktör-
leri şunlardır:
• Kadın olmak (karşı cinse göre 100 kat artmış risk)
• Orta yaş ve üzeri olmak (55 yaşından sonra meme malignitesi görülmesi daha sık)
• Kalıtsal meme kanseri varlığı ve özellikle BRCA Mutasyonları 
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• Birinci ve ikinci derece akrabalarda meme kanseri
• Geçirilmiş meme kanseri öyküsü 
• Irksal farklılıklar (beyaz ırkta risk fazla olmakla birlikte diğer ırklarda risk 

tedricen daha düşük olmasına rağmen kansere bağlı mortalite daha yüksek)
• Yoğun meme dansitesi 
• Premalign meme hastalıkları (atipik duktal hiperplazi ve atipik lobüler hiperp-

lazi 4-6 kat, karsinoma in situ 10 kat artırır)
• Erken menarş (özellikle 12-13 yaş öncesi menstrüasyon, yaşam boyunca öst-

rojen maruziyetinin artışı zemininde riski artırır)
• Geç menopoz (55 yaşından sonra halen östrojen maruziyetinin devam ediyor 

olması riski artırır)
• Göğüse (toraks) radyasyon (bu bölgeye yönelik radyoterapi, meme kanseri 

riskini artırır) (37-41).

Hastaların yaşam tarzı ile ilişkili risk faktörleri ise şunlardır;
• Alkol kullanımı riski artırır
• Morbid obezite durumunda risk artar
• Sedanter yaşam riski artırır.
• Çocuk sahibi olmamak ya da çocuk sahibi olma yaşının 30’dan yüksek olması 

riski artırır.
• Oral kontraseptif ve post menapozal hormon replasman tedavisi riski artır-

maktadır.
• Emzirmek kanser riskini azaltır.
• Diyette kırmızı etin fazla olması ve sebze ile beslenmenin az olması riski artırır. 
• Tütün ürünlerini kullanmak riski artırır.
• Gece çalışmak (doktor, hemşire vb) (biyolojik ritmi ve hormon siklusunu bo-

zarak riski arttırır)
• Meme implantı (silikon) (Bazı çalışmalarda lenfomanın nadir bir çeşidi olan 

anaplastik large cell lenfoma vakaları bildirilmiştir) (37).
Buna göre ileri yaş hem kendi başına meme kanseri için risk faktörü iken, 

postmenopozal dönemde kullanılan preparatların, özellikle de östrojen ve 
progesteronun kombine kullanıldığı tedavilerin meme kanseri için risk oluştur-
duğu görülmektedir.

Meme kanseri tanısı alan hastalarda prognozu etkileyen faktörler de yine tü-
mörün kendisine bağlı faktörler ve hastaya bağlı faktörler olarak iki ana başlıkta 
incelenmektedir. Hastaya ait faktörler şunlardır (41-43);
• İleri yaş ve genç yaş
• Premenopozal dönemde olmak
• Aile öyküsü 
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• Geçmişte meme kanseri varlığı 
• İmmünosupresyon varlığı
• Kötü beslenme
• Kemoterapi, radyoterapi alma öyküsü

Prognozu etkileyen faktörlerden tümörün kendisine ait faktörler; lenf nodu 
tutulumu, tümör çapı, histolojik-nükleer grade, lenfatik-vasküler invazyon var-
lığı, hastalığın patolojik ileri evre olması, immünhistokimyasal incelemede hor-
mon reseptörlerinin (östrojen ve progesteron) yokluğu, DNA anöploidi varlığı 
ve yaygın intraduktal komponent varlığı olarak sıralanabilir (44).

Bu prognostik faktörlerden her ne kadar ileri yaş olumsuz bir etkiye sahipse 
de premenopozal dönemde meme kanseri görülmesinin kötü prognostik faktör 
olması dikkat çekicidir. Tarama programlarına hasta uyumunun özellikle 40 yaş 
itibariyle artıyor olması bir diğer deyişle bu dönem öncesinde tarama program-
larına uyumun tedricen daha düşük olması, erken reprodüktif yıllarda tanı alma-
nın gecikmesine yol açtığından, daha genç hastalarda mevcut meme kanserinin 
erken evrede saptanmasını zorlaştırmasını da beraberinde getirmekte, bu da bu 
yaş grubundaki hastaların lokal ileri ve ileri evre (evre IIIA, IIIB ve evre IV) 
meme kanseri tanısı almasına yol açmaktadır. Zira erken yaşlarda kendi kendine 
meme muayenesine ve hekim muayenesine başlayan ve uyum gösteren preme-
nopozal hastalarda tarama programları, erken evrelerde (evre I, evre IIA ve IIB) 
tanı almayı mümkün kılmaktadır.

Sonuç olarak postmenopozal dönem her ne kadar meme kanserinin genç 
yaş grubuna göre daha ılımlı seyrettiği bir süreç olsa da, 55 yaş üstünde 
meme kanseri sıklığının anlamlı derecede artıyor olması, tarama programla-
rına uyum açısından önemlidir. Selim meme hastalıklarının çoğunun preme-
nopozal ve özellikle postpartum dönemde görülüyor olması, mamografide 
postmenopozal dönemde görülen şüpheli lezyonların ileri değerlendirmeleri-
nin yapılması gerekliliği açısından dikkat çekicidir. Postmenopozal dönemde 
meme kanserine yönelik risk faktörlerinin de ayrıntılı olarak değerlendirile-
rek şüpheli lezyonların takibinin yapılması; hali hazırda sağ kalımın geçmişe 
göre artmaya devam ettiği bu hastalıkta, hastalığın yönetimi açısından önem 
arz etmektedir.
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Eren PEK
Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı

Vajinal enfeksiyonlar reprodüktif dönemde olduğu gibi menopoz evresinde de 
önemli bir sağlık sorunu olarak varlığını devam ettirir. Anterior-süperiorunda 
mesane ve eksternal üretral meatus ile, posteriorunda ise rektum ile komşudur. 
Yüzeyi çok katlı skuamoz non-keratinize epitel ile kaplıdır. Olağan vajen flora-
sı aerob ajanlardan zengindir. En sık görülen flora mikroorganizması hidrojen 
peroksit üreterek vajen pH’ını asidik düzeyde tutan laktobasillerdir. Doğal flo-
rayı oluşturan diğer ajanlar; peptokoklar, peptostreptokoklar, korinobakterler, 
eubakterler, bakteroidesler, staphylococcus epidermidis, grup B ve D strepto-
koklar ile Escherichia coli’dir. Gardnerella vaginalis, Trichomonas vaginalis 
ve Candida albicans yine düşük kolonizasyonda da olsa florada yer alan mik-
ro-organizmalardır (1,2,3).

Tüm bu floranın oluşmasında ve devamlılığının sağlanmasında ise östrojen 
temel bileşendir. Vajinal epitelin glukojeni depolamasında ve hücrelerin proli-
ferasyonunda, kısaca vajenin asit pH ortamının devamlılığının sağlanmasında 
kilit role sahiptir. Epitelde tutulan bu glukojen laktobasiller tarafından kullanıla-
rak laktik asit oluşumu ile sonuçlanan metabolik bir sürece girer. Bu metabolik 
süreçler pH’ın 3.5-4.5 arasında tutulmasını sağlar. Menopozda ise hipo-östroje-
nemik ortam vajinal epitelin prolifere olamamasına ve incelmesine neden olur. 
Glukojenin depolanmasının gerçekleşemediği ve kullanılamadığı bu dönemde 
ise pH 6 -8 civarındadır. Bu pH enfeksiyonlara zemin hazırlar. Floral laktobasil-
ler yavaşça yerlerini patojenik kokların liderlik ettiği çeşitli mikroorganizmala-
rın bulunduğu ortama bırakır (4,5,6).

Oluşan bu durum vajinit terimi ile açıklanır. Vajinit vajen iç yüzey epiteli-
nin inflamasyonudur. Bu nedenle inflamasyonsuz vajinitlere vajinoz adı verilir. 
Sıklıkla hekime başvuru nedeni olarak görülen akıntı her zaman enfeksiyon be-
lirtisi olmayabilir. Bartholin ve skene bezlerinin salgıları, vulvar sebase sekres-
yonlar, servikal bezlerin salgıları, vajen epitelinde gerçekleşen metabolik süreç-

Vajinal Hastalıklar ve Vajinitler
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ler neticesinde oluşan son ürünler ve epitellerden oluşan salgılar doğal akıntı 
nedenleridir ve herhangi bir patolojik durum bulgusu değildirler. Lökore beyaz 
akıntı anlamına gelse de sıklıkla rengi farketmeksizin vajinal akıntının varlığını 
belirten bir terim olarak kullanılmaktadır. En sık nedeni ise enfeksiyonlardır. 
Akıntıya en sık neden olan ajan ise Gardnerella’dır. Bunu sırasıyla kandidal en-
feksiyonlar ve trichomonas vaginalis izler. Atrofik vajinitler ve allerjik vajinitler 
ise non-enfeksiyöz vajinitlerdir (7,8,9).

Dikkatli ve ayrıntılı alınmış bir anamnez ile fizik muayene sıklıkla tanı 
için yönlendirici ve yardımcı olmaktadır. Akıntı örneğinin lam üzerine yayıl-
masından sonra % 10’luk KOH (potasyum hidroksit) ile muamele edilmesiyle 
(whiff testi) oluşan balık kokusu ‘bakteriyel vajinozis’ için tipik bir bulgudur. 
Bu muamele neticesinde balık kokusu oluşmuyor psödohifler ve sporlar izleni-
yor ise kandidal enfeksiyonlar akıla gelmelidir. Majör semptomun akıntı olduğu 
durumlarda ön planda trichomonas vajinitleri düşünülmesi gerekirken, kaşıntı 
major semptom olduğunda kandidal enfeksiyonlar, kötü koku diğer semptom-
ların önüne geçiyor ise gardnerella enfeksiyonları ön planda düşünülmelidir. 
Tariflenen akıntı da çoğu zaman tanıya yaklaştırmaktadır. Örneğin grimsi-beyaz 
renkli köpüklü akıntı gardnerella’yı düşündürürken, yeşil-sarı renkli köpüklü 
akıntı ve servikal peteşilerin varlığı trichomonas enfeksiyonunu düşündürür. 
Yine peynirimsi koyu kıvamlı beyaz akıntı ise kandidal enfeksiyonlar açısından 
kuşku uyandırır. Bu bölümde vajinitler sırasıyla ele alınacaktır (9,10).

Bakteriyel Vajinozis
Non-spesifik vajinit olarak da bilinir ve reproduktif dönem kadınlarda en sık göz-
lenen vajinit şeklidir. Diğerlerinden farklı olarak inflamatuar bir süreç yoktur (11). 
Gardnerella vaginalis’in egemen olduğu, peptostreptokokların, bakteroideslerin, 
prevotellaların, mobilincusların,ureoplasmaların ve porphyromonasların artış 
gösterdiği, laktobasillerin azaldığı vajinal kolonizasyon durumudur (12,13,14). 
Laktobasiller kaybolduğundan vajen florası değişmiştir, buna bağlı olarak va-
jen pH’ı 5-5.5 civarına yükselmiştir. Grimsi-beyaz renkli oldukça kötü kokulu 
akıntı izlenir. Potasyum hidroksit ile muamele görmüş sekresyonlardan yayılan 
amin/ yada balık kokusu oldukça patognomoniktir. Mikroskobide ‘clue cell’ adı 
verilen gram boyama ile negatif özellik gösteren basillerin epitelyal hücreler ile 
oluşturduğu komplike yapılar tipiktir. Tanıda vajinal sekresyonlardan yapılan 
kültürün değeri yoktur (15-18). Gram boyama ve mikroskobik değerlendirme 
tanısal açıdan daha üstün yöntemlerdir. Burada 0-3 arası alınan puan olağan 
vajinal flora olarak değerlendirilirken, 4-6 puanlar bozulmuş vajinal flora mev-
cudiyetine, 7-10 puan ise bakteriyel vajinozisin varlığına karşılık gelir. Serum 
fizyolojik ile hazırlanan ıslak preparatların incelenmesi sırasında laktobasillerde 



167

Menopoz

azalma tespit edilmesi de bakteriyel vajinozis lehine değerlendirilebilir. Her ne 
kadar gram boyama ile tanı konulabilse de Amsel kriterleri de tanı için konu-
labilir; (a) vajen pH’ının >4.5 olması, (b) homojen ve ince vajinal akıntı, (c) 
whiff testi pozitifliği, (d) vajinal epitelyal hücrelerin bakterilerle kaplanması 
(clue cell –ipucu hücreleri) en az üç pozitif bulgunun varlığı yeterlidir (19,20). 
Gardnerella vaginalisin bakteriyel vajinozis tanılı kadınlarda tespit edilebileceği 
kadar sağlıklı kadınlarda da tespit edilebileceği unutulmamalıdır (21). Cinsel 
yolla partnere aktarılabilen bir hastalık olduğundan eş tedavisi de yapılmalıdır. 
İlk seçenek tedavi metronidazol (po 7 gün 2*500 mg) olmalıdır. Metronidazo-
lün jel formları da (% 0.75) intravajinal olarak uygulanabilir (5 gün, günde 5 
gr). Başka bir etken madde olan klindamisinin de (% 2) jel formu günde 5 gr-7 
gün boyunca kullanılabilir. Tedaviye uyum zorluğunda tek doz 2gr metronida-
zol (po) kullanılabilir. Oral klindamisin diğer bir tedavi seçeneğidir (po 7 gün 
2*300 mg veya intravajinal 3 gün 1*100 mg) (9,18,22,23).

Trichomonas Vajiniti
Trichomonas vaginalis adı verilen kamçılı protozoa (trofozoit) tarafından oluş-
turulur. Kadında üretra ve vajinada yaşar. Yeşil-sarı renkli köpüklü kötü kokulu 
vajinal akıntı mevcuttur. İnflamatuar tipte vajinal enfeksiyondur (24-27). Bu 
hastalarda vulvar kaşıntı da önemli bir özellik olarak karşımıza çıkabilir. Olgu-
ların neredeyse % 60’ında tabloya bakteriyel vajinozisde eşlik eder. Vajen pH’ı 
5’in üzerindedir. Tanısında kültür altın standart yöntem olmakla birlikte sekres-
yondan fresh olarak hazırlanan lamellerde hareketli protozoonların görülmeside 
oldukça önemlidir. Akıntıdan yapılmış olan bu preparatın incelenmesi sırasında 
artmış polimorfonukleer lökositler izlenir. Yine spekulum muayenesinde vajen 
duvarlarında ve servikste çilek benzeri peteşial görüntünün izlenmeside tipik bir 
özelliğidir (28,29). Bunların dışında ELISA, PCR gibi yöntemlerden de tanıda 
faydalanılabilir (30). Cinsel yolla partnere aktarılan bir hastalık olduğundan eş 
tedavisi burada da gereklidir ve tedavi süresince koitus olmamalıdır. Medikas-
yonda öncelikli tercih edilen ajan metronidazoldür (po 2 gr tek doz veya po 7 
gün 2*500 mg). Lokal tedavide ise dokuzat sodyum, aminakrin, sodyum ededat 
veya NP-9 kullanılabilir (23,31,32).

Fungal Vajinit
Sıklıkla etken Candida albicans cinsi mantarlardır. Candida albicans vajinanın 
doğal flora üyesidir. Kesilmiş süt-peynirimsi beyaz renkli kokusuz kalın bir 
akıntı ve pruruitise eşlik eden labiumlarda ertitematöz alanların varlığı klasik 
özellikleridir. Ancak bunlardan hiç birisi kandidiazis için patognomonik değil-
dir. Bu nedenle tanı doğrulanmalıdır (29,33). Fırsatçı enfeksiyon olarak kar-
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şımıza çıkabilir. İmmun sistemin herhangi bir şekilde zayıflığında, diyabet ve 
obezite gibi metabolik hastalıklarda, antibiyotik ve benzeri ilaçların kullanım-
ları sonrasında gelişebilirler. Kandidal vajinitlerde pH normal aralıkta (<4.5) 
izlenir. Kesin tanıda kültür kullanılır (sabouraud yada nickerson besiyeri). 
Sekresyondan yapılan preparata potasyum hidroksit (% 10) damlatıldığında 
mikroskobide tomurcuklanan maya ve psödohif yapıları izlenir. Whiff testi ne-
gatiftir (34,35). Tedavisinde vajinal tabletler (nistatin, clotrimazol, borik asit 
tuzları), intravajinal kremler (clotrimazol % 0.1), oral tabletler (flukonazol, 
ketokonazol, itrakonazol) kullanılabilir. Tedavi sonrası nüks görülebilir. Yılda 
dört veya daha fazla tekrarlaması durumunda rekürrens veya kronik hastalık 
düşünülür, bu durumda altta yatan etiyolojik nedenler araştırılmalıdır. Cinsel 
partner tedavisinin rekürrensleri azaltmadığı bilimsel araştırmalar ile ortaya 
konulmuştur (36).

Gonore-Gonore Vajiniti
Etken neisseria gonorrhoeae’dir. Menopozal dönemde rejenerasyon kapasitesi 
azalmış olan vajinal epitelin gonokokal enfeksiyonlara karşı direnci reprodüktif 
döneme göre düşer. Bu durum enfeksiyon ajanının yerleşmesine zemin hazırlar. 
Her ne kadar büyük oranda asemptomatik olarak seyretsede yoğun mukopü-
rülan akıntı mevcuttur. Diğer sık belirtileri arasında dizüri, bartholin bezi en-
feksiyonu ve anorektal inflamasyon yer alır. Kahve çekirdeği şeklindeki gram 
negatif diplokokların mikroskop altında lökositlerin içerisinde görülmesi tanı 
koydurucudur. Kesin tanısı ise besiyerinde (Thayer Martin) üretilmesidir. Tu-
baovaryan abse ve pelvik inflamatuar hastalık gibi ciddi enfeksiyonlara neden 
olabilir. Tedavide oral (siprofloksasin, ofloksasin, levofloksasin, sefiksim) veya 
intramusküler (seftriakson) yollar tercih edilebilir (37,38).

Klamidyal Enfeksiyonlar-Klamidya Vajiniti
Etken, hücre içi bir ajan olan chlamidya trochomatis’dir. Asemptomatik ola-
bileceği gibi sıklıkla servisite yol açmasından dolayı postkoital kanama ile de 
kendini gösterebilir. Kadında üretral sendromun (dizüri ve steril piyüri) major 
etkenidir. Pelvik inflamatuar hastalık ile ilişkilidir. İnternal genital sisteme ait 
organ veya dokulardaki enfeksiyonların yarısından fazlasından klamidyal en-
feksiyonlar sorumludur. Tanıda direk fluoresan antikor, nükleik asit amplifi-
kasyonu veya enzim immune-assay testleri kullanılabilir. Altın standart method 
PCR’dır. Besiyerinde (McCoy) kültürü yapılabilir. Chlamidya trochomatis’in 
bazı suşları lenfogranuloma venereum adı verilen pelvik lenfatik enfeksiyona 
da neden olabilir. Tedavide doksisiklin, eritromisin, ofloksasin, levofloksasin, 
azitromisin etken maddeli ajanlar kullanılabilir (37,38).
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Atrofik Vajinit
Sıklıkla menopoz döneminde görüldüğü halde, yanlızca bu döneme özgü değil-
dir. Doğum sonrası dönemde ve ergenlik öncesinde de görülebilir. Hipo-östroje-
nemi nedeniyle vajen pH’ı 6-8 arasındadır. Genellikle akıntı izlenmez ve koku 
yoktur. Cinsel aktivite sırasında ağrı-acı ve kanama görülebilir (39,40,41). Vul-
vovajinal atrofi sıklıkla menopozun ikinci yılından sonra ortaya çıkar. Ancak 
vulvovajinal atrofi veya atrofik vajinit gibi terimler bu dönemdeki sorunların 
tamamını tanımlamaya yetmediği için bunların bütününe menopozda genitoü-
riner sendrom adının verilmesi önerilmiştir. Klitoris, vajina, üretra, mesane ve 
labiumlardaki değişimlerin bütününü ifade eder. Saydığımız bu oluşumların ta-
mamında östrojen reseptörleri bulunmaktadır. Bu nedenle azalan östrojen tüm 
bu sistem bileşenlerini değişik oranlarda etkiler (42,43). Gözlenen değişiklikler 
sıklıkla şunlardır;

• Ovaryan atrofi ve östradiol üretiminin sonlanması (42).
• Mesane trigonundaki ve üretradaki östrojen reseptörlerinin uyarılamaması 

sonucu ürotelyal epiteldeki atrofiye sekonder yanlızca sık idrara çıkma ile 
bulgu veren atrofik sistit gözlenir. Piyüri veya dizüri yoktur (42,43,44). 

• Uterus endometriumu ve myometriumunda östrojen reseptörleri bulunur. 
Östrojen ile uyarılamama sonucu korpus/serviks oranı 1/1 olur. Myometrial 
denervasyon nedeniyle gelişen bu durum mevcut myomları da etkileyerek 
uterus ile birlikte küçülmelerini sağlar. Aynı şekilde uyarılamama sonucunda 
endometriumda atrofiye sürüklenir. Bazen bu atrofiler sonucu kanama izle-
nebilir. Bu durumun malignitelerden ayrılabilmesi için biyopsi gerekebilir. 
Endometrium kanserinin atrofik endometrium zemininden de gelişebilen bir 
tipi olduğu unutulmamalıdır. Bunların dışında endometrial kanlanma da vas-
küler sklerotik değişiklikler nedeniyle azalır ve endometrit gibi durumlara 
zemin hazırlanır (44,45,46).

• Pelvik bağ dokularda (asıcı ve tutucu bağlar) ve kaslarda meydana gelen za-
fiyet sonucunda sistosel, rektosel, uterin prolapsus izlenir. Bunlar ağrıya yol 
açabilecekleri gibi sıklıkla enfeksiyon gelişimine de neden olurlar.

• Servikal kanalın boyu kısalır, çapı daralır, servikal bezler atrofiye uğrar ve 
servikal mukus oluşamaz. Transformasyon zonu yer değiştirerek kanalın 
içerisine doğru ilerler. Bu durum serviks kanserlerinde tanının gecikmesine 
veya konulamamasına neden olabilir (44,45,46).

• Vajen ve labiumlarda da atrofi gelişir. Rugalar incelir ve düzleşir, epitelyal 
incelme sonucu flora değişir. Vajen pH’sı ölçülerek, bazal/intermediate/sü-
perfisyal hücre oranı hesaplanarak (vajinal maturasyon indeksi) veya sitoloji 
ile atrofi tanısı kesinleştirilebilir (47,48).
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Özge KAYA, Selda IŞIK MERMUTLU, Sevilay OĞUZ KILIÇ
Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi, Deri ve Zührevi Hastalıklar Anabilim Dalı

Menopoz, kronolojik yaşlanmayla birlikte over fonksiyonlarının kaybolması ve 
vücutta östrojen düzeylerinin giderek azalması sonucu ortaya çıkan fizyolojik 
bir süreçtir (1). Genellikle 40 yaşından sonra görülmekle birlikte daha erken 
yaşlarda da görülebilir. Menopoz yaşı ülkeden ülkeye de farklılıklar gösterir. 
ABD’de 50-55 yaşlar arasında (ort: 51.5) iken, Türkiye’de yapılmış çalışmalar-
da 45.6-47 yaş aralığında görülmüştür (2).

Östrojen reseptörleri en çok yüz, genital bölge ve alt ekstremitelerde yer alır 
(7). Östrojen, elastik fibriller, hyaluronik asit ve kollajen lifleri üzerindeki etkileri 
sayesinde hem epidermal hem de dermal bölgeleri etkiler (8,9). Ayrıca kıl büyü-
mesi, vaskülarizasyon, pigmentasyon ve su tutma kapasitesi gibi birçok önemli 
deri fonksiyonlarında rolü vardır (6). Menopozda östrojen düzeylerinin azalmasına 
bağlı olarak kollajen ve elastik liflerde azalma ve içeriklerinde bozulmalar görülür. 
Bunun sonucunda deri kalınlığında ve elastisitede azalma, özellikle yüz derisinde 
gevşeklik ve kırışıklıklarda artış oluşmaya başlar (4,6,7). Androjen hormonlarının 
da deri fizyolojisinde yeri önemlidir. Deride etkili olan dihidrotestosteron (DHT), 
5-alfa redüktaz enzimi aracığıyla testosterondan üretilir. Testosteronu dihidrotes-
tosterona çeviren bu enzim derideki sebositler, ekrin glandlar, epidermal ve foli-
küler keratinositler, fibroblastlar ve dermal papillada bulunur (8,9). Androjenlerin 
doku konsantrasyonu ile ilişkili olarak menopoz sonrası aksiller ve pubik kıllarda 
azalmayla birlikte sebase glandlarda da eksilme görülür. Dehidroepiandrosteron 
(DHEA-S), östron ve östradiol sentezi sırasında oluşan bir ara metabolittir. Meno-
poz sonrası DHEA-S seviyelerinde de azalma görülür (10).

Seks hormonlarının immün sistem üzerinde de önemli etkileri vardır. Proges-
teron ve androjenlerin immünsupresif etkileri varken östrojenlerin tam tersi 
humoral immün yanıtı arttırıcı etkisi vardır. Nedeni tam olarak bilinmemekle 
birlikte muhtemelen östrojenin bu etkisinden dolayı kadınlarda otoimmün has-
talıklar daha sık görülür. Yapılan çalışmalarda kadınların CD4+T hücre yanı-

Menopozda Dermatolojik Sorunlar
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Kutanöz Sorunlar Vulvovajinal Sorunlar Saç ve
Sorunları

Kıl Folikülü

1-Deride yaşlanma
2-Kseroderma ve pru-
ritus
3-Yara iyileşmesinde
gecikme
4-Tırnakta kolay kırılma
5-Flaşing ve Hiperhid-
roz
6-Keratoderma klimak-
terikum

1-Atrofik vulvovajinitis
2-İdyopatik vulvovajinitis
3-Bakteriyel vajinozis
4-Plazma hücreli 
vajinitis (Zoon)
5-Vulvovajinal kandidi-
yazis
6-Dizestetik vulvodynia
(vestibulodynia)
7-Liken skleroatrofikans

1-Saçta pigmentasyon kaybı 
(beyazlama)
2-Hirsutizm
3-Telogen effluvium
4-Kadın paterni saç kaybı
5-Postmenopozal Frontal 
Fibrozan Alopesi

tının ve serum Ig M düzeylerinin çok daha güçlü olduğu ve buna bağlı olarak 
daha yüksek antikor cevabı oluşturdukları görülmüştür (7). Kronolojik yaşlan-
manın da eşlik ettiği menopozda spesifik sellüler ve serolojik immün yanıtlarda 
değişiklikler oluşur. Buna bağlı olarak infeksiyöz ve kronik hastalıklar daha 
sık görülür. Menopozda IL-1, IL-6, TNF-alfa gibi proinflamatuvar sitokinler ve 
lökositlerin bu sitokinlere verdiği yanıtlar artar. NK hücrelerin, CD4+T ve B 
lenfositlerin sitotoksik aktivitelerinde azalma sonucu doğal immünitede gerile-
me ve antikor yapımında yetersizlikler baş gösterir. IL-6 artışı kemik rezorbsi-
yonuna ve diyabet, kardiyovasküler hastalıklar ve arterioskleroz gibi sık görülen 
hastalıklara yol açar. Yapılan hayvan çalışmalarında hormonal ve kronolojik 
yaşlanmayla birlikte kaspaz-3 ve -4 düzeylerinde artış olduğu buna bağlı olarak 
keratinositlerde lipoperoksit, oksidatif stres ve apopitozun daha fazla olduğu ve 
bu durumun hormon replasman tedavisi (HRT) ile geriye dönebileceği göste-
rilmiştir (3,4). Menopozla birlikte özellikle östrojendeki azalmaya bağlı olarak 
vücudumuzdaki birçok organda olduğu gibi deride, mukozal bölgelerde, saç ve 
kıl foliküllerinde de bir takım değişiklikler oluşur (Tablo 1).

Menopozda Görülen Kutanöz Sorunlar
Deri Yaşlanması
Menopoz döneminde östrojen düzeyinin azalmasına bağlı olarak fibroblastlar 
azalır ve dermisin kollajen, elastin ve proteoglikan içeriği düşmeye baş-
lar. Bunun sonucunda deri kalınlığı azalarak saydam bir görünüm kazanır (12). 
Elastinde granüler dejenerasyon ve fragmantasyonlar, glikozaminoglikanların 
polimerizasyonunda gerileme ve dermal damarların azalmasıyla dermiste kistik 
boşluklar oluşur. Kapiller kan akış hızında yavaşlama, dermal venüllerde % 30’a, 
arterioler bazal ve pik kan akış değerlerinde ise % 60’a varan düşüşler görülür 

Tablo-1: Menopozda Görülen Dermatolojik Sorunlar
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(13,14). Bununla birlikte kronolojik yaşlanmaya bağlı oluşan deri yaşlanması da 
bu süreci hızlandırır. Genetik faktörler gibi intrensik faktörler ve beslenme bo-
zuklukları, sigara kullanımı, yetersiz su alımı, sıcak ve rüzgar gibi olumsuz hava 
koşulları, çevre kirliliği, kimyasallara maruz kalma ve güneş hasarı gibi bir takım 
ekstrensek faktörler de deri yaşlanmasını hızlandırır. Bu gibi ekstrensek faktör-
lerden kaçınma, düzenli nemlendirici kullanma, güneşten korunma, antioksidan-
lardan zengin beslenme gibi önlemlerle deri yaşlanması yavaşlatılabilir (15,16).

Kseroderma ve Pruritus
Östrojenler glikozaminoglikan ve sebum yapımını uyararak derinin su tutma 
kapasitesini artırırlar ve stratum korneumun bariyer fonksiyonunu desteklerler 
(4,12). Menopoz döneminde glandüler bezlerin zamanla atrofiye uğraması so-
nucu sebum ve ter miktarı azalır. Bununla birlikte bariyer fonksiyonunun bo-
zulmasıyla transepidermal sıvı kaybı da artar ve deride kuruluk oluşur. Deride 
oluşan kuruluk da hastada kaşıntı şikayetine yol açar. Epidermisin incelmesi ve 
dermo-epidermal bileşkenin düzleşmesiyle epidermis ve dermisin bütünlüğü bo-
zulur (17,18). Derinin su tutma kapasitesi azalarak deride kuruma ve ince kırı-
şıklıklarda artış görülür. Derideki incelme ve bariyer fonksiyonunun azalmasına 
bağlı olarak kontakt dermatitlere yatkınlık artarken basit travmalar bile deride eki-
moz, bül, purpura ve kesiklere yol açabilir (19,20). Sıcak suyla duş almak, yüksek 
ph’lı temizleyiciler kullanmak da kuruluğu arttıran faktörlerdendir. Kısa süreli 
ılık suyla banyo yapmak, banyo sonrası düşük ph’lı nemlendiriciler kullanmak, 
tırnakların kısa kesilmesi ve rahat pamuklu kıyafetleri tercih etmek kaşıntıyı bü-
yük ölçüde azaltmaktadır (4,12,13).    

Yara İyileşmesinde Gecikme
Östradiol, Bcl-2 gen ekspresyonunu artırarak keratinosit apoptozisini inhibe 
eder ve deri yaralarının iyileşmesinde önemli bir rol oynar (19). Menopozda aza-
lan östradiol seviyesiyle birlikte dermal fibroblastlarda transforming growth fa-
ctor-β (TGF-β) ekspresyonu da azaldığından yara iyileşmesinde gecikme önem-
li bir problemdir. Langerhans hücrelerinin azalması ve immünolojik yanıtsızlık 
da yara iyileşmesinde gecikmeye katkıda bulunur (13). Menopozal kadınlarda 
kronik ülserlere yatkınlık da artmıştır (12). Topikal östrojenler TGF-β’yı artıra-
rak yara iyileşmesini hızlandırır (21).

Tırnakta Kolay Kırılma
Östrojenin azalmasıyla birlikte tırnakta da deride olduğu gibi su tutma kapasite-
si azalır ve daha kırılgan hale gelir. Tırnak plağı, kıvrımları ve yatağının oklüz-
yon altında nemlendirilmesi, 2.5 mg/g veya daha yüksek dozda 6 aylık biyotin 
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tedavisi ve % 10 üre içeren tırnak cilalarının kullanılması ile düzelme sağlanır. 
Hydroxypropyl chitosan, equisetum arvense extraktı ve methylsulfonylmethan 
içeren tırnak cilalarının distrofik ve kırılgan tırnak tedavisinde etkili olduğu 
bildirilmektedir (22,23). Ayrıca postmenopozal östrojen tedavilerinin, kollagen 
üzerindeki olumlu etkileri sayesinde tırnaktaki yapısal değişikliklerin tedavisin-
de de etkili olabileceği bildirilmiştir (24).

Flaşing ve Hiperhidroz
Her yaşta görülebilen ancak dermal damarlardaki vazodilatasyon ve östrojen sevi-
yesindeki azalmaya bağlı olarak menopoz döneminde daha sık görülen durumlar-
dır. Santral katekolamin sisteminin ve termoregülatuvar mekanizmanın disfonk-
siyonu nedeniyle ani başlayıp birkaç dakikada kaybolan flaşing atakları, sıklıkla 
çarpıntı, yanma ve terleme gibi diğer vazomotor semptomlarla birliktedir. En sık 
yüz, boyun, göğüs bölgelerinde lokalize ani sıcak basmaları ve eritem şeklinde 
karşımıza çıkar. Hipotalamusta nörokinin B (NKB) gen ekspresyonuyla gonadot-
ropin releasing hormon (GnRH) salgılanması uyarılır ve hipofizden pulsatil lute-
inizan hormon (LH) salınımı başlar. Vücut ısısı yükselip nabız ve solunum sıklığı 
artar. Hipotalamik katekolamin düzeylerinde değişim ve GnRH’a bağlı çalışan 
merkezi termoregülatuar mekanizmasının yetersizliği ve opiatlarla ilişkili meka-
nizmalar da vücut ısısında ani yükselmenin nedenlerindendir. Obez kadınlarda 
flaşing daha sık görülür ve daha ağır seyreder. Termoregülasyon bozukluğuyla 
ilişkili olarak hipotermi veya sıcak çarpmaları da oldukça sıktır (4,12,25). HRT 
en etkili medikal tedavidir. Selektif serotonin geri alım inhibitörleri (SSGİ yada 
SSRI) depresyon ve bazı kişilik bozuklukları eşlik ediyorsa tedaviye eklenebilir. 
Menopozal flaşing tedavisinde FDA onayı almış ilk ve tek SSGİ paroksetindir. 
Progestin ve klonidinhidroklorid, gabapentin, venlafaxin, izoflavonlar (fitoöstro-
jenler), akupunktur gibi non-hormonal tedaviler diğer seçeneklerdir (20,26). Ay-
rıca kahve ve çikolata tüketiminin azaltılması, dengeli beslenme, alkol, sigara, 
baharatlı ve sıcak yiyecek-içeceklerden kaçınılması, düzenli ekzersiz ve gevşeme 
teknikleriyle vazomotor semptomlar hafifletilebilir (21).

Keratoderma Klimakterikum
Hemen her dönemde görülebilen ancak menopoz sonrası şişman kadınlarda daha 
sık gözlenen el içi ve ayak tabanında hiperkeratozla giden bir hastalıktır. Deri 
kalınlaşması ilk olarak plantar basınç noktalarından başlamakta ve yürümeyi 
zorlaştırmaktadır. Hastalar ağrılı fissürler ve kaşıntıdan yakınırlar. Histopatolo-
jisinde ortokeratotik hiperkeratoz, akantoz, spongiyoz, perivasküler lenfositik 
infiltrasyon gözlenir. Tedavisinde topikal kortikosteroidler etkili bulunmamıştır. 
Keratolitikler ve düşük doz etretinate tedavisi önerilmektedir (27).
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Menopozda Görülen Saç ve Kıl Folikülü Sorunları
Saçta Pigmentasyon Kaybı (Beyazlama)
Menopoz sonrası saçla ilgili en önemli değişim, foliküler ünitede H2O2 artışı ve 
katalazın azalmasıyla oluşan oksidatif stres ve aktif melanositlerdeki DNA hasa-
rıdır. DNA hasarı sonucu melanositlerde oluşan apoptoz saçta kırlaşma ve beyaz-
laşmanın başlıca nedenidir. Bununla birlikte saç beyazlaması heredite ve etnisite ile 
de yakından ilişkilidir. Saç ağarmasının 35 yaştan itibaren başladığı ve her iki cin-
siyette de 50 yaş civarında saçların yarısının grileştiği bildirilmiştir (25,29,40-42).

Postmenopozal Hirsutizm
Menopoz sonrası kadınların yüz bölgesinde kıllanma oldukça sık rastlanılan bir 
durumdur. Genellikle dudak üstü ve çenede kıllanma, bu durumun aksine pubik 
ve aksiller kıllarda incelme gözlenmektedir. Menopoz sonrası dönemdeki kıl-
lanmanın nedeni, östrojen seviyesindeki azalmaya bağlı olarak serbest testos-
teron düzeyinde artış olmasıdır (4). Yüzdeki kıllanmadan kurtulmanın en kalıcı 
şekli tıbbi tedavinin yanı sıra uygun bir epilasyon tekniğinin kullanılmasıdır 
(43). Bununla birlikte menopoz dönemi tedavi amacıyla kullanılan bir takım 
ilaçlar (anabolik steroidler, antikonvüzan ilaçlar gibi) da iyatrojenik hirsutizme 
sebep olabilir (44,45).

Telogen Effluvium
Telogen effluvium, çeşitli faktörlerin etkisiyle saçın anajen fazdan telojen faza 
erken geçişi sonucu gelişen nonskatrisyel alopesidir. Kanama, yüksek ateş, di-
yet, ciddi psikolojik stres, cerrahi işlemler, ilaçlar ve ağır sistemik hastalıklar, 
vitamin eksiklikleri (demir, B12, D vitamini, Çinko, Biyotin gibi) gibi durumlar-
da ortaya çıkar. Tedavide etiyolojik faktörün düzeltilmesi genellikle yeterlidir. 
6 aydan uzun sürerse kronik telegon effluviumdan bahsedilir. Özellikle 40-60 
yaş arasındaki kadınlarda ani başlangıç gösteren ve nedenin genellikle buluna-
madığı bir durumdur. Dermal elastik fibrillerin menopozda azalması da saçın 
sağlamlık ve esnekliğinin kaybına yol açarak bu duruma katkıda bulunur. Pull 
(saç çekme) testinde, çekilen 25-50 adet saçtan beşten fazlasının kolaylıkla ele 
gelmesi tanı koydurucudur. Emosyonel stres altındaki olgularda skalpte dizes-
tezi (trikodynia) ve trikotilomani (saç koparma) eşlik edebilir (25,29). Tedavi-
de amaç, varsa predispozan faktörleri düzelterek saç kaybını azaltmaktır. Sıkı 
bağlama, saç rengini açıcı kimyasalların kullanımı, sıcak fön ve ütüleme gibi 
travmatize edici uygulamalardan kaçınılmalıdır. Tedavide en az 9.8 mg/kg/gün 
protein içeren 1200 kalorilik diyet ve multivitamin desteğiyle birlikte minoksi-
dil ve antiandrojenler önerilir. Saç kaybı 6 aya kadar devam edebilir, kozmetik 
düzelme ise ancak 1-1.5 yılda sağlanabilir (46,47).
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Kadın Tipi Saç Dökülmesi
Kadınlarda androgenetik alopesi, karakteristik patern tipi dağılım gösteren, ge-
netik olarak predispoze kadınlarda oluşan, kıl follikülünün skarsız, progresif 
minyatürizasyonu olarak tanımlanmaktadır. Sık izlenen bir durumdur. Estetik 
kaygılarla ciddi emosyonel stres yaratması nedeniyle önem taşımaktadır. Otuz 
yaş civarındaki kadınlarda % 12, 60-69 yaş arasında ise % 30-% 40 oranında 
görülür (48). Erkeklerde olduğu gibi kadınlarda da androgenetik alopesi sıklığı 
ve şiddeti yaşla artar. Patogenezde androjenlerin rolü erkeklerde ki kadar net 
değildir. Bu nedenle kadın tipi saç dökülmesi (KTSD) kavramının hastalığı ta-
nımlamada daha doğru olduğu düşünülmektedir (49). Hiperandrojenemisi olan 
kadınlarda izlenir. Ancak hiperandrojenemi şart değildir. Hiperandrojenemisi 
olan kadınlar, erkek paterni saç dökülmesi gösterebilirler. Bu hastalarda hirşu-
tizm, menstrüel düzensizlik gibi hiperandrojenizmin diğer bulguları da izlenir. 
Hiperandrojenizm androjen ilişkili durumların belirginleşmesini içerir ama her 
zaman serum androjen düzeylerinin yükselmesi ile birlikte görülmeyebilir. Kıl 
folliküllerinin normal androjen düzeylerine artmış duyarlılığı bu durumu açık-
layabilmektedir (49). Erkek tipi saç dökülmesinden farkı, frontal saç çizgisinin 
kaybolmaması ve saç dökülmesinin vertexte yaygın olmasıdır (50). KTSD te-
davisinde ilk basamak androjenden bağımsız bir tedavi olan % 2-5’lik topikal 
minosiklindir. Antiandrojenik etkisi olan ilaçlar da özellikle hiperandrojenemi 
bulguları eşlik eden kişilerde tercih edilebilir. Bu grupta en sık kullanılan ilaçlar 
siproteron asetat, spironolakton, flutamid, finasterid ve dutasteriddir. Plateletten 
zengin plazma uygulamaları, düşük doz lazer ışık tedavileri ve saç transplantas-
yonu da diğer tedavi seçenekleridir (51).

Frontal Fibrozan Alopesi
Postmenopozal frontal fibrozan alopesi (PFFA), frontal ve temporal saç çizgi-
sinin progresif olarak gerilediği skatrisyel bir alopesidir (52). Sıklıkla kaşlar-
da dökülme eşlik eder. Hastalık sadece postmenopozal kadınlarda görülür ve 
bugüne kadar bildirilen sedece bir tane premenopozal olgu vardır. Histolojik 
özellikleri liken planopilaris (LPP) ile benzerlik gösterdiğinden LPP’nin kli-
nik bir varyantı olarak kabul edilmektedir (53). Hastalığın patogenezi tam ola-
rak anlaşılamamıştır. Menopozal değişikliklerin sonucu olarak, frontotempo-
ral bölgedeki kıl foliküllerinde görülen farklı bir programlanmış hücre ölümü 
olabileceği ya da otoimmun yanıt sonucu oluşan neo-antijenlerin ekspresyo-
nunun saç kaybına yol açabileceği öne sürülmüştür. Hastalığın tedavisi başa-
rılı değildir. Oral steroid, klorokin, topikal veya intralezyonel kortikosteroid 
tedavisi ile hastalıkta gerileme olabilir ancak bu tedavilerin hastalığın seyrinde 
etkisi yoktur (52,54).
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Diğer Dermatolojik Sorunlar
Histolojik özellikleri vajinal mukozayla benzerlikler gösteren oral mukoza ve 
tükrük bezleri de vajinal mukoza gibi östrojen reseptörleri içerir. Premenopozal 
kadınların sadece % 6’sında görülen oral sorunların menopoz dönemindeki ka-
dınların % 43’ünde görüldüğü ve çoğu kez psikolojik semptomlarla ilişkili oldu-
ğu tespit edilmiştir (25,29,55). Kandidal ve bakteriyel (stafilokoksik, streptoksik 
ve anaerobik) enfeksiyonlar en sık görülen oral problemlerdir. Halitozis (nefesin 
kötü kokması), nefes alma bozuklukları, rekürren oral ülserler gibi diğer sorunlar 
ise oral mukoza atrofisiyle ilişkili olabilir (4,12,25,56). Ağız kuruluğu (kserosto-
mi), yanan ağız sendromu, glossodynia, tat bozuklukları, periodontal hastalıkla-
rın da menopozda sıklığı artmıştır. Oral liken planus, Sjögren sendromu ve benign 
mukozal pemfigoid gibi otoimmün hastalıklar da premenopozal döneme göre 
daha sık görülür (4,23,35). Ancak HRT ile oral semptomların önlenmesi veya 
düzelmesi her zaman gerçekleşmediğinden hormonal değişimlerin oral semptom-
larla ilişkisi tam olarak bilinmemektedir (55).

Postmenopozal Dönemde Kullanılan Hormon Replasman Tedavisinin 
Deri Üzerindeki Etkileri
Endojen östrojenin epidermis üzerindeki etkileri tam olarak bilinmese de hor-
mon replasman tedavisi (HRT) ile yapılan çalışmalar yoluyla ekzojen östroje-
nin epidermis üzerindeki bazı etkileri belirtilmiştir (58). Yapılan bazı çalışma-
lar sonucunda HRT sonrası postmenopozal kadınlarda epidermisin kalınlaştığı, 
deri hidrasyonunun ve elastisitesinin arttığı raporlanmıştır (59). Bu çalışmalarda 
deri yaşlanmasının HRT tedavisi için endikasyon olmayacağı belirtilirken, deri 
yaşlanması üzerine pozitif etkilerinin olabileceği kaydedilmiştir (59). Bunun-
la birlikte HRT kullanan kişilerde melazma, melanositik nevüslerde değişiklik, 
malign melanom ve skuamoz hücreli kanser riskinde artış, telejiektazi, spider 
anjiom gelişimi, akrokordon sayısında artış, mevcut sistemik lupus eritemato-
zusta kötüleşme, vulvovjinal kandidal enfeksiyon gelişimi gibi olumsuz etkiler 
de bildirilmiştir (69). Sonuç olarak; yapılan çalışmalar kronolojik yaşlanmanın, 
menopoza bağlı gelişen östrojen eksikliğinin ve HRT’nin, deri fizyolojisi üze-
rinde derin ve belirgin etkilere sahip olduğunu göstermektedir. 

Menopozda Görülen Vulvovajinal Sorunlar
Atrofik Vulvovajinit
Menopozda karşılaşılan vulvovajinal problemlerin başında gelir ve yaşam kalite-
sini olumsuz yönde etkiler. Atrofik vulvovajinitte vajinal epitel incelmiştir, soluk 
renklidir, rugalar kaybolmuştur ve introital büyüklük azalmıştır. Erken evrede va-
jende kızarıklık izlenirken, atrofi kapiller yatağa ilerledikçe vajina düz ve parlak 
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bir görünüm almaktadır. İncelen doku kolayca hasara uğramakta ve sekonder en-
feksiyonlar gelişebilmektedir. Hastalar genellikle yanma hissi, dizüri, kaşıntı, has-
sasiyet ve ilişki sırasında ağrıdan yakınmaktadırlar. Tanı görsel muayene ile müm-
kündür ancak sitolojik inceleme ile desteklenmelidir. Tedavisinde enfeksiyonlar 
tedavi edilmeli, tahriş edici sabunlardan kaçınılmalı, gerekirse nemlendiriciler 
kullanılmalıdır. Topikal östrojenler, vajinal ve üretral mukoza maturasyonunu art-
tırmakta, vajinal pH’yı düşürerek idrar yolu enfeksiyonu sıklığını azaltmaktadır. 
Atrofi 1-2 haftalık östrojen tedavisinden sonra hızla düzelmektedir (28).

İdiyopatikVulvovajinitis
Postmenopozal kadınlarda genellikle nedeni bulunamayan, bazen çok şiddetli va-
jinal akıntı görülebilir. Masif vajinal hücre eksfoliyasyonuyla pürülan ve alkalen 
bir akıntıyla birlikte, bazen de vajen ve servikste eritemli yamalarla karakterize 
“deskuamatif inflamatuvar vajinitis” olarak tanımlanmış olan bu durum, 1-2 haf-
talık topikal östrojen tedavisine genellikle iyi cevap verir. Topikal östrojenler 
vajen ve üretra mukozasının matürasyonunu arttırarak ve vajen pH’sını düşürerek 
aynı zamanda üriner enfeksiyon sıklığını da azaltabilirler. Araya giren enfeksi-
yonlar da tedavi edilmeli ve tahrişin önlenmesi için sabun kullanmaktan kaçınıl-
malı, gerekirse nemlendiriciler kullanılmalıdır. Bazı olgularda akıntıda saptanan 
B grubu Streptokok enfeksiyonu intravajinal % 2’lik klindamisin tedavisine yanıt 
verir. Remisyonu sürdürmek için topikal östrojen tedavisi eklenebilir (4,12,29). 
Deskuamatif vajinitisin diğer önemli bir nedeni eroziv liken planustur. Tanı bi-
yopsiyle kesinleştirildikten sonra adezyonu önlemek için topikal kortikosteroid-
lerle tedavi edilmeli, özellikle vulvar eroziv liken lezyonları malign dejenerasyon 
açısından biyopsi ile takip edilmelidir (23,24,25,29).

Bakteriyel Vajinozis
Postmenopozal dönemde hipoöstrojenemi nedeniyle vajen florasının alkali ol-
ması (pH >4.5) anaerobik bakteri çoğalmasına zemin hazırlar. Buna bağlı ola-
rak da anaerobik bakterilerin sebep olduğu bakteriyel vajinozis postmenopozal 
dönemde daha sık görülür. Olguların yarısında kirli beyaz renkte, homojen ve 
balık kokulu sulu akıntıyla birlikte kaşıntı ve yangılı idrar yakınmaları varken 
diğerleri asemptomatik olabilir. Bazı çalışmalarda menopoz sonrasında görülme 
sıklığının % 6’dan % 50’ye kadar yükseldiği bildirilmiştir (23,30,31).

Plazma Hücreli Vulvitis (Zoon’s Vulvitis)
Kaşıntı, hassasiyet, yüzeysel disparuni, vulvar dizüri veya pürülan vajinit gibi 
yakınmalara neden olan idiyopatik bir hastalıktır. Topikal kortikosteroidlere ve 
östrojene yanıt verebilen, net sınırlı parlak eritemli maküler lezyonlar şeklin-
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de görülür. Tanıda altın standart histopatolojik incelemedir. Dirençli olgularda 
takrolimus ve % 5’lik imikimod kullanılabilir (23,32,33).

Vulvovajinal Kandidiyazis
Vulvar kandidal enfeksiyon diğer durumlardan farklı olarak sıklığı menopoz-
da azalan bir hastalıktır. Östrojen vajinal epitelyal hücre ve sekresyonlardaki 
glikojen içeriğini arttırmakta ve kandida gelişimi için gerekli karbonhidratı 
temin etmektedir. Bu nedenle menopozda östrojen eksikliğine bağlı olarak 
kandidiyazis sıklığı azalır. Tedavisinde topikal ve oral antikandidal ajanlar 
kullanılmaktadır (34).

Dizestetik Vulvodynia (Vestibulodynia)
Vulvodini, kronik vulvar irritasyon, yanma ve ağrı hissini içine alan bir terimdir. 
Her yaşta görülebilmekle birlikte perimenopozal dönemde sıklığı artmıştır. Fizik 
muayanede herhangi bir bulgu izlenmez ancak hastalar kronik ağrıdan yakınmakta-
dır. Genellikle bilateral olan ağrı koitusa engel olacak kadar şiddetli olabilmektedir. 
Bu durum hastaların yaşamlarını olumsuz etkilemekte, anksiyete ve depresyona 
yol açmaktadır. Vulvodininin nörolojik etiyolojisinin olduğu bilinmektedir ve te-
davisinde trisiklik antidepresanlar ve bazı antikonvülzanlar etkili olmaktadır (35).

Liken Skleroatrofikans
Her yaşta görülebilen ancak menopoz sonrası sıklığı artan derinin inflamatuar bir 
hastalığıdır. Etyolojisinde otoimmünite de suçlanmakta ve otoimmün hastalıklarla 
birlikteliği olabilmektedir (36,37). Sıklıkla anogenital bölgeyi tutan liken skleroat-
rofikans (LS), alt ve üst ekstremiteler, göğüs altı gibi ekstragenital bölgelerde de 
görülebilmektedir. Genital bölgede genellikle sıklıkla klitoris, labium major-mi-
norlar ve anüs çevresi tutulur. Vajinal tutulum beklenmez. Klinik, lezyonların de-
recesine ve ciddiyetine bağlı olarak değişmektedir. Soluk, ince, kırışık, atrofik deri 
üzerinde telenjiektaziler ve hemorajik büller olabilmektedir. Lezyon aşırı kaşıntı-
lı olduğu için kaşımaya sekonder likenifikasyon ve hiperkeratoz oluşabilmekte-
dir. Progresif skleroz normal genital yapıların bozulmasına neden olmakta; labia 
minora ve klitoris rezorbe olabilmekte ve introitus daralabilmektedir. Hastalar 
kaşıntı, disparoni ve travmatik fissürlerden dolayı defekasyon sırasında ağrıdan 
yakınmaktadırlar. LS sonrası karsinoma gelişme riski de artmıştır (36,37). Tedavi 
kliniğin şiddetine göre değişebilmekle birlikte potent topikal (% 0.05’lik klobeta-
zolpropionat) ve intralezyonel steroidler, emolyentler, vazelin, topikal östrojenler, 
kalsipotriyol, takrolimus, pimekrolimus, retinoidler ve lidokain (% 5) kullanılabi-
lir. Ancak genellikle sonuçlar yüz güldürücü değildir. Olguların % 5’inde vulval 
skuamöz hücreli karsinom veya premalign değişimler gelişebilir (4,12,25,38,39).
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Beklenen yaşam sürelerinin artması kadınların toplam ömürlerinin üçte birini 
menopoz sonrası dönemde geçirmelerine neden olmuştur. Her ne kadar yaşam 
süresinin artışı istenilen bir durum olsa da beraberinde bir takım sorunları ge-
tirmektedir. Özellikle kadın cinsiyette menopoz sonrası kardiyovasküler has-
talıklar önemli sağlık problemlerine neden olmaktadır. Menopoz sonrası lipid 
metabolizmasındaki olumsuz değişiklikler önemli kardiyovasküler hastalıklar 
için risk oluşturmaktadır.

Bu bölümde postmenapoz dönemde dislipideminin kardiyovasküler sistem 
üzerine etkileri ele alınacaktır.

Lipidler ve Lipid Metabolizması
Plazmadaki lipoproteinler, enerji kullanımı, lipid birikimi, steroid hormon üretimi 
ve safra asidi oluşumu için lipidleri dokulara taşır. Lipoproteinler, esterlenmiş ve 
esterlenmemiş kolesterol ile trigliseridler, fosfolipidler ve apolipoproteinlerden 
oluşur. Apolipoproteinler hücresel reseptör bağlanması için ligand, enzim aktiva-
törü veya inhibitörü ve yapı komponenti olarak görev yapan protein bileşenleri-
dir. Kanda altı ana lipoprotein vardır; şilomikron, çok düşük yoğunluklu lipopro-
tein (VLDL), orta yoğunluklu lipoprotein (IDL), düşük yoğunluklu lipoprotein 
(LDL), lipoprotein A (Lp [a]) ve yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL) (1).

Diyetle vücuda alınan yağlar bağırsaklarda işlenerek şilomikrona dönüştürü-
lür, bunlar da periferik dokular tarafından lipoprotein lipaz ile hidrolize edilerek 
şilomikron kalıntıları oluşturulur. Endojen lipidler, ağırlıklı olarak karaciğerde 
sentezlenir ve VLDL olarak salgılanır (2).

Lipoporetin lipaz VLDL’yi IDL’ye dönüştürür. IDL direk olarak veya 
LDL’ye dönüştürüldükten sonra karaciğere alınır. LDL alımı, LDL molekülü 
üzerinde yer alan apoprotein B’yi tanıyan spesifik bir reseptör aracılığı ile olur. 
Bazı LDL’ler ise periferik dokularda birikebilir. Yeni oluşan HDL, öncelikle 

Dislipidemiler ve Kardiyovasküler 
Sistem Üzerine Etkileri  



188

Menopoz

karaciğerde sentezlenir ve kolesterolü periferden karaciğere geri gönderir. Ge-
nel olarak lipitlerdeki yükselmeler lipoproteinlerin alımındaki bir azalmadan 
veya sentezindeki bir artıştan kaynaklanır. HDL’deki azalma ise sentezdeki bir 
azalmaya bağlıdır. Yeni oluşan HDL, öncelikle karaciğerde sentezlenir ve ko-
lesterolü periferden karaciğere geri gönderir. Genel olarak, yükselen lipidler, li-
poproteinlerin alımındaki azalmadan veya sentezindeki artıştan kaynaklanırken, 
HDL’deki azalma, sentezdeki azalmaya ikincildir. Klinik pratikte lipid anormal-
likleriyle uğraşırken, toplam kolesterol, LDL ve/veya trigliserid (TG) düzeyle-
rinde artış veya HDL’de azalma ile karşılaşılır. Bu problemlerin tek tek her biri 
veya çeşitli kombinasyonları dislipidemiler olarak adlandırılır (1).

Ateroskleroz Patofizyolojisinde Lipitlerin ve Lipoproteinlerin Rolü
ApoB içeren lipoproteinler (şilomikron kalıntıları, VLDL, IDL, LDL ve Lp [a]) 
özellikle endotel disfonsiyonu varlığında endotel bariyerini geçebilir. Bu durum 
lipidlerin birikmesine neden olarak aterom plağının oluşması sürecini tetikler 
(3,4). ApoB içeren lipopreinlere sürekli maruz kalma zamanla aterosklerotik 
plakların ilerlemesine ve büyümesine neden olur. Bu nedenle toplam aterosk-
lerotik plak yükü ApoB içeren lipoproteinlerin konsantrasyonu ve maruziyet 
süresi ile ilişkili olarak artar (5).

Plazma LDL kolesteolü, ApoB içeren lipoproteinlerin en büyük kısmını 
oluşturur ve çok sayıda çalışma, plazma LDL kolesteroldeki mutlak değişiklik-
ler ile aterosklerotik kardiyovasküler hastalık (ASKVH) riski arasında lineer bir 
ilişki olduğunu tutarlı bir şekilde göstermiştir (6).

Trigliserid bakımından zengin VLDL parçacıkları ve kalıntıları, dolaşımdaki 
trigliseridlerin çoğunu taşır. Bu nedenle, plazma TG konsantrasyonu, dolaşım-
daki ApoB içeren trigliserid bakımından zengin lipoproteinlerin konsantrasyo-
nunu yansıtır. Bununla birlikte çalışmalar TG ile ASKVH arasındaki ilişkinin 
direk olarak trigliseridlerden değil de ApoB içeren lipoprotein düzeyine olan 
katkısından kaynaklandığını ortaya koymuştur. Plazma HDL kolesterol ile AS-
KVH riski arasında ters ilişki mevcuttur (7,8). Daha yüksek plazma Lp (a) kon-
santrasyonları, artmış ASKVH riski ile ilişkilidir ve LDL-K’den çok daha zayıf 
bir risk faktörü gibi görünmektedir (9,10).

Menopoz ve Lipid Profili
Menopoz, artmış kardiyovasküler olay riski ile ilişkilendirilmiştir, ancak bunun 
yaşlanma sürecinin mi yoksa menopozun bir sonucu mu olduğu belirsizdir (11). 
Menopozla ilişkili kardiyovasküler risk; abdominal obezite, insülin direnci, hi-
perglisemi ve aterojenik dislipidemi gibi bir dizi risk faktörünün sonucu gibi 
görünmektedir (12,13,14).
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Menopozda hem östrojen eksikliği hem de serbest androjen düzeylerindeki 
artış, artmış kardiyovasküler risk ile ilişkili olabilir (15). Menopoz ve kardiyo-
vasküler risk arasındaki ilişki, prematür over yetmezliği olan kadınlarda daha 
belirgindir. Bu kadınlar tüm nedenlere bağlı ölüm riskinin yanı sıra kardiyovas-
küler hastalık morbiditesi ve mortalitesi açısından normal menopoz yaşındaki 
kadınlara kıyasla daha yüksek riske sahiptir (16,17,18,19).

Menopozla ilişkili kardiyovasküler risk, büyük ölçüde total kolesterol, LDL 
kolesterol, trigliserid konsantrasyonlarında artış ve HDL kolesterol konsantras-
yonunda azalma ile karakterize edilen, aterojenik bir lipid profiline doğru deği-
şime atfedilir. Lipid profilindeki bu değişiklikler yaş, vücut kitle indeksi (VKİ) 
ve son adet döneminden bu yana geçen zamandan bağımsız görünmektedir (20). 
HDL kolesterol değişiklikleri ile ilgili olarak, bunların yaşa (20) veya meno-
poz geçişine (21) bağlı olup olmadığı net değildir. Postmenopozal kadınlarda 
daha yüksek ortalama TG seviyeleri, premenopozal kadınlara kıyasla bu grupta 
metabolik sendrom prevalansının daha yüksek olmasının bir sonucu gibi görün-
mektedir (22).

Menopoz geçişinden etkilenen diğer lipit parametreleri apolipoprotin B 
(apo-B), apolipoprotin A-I (apo-AI) ve apolipoprotin A-II (apo-AII) kardiyo-
vasküler hastalık riskini bağımsız olarak tahmin edebilir (6). 

Özellikle LDL ve VLDL’in ana apolipoproteini olan apo-B ile HDL partikül-
lerinin ana apolipoproteinlerini oluşturan apo-AI ve apo-AII konsantrasyonları 
menopoz sırasında artar (13,23,24) ve menopoza bağlı aterosklerotik riske kat-
kıda bulunur (13).

Yüksek Lp (a) seviyeleri, kardiyovasküler bir risk faktörü olarak gittikçe 
daha fazla dikkat çekmektedir. Bu nedenle, Lp (a) ölçümü bir yetişkinin ya-
şamında en az bir defa önerilmektedir (6), özellikle kendisinde veya ailesin-
de erken aterosklerotik kardiyovasküler hastalık öyküsü olanlar, yüksek Lp (a) 
konsantrasyonları olan birinci derece akrabası olanlar, ailede hiperkolesterolemi 
veya kalsifik aort kapak stenozu öyküsü olanlar veya sınırda (<% 15) 10 yıllık 
kardiyovasküler olay riski olanlarda bu öneri daha güçlü düzeydedir (25). Bu-
nunla birlikte, menopoza geçişin Lp (a) konsantrasyonlarında artışa yol açıp 
açmadığının açıklığa kavuşturulması gereklidir. Daha spesifik olarak, epide-
miyolojik kanıtlar, menopozdan sonra >55 mg/dL (131 nmol/L) serum Lp (a) 
konsantrasyonlarının <25 mg/dL (60 nmol/L) konsantrasyonlara kıyasla artmış 
kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkili olduğunu göstermektedir (26).

Lipid Anormallikleri
Lipid anormallikleri ailesel veya edinsel olarak ortaya çıkar. Edinilmiş lipid 
anormalliğine yol açabilecek durumlar arasında diabetes mellitus, östrojen ek-
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sikliği, pankreatit, obezite, alkol alımı, çeşitli ilaçlar ve tiroid, böbrek veya kara-
ciğer hastalığı yer alır. Lipid anormalliklerine katkıda bulunabilecek ilaçlar oral 
kontraseptifler, tiyazid diüretikler ve beta bloke edici ajanlardır. Edinilmiş lipid 
anormalliklerine yol açan bazı durumlar metabolik sendromu olan hastalarda 
bir arada bulunabilir ve artmış koroner arter hastalığı (KAH) riski ile ilişkilidir-
ler (27). Klinik olarak metabolik sendrom aşağıdaki durumlardan üç veya daha 
fazlasının varlığı olarak tanımlanır Bunlar; abdominal obezite (erkeklerde bel 
çevresinin 102 cm’den ve kadınlarda 88 cm’den fazla olması, yüksek TG (>150 
mg/dL) ile düşük HDL düzeyleri (erkeklerde 40 mg/dL ve kadınlarda 50 mg/
dL), hipertansiyon (135/90 mmHg) ve yüksek açlık glukozu (100 mg/dL) (28).

Ailesel hiperkolesterolemi (FH) ise LDL reseptörlerinde bir azalmanın so-
nucudur ve tedavi sıklıkla periferik hücrelerin reseptör içeriğini modüle etme-
yi hedeflemektedir. Ailesel endojen hipertrigliseridemi (FHTG), trigliseritlerin 
aşırı sentezi kaynaklıdır ve tedavide bu sentez işlemi azaltılmalıdır. Ailesel hi-
perşilomikronemi, lipoprotein lipazdaki eksikliklere veya lipoprotein lipazın 
koenzimlerinin bir modifikasyonuna ikincildir. Tedavi, öncelikle diyet yağının 
azaltılmasını içerir. Ailesel kombine hiperlipidemi (FCH), lipid sentezinin art-
masına ikincildir ve tedavi bu nedene yöneliktir. Ailevi disbetalipoproteinemi 
(F disbeta), apoprotein E’deki değişikliklerle, genellikle ayrı ayrı ele alınabilen 
üst üste bindirilmiş ek bozukluklarla ilişkilidir. Dünya çapında dislipidemiler, 
başta koroner kalp hastalığı olmak üzere kardiyovasküler hastalıkların önde ge-
len nedenlerinden biridir (29). Dislipidemiler ayrıca artmış iskemik inme riski 
ile ilişkilidir (30). Dislipidemiler, geniş bir lipid ve lipoprotein anormallikleri 
kümesini kapsar. Lipoproteinler, lipidleri bağlar ve taşınmalarında görev alırlar.

Yüksek LDL, TG, lipoprotein-A konsantrasyonları ve düşük HDL konsant-
rasyonları, artmış kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkilidir (31).

Dislipidemiler, kalıtsal (birincil) veya edinilmiş (ikincil) olabilir. İkincil ne-
denler arasında endokrinopatiler (diyabet ve hipotiroidizm gibi), kronik böbrek 
hastalığı, nefrotik sendrom, enfeksiyonlar (insan immün yetmezlik virüsü), si-
roz, alkol kötüye kullanımı, sigara ve ilaçlar (β-blokerler ve tiyazid diüretikler 
gibi) yer alır (28).

Dislipidemi Taraması
Sağlık sistemleri dünya çapında farklılık gösterir ve bu nedenle dislipide-

milerin taranması yerel kılavuzlara ve kaynaklara bağlıdır. Avrupa kardiyoloji 
derneği tarafından kardiyovasküler riskin ortaya konulması için SCORE (Syste-
matic Coronary Risk Evaluation) sistemi oluşturulmuştur. Cinsiyet, yaş, toplam 
kolesterol, sistolik kan basıncı ve sigara içme durumuna göre hasta değerlen-
dirilir ve 10 yıllık kardiyovasküler risk yüzde olarak ifade edilir. Daha sonra, 
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belgelenmiş aterosklerotik kardiyovasküler hastalığı, diyabet, kronik böbrek 
hastalığı, heterozigot ailesel hiperkolesterolemi varlığı ve hesaplanan SCORE’a 
göre hastalar dört risk kategorisine ayrılırlar, bunlar; çok yüksek risk, yüksek 
risk, orta risk veya düşük risktir (6). LDL kolesterol hedefi, çok yüksek risk 
altında olanlar için <55 mg/dL (1,4 mmol/L), yüksek risk altında olanlar için 
<70 mg/dL (1,8 mmol/L), orta derecede risk altında olanlar için <100 mg/dL 
(2,6 mmol/L) ve düşük risk altında olanlar için <116 mg/dL’dir (3 mmol/L) (6).  
LDL kolesterol analizi, tarama - tanı ve yönetim için birincil lipid analiz yön-
temi olarak önerilmektedir. SCORE hesaplanması için total kolesterol ölçümü 
gerekmektedir. Trigliserid analizi de rutin lipid analizi sürecinin bir parçası ola-
rak önerilir. Apo B analizi özellikle diabetes mellitus, obezite, metabolik send-
rom, yüksek TG seviyeleri veya çok düşük LDL-K seviyeleri olan kişilerde risk 
değerlendirmesi için önerilir. Tarama-tanı ve tedavi için birincil ölçüm olarak 
LDL-K alternatifi olarak kullanılabilir. HDL dışı kolesterol (non-HDL-K) kul-
lanılabilecek bir diğer parametredir, total kolesterolden HDL-K’ün çıkarılması 
ile hesaplanır. Özellikle diabetes mellitus, obezite, yüksek TG seviyeleri veya 
çok düşük LDL-K seviyeleri olan kişilerde risk değerlendirmesi için Apo B’den 
sonra ikinci öncelikle önerilir (6).

Hiperlidemi Kontrolü
1. Yaşam Tarzı Değişiklikleri 
Aşırı kilo, obezite ve özellikle abdominal adipozite sıklıkla dislipidemiye katkıda 
bulunduğundan, aşırı kilolu ve/veya abdominal adipozitesi olanlarda kalori alı-
mı azaltılmalı ve enerji harcaması artırılmalıdır. Dislipidemisi olan kişilere, fazla 
kilolu olmasalar bile günde en az 30 dakika süreyle orta şiddette düzenli fiziksel 
egzersiz yapmalarını tavsiye edilmelidir. Genel popülasyona ve özellikle yüksek 
kardiyovasküler hastalık riski olan kişilere önerilen diyet, plazma TG ve HDL-K 
düzeylerini de değiştirebilir. Trans yağ tüketiminden kaçınmak, kardiyovaskü-
ler hastalıkların diyetle önlenmesinde önemlidir. Yağ alımı ağırlıklı olarak tekli 
doymamış yağ asitleri kaynaklarından gelmelidir. Diyetteki kolesterol alımı gün-
lük 300 mg’ın altında olmalıdır (32,33). Diyetteki karbonhidrat LDL-K üzerinde 
‘nötr’ bir etkiye sahiptir, ancak aşırı tüketim plazma TG ve HDL-K seviyeleri 
üzerinde olumsuz etkilere neden olur (34). Hem yüksek hem de düşük karbon-
hidrat diyetleri artan mortalite ile ilişkili olduğundan, karbonhidrat alımı toplam 
enerji alımının % 45-55’i arasında olmalıdır (35,36). Meyve ve süt ürünleri gibi 
doğal gıdalarda bulunan miktara ilave şeker alımı toplam enerjinin % 10’unu geç-
memelidir. TG seviyeleri yükselmemişse eğer orta düzeyde alkol tüketimi (≤10 
g/gün) kabul edilebilir (37). Sigarayı bırakmanın kadiyovasküler hastalık riski ve 
HDL-K seviyeleri ile ilgili faydaları açıkça gösterilmiştir (38). 
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2. İlaç Tedavisi
Statinler, kolesterol biyosentezinde hız sınırlayıcı adım olan HMG-CoA redük-
taz enzimini rekabetçi bir şekilde inhibe ederek karaciğerde kolesterol sentezini 
azaltır. Azalmış toplam kolesterol, düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) resep-
törlerinin sayısının artmasına, LDL katabolizmasının artmasına ve LDL’nin 
dolaşımdan temizlenmesini sağlar. Statinler, LDL kolesterolü düşürmede çok 
etkilidir ve bazen HDL-K seviyelerini de yükseltirler. Seviyeler belirgin şekil-
de yükseldiğinde trigliseridleri düşürme olasılıkları daha yüksektir. Karaciğer 
enzimlerinde (alanin aminotransferaz ve aspartat aminotransferaz) yükselme 
meydana gelebileceğinden, bu ilaçların dozunun ayarlanması veya kesilmesi 
gerekebilir bu nedenle statinlerin kullanımı sırasında periyodik olarak karaciğer 
fonksiyonları izlenmelidir. Karaciğer enzimleri normal seviyelerin üst sınırının 
üç katına ulaştığında doz ayarlaması veya kesilmesi önerilir. Günde bir kez kul-
lanıyor olmaları, minimum yan etkileri ve etkinlikleri nedeniyle statinler, disli-
pidemiler için birinci basamak ilaç tedavisi olarak kabul edilirler (6,39).

Kolesterol Emilim İnhibitörleri 
Ezetimib, yağda çözünen besinlerin emilimini etkilemeksizin diyet ve safra 
kolesterolünün bağırsaktan emilimini inhibe eder. Bu yolla karaciğere verilen 
kolesterol miktarını azaltır. Azalmış kolesterol iletimine yanıt olarak karaciğer, 
LDL-reseptör ekspresyonunu artar ve böylece plazmadan LDL’nin artmış kli-
rensi sağlanır (40).

N-3 (veya omega-3) yağ asitleri [eikosapentaenoik asit (EPA) ve dokosa-
heksaenoik asit (DHA)], TG’leri düşürmek için farmakolojik dozlarda kullanı-
labilir. n-3 yağ asitleri (2-4 g/gün) serum lipidlerini ve lipoproteinleri, özellikle 
VLDL konsantrasyonlarını etkiler. Altta yatan mekanizması tam olarak anlaşı-
lamamıştır (6).

Safra asidi tutucu reçineler (kolestipol ve kolestiramin) ince bağırsakta 
safra asitlerini bağlayarak enterohepatik dolaşım yoluyla karaciğere geri dön-
melerini engeller. Safra asidi reçineleri bağlı kolesterolü dışkıya taşır. Azalan 
safra asidi konsantrasyonu, kolesterolün safra asidine dönüşümünü arttırır, böy-
lece kolesterol seviyelerini düşürür (41).

Proprotein Konvertaz Subtilisin/Kexin Tip 9 (PCSK-9) İnhibitörleri 
PCSK-9 proteini, hücrelerin yüzeyindeki proteinler olan LDL reseptörlerinin 
sayısını kontrol eder. Bu reseptörlerin sayısı kolesterolün kan dolaşımından ne 
kadar hızlı uzaklaştırılacağını belirler. PCSK-9 inhibitörleri, PCSK-9 protei-
ninin çalışmasını engelleyen monoklonal antikorlardır. Sonuç olarak, LDL re-
septörlerinin seviyeleri artar ve LDL kolesterol seviyeleri düşer (42). Fibratlar, 
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trigliserid sentezini ve VLDL üretimini azaltmak için karaciğer üzerinde etkili-
dirler. Trigliserid seviyelerini önemli ölçüde (% 50) düşürebilirler ve genellikle 
HDL-K’da ≤% 20’lik bir artış sağlayabilirler. Bununla birlikte, genellikle günde 
birkaç kez dozlanırlar ve mide bulantısı, ciltte kızarıklıklar, safra kesesi taşları 
ve gastrointestinal (GI) rahatsızlıklar gibi yan etkilere neden olabilirler (43).

Hiperlipidemi Tedavi Tercihleri
2019 ESC klavuzu LDL kolesterolü düşürmek için tedaviye statin ile başlanıl-
masını ve tolere edilebilen maksimum doza çıkılmasını önermektedir. Statin ile 
LDL-K hedeflerine ulaşılamadığında ezetimib eklenilmesi önerilmektedir. Sta-
tin ve ezetimib ile lipid kontrolü sağlanamadığında tedaviye PCSK-9 inhibitör-
leri eklenilmelidir. Hipertrigliseridemi tedavisine TG >200 mg/dL olan yüksek 
riskli hastalarda yine ilk seçenek olarak statin ile başlanılmalı, yetersiz kalması 
halinde statin ile n-3 PUFA kombine edilmelidir. Daha az öncelikle önerilen 
diğer bir seçenek ise statin ile fenofibrat veya bezafibrat kombinasyonudur (6).

Menopoz Dönemi Tedavileri ve Lipid Profili Üzerindeki Etkileri
Sistemik Menopozal Hormon Tedavisi (MHT)
Dislipidemi tanılı menopozal kadınlarda hormonal tedavilere kişiselleştirilmiş 
yaklaşımlar gerekmektedir. Çünkü hormonlar lipidler üzerinde farklı etkilere 
sahiptir ve bu etkiler doza ve uygulama yoluna göre de değişmektedir.

Östrojenler
Genel olarak, östrojenler, TK ve LDL-K’da düşüş ve HDL-K konsantrasyon-
larında artışla lipid profili üzerinde doza bağımlı olarak yararlı etki gösterirler 
(44,45,46). Östrojenin trigliseritler üzerindeki etkisi, uygulama yoluna bağlıdır: 
oral östrojen, trigliserit konsantrasyonlarını artırabilirken, transdermal uygula-
manın etkisi olmaz veya hafif bir azalma sağlayabilmektedir (44,46,47). 

Total kolesterol, LDL-K, HDL-K ve trigliserid konsantrasyonlarındaki en 
büyük değişiklikler, oral konjuge ekin östrojeninde (CEE) görülmektedir (1.25 
mg/gün dozu ile en fazla) (44,46). Oral 17β-östradiolün trigliseridler üzerine 
etkisi yoktur. Kolesteroller üzerinde ise daha az ve doz bağımlı etki gözle-
nir, transdermal 17β-östradiol ise oral formuna göre çok daha az etki gösterir 
(44,46). Hormon tedavisinin toplam kolesterol üzerindeki etkisi yüksek baş-
langıç konsantrasyonları olan hastalarda daha belirgin olmaktadır (48). Bu-
nunla birlikte düşük östrojen dozlarında bile TK ve LDL-K konsantrasyonla-
rında (-12 mg/dL) küçük ama anlamlı düzeyde bir azalma sağladığı, trigliserid 
ve HDL-K üzerinde ise standart dozlarla benzer düzeyde etki sağladığı göste-
rilmiştir (45). Başka bir meta-analizde, hormon tedavisi, Lp (a) konsantrasyon-
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larını plaseboya kıyasla ortalama % 20.4 (% 95 CI % 25.3 -% 15.4) oranında 
azaltmaktadır (49). Lp (a)’daki azalma oral östrojende transdermal östrojenden 
%37,7 daha fazladır. Hormon tedavisi uygulama modu (sürekli veya döngüsel) 
östrojenin dozu veya progestojen ile kombinasyon halinde kullanılması ise Lp 
(a) konsantrasyonu üzerindeki düşürücü etkisini değiştirmemektedir (49).

Progestagenler 
Progestagenler, birlikte kullanıldığı östrojenin sağladığı TK ve LDL-K konsant-
rasyonlarındaki azalma üzerinde çok az etkiye sahiptir  Diğer taraftan östrojenin 
trigliserid ve HDL-K konsantrasyonları üzerindeki etkisini modüle edebilirler. 
TG ve HDL-K üzerindenki bu etkinin derecesi tipe bağlıdır, mikronize proges-
teron ve didrogesteron ile hafif veya nötrdür (47,50,51). Nor-ethisterone asetat 
HDL kolesterolü düşürebilir, ancak trigliserit ve LDL-K konsantrasyonları üze-
rinde olumlu etkiye sahip olabilir. Medroksiprogesteronun etkisi net gösterile-
memiştir (52). Rahim içi levonorgestrelin trigliserid ve LDL-K konsantrasyon-
ları üzerinde etkisi yoktur (53,54,55). Total kolesterol (% 4.6-8) ve HDL-K’de 
(% 6-15) altı ay sonra düşüşler görülür ancak seviyeler yerleştirildikten 12 ay 
sonra normale döner (53,54,55).

Tibolon
Tibolon Lp (a), TK ve TG konsantrasyonlarında (41) azalmaya neden olabilir. 
Bununla birlikte, HDL-K konsantrasyonlarını da azaltabilir (41).

Konjuge Östrojen/Bazedoksifen
Horomon tedavisi rejimlerine bazedoksifen (BZA) ilavesi, lipid seviyelerini et-
kiler. SMART (selective estrogens, menopause, and response to therapy) çalış-
masında oral CEE 0,45 mg / BZA 20 mg ve oral CEE 0,625 mg / BZA 20 mg 
tedavi grubu ile plasebo grubu birinci ve ikinci yıl sonunda karşılaştırılmıştır. 
Birinci yıl sonundan tedavi öncesi ile karşılaştırıldığında plaseboya göre anlam-
lı düzeyde daha fazla TK’da (sırasıyla tedavi gruplarında % -4,2 ve % -4,4’e 
karşı plasebo grubunda % -0,9) ve LDL-K’da (% -9,3 ve % -10,8’e karşı % -1,1) 
azalma ve HDL-K’de artış (% 4,6 ve % 6.2’ye karşı %1,3) sağlamıştır. Her iki 
tedavi de, trigliserit düzeylerinde başlangıca göre 12 ve 24 ayda plasebo ile kar-
şılaştırıldığında önemli artışa (12. ay: % 15.1 ve % 15.7’ye karşı % 4.43) (24. 
ay: % 18.87 ve % 18.82’ye karşı % 6.49) neden olmuştur (56).

Vajinal Östrojenler
Topikal östrojenler, vajinal atrofiye bağlı semptomları iyileştirmek için yıllar-
dır kullanılmaktadır. Tek başına veya sistemik hormon replasman tedavileri ile 
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birlikte kullanılabilirler. Mevcut lisanslı vajinal preparatların çoğunda östrojen 
dozu çok düşüktür ve bu da minimum sistemik emilimin gerçekleşmesini sağlar 
ve dolaşımdaki östrojen seviyeleri menopoz sonrası aralıkta kalır. Lipid profili 
üzerindeki etkisi ile ilgili olarak, vajinal östrojen (özellikle 7,5 μg/24 saat estra-
diol salgılayan vajinal pesser) 12 ay kesintisiz kullanımdan sonra TK, LDL-K 
ve Apo B düzeylerini sırasıyla % 4, % 7 ve % 4 oranında azaltabilir. Serum 
HDL-K ve TG seviyeleri üzerinde ise etkisi yoktur (57).

Vulvo-Vajinal Atrofi İçin Östrojen Bazlı Olmayan Tedaviler
Vulvo-vajinal atrofi tedevisinde selektif östrojen reseptör modülatörü (SERM) 
olan ospemifen ve dehydroepiandrosteronu (DHEA) tedavileri kullanılmaktadır. 
Ospemifen, vajinal östrojen tedavisi için aday olmayan postmenopozal kadınlar-
da ılımlı veya şiddetli semptomatik vulvo-vajinal atrofinin tedavisinde kullanılan 
oral SERM’dir (58,59). Ospemifen için yapılan 2166 kişilik bir metaanalizde 6 
aylık tedavi sonucunda TK, LDL ve HDL’de sırasıyla % -1,8 % -6,7, % +5,1’lık 
değişim izlenmiştir. Bu oranlar plaseboda ise sırasıyla; % +1,6 % +2,4 ve %1,5 
olarak bulunmuştur (p<0,05). 12 aylık takiplerde gruplar arasındaki fark anlamlı 
düzeyde izlenmiştir. Trigliserid için ise plasebo ve ospemifen arasında fark izlen-
memiştir (59). Vajinal DHEA, ılımlı veya şiddetli semptomları olan postmenopo-
zal kadınlarda vulvo-vajinal atrofinin tedavisi için kullanılmaktadır (60). Lipid 
profili üzerindeki etkisine ilişkin çok az veri vardır. Sistemik lupus eritematozuslu 
13 premenopozal katılımcıyla yapılan küçük, randomize kontrollü bir çalışmada, 
DHEA, plaseboya kıyasla TK (-% 13,5) ve HDL’de (-% 7,8) önemli düşüşlere ne-
den olmuştur. LDL-K ve TG konsantrasyonlarında ise bir fark bulunmamıştır (61).

Testosteron
Hipoaktif cinsel istek bozukluğu/disfonksiyonu (HSDD) tanısı almış postmeno-
pozal kadınlar için testosteron tedavisi kullanılmaktadır (62). Oral testosteron 
tedavisi LDL-K düzeylerini artırır, HDL-K düzeylerini ise düşürür bu nedenle 
hiperlipidemisi olan hastalarda HSDD tedavisi için oral testosteron önerilme-
mektedir. Diğer taraftan premenopozal testosteron konsantrasyonlarını aşmayan 
dozlarda perkütan veya intramüsküler testosteron uygulamasının kısa vadede 
lipid profili üzerinde herhangi bir etkisi yoktur (62). Vajinal testosteronun da 
lipid profili üzerinde etkisi yoktur (63).

Sonuç
Kardiyovasküler hastalıklar kadın cinsiyette erkek cinsiyete göre daha geç orta-
ya çıkmaktadır. Hayatın belirli dönemlerinde kadın cinsiyetin koruyucu özelliği 
olsa da menopozdan sonraki dönemde risk hızlı bir şekilde artış göstermektedir. 
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Yaşam sürelerinin de uzaması bu süreci olumsuz etkilemektedir. Menopoz son-
rası sürecin erken dönemlerinde risk sınıflandırması yapılarak etkin tedavilerin 
başlanılmasının, kardiyovasküler hastalıkların gelişme riskinde olabildiğince 
düşüş sağlayarak koruyucu etkinlik gösterebileceği unutulmamalıdır.
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Hasan Anıl KURT
Çanakkale Mehmet Akif Ersoy Devlet Hastanesi, Kardiyoloji Kliniği

Üriner inkontinans kadında sık görülen bir işeme bozukluğudur. Yetişkin ka-
dınların yaklaşık % 50’sinin üriner inkontinans yaşadığı ve bu hastaların da 
yalnızca % 25 ila 61’inin tedavi için klinisyene başvurduğu düşünülmektedir 
(1). Hastalar utanç duygusu, tedavi seçenekleri hakkında bilgi eksikliği veya 
ameliyat korkusu nedeniyle tedavi almakta isteksizdirler.
Üriner inkontinansın hastaların sağlığı üzerine birçok etkisi vardır;
- Yaşam kalitesinin olumsuz etkilenmesi (üriner inkontinans, sosyal izolas-

yon, depresyon ve anksiyete ile ilişkilidir)
- Cinsel işlev bozukluğu (idrar kaçıran bireylerin üçte birini etkileyebilen cin-

sel etkinlik sırasında inkontinans (koital inkontinans) yaşanması veya cinsel 
etkinlik sırasında inkontinans korkusunun duyulması durumları inkontinans 
ile ilişkili cinsel disfonksiyona katkıda bulunurlar.)

- Morbidite ve mortalite (enfeksiyonlar, işemenin uygun ortamda gerçekle-
şebilmesi için tuvalete yetişme sırasında düşme; düşmeye bağlı gelişen kı-
rıklar ve bunların doğal bir sonucu olarak gelişen immobilizasyonun neden 
olduğu durumlar morbiditeyi ve mortaliteyi arttırabilmektedir. Literatürde, 
urge inkontinansı olan yaşlı kadınlarda düşmenin ve düşmeye bağlı gelişen 
komplikasyonların, üriner semptomları olmayan kadınlara göre 2 kat daha 
yaygın olduğu bildirilmektedir (2).

Prevalans ve Risk Faktörleri
20 yaş ve üzerindeki gebe olmayan kadınlar arasında idrar kaçırmanın genel 
prevalansı % 10-17 olarak bildirilmiştir. Bu oran, 65 yaş ve üzerindeki kadın-
lar için % 50’nin üzerindedir (3). Üriner inkontinans için risk faktörleri şunları 
içerir:
- Yaş: Üriner inkontinansın hem prevalansı hem de şiddeti yaşla birlikte artar. 

Gebe olmayan kadınlarla yapılan geniş çaplı anketlerde, idrar kaçırmanın 35 

İdrar Kaçırma (Üriner İnkontinans)
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yaşın altındaki yetişkin kadınların % 3’ünü, 55-64 yaşları arasındaki kadın-
ların % 7’sini, 60 yaşın üzerindeki kadınların ise % 38’ini etkilediği bildiril-
miştir (4).

-  Obezite: Üriner inkontinans için güçlü bir risk etmenidir. Obezite sorunu 
olan kadınlarda, olmayanlara göre neredeyse üç kat artmış oranda üriner in-
kontinans gelişme olasılığı vardır. Bu nedenle kilo vermenin özendirilmesi 
özellikle stres üriner inkontinans (SUI) olmak üzere üriner inkontinansın 
başlangıç tedavisinde uygulanması gerekli olan yaşam biçimi değişiklikleri 
arasında ilk sırayı alır (5). 

- Parite: Artan parite, üriner inkontinans ve pelvik organ prolapsusu için bir 
risk etmenidir (6). 

- Doğum Biçimi: Sezaryen geçirmiş kadınlar ile karşılaştırıldığında, doğu-
mu vajinal yol ile gerçekleşmiş kadınlar stres üriner inkontinans açısından 
daha yüksek risk altındadırlar. Ancak doğumun sezaryen ile gerçekleşmesi, 
kadınları üriner inkontinans gelişmesinden korumaz; araştırmalar, aşırı aktif 
mesane veya urge inkontinans gelişimi ile doğum biçimi arasındaki ilişkinin 
çok belirgin olmadığını göstermiştir (7).

- Aile Öyküsü: Aile öyküsü olan hastalarda özellikle urge inkontinans riski 
daha yüksektir. Yapılan bir çalışmada, üriner inkontinansı olan kadınların 
hem kız çocuklarında hem de kız kardeşlerinde inkontinans riskinin arttığı 
gösterilmiştir (8). 
Bunların dışında; ırksal farklılıklar, sigara kullanımı, genitoüriner sisteme 

yönelik cerrahiler, diyabetes mellitus, yatağa bağımlı olma, felç, depresyon, pel-
vik radyasyon, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları ve menapoz/vajinal atrofi 
de risk etmenleri arasındadır (9-12).

Etiyoloji
Birçok idrar kaçırma tipi vardır. Menapoz sonrası kadınlarda daha çok stres, 
urge ve taşma tipi inkontinanslar görülür. Pek çok kadında birden fazla tip görü-
lebilir. İnkontinans tipinin belirlenmesi tedavi seçeneği için gereklidir.

Stres İnkontinans: Stres inkontinansı olan kişilerde mesane kontraksiyonu ol-
maksızın karın içi basınçta artış ile (örneğin efor, hapşırma, öksürme, gülme) 
istemsiz idrar kaçırma oluşur. Stres inkontinans, genç kadınlarda en sık görülen 
tip olup, en yüksek insidans 45-49 yaş arası kadınlarda görülmektedir (13).

Üretral hipermobilite: Eksternal üretral sfinkter (EÜS) istemli olarak kontrol 
edilebilmekte olup çizgili kas yapısındadır. Üretrayı hamak biçiminde ventral 
yüzden sarar. EÜS dışında üretranın dorsal ve ventral yüzlerini saran tüm üret-



203

Menopoz

ra boyunca uzanan longitidunal düz kas tabakası da vardır. Mesane dolarken 
sempatik sinir sistemi bu kas yapısı aracılığıyla üretrayı kapalı tutar. Karın içi 
basınçtaki artışlarla (örneğin, öksürme veya hapşırma nedeniyle) pelvik taban 
kas sistemi ile üretra ve vajinal bağ dokusunun desteği yetersiz ise üretral hiper-
mobilite oluşur ve gelişen sfinkter yetmezliğine bağlı üriner inkontinans ortaya 
çıkar (14). 

Yetersiz Üretral Destek: Kronik basınca bağlı olarak (kronik öksürük veya obe-
zite gibi) bağ dokusu ve kas zayıflığına yol açan nedenler ile vajinal doğum 
üretral destek kaybına neden olabilir. Doğum, doğrudan pelvik kaslarda trav-
maya neden olabileceği gibi, pelvik kas atrofisine ve işlev bozukluğuna neden 
olabilecek biçimde sinirlere de zarar verebilir (15). Hipermobiliteye bağlı stres 
inkontinans için tedavide amaç, üretra için bir destek sağlamaktır (Transobtura-
tor tape uygulaması (TOT) gibi). 

İntrinsik Sfinkter Yetmezliği: Doğal olarak üretrayı kapalı tutan intrinsek üretral 
mukoza ve kas tonusunun kaybından kaynaklanan bir stres üriner inkontinans 
nedenidir. Genel olarak intrinsek sfinkter yetmezliği, nöromüsküler hasardan 
kaynaklanır ve çok sayıda pelvik ameliyat veya inkontinans ameliyatı geçirmiş 
kadınlarda görülebilir. İntrinsek sfinkter yetmezliği, üretral hipermobilite varlı-
ğında veya yokluğunda meydana gelebilir ve tipik olarak abdominal basınçta ki 
çok küçük artışlarla da bile ciddi idrar kaçağına neden olur (15, 16). 

Urge İnkontinans: Urge inkontinansı olan kadınlar, idrar kaçırma yakınmasını 
ve hemen öncesinde idrarını yetiştirememe duygusunu yaşarlar. Sızıntı miktarı, 
birkaç damladan tamamen ıslanmış iç çamaşırlara kadar değişir. “Aşırı aktif 
mesane”, sıklıkla noktüri ve idrar sıklığı artışının eşlik ettiği, inkontinanslı veya 
inkontinanssız üriner urgency sendromunu tanımlayan bir terimdir. “Urge in-
kontinans” ve “aşırı aktif mesane ile birlikte olan inkontinans” terimleri sıklıkla 
birbirinin yerine kullanılır (17). Urge inkontinans, yaşlı kadınlarda daha yay-
gındır ve yaşla birlikte ortaya çıkan komorbid durumlarla ilişkili olabilir. Urge 
inkontinansın, detrüsör aşırı aktivitesinden kaynaklandığına ve mesane dolumu 
sırasında istemsiz detrüsör kası kasılmalarına bağlı olduğu düşünülmektedir. 
Bunlar, nörolojik bozukluklara (örneğin omurilik hasarı), mesane anormallikle-
rine, artmış veya değişmiş mesane kompliyansına bağlı olabileceği gibi idiyo-
patik de olabilir (17, 18).

Mikst Tip İnkontinans: Hem stres hem de urge inkontinans birlikte ise bu du-
rum mikst tip inkontinans olarak tanımlanmaktadır (19).
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Taşma İnkontinansı: Taşma inkontinansı tipik olarak, tamamlanmamış mesane 
boşalması durumunda sürekli idrar kaçağı veya damlama ile kendini gösterir. 
İlişkili semptomlar arasında zayıf veya aralıklı idrar akışı, işeme sıklığında artış 
ve noktüri yer alabilir. Mesane çok dolu olduğunda, bu durum stres ve urge 
inkontinansa benzer semptomlarla sonuçlanabilir (20). Taşma inkontinansı, det-
rusor yetersizliği veya mesane çıkış tıkanıklığından kaynaklanır (20).

Detrüsör Yetersizliği: Detrüsör yetersizliği detrüsör kasının bozulmuş kontrakti-
litesinden kaynaklanabilir. Çalışmalar, detrusörün yaşla birlikte kasılmasının ve 
etkinliğinin azaldığını göstermiştir (21). Detrüsör yetersizliğinin diğer etiyolojile-
ri arasında, Fowler sendromu, fibrozis, düşük östrojen durumu, periferik nöropati 
(diabetes mellitus, B12 vitamini eksikliği, alkolizm) ve spinal patolojilerden kay-
naklanan efferent sinir etkilenmeleri sayılabilir (örneğin multipl skleroz, spinal 
stenoz). “Fowler sendromu” adı verilen nadir bir durum tanımlanmıştır ve işeme 
sırasında artmış üretral sfinkter etkinliği ile betimlenir (22,23).

Mesane Çıkış Obstrüksiyonu: Kadınlarda mesane çıkış obstrüksiyonu genel-
likle üretranın dışarıdan sıkışması nedenlidir. Pelvik organ prolapsusu (himenin 
ötesinde) nedeniyle veya geçirilmiş pelvik taban ameliyatından sonra oluşabi-
lir. Daha az yaygın nedenler arasında ise mesane çıkışı düzeyindeki tümörler, 
üretral darlık sayılabilir (24). Üriner inkontinans için diğer etiyolojiler arasında 
ürolojik veya jinekolojik bozukluklar bulunur:

Menopoz: Postmenopozal kadınlarda düşük östrojen düzeyleri, üretral mukozal 
epitelde atrofiye neden olur. Atrofi, üretrit, üretral mukoza kaybı ve olası tahriş 
ile sonuçlanarak inkontinansa katkıda bulunabilir (25).

İdrar Yolu Enfeksiyonu (İYE): İYE, idrar kaçırma semptomlarını şiddetlendi-
ren aşırı aktif mesane semptomlarının ortaya çıkmasına neden olabilir. İYE olan 
kadınlarda ağrı veya hematüri olmaksızın inkontinans yakınması görülebilir. 
İYE olan kadınlarda yalnızca atak sırasında değil, aynı zamanda İYE sonrası 
da inkontinans olabilir (26). Üriner inkontinansa neden olabilen diğer daha az 
yaygın ürolojik veya jinekolojik bozukluklar arasında ürogenital fistül, üretral 
divertikül ve ektopik üreter bulunur (27,28). 

Değerlendirme
Üriner inkontinansın ilk değerlendirmesi, inkontinans tipini tanımlamayı ve sı-
nıflandırmayı, üriner inkontinans olarak ortaya çıkabilen altta yatan durumları 
(örneğin nörolojik bozukluk veya malignite) belirlemeyi içerir (29). Değerlen-
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dirmeye kapsamlı bir öykü, fizik muayene, laboratuvar tetkikleri (glukoz, krea-
tinin) ve idrar tahlili ile başlanmalıdır.

Öykü, hastanın üriner semptomlarını tanımlar. Stres üriner inkontinans; gül-
me, öksürme veya hapşırma sırasında olduğu gibi karın içi basıncı, pelvik taban 
ve üretral sfinkter basınçlarından daha fazla yükselten bir eforla olan üriner in-
kontinanstır. Urge inkontinansta ertelenemeyen veya ertelenmesi zor olan ani bir 
idrarını yetiştirememe hissi vardır. Detrusor kası yetersizliğine bağlı taşma inkon-
tinansı ise hiçbir uyarı veya tetikleyici olmaksızın idrar kaybı ile betimlenir (30).

Anamnez ayrıntılı biçimde alınmalı ve Avrupa Üroloji Kılavuzu’na göre de 
geçerliliği kanıtlanmış uygun sorgulama formaları ile hasta değerlendirilmelidir. 
Bunlar; “Urogenital Distress Inventory (UDI)”, “UDI-6 short form”, “Incontinen-
ce Impact Questionnaire (Il-Q)”, “Overactive Bladder Questionnaire (OAB-q)” 
ve “International Continence Society Quality of Life-short form (ICIQ-SF)” dur 
(31-34). ICIQ-SF ve OAB-q Türkçe çevirisi literatürde olan formlardır (35). Bu 
formlar tedavi öncesi semptomlar ve rahatsızlık derecesini ölçerken, tedavi sonra-
sında elde edilen iyileşmeyi değerlendirmek açısından da önemlidir. Hastalardan, 
üç günlük işeme günlüğü istenerek işeme alışkanlıkları değerlendirilmelidir. 
İşeme günlükleri başlıca idrar kaçırma durumunun zamanını, idrar kaçırma sı-
rasındaki fiziksel etkinliğini, ped kullanımını, sıvı tüketim miktarını, hangi tip 
içecekler tüketildiğini ve sıkışma durumunu içermektedir (36-38).

Ped Testi: İdrar kaçırmanın saptanması ve miktarının belirlenmesi için kulla-
nılan basit bir testtir. Kısa ve uzun süreli iki tip test tanımlanmıştır. Ped testi 
genellikle tam dolu mesanede ya da test öncesinde belirli bir hacimdeki serum 
fizyolojik ile doldurulmuş mesanede uygulanır. Kılavuzlara göre 1 saatlik testte 
ped ağırlığının >1 gram artması testin pozitif olduğunu gösterir, 24 saatlik testte 
>1.3 gramlık artış da pozitifliği gösterir (39). Geçirilmiş cerrahiler ve doğum 
öyküsü sorgulanmalı, ilaç kullanımı, yeme alışkanlıkları ve sıvı tüketimi yanında 
alkol ve kahve kullanımı da sorgulanmalıdır. Fizik muayenede, genital ve nörolo-
jik muayene de yapılmalı, hastanın mental durumu değerlendirilmeli, obez görü-
nümlü ise vücut kitle indeksi (VKİ) hesaplanmalıdır. Karın muayenesinde kitle, 
herni ve distandü mesane aranmalıdır. Atrofik vajinit, uterin prolapsus, rektosel, 
sistosel, üretral divertikül varlığını araştırmak için vajinal muayene yapılmalı ve 
rektal sfinkter tonusuna bakılmalıdır (40,41).

Ultrason ile üriner sistem patolojisi araştırılmalı, özellikle işeme disfonksi-
yonu olan hastalarda post-miksiyonel rezidüel idrar miktarı değerlendirilmeli-
dir. Miksiyon sonrası mesanede 200 ml’nin üzerinde idrar kalması detrüsör ka-
sında yetersiz kasılma veya mesane çıkım tıkanıklığının bir göstergesi olabilir. 
50 ml ve altında rezidüel idrar normal olarak değerlendirilebilir (42).
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Q-Tip Testi: Kayganlaştırılmış bir steril pamuklu çubuk üretradan mesane boy-
nu direnci hissedilene kadar ilerletilir. Daha sonra hastadan ıkınması istenir, 
pamuklu çubukta yatay düzlemden 30° den büyük bir açıyla eğim izlenmesi 
üretral hipermobilite düşündürür. Yine hastanın mesanesi dolu iken hastanın 
öksürmesi veya valsalva yapması istenerek (öksürük stres testi) hastanın üri-
ner inkontinansı gözlemlenebilir. Bu test idrar kaçırması olmayan hastalarda 
da hipermobiliteyi gösterebilir, bu nedenle stres tip idrar kaçırmadaki değeri 
sınırlıdır (43). 

Ürodinami: Ürodinami invaziv bir işlemdir. Ürodinami tetkiki, işemenin de-
polama ve boşaltım fazlarında, mesane ve mesane çıkımı işlevi ile ilgili bilgi-
ler veren bir yöntemdir. Semptomları, stres ve urge tip üriner inkontinans ile 
uyumlu olan kadınlarda idrar kaçırma yakınmasına bağlı ilk değerlendirmede 
rutin olarak ürodinami tetkiki önerilmez (44,45). 80.000’den fazla kadını ve 
99 adet makaleyi içeren bir literatür incelemesinde, stres tip üriner inkonti-
nans tanılı hastaların medikal tedavi sonuçlarını belirlemede ürodinaminin 
yetersiz kanıtlar sunduğu bulunmuştur (46). Ayrıca, çok merkezli randomi-
ze yapılan bir çalışmada, komplike olmayan stres tip üriner inkontinans için 
preoperatif ürodinami işleminin, cerrahi sonuçlarda herhangi bir anlamlı fark 
göstermediği bildirilmiştir (47). Bununla birlikte; taşma inkontinansında, 
komplike stres üriner inkontinansta, mikst tip üriner inkontinansta ve nöroje-
nik mesane kuşkusu olan kadınlarda ileri değerlendirme için ürodinami tetki-
ki endike olabilir (48,49).

Tedavi
Davranış Tedavileri: Gün içinde alınan sıvının düzenlenmesi, yaşam biçi-
mi değişikliği (sigarayı bırakma, kafeinli içecekleri kısıtlama) önerilmelidir 
(50). Obezite, günümüzde üriner inkontinans için risk etmeni olarak kabul 
edilmiş ve % 5’ten fazla ağırlık kaybının inkontinansta düzelme sağladığı 
bildirilmiştir (51). Çalışmalar ağırlık kaybının, urge inkontinansla karşılaştı-
rıldığında stres tip inkontinansı olan hastalarda daha fazla yarar sağladığını 
göstermiştir (52-54). 

Pelvik taban kas rehabilitasyonu ile pelvik kas yapısında istemli kasılmalarla 
güçlenme sağlanır. Pelvik taban kas egzersizleri (Kegel), üretral desteği arttırır 
ve istemsiz detrüsör kasılmalarını engellemeye yardımcıdır (55,56).  Pelvik kas 
egzersizleri, ağırlıklı vajinal koniler kullanılarak desteklenebilir (57).

Biofeedback terapisin, pelvik tabanın elektriksel işlevi gibi yöntemler kul-
lanılarak hastalara doğru kasları çalıştırmalarında ve hastaların tedavilerinde 
yardımcı olunabilir (58).
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Medikal Tedavi
Östrojen Tedavisi: Arteriyel ve venöz dolaşımı etkileyerek duyusal hissetme 
eşiğinin artırılması yoluyla ve alfa reseptör düzeyinde artış sağlayarak üretra 
kapanmasına olumlu katkı sağladığı bildirilse de sistemik (oral) östrojen tedavi-
sinin inkontinans için kullanılması tartışmalıdır (59,60). 

Stres veya urge tip üriner inkontinansı olan ve menopoz sonrası vajinal atro-
fisi görülen hastalara topikal vajinal östrojen tedavisini öneren çalışmalar mev-
cuttur. Bu tedavinin idrar sıklığı ve dizüri ile ilişkili inkontinansa yarar sağlaya-
cağı bildirilmiştir (60,61)

Duloksetin: Noradrenalin ve seratonin geri alımını inhibe eder. Böylece puden-
dal motor nöron aktivitesi artar. Üretral çizgili kas sfinkter tonusunu artırır ve 
aynı zamanda detrüsörü gevşetir. Stres inkontinansta endikedir (62,63). 

Antimuskarinikler: Mesane kasılması, asetil kolin aracılığıyla postgangliyonik 
parasempatik muskarinik reseptörler ile sağlanır. Antimuskarinikler de bu re-
septörlere bağlanarak etki gösterirler (64). Detrüsörü etkileyerek, işlevsel idrar 
kapasitesini artırırlar. İstemsiz detrüsör kasılmalarının sıklığını azaltırlar. İlk id-
rar hissini geciktirirler (65). Üriner inkontinans tedavisinde kullanılan antimus-
karinikler; oksibutinin, tolterodin, trospium, propiverin, darifenasin, fesoterodin 
ve solifenasin’dir (66). Antimuskarinikler dar açılı glokom, myasthenia gravis, 
detrüsör yetmezliği, üriner retansiyon ve aritmi tanısı olan hastalarda kontrendi-
kedirler. Etkinlik olarak birbirlerine üstünlükleri yoktur. En sık yan etkiler ağız 
kuruluğu, konstipasyon, baş ağrısı ve bulanık görmedir (67,68). 

Cerrahi Tedavi
Enjeksiyon Tedavileri: Bu tedavide mesane boynuna, üretral mukozanın altı-
na dolgu materyali enjeksiyonu yapılır. Bu yöntem primer sfinkterik yetmez-
likte ve nüks olan olgularda önerilmektedir. Kullanım kolaylığı, lokal yapı-
labilmesi artılarıdır. Başarının düşük olması ve nükslerin sık görülmesi ise 
eksileridir (69). 

Burch Kolposüspansiyon Cerrahisi: Histerektomi ve prolapsus onarımı gibi 
ameliyatlarla eş zamanlı olarak yapılabilir. İntrinsik sfinkter yetmezliği ve hi-
permobilite birlikteliğinde ya da tek başına üretral hipermobilite olgularında 
retropubik yolla, laparoskopik ya da robotik olarak yapılabilir (70). Vajen ön 
duvarında puboservikal fasyaya sütur konulur. Bu süturlar daha sonra Cooper 
ligamenti dediğimiz bağlara her iki yanda bağlanır. Amaç; pelvis tabanını, me-
sane boynunu yukarı ve öne kaldırmaktır (70).
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Trans Vajinal Tape (TVT): Yerleştirilen tape materyali üretrovezikal bileşke 
için bir hamak görevi görür. Üretranın altından destek sağlayarak üretranın ka-
panmasına yardımcı olur (% 72-88 başarı oranı vardır). Vajenden retropubik 
alana (asendan; daha yüksek başarı daha az komplikasyon oranı) ya da retropu-
bik alandan vajene doğru (desendan) geçirilir (71).

Transobturator Tape (TOT): Orta üretra askı uygulamalarında diğer bir teknik 
transobturator tape (TOT) uygulamalarıdır. Tape materyali, subüretral alana ve 
yatay bir eksende yerleştirilir. Materyal orta üretra ön yüzüne gergin olmaya-
cak biçimde konulur. Yerleştirilen tape materyali; polipropilen, monofilaman ve 
makropor olmalıdır (72,73). TOT, transvajinal tapeye göre ameliyat süresi kısadır 
ve endoskopik olarak mesane görüntülemesi gerektirmez. Pelvik ameliyat öyküsü 
olanlarda, yaşlı ve obez hastalarda transobturator tape seçilebilir (74,75). 
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Eren PEK
Çanakkale Onsekiz Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi, Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı

Üriner enfeksiyonlar kadın yaşamının her döneminde ciddiyetle yaklaşılması 
gerekli olan bir durum olmuştur. Klinik olarak sıklıkla alt üriner sistem enfek-
siyonları ile karşılaşıldığı halde tüm sistemin tutulduğu veya sadece üst üriner 
sistemin tutulduğu durumlarda olabilir. Kadınlarda erkeklerden daha sık izlenen 
enfeksiyonlardır. Alt üriner sistemi oluşturan bileşenlerden biri olan üretranın 
daha kısa oluşu ve eksternal üretral meatusun vajen içerisinde yer alması bunu 
kolaylaştıran en önemli faktörlerdir. Üriner sistem enfeksiyonlarında en sık izo-
le edilen ajan E. Coli’dir. Kadınlarda üriner enfeksiyonları kolaylaştırıcı ve risk 
arttırıcı faktörler aşağıda sunulmuştur (1-5).
• Sık partner değişiklikleri
• Sık cinsel aktivite
• Anne öyküsü
• Geçirilmiş üriner enfeksiyonun varlığı
• Orak hücreli anemi
• Ürolitiazis, nefrolitiazis
• Fonksiyonel ve yapısal anomaliler
• Obezite
• Multiparite
• Spermisit, vajinal duş veya diafram gibi bariyer yöntemlerin kullanımı
• Atrofik vajinit
• Kötü hijyen ve vajinal enfeksiyonlar
• Miksiyon bozuklukları (zamanında, yeterince ve düzgün şekilde gerçekleş-

memesi)
• Üriner kateterizasyonlar
• Sistosel, üreterosel, rektosel varlığı

Enfeksiyonlar basit şekilde izlenebileceği gibi komplike halde de izlenebi-
lirler. Herhangi bir fonksiyonel ya da anatomik anormallik yok ise veya immün 

Üriner Sistem Enfeksiyonları ve 
Güncel Yaklaşım



216

Menopoz

sistemde yetmezliğe neden olabilecek herhangi bir hastalığın bulunmadığı du-
rumlarda enfeksiyonlar basit şekliyle kabul edilebilir (6,7,8).

Asemptomatik Bakteriüri
Üriner sistemde enfeksiyon şüphesi uyandıracak herhangi bir bulgu olmadı-
ğı halde idrarda enfeksiyon ajanlarının saptanması durumuna asemptomatik 
bakteriüri adı verilir. Orta akım idrardan ardışık olarak alınan iki farklı ör-
nekte 105 cfu/ml’den fazla bakteri saptanması durumudur. Kateterli hasta-
larda mesaneden alınan örnekte 102 cfu/ml ve üzerinde bakteri bulunmasıda 
yeterlidir (7). Analiz edilen idrar örneğinde inceleme gerçekleşen her alanda 
10’dan fazla epitel hücresi bulunmamalıdır (9,10,11,12). Üreme döneminde 
% 1-5 arasında sıklıkla izlenen bir durum iken bu oran menopozal dönemde 
% 2.8-8.6 arasında değişkenlik gösterir (2,9). İyi regüle edilmiş dahi olsa 
diyabetik kadınlarda izlenme sıklığı % 0.7-27 arasında değişmektedir. Üriner 
sistemin görüntülemesi gerekli değildir. Yanlızca obstrüksiyon ve benzeri 
durumlarda (ürolitiazis, nefrolitiazis) izlenebilecek ajanların tespit edilmesi 
durumunda (örn: üreaz pozitif ajanlar [proteus mirabilis vb.]) endikedir (13). 
Renal parankimal hasara neden olmazlar. Medikasyon sıklıkla gerekmemek-
tedir, diyabetik hastalarda dahi medikasyonun semptomatik enfeksiyon ge-
lişimini azaltmadığı izlenmiştir (14,15,16). Rutin olarak herhangi bir grupta 
tarama yapılması önerilmemektedir. Fakat ürolojik veya nefrolojik cerrahiler 
öncesinde yada ilk defa nefrostomi tüpü veya üreteral stent takılacak olanlar-
da kültür alınması (altın standart) takipler açısından fayda sağlayacaktır (6). 
Spesifik bir tedavisi yoktur ve önerilmez. (17) Bir çalışma antibiyoterapi uy-
gulanmasının yanlızca iyileşme süresini kısaltabileceğini göstermiştir (18). 
Dikkat edilmesi gerekli olan bir başka nokta ise idrar kültürlerinde ki bulaş 
olasılığıdır. Herhangi bir semptomu olmayan kadında kültürde birden fazla 
mikrobiyal ajanın üremesi yada laktobasiller veya propionibakteriumların 
üremesi kontaminasyonu düşündürmeli ve gereksiz medikasyondan uzak 
durulmalıdır (10).

Sistit
Herhangi bir edinsel yada konjenital, fonksiyonel veya anatomik üriner anoma-
lisi olmayan kadınlarda izlenen alt üriner sistemin inflamatuar hastalığıdır. Ta-
nıda anamnez çok değerlidir. Hastalar sık ve aniden gelişen idrara çıkma gerek-
liliğinden yakınırlar. Dizüri ve suprapubik ağrı eşlik edebilir (19,20). Komplike 
olmamış sistit için kültür veya çubuk testlerinin tanıda katkısı düşüktür (21). 
Ancak semptomların atipik olduğu, tedaviye rağmen enfeksiyonun ısrarcı oldu-
ğu menopozal kadınlarda kültür faydalı olacaktır (22,23,24). Tespit edilen en sık 
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patoejnik ajan E. coli’dir (25). Tedavi bireyselleştirilmelidir. Tek doz fosfomisin 
trometamol (po 3 gr) veya nitrofurantoin (po 100 mg 3-5gün 2*1) kullanılabilir. 
E. coli direnci varlığında trimetoprim (po 200 mg 5 gün 2*1) ya da trimetop-
rim-sulfometoksazol (po 160/800 3 gün 2*1) kullanılabilir (26,27). Kinolonlar 
tedavide ilk tercih olmamalıdır. Ampirik tedavide aminopenisilinler kullanılma-
malıdır (28,29). Sefalosporinlerin kıvrım diüretikleri ile beraber kullanımlarının 
kontrendike olduğu, nitrofurantoinin ise direk nefrotoksik olduğu unutulma-
malıdır (30). Tedavi sonrası idrar kültürü gerekli değildir. İsviçre Jinekoloji ve 
Obstetrik Cemiyeti üriner enfeksiyonlar klavuzunda -2020; non-komplike en-
feksiyonlar icin antibiyotik kullanımının 48 saat ertelenmesinin semptomların 
geçiştirilmesi için analjeziklerin (ibuprofen) kullanımının antibiyotik direncini 
azaltabileceğinden bahsedilmiştir.

Üretrit
Cinsel yolla bulaşan üriner enfeksiyondur. İdrar yaparken yanma, meatusta ka-
şıntı ve yoğun mukopürülan akıntı varlığında hatırlanmalıdır. Fakat asempto-
matik olabileceği de bilinmelidir. Etken sıklıkla gonokoklar (Neisseria gonor-
rhoeae), klamidyalar (Chlamydia trochomatis), mycoplasmalar (Mycoplasma 
genitalium, Mycoplasma hominis), trikomonas (Trichomonas vaginalis) veya 
ureoplasma’dır (Ureoplasma	urealyticum). Üretral akıntının gram boyamasında 
hücre içerisinde gram negatif diplokokların varlığı ve her alanda 5’ten fazla 
lökosit görülmesi gonokok üretriti için spesifiktir (31-35). Ampirik tedavi geniş 
spektrumlu olmalı, tedavi sırasında koitustan kaçınılmalı ve eş tedavisi gerekti-
ği unutulmamalıdır. Hastalar HIV ve sifiliz’de dahil olmak üzere seksüel geçişli 
hastalıklar açısından taranmalıdır (36). Ampirik olarak etken izolasyonu yapıl-
mamış olgularda azitromisin veya doksisiklin ile tedaviye başlanılabilir. Bu te-
davi rejimi klamidya, mycoplasma ve ureoplasma üretritlerinin tedavisi için de 
uygundur. Sadece trikomonas’da metronidazol kullanılması gerektiği bilinme-
lidir. Gonokakal üretritlerde seftriakson+aztromisin veya sefiksim+azitromisin 
kombinasyonları kullanılabilir (6).

Tekrarlayan Üriner Sistem Enfeksiyonları
Tedaviye rağmen yılda en az üç defa yada altı ay içerisinde en az iki kere enfek-
siyon gelişmesi durumunda tekrarlayan üriner enfeksiyonlar olarak değerlendi-
rilirler. Etken mikroorganizma aynı veya farklı olabilir. Uygun tedavi sonrası 
şikayetleri gerileyen ancak iki hafta içerisinde yeniden enfeksiyon gelişen has-
talarda kültür ve antibiyogram gereklidir. Aynı şekilde tekrarlayan enfeksiyon-
larda sistoskopi ve diğer konvansiyonel görüntüleme yöntemleri fayda sağlaya-
bilir (1,7,37,38)
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Tekrarlayan üriner enfeksiyonlar için risk faktörleri; (39,40,41)
• Yeni cinsel partner
• Spermisit kullanımı
• Anne öyküsü
• Sık partner değiştirme
• P kan grubu antijeni
• Çocukken sık enfeksiyon geçirmek
• Üriner inkontinans
• Atrofik vajinit
• Hipoöstrojenemi
• Sistosel
• Bozulmuş miksiyon düzeni
• Üriner kateterizasyon

Kişisel hijyenin arttırılmasına yönelik önlemler ve davranış değişiklikleri 
ile enfeksiyonların tekrarlanmasında azalma sağlanabileceği bildirilmiştir (4). 
Menopozal dönemde vajinal östrojen kullanımının enfeksiyonların tekrarla-
masını belirgin derecede azalttığı gösterilmiştir. Ancak jinekolojik malignite-
lerden dolayı ilk tercih olmamalıdır. Alternatif tedavilerden fayda sağlanama-
dığında güvenli doz aralığında (50 µg/gün) kullanılabilir (6,42,43,44,45,46). 
OM-89 üropatojenik tipte onsekiz farklı E. coli’den hazırlanan bakteri özütüdür 
(6,44,47,48,49). Çalışmalar ilacın güvenilirlik ve etkinlik durumunun kabul edi-
lebilir düzeyde olduğunu göstermiştir. Enfeksiyon sıklığında %40 -50 azalma 
sağladığını bildiren bir çalışma bulunmaktadır bu nedenle konu hakkında daha 
fazla bilimsel araştırma gerekmektedir ve ilk tercih olarak kullanılmamalıdır 
(7). Bunların dışında halen D-mannoz (ürotele bakteriyel tutunmanın bakteriyel 
pililere yapışarak engellendiğine yönelik araştırmalar ile) (6,50), laktobasiller 
(L. crispatus, L. rhamnosus ve L. Reutei) (6,7,51,52) ve kızılcık (cranberry= 
proantosiyanidinin E. coli’nin fimrial tutunmasını engellediği üzerine yoğunla-
şan çalışmalar ile) (6,7,44,53) üzerinde profilaksi çalışmaları devam etmekte-
dir.Yine literatürde tekrarlayan enfeksiyonlar, interstisyel veya radyasyon sistiti 
profilaksisinde hyalüronik asit ve kondroitin sülfatın intravezikal uygulanması 
ile ilgili çalışmaların varlığını görmekteyiz (54-57). Ayrıca üriner sistem enfek-
siyonlarının profilaksisine yönelik aşı çalışmaları da devam etmektedir (7,58).

Piyelonefrit
Üriner sistem enfeksiyonu yakınmaları olan hastada eşlik eden yüksek ateş, 
yan ağrısı, bulantı-kusma varlığında piyelonefrit olasılığı her zaman akılda 
tutulmalıdır (59). Tanı konulmasının ardından durumun komplike tipte olup 
olmadığı araştırılmalı, obstrüksiyona sekonder olup olmadığının ayrımı için 
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de üriner sistem ultrasonografisi ilk planda yapılmalıdır. Tedaviye rağmen ilk 
72 saat içerisinde ateş gerilemiyor, klinikte düzelme olmuyor ve laboratuvar 
parametrelerinde iyileşme sağlanamıyor ise üçüncü günün sonunda tomog-
rafik inceleme gündeme alınabilir. Elbette idrar kültürü bu süreçte olmazsa 
olmaz bir parçadır (60,61). Hospitalizasyon endikasyonu olmayanlarda kino-
lonlar ve sefalosporinlerin kullanımı yerinde bir tercih olacaktır. Ancak oral 
kullanımlarda intravasküler kullanım ile aynı seviyede etkinlik alınamayacağı 
bilinmelidir. Fosfomisin ve nitrofurantoin kullanımı önerilmez (61). Kinolon 
direnci yada allerjisi varlığında trimetoprim-sulfometoksazol veya beta-lak-
tamlar kullanılabilir. Fakat bu durumda başlangıç tedaviye antibiyogram so-
nucu elimize ulaşıncaya kadar seftriakson gibi bir antibiyotik eklenmelidir. 
Hastaneye yatışı gerekli ise parenteral tedavilerin kullanılması avantaj sağ-
layacaktır (62,63). Karbapenemler mümkün ise yanlızca çoklu ilaç direnci 
varlığında kullanılmalıdır. Çoklu ilaç direnci gösteren patojenlerin varlığında 
karbapenemler tercih edilmelidir. Ürosepsis bulguları tespit edilmiş ise ampi-
rik tedaviye geniş spektrumlu beta laktamaz (ESBL) üretebilecek patojenleri 
kapsayacak bir antimikrobiyaller ile başlanmalıdır (64). Klinik ve laboratuvar 
olarak iyileşme sağlanan hastaların tedavileri peroral olarak 7-10 güne tamam-
lanabilir. Asemptomatik haldeki tedavisi gerçekleştirilmiş kişilerde kontrol 
amaçlı idrar kültürlerine gerek yoktur.
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Emrah DEMİRCİ
Ayvacık Devlet Hastanesi, Üroloji Kliniği

Yunanca (andras) erkek ve (pause) duraklama kelimelerinden oluşan (andro-
poz), yaşlanan erkekte androjen eksikliği ya da geç dönemde başlayan hipo-
gonadizm olarak tanımlanabilir. Serum testosteron seviyelerindeki azalmayla 
bulgu veren biyokimyasal ve klinik bir durumdur (1). Bu dönemde en sık görü-
len semptomlar libido/cinsel istekte azalma, konsantrasyon güçlüğü, unutkan-
lık, uykusuzluk, çökkün ruh hali, kas kitlesinde/gücünde azalma, kemik mineral 
yoğunluğunda azalma, osteoporoz ve santral yağlanma artışı olarak belirtilebi-
lir. Bahsedilen semptomlar serum androjen seviyelerindeki yetersizliğe spesifik 
olmayabilir fakat testosteron yetersizliğini akla getirmelidir (2). Bu klinik tablo 
yaşam kalitesini azaltarak çoklu organ sistemlerini etkilemektedir. Bazı klinik 
çalışmalarda da gösterildiği gibi serum androjen seviyelerinin yetersiz olaması 
tip 2 diyabet ve metabolik sendrom riskini arttırmaktadır (3).

Epidemiyoloji
Günümüzde toplumda yaşlanan birey sayısı giderek artmaktadır. Bunun sonucun-
da ileri yaşta görülen hastalıkların görülme sıklığı da artmıştır. 30 yaş üzeri erkek 
bireylerde serum testosteron düzeylerinde yaklaşık % 1 azalma görülmektedir. 
Dolaşımında bulunan serbest testosteron hormonal aktiviteden sorumludur ve 
ilerleyen yaş ile birlikte serum seviyesindeki azalma total testosteron seviyesin-
deki azalmadan daha fazladır. Bu tabloda temel neden, ilerleyen yaşa bağlı olarak 
dolaşımdaki “seks hormonu bağlayıcı globülin (SHBG)” seviyelerindeki artıştır 
(2,4). Yapılan bazı çalışmalara göre 70-80 yaş arasındaki erkeklerde testosteron 
düşüklüğü hastaların yaklaşık % 30’unda hipogonadal seviyedeyken % 50’sinde 
ise daha hafif düzeydedir. Buradaki azalma kronik hastalıklar, kullanılan ilaçlar, 
obezite ve vücut yağ oranından önemli düzeyde etkilenmekle birlikte kişiler ara-
sında farlılık gösterebilmektedir. Bu hastalarda bazen semptomlarla testosteron 
seviyeleri arasında anlamlı bir ilişki de bulunmayabilir (5).

Andropoz
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Fizyoloji
Andropoz üzerine yapılan çalışmalar genellikle deneysel yapıdadır. Deney 
hayvaları üzerinde yapılan pek çok çalışmada ileri yaşta hipotalamo-hipofizer 
aks değişikliklerinin meydana geldiği ve lüteinizan hormon (LH) seviyesinde-
ki azalmaya bağlı olarak testis dokusunda bulunan leydig hücrelerinin daha az 
uyarıldığı gösterilmiştir. Bunun sonucunda da testosteron seviyelerinde azalma 
meydana gelmektedir. Bazı çalışmalarda ise LH yüklemesine rağmen yaşlı bi-
reylerde genç bireylere göre testosteron üretiminin daha az olduğu tespit edil-
miştir. Burada androjen seviyelerinin azalmasının nedeni yaşlı testiste bulunan 
leydig hücrelerindeki testosteron üretiminin azalmasıdır (6). İleri yaşa rağmen 
leydig hücre sayılarında azalma olmadığı, işlev kaybının ortaya çıktığı göste-
rilmiştir. Bunun sebebi hücresel düzeyde yaşlı hücrelerin LH’ya olan duyarlılı-
ğının azalmasıdır. Sonuç olarak az miktarda testosteron üretimi yapabilen yaşlı 
leydig hücreleri ortaya çıkmaktadır (7).

Tanı
Tanıda androjen eksikliği ile ortaya çıkan semptomların varlığının yanında ardı-
şık olarak 2 kez yapılan ölçümlerde testosteron düzeylerinde düşüklük saptan-
ması yeterlidir. Ölçümler testosteron üretiminin en fazla olduğu sabah saatlerin-
de alınmalıdır (1,5). Testosteron düşüklüğünde ortaya çıkabilecek semptomları 
kıllanmada azalma, testislerde küçülme, jinekomasti, kas gücü ve hacminde 
azalma, kemik mineral yoğunluğunda azalma, osteoporoz, obezite, cinsel istek-
te azalma, erektil disfonksiyon, sıcak basması, kişilik değişiklikleri, bitkinlik, 
metabolik sendrom, uyku bozuklukları, kognitif fonksiyonlarda kayıp ve tip 2 
diyabet olarak sıralayabiliriz. Bunların içinde en sık görülenler ise cinsel istekte 
azalma, sıcak basması ve erektil disfonksiyondur (6). Testosteron seviyeleri için 
günümüzde kabul gören eşik değer total serum testosteronu için 12,1 nmol/L, 
serbest testosteron için ise 243 pmol/L’dir. Bazen serum testosteron seviyeleri 
normal düzeydeyken de benzer semptomların görülebileceği akılda tutulmalı ve 
altta yatan başka hastalıklar açısından hasta değerlendirilmelidir (7). 

Tedavi
Andropoz tedavisindeki amaç serum testosteron düzeylerini normale getirmek 
ve ortaya çıkan semptomların giderilmesini sağlamak olmalıdır. Bunun sonu-
cunda da hastanın yaşam kalitesinin artırılması, cinsel fonksiyonların normale 
döndürülmesi, kemik mineral yoğunluğunun korunması hedeflenmelidir (8). 
Testosteron replasman tedavisinin kontrendike olduğu durumlar ise prostat veya 
meme kanseri mevcudiyeti, infertil bireylerde çocuk isteği olması, ciddi kro-
nik kalp yetmezliği ve ciddi uyku apnesi olarak sıralanabilir (9). İlerleyen yaş 
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ile birlikte ortaya çıkan androjen yetersizliğinde testosteron replasman tedavisi 
düzenlenmesinin yanında mevcut ek hastalık ve obezite gibi  tıbbi durumların 
varlığında ek hastalıkların uygun tedavisi, yaşam tarzı değişiklikleri ve kilo ve-
rilmesi sonucunda daha iyi bir sonuç alınacağı unutulmamalıdır. Tedavide kul-
lanılan testosteronun oral, intramusküler ve transdermal yolla kullanılan form-
ları mevcuttur (8,9).
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