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ABSTRACT 

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
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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ÖZ 

Osteoporoz; postmenopozal kad›nlarda en s›k görülen kemik hastal›¤› olup ciddi morbi-
dite ve mortaliteye neden olur. Uzun dönem hormon tedavisinin kemik mineral yo¤unlu¤unu
artt›rarak ve kemik k›r›k riskini azaltarak osteoporozun önlenmesinde önemli bir yeri oldu¤u
iyi bilinmektedir. Ancak hormon tedavisinin osteoporoza ba¤l› kemik k›r›k riskini azaltt›¤› bi-
linmesine karfl›n, son zamanlarda sonuçlar› yay›nlanan WHI araflt›rmas›; uzun süreli hormon
tedavisinin güvenilir olmad›¤›n› ortaya koymufltur. WHI araflt›rmas› sonuçlar›na göre uzun sü-
reli hormon tedavisi meme kanseri, koroner arter hastal›¤›, inme ve venöz tromboemboli ris-
kinde art›fla neden olmaktad›r. Bu nedenle hormon tedavisi perimenopozal kad›nda osteopo-
rozun önlenmesi için bir seçenektir ancak ilk seçenek ilaçlar aras›nda de¤ildir.

Anahtar sözcükler: Postmenopozal osteoporoz, Tedavi, Hormon tedavisi, Östrojen.

REVIEW

DERLEME

Aygül DEM‹ROL1

Süleyman GÜVEN2

E. Seda GÜVENDA⁄ GÜVEN3

Timur GÜRGAN3



POSTMENOPOZAL OSTEOPOROZA YAKLAfiIMDA HORMON TEDAV‹S‹:
GÜNCEL DURUM

TÜRK GER‹ATR‹ DERG‹S‹ 2006; 9(3) 193

G‹R‹fi

Kemik k›r›klar›na yol açmas› nedeni ile önemli bir mordibi-
te ve mortalite nedeni olan osteoporoz en s›k görülen ke-

mik hastal›¤›d›r ve kemik kitlesinin azalmas› ile beraber olan
kemik mikomimari yap›s›n›n bozulmas› fleklinde tan›mlan›r
(1).

Kad›nlarda menopoz ile gelen hormon çekilmesi nedeni
ile kemik kayb›n›n h›zland›¤› bilinmektedir. Postmenopozal
osteoporoz ile ilgili yap›lan ikiyüz bin 50 yafl üzeri postmeno-
pozal kad›n›n de¤erlendirildi¤i araflt›rma sonuçlar›na göre da-
ha önce osteoporoz tan›s› almayan olgular›n %40’›nda oste-
openi, %7’sinde ise osteoporoz saptanm›flt›r (2).

Postmenopozal osteoporozun önlenmesi ve tedavisi ile il-
gili farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavi yöntemleri mev-
cuttur. ‹laç d›fl› tedaviler:diyet, egzersiz, sigara kullan›m›n›n b›-
rak›lmas› ve kemik kayb›na neden olan glukokortikoid gibi
ilaçlar›n b›rak›lmas› fleklindedir. Bunlar›n yan›nda postmeno-
pozal osteoporoza yaklafl›mda önemli bir k›sm› oluflturan ilaç
tedavileri ise bifosfonatlar, selektif östrojen reseptör modüla-
törleri, östrojen, kalsitonin, vitamin D, paratiroid hormon,
kalsitriol seçenekleridir (3). 

Kad›n hastal›klar› ve do¤um uzman gözüyle bak›ld›¤›nda
geçmiflte menopoza girifl döneminde olan kad›nlarda oste-
oporozun önlenmesi ve menopozal semptomlar›n tedavisi
için ilk tedavi ajan› olarak hormon tedavisi (östrojen veya ös-
trojenprogesteron kombinasyonu) kullan›l›rd›. Ancak son y›l-
larda yay›nlanan WHI çal›flmas›n›n sonuçlar›na göre hormon
replasman tedavisinin olas› zararl› etkilerinden dolay› postme-
nopozal osteoporozun önlenmesi ve tedavisinde östrojen kul-
lan›m›n›n önemi azalm›flt›r (4, 5).

Bu yaz›da hormon replasman tedavisinin kemik kitle kay-
b› üzerine etkisi ve osteoporozun önlenmesi ve tedavisindeki
güncel yeri literatür verileri ›fl›¤›nda özetlenmeye çal›fl›lm›flt›r.

Östrojenin Kemik Kitlesi Üzerine Etkisi

Azalm›fl serum estradiol düzeyinin düflük kemik mineral dan-
sitesi (KMD) ile iliflkili oldu¤u ve bunun da k›r›k riskini artt›rd›-
¤› bilinmektedir. Dolafl›mdaki östrojen; iskelet sisteminin ye-
niden flekillenmesini (remodeling) azaltarak, paratiroid hor-
monun kemik y›k›m›n› uyar›c› etkisini inhibe ederek, kemik
yap›m›nda görevli olan osteoblast›n ömrünü uzatarak, kemik
yap›m› için elzem önemi olan kalsiyumun gastrointestinal sis-
temden ve böbrekten geri emilimini artt›rarak kemik üzerine
koruyucu etkide bulunmaktad›r (6).

Kan östradiol düzeyi ile düflük KMD iliflkisi de gösterilmifl-
tir. Örne¤in kan östradiol düzeyi 1025 pg/mL aras›nda olan
olgularda, östradiol düzeyi <5 pg/mL olan olgulara göre
KMD de¤erinin kalça, kalkaneus, radius proksimali ve verteb-
rada daha yüksek oldu¤u, ayr›ca vertebral deformitelerin ve
k›r›klar›n östradiol düzeyi >5 pg/mL olan olgularda di¤erleri-

ne göre daha az oldu¤u da bildirilmifltir (6, 7). Buna karfl›n ile-
ri yafl postmenopozal 288 olgunun de¤erlendirildi¤i bir arafl-
t›rmada kan östradiol düzeyi ile osteoporoza ba¤l› k›r›k riski
aras›nda iliflki saptanmam›flt›r. Ancak ayn› araflt›rmada yük-
sek kan östrojen düzeyi olan erkeklerde k›r›k riskinin daha az
oldu¤u da gösterilmifltir (8). Sonuç olarak östrojen düzeyi ile
kemik k›r›k riski ve kemik mineral dansitesi aras›ndaki iliflki ile
ilgili tart›flmal› verilere ra¤men, varolan literatür verileri yük-
sek kan estradiol düzeyinin kemik için koruyucu etki gösterdi-
¤ini bidirmektedir.

Östrojen Tedavisinin Kemik Mineral Dansitesi
Üzerine Etkisi

Postmenopozal östrojen tedavisi kan östradiol düzeyini art›ra-
rak KMD’ni art›rmaktad›r. Hormon tedavisi ile vertebral KMD
kayb›n›n belirgin olarak geri çevrilebildi¤i rapor edilmifltir. Bir
y›l süre zarf›nda sürekli östrojen tedavisi ile net vertebral KMD
kazanc› %6.4 iken ard›fl›k hormon replasman tedavisi ile ise
%5.4 s›kl›¤›nda saptanm›flt›r. Ayn› araflt›rmada KMD üzerin-
deki pozitif koruyucu etki ön kolda da gösterilmifltir (9). Bu-
nun d›fl›nda bir çok güncel çal›flmada da postmenopozal ös-
trojen tedavisinin KMD üzerindeki pozitif koruyucu etkisi gös-
terilmifltir. 875 postmenopozal kad›n›n de¤erlendirildi¤i bir
çal›flmada 3 y›l östrojen tedavisi sonras›nda; tedavi öncesine
göre vertebralarda KMD s›kl›¤›nda %3.55, kalçada ise %1.7
oran›nda art›fl saptanm›flt›r (10). Benzer tasar›ml› baflka bir
çal›flmada da 2 y›l konjüge equine östrojen tedavisini takiben
kalça ve vertebralarda anlaml› olarak KMD’nde art›fl saptan-
m›flt›r (11).

Hormon tedavisi (HT) kulan›ld›¤› sürece yukar›da anlat›lan
pozitif koruyucu etki sürekli devam eder. Bu veriyi destekle-
yen 152 postmenopozal olgunun de¤erlendirildi¤i çal›flmaya
göre 10 y›l HT kullan›m›n› takiben lomber vertebrada KMD
art›fl› %13.1 olarak rapor edilmifltir (12).

Östrojen Tedavisinin K›r›k Riski Üzerine Etkisi

Postmenopozal östrojen tedavisi; k›r›k aç›s›ndan düflük riskli
kad›nlarda dahi KMD’ni art›rarak ve kemik kayb›n› önleyerek
k›r›k riskini azaltmaktad›r. Ancak k›r›k riski ile ilgili literatür
verileri WHI araflt›rmas› d›fl›nda vaka kontrol ve kohort çal›fl-
malar› ile s›n›rl›d›r (13).

Bir çok kohort çal›flmas›nda HT’nin k›r›k riskini azaltt›¤›
rapor edilmifltir. 23.246 olgunun de¤erlendirildi¤i ‹sveç çal›fl-
mas›nda HT kullanan grupta kullanmaya gruba göre kalça k›-
r›¤› için relatif risk oran› 0.79 (%95 güven aral›¤›: 0.68–0.93)
olarak bulunurken (14), 9704 postmenopozal olguyu içeren
bir baflka cohort çal›flmas›nda ise HT kullananlarda hiç kullan-
mam›fl olanlara göre relatif risk oran› 0.60 (%95 güven aral›-
¤›: 0.36–1.02) olarak rapor edilmifltir (15). Buna karfl›n
HERS çal›flmas›nda 4 y›l HT kullan›m› ile kalça k›r›k riskinde
azalma saptanmam›flt›r ancak bu araflt›rmada olgular›n ço-
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¤unda osteoporoz yok idi ve ço¤u olgu k›r›k için düflük risk
grubunda yer almakta idi (16). Yak›n zamanda yay›nlanan bir
baflka çal›flman›n sonuçlar›na göre de tüm hormon tedavisi
flekilleri kullan›ld›¤› sürece k›r›k riskine karfl› korur (17).

HT’nin k›r›k riski üzerine etkisini araflt›ran metanaliz so-
nuçlar›na göre de HT kullan›m› ile vertebra d›fl› kemik ile kal-
ça ve vertebrada da k›r›k riskinde azalma tesbit edilmifltir. Ay-
r›ca 60 yafltan evvel HT kullan›m›na bafllayan olgularda k›r›k
riskindeki azalma etkisi daha belirgindir (18, 19).

Postmenopozal osteoporozda östrojenin kullan›m› ile ilgi-
li klinik yaklafl›m WHI araflt›rmas›n›n sonuçlar›n›n yay›nlan-
mas› ile de¤iflmifltir (4). Bu araflt›rman›n sonuçlar›na göre ös-
trojenprogesteron tedavisi alan grupta almayan gruba göre
kalça k›r›klar›nda (her 10.000 kifliy›lda 5 azalma), vertebral ve
di¤er osteoporotik k›r›klarda (hazard oran› 0.8 [%95 güven
aral›¤› 0.7-0.9]) belirgin azalma saptanm›flt›r (4). Bunun ya-
n›nda karfl›lanmam›fl östrojen tedavisi alan grupta da kalça ve
vertebral k›r›klarda belirgin azalma saptanm›flt›r (20). WHI
araflt›rmas›; HT’nin kemik k›r›k riskini azaltmadaki olumlu et-
kisini rapor etmesi yan›nda; hormon tedavisinin meme kan-
seri, inme, koroner arter hastal›¤› ve venöz tromboembolizm
gibi ciddi problemlerde de art›fla neden oldu¤unu bildirmekte-
dir (21). Bu nedenle hormon tedavisi postmenopozal oste-
oporoz önlenmesinde ve tedavisinde ilk fleçenek ilaç grubun-
da de¤ildir.

Sonuç olarak yüksek östrojen düzeyi kemik k›r›k riski aç›-
s›ndan koruyucu etki göstermektedir. Hormon tedavisi kemik
mineral dansitesinde olumlu etki yaratarak osteoporoza ba¤l›
k›r›k riskinde azalmaya neden olur. Ancak hormon tedavisi-
nin olas› ciddi kardiovasküler yan etkilerinden dolay› osteopo-
roz tedavisi ve önlenmesinde ilk seçenek ilaçlar aras›nda yeri
yoktur.
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