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MENOPOZ TEDAVİSİNDE TRANSDERMAL VE 
ORAL ÖSTROJENiN LİPİD 
METABOLİZMASINA ETKİLERİ 

THE EFFECTS OF THE ORAL AND TRANSDERMAL ESTROGENS ON LIPID 
METABOLISM OF POSTMENOPAUSAL WOMEN 

SUMMARY 
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Suzan ÜNLÜTÜRK 

0.625 Mg. oral estrogen were adınİnistered to during three months 37 and transdermal es­
trogen to 48 of the patients that had come to our Menopause Clinic. 

Lipid profiles were compared before and after the treatment. 
In the group with transdermal estrogen cholesterol level decreased 6.3 % (p<O.OS). HDL 

level decreased 6.3 % (p<O.OS). LDL level decreased 7 % (p>O.OS). Trigliserid level decreased 
2.2% (p>O.OS). 

In the other group that used oral estrogen the cholesterol level decreased 6.67 (p>O.OS). 
HDL level decreased 4.9 % (p>O.OS). LDL level decreased 14 % (p<O.Ol) but trigliserid level 
increased 4.6 % (p<O.OS). We have concluded that the route of administration (oral or trans­
dermal) of estrogen does not affect the lipid profile of postmenopausal patients. 
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ÖZET 
Menopoz Kliniğine ba~vuran 85 hastanın 37'sinde 0.625 mg konjuge östrojen, 48'inde trans­

dermal östrojen kullanıldı. Tüm olguların 3 ay süren tedavi öncesi ve tedavi sonrası lipid profil­
leri kar~ıla~tırıldı. Transdermal östrojen kullananlarda kolesterol düzeyi % 6.3 (p<0.05), oral 
konjuge östrojen kullananlarda% 6.6 (p>0.05); HDL'de ise transdermal östrojen kullananlarda 
% 6.3 (p<0.05), oral ostrojen kullananlarda% 4.9 (p>0.05); LDL 'de transdermal kullananlarda% 
7 (p> 0.05), oral östrojen tedavisi görenlerde ise% 14 ( p<O.Ol) oranında azalma görüldü. Trigli­
serid seviyelerinde ise, transdermal östrojen kullananlarda % 2.2 (p> 0.05) azalma görülürken, 
oral östrojen kullananlarda % 4.6 (p> 0.05) oranında artı~ gözlenmi~tir. Bu sonuçlar östrojen rep­
lasman tedavisinde verili~ yolunun lipid profili üzerine etkisinde farklılık yapmadığını 
göstermektedir. 

(Anahtar sözcükler: Hormon replasman tedavisi, lipid profili, Lipoprotein, Progesteron.) 
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1900 yılında batı dünyasında kadınların 
ortalama yaııam süresi 50 yıldan azdı. 

Bugün yaklaşık 80 yıldır. Bu süre içinde me­
nopoz yaııı değiıımemiııtir. Yaııam süresinin 
uzamasıyla ileri yaıı hastalıkları önem ka­
zanmıııtır (1). Menopozdan sonraki hasta­
lıkların bir kısmının sadece yaııın ilerleme­
siyle artış gösterdiği belirgindir. Kardiyo­
vasküler hastalıklar ve osteoporoz kadın 
seks hormonlarının üretiminin azalmasıyla 
sıkı ilişki gösterir. Kardiyovasküler has­
talıklar en sık ölüm nedenidir ve bütün 
ölümlerin % 30'undan sorumludur (2). Bir 
dizi epidemiyolojik araııtırma, gerek doğal 
gerek cerrahi menopozun serum kolesterol 
seviyelerinde, bunun sonucunda ise kardio­
vasküler hastalıklarda bir artışa neden oldu­
ğu gösterilmiştir. Osteoporoz, yaşla, özellik­
le menopoz ile ilgili olarak devamlı kemik 
dokusu azalmasıyla karakterizedir (3). 

Östrojen eksikliği psikolojik sorunlardan, 
geç dönemde yaşam kaybına yol açabilen 
osteoporoz ve kardiovasküler hastalık riski 
artıııına kadar değiııim gösteren yan etkileri­
nin varlığıyla, kadınların yaşamı kalitesini 
arttırmak amacıyla hormon replasman teda­
visini gerekli kılmaktadır (4). 

Çalışmamızda oral ve trandermal östro­
jen kullanan postmenopozal kadınlarda li­
pid profilinde oluııan değiııimleri araııdık. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Hastanemizin Menopoz Kliniğine Mart 
1992 Haziran 1993 tarihleri arasında baııvu­
ran 257 hastadan, tedaviye başlayıp düzenli 
olarak ilaç kullanan ve kontrollere düzenli 
gelen 85 kişi çalışma kapsamımıza alınmış-: 
tır. Bu hastaların FSH değeri 40 mlU/ml 
üzerinde, Ez değeri 20-30 pikogram/ml al­
tında idi. 

Olgularımızın tümünden ayrıntılı anam­
rrez alındı, fizik muayene, pelvik ve üst 
karın ultrasonografi, mamografi, jinelolojik 
muayene, endometrial biopsi yapıldı. Rutin 
kan sayımına, idrar tahliline, hormon tetkik­
lerine ve kan biyokimyasına bakıldı. FSH, 
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LH, PRL ve Ez mikropartiküler enzim im­
munassay yöntemiyle bakıldı. 

Olgu seçiminde aranılan özellikler: me­
me ve endometrium kanseri gibi hormona 
bağlı tümör olmamasına, ağır kardivasküler 
hastalığın bulunmamasına, sekonder koles­
terolemi nedenlerinin yokluğuna (hipotiro­
dizm, nefrotik sendrom, diabetes mellitus, 
obstrüktif karaciğer hastalığı) anabolizan 
steroid, sigara ve alkol kullanımının olama­
masına dikkat edildi. 

85 sempomatik hastanın 37'sine devamlı 
0.625 mg konjuge östrojen (Premarin, 
Ayerst, Fako), 48'sine Trandermal östrojen 
haftada iki kez (Estraderm TTS 50.Ciba­
Geigy) uygulandı. Tedaviye 2.5 mg medrok­
siprogestron asetat (Farlutal, Pharmacia, De­
va) ilave edildi. Olguların tedaviden üç ay 
sonra lipid düzeyleri kontrol edildi. Elde 
edilen verilerin istatiksel analizinde student­
t testi kullanıldı. 

SONUÇ VE BULGULAR 

Tedaviye alınan hastaların en genci 33, 
en yaşlısı 60 yaııındaydı (Tablo I). Çalışma 
grubumuza alınan hastaların % 94'ü 40-55 
yaşları arasındaydı. 

TABLO 1: Östrojenle tedavi gruplarının özellikleri 

UYGULAMA 

Transdermal Oral 

Hasta Sayısı 48 37 
Menapoz Yaşı 47.5+5.2 47.7+6.1 

Menapoz Süresi (Yıl) 4.2+3.8 4.1+3.9 

Histerektomi 9 10 

Çalışma grubumuza alınan hastaların % 
89'u ateıı basmasından,% 74'Ü gece terleme­
sinden,% 56'sı halsizlikten,% 56'sı yorgun­
luktan, % 16'sı vajinal kaşıntıdan, % 20'si va- . 
jinal disparöniden,% 19'u üretritden,% 28'i 
stres inkontinansdan,% 35'i akıntıclan ııika-
yetçiydi. · 
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Tedaviye alınanlardan lO'u myoma uteri, 
ikisi over kisti, üç hasta adenomyosis nede­
niyle histerektomi ve bilateral salpingoofe­
rektomi ameliyatlan geçirmi~ti. 

Histerektomi olmayan 70 hastaya probe 
kürtaj uygulandı. Bunların 55'inde inaktif 
endometrium (%78), 12'inde proliferasyon 
fazında endometrium (% 17), 2'inde sekres­
yon fazında endometrium ( % 3), bir hastada 
hiperplazi saptandı. 

Tedavi histerektomi geçirmemi~ 19 hasta­
da hafif derecede vajinal kanama yol açtı. Bu 
hastaların 9'u transdermal lO'u oral östrojen 
kullanıyordu. 

Tedavi sonrası hastaların kendilerini de­
ğerlendirmeleri söylendiğinde, 63'ü (% 74) 
subjektif rahatlama bildirdi (Tablo H). Ça­
h~ma grubumuza alınan olguların tedavi 
öncesi ve 3 aylık tedavi sonrasılipid profille­
ri değerlendirildiğinde, transdermal östrojen 
kullananlarda kolesterol düzeylerinde% 6.3 
(p<0.05) oral östrojen kullananlarda ise % 
6.6 (p>0.05) oranında azalma görüldü. HDL 
düzeylerinde ise transdermal östrojen% 6.3 
(p<0.05), oral östrojen kullananlarda ise % 
4.9 (p>0.05) oranında azalma görüldü. LDL 
düzeylerini karşılaştırdığımızda transder­
mal östrojen kullananlarda %7 (p<O.OS), oral 
östrojen kullananlarda ise % 14 (p<O.Ol) 
oranında azalma saptadık Trigliseridlere 
baktığımızda ise transdermal östrojen kulla­
nanlarda % 2.2 (p>0.05) oranında azalma, 
oral östrojen kullananlarda % 4.6 (p> 0.05) 
artış görüldü. (Tablo H, IV) 

TABLO 2: ÖstrojenTedavisineSubjektif Yanıt 

Transdermal Oral 

Çok iyi 6 5 

iyi 35 28 

Orta 7 4 

Toplam 48 37 
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TABLO 3: Hastaların Östrojen tedavi öncesi ve sonrası 
Lipid Profilleri 

Tedavi öncesi Tedavi Sonrası 

Transdermal Grup 

Kolesterol 206 39.3 193 1 

HDL 47 iV! 44 6.9(') 

LDL 129 31.6 133 33.7 

Trigliserid 139 46 133 33.7 

Oral Grup 

Kolerstrol 209 44.2 195 33.5 

HDL 52 17.7 49 8 

LDL 132 40.4 113 23.2(**) 

Trigliserid 143 52.5 150 43 

n P<o.os (**) P<0.01 

TAIBLOIV: Transdermal ve Oral Östrojenin Lipid Para­
metrelerine Olan Etkisi 

TK HDL LDL TG 

Transdermal 

Oral 

(TK total kolesterol, HDL, High density lipoprotein, LDL 
Icw density lipoprotein, TG: Trigliserid) ... 

TARTIŞMA 

Postmenopozal östrojen replasman teda­
visinin kemik kaybını önlemede, kardiyo~ 
vasküler morbidite ve mortalite riskini azaltce 
mada yararlı olduğu kesinlik kazanmı~tır 
6, 7, 8). Uterusu alınmamış kadınlarda endo­
metrium kanser riskini azaltmak için tedavi­
ye progestron ilavesi çoğu yazarlar tara­
fından kabul edilmektedir (9). Cerrahi me­
nopozda uygulanan östrojen replasman te­
davisine progesteron ilavesinin, lipid profili­
ne olumsuz etkisi nedeniyle gereksiz olduğu 
görüşü hakimdir (10). 

Fakat yapılan bazı çah~malar medroksip­
rogesteronasetatm HDL üzerine negatif etki 
göstermediği yönündedir (11, 12). Bizim ça­
lışmamızda hem oral hem de trandermal 
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östrojen replasman tedavisinin üç ay sonra 
kolestrol düzeylerinde düqüq meydana ge­
tirdiğini saptadık HDL düzeylerinde düqme 
saptadık. Bu durum bildirilen verilere ters 
düqmektedir (13). Fakat Chetkowski ve ar­
kadaqlarının yapmıq olduğu çalıqma bizim 
bulgularırnıza paralellik göstermektedir 
(14). Saptadığımız bir diğer bulgu, oral 
östrojen tedavisinin transdermal yola göre 
LDL üzerine etkisinin daha fazla olmasıdır. 
Crook ve arkadaqlarının çalıqmasında her iki 
tedavi qeklininde LDL üzerine etkilerinin 
benzer olduğu görülrnüqtür (15). Transder­
mal tedavi uyguladığımız hasta grubunda 
trigliserid düzeylerinde düqüq saptadık. O­
ral östrojen kullananlarda ise trigliserid dü­
zeylerinde artıq gözledik Bu artıqın, östrojen 
karaciğer üzerine farmakolojik, etkisi nede­
niyle olduğu düqünülrnektedir (15). 

Kardiyovasküler hastalıklarda risk açı­
sından östrojen replasman tedavisinin lipid 
profili üzerine beklenen en olumlu etikisi 
HDL düzeyini yükseltmek, LDL ve triglise­
rid seviyelerini düqürmektedir (16, 17). Bi­
zim çalıqmarnızda iki tedavi qekli karqılaq­
tırıldığında bu etkiyi görernedik Bunda te­
davi süresinin kısa olması veya diyetin rolü 
olabilir. Çalıqmamız devam etmektedir. 
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