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Ozet

Summary

Bu ¢alismada amag, postmenopozal kadinlarda tibolone ve
diger hormon replasman tedavi protokollerinin = serum
lipoprotein ~ konsantrasyonlarina  etkisini ~ karsilagtirmaktir.
Yaslar1 40-60 arasinda olan 160 saglikli postmenopozal kadin
rastgele yontemle 7 gruba ayrildi: 40 kadin 2.5 mg/giin tibolone
ile tedavi edildi. Geriye kalanlar 20 kisilik gruplara ayrilarak,
sirasiyla; 0.625 mg/giin conjugated equine estrogen (CEE) ve 5
mg/giin medroxyprogesterone acetate (MPA) ile, 0.625 mg CEE
ve 10 mg/giin dydrogesterone (DD) ile, 50mcg/giin 17B
estradiol (Est 17 B) ve 10 mg/giin DD ile, 50mcg/giin 17 b
estradiol ve Smg/giin MPA ile, 2 mg estradiol 17 valerat (EV)
ve lmg/giin cyproterone acetate (CPA) ile tedavi edildi. 20
kadin tedaviyi reddettigi i¢in kontrol grubuna alindi. Hastalarin
hepsinin tedavi Oncesi ve 12 ay sonra yilksek dansiteli
lipoprotein kolesterol, diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol,
¢ok diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol, total kolesterol,
trigliseridden kompoze aglik serum lipoprotein profiline bakildi.
Tibolone ile tedavi edilen grupta trigliserid, ¢cok diisiik dansiteli
lipoprotein kolesterol ve yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol
degerlerinde istatistiksel olarak anlamh diisiis (p< 0.01), fakat
diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol diizeyinde ise anlamli
yiikselme gozlendi (p<0.05). Sonuglar karsilastirildiginda
trigliserid diizeyinde en fazla diisiis (p<0.001), fakat diisiik
dansiteli lipoprotein kolesterolde artis (p<0.05) saptandi.
Trigliserid ve ¢ok diisik dansiteli lipoprotein kolesterol
seviyesindeki diisiisler tibolone tedavisinin kardiyovaskiiler risk
iizerinde faydali etkisinin olabilecegini, ozellikle trigliserid
seviyesi yiiksek postmenopozal kadinlarda alternatif tedavi
olusturabilecegi yoniinde iimit verici, yiiksek dansiteli
lipoprotein kolesterol seviyesindeki istenmeyen diisiis ve diisiik
dansiteli lipoprotein seviyesindeki artisin ise tedavinin
yarar/zarar iliskisini agiklamasi yoniinden daha fazla calisma
yapilmasi gerektigini gostermistir.
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In this study the authors’ aim was to compare the effect of
tibolone and other hormon replacement therapy protocols on the
serum lipoprotein concentrations in postmenopausal women. A
total of 160 healthy postmenopausal women aged 40- 60 years
were randomly assigned in seven groups to take hormon
replacement therapy. In group 1, there were fourty women who
were treated with tibolone 2.5 mg/day. In each remaining group
there were twenty women who were treated with the following
regimes consequently; conjugated equine estrogen (CEE) 0.625
mg/day plus consecutive medroxyprogesterone acetate (MPA) 5
mg/day, CEE 0.625 mg/day plus consecutive dydrogesterone
(DD) 10 mg/day, estradiol 17 b 50mcg/day plus consecutive DD
10 mg/day, estradiol 17 b 50mcg/day plus consecutive MPA 5
mg/day, estradiol 17 valerat 2mg plus consecutive cyproterone
acetate 1 mg/day. Twenty women who refused to take hormon
replacement therapy, were accepted as the control group.
Fasting serum lipoprotein profile which were composed of High
Density Lipoprotein Cholesterol (HDLC), Low Density
Lipoprotein ~ Cholesterol (LDLC), Very Low Density
Lipoprotein Cholesterol (VLDLC), Total Cholesterol (TC),
Triglyceride (TG) were estimated before and on the twenteeth
month of the treatment.

In tibolone treated group a significant decrease in TG,
VLDLC and HDLC (p<0.001) but an increase in LDLC were
noticed (p<0.05). After the results were compared, tibolone was
found to be causing the highest decrease in TG levels (p<0.001).

Decrease in TG and VLDLC levels gave a hope that
tibolone treatment may have a beneficial effect on
cardiovascular risk and it can be an alternative therapy
especially in postmenopausal women with high TG levels, but
on the otherhand, unwanted decrease in HDLC and elevation in
LDLC indicates more studies to be performed to clear the
risk/benefit ratio of the therapy.
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Hormon replasman tedavisi (HRT), klimakterik
sikayetleri ve postmenopozal osteoporozu Onlemesinin
yanisira koroner kalp hastalig: riskini de azaltir. Bu etkinin
onemli kismu 8strojenlere aittir (1).

Ancak endometriyal hiperplazinin 6énlenmesi icin 0s-
trojen tedavisine eklenen progesteronlarin lipoprotein me-
tabolizmasina kotii yonde etkileri oldugu bilinmektedir (2).
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Klinikte kullamlan sentetik progesteronlardan 19
norsteroidler  (norgesterol  ve  norethinderone  gibi)
Ostrojenlerin  lipoprotein metabolizmasi iizerine faydali
etkilerini kaldirarak; HDLC diizeyini azaltirken, 17
hydroxyprogesteron derivesi olan medroxyprogesteron
acetate’n lipid metabolizmasinda olusturdugu
degisikliklerin daha az oldugu ve bu etkinin de doza bagh
oldugu bildirilmistir (3).

Dogal progesteronlarda ise kullamimda olan
mikronize progesteronun lipid metabolizmas1 {izerine
belirgin bir etkisi goriilmemis ve endometriyal hiperplazi
yapmadig1 saptanmistir (4).

HRT’de yeni kullanima giren ilaglardan biri ise
tibolondur. Zayif Ostrojenik, zayif androjenik ve zayif
progestojenik  Ozellikleri olan bu ilag klimakterik
semptomlart ve postmenopozal osteoporozu Onlerken,
endometri-yumda hiperplaziye yol agmamaktadir.

Bu calismanin amaci: tibolon ile diger HRT
tedavilerinin  lipoprotein  profili etkilerini
arastirarak, kardiyovaskiiler hastaliklardan korumadaki
etkinliklerini tartigsmaktir.

iizerine

Materyal ve Metod
Bu calismaya menopoz poliklinigine bagvuran, dogal
olarak menopoza girmis, 40 - 60 yas grubunda, klimakterik
sikayetleri olan 160 hasta alind1.

FSH diizeyinin 40 mIU/ml’nin iizerinde olmasi ve bir
yildir amenoresinin bulunmast dogal menopoz kriteri
olarak kabul edildi.

Hikaye, fizik muayene ve rutin biyokimyasal
arastirmasinda herhangi bir patolojik bulgu olmayan, daha
once hi¢ HRT almamus, sigara icmeyen ya da giinde 5
adetten daha az sigara icen, kardiyovaskiiler sisteme ait
hastalik Oykiisii olmayan, hipertansiyonu varsa kontrol
altinda olan, servikovajinal smear, ultrasonografi ve
mamografileri normal olarak degerlendirilen kisilerden,
etik kurula gore yazili olarak izin alinarak, rastgele
yontemle secilen 20 kisilik gruplara sirasiyla; CEE+MPA,
CE+DD, Est 17 B+MPA, Est 17B+DD ve 40 kisiye ise 2.5
mg/glin  tibolon peroral baglandi. Biitiin ¢aligma
gruplarindaki hastalar bu ilaclar1 diizenli olarak bir yil
kullandi. 20 kisiden olusan kontrol grubu ise, ¢aligmaya
dahil edilme kriterlerine sahip, ancak HRT’yi kabul
etmeyen kisilerden olusmaktaydi. Hastalarin  yas
ortalamasi, 49 (40- 60) idi. Tedaviye baslamadan ve
tedavinin 12. aymda achk kan Orne8i alindi. Serum
ayrilarak serum lipid ve lipoprotein fraksiyonlari
calisilmadan analiz yapilincaya kadar (- 20°C) de saklandu.

Serum kolesterol ve TG seviyeleri otoanalizorde
(Technican RA 1000) enzimatik yontemle tespit edildi.
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Enzimatik maddeler clavo Diagnostici Italya’dan temin
edildi.

Ayrica serum LDLC ve HDLC seviyesi de enzimatik
yontemle tespit edilmistir (Bio Merieux, Fransa).

HDLC olgiimii i¢in, VLDLC ve silomikronlar
magnezyum iyonlari varhi@inda fosfotungustik asidin
ortama katilmasi ile c¢oktiiriilerek elde edilen supernatant
analiz i¢in kullanilmistir.

VLDLC seviyeleri total kolesterol, LDLC ve HDLC
konsantrasyonlarindan matematiksel olarak hesaplanmigtir
(Friedeward formiilii) (5).

Tedavinin kan lipid ve lipoprotein profili iizerine
etkilerini arastirmak amaciyla tedavi Oncesindeki ve
tedavinin birinci yilindaki degerler, standart sapmalari
ortalama degerlerin yarisindan kiigiikse tek yonlii varyans
analizi, yarisindan biiylikse Wilcoxon eslestirilmis 2 6rnek
testi s HRT  modellerinin  kendi aralarindaki
degerlendirmesi, Kruskal Wallis testi ile karsilastirilmistir.
P degerinin 0.05 in altinda olmasi istatistiksel olarak
anlamli kabul edilmistir.

Sonuclar

HRT modellerinin kan lipid ve lipoprotein profiline
etkileri kendi aralarinda yiizde degisim baz alinarak
kargilastirma yapildi. Sonuclar Tablo 1’de goriilmektedir.

Tibolon’un lipid profiline etkisinin
karsilastirilmasinda; TG, HDLC ve VLDLC’yi tedavinin
birinci yilinda, tedavi ©ncesi degerlere gore sirasiyla,
%34.76, %22.77, %34.06 oraninda anlamli olarak azaltti1
(p<0.0001), LDLC’yi %24.79 yiikselttigi (p<0.01), total
kolesterol seviyesi lizerine anlamli bir etkisinin olmadig1
goriilmiistiir (p>0.05).

CEE+DD alan hastalarda tedavinin birinci yilinda
LDLC’iin  %?20.76 oraninda anlamli olarak azaldig:
(p<0.01), HDLC’nin ise %30.08 oraninda belirgin olarak
arttift (p<0.01) diger parametrelerin ise etkilenmedigi
saptanmigtir.

Est 17b+DD alan hastalarda tedavinin birinci yilinda
total kolesteroliin %15.45, LDLC’iin %19.25 oraninda
anlamli olarak azaldigi, HDLC’nin ise %11.88 oraninda
anlaml olarak artt1§1 (p<0.05) goriilmiistiir. TG ve VLDLC
ise strastyla %23.41, %19.58 oraninda anlamlilik sinirina
yakin bir azalma goriilmiistiir.

CEE+MPA alan hastalarda tedavinin birinci yilinda
total kolesterol ve LDLC’ iin sirasiyla %16.68 (p<0.05),
9%21.93 (p<0.01) oraninda anlaml olarak azaldigi, diger
parametrelerin ise degismedigi goriilmiistiir.

EV+CPA ve Est 17b+MPA alan hastalarda ise lipid
ve lipoprotein profili iizerinde bu tedavinin istatistiksel
olarak anlaml bir etkisi olmadi1 saptanmistir (p>0.05).
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Tablo 1. HRT modellerinin lipid profiline etkisi

Tedavi oncesi
0

TIBOLON = 1. Yl % degisim * IQR ** P
TG 152.10+ 91.63 93.10+ 36.64 -3476 3275 < 0.0001
TK 215.00+ 35.46 212.95+33.38 -0,52 29.18 NS
HDLC 64.90+ 17.40 49.75+ 16.09 -22,77 37.83 < 0.0001
LDLC 124.51+ 38.40 144.40+ 33.67 24.79 50.69 <0.01
VLDLC 30.55+18.82 21.47+17.93 -34,06 30.76 <0.0001
Conjugated Equine Estrogen+ Dydrogesterone N=20
TG 132.95+ 68.95 138.95+ 82.79 9.88 73.17 NS
TK 246.85+ 37.42 223.85+47.67 -8,74 42.56 NS
HDLC 51.50+ 13.34 70.10+ 21.83 30.08 80.11 <0.01
LDLC 166.95+ 43.83 128.05+ 36.73 -20,76 41.54 <0.01
VLDLC 26.50+ 13.78 33.30+26.21 13.69 64.20 NS
Conjugated Equine Estrogen+ N=20 N=20
Medroxyprogesterone Acetate
TG 131.47+70.51 148.60+ 88.69 9.37 72.05 NS
TK 238.25+41.76 210.65+ 43.50 -16.68 22.83 <0.05
HDLC 64. 90+ 20.81 66.75+ 18.03 1.76 36.45 NS
LDLC 149.10+ 41.27 114.80+ 39.68 -21,93 45.93 <0.01
VLDLC 26.95+ 14.23 35.40+ 26.17 9.05 59.61 NS
17B Estradiol+ Dydrogesterone N=20 N=20
TG 157.90+58.39 127.15+63.81 -23.41 61.11 NS
TK 248.50+ 42.63 210.40+ 35.86 -15,45 4322 <0.05
HDLC 55.60+ 17.93 61.75£19.80 11.88 35.11 <0.05
LDLC 161.45+ 50.45 126.95+29.51 -19,25 54.50 <0.05
VLDLC 31.05+ 11.51 20.41+£76.97 -19,58 73.53 NS
17B Estradiol+ Medroxyprogesterone Acetate N=20 N=20
TG 132.70+ 54.59 127.65+ 36.69 -1,98 62.16 NS
TK 239.80+ 49.40 232.80+ 57.48 0.18 28.04 NS
HDLC 63.25+ 18.69 67.60+22.48 11.82 54.16 NS
LDLC 154.25+ 50.79 141.45+ 63.49 5.12 58.67 NS
VLDLC 26.70+ 10.78 24.15+£9.52 0.00 64.45 NS
Estradiol 17 Valerat+ Cyproterone Acetate N=20 N=20
TG 148.60+ 65.30 135.75+32.08 7.56 78.54 NS
TK 229.95+49.75 228.65+44.29 -1,15 25.15 NS
HDLC 68.55+ 15.67 72.30£13.95 4.04 28.27 NS
LDLC 132.00+ 46.74 132.00+ 42.80 3.15 28.00 NS
VLDLC 29.65+3.25 27.35+£ 6.20 7.14 79.60 NS
KONTROL N=20
TG 156.30+ 50.06 174.60+ 88.06 1.50 52.96 NS
TK 248.20+42.10 255.20+ 37.02 4.95 26.17 NS
HDLC 65.60+£16.14 64.45+ 18.72 11.70 4251 NS
LDLC 151.10+£ 40.18 148.55+32.25 2.66 44.02 NS
VLDLC 31.20£9.94 34.15+ 14.25 1.92 51.36 NS
* Ortanca deger TG Trigliserid
Hok Ceyrekler arasi aralik TK Total kolesterol
Hokok Wilcoxon eslestirilmis HDLC Yiiksek dansiteli lipoprotein
isaret testi kolesterol
NS p>0.05 LDLC Disiik dansiteli lipoprotein
. kolesterol
IQR Interquartile rate VLDLC Cok diisiik dansiteli
lipoprotein kolesterol
Kontrol grubunda ise TG, total kolesterol ve diger modelleri arasinda c¢ok anlamli fark oldugu (p<0.0001)
lipoproteinlerde istatistiksel olarak anlamsiz artislar Tablo 1°de gozlenmistir. Sekil 1’de TG agisindan, Sekil

goriilmiistiir (p>0.05). TG agisindan izlendiginde tedavi
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Sekil 1. HRT modellerinin serum TG diizeylerine etkisi.

EV+CPA: Estradiol 17 Valerat + Cyproterone Acetate

CE+MPA: Conjugated Equine Estrogen + Medroxyprogesterone
Acetate

CE+MPA: Conjugated Equine Estrogen + Dydrogesterone

Est 17B +MPA: 17B Estradiol+ Medroxyprogesterone Acetate

Est 17B+DD: 17B Estradiol+ Dydrogesterone

2’de ise VLDLC acisindan tedavi modelleri arasindaki
farkin ¢cok anlamli oldugu gériilmektedir (p<0.0001).

Tibolonun  diger HRT  protokolleri ile
karsilastinldiginda TG diizeyinde olusturdugu degisiklikler
ise Tablo 2’ de goriilmektedir.

Tartisma

Postmenopozal HRT’nde Gstrojenin kardiyovaskiiler
sistem tizerine koruyucu etkisi oldugunu gosteren bir ¢ok
calisma bulunmaktadir. Bu etkilerde, NO yapimindaki
artisin vazodilatasyonu saglamasi, kalsiyaum kanal bloker
etki, prostasiklin sentez artisinin da katkist bulunmakla
birlikte en oOnemli etki lipid profilinde olusan
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Sekil 2. HRT modellerinin serum VLDLC diizeylerine etkisi

EV+CPA: Estradiol 17 Valerat + Cyproterone Acetate
CE+MPA: Conjugated Equine Estrogen + Medroxyprogesterone
Acetate

CE+MPA: Conjugated Equine Estrogen + Dydrogesterone

Est 17B +MPA: 17B Estradiol+ Medroxyprogesterone Acetate
Est 17B+DD: 17B Estradiol+ Dydrogesterone

degisikliklerden kaynaklanmaktadir. Ostrojen HDLC
diizeyini arttirirken LDLC ve total kolesterol diizeyinde
azalmaya neden olmaktadir (6,7). Ancak koroner arter
hastaliklarinda diger bir risk faktorii olan TG’in Ostrojen
artmasi, kardiyovaskiiler sistem iizerinde
Ostrojenin net etkisinin ne oldugunu tartigmali hale
getirmektedir  (6).  Karsilanmamis alimi
endometrial karsinom riskini

alimi ile

Ostrojen
arttiracagindan,
postmenopozal donemde tedaviye progesteron eklenmesi
ostrojenin HDLC ve LDLC iizerine yararhh etkilerini
negatif yonde degistirmektedir (6). Ozellikle 19
nortestesteron  derivelerinin ~ TG’ler  hari¢,  lipid
fraksiyonlar iizerine negatif etkileri daha belirgindir (8).
Kombine 0Ostrojen ve progesteron tedavi protokollerinin

Tablo 2. Tibolon’un lipid profiline olan etkilerinin diger HRT modelleriyle karsilastiriimasi *

TIBOLON

%o p** %o P %o P % P P %o
KULLANILAN Degisim Degisim Degisim Degisim Degisim
HRT MODELI Farki farki farki Farki farki

Trigliserit T. Koles. HDLC LDLC VLDLC
EV+ CPA -42.475 <0.05 -4.575 NS -39.975 <0.05 18.788 NS -39.250  |<0.05
CE+ MPA -52.925 <0.001  [29.875 NS -39.675 <0.05 51.638 <0.001 [-54.950 |<0.001
CE+ DD -48.95 <0.01 10.875 NS 7,04 <0.001 50.238 <0.01 -48.325 |<0.01
Est 17B+MPA -45 <0.01 4.150 NS -43.70 <0.05 30.538 NS -33.400 |NS
Est 17B+DD -19.3 NS 26.175 NS -53.675 <0.001 45.513 <0.01 -20.375 |NS
Kontrol -54.15 <0.001 |-10.9 NS -39.775 <0.05 22.788 NS -49.300 |<0.01
*Tek yonlii varyans analizi ve Kruskal Wallis testi

HRT:Hormon Replasman Tedavisi.

EV+CPA: Estradiol 17 Valerat + Cyproterone Acetate

CE+MPA: Conjugated Equine Estrogen + Medroxyprogesterone Acetate
CE+MPA: Conjugated Equine Estrogen + Dydrogesterone

Est 17B +MPA: 17B Estradiol+ Medroxyprogesterone Acetate

Est 17B+DD: 17B Estradiol+ Dydrogesterone
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lipid profillerine etkilerini karsilastirmak amaci ile
giinimiizde pek cok calisma yapilmakta ve HRT’de
kullanima bir ¢ok ila¢ sunulmaktadir.Bu ilaglardan biri de
tilkemizde kullanima sunulan tibolon’dur. Bu caligmada
tibolon’'un ve halen kullanmimda olan diger tedavi
modellerinin lipid profilleri {izerine etkisi arastirilmistir. Su
ana kadar yapilan plasebo kontrollii ¢alismalarda
tibolon’un TG, HDLC diizeylerini diisiirdiigii VLDLC ve
LDLC seviyesini belirgin diizeyde etkilemedigi ya da
diistirdiigii belirtilmistir (9-14). HDLC seviyesindeki bu
diisiise, total kolesterol ve LDLC seviyesindeki artigin eslik
etmemesi, kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1 acisindan
olumsuz olarak degerlendirilmemesini savunan ¢aligmalar
vardir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda, TG seviyesindeki
diistisiin yarattigi olumlu etkinin, HDLC seviyesindeki
diismeyi  karsilamada yeterli olabilecegine siiphe ile
bakilmaktadir (12-14,17).

Bu ¢alismada literatiirle paralel olarak tibolon’un TG,
HDLC, VLDLC kan diizeylerini tedavi oncesi diizeylere
gore belirgin olarak azaltigr (p<0.001), HDLC
diizeyindeki diislisiin birinci yili sonunda da anlamlh
sekilde devam ettigi, literatiirden farkli olarak LDLC
diizeyindeki artisin ise belirgin diizeyde oldugu
saptanmistir.

Lipid profiline etki edebilecek diger olgular; bel kalca
orani, viicut agirligi, karbonhidrat metabolizmasi, bu
arastirmada  incelenmemistir. ~ Ozellikle  abdominal
obesitenin androjenik 6zelliklerinin, serum lipid profiline
onemli etkileri olabilir.

Serum kolesterol diizeyleri, sigara, hipertansiyon, asir1
kilo gibi bilinen risk faktorlerinin diizeltilmesinden sonra
bile, yiiksek trigliserit seviyesinin, kardiyovaskiiler
hastaliklarda ¢ok o©nemli lipid risk faktorii oldugu
belirtilmektedir (18-19). Bunda trigliseritlerin aterojenik
etkilerinin onemli rolii bulunmaktadir (20). Achk TG
seviyesinin kadinlarda erkeklere nazaran koroner kalp
hastaliklarini daha cok artirdigi belirtilmistir. TG seviyesinde
Immol/litre artis, erkeklerde koroner kalp hastaligr riskini
%14 arttirirken, kadinlarda bu risk artist  %37’ye
ulagsmaktadir (20). Tibolon’un TG seviyesinde olusturdugu
belirgin diisiis bu ilacin Ostrojenlere gore bir avantaji
olarak ele alinabilir (11-14). Ciinkii hem sentetik hem de
dogal dstrojenler TG seviyesini arttirirlar (21-22). Ozellikle
oral ostrojen kullaniminda bu 6zellik karacigerin first-pass
etkisi ile daha belirgin olur. Bu etkide karacigerdeki
spesifik proteinin sentezinin (VLDL - apo B100)
arttirrlmasinin =~ onemi  biyiiktir. Kombine = HRT
rejimlerindeki oral Ostrojenlerle arttirillan TG seviyesi,
progesteronlarla azaltilmaktadir. Ozellikle daha androjenik
olan  steroidler, Ornegin  levo-norgesterel,  dogal
progesteronlardan bu konuda daha basarilidir. Bu iligki
PEPI calismasinda gosterilmistir  (24). MPA, dogal
progesteronlardan daha fazla TG seviyesini diisiirlirken
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daha az androjenik olan dydrogesterone, aghik TG
seviyesini daha az diisiiriir (24). Tibolon’un 0Ostrojenik
antiostrojenik, progestojenik ve androjenik etkileri invitro
ve invivo gosterilmistir (25-26). Siseles ve arkadaslar
tibolon ile tedavi edilmis kadinlarda a¢lik TG seviyesinde
azalma ile birlikte intermediate lipoproteinlerde (IDL)
%44’ e varan azalma gostermislerdir (27). IDL’nin TG’ den
zengin lipoproteinlerin bozulmus katabolizmasini yansittigi
ve Ozellikle aterojenik oldugu kabul edilir. Zaanberg ve
arkadaglar1  tibolon’un yikksek TG diyeti almis
ooferektomize tavsanlarda aterogenezisi inhibe ettigini
gostermisler, bu etkinin doza bagli olarak oral 17 beta
Ostradiol ve ethinyl estradiol (EE) ile karsilastirilmasini
yapmuslar ve tibolon’un hiperkolesterolemik diyet ile
indiiklenmis aterosklerotik lezyonlara karst arteriyel
damarlar1 koruyabilecegi sonucuna varmislardir.

Bu calismada kullanilan HRT modelleri icinde TG
kan diizeyini en fazla Tibolonun diisiirdiigii ve bu diisiis,
yiizde olarak degerlendirilip diger HRT modelleri ile
kargilastirildiginda tibolonun Est17b+DD kombinasyonu
haric diger kombinasyonlardan daha dstiin oldugu
goriilmiistiir (Tablo 1). EV+ CPA’ ya gore %42.475 (p<
0.05), CEE+ MPA’ ya gore %52.925 (p< 0.001)lik, CEE+
DD’ ye gore %48.950 (p< 0.01) lik, kontrol grubuna gore
ise %54.150 (p< 0.001) lik bir azalma oldugu saptanmistir
(Tablo 2).

Bu sonuglara gore; tibolon HDLC ve LDLC
seviyesinde olusturdugu degisikliklerle kardiyovaskiiler
sistem agisindan acaba risk mi yaratmaktadir, yoksa TG
seviyesinde olusturdugu diisiisle kardiyovaskiiler sistemi
korumada bir avantaj m1 olarak ele alinmalidir? Buna karar
verebilmek i¢in daha ileri ¢caligmalara, uzun siireli tedavi ve
takibe gerek vardir. Diger yandan bu caligmada
kullandigimiz kombine tedavilerde 21 karbonlu 17
hidroksi-progesteron derivelerinin higbirinin lipid profilini
bir risk faktorii yaratacak sekilde etkilemedigi, hatta
Est17b+DD kombinasyonunun total kolesterol ve LDLC’yi
azaltarak (p< 0.0187), HDLC’yi arttirmas1 (p=0.0366)
nedeniyle lipid profiline etkisi acisindan iyi bir
kombinasyon oldugu goriilmektedir.
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