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A- ESTROGENİN ETKİLERİ VE KADIN YAŞAMI DÖNEMLERİNİN
HORMONAL ÖZELLİKLERİ

enopoz; doğal, cerrahi, kemoterapötik ajanlar veya radyasyon etkisi ile
adetlerin kalıcı kesilmesi olarak tanımlanmaktadır. Doğal menopoz, fiz-
yolojik veya patolojik bir neden olmadan son adetin üzerinden 12 ay geç-

mesidir. Tanımdan anlaşılacağı gibi doğal menopoz retrospektif olarak
tanımlanmaktadır.

Menopozun en belirgin hormonal değişikliği over fonksiyonlarının tükenme-
si ile estrogen hormonu yoksunluğudur. Estrogen menopoz ilişkisi ve estrogen te-

Estrogen ve Menopoz:
Estrogen Tedavisinin Etkileri

ÖÖZZEETT  Beklenen yaşam süresinin uzması ile menopozda geçen yaşam süresi hayatın 1/3 ünü
oluştrumaya başladı.Estrogenin bir çok sistemik  etkisi vardır:  deri, kemik, kalp damar sistemi,
beyin, metabolik ve özellikle genitouriner sistem.Genel olarak estrogen mitotik ve trpfik etkilidir.
Meneopozdaki estrojgen yoksunluğu, yaşlanma sürecini hızlandırabilir ve bir çok yakınmalara sebep
olabilir. Estrogen replasmanı bu yoksunluk semptomlarını giderebilir, ancak bir çok sistemik hatta
genital traktta yan etkileri olabilir.  Genel anlamda estrogen kadını hayat kalitesine olumlu katkı
sağlar. Fakat yan etkileri nedeni ile kullanım endikasyonu menopozal semptomların tedavisidir.
Kalp damar hassstalıklarının önlenemesi geçmişte olduğu gibi kullanım endikasyonu olarak kabul
edilmemektedir. Estrogen preparatı önermeden önce hastanın konrendike durumlar bakımından iyi
değerlendirilmesi gerekir.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Menopoz; estrogen replasman tedavisi; yan etkiler

AABBSSTTRRAACCTT  With the lenghtening of the life expectation, the postmenopausel population is in-
creasing and the life spent in postmenopausal years is about 1/3 of life. Estrogen has a lot of systemic
effects; on skin, bone, cardiovascular system, brain, metabolic and almost all organ systems and tis-
sues, especially on genitourinary. Generally has trophic and mitotic effect on tissues.  Debrivation
of estrogen in menopausel state potentiate aging proces, and cause some complaints. Substituition
of estrogen can ameliorate almost all this abstienence symptomatology, but has some side effects to
other organ systems beside of genital tract, sometimes to genital tract organs also.  Estrogen im-
prove life quality of the women. Because fear of some side effects it’s endication restricted to only
vazomotor symptomatologies of menopoz. Cardiovascular protection can not be as indication  for
estrogen replacement therapy. Before prescribing of estrogen preparation, patient should aveluated
carefully systemically. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Menopause; estrogen replacement therapy; adverse effects
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da vi si nin et ki le ri ne geç me den ön ce es tro ge nin fizyo lo -
jik et ki le ri ni göz den ge çir mek te ya rar var dır.

Es tro gen pri mer he def do ku su ge ni tal or gan lar ol-
mak la be ra ber, tüm vü cut ta da ğı lı mı ve tip le ri fark lı olan
ve ara cı lı ğı ile et ki et ti ği re sep tör le ri ara cı lı ğı ile birçok
do ku da et ki si ni gös te rir. Bu re sep tör le rin cin si ne ve kon-
san tras yo nu na gö re de ği şik do ku lar da es tro gen fark lı po-
tent te et ki gös te rir. Bu re sep tör ler al fa ve be ta
re sep tör le ri ola rak ta nım la nır. Vü cut ta ki da ğı lım la rı ve
ara la rın da ki ya pı sal fark lı lık la ra gö re fark lı et ki ye ara cı -
lık eder ler.1

Es tro je nin te mel et kisi, cin sel or gan lar ve di ğer do-
ku lar da hüc re pro li fe ras yo nu ve bü yü me ye ne den ol ma -
sı dır. Or gan ve do ku lar da ki et ki le ri ni kı sa ca göz den
ge çi re lim:

UUttee  rruuss  vvee  DDıışş  GGee  nnii  ttaall  OOrr  ggaann  llaa  rraa  OOllaann  EEtt  kkii  llee  rrii::  Me-
narş ta es tro gen dü zey le ri nin art ma sı ile ka dın seks or-
gan la rı ço cuk luk ça ğı nın bir kaç ka tı bü yü ye rek eriş kin
dü ze yi ne ula şır lar. Over, tu ba lar, ute rus ve va gen bir kaç
kat bü yür. Dış ge ni tal or gan lar dan mons pu bis te yağ de-
po lan ma sı ar tar, la bi a ma jor ve mi nor bü yür. Va gen epi-
te li na rin ku bo i dal form dan da ha di renç li stra ti fi ye
epi te le dö nü şür. Es tro gen et ki si ile en do met ri um da en-
do met ri al stro ma ve gland ya pı sın da olu şa bi le cek ge be -
li ğe ha zır lık ama cı ile pro li fe ras yon olur.

TTuu  bbaa  UUttee  rrii  nnaa  llaarr  ddaa  kkii  EEss  ttrroo  ggeenn  EEtt  kkii  llee  rrii::  Mu ko za da
pro li fe ras yon, si li al epi tel mik ta rı ve ute ru sa doğ ru olan
ak ti vi te sin de ar tı şa ne den olur.

MMee  mmee  ddee  kkii  EEtt  kkii  llee  rrii: Er kek ve ka dın da pri mor di al
me me ay nı dır. Uy gun hor mo nal uya rı ile me me süt üre-
te cek du ru ma ge lir. Es tro gen, me me de stro mal do ku ge-
li şi mi, me me de yağ bi ri ki mi ve duk tus sis te mi nin
ge li şi mi ni uya rır. Es tro gen et ki si ile lo bül ve al ve ol ler de
bir mik tar ge liş me olur, fa kat esas et ki pro ges te ron ve
pro lak ti ne bağ lı olur. Özet ola rak es tro gen me me ve süt
or ga nı ge li şi mi ni uya rır, eriş kin me me gö rü nü mün den
so rum lu dur, an cak süt ve ren ya pı ya dö nüş tür me ye tek
ba şı na yet mez.

İİsskkee  lleett  SSiiss  ttee  mmii  nnee  EEtt  kkii  llee  rrii: Os te ok las tik ak ti vi te yi
in hi be ede rek ke mik bü yü me si ni uya rır. Pu ber te de uzun
ke mik ler de epi fi zin bir leş me si ni, ka pan ma sı nı sağ lar.
Me no poz dan son ra es tro gen yok lu ğun da, os te ok las tik
ak ti vi te art mak ta, ke mik mat riks azal mak ta ve kal si yum
ve fos fa tın ke mi ğe de po lan ma sı az al mak ta dır.

PPrroo  ttee  iinn  DDee  ppoo  llaann  mmaa  ssıı  nnaa  EEtt  kkii  ssii::  Top lam vü cut pro te -
in mik ta rın da ha fif ar tı şa ne den olur, bu et ki es tro ge nin
ge ni tal or gan lar, ke mik ve di ğer ba zı or gan la ra bü yü me -
yi uya rı cı et ki si ile olur.

MMee  ttaa  bboo  lliizz  mmaa  vvee  YYaağğ  DDee  ppoo  llaann  mmaa  ssıı  nnaa  EEtt  kkii  ssii::  Me ta -
bo liz ma hı zı ha fif ar tış gös te rir. De ri al tı yağ do ku sun da
ar tı şa ne den olur. Bu ne den le ka dın da cilt al tı yağ do ku -
su er kek ten faz la dır. Es tro gen et ki si ile, me me ve de ri
al tı dı şın da kal ça ve uy luk ta yağ bi ri ki mi ne ne den olur,
bu şekil de kla sik ka dın gö rü nü mü olu şur..

DDee  rrii  eett  kkii  llee  rrii::  De ri nin yu mu şak, düz gün ve ka lın ol-
ma sı nı sağ lar. Da mar lan ma yı art tır dı ğı için er ke ğe gö re
da ha sı cak tır ve ke sil di ğin de da ha faz la ka nar. 

EElleekk  ttrroo  lliitt  DDeenn  ggee  ssii: Ad re no kor ti kot rop hor mon la ra
ben zer li ği var dır. Böb rek tü bül le rin de al dos te ron ve di -
ğer ad re no kor ti kot ro pin ler gi bi sod yum ve su tu tu cu et -
ki gös ter mek te dir. Bu et ki za yıf ol mak la be ra ber
ge be lik te aşı rı mik tar da es tro gen üre ti mi ne de ni ile
önem ka za nır.2

BBee  yyiinn  vvee  DDaa  mmaarr  llaa  rrıı  nnaa  EEtt  kkii  ssii::  Be yin da mar la rı nın
düz kas ve en do tel ta ba ka sın da es tro gen re sep tör le ri bu-
lun mak ta dır. En do jen ve ya ek so jen kro nik es tro jen et-
ki sin de ka lan di şi rat lar da al fa es tro gen re sep tör mik ta rı
da ha faz la dır. Es tro gen et ki sin de ka lan lar da be yin da-
mar la rı da ha ge niş tir. Bu et ki en do te li al nit rik ok sid sen-
te taz, sik lo ok si je naz ve pro sta sik lin sen taz en zim le ri ni
art tı ra rak nit rik ok sit ve pros ta sik lin gi bi va zo di la ta tör
fak tör le rin üre ti min de ki ar tış ile ol mak ta dır.

Be yin mi t o kon dri le rin de ki es tro gen re sep tör le ri re-
ak tif ok si jen ra di kal le ri ve H2O2’yi azal tır ken ener ji ve
mi to kon dri al pro te in üre ti mi ni art tır mak ta dır. Be yin de
an ti enf la ma tu ar et ki ile se reb ro vas kü ler has ta lık la rın
sık lık ve şid de ti ni azalt mak ta dır. Be yin de ki dis fonk si -
yon, in me, be yin trav ma sı, ödem ve de man sa (Alz he i -
mer has ta lı ğı) ne den olur.3

KKaallpp  DDaa  mmaarr  SSiiss  ttee  mmii  nnee  EEtt  kkii  ssii::  Kalp ve da mar kas ta-
ba ka sı ve en do te lin de es tro gen re sep tör le ri bu lun mak ta
ve önem li et ki ler yap mak ta dır.

YAŞ LAN MA ME NO POZ İLİŞ Kİ Sİ

Yaş lan ma için fark lı ta nım lar ya pıl mış tır. Bi li nen bir
has ta lık ol ma dan, za man la ya pı sal ve fonk si yo nel de ği -
şik lik ler ola rak ta nım lan mış tır.4

En dok rin fonk si yon kay bı nın vur gu lan dı ğı bir baş -
ka ta nım da, yaş lı lık; in ter nal hor mon sal gı la yan, özel lik -
le tiro id, go nad lar ve böb rek üs tü be zi nin
de je ne ras yo nu na bağ lı olan kro nik bir has ta lık ola rak gö-
rül mek te dir.5

Me no poz da be lir gin hor mo nal de ği şim ve bu na
bağ lı ola rak or ga niz ma da de ği şim ler ya şan dı ğı için men-
poz yaş lan ma ile eş de ğer ve me no poz te da vi si yaş lan -
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ma nın du r du rul ma sı ve ya ge ri dön dü rül me si gi bi al gı -
lan mış tır.

KA DIN YAŞ LAN MA SIN DA HOR MON LAR VE ME NO POZ

Ka dın da yaş lan ma nın fark lı yan la rı vardır. Bu fark la rı
oluş tu ran en önem li fak tör, üret ken lik an la mın da ki yaş -
lan ma sı dır. Ka dın da üret ken lik an la mın da yaş lan ma di -
ğer do ku ve or gan yaş lan ma sın dan ta ma men fark lı dır.
Ge nel an lam da yaş lan ma yu kar da ifa de edi len ge nel ku-
ral lar çer çe ve sin de ger çek le şir ken üret ken lik yaş lan ma -
sı, ka dın da do ğum dan ön ce baş lar. Ge be li ğin 20. haf ta sı na
ka dar hız lı mi toz la ar tan over ler de ki oo sit ler, bu haf ta -
dan son ra da ha doğ ma dan ön ce git tik çe azal ma ya ve 7-8
mil yon dan do ğum da 1-2 mil yo na ge ri ler ler.6,7

Ka dı nın rep ro dük tif yaş lan ma sı iki ne den le önem-
li dir: 1) Do ğur gan lı ğın kay bı de mek tir. Bu ka yıp as lın da
over ler de ki fo li kül le rin ta ma men tü ken di ği me no poz
dö ne min den yıl lar ön ce, otuz lu yaş lar da baş la mak ta dır
2) Sağ lık prob lem le ri ris ki nin art tı ğı me no po zun baş la -
ma sı dır. Bun la rın ba şın da kalp da mar has ta lık la rı ve os-
te o po roz gel mek te dir. Di ğer me me li ler den fark lı ola rak
in san lar da ka dın ya şa mı nın 1/3 kıs mı nı me no poz dö ne -
min de ge çir me si, bek le nen ya şam sü re si nin uza ma sı bu
dö ne me il gi yi da ha çok art tır mış tır. Ve 20. yüz yı lın son
çey re ği ile 21. yüz yıl da ka dın sağ lı ğı ve an tiaging de yin -
ce ilk ak la ge len me no poz ve so run la rı dır.8

OOvveerr  ddee  YYaaşş  llaann  mmaa::  Do ğur gan lık me no poz la be ra ber
so na erer gi bi gö rün se ve ge nel ola rak halk ara sın da öy -
le bi lin se de as lın da da ha er ken, otuz lu yaş lar da do ğur -
gan lık po tan si ye li git tik çe aza lı yor. Kırk bir yaş la rın da
yak la şık ola rak sı fı ra ya kın dır.9

ME NO POZ DA OLAN DE Ğİ ŞİK LİK LER

Ka dın ya şa mın da STRAW gru bu (The Sta ges of Rep ro -
duc ti ve Aging Work shop) ta ra fın dan üç dö nem ta nım -
lan mak ta dır: Bun lar, rep ro dük tif dö nem, me no po zal
ge çiş dö ne mi ve post me no po zal dö nem. Rep ro dük tif dö -
nem, me narş tan me no po zal ge çiş dö ne mi ne ka dar olan
sü re yi kap sar ve hor mo nal yok sun luk ol ma yan dö nem -
dir. Me no po zal ge çiş dö ne mi, adet le rin dü zen leş ti ği sik-
lus sü re le ri nin uza dı ğı ve FSH’nın art tı ğı ve son adet ile
son la nan bir dö nem dir. Son adet le ile baş la yan ve adet-
le ri nin ta ma men bit ti ği, es tro gen yok sun lu ğu nun ya şan -
dı ğı dö nem post me no po zal dö nem dir.

Ev re le me Sis te mi

Ka dın üre me ak sı hi po ta la mus-hi po fiz-over ve pe ri fe -
rik mül ler yen do ku lar dan oluş mak ta dır. Ka dın üre me
sis te mi di ğer or gan sis tem le rin den çok ön ce le ri fonk si -

yo nu nu yi tir mek te dir. Üre me sis te mi yaş lan ma sı nın te-
me li over ler de oo si tin kal ma ma sı dır. Ka dın, do ğum da
bel li bir sa yı da ma yoz bö lün me nin pro faz I saf ha sın da
du rak la yan oo sit le re sa hip tir. Sa bit bir hı zı ta nım lan -
ma mış yaş lan ma, over de ki bu oo sit le rin ovu las yon ve ya
at re zi ile kay bı dır. Meno poz ya şı nın ge niş bir yaş ara lı -
ğın da ol ma sı over de ki re zerv oo sit mik ta rı nın de ğiş ken
ol ma sı ve ya oo sit kay bı hı zı nın de ğiş ken li ğin den kay-
nak lan mak ta dır. Rep ro dük tif yaş lan ma in tra u te rin baş -
la yıp de vam eden ve me no poz ile son la nan bir olay de ğil
bir sü reç tir. So nu nu ta nım la mak baş lan gı cı nı ta nım la -
mak tan da ha ko lay dır. Tak vim ya şı üret ken lik an la -
mın da yaş lan ma yı ta nım la ma da iyi bir in di ka tör
de ğil dir. Üret ken lik yaş lan ma sı be lir ti le ri ırk, et nik ya -
pı, kül tür, coğ ra fik böl ge, eko no mik du rum dan et ki len -
mek te dir.10

Yu kar da gö rül dü ğü gi bi ka dın da rep ro dük tif yaş -
lan ma kar ma şık birçok hor mo nal et ki le şim ve de ği şi min
ya şan dı ğı, tar tış ma la rın çok ol du ğu bir ko nu dur. Bi lim -
sel araş tır ma ve ta nım la ma lar da or tak bir dil oluş tur mak
ama cı ile te mel ola rak adet dü ze ni ve hor mon de ği şi mi -
ne da ya nan sı nıf la ma ge liş ti ril miş tir. Bu amaç la 23-24
tem muz, 2001’de Park City, Utah’ ta ko nu ile il gi li 27 bi-
li ma da mı ASRM (Ame ri kan Üre me Tıb bı Der ne ği), NI A
(Mil li Yaş lan ma Ens ti tü sü), NICHD (Mil li Ço cuk Sağ lı -
ğı İnsan Ge li şi mi Ens ti tü sü), NAMS ve (Ku zey Ame ri ka
Me no poz Der ne ği) des te ği ile Üret ken lik Ev re le me si Ça -
lış ta yı (The Sta ges of Rep ro duc ti ve Aging Work shop)
dü zen len miş tir. Ça lış tay da ka dın da rep ro dük tif yaş lan -
ma dö nem le ri ni net sı nır lar ile ta nım lan mak amaç lan -
mış tır. Son adet ta ri hi re fe rans alı na rak ka dı nın sik lus
dü ze nin de ki de ği şik lik ler ve FSH dü ze yi ev re le me nin te -
mel da ya nak nok ta la rı nı oluş tur mak ta dır.4,5

Mens tru el sik lus, en dok rin ve bi yo kim ya sal fak tör -
ler, fer ti li te, di ğer or gan sis tem le rin de ki be lir ti ve bul-
gu lar ute rus ve over ana to mi si dik ka te alı a na rak
ge liş ti ri len yaş lan ma sı nıf la ma sı nın her ev re si sü re si ve
yaş gru bu de ğiş ken lik gös te rir.

An cak bü tün ka dın lar bu gra fik te ki yaş lan ma pa-
ter ni ne tam uy ma ya bi lir ler. Sağ lık lı ka dın la rın bü yük
bir kıs mı bu ev re le ri sı ra  ile ta kip eder ken ba zı la rı ev re-
ler ara sı gi dip ge le bi lir ler ve ya iki ev re yi bir den at la ya -
bi lir ler.

Me no poz son be lir gin ev re dir, me no poz ön ce si 5
ev re, me no poz son ra sı 2 ev re ol mak üze re. Ev re -5 -3
üret ken lik dö ne mi ni, -2 -1 me no po zal ge çi şi, Ev re 1 ve
2 post me no po zal dö ne me denk gel mek te dir (Şekil 1).
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Hor mo nal De ği şik lik ler

Yaş lan ma ile hor mon la rın, sen tez, et kin lik ve kli ren sin -
de birçok de ği şik lik ol mak ta dır. Özel lik le sa lı nım da ki
dü zen li rit min ye ri ni ka o tik dal ga lan ma lar al mak ta dır.
Re sep tör ve re sep tör son ra sı et ki me ka niz ma la rın da azal -
ma ile bir le şin ce hor mo nal et ki, iyi ce azal mak ta dır. 

Hor mo nal üre tim ve sa lı nım da ki azal ma ve ye ter -
siz lik yaş lan ma ile o ka dar öz deş leş ti ril di ki, 1910 yı lın -
da Ar nold Lo rand ta ra fın dan ile ri yaş: özel lik le ka na lı
ol ma yan tiro id, ad re nal ve go nad la rın de je ne ras yo nu na
bağ lı kro nik bir has ta lık ola rak ta nım lan mış tır.11 Bu dü-
şün ce ler den ha re ket le aza lan hor mon la rın ye ri ne kon-
ma sı ile yaş lan ma sü re ci ni ya vaş la ta ca ğı ile ri
sü rül müş tür.

Hip ta la mo-Hi po fi zer- Ova ri an Aks ta ki De ği şik lik ler

Nor mal mens tru el sik lus de ği şi mi dü zen li sik lik ka rak ter
gös te rir. Geç üret ken lik dö ne mi ve er ken me no po za ge-
çiş te ka dın dü zen li adet gör me si ne rağ men FSH dü ze yi
ve sik lus uzun lu ğun da de ği şik lik olur, bu nun ilk işa re ti
er ken fo li kü ler faz da FSH’nın yük sel me si dir.

Bu ge çiş sik lus la rın da; LH, es tra di ol ve pro ges te -
ron da de ği şik lik ol ma dan ge nel lik le ka dı nın 39-43 yaş -
la rın da ger çek le şir. FFSSHH’’ddaa  kkii  bbuu  ddee  ğğii  şşiikk  lliikk,,  mmee  nnoo  ppoozz

ggee  ççiişş  ddöö  nnee  mmii  iiççiinn  ggüü  vvee  nnii  lliirr  bbiirr  bbee  lliirr  tteeçç  oollaa  rraakk  kkuull  llaa  nnıı  llaa  --
ccaakk  kkaa  ddaarr  hheerr  kkaa  ddıınn  ddaa  vvee  aayy  nnıı  kkaa  ddıı  nnıınn  hheerr  mmeennss  ttrruu  eell  ssiikk--
lluu  ssuunn  ddaa  aayy  nnıı  şşeekkiill  ddee  ttuu  ttaarr  llıı  ddee  ğğiill  ddiirr. 

Er ken fo li kü ler faz FSH ar tı şı na, fo li kü ler faz kı sa -
lı ğı ve fo li kül ge li şi min de hız lan ma, sik lus sü re sin de kı -
sal ma eş lik eder.12

İnhi bin A ve B, over den sal gı la nan ve FSH sen tez
ve sa lı nı mı nı dü zen le yen pep tid hor mon lar dır. İnhi bin
B nor mal adet gö ren genç ka dın lar da, er ken fo li kü ler
faz da yük se lir ve dü şer, İnhi bin A ise, er ken fo li kü ler
faz da dü şük tür, ovu las yon za ma nı yük se lir, or ta lu te al
faz da pik de ğe ri ne ula şır. Bu özel lik le ri ile İnhi bin B’nin
kü çük fo li kül ler den İnh bin A’ nin ise do mi nant fo li kül -
den kay nak lan dı ğı dü şü nü lür. İnhi bin A de ğiz mez ken
İnhi bin B’de ki er ken fo li kü ler faz da me no po zal ge çiş te -
ki dü şüş İnhi bin B’nin FSH dü ze yi ni ayar la yan te mel
anah tar ol du ğu nu dü şün dür mek te dir. İnhi bin B’de ki dü -
şüş over de ki fo li kül ha vu zu nun azal dı ğı nı gös ter mek te -
dir.

Me no po zal ge çiş dö ne min de, over de dü şük fo li -
kül sayı sı ve an dros te ne di on dü ze yi ne rağ men es tra di -
ol dü ze yi nin yük sek ol ma sın dan art mış aro ma taz
ak ti vi te si so rum lu dur. İnhi bin A’ nın et ki si gös te ri le -
me miş tir.
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ŞEKİL 1: Reprodüktif evreleme sistemi.10
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Yaş la, ove rin an dro jen sal gı sı, es tra di ol dü ze yi de -
ğiş me den genç ve or ta yaş adet gö ren ka dın lar da azal-
mak ta dır.

Me no po zal ge çiş dö ne min de ar tan FSH ile be ra ber
adet dü zen siz lik le ri gö rü lür, bir adet at la na bi lir ve ya 60
gün den kı sa ame no re dö nem le ri gö rü lür.Geç üret ken lik
ve er ken me no po zal ge çiş dö ne min de birçok ka dın da
sik lus uzun lu ğu 21-35 gün ara sın da kal mak ta dır. Sü re si
bi raz kı sa la bi lir ve ya uza ya bi lir. Geç me no po zal dö ne -
min de ise adet dö ne min de da ha sık adet dü zens zi li ği gö-
rü lür, 2-3 sik lus at la nır, ame no re pe ri yot la rı 60 gün ve
da ha faz la ola bi lir. Ge nel lik le son adet ten 3-5 yıl ön ce
sik lus uzun luk la rı da ha uzun ve de ğiş ken ol mak ta -
dır.12

HPO aks ta seks ste ro id le ri go na dot ro pin ler ara sı ge -
ri bil di rim me ka niz ma sın da geç me no po zal ge çiş te de-
fekt gö rül mek te dir.13,14

Over de ki De ği şik lik ler

Me no poz over de fo li kül ler tü ke nin ce ger çek le şir. Yu-
kar da açı lan dı ğı gi bi do ğum da ka dın ya şa mın da sa hip
ola ca ğı tüm fo li kül ser ma ye si ile do ğar, da ha son ra ye ni
bir fo li kül ge li şi mi ol maz, bu fo li kül ler ço cuk luk, ge be -
lik ve over de ovu las yo nu bas kı la yan do ğum kon trol hap-
la rı kul la nıl dı ğın da da hi bi lin me yen bir me ka niz ma ile
de vam eder. Bu fo li kül le rin %99’dan faz la sı ol gun ha le
gel me den apop to zis ile sik lu sun er ken dö ne min de he -
nüz FSH dü şük ken at re zi ye uğ ra mak ta, ge li şen ko hor ta
ka tıl ma mak ta dır.15

Over de ki fo li kül sa yı sı nın azal ma sı ile be ra ber top-
lam over hac mi de azal mak ta dır. 

Mens tru al Dön gü

Me narş tan son ra sik lus la rın dü zen li ha le gel me si yıl la rı
ala bi lir. Bun dan son ra sik lus lar 21-35 gün de bir ol ma ya
baş lar. Ev re -5 ile -3 ara sın da kes kin bir sı nır yok tur, yıl -
lar için de ferti li te de art ma ve azal ma gös te rir. Ev re -2 de
(er ken me na po zal ge çiş dö ne mi) adet ler hâlâ dü zen li dir,
fa kat sü re 7 gün ve da ha faz la dır (ör ne ğin sik lus uzun lu -
ğu 31 de ğil 24 gün dür). Ev re I (geç me nopo zal ge çiş) iki
ve ya da ha faz la adet at la nır, en az bir sik lus sü re si, 60
gün ve da ha faz la dır. 

DDee  rrii  DDee  ğğii  şşiikk  lliikk  llee  rrii::  Me no po zun de ri ye olum suz et-
ki le ri ilk kez 1940’lar da, os te o po ro tik kı rı ğı olan lar da da -
ha sık de ri de ği şik li ği ol ma sı ifa de edi le rek
ta nım lan mış tır.16 Vü cu du mu zun en bü yük or ga nı olan
de ri, di ğer do ku lar gi bi yaş la be ra ber de je ne ra tif de ği -
şik lik ler gös te rir. Dış yü ze yi mi zi kap la dı ğı için olu şan

yaş lan ma nın en dik kat çe ki ci de ği şik lik le ri de ri de gö rü -
lür ve sağ lı ğı cid di an lam da et ki le yen birçok di ğer iç or -
gan de ği şik lik le rin den da ha çok önem se nir.

De ri yaş lan ma sı, ge ne tik ve hor mo nal ola rak be lir -
le nen in tren sek ve bes len me, ni ko tin, al kol, ilaç lar gi bi
ya şam alış kan lık la rı ve özel lik le ul tra vi o le ışın ları ile be-
lir le nen eks tren sek fak tör ler ile be lir le nir. Dış et ken ler
ile olu şan yaş lan ma dan %80 gü neş ışı ğı so rum lu dur.17

Ul tra vi o le et ki si ile de ri elas ti si te sin de azal ma, düz leş -
me, ku ru luk, dü zen siz pig men tas yon ve de rin kı rı şık lık -
lar olu şur.18

Yaş la de ri kol la jen içe ri ği, ti pi ve da ğı lı mı de ğiş -
mek te dir. Kol la jen içe ri ği yaş lan ma ile aza lır. Eriş kin de
de ri kol la je ni her yıl %1 kay be di lir, bu ka yıp ka dın lar da
da ha faz la dır ve me no poz dan son ra de ri kol la jen mik ta -
rı nın %30’u ilk 5 yıl için de kay be di lir. Es tro jen bu sü re -
ci ter si ne iş le tir ve ve de ri kol la je ni ni art tı rır. Ay rı ca
hya lu ro nik asit sen te zi ve sı vı tut lu mu nu da art tır dı ğı
için de ri to nu su nu art tı rır.19-21

Yaş la kol la gen ti pi da ğı lı mı da de ği şir. Nor mal de
Tip I kol la jen eriş kin de ri sin de bu lu nur ken Tip III kol-
la jen vü cut ta yay gın ola rak bu lu nur ve ağır lık lı ola rak
fe tal do ku ko la je ni dir. Yaş la, top lam kol la jen mik ta rı ve
Tip II I/Tip I ora nı aza lır.22 Yaş lan ma ile stra tum kor ne -
um çok faz la et ki len mez iken, epi der mis ve der mis der-
mo e pi der mal bi leş ke nin düz leş me si ile in ce lir.23

Fib rob last la rın bi o sen te tik ka pa si te sin de azal ma,
pa pil ler der mis te ve elas tik do ku da git tik çe ka yıp olur.24

ME NO PO ZAL GE ÇİŞ SEMP TOM LA RI

Ka dın la rın bir kıs mı geç üret ken lik (Ev re II I) ça ğın da,
va zo mo tor semp tom lar, me me has sa si ye ti, uy ku suz luk,
mig ren tü rü baş ağ rı sı ve mens tru as yon ön ce si dis fo ri gi -
bi de ği şik semp tom lar ya şar lar.

Me no po zal ge çiş ve son ra sın da ge ni tal sis tem de at-
ro fi ye bağ lı cin sel so run lar ya şa na bi lir. Bü tün ka dın lar -
da semp tom la rın sık lı ğı, şid de ti ve çe şit li li ği ay nı
de ğil dir. Bu semp tom lar sub jek tif ol duk la rı için öl çüm -
len dir mek zor dur. Et nik grup lar, kül tür, sos yo e ko no mik
grup ve ik li me gö re de ğiş ken lik gös te rir ler. Ay rı ca mens-
tru el sik lus ve hor mo nal du rum ile de bu semp tom lar ya -
kın iliş ki gös ter mez ler. Va zo mo tor semp tom lar en sık ve
be lir gin olan semp tom lar dır. Ev re -1 ve +1’de gö rül me
sık lık la rı art mak ta dır.

VA ZO MO TOR- VA Gİ NAL SEMP TOM LAR

Ya pı lan ça lış ma da me no po zal ge çiş dö ne mi nin kli ni ği
in ce len miş ve bu dö nem de va zo mo tor semp tom lar, va-



gi nal ku ru luk ve uy ku dü zensi z lik le ri so run la rı nın ar tı -
ğı sap tan mış tır.25 Me no po zal ge çiş dö ne mi ne gö re va zo -
mo tor semp tom lar %10-40, uy ku prob lem le ri %30-40,
va gi nal ku ru luk %10-20 ara sın da de ği şen sık lık ta gö rül -
mek te dir. Geç me no po zal ge çiş ve post me no poz da semp-
tom la rın şid de ti art mak ta dır.

Es tro gen dü ze yi ve ateş bas ma la rı ara sın da di rek
ko re las yon var dır. Es tro gen dü ze yi düş tük çe şika yet ler
ar tar, es tro jen te da vi si ateş bas ma la rı nı ra hat la tır. Ateş
bas ma sı olan ve ol ma yan lar ara sın da es tro jen dü ze yi ba -
kı mın dan fark sap tan ma ma sı ki şi sel ce vap fark lı lı ğın dan
kay nak lan mak ta dır.26,27 Et nik fark lı lık lar uy ku bo zuk -
luk la rın da et kin dir.

Vaj e nin al ka li pH’da ol ma sı va ji nal ku ru luk ve dis-
pa ro ni ya kın ma la rı nı art tı rır. Yük sek pH ay nı za man da
üri ner en fek si yon ve va ji nal at ro fi ye eş lik eder. 

KALP DA MAR SİS TE Mİ

Kalp has ta lık la rı ka dın ölüm le rin den bi rin ci de re ce de
so rum lu dur. Ger çek ten pre me no po zal dö nem de, er kek -
le re ve post me no poz da ki ka dın la ra gö re kalp has ta lık la -
rı nın dü şük ol ma sı es tro ge nin ko ru yu cu et ki sin den
mi dir?. Ör ne ğin me no poz dan 5-8 yıl son ra ka dın la rın
ya rı sı na ya kı nın da kalp has ta lık la rın da önem li be lir le -
yi ci olan ka ro tid ar ter in ti ma ka lın laş ma sı sap ta nır ken
pre me no po zal ka dın lar da bu oran %16 ola rak sap tan -
mış tır.28 Ya pı lan me ta a na liz de kalp hasta lık la rı ve me-
no po zal du rum ara sın da iliş ki gös ter me miş tir.29

Hor mo nal ola rak kalp has ta lık la rı ris ki ile iliş ki li olan
dü şük es to jen den çok dü şük seks ho mon bağ la yan glo bin
ile yük sek ser best an dro jen in dek si dir. Yük sek tan si yon
me no poz du ru mun dan çok et ni si te ile iliş ki li bu lun -
muş tur. Af ri ka, Ame ri ka ve his pa nik ler de, Çin, Ja pon ve
As ya lı lar dan 2-3 kat yük sek bu lun muş tur. He mos ta tik
pa ra met re ler, me no poz ev re sin den çok es tro jen ve
FSH’dan eti len mek te dir. Dü şük es tro gen yük sek plaz mi-
no jen ak ti va tör in hi bi tö rü (PA I-1) ve do ku plaz mi no jen
ak ti va tö rü, yük sek FSH yük sek PA I-1 ve fak tör VI I, dü -
şük fib ri no jen ve se rum C-Re ak tif pro te i ne eş lik et mek -
te dir. An dro jen ile ba zı fib ri no  li tik ve inf la ma tu ar
be lir teç ler ara sın da güç lü bir be ra ber lik var dır. Or ta yaş
gru bun da ano vu las yon ve ya sik lus la rın uzun ol ma sı, dü -
şük est ro gen ve pro ges te ron kar diy o vas kü ler has ta lık ris-
ki ni art tır ma dı ğı, da ha çok vü c ut kit le in dek si ni
et ki le di ği sap tan mış tır.30

ME TA BO LİK DE Ğİ ŞİK LİK LER

Ka dın me no po zal sü re ce gir dik çe me ta bo lik sen dro ma
ben zer yaş lan ma nın ge tir di ği me ta bo lik de ği şik lik ler ya -

şa mak ta dır. Bu de ği şik lik ler kalp da mar has ta lık la rı ris-
ki ni art tır mak ta dır. Me ta bo lik sen dro mun ka rak te ris tik
özel lik le ri san tral obe zi te, in su lin di ren ci ve hi per tan si -
yon en ti pik özel li ği dir. Birçok ça lış ma, art mış vü cut kit -
le in dek si me no poz dö ne min den çok fi zik ak ti vi te ve
yaş lan ma ile iliş ki li ol du ğu nu gös ter miş tir.31

Da ha ön ce birçok ça lış ma da bil di ri le nin ak si ne,
men opo zal ge çiş du ru mu ile tan si yon ar ter yel, HDL ko-
les te rol, LDL ko les te rol ve He mog lo bin A1 C ara sın da
di rek iliş ki yok tur. Ki lo alı mı ve obe zi te ile me no poz
ara sın da az ve ya hiç ko re las yon yok tur, esas art tı rı cı
fak tör fi zik ak ti vi te ile en ge lle nebi le cek yaş lan ma nın
ge tir di ği de ği şik lik ler dir. Me no po zal ge çiş dis li pi de mi
ve in su lin re zis ta nsı nı ar tı rı rak kalp da mar has ta lık la rı -
nı art tı ra bi lir.31

KE MİK DAN Sİ TE Sİ

Ke mik kay bı me no poz dan yıl lar ön ce pre me no poz da ki
ka dın lar da baş la mak ta dır. Es tro je nin ke mi ğin ko run ma -
sın da önem li ro lü ol du ğu birçok ça lış ma da ke sin ola rak
gös te ril miş ol ma sı na rağ men, me no po zal ge çiş sı ra sın da
ar tan es tro ge ne rağ men ke mik dan si te sin de ki dü şü şün,
es tro gen ve an dro jen de ki dü şüş ten çok FSH ar tı şı ve in-
hi bin dü şü şü ile il gi li ol du ğu gös te ril miş tir.32-36 Sa de ce
sik lu sun er ken fo li kü ler fa zın da de ğil tüm sik lus bo yu
öl çü len dü şük üri ner kon ju ge es tron ve art mış FSH’nın
be lir gin ola rak dü şük ke mik dan si te si ne eş lik et ti ği gös-
te ril miş tir.36

Zİ HİN SEL FONK Sİ YON LAR VE ALZ HE İ MER’S HAS TA LI ĞI

Son za man lar da ya pı lan ça lış ma lar des tek le me se de ke-
sit sel birçok ça lış ma me no po za ge çiş sı ra sın da unut kan -
lık ta ar tış ol du ğu nu gös ter miş tir. Post me no po zal yaş
gru bun da go na dot ro pin ler de ar tış ile Alz he i mer ris ki
ara sın da pa ra lel lik sap tan mış tır. Bu ko nu da yo ğun ça lış -
ma lar de vam et mek te dir.

Dİ ĞER DE Ğİ ŞİK LİK LER

Yaş lan ma dan en çok et ki le nen vü cut fonk si yon la rı; işit -
me, özel lik le yük sek ton lar da, yağ kas ora nı %30’la ra ula -
şır, vü cut sı vı ora nı aza lır, bu şekil de su da eri yen
mad de le rin emi li mi aza lır, tük rük ve vü cut kay gan laş tı -
rı cı sal gı la rı aza lır, ka ra ci ğer ve böb rek ler et kin ça lış ma -
la rı nı yi ti rir ler, atık kli ren si et ki le nir, mi de asit üre ti mi
azal ma sı ile sin di rim zor la şır, kas gü cü ve ko or di nas yo nu
aza lır, ha re ket li lik, flek si bi li te, seks hor mon la rı ve sek-
sü el fonk si yon da azal ma olur, ko ku ve tat du yu su aza lır.

Kalp ve ak ci ğer de ki de ği şim le re bağ lı ola rak vü cu -
da ok si jen ve di ğer bes le yi ci mad de le rin da ğı lı mı aza lır.
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Si nir sis te mi fonk si yon la rı nın azal ma sı ile si nir ile-
ti mi ya vaş lar, ref leks ler ya vaş lar ha fı za ve öğ ren me ya-
vaş lar, ke mik dan si te si ve da ya nık lı ğı aza lır, hor mon
dü zey le ri dü şer, özel lik le tiro id ve seks hor monla rı et-
ki le nir, gör me aza lır, ma ku la de ge ne ras yo nu ge li şe bi lir,
de ri de Vit D üre ti mi aza lır, pro te in for mas yo nu azal ma -
sı ile kas kit le si aza lır ke mik ya pı mı aza lır os te o po roz ge-
li şir.

B- ES TRO GEN HOR MO NU TE DA Vİ Sİ NİN
ET Kİ LE Rİ

Pre me no po zal es tro gen yok sun lu ğu nun ol ma dı ğı üret-
ken lik dö ne min den son ra birçok sis tem de de ği şik lik ve
kli nik ya kın ma lar baş la mak ta dır. Aşa ğı da es tro gen te da -
vi si nin bun la ra et ki si ne kı sa ca de ği ni le cek tir. Bir çok ça l-
ış ma da hor mon te da vi si/hor mon rep las man te dav si i
kom bi ne es tro gen ve pro ges te ron şek lin de kul la nıl dı -
ğın dan özel bir fark ve ya öne mi ol ma dı ğı sü re ce ge nel
ola rak hor mon te da vi si ola rak de ği ni le cek tir. Et ki le rin
önem li bir kıs mı es tro gen le re ait tir. Pro ges te ro nun fark -
lı ve özel lik li bir et ki si ol du ğu du rum lar  da ay rı ca be lir -
ti le cek tir.

GE Nİ TAL SİS TEM

His te rekto mi ge çir me miş ol gu lar da tek ba şı na es tro gen
kul la nı mı en do met ri al kan ser ris ki ne de ni ile söz ko nu -
su de ğil dir. Kom bi ne es tro gen pro ges te ron te da vi si ve ya
his te rek to mi li ol gu lar da tek ba şı na es tro gen kul la nı mı
ge nel ola rak ge ni tal sis tem de tro fik et ki ya par, mu ko zal
hüc re pro li fe ras yo nu, da mar lan ma sı ve nem len me si ni
art tı rır. Pro li fe ra tif et ki ba zen pot me no po zal ka na ma la -
ra ve ute rin gi ri şim le re ne den ola bi lir. Va gi nal ku ru luk,
dis pa ro ni gi bi şika yet ler aza lır. 

DE Rİ

Eriş kin de de ri kol la je ni her yıl %1 kay be di lir, bu ka yıp
ka dın lar da da ha faz la dır ve me no poz dan son ra de ri kol-
la jen mik ta rı nın %30’u ilk 5 yıl için de kay be di lir. Es tro -
gen bu sü re ci ter si ne iş le tir ve ve de ri kol la je ni ni art tı rır.
Ay rı ca hya lu ro nik asit sen te zi ve sı vı tutu lu mu nu da art -
tır dı ğı için de ri to nu su nu art tı rır.37,38

De ri de birçok hor mon et ki si ni gös te rir. Seks ste ro -
id le ri de ri nin ge li şi mi ve ya pı sın da te mel et ki ye sa hip tir,
ya pı sal bü tün lü ğü ve fonk si yo nel ka pa si te si ni ko ru ma sı
için bel li bir se vi ye ye ih ti yaç var dır.39

Es trogen ve di ğer hor mon re sep tör le ri ke ra ti no sit,
fib rob last, yağ bez le ri, kıl fol li kü le ri, en dok rin bez ler ve
da mar lar da sap tan mış tır. Re sep tör kon san tras yo nu böl-
ge ye gö re de ği şik lik gös te rir, es trogen re sep tör le ri yüz

böl ge si de ri sin de pel vis ve me me böl ge sin den da ha faz -
la bu lu nur.40

KALP DA MAR SİS TE Mİ

Es tro ge nin kalp da mar has ta lık lar ında ki olum lu ve mor-
ta li te dü şü rü cü et ki si, li pid me ta bo liz ma sın da yap tı ğı de-
ği şik lik, lö ko sit adez yon mo le kül le ri eks pres yo nu ve
da mar du va rın da düz kas hüc re le ri nin mig ras yo nu et ki -
si ile ol mak ta dır. En do tel de NO üre ti mi ni art tı ra rak ve
kal si yum ho me os ta zi si ni de ğiş ti re rek va zo di la ta tör et ki
gös te rir. Es tro gen te da vi si, ba ro re sep tör ve da mar dol-
gun luk has sa si ye ti ni art tır mak ta dır. İsti ra hat ve fiz yo lo -
jik stres du rum la rın da kan ba sın cı ve na bız sa yı sı nı
dü şür mek te dir. Bu de ği şik lik ler kalp da mar has ta lık ris-
ki nin be lir gin azal dı ğı nı gös ter mek te dir.41,42

An cak bu ko nu da ter si so nuç lar  da var dır. Hor mon
teda vi si ; ateş bas ma la rı, uy ku bo zuk lu ğu, va gi nal ku ru -
luk, dis pa ro nide et ki li, an cak, mo od de ği şik li ği, baş ağ rı -
sı işe me so run la rı ve kan ba sın cı üze ri ne et ki siz
bu lun  muş tur.43

EEss  ttrroo  ggee  nniinn  kkaallpp  ddaa  mmaarr  ssiiss  ttee  mmii  nnee  eett  kkii  ssii  iillee  iill  ggii  llii  bbuu
şşeekk  lliinn  ddee  aakk  ssii  llii  ttee  rraa  ttüürr  bbiill  ggii  ssii  ffaazz  llaa  ssıı  iillee  vvaarr  ddıırr..  HHeerr  aarr  gguu  --
mmaa  nnıınn  hhaakk  llıı  yyöö  nnüü  vvaarr  ddıırr  vvee  aalltt  ttaa  yyaa  ttaann  bbuu  ffaarrkk  llıı  llııkk  llaa  rrıı
aaççııkk  llaa  yyaann  nnee  ddeenn  lleerr  vvaarr  ddıırr..  Ge niş ran do mi ze kli nik ça lış -
ma lar (HERS ve WHI) göz lem sel, ge ne tik, kü çük ol gu
se ri li kli nik, hay van ve izo le hüc re ça lış ma la rı ara sın da
bi r bi ri ne ay kı rı so nuç lar ve yo rum lar var dır. Bu ka dar
bi r bi ri ne zıt so nuç ve yo rum lar hor mon re ep las ma nı ve
kalp damar sis te mi et ki le şi mi hak kın da ye te ri ka dar bil-
gi ye sa hip ol ma dı ğım ızı gös te rir. İnsan göz lem sel, hay-
van de ney sel ça lış ma la rı ve izo le hüc re ça lış ma la rı
hor mon rep las man te da vi si nin kalp da mar sis te mi ni has-
ta lık lar dan ko ru du ğu nu gös ter mek te dir. WHI ve HERS
(Wo men’s He alth Ini ti a ti ve Study and the He art and Es-
tro gen/Pro ges tin Rep la ce ment Study) ça lış ma la rı bu gö-
rü şü ter si ne de ğiş tir di ve ko ru ma bir ya na, hor mon
rep las man te da vi sinin kalp da mar has ta lık la rı ris ki ni art -
tır dı ğı nı gös ter miş tir.44

Me no poz la il gi li ya pı lan ça lış ma lar top lu ola rak de-
ğer len di ril di ğin de ay rı ay rı ola rak de ğer len dir me den
fark lı bir tab lo gö rü lür. Ge niş top lum ve ran do mi ze ça lış -
ma lar dik ka te alın dı ğın da 70 yaş ve al tın da ve me no po za
gi re li 20 yıl dan kı sa sü re ge çen ler de kom bi ne hor mon te-
da vi si nin kalp da mar has ta lık la rı olum lu ve ya olum suz
bir et ki si yok tur. Bu so nuç, 50-55 yaş la rın da er ken me no-
poz da te da vi edi len da ha genç ka dın lar için de ge çer li dir.
An cak 70 ya şın dan son ra ve me no po za gi re li 20 yıl dan
faz la za man ge çen ka dın lar da kom bi ne hor mon te da vi si
kalp da mar has ta lık la rı ris ki ni art tır mak ta dır.45
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Ge nel mor ta li te bi lin me mek le be ra ber, ölüm ris ki
art ma mak ta ter si ne genç ka dın lar da azal mak ta dır. Ko-
ro ner kalp has ta lı ğı ris ki sa de ce es tro gen alan lar da art-
ma mak ta dır, hat ta genç me no poz dan son ra ki ilk 10 yıl da
te da vi baş la nan lar da risk azal mak ta dır.46

KKuull  llaa  nnıımm  yyoo  lluu  ççaa  llıışş  mmaa  llaarr  ddaa  kkii  tteerrss  ssoo  nnuuçç  llaa  rrıı  aaççııkk  llaa--
mmaa  ddaa  yyaa  rraa  rrıı  oollaa  bbii  lliirr,,::  EEss  ttrroo  ggeenn  oorraall  kkuull  llaa  nnııll  ddıı  ğğıınn  ddaa  CC--
rree  aakk  ttiiff  pprroo  ttee  iinn  vvee  IILL--66  ddüü  zzee  yyii  nnii  aarrtt  ttıırr  mmaakk  ttaa  ddıırr..  CE E
oral kul la nıl dı ğı ve es tra di ol in san ve de ney hay van la -
rın da trans der mal kulla n ıl dı ğı için CE E ve es tra di ol ça l-
ış ma la rı ara sın da ki fark ve ril me yo lu ile il gi li
ola bi lir.47,48

Hor mon te da vi si ile ve nöz trom bo em bo li ris ki art-
mak ta dır. Trans der mal es tro gen ve nöz trom bo em bo li
ris ki ni azalt mak ta dır. Trom bo tik mu tas yo nu ve ya vü cut
kit le in dek si yük sek olan lar da oral es tro gen den ka çın -
ma lı dır.49

Lİ PİD VE KAR BON HİD RAT VE ME TA BO LİZ MA SI

Over fonk si yon la rı kay bı me ta bo lik sen drom ben ze ri bir
tab lo oluş tu rur. Bu tab lo da li pid ve li pop ro te in ler de, gju-
koz ve in su lin me ta bo liz ma sın da yağ da ğı lı mın da, ko a -
gu las yon ve fib ri no li zis te olum suz de ği şik lik ler olu şur.
Ürik asit mik ta rı ar tar ve en do tel fonk si yo nu bo zu -
lur.50

Oral es tro gen HDL ko les te rol dü ze yi ni art tı rır ken,
LDL ve to tal ko les te rol dü ze yi ni dü şür dü ğü klasik bil gi -
le ri miz den dir.51,52

Kom bi ne hor mon rep las ma nı pan kre as tan in su lin
sa lı nı mı art tı rır, es tro gen pe ri fe rik du yar lı lı ğı art tı rır ken
pro ges te ron ise azalt ma kat dır.53,54

URİ NER SİS TEM

Uri ner sis tem es tro gen re sep tör le ri ba kı mın dan zen gin-
dir ve birçok or gan da ol du ğu gi bi özel lik le alt üri ner sis-
tem de es tro ge nin önem li et ki le ri ol mak ta dır. Bu ko nu da
da çe liş ki li so nuç lar var dır. Bel ki de çe liş ki den çok açık-
la ma ge rek si ni mi var dır. Ana to mik or ga nik de fekt le re
bağ lı semp tom lar ha liy le cer ra hi te da vi ge rek tir mek te -
dir. An cak mu kozal at ro fi ve iri tas yon ne de ni ile ge li şen
ur gen si ve ur ge in kon ti nans semp tom la rın da ya rar bek-
le ne bi lir.55,56

Hor mon rep las ma nı alan 60 ya şın dan genç ka dın-
lar da da ha az in kon ti nans gö rül me si, me no poz dan he -
men son ra hor mon repla sma nı na baş lan ma sı nın
in kon ti nans ön le me en azın dan ge cik tir me de ya rar lı ola-
bi le ce ği dü şün ce si ni do ğur du.57

KAS İSKE LET SİS TE Mİ

Hor mon yok sun lu ğun da  ge nel ola rak sar ko pe ni ge li şir
bu özel lik le er kek ler de da ha be lir gin dir. Ka dı nlar da da
me no poz da be ra ber kas kit le si bir mik tar aza lır, ye ri ne
koy ma te dav si si di ğer fi zik, sos yal ve ya şam tar zı de ği -
şik lik le ri ile ko ru na bil mek te dir. Es tro ge nin kal si yum
emi li mi ve kul la nı mı na önem li kat kı sı var dır. Me no -
poz da olan ve es tro gen al ma yan ka dın lar da bi yo lo jik ak -
tif D vi ta mi ni azal dı ğı için gün lük kal si yum ih ti yaç la rı
1000 gram dan 1500 gra ma çık mak ta dır, art mak ta dır.58

Yaş lan ma ile, hor mon yet mez li ği ne bağ lı ola rak ke -
mik mi ne ral dan si te sin de düş me ol mak ta dır. Es tro gen
ke mik te vi ta min D re sep tör le ri ni art tır mak ta dır.59

Mİ ZAÇ (MO OD) VE BE YİN FONK Sİ YON LA RI

UUzzuunn  ssüü  rree  ggoo  nnaa  ddaall  ffoonnkk  ssii  yyoonn  kkaayy  bbıınn  ddaann  ssoonn  rraa  eess  ttrroo  ggeenn
vvee  yyaa  eess  ttrroo  ggeenn--pprroo  ggeess  ttee  rroonn  ttee  ddaa  vvii  ssii  hhaa  ffıı  zzaa  yyıı  aarrtt  ttıırr  mmaakk  ttaa  --
ddıırr..  HHaaff  ttaa  llııkk  kkuull  llaa  nnıımm  eenn  aazz  ggüünn  llüükk  kkuull  llaa  nnıımm  kkaa  ddaarr  eett  kkii  --
llii  bbuu  lluunn  dduu..  BBuu  ssoo  nnuuçç  yyaa  şşaa  bbaağğ  llıı  bbee  yyiinn  ffoonnkk  ssii  yyoonn  llaa  rrıı  nnıınn
kkoo  rruunn  mmaa  ssıı  vvee  ttee  ddaa  vvii  ssiinn  ddee  hhoorr  mmoonn  rreepp  llaass  mmaa  nnıı  nnıınn  yyee  rrii
ooll  dduu  ğğuu  nnuu  ggööss  tteerr  mmeekk  ttee  ddiirr..6600

Te da vi nin baş lan dı ğı yaş tan ba ğım sız ola rak hor-
mon te da vi si, me me kan se ri ris ki ni art tır mak ta dır. Yaş -
lı ka dın lar da in me ris ki art mak ta dır, 60 ya şın al tın da risk
bi lin me mek te dir.61

ME ME

En do jen es tro gen me me kan se rin de suç lan mak ta dır, an -
cak ek so jen es tro ge nin et ki si net de ğil dir.

Hor mon rep las ma nı nın me me kan se ri ris ki WHI
ça lış ma sın da kon ju ge es tro gen ve pro ges te ron kom bi -
nas yo nu alan lar da art tı ğı göz len miş tir. 

Me me kan se ri kom bi ne te da vi alan la rın ak si ne sa-
de ce es tro gen alan lar da ilk 5 yıl lık iz lem de art ma mak -
ta dır. To tal mor ta li te genç ka dın lar da azala bi lir.62,63

Kom bi ne hor mon rep las ma nı kul la nıl dı ğın da me -
me kan se ri ris ki net ola rak art mak ta dır, an cak te da vi nin
ke sil me sin den kı sa bir sü re son ra nor ma le dön mek te dir.
Tek ba şı na es trogen kul la nı mı birçok ça lış ma da ris ki art -
tı rmı yor gö rün se de za yıf bir iliş ki var dır. ABD’de hor-
mon rep las man te da vi si azal dık tan son ra me me
kan se rin de be lir gin bir azal ma ol muş tur, an cak bu azal -
ma di ğer ül ke ler de bu ka dar be lir gin de ğil dir.

D- SO NUÇ VE ÖNE Rİ LER

Es tro gen hor mo nu ge nel an lam da pro li fe ra tif ve re ge -
ne ra tif et ki le ri var dır. Ka dı nın ha yat ka li te si ni art tır -
mak ta dır. Cilt üze ri ne önem li et ki le ri var dır ve genç
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gö rü nü me kat kı la rı var dır. An cak te da vi her za man bi-
rey sel ola rak dü şü nül me li, bi rey le rin özel lik le ri ne gö re
de ği şe bi le cek olum suz et ki le ri ola bi lir. Her za man ya rar
za rar fay da sı gö ze ti le rek te da vi plan lan ma lı dır. Te da vi
baş la dık tan son ra da kul la nı cı ay nı il ke ler ile iz len me li
ve de ğer len di ril me li dir, za man için de ge nel sağ lık du ru -

mun da de ği şik lik ler ola bi lir. Gü nü müz de ateş bas ma sı
ter le me gi bi me no po zal semp tom la rın te da vi sin de kul la -
nım en di kas yo nu var dır. Kar diy op ro tek tif amaç lı kul la -
nım en di kas yo nu yok tur. Ke mik dan si te si ni ko ru yu cu
özel li ği var dır. An cak bu ko nu da baş ka al ter nat fi le rin ol-
du ğu unu tul ma ma lı dır.

1. Moriarty K, Kim KH, Bender JR. Minireview:
estrogen receptor-mediated rapid signaling.
Endocrinology 2006;147:5557-63.

2. Guyton AC, Hall JE. Female Physiology Be-
fore Pregnancy and the Female Hormones.
Textbook of Medical Physiology. 11th ed.
Philadelphia: Saunders; 2005. p.1010-27.

3. Duckles SP, Krause DN. Cerebrovascular ef-
fects of oestrogen: multiplicity of action. Clin
Exp Pharmacol Physiol 2007;34:801-8.

4. Soules MR, Sherman S, Parrott E, Rebar R,
Santoro N, Utian W, et al. Executive summary:
Stages of Reproductive Aging Workshop
(STRAW). Fertil Steril 2001;76:874-8.

5. Morley JE. Hormones and the aging process.
J Am Geriatr Soc 2003;51(7 Suppl):S333-7.

6. Faddy MJ, Gosden RG. A model conforming
the decline in follicle numbers to the age of
menopause in women. Hum Reprod
1996;11:1484-6.

7. Erickson GF. The Ovary: Basic Principles and
Concepts A. Physiology ANATOMY Morphol-
ogy. In: Felig P, Frohman LA, eds. En-
docrinology & Metabolism. 4th ed. New
York:McGraw-Hill; 2001. p.707-10.

8. Bellino F. Female reproductive aging and
menopause. In: Paola S. Timiras ed. Physio-
logical Basis of Aging and Geriatrics.4th ed.
New York: Informa Healthcare;  2007. p.159-
84. 

9. Broekmans FJ, Knauff EAH, Tevelde ER,
Macklon NS, Fauser BC. Female reproductive
ageing : current knowledge and future trends.
Trends Endocrinol Metab 2007;18:58-65.

10. Soules MR, Sherman S,  Parrot E, Rebar R,
Santoro N, Utian W, et al. Executive summary:
stages of reproductive aging workshop
(STRAW). Fertil Steril 2001;5: 874-8 

11. Morley JE. Hormones and the aging process.
J Am Geriatr Soc 2003;51(7 Suppl):S333-7.

12. Ferrell RJ, O'Connor KA, Rodríguez G, Gor-
rindo T, Holman DJ, Brindle E, et al. Monitor-
ing reproductive aging in a 5-year prospective
study: aggregate and individual changes in
steroid hormones and menstrual cycle lengths
with age. Menopause 2005;12:567-77.

13. Wise PM, Kashon ML, Krajnak KM, Rosewell
KL, Cai A, Scarbrough K, et al. Aging of the
female reproductive system: a window into
brain aging. Recent Prog Horm Res
1997;52:279-303.

14. Yin W, Gore AC. Neuroendocrine control of
reproductive aging: roles of GnRH neurons.
Reproduction 2006;131:403-14.

15. Tilly JL. Commuting the death sentence: how
oocytes strive to survive. Nat Rev Mol Cell Biol
2001;2:838-48.

16. Albright F, Bloomberg E, Smith Ph. Post-
menopausal osteoporosis. Trans Assoc Am
Physicians 1940: 55: 298–305.

17. Gilchrest BA. Skin ageing and photoageing.
An overview. J Am Acad Dermatol 1989; 21:
510–13.

18. Kligman LH, Kligman AM. The nature of pho-
toaging: its prevention and repair. Photoder-
matol 1986;3:215-27.

19. Shuster S, Black MM, McVitie E. The influence
of age and sex on skin thickness, skin colla-
gen and density. Br J Dermatol 1975;93:639-
43.

20. Epstein EH Jr, Munderloh NH. Isolation and
characterization of CNBr peptides of human
(alpha 1 (III) )3 collagen and tissue distribu-
tion of (alpha 1 (I) )2 alpha 2 and (alpha 1
(III) )3 collagens. J Biol Chem
1975;250:9304-12.

21. Zouboulis CC. Human skin: an independent
peripheral endocrine organ. Horm Res
2000;54:230-42.

22. Savvas M, Bishop J, Laurent G, Watson N,
Studd J. Type III collagen content in the skin
of postmenopausal women receiving oestra-
diol and testosterone implants. Br J Obstet
Gynaecol 1993;100:154-6.

23. Gilchrest BA. Age-associated changes in the
skin. J Am Geriatr Soc 1982;30:139-43.

24. Frances C, Robert L. Elastin and elastic fibers
in normal and pathologic skin. Int J Dermatol
1984;23:166-79.

25. Woods NF, Mitchell ES. Symptoms during the
perimenopause: prevalence, severity, trajec-
tory, and significance in women's lives. Am J
Med 2005;118 Suppl 12B:14-24.

26. Gold EB, Colvin A, Avis N, Bromberger J,
Greendale GA, Powell L, et al. Longitudinal
analysis of the association between vasomo-
tor symptoms and race/ethnicity across the
menopausal transition: study of women's
health across the nation. Am J Public Health
2006;96:1226-35.

27. Nelson HD. Commonly used types of post-
menopausal estrogen for treatment of hot
flashes: scientific review. JAMA 2004;291:
1610-20.

28. Sutton-Tyrrell K, Lassila HC, Meilahn E,
Bunker C, Matthews KA, Kuller LH. Carotid
atherosclerosis in premenopausal and post-
menopausal women and its association with
risk factors measured after menopause.
Stroke 1998;29:1116-21.

29. Atsma F, Bartelink ML, Grobbee DE, van der
Schouw YT. Postmenopausal status and early
menopause as independent risk factors for
cardiovascular disease: a meta-analysis.
Menopause 2006;13:265-79.

30. The ESHRE Capri Workshop Group. Hor-
mones and cardiovascular health in women.
Hum Reprod Update 2006;12:483–497.

31. Kolovou GD, Bilianou HG. Influence of aging
and menopause on lipids and lipoproteins in
women. Angiology 2008;59(2 Suppl):54S-7S.

32. Sowers MR, Finkelstein JS, Ettinger B, Bon-
darenko I, Neer RM, Cauley JA, et al. The as-
sociation of endogenous hormone
concentrations and bone mineral density
measures in pre- and perimenopausal women
of four ethnic groups: SWAN. Osteoporos Int
2003;14:44-52.

33. Manolagas SC, Kousteni S, Jilka RL. Sex
steroids and bone. Recent Prog Horm Res
2002;57:385-409.

34. Sowers MR, Greendale GA, Bondarenko I,
Finkelstein JS, Cauley JA, Neer RM, et al. En-
dogenous hormones and bone turnover mark-
ers in pre- and perimenopausal women:
SWAN. Osteoporos Int 2003;14:191-7.

35. Sowers MR, Jannausch M, McConnell D, Lit-
tle R, Greendale GA, Finkelstein JS, et al. Hor-
mone predictors of bone mineral density
changes during the menopausal transition. J
Clin Endocrinol Metab 2006;91:1261-7.

KAYNAKLAR



ESTROGEN VE MENOPOZ: ESTROGEN TEDAVİSİNİN ETKİLERİ Mehmet Zeki TANER

Turkiye Klinikleri J Med Sci 2008;28(Suppl) S97

36. Grewal J, Sowers MR, Randolph JF Jr, Harlow
SD, Lin X. Low bone mineral density in the
early menopausal transition: role for ovulatory
function. J Clin Endocrinol Metab
2006;91:3780-5.

37. Greendale GA, Hogan P, Shumaker S, Sex-
ual functioning in postmenopausal women: the
Postmenopausal Estrogen/Progestin Inter-
ventions (PEPI) Trial, J Women's Health 1996;
5:445-58.

38. Shuster S, Black MM, McVitie E. The influence
of age and sex on skin thickness, skin colla-
gen and density. Br J Dermatol 1975;93:639-
43.

39. Raine-Fenning NJ, Brincat MP, Muscat-Baron
Y. Skin aging and menopause : implications
for treatment. Am J Clin Dermatol 2003;4:371-
8.

40. Schmidt JB, Lindmaier A, Spona J. Hormone
receptors in pubic skin of premenopausal and
postmenopausal females. Gynecol Obstet In-
vest 1990;30:97-100.

41. Takashi S, Yasuhiro N, Takuya M, Hironobu
S. Effects of steroid hormones on vascular
functions. Microsc Res Tech 2003;60:76–84.

42. De Meersman RE, Zion AS, Giardina EG,
Weir JP, Lieberman JS, Downey JA. Estrogen
replacement, vascular distensibility, and blood
pressures in postmenopausal women. Am J
Physiol 1998;274(5 Pt 2):H1539-44. 

43. Vestergaard P, Hermann AP, Stilgren L,
Tofteng CL, Sørensen OH, Eiken P, et al. Ef-
fects of 5 years of hormonal replacement ther-
apy on menopausal symptoms and blood
pressure-a randomised controlled study. Ma-
turitas 2003;46:123-32.

44. Dubey RK, Imthurn B, Zacharia LC, Jackson
EK. Hormone replacement therapy and car-
diovascular disease: what went wrong and
where do we go from here? Hypertension
2004;44:789-95.

45. Rossouw JE, Prentice RL, Manson JE, Wu L,
Barad D, Barnabei VM, et al. Postmenopausal
hormone therapy and risk of cardiovascular
disease by age and years since menopause.
JAMA 2007;297:1465-77.

46. Tannen RL, Weiner MG, Xie D, Barnhart K.
Perspectives on hormone replacement ther-
apy: the Women's Health Initiative and new
observational studies sampling the overall
population. Fertil Steril 2008;90:258-64.

47. Davison S, Davis SR. New markers for car-
diovascular disease risk in women: impact of
endogenous estrogen status and exogenous
postmenopausal hormone therapy. J Clin En-
docrinol Metab 2003;88:2470-8.

48. Decensi A, Omodei U, Robertson C, Bonanni
B, Guerrieri-Gonzaga A, Ramazzotto F, et al.
Effect of transdermal estradiol and oral conju-
gated estrogen on C-reactive protein in
retinoid-placebo trial in healthy women. Cir-
culation 2002;106:1224-8.

49. Canonico M, Plu-Bureau G, Lowe GD, Scara-
bin PY. Hormone replacement therapy and
risk of venous thromboembolism in post-
menopausal women: systematic review and
meta-analysis. BMJ 2008;336:1227-31.

50. Spencer CP, Godsland IF, Stevenson JC. Is
there a menopausal metabolic syndrome? Gy-
necol Endocrinol 1997;11:341-55.

51. Lobo RA. Clinical review 27: Effects of hor-
monal replacement on lipids and lipoproteins
in postmenopausal women. J Clin Endocrinol
Metab 1991;73:925-30.

52. Barrett-Connor E, Miller V. Estrogens, lipids,
and heart disease. Clin Geriatr Med
1993;9:57-67.

53. Cagnacci A, Soldani R, Carriero PL, Paoletti
AM, Fioretti P, Melis GB. Effects of low doses
of transdermal 17 beta-estradiol on carbohy-
drate metabolism in postmenopausal
women. J Clin Endocrinol Metab 1992;74:
1396-400.

54. Spellacy WN, Buhi WC, Birk SA. The effect of
estrogens on carbohydrate metabolism: glu-
cose, insulin, and growth hormone studies on
one hundred and seventy-one women ingest-
ing Premarin, mestranol, and ethinyl estradiol
for six months. Am J Obstet Gynecol
1972;114:378-92.

55. Brown JS, Grady D, Ouslander JG, Herzog
AR, Varner RE, Posner SF. Prevalence of uri-
nary incontinence and associated risk factors
in postmenopausal women. Heart & Estro-
gen/Progestin Replacement Study (HERS)
Research Group. Obstet Gynecol 1999;94:66-
70.

56. Lose G, Englev E. Oestradiol-releasing vagi-
nal ring versus oestriol vaginal pessaries in the
treatment of bothersome lower urinary tract
symptoms. BJOG 2000;107:1029-34.

57. Rechberger T, Skorupski P. The controversies
regarding the role of estrogens in urogynecol-
ogy. : Folia Histochem Cytobiol 2007;45 Suppl
1:S17-21.

58. Speroff L, Fritz MA. Menopause and the Per-
imenopausal Transition: Osteoporosis.IN.
Clinical Gynecologic Endocrinology & Infertil-
ity. 7th ed. Philadelphia:Lippincott Williams &
Wilkins; 2005. p.621-88.

59. Duque G, El Abdaimi K, Macoritto M, Miller
MM, Kremer R. Estrogens (E2) regulate ex-
pression and response of 1,25-dihydroxyvita-
min D3 receptors in bone cells: changes with
aging and hormone deprivation. Biochem Bio-
phys Res Commun 2002;299:446-54.

60. Gibbs RB. Long-term treatment with estrogen
and progesterone enhances acquisition of a
spatial memory task by ovariectomized aged
rats. Neurobiol Aging 2000;21:107-16.

61. Tannen RL, Weiner MG, Xie D, Barnhart K.
Perspectives on hormone replacement ther-
apy: the Women's Health Initiative and new
observational studies sampling the overall
population. Fertil Steril 2008;90:258-64.

62. Marsden J. Hormone replacement therapy
and the breast. In: Marsh  SH,  Compston JE,
eds. Hormone Replacement Therapy and the
Menopause.1st ed. London: Martin Dunitz;
2002.  p.133-56.

63. Tannen RL, Weiner MG, Xie D, Barnhart K.
Perspectives on hormone replacement ther-
apy: the Women's Health Initiative and new
observational studies sampling the overall
population. Fertil Steril 2008;90:258-64.


