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POSTMENOPOZAL OSTEOPOROZA
YAKLASIMDA HORMON TEDA ViSi:
GUINCEL DURUM

Oz Sy

Osteoporoz; postmenopozal kadinlarda en sik goriilen kemik hastaligi olup ciddi morbi-
dite ve mortaliteye neden olur. Uzun dénem hormon tedavisinin kemik mineral yogunlugunu
arttirarak ve kemik kirik riskini azaltarak osteoporozun énlenmesinde énemli bir yeri oldugu
iyi bilinmektedir. Ancak hormon tedavisinin osteoporoza bagh kemik kirik riskini azalttigi bi-
linmesine karsin, son zamanlarda sonuglar yayinlanan WHI arastirmasi; uzun siireli hormon
tedavisinin giivenilir olmadigini ortaya koymustur. WHI arastirmasi sonuglarina gére uzun sii-
reli hormon tedavisi meme kanseri, koroner arter hastahgi, inme ve vendz tromboemboli ris-
kinde artisa neden olmaktadir. Bu nedenle hormon tedavisi perimenopozal kadinda osteopo-
rozun 6nlenmesi icin bir secenektir ancak ilk secenek ilaclar arasinda degildir.

Anahtar sézciikler: Postmenopozal osteoporoz, Tedavi, Hormon tedavisi, Ostrojen.
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HORMON THERAPY IN THE MANAGAMENT OF
POSTMENOPAUSAL OSTEOPOROSIS:
CURRENT ASPECTS

Osteoporosis is a common condition in postmenopausal women and is associated with
morbidity and mortality. It is clear that long-term hormone therapy (HT) has a role to play in

ABSTRACT

preventing osteoporosis by increasing bone mineral density and reducing fracture rate.
Although hormone therapy has demonstrated clinical fracture risk reduction; safety outcomes
from the Women’s Health Initiative (WHI) study have raised concerns regarding long-term use
of HT. However WHI suggesting that the incidence of breast cancer, coronary heart disease,
stroke, and venous thromboembolism increases following long-term use of HT. In conlusion,
estrogen is an option for the prevention of osteoporosis in perimenopausal women, but we
no longer consider it a first-line therapy.
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POSTMENOPOZAL OSTEOPOROZA YAKLASIMDA HORMON TEDAVISI:

GUNCEL DURUM

GiRris

emik kiriklarina yol acmasi nedeni ile 6nemli bir mordibi-

te ve mortalite nedeni olan osteoporoz en sik goriilen ke-
mik hastaligidir ve kemik kitlesinin azalmas ile beraber olan
kemik mikomimari yapisimin bozulmasi seklinde tanimlanir
(1).

Kadinlarda menopoz ile gelen hormon cekilmesi nedeni
ile kemik kaybmnin hizlandigi bilinmektedir. Postmenopozal
osteoporoz ile ilgili yapilan ikiyiiz bin 50 yas tizeri postmeno-
pozal kadinin degerlendirildigi arastirma sonuclarina gére da-
ha dnce osteoporoz tanisi almayan olgularin %40’ inda oste-
openi, %7’sinde ise osteoporoz saptanmustir (2).

Postmenopozal osteoporozun énlenmesi ve tedavisi ile il-
gili farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavi yontemleri mev-
cuttur. Ilac dis1 tedaviler:diyet, egzersiz, sigara kullaniminin bi-
rakilmasi ve kemik kaybina neden olan glukokortikoid gibi
ilaclarn birakilmas: seklindedir. Bunlarin yaminda postmeno-
pozal osteoporoza yaklasimda énemli bir kismi olusturan ilac
tedavileri ise bifosfonatlar, selektif &strojen reseptér modiila-
torleri, ostrojen, Kkalsitonin, vitamin D, paratiroid hormon,
Kkalsitriol secenekleridir (3).

Kadin hastaliklar1 ve dogum uzman géziiyle bakildiginda
gecmiste menopoza giris doneminde olan kadinlarda oste-
oporozun 6nlenmesi ve menopozal semptomlarin tedavisi
icin ilk tedavi ajani olarak hormon tedavisi (6strojen veya &s-
trojenprogesteron kombinasyonu) kullanilirdi. Ancak son yil-
larda yayinlanan WHI calismasinin sonuglarina gére hormon
replasman tedavisinin olasi zararli etkilerinden dolay1 postme-
nopozal osteoporozun énlenmesi ve tedavisinde dstrojen kul-
laniminin énemi azalmustir (4, 5).

Bu yazida hormon replasman tedavisinin kemik kitle kay-
b1 tizerine etkisi ve osteoporozun énlenmesi ve tedavisindeki
glincel yeri literatiir verileri 1s1ginda 6zetlenmeye calisiimistir.

f)strojenin Kemik Kitlesi Uzerine Etkisi

Azalmis serum estradiol diizeyinin diisiik kemik mineral dan-
sitesi (KMD) ile iliskili oldugu ve bunun da kirik riskini arttirdi-
g1 bilinmektedir. Dolasimdaki 6strojen; iskelet sisteminin ye-
niden sekillenmesini (remodeling) azaltarak, paratiroid hor-
monun kemik yikimim uyarict etkisini inhibe ederek, kemik
yapiminda gorevli olan osteoblastin émriinii uzatarak, kemik
yapimi icin elzem énemi olan Kkalsiyumun gastrointestinal sis-
temden ve bobrekten geri emilimini arttirarak kemik {izerine
koruyucu etkide bulunmaktadir (6).

Kan dstradiol diizeyi ile diisiik KMD iliskisi de gosterilmis-
tir. Ornegin kan &stradiol diizeyi 1025 pg/mL arasinda olan
olgularda, 6stradiol diizeyi <5 pg/mL olan olgulara gére
KMD degerinin kal¢a, kalkaneus, radius proksimali ve verteb-
rada daha yiiksek oldugu, ayrica vertebral deformitelerin ve
kiriklann dstradiol diizeyi >5 pg/mL olan olgularda digerleri-

ne gore daha az oldugu da bildirilmistir (6, 7). Buna karsin ile-
ri yas postmenopozal 288 olgunun degerlendirildigi bir aras-
tirmada kan dstradiol diizeyi ile osteoporoza bagh kirik riski
arasinda iliski saptanmamustir. Ancak ayni arastirmada yiik-
sek kan dstrojen diizeyi olan erkeklerde kirik riskinin daha az
oldugu da gosterilmistir (8). Sonuc olarak 6strojen diizevi ile
kemik kirik riski ve kemik mineral dansitesi arasindaki iliski ile
ilgili tartismali verilere ragmen, varolan literatiir verileri yiik-
sek kan estradiol diizeyinin kemik icin koruyucu etki gésterdi-
gini bidirmektedir.

(")strojen Tedavisinin Kemik Mineral Dansitesi
Uzerine Etkisi

Postmenopozal 6strojen tedavisi kan &stradiol diizeyini artira-
rak KMD’ni artirmaktadir. Hormon tedavisi ile vertebral KMD
kaybinin belirgin olarak geri cevrilebildigi rapor edilmistir. Bir
il siire zarfinda siirekli &strojen tedavisi ile net vertebral KMD
kazancit %6.4 iken ardistk hormon replasman tedavisi ile ise
%5.4 sikhiginda saptanmustir. Ayni arastirmada KMD {izerin-
deki porzitif koruyucu etki 6én kolda da gdsterilmistir (9). Bu-
nun disinda bir cok giincel calismada da postmenopozal &s-
trojen tedavisinin KMD {izerindeki pozitif koruyucu etkisi gos-
terilmistir. 875 postmenopozal kadinin degerlendirildigi bir
calismada 3 wil strojen tedavisi sonrasinda; tedavi éncesine
gore vertebralarda KMD sikhginda %3.55, kalcada ise %1.7
oraninda artis saptanmustir (10). Benzer tasarimh bagka bir
calismada da 2 yil konjiige equine &strojen tedavisini takiben
kalca ve vertebralarda anlamh olarak KMD’nde artis saptan-
mustir (11).

Hormon tedavisi (HT) kulanildig: stirece yukarida anlatilan
pozitif koruyucu etki siirekli devam eder. Bu veriyi destekle-
yen 152 postmenopozal olgunun degerlendirildigi calismaya
gore 10 yil HT kullammini takiben lomber vertebrada KMD
artist %13.1 olarak rapor edilmistir (12).

6strojen Tedavisinin Kirik Riski Uzerine Etkisi

Postmenopozal dstrojen tedavisi; kink acisindan diisiik riskli
kadinlarda dahi KMD’ni artirarak ve kemik kaybini énleyerek
kirik riskini azaltmaktadir. Ancak kirik riski ile ilgili literatiir
verileri WHI arastirmasi disinda vaka kontrol ve kohort calis-
malan ile simirhdir (13).

Bir cok kohort calismasinda HT nin kirik riskini azalttigi
rapor edilmistir. 23.246 olgunun degerlendirildigi Isvec calis-
masinda HT kullanan grupta kullanmaya gruba goére kalca ki-
g1 i¢in relatif risk orani 0.79 (%95 giiven araligi: 0.68-0.93)
olarak bulunurken (14), 9704 postmenopozal olguyu iceren
bir baska cohort calismasinda ise HT kullananlarda hic kullan-
mamis olanlara gore relatif risk orar 0.60 (%95 giiven arali-
gr: 0.36-1.02) olarak rapor edilmistir (15). Buna karsin
HERS calismasinda 4 yil HT kullanimu ile kalca kirik riskinde
azalma saptanmamustir ancak bu arastirmada olgularin co-
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gunda osteoporoz yok idi ve cogu olgu kirik icin diisiik risk
grubunda yer almakta idi (16). Yakin zamanda yayimnlanan bir
bagka calismanin sonuclarina gére de tiim hormon tedavisi
sekilleri kullanildig: stirece kirik riskine karsi korur (17).

HT nin kirik riski iizerine etkisini arastiran metanaliz so-
nuglarina gore de HT kullanimi ile vertebra disit kemik ile kal-
ca ve vertebrada da kirik riskinde azalma tesbit edilmistir. Ay-
rica 60 yastan evvel HT kullanimina baglayan olgularda kirik
riskindeki azalma etkisi daha belirgindir (18, 19).

Postmenopozal osteoporozda dstrojenin kullanmimu ile ilgi-
li Klinik yaklasim WHI arastirmasmin sonuglarinin yayinlan-
mast ile degismistir (4). Bu arastirmanin sonuglarina gére 6s-
trojenprogesteron tedavisi alan grupta almayan gruba gore
kalca kiriklarinda (her 10.000 kisiyilda 5 azalma), vertebral ve
diger osteoporotik kiriklarda (hazard orani 0.8 [%95 giiven
araligi 0.7-0.9]) belirgin azalma saptanmstir (4). Bunun ya-
ninda karsilanmamis dstrojen tedavisi alan grupta da kalca ve
vertebral kiriklarda belirgin azalma saptanmstir (20). WHI
arastirmast; HT nin kemik kirik riskini azaltmadaki olumlu et-
kisini rapor etmesi yaninda; hormon tedavisinin meme kan-
seri, inme, koroner arter hastaligi ve ventz tromboembolizm
gibi ciddi problemlerde de artisa neden oldugunu bildirmekte-
dir (21). Bu nedenle hormon tedavisi postmenopozal oste-
oporoz dnlenmesinde ve tedavisinde ilk secenek ila¢c grubun-
da degildir.

Sonug olarak yiiksek 6strojen diizeyi kemik kirik riski aci-
sindan koruyucu etki géstermektedir. Hormon tedavisi kemik
mineral dansitesinde olumlu etki yaratarak osteoporoza bagl
kirik riskinde azalmaya neden olur. Ancak hormon tedavisi-
nin olasi ciddi kardiovaskiiler yan etkilerinden dolay1 osteopo-
roz tedavisi ve 6nlenmesinde ilk secenek ilaglar arasinda yeri
yoktur.
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