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Abstract

Menapoz, kadin organizmasinda 6nemli hormonal degisiklikle-
rin goriildiigii donemlerden birisidir. Menapoza girme yas1 35 ile 55
arasinda degismekle beraber, bati diinyasinda menapoz yas1 ortalama
51.5°tir. Bu nedenle kadin yagaminin yaklasik 1/3’i menapoz sonrasi
(postmenapozal donem) donemde ge¢cmektedir. Menapoza bagh
olarak kadin organizmasinda belirgin hormonal degisiklikler olugmak-
ta, pek cok organ sistemi bundan etkilenmekte ve buna bagl olarak
fizyolojik degisiklikler goriilmektedir. Sicak basmasi, uyku bozuklugu
ve depresyon en sik gozlenen menapoz belirtilerinden bazilaridir.

Ostrojen diizeyindeki azalma deri yaslanmasini hizlandiran, de-
rinin elastikiyet 6zelligini azaltan ve kurumasina neden olan bir dizi
olaya neden olmaktadir. Bunlara ek olarak sa¢ ve agiz mukozasinda da
istenmeyen degisikliklerin oldugu bildirilmektedir.

Menapozla birlikte, Gstrojenin deriyi yaslanmaya karsi koruyucu
etkisi ¢ok azaldigi igin hormonal yaslanma belirtileri, kronolojik
yaslanma ve cevresel yaslanma belirtilerine eklenir. Bu nedenle
menapoz ile birlikte derinin yagh gortiniimii daha da belirgin duruma
gelir. Derideki yaslanma bir siire¢ olup derinin incelmesi ile baslar;
atrofiye olmasi, kurumasi, daha kolay hasar gormesi ile devam eder;
sonunda kirigmasi, kirisikliklarin artmast ve derinlesmesi ile son
bulur.

Ostrojen eksikligine bagh olarak kadin cinsiyet organlarinda da
bazi degisiklikler olusur. Bunlar; meme glandular dokusunun azalma-
s1, uterusun kiiciilmesi, endometriyumun regrese olmasi, vajinanin
kisalip daralmasi, vajina epitelinin ve dig genital organlarin atrofiye
olmasi, pubik killarin azalmasi ve iiriner sistem epitelinin incelmesi-
dir. Ozellikle menapoz doneminde vulva ve vajinadaki degisikliklerin
olusmasina bagli olarak atrofik vulvovajinit, vulvodini, liken
sklerozus gibi bazi rahatsizliklar ortaya ¢ikmaktadir.
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Menopause is a period during which significant hormonal
changes are noted in the female organism. Although the age of meno-
pause ranges between 35 and 55, the average age is 51.5 in the west-
ern world. This means that a third of a woman’s life is postmeno-
pausal. There are many marked changes in the female organism due to
menopause that affect many organs and accompany physiological
changes. Some of the more frequent signs are hot flashes, sleep disor-
ders and depression.

The decreased estrogen level leads to a sequence of events that
accelerate skin aging, decrease its elasticity and increase its dryness.
Other unwanted changes in the oral mucosa and the hair are also
reported. Estrogen’s protection of the skin against aging decreases
greatly with menopause, adding hormonal aging signs to those of
chronological and environmental aging. The aged appearance of the
skin therefore becomes more prominent with menopause. Skin aging
is a process starting with thinning of the skin, followed by the skin
becoming damaged more easily and ending with wrinkling and an
increased number of deeper wrinkles.

There are also changes in the female sex organs due to de-
creased estrogen. These are decreased breast glandular tissue, smaller
uterus, regressing endometrium, shorter and narrower vagina, atrophy
of the vaginal epithelium and external genital organs, decreased pubic
hair and thinning of the urinary system epithelium. Atrophic vul-
vovaginitis, vulvodynia and lichen sclerosis can accompany these
vulvar and vaginal changes in menopause.
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enapoz, kadin organizmasinda Onemli
hormonal degisikliklerin  goriildiig
donemlerden birisidir. Klinik acidan
menapoz, kadinda mensturasyonun geri doniigiim-
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stiz olarak kesilmesidir. Over fonksiyonlarinin
azalmast sonucu, 12 aylik amenore doneminden
sonra tamist konmaktadir. Klimakterik ya da
perimenapozal donem olarak bilinen menapoz
oncesi donem, over fonksiyonlarinin degistigi, son
menstural sikluslarin goriildiigii donemdir.' Bu
donemde overlerdeki follikiil sayis1 azalmakta ve
varolanlarin ¢ogu da fonksiyonlarim yitirmektedir.
Menapoza girme yasi 35 ile 55 arasinda degismek-
le beraber, bat1 diinyasinda menapoz yasi ortalama
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51.5°tir. Bu nedenle kadin yasaminin yaklasik
1/3’i menapoz sonrast (postmenapozal donem)
donemde ge¢mektedir. Menapoza bagli olarak
kadin organizmasinda belirgin hormonal degisik-
likler olusmakta, pek cok organ sistemi bundan
etkilenmekte ve buna bagl olarak fizyolojik degi-
siklikler goriilmektedir.?

Menapoz temel olarak Ostrojen diizeyinin a-
zaldig1 bir donemdir. Menapoza girmeden Once
yani menstural sikluslarin aksamadigi donemde
plazma Ostradiol diizeyi ortalama 100 pg/mL kadar
olmasina ragmen menapoz donemiyle beraber bu
miktar 25 pg/mL’ye kadar diismektedir.
Menapozda kadinlarin %75’inde Ostrojen diizeyi-
nin azalmasina bagl belirtiler izlenmektedir. Sicak
basmasi, uyku bozuklugu ve depresyon en sik goz-
lenen menapoz belirtilerinden bazilaridir. Ayrica
kadinlarin  yaklasik %70-85’inde goriilen, ani
flushing ataklar1 da 6nemli menapoz belirtilerinden
biridir.? Bilindigi gibi bu dénemde kardiyovaskiiler
hastaliklar ve osteoporoz riski de artmaktadir.’
Ostrojen eksikligine bagli olarak kadin cinsiyet
organlarinda da bazi degisiklikler olusur. Bunlar;
meme glandular dokusunun azalmasi, uterusun
kiiciilmesi, endometriyumun regrese olmasi, vaji-
nanin kisalip daralmasi, vajina epitelinin ve dig
genital organlarin atrofiye olmasi, pubik killarin
azalmas1 ve iiriner sistem epitelinin incelmesidir.”
Ozellikle menapoz doneminde vulva ve vajinadaki
degisikliklerin olugmasina bagli olarak atrofik
vulvovajinit, vulvodini, liken sklerozus (LS) gibi
bazi rahatsizliklar ortaya ¢ikmaktadir.”

Ostrojen pek ¢ok organ gibi deriyi de etkile-
yen bir hormondur. Bu nedenle eksikligi sonucu
menapoz doneminde deride pek cok degisiklik
olugsmaktadir. Kozmetik acidan bakildiginda
menapoz doneminde Ostrojen diizeyindeki azalma
deri yaslanmasimi hizlandiran, derinin elastikiyet
ozelligini azaltan ve kurumasina neden olan bir
dizi olaya neden olmaktadir.” Bu degisikliklere ek
olarak sa¢ ve agi1z mukozasinda da bazi istenmeyen
degisikliklerin oldugu bildirilmektedir.*”

Bu derlemede menapozun 6zellikle derideki
etkisi, deri yaglanmasi ile menapoz arasindaki ilis-
ki ve hormon replasman tedavisi (HRT) nin deri
izerindeki etkileri incelenmeye calisilacaktir.
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Menapoza girmemis bir kadinda Ostrojenin
%601 oOstradiol (E2) seklinde overlerden, %40°1
ostron (E1) seklinde ekstraglanduler dokulardan
salinmaktadir. Overler disinda Ostrojenin sentez-
lendigi en 6nemli organ deridir. Deride Ostrojenin
sentezinden sorumlu olan enzim aromataz enzimi-
dir. Yag dokusunda da mevcut olan bu enzim ne-
deniyle deri ve yag dokusu androjenin Ostrojene
doniisebildigi bolgelerdir.'” Ozellikle kilolu kadin-
larda yag dokusu ve deri, Ostrojen icin depo gorevi
goriirler. Bu durum yaslanmaya karsi deride koru-
yucu bir etki olusturmaktadir. Postmenapozal do-
nemde androjenlerin periferal organlarda (yag ve
deri dokusu) Ostrojene doniismesi ile viicuda az
diizeyde dstrojen saglanmaktadir (20 pg/L’den az).
Bu nedenle menapoz sirasinda E1 diizeyinde belir-
gin degisiklik olmaksizin E2 diizeyinde ciddi a-
zalma gozlenmektedir."'

Deri hormonal degisiklige ¢ok duyarl bir or-
gandir. Bunun nedeni Ostrojen, progesteron ve
androjen reseptorlerini bulundurmasidir.”'>" Ost-
rojen reseptorlerinin en yogun olarak, genital bolge
ve yiiz derisinde bulundugu saptanmistir. Bu ne-
denle 6zellikle yiiz ve genital bolge derisinde, Ost-
rojen diizeyinin degismesine bagli olarak Snemli
degisiklikler gozlenmektedir.'”

Menapozla birlikte overlerden salinan &stroje-
nin miktarinda ¢ok ©Onemli bir diisme meydana
gelirken, progesteron diizeyinde de menapoz once-
si donemde baslayan tedrici azalma devam eder.
Bu swrada hem overlerden hem de adrenal
korteksden salinan androjen iiretiminde de azalma
olugmaktadir. Menapozla birlikte azalan Ostradiol
ve progesteron, anti-androjenik etkiyi saglayama-
maktadir. Azalan 6stradiol cinsiyet hormonlarini
baglayan globulin miktarinda azalmaya neden olur
ve sonucta serbest dolasan testesteron miktarinda
artig goriiliir. Sonucta menapoz donemi ile birlikte
ozellikle yiiz ve kafa derisindeki androjenik etkin-
likte bir artig goriilebilir. Bu durum, yiizde killan-
ma, androjenik alopesi olusumu ya da nadiren yag-
l1 deri, akne ve komedon olusumu gibi yag bezleri-
nin etkinliginde degisim seklinde kendini belli
eder.”
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Deri Yaslanmasi

Deri, yaslanmadan etkilenen en biiyiik organ-
dir. Temel olarak deri yaslanmasinin kronolojik,
cevresel ve hormonal olmak iizere 3 temel nedene
bagli oldugu kabul edilir.'* Menapozla birlikte,
Ostrojenin deriyi yaslanmaya karsi koruyucu etkisi
cok azaldig1r icin hormonal yaglanma belirtileri,
kronolojik yaslanma ve c¢evresel yaslanma belirti-
lerine eklenir. Bu nedenle menapoz ile birlikte
derinin yagh goriinlimii daha da belirgin duruma
gelir. Derideki yaslanma bir siire¢ olup derinin
incelmesi ile baglar; atrofiye olmasi, kurumasi,
daha kolay hasar gormesi ile devam eder; sonunda
kirismasi, kirigikliklarin artmasi ve derinlesmesi ile
son bulur."

Deri yaslanmasi, basta dermis tabakasi olmak
izere tiim deri tabakalarinda olusan bazi degisik-
likler sonucu temel olarak derinin kirigsmasi ile
kendini belli eden bir durumdur. Dermis derinin
bag dokusunu iceren karmasik bir yapiya sahiptir.
Bag dokusundaki ag yapi, dermisin ana elemant
olan kollajen (derinin kuru agirliginin %75°’1) ve
elastin iplik¢iklerinden olusur. Derinin gerilmeye
kars1 direng gostermesini ve esnekligini saglayan
kollajenin %80’ini Tip 1 kollajen, %15’ini ise Tip
3 kollajen olusturur. Dermisteki bu ag yapinin
arasini ise suyu baglayarak derinin nem igeriginin
sabit kalmasim1  saglayan glikozaminoglikan
(GAG)’lar doldurur. Derinin su tutma giici
dermisteki GAG’lardan kaynaklanmaktadir. Yasin
ilerlemesi ile dermiste kollajeni parcalayan enzi-
min miktarinda artis olur ve kollajenle birlikte
GAG’larin miktarinda da azalma gerceklesir. Bu
kayip derinin kurumasina ve atrofiye olup kirigma-
stna neden olur.’

Yasin ilerlemesi ile derideki histolojik degisik-
liklerin yan1 sira bazi fonksiyonlarinda da azal-
ma/gerileme olmaktadir.”” Derideki histolojik
degisikliklerden biri epidermis-dermis arayiizeyi-
nin diizlesmesidir; bu durumun derinin kolayca
hasar gdormesine neden olabilecegi bildirilmektedir.
Diger bir degisiklik epidermal yenilenme hizinin
azalmasidir. Hayatimizin 30-70’li yillar1 arasinda
bu hiz yaklasik %50 oraninda azalir. Bu durumun,
yara iyilesmesini yavaslatabilecegi ve deri kanseri
goriilme sikliginin artmasina neden olabilecegi
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aciklanmustir. Yaslanma siireci i¢inde 30’lu yaslar-
dan sonraki her 10 y1l i¢in melanosit sayisinda %8-
20 oraninda bir azalma olmaktadir. Bu azalma,
pigmentasyon diizensizliklerine yol acarak, yaslilik
lekeleri gibi istenmeyen bazi deri lekelerinin olus-
masina neden olmaktadir. Ayrica bu siire¢ icinde
langerhans hiicrelerindeki azalma nedeniyle deri-
nin immiin yanitinda da bozulmalar olabilecegi
belirtilmistir."

Deri Kalinhig, Derinin Kollajen Icerigi,

Deri Elastikiyeti

Dermisteki kollajen icerigi 20 ile 40 yas ara-
sinda en yiiksek diizeyde olup; 40 ile 60 yas ara-
sinda ise azalmaya baslamaktadir.'® Menopoz son-
rasindaki ilk yillarda kollajen kaybinin ¢ok hizli
oldugu; kaybin ilk 5 sene icinde %30’a ulastigi
belirtilmektedir.'” Derideki kollajen miktarindaki
azalmanin 2 Onemli belirtisi vardir. Bunlar; deri
kalinliginda ve deri elastikiyetindeki azalmadir.
Dolayisiyla deri elastikiyeti 6l¢iimleri deri kollajen
diizeyi hakkinda bilgi veren 6nemli Ol¢iimlerdir.
Bu nedenle calismalarda, daha kolay olmasi nede-
niyle aletle deri elastikiyetinin Slciilmesi, biyopsi
almarak yapilan kollajen miktar1 saptanmasindan
daha c¢ok tercih edilmektedir. Sumino ve ark.nin
yaptig1 bir calismada, deri elastikiyetinin meno-
pozdan sonraki her sene i¢in %0.55 oraninda azal-
dig1 saptanmistir.'® Brincat ve ark.nin yaptigi bir
calismada da kollajen igerigi ile derinin incelmesi
arasinda dogrusal bir iligki oldugu ve menapozdan
sonraki her sene icin, kollajen miktarinda ve deri
kalinliginda %1-2 oraninda bir azalma oldugu tes-
pit edilmistir.'” Yasla birlikte kollajen miktarindaki
azalmanin bir nedeni, kollajenin parcalanmasindan
sorumlu olan protokollajen lizilhidroksiprolin
transferaz enzim diizeyinin artmasidir."®

Menapoz sonrasinda derinin kollajen igeri-
ginde dolayisiyla elastikiyetindeki azalmanin
dogrudan menapoza bagli olup olmadig: da arasti-
rilmis ve azalmanin kronolojik yaslanmadan cok
Ostrojen diizeyinin azalmasina bagl oldugu belir-
tilmistir. Affinito ve ark.nin yaptig1 bir calismada
deri kollajenindeki azalmanin &strojen diizeyine
bagli oldugu, menapoz sonrasindaki azalmanin
menopozdan Onceki doneme gore istatistiksel
olarak ¢ok daha hizli gergeklestigi saptanmustir.'’
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1940 yilinda Albright ve ark., yash bir kadin
hastada osteoporoza bagl kiriklarla birlikte, deride
ileri derecede incelme oldugunu saptamuslardir.”’
Daha sonra McConkey ve ark. da, osteoporozun
derideki incelme ve kollajen miktarindaki azalma
ile paralellik gosterdigini bildirmislerdir.”' Sumino
ve ark.nin menopoz sonrast kadinlarda yaptiklar
benzer bir calismada da deri elastikiyeti ve kemik
mineral dansitesinin negatif korelasyon gosterdigi
tespit edilmistir. Bu ¢alismada deri elastikiyetinde-
ki azalmanin kemik kaybi i¢in belirleyici bir faktor
olabilecegi belirtilmistir.”

Menapozda derideki yag bezleri

Yas ilerledik¢e yag bezi sayisi sabit kalirken
bu bezlerin boyutlar1 bilyiir, ancak sebum iiretimi
azalir. Yapilan calismalarda da kadinlarda
menapoz sonrast dénemde sebum diizeyinin belir-
gin olarak azaldigi ve derinin kurudugu gosteril-
mistir. Bu azalmanin 60’11 yaglara kadar %40’a
ulastig1 ve yaklasik 70 yasindan sonra sebum dii-
zeyinde herhangi bir degisimin goriilmedigi bildi-
rilmektedir. Menapoz sonras1 deri kurulugunun bir
sebebi de, sebum diizeyindeki bu azalmaya bagh
olarak derinin su tutma kapasitesinin azalmasidir.”

Menapoz doneminde sag¢ ve killar

Menapoz sonrast kadinlarin yiiz bolgesinde
killanma olduk¢a sik rastlanilan bir durumdur.
Genellikle dudak iistii ve ¢cenede killanma, bu du-
rumun aksine pubik ve aksiller killarda incelme
gozlenmektedir. Menapoz sonrast donemdeki kil-
lanmanin nedeni, dstrojen seviyesindeki azalmaya
bagli olarak serbest testesteron diizeyinde artig
olmasidir.” Yiizdeki killanmadan kurtulmanmin en
kalic1 sekli tibbi tedavinin yani sira uygun bir epi-
lasyon tekniginin kullamilmasidir.**

Sag telinin gelisimi ve bilylime hizi hormonla-
ra bagimhidir. Ostrojen varliginda ostrojen resep-
torleri telogen-anagen follikiil gelisimini diizenler,
anagen fazin ve sonugta sa¢ folikiiliiniin yasam
dongiisiiniin uzamasma neden olur.”> Menapoz
sonrast donemde ise sa¢ telinin biiyiime hizindaki
azalmanin yani sira asirt sa¢ kaybi olmaktadir. Bu
donemde kadin tipi sa¢ dokiilmesi (female-patern
androgenetic alopecia) seklinde bir sa¢ kayb1 goz-
lenebilmektedir. Bunun erkek tipi sa¢ dokiilmesin-
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den farki, frontal sa¢ ¢izgisinin kaybolmamasi ve
sa¢ dokiilmesinin vertexte yaygin olmasidir.?

Menapoz sonrasinda goriilen bir diger sa¢ do-
kiilmesi cesidi, ilk olarak Kossard tarafindan
1994°te  tanimlanmis olan frontal fibrozing
alopesidir. Bu sa¢ dokiilmesinin karakteristik 6zel-
likleri; alin sa¢ ¢izgisinde bant seklinde geri c¢ekil-
me, yara izine benzeyen soluk deri, sa¢ telinin
ciktig1 deliklerin geri doniisiimsiiz olarak kayb1 ve
yeni ¢ikan sa¢ follikiilleri gevresinde eritemdir.”
Bu tip sa¢ dokiilmesinin etkili tedavisinin olmadi-
&1, oral kortikosteroidler ile antimalaryallerin has-
taligin gidisatin1 yavaglatabilecegi ve HRT nin
etkisiz oldugu bildirilmistir. Bir caligmada yeni
tespit edilen olgularda topikal tacrolimusun etkili
olabilecegi belirtilmistir.”’

Hormon Replasman Tedavisinin Deri
Uzerindeki Etkileri

Ostrojenin  deri iizerindeki olumlu etkisi
(epidermis kalinliginda artis) ilk defa 1960’11 yilla-
rin sonunda Ostrojen diizeyi diisiik kadinlara dstro-
jen tedavisi uygulanmasi sonucu tespit edilmistir."
Daha sonra yapilan c¢ok sayidaki caligmada bu
bulgu dogrulanmis; menapoz ve sonrasinda oral,
topikal, transdermal ya da implant olarak uygula-
nan 6strojen tedavisinin deri kalinliginda, kollajen
miktarinda ve deri elastikiyetinde artisa neden
oldugu saptanmugtir.'>'*

Sator ve ark.min yaptigi calismada 6 ayhk
HRT sonucunda hem deri kalinliginda 0.17 mm’lik
artis hem de deri elastikiyetinde artis saptanmis-
tir.”® Deri kollajenindeki artisin, menapoza bagl
deri yaslanmasimi engelleyen onemli bir faktor
olarak kabul edilebilecegi bildirilmektedir. HRT ile
verilen 6strojenin de buna bagl olarak kirisikliklar
azaltabilecegi diisiiniilmektedir. Ancak bu olumlu
etkilerin devamli olmadigi, HRT ile kollajen mik-
tarindaki artisin sinirh oldugu; 1.5-2 yillik tedavi
sonunda maksimum diizeye ulastift ve bundan
sonra sabit kaldig1 saptanmustir.”

Deri kirisikliginin topikal dstrojen uygulanma-
sindan etkilenip etkilenmeyecegini ya da nasil
etkilendigini gosteren calismalar da yapilmistir. Bu
calismalarda oOstradiol ve Ostriol iceren kremler
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kadinlara uygulanmis ve sonucta kirigikliklarin
derinliginde, derideki gozeneklerin ¢aplarinda,
derinin elastikiyetinde anlamli derecede bir iyiles-
me oldugu saptanmustir. Creidi ve ark.nin gercek-
lestirdigi calismada, menapoz sonrast kadinlara 6
ay boyunca her gece g Premarin krem (0.625 mg
konjuge Ostrojen) ve kontrol krem uygulanmis;
deri kirigikligt hem klinik olarak hem de
pirofilometri ile incelenerek 6 ay sonra ince kiri-
sikliklarda anlamli diizeyde azalma oldugu sap-
tanmistir. Bu ¢alismada derinin kalinliginin da 1.56
mm’den 1.68 mm’ye ciktig1; bu degerin kontrol
grubuna ve uygulama 6ncesi deri kalinligina gore
anlamlhi farkli oldugu belirtilmistir.”
ark.nin yaptig1 bir ¢alismada da %0.01 Ostradiol
iceren krem ile %15 glikolik asit iceren kremin ve
her ikisinin kombinasyonunun yiiz derisine uygu-
lanmasinin sonuglart arastirilmig; Ostradiol kremi
kullananlarda epidermal kalinlikta %23 oraninda,
glikolik asit iceren kremi kullananlarda ise %27
oraninda artis oldugu tespit edilmistir. Bu kremleri
kombinasyon seklinde kullanan grupta ise %38’lik
bir artig saptanmustir. Ostradiol iceren krem uygu-
lanan deride histopatolojik olarak; retelerde uzama,
epidermal kalinlagma, elastik fibrillerde uzama ve
kalinlagma, fragmantasyonda ise azalma gozlendi-
gi bildirilmistir.*

Fuchs ve

Sigara kullantmimin deri kirisikligina etkisi ve
HRT ile arasindaki iliskiyi inceleyen calismalar da
yapilmistir. Castelo-Branco ve ark. tarafindan ya-
pilan bir calismada sigara kullananlarda, hi¢ kul-
lanmayanlara gore kirigiklik riskinin 2.57 kat daha
fazla oldugu saptanmustir. Igilen paket ve yil sayist
ile kingikligin derecesi dogru orantili bulunmusgtur.
HRT alan ve hi¢ sigara igmeyen grupta, HRT al-
mayanlara gore kirisiklik yogunlugunun daha az
oldugu ancak yogun sigara icenlerde HRT’nin
kirisikliklara etkisinin olmadig: belirtilmistir. Siga-
ra i¢ilmesi derinin kapiller kan akimini azaltmakta
ve kronik hipoksiye yol agmaktadir; ayrica i¢indeki
maddeler su tutma kapasitesi olan hiyaliironik asiti
olumsuz etkilemektedir. Sonu¢ olarak sigara deri-
nin daha fazla kirismasina neden olmakta;
HRT’nin de deri tizerindeki olast olumlu etkisinin
goriilmesini de engellemektedir.”!
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Ostrojenin deri iizerindeki diger bir olumlu et-
kisi de dermisteki GAG ve hiyaliironik asit konsant-
rasyonunu arttirarak, dermisin nem iceriginin artma-
sina neden olmasidir.”® HRT alan kadinlarda ayrica
sebum {iiretimi de artmakta ve deriden nem kaybi bu
yolla da azalmaktadir. Bu sebeplerden dolayi, HRT
alan kadinlarda almayanlara gore deri kurulugu
yakinmalarinin daha az oldugu belirtilmektedir.'®*

Sonug olarak, HRT’nin deri iizerindeki etkisi-
ni arastiran c¢alismalar incelendiginde, tedavinin
uygulama sekli, uygulanan doz, tedavi siiresi ve
denek sayisinda biiyiik farkliliklar olmasina rag-
men, caligmalarin bilyiik bir kisminda Ostrojenin
deri tizerinde olumlu etki olusturdugu saptanmustir.
Bu caligmalarin yam sira, bazi caligmalarda da
sistemik Ostrojen tedavisinin derideki bag dokusu
iizerinde anlamh bir etki olusturmadigi bulunmus-
tur. Bunlardan 1 tanesinde 75 mg Ostradiol iceren
implantin 1 sene uygulanmasi ile derideki kollajen
miktarinda anlamli bir artisin olmadig1 saptanmis-
tir.*? Pierard ve ark. da HRT alan ve almayan ka-
dinlar1 karsilagtirdiklart ¢alismada bilgisayar des-
tekli ‘suction’ aleti ile derinin mekanik 6zellikleri-
ni incelemisler; sonu¢ olarak tedavinin, derinin
uzayabilme 6zelligi iizerinde sinirli derecede etkili
oldugunu; derinin viskoelastik 6zellikleri {izerinde
ise etkili olmadig1 saptamislardir. HRT’ nin bazi
caligmalarda deri iizerinde etkili olmadigi bulun-
masina ragmen genel kani, bu tedavinin deri iize-
rinde olumlu etki yaparak menapoz ve sonrasinda
derinin asir1 derecede yaslanmasini engelledigi
yoniindedir.*

Menapoz doneminde yag bezlerinde lipid sen-
tezinin, infindibulumda biriken sebum miktarinin
ve stratum korneum icindeki sebum igeriginin de-
gisimine bagh olarak, sebum sekresyon hizinda
belirgin azalma, sebumun deri yiizeyine ulasma
zamaninda artma ve follikiiler acgikliklarin biiyiik-
liiglinde artma tespit edilmistir. Bir ¢aligmada 10
senelik takip siireci boyunca oral ya da transdermal
HRT alanlarda bu degisiklikler daha az belirgin
olmakla birlikte, HRT almayan grupla arasinda
anlamli bir farklilik bulunamamustir. Sonug olarak,
HRT’nin yag bezlerinde meydana gelen degisiklik-
leri belirgin derecede kontrol altina alamadigr ifade
edilmektedir.*
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Hayvan calismalarinda, Ostrojenin derideki
bag dokusunu etkilemesinin yaninda, derideki kan
dolasimim da etkiledigi tespit edilmistir. Kadinlar-
da menstural siklus sirasinda derideki kan damarla-
rinin aktivitesinin degistigi, ozellikle menapoz ve
sonrasinda Ostrojen eksikligine bagli olarak bu
sistemin etkilenebilecegi belirtilmektedir.” Ostro-
jen kadin derisindeki mikro-dolasim {izerinde
vazodilatasyona neden olmaktadir. Yapilan bir
calismada, menapoza girmemis kadinlarin ve
menapozla birlikte HRT alan kadinlarin derilerin-
deki vazodilatasyon, menapoz sonrasinda HRT
almayan kadinlardan daha fazla bulunmustur."
Ayrica derideki kan akim hizinin, dstrojen eksikli-
ginde azaldigy; 6 ile 12 aylik HRT ile %20-30 ora-
ninda artabildigi gosterilmistir.">* Ancak yapilan
diger bir calismada ise 2 seneden daha fazla HRT
alan menapoz sonrasi kadinlarin deri kan akiminin,
HRT almayan kadinlardan farkli olmadigini ortaya
konmustur.” Ostrojenin damarlar iizerindeki bu
olumlu etkisi, menapoz sonras1 donemde HRT alan
kadinlarin sistolik ve diyastolik kan basincinin
diismesine ve kalp atim hizinin azalmasina neden
olmaktadir.”

Ostrojenin derinin sempatik sinir fonksiyonlar
izerinde de etkili oldugunu bildiren c¢alismalar
bulunmaktadir. Menapoz Oncesi ve menapoz do-
neminde, derinin periferik sempatik sinir fonksi-
yonlarinin asir1 duyarh oldugu ve HRT ile sempa-
tik sinir aktivitesinin azaldig1 gosterilmistir.*

Ostrojenin yara iyilesmesinde de etkili oldugu
belirtilmektedir. Bunun nedeni; fibroblastlarda,
makrofajlarda, endotellerde ve epidermis hiicrele-
rinde Ostrojen reseptorlerinin bulunmasi olarak
aciklanmistir.  Ostrojen  yara  iyilesmesinin
inflamasyon, epitelizasyon, hiicre proliferasyonu
ve remodeling fazlarin1 olumlu yonde etkilemekte
ve dolayisiyla iyilesmeyi hizlandirmaktadir.'"’
Ashcroft ve ark.nin yaptig1 calismalarda topikal ve
sistemik Ostrojen tedavisinin, sadece menapoz
donemindeki kadinlarda degil yash erkeklerde de
yara iyilesme hizim arttirdig1 gosterilmis; 6zellikle
vendz, diyabetik ve basing iilserleri gibi kronik
yaralara etkisinin akut yaralardan daha fazla oldu-
gu bildirilmistir.”” Ostrojenin akut yara iizerindeki
etkisinin incelendigi bir caligmada, lazerle yiiz
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gerdirme ameliyati yaptiran kadin hastalar denek
olarak kullanilmistir. Yara iyilesmesinin asamalari
ve operasyon sonrasinda gozlenen eritem, ddem,
agr1, kasinti, kurutlanma ve purpura gelisimi agi-
sindan menopoz Oncesi, menopoz sonrasi, HRT
kullanan gruplar arasinda anlamli bir farklilik ol-
madig1 saptanmustir.®®

Glinlimiizde henliz, dstrojen yara iyilesmesini
hizlandirmak amaciyla kullamlmamaktadir. Bu-
nunla birlikte, gerek hayvan gerekse insan calisma-
larinda topikal ve sistemik uygulanmasinin {imit
verici sonuglar olusturdugu kabul edilmektedir.”"

HRT’nin deriyle ilgili istenmeyen yan etkileri
de olabilmektedir. Gebelikte, dogum kontrol hapi
kullananlarda ve postmenapozal dénemde konjuge
Ostrojen kullananlarda pigment degisiklikleri goz-
lendigi icin, Gstrojen ve progesteron melazma eti-
yolojisinde  suglanmiglardir. HRT  melazma,
melanositik neviis, spider telenjiektazi gibi bazi
kutandz hastaliklar1 indiikliyebilmekte ve porfirya
kutanea tardanin deri bulgularini alevlendirebil-
mektedir.” Bir calismada, 3 ay HRT kullanan 37
postmenapozal kadin hastanin yiiziindeki pigmen-
tasyon degisiklikleri kromametre kullanilarak ince-
lenmis, bu siirenin sonunda istatistiksel olarak
anlamli bir degisiklik olmadigi belirlenmistir.
Hormon diizeyinin diisiik olmas1 ve kullanim siire-
sinin kisa olmasi nedeniyle bu sonucun ortaya
cikmus olabilecegi diisiiniilmiistiir.**

HRT oral, transdermal, vajinal ve subdermal
implantlar seklinde uygulanmaktadir. Ozellikle
transdermal yama seklindeki uygulamalarin topikal
yan etkileri sik gdzlenmektedir. %2-%?25 oraninda
bildirilen bu yan etkiler tasiyici sistem olarak alkol
kullanmilmasina, kisisel hassasiyete ve klimakterik
duruma bagli olabilmektedir. Tropikal iklimlerde
(20-40 C, %73-78 nem) nem oraninin fazla olmasi
deri reaksiyonlarini arttirmaktadir.*' Bu reaksiyon-
lar eritem, deskuamasyon, follikiilit, miliarya gibi
uygulama alanina smirli  lezyonlar ya da
eritematdz, vezikiiler, papiiler dermatit seklinde
Tip 4 allerjik reaksiyonlar olabilmektedir.*” Bunun
yant sira HRT’nin kadinlarda sistemik lupus
eritematoz olusumunu tetikledigini gosteren calis-
malar bulunmaktadir. Ayrica Ostrojen tedavisinin
deri kanseri tehlikesini arttirmadigi belirtilmesine
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ragmen, giines 1s1ga karst hassasiyeti arttirdigt
bilinmektedir.*

Menapozda Sik Karsilasilan
Dermatolojik Problemler
Menapozda ve klimakterik donemde deri iize-
rindeki degisimlerden dolayi, bazi dermatolojik
rahatsizliklar ortaya ¢ikar ya da daha sik goriilme-
ye baglar.

Flushing

Klimakterik donemdeki kadinlarin  %70-
85’inde tekrarlayan, gegici periyotlar halinde
flushing ataklar1 goriilebilmektedir. Subkutan ve
dermal papillalardaki vazodilatasyonun artigindan
ya da oOstrojen eksikligine bagli olarak periferal
vaskiiler kontroliin olmamasindan kaynaklandig:
diistiniilmektedir. Yiiz kizarmasi, boyun, gogsiin
ist kismi ve epigastrik bolgeyi icine alabilmekte-
dir. Beraberinde terleme, carpinti ve uyku bozuk-
luklar1 siktir. Her atak 3 ile 5 dk. siirmekte, ortam
sicaklig, fiziksel egzersiz ya da duygusal durumla
iligkili olabilmektedir. Bu ataklarin ciddiyeti ile
Ostrojen seviyesi arasinda bir bag saptanamamustir.
Bu belirtiler menapoz Oncesinde ve sonrasindaki
birkag yil siirebilmektedir.®

Keratoderma Klimakterikum

Sadece menapoz donemine ait bir hastalik ol-
mamakla birlikte, menapoz sonrasi sisman kadin-
larda daha sik gozlenen, avug i¢i ve ayak tabanin-
daki hiperkeratozdur. Deri kalinlagmasi ilk olarak
plantar basin¢ noktalarindan baglamakta ve yiirii-
meyi zorlastirmaktadir. Hastalar agril fissiirler ve
kasintidan yakinmaktadirlar. Histopatolojisinde
ortokeratotik hiperkeratoz, akantoz, spongiyoz,
perivaskiiler lenfositik infiltrasyon gozlenmektedir.
Tedavisinde topikal kortikosteroidler etkili bulun-
mamustir. Keratolitikler ve diisiik doz etretinate
tedavisi nerilmektedir.**

Vulvovajinal Problemler
Vulvar, vajinal ve iriner yol epiteli cok sayida
Ostrojen reseptoriine sahiptir. Menapoz sonrast
donemde genital epitel incelir; vajina elastikiyetini
kaybeder, kisalir ve daralir. Vajinal rugalar kaybo-
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lur, fornisler oblitere olur. Bu doénemde vajinal
sekresyon azalir, inflamasyon ve kiiciik petesiler
goriilebilir. 4.0-5.5 arasinda degisen vajen pH’si
6.0-8.0’e kadar yiikselince, flora degiserek enterik
bakteriler cogalir ve enfeksiyona yol acabilir.”

Atrofik vulvovajinit

Menapozda ¢ok sik karsilasilan durumdur ve
yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir. Atrofik
vulvovajinitte vajinal epitel incelmistir, soluk
renklidir, rugalar kaybolmustur ve introital bii-
yiikliik azalmistir. Erken evrede vajende kizarik-
lik izlenirken, atrofi kapiller yataga ilerledikce
vajina diiz ve parlak bir goriinim almaktadir.
Incelen doku kolayca hasara ugramakta ve
sekonder enfeksiyonlar gelisebilmektedir. Hasta-
lar yanma hissi, diziiri, kasinti, hassasiyet ve iligki
sirasinda agridan yakinmaktadirlar. Tani gorsel
muayene ile miimkiindiir ancak sitolojik inceleme
ile desteklenmelidir. Tedavisinde enfeksiyonlar
tedavi edilmeli, tahris edici sabunlardan kaginil-
mal1, gerekirse nemlendiriciler kullanilmalidir.
Topikal 0Ostrojenler, vajinal ve iiretral mukoza
maturasyonunu arttirmakta, vajinal pH’y1 diisiire-
rek idrar yolu enfeksiyonu sikligini azaltmaktadir.
Atrofi 1-2 haftalik Ostrojen tedavisinden sonra
hizla diizelmektedir.’

Vulvodini

Vulvodini terimi, kronik vulvar irritasyon,
yanma ve agr1 hissini i¢ine almaktadir. Her yasta
goriilebilmekle birlikte menapoz Oncesi ve sonra-
sinda goriilme oram yiiksektir. Fizik muayanede
bulgu olmaksizin, hastalar kronik agridan yakin-
maktadir. Agr bilateral olabilmekte, baz1 hastalar-
da koitus miimkiin olamayabilmektedir. Bu durum
hastalarin yagamlarin1 olumsuz etkilemekte, anksi-
yete ve depresyona yol agmaktadir. Vulvodininin
norolojik etiyolojisinin oldugu diisiiniilmektedir.
Tedavisinde trisiklik antidepresanlar ve baz1
antikonviilzanlar etkili olmaktadur.®

Vulvovajinal kandidiyazis

Ostrojen  vajinal  epitelyal  hiicre  ve
sekresyonlardaki glikojen igerigini arttirmakta ve
kandida gelisimi i¢in gerekli karbonhidrati temin
etmektedir. Bu nedenle menapozda 6strojen eksik-

ligine bagli olarak kandidiyazisin nadir gozlenmesi
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beklenmektedir. Tedavisinde topikal ve oral

antikandidal ajanlar kullanilmaktadir.*”
Vulvar LS

Her yastaki kadini etkileyen LS’nin, en fazla
goriildiigli donem menapoz sonrast 50-60 yaslar
arasidir. Olgularin %85-95’inde anogenital bolge
tutulmakta, %15 olguda uyluk ic¢ yiizleri, gogiis
altlar1 ve {iist kollarda ekstragenital lezyonlar gorii-
lebilmektedir.” Anterior vulva ve klitoris ¢evresi
sik tutulur. Vulva ve aniis ¢evresinde lezyonlar 8
seklinde goriilebilmektedir. Vajina tutulmamistir.
Klinik, lezyonlarin derecesine ve ciddiyetine bagh
olarak degismektedir. Soluk, ince, kirigik, atrofik
deri iizerinde telenjiektaziler ve hemorajik biiller
olabilmektedir. Lezyon asir1 kasintili oldugu icin
kasimaya sekonder likenifikasyon ve hiperkeratoz
olusabilmektedir. Progresif skleroz normal genital
yapilarin bozulmasina neden olmakta; labia minora
ve klitoris rezorbe olabilmekte ve introitus darala-
bilmektedir. Hastalar kasinti, disparoni ve
travmatik fissiirlerden dolay1 defekasyon sirasinda
agridan  yakinmaktadirlar.® LS’li  hastalarda
otoimmiin hastalik goriilme sikliginin arttig1 bildi-
rilmektedir.*’

LS sonras: karsinoma gelisme riski %5 ora-
ninda bildirilmektedir. Tedavide topikal steroidli
preperatlar (betametazon dipropiyonat, klobetazol
propiyonat) onerilmektedir. Bu tedavi hastaligin
ciddiyetini ve semptomlarin1 azaltmakta ancak
malignite riskini degistirmemektedir. Testesteron
iceren kremlerle tedavisi diisiiniilmiis ancak etkisi-
nin yetersiz oldugu gézlemlenmistir."’

Menapoz ve Sonrasinda Derinin
Kozmetik Bakim

Menapoz ve sonrasinda derinin belirgin sekil-
de yaslanmas1 ve saglarin dokiillmesi, kadinlari en
az menapoz ve sonrasinda siklikla goriilen deri
problemleri kadar rahatsiz etmektedir. Bu nedenle
menapozu yasayan her 10 kadindan yaklasik 3’ii
bu belirtileri azaltmak veya daha az goriiniir duru-
ma getirmek amaciyla kozmetik bakim iiriinlerini
kullanmakta ya da kozmetik amagli baz1 dermato-
lojik uygulamalarin yapilmasini istemektedir.**
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Daha 6nce de aciklandigi gibi menapoz do-
nemi derinin inceldigi, kolayca hasara ugrayabil-
digi ve kurudugu bir donemdir. Bu nedenle deri
temizliginde bazi noktalara dikkat edilmesi gere-
kir. Deri kurulugunu alevlendirecek cok sik, uzun
siireli ve sicak banyo yapmak; temizleyicilik 6zel-
ligi kuvvetli deri temizlik riinlerini kullanmak
gibi uygulamalardan uzak durulmasi gerekmekte-
dir. Giinde bir sefer dus seklinde kisa siireli banyo
yapmanin ve yumusak bir temizleyici kullanilma-
sinin yeterli olacag: bildirilmektedir. Viicut deri-
sinin temizlenmesinde sabun molekiilii icermeyen
temizleyici kaliplar veya jeller, yiiz cildinin te-
mizliginde ise temizleyici emiilsiyonlar tercih
edilmelidir.*

Yiiz derisinin bakim i¢in nemlendirici bir {i-
riin kullanmak sarttir. Bu donem i¢in 6zellikle dig
fazi1 yag olan emiilsiyon tarzindaki iirinler kullani-
labilir. Bunlar ayn1 zamanda oldukca ortiicii 6zel-
likte olduklar1 i¢in deriden su kaybinin da Oniine
gecerler. Viicut icin de yine, ozellikle kis aylarin-
da, nemlendirici bir iirliniin kullanilmasi gerekir.
Bu amacgla degisik viskoziteye sahip emiilsiyon
tarzindaki {riinlerden biri kullanilabilir. Ayrica
banyodan sonra stratum korneumun cektigi suyun
kaybolmamasi i¢cin hemen viskozitesi diisiik bir
viicut yaginin kullanilmas1 kurumanin oniine gege-
bilir.**

Glinlimiizde 6zellikle yiiz i¢in kullanilan nem-
lendirici iiriinler, suyun ve bazi maddelerin derinin
alt tabakalarina tasinmasini kolaylastirabilmek
amaciyla 6zel sekilde tasarlanmiglardir. Bunlar
esasinda tasiyici sistem olarak gorev goriirler ve
klasik iiriinlerden daha etkilidirler. Bu tasiyict sis-
temler suyun yani sira derinin yaslanma belirtileri-
ni azaltacak kollajen, elastin, seramidler, degisik
protein hidrolizatlari, alfa-hidroksi asitler, degisik
doku ekstreleri, esansiyel yag asitleri, anti-oksidan
ozellikteki maddeler gibi baz1 etkin maddeleri ve
kimyasal veya fiziksel etkili giines filtrelerini i-
cermektedir. Menapoz ve sonrasi, yiiz derisi icin
giindiiz kullanilan nemlendirici iiriinlerin ve renkli
kozmetik iiriinlerin giines filtresi icermesi ozellikle
onerilmektedir.*

Menapoz ve sonrasinda yiiz derisinde yash go-
riinime neden olan belirtilerin giderilmesi igin

Turkiye Klinikleri J Med Sci 2006, 26



Cosmetology

Kaymak et al

dermatologlarin denetiminde bazi

uygulamalar

yapilabilmektedir. Bunlar: Kimyasal bir madde ya
da lazer 15181 kullanilarak derinin soyulmast
(peeling), deriyi asindiran tekniklerin kullanilmasi
(dermabrazyon), kollajen ya da hiyaliironik asit
enjeksiyonu, kisinin kendi dokusunun enjeksiyonu,

botulinum toksini uygulamasidir.
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