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OZET

Amag: Calismamizda, premenopoz ve menopoz donemindeki kadinlarda
radius ile femur boynu kemik yogunluk olgiimii karsilastirilmasi ve bu 6l¢iimlerde
osteopeni ve osteoporoz tanisi koymada tstiin olan parametreyi belirlemek

amagclanmustir.

Gerec¢ ve Yontemler: 40 yas {istii premenopoz donemdeki 65 kadin, 5 yildan
kisa siiredir menopoz donemde olan 31 kadin ve 5 yildan uzun siiredir menopoz
donemde olan 30 kadin ile toplamda 126 Kisi ¢alismamiza dahil edilmistir. Calismaya
dahil edilen bu kadinlarda radius ve femur boynu kemik yogunlugu 6l¢iim sonuglari

karsilastirilmistir.

Bulgular : Premenopoz ve menopoz donemdeki kadinlarda radius ve femur
boynu Z skorlart incelendiginde anlamli bir fark saptanmamistir. Gruplara gore
ortanca (medyan) Z skorlariin benzer oldugu saptanmistir. Premenopoz donemdeki
kadinlarin radius T skoru (medyan:1,6) ve menopoz dénemdeki kadinlarin radius T
skoru (medyan:0,7) acisindan istatistiki olarak anlamli bir fark saptanmistir
(p:0,007). Premenopoz dénemdeki kadinlarin femur boynu T skoru (medyan:0,2) ve
menopoz donemdeki kadinlarin femur boynu T skoru (medyan:-0,2) agisindan
istatistiki olarak anlamli bir fark saptanmistir (p:0,014). 5 yildan uzun siiredir
menopoz donemde olan kadimnlarda radius T skoru (medyan:0,2) ve 5 yildan kisa
stiredir menopoz donemde olan kadinlarda radius T skoru (medyan:1,1) acisindan
istatistiki olarak anlamli bir fark saptanmistir (p:0,016). 5 yildan uzun siiredir
menopoz donemde olan kadinlarda femur boynu T skoru (medyan:-0,5) ve 5 yildan
kisa stiredir menopoz doénemde olan kadinlarda femur boynu T skoru (medyan:0)

acisindan istatistiki olarak anlamli bir fark saptanmamaistir (p:0,305).

Sonu¢: Menopoz donemdeki kadinlarin radius T skoru ve femur boynu T
skoru; premenopoz dénemdeki kadinlarin radius T skoru ve femur boynu T skoruna
gore istatistiki anlamli olarak daha kii¢iik oldugu saptanmistir. Menopoz yili 5 yil altt
ve Ustll olarak gruplandirdigimizda sadece radius T skoru istatistiki olarak anlaml
cikmigtir. Menopoz yili 5 yildan uzun kadinlarin radius T skoru menopoz yil1 5 yildan
kisa kadmlarin radius T skoru istatistiki anlamli olarak daha kiigiik oldugu

saptanmistir. Menopoz yili ilerledik¢e radius T skoru, femur boynu T skoruna gore



daha ¢ok etkilenmektedir. Ozellikle menopoz dénem kadimnlarda tan1 ve tedaviye

yanitta kullanilabilecegi 6ngoriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: radius kemik yogunlugu; femur kemik yogunlugu; menopoz

Vi



ABSTRACT

Objective : The aim of our study was to compare radius and femoral neck bone
density measurements in premenopausal and menopausal women and to determine the

superior parameter for diagnosing osteopenia and osteoporosis.

Materials and Methods: 65 premenopausal women over 40 years of age, 31
women who had been in menopause for less than 5 years and 30 women who had been
in menopause for more than 5 years, totaling 126 subjects were included in our study.
The results of radius and femoral neck bone density measurements were compared in

these women.

Results : There was no significant difference between premenopausal and
menopausal women in terms of radius and femoral neck Z scores. The median Z scores
were similar between the groups. There was a statistically significant difference in the
radius T score (median: 1.6) in premenopausal women and radius T score (median:
0.7) in menopausal women (p: 0.007). There was a statistically significant difference
in femoral neck T score (median: 0.2) in premenopausal women and femoral neck T
score (median: -0.2) in menopausal women (p:0.014). More than 5 years menopausal
women had a statistically significant difference in radius T score (median: 0.2) and
less than 5 years menopausal women had a statistically significant difference in radius
T score (median: 1.1) (p:0.016). In women with more than 5 years of menopause, there
was no statistically significant difference in femoral neck T score (median: -0.5) and
in women with less than 5 years of menopause, there was no statistically significant

difference in femoral neck T score (median: 0) (p:0.305).

Conclusion : Radius T score and femoral neck T score of menopausal women
were significantly lower than radius T score and femoral neck T score of
premenopausal women. When we grouped the menopause year as below and above 5
years, only the radius T score was statistically significant. Radius T score of women
with menopause more than 5 years was statistically significantly lower than radius T
score of women with menopause less than 5 years. As the menopause year progresses,

the radius T score is affected more than the femoral neck T score.

Vii
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A3.LABORATUAR DEGERLENDIRILMESI

A1.MENOPOZ
1.1.MENOPOZUN TANIMI EVRELERI VE ETiYOLOJISi

Menopoz fizyolojik bir siire¢ olmakla birlikte menstrual siklusun cerrahi ya da
medikal bir miidahale olmadan kendi kendine bitmis olmasi dogal menopoz olarak
tamimlanir . Diinya Saglik Orgiitii (WHO) ‘niin tarifine gére menopoz; overlerdeki

folikiilerin aktivitesinin bitmesiyle menstrual siklusun kalic1 sekilde sona ermesidir 2.

Dogal menopozdayken kadinin folikiillerinin tiikkenmesi 5- 10 yillik bir
zamanda gergeklesir ve viicut kendini bu olaya hazirlamak i¢in vakit bulabilir fakat
cerrahi menopozda hormonlarin (progesteron, dstrojen ve androjen) eksikliginden
kaynakli gecis evresi olmadan direkt ortaya ¢ikan menopoz belirtileri dogal

menopozda goriildiigiinden daha siddetli goriilebilir °.

Menopoz, folikiil uyarict hormon (FSH) ‘nun olusumunu baskilayan bir
glikoprotein olan inhibin B seviyelerinde diislis ve sayisindaki azalmanin bir sonucu
olarak ortaya cikar. Over folikiilleri bu siiregte Ostrojen seviyelerini korur. Bununla
beraber, menopozal gegiste FSH seviyeleri yiikselir, fakat Ostrojen seviyeleri

dalgalanmaya baslar ve mens déneminin kalic1 olarak kesilmesiyle azalir *.

Premenopozu (Menopoz oncesi 2 - 6 yil) ve postmenopozu (menopoz ve
sonrast 6 ile 8 yi1l) kapsayan, yaslhiliga kadar devam eden zaman klimakteriyum diye
ifade edilir. Menopoz donemine girme yasi cografi sartlara ve genetige gore
degismekle birlikte diinya ortalama yas1 45-55, Amerika’da 51, Avrupa’da 50-53,
Asya’da 42-49, Tiirkiye’de 46 olup yapilan arastirmalarda 40-58 yaslar arasinda



degisiklik gosterdigi ortaya konmustur. Diinyada insan yasam siiresindeki artis ile

kadinlar hayatlarmin yaklasik iicte birini postmenopozal dénemde gegirmektedir 2.

40 yas 6ncesinde kendini gosteren, overyan yetmezlik nedeniyle ovulasyonun
ve menstrual kanamanin sona ermesi erken menopoz olarak tanimlanmaktadir. Erken
menopozun sikligi %4’tiir. Etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte sik
gebelikler, diisiik ve kiirtajlar, hipotroidizm, obezite, enfeksiyon ve ¢evresel faktorler

etkili oldugu diisiiniilmektedir >°.

Ge¢ menopoz 55 yasindan sonra menopoza girilmesi  olarak
degerlendirilmektedir. Endometirum kanseri, meme kanseri gibi kanser tiirlerinin

olusma riskini ge¢ menopoz durumu arttirabilmektedir ’.

Menopozal donemler, kadin yasaminda cinsel gelisim ile yaslilik donemlerinde
olan, fiziksel ve psikolojik degisikliklerin eslik ettigi, hastalik yiizdesi yiiksek, aile ve
sosyal yasamin da 6nemli bi¢imde etkiledigi ve dikkate alinmasi gerekli olan bir
stiregtir. Genelde 45 yaslarinda baslayip 20 seneye yakin siiren bu evre; premenopoz,

menopoz, peri menopoz ve postmenopoz olmak iizere dort evreden olusmaktadir 8.

1.1.1.Premenopoz

Premenopozal dénem klimakteryumun baglangicidir ve yaklasik olarak 40
yaslarinda baslar °. Menopozdan 6nceki 2-6 yillik zamana denk diisen premenopozda,
hormonal olarak Ostrojen ve progesteron olusumunun diigmesine bagimli olarak
menstriiel siklus diizensizlikleri olusturmaktadir. Aylhik ve wyillik olarak bu
diizensizlikler olusabilir. Vazomotor degisiklikler, bas agrisi, yorgunluk, halsizlik ve

emosyenel rahatsizliklar da bu dénemde goriilebilmektedir *°.

1.1.2.Menopoz

Menopoz son menstrual siklus anlamini tagir, en az 1 y1l boyunca menstrual

kanamanin olmamas1 ve overlerin aktivitesini yitirmesi ile olarak tanimlanir .



1.1.3.Perimenopoz

Menopozal gecis veya perimenopoz, bir kadinin fizyolojik farklilagsmasinin son
menstriiel siklusuna dogru ilerlemesini isaret ettigi zaman dilimini kapsar. Bu asama
menoraji, menometroraji gibi adet diizensizliklerinin baglamasiyla baslar ve bir kadin
menopoza girene kadar veya amenore (adet gormeme) olustuktan bir yil sonrasina
kadar devam eder. Perimenopoz, ortalama dort yil boyunca devam edebilen degisken
siirectir. Degisen Ostrojen ve progesteron seviyeleri g¢esitli semptomlarla kendini

gosterir 12,

1.1.4.Postmenopoz

Son ovulasyonun ardindan ilerleyen 1 yillik siire¢ sonrasindaki evreyi ifade
etmektedir. Bu donemle beraber overlerin aktivitesi tamamen bitmis ve tiretkenlik

kalmamistir 13,

1.2.MENOPOZ SEMPTOMLARI

Menopoz donemine giren kadinda Gstrojen ve progesteron hormonlarindaki
azalmalar ile birlikte eszamanli ortaya ¢ikan fiziksel ve duygusal degisimler meydana
gelmektedir. Bu degisiklikler, kadinlarin erken ve ge¢ donemlerinde
goriilebilmektedir. Erken donem problemleri genellikle sicak basmasi, ruhsal sorunlar,
gece terlemesi, Uriner problemler, cinsel problemler olurken ; ge¢ doénemde
osteoporoz, kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), irogenital degisiklikler ve kanser gibi

sorunlar goriilmektedir 1.

Menopoz semptomlari genel olarak hafif baglar ve ilerleyen donemlerde
yaygmlig giderek artar. Menstriiel siklusun sikli§i ve siiresindeki diizensizlikler,
genellikle menopoza gecisin en erken bulgularindan biri olarak ortaya ¢ikar. Bu
degisiklikler genellikle anoviilasyon (ovulasyonun olmamasi) ile iligkili olmakla

beraber diizensiz kanama paternleri seklinde kendini gosterebilir °.

Overyan yetmezliginden sonra meydana gelen merkezi sinir sistemi (MSS) ile

ilgili semptomlar, vazomotor semptomlar (VMS), uyku bozukluklari, anksiyete ve



depresyon, migren ve biligsel performanstaki degisiklikler norobiyokimyasal

degisikliklerin bir sonucu olan semptomlardir *°.

Sicak basmasi viicudun iist kisminda, 6zellikle yiiz ve boyunda ani olusan 1s1
hissi ve gogiiste olusan ates basmasi olarak adlandirilir. Genel olarak ates basmasi,
lislime, titreme, terleme, anksiyete ve bazen de 1 ile 5 dakika siiren c¢arpintilar
izlenebilir. Semptomlarin siiresi ve siklig1 degismekle beraber gece terlemelerini de
igerebilir. Sicak basmasi ve gece terlemesi semptomlarini bildiren kadinlarin orani
%87°dir. Sicak basmasiin uyku bozukluguna neden oldugu gosterilmistir. Sicak
basmasinin patofizyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Ancak mevcut bir hipoteze
gbre, menopoz doneminde termoregiilasyon mekanizmalarinin degismesi nedeniyle
sicaklik diizenleyici bolgenin gorece daraldigi ve hafif sicaklik degisikliklerine
hassasiyeti arttig1 diisiiniilmektedir. Ostrojenin varligryla birlikte noradrenerjik
stimiilasyonun, sicak basmalarina neden olan termoregiilasyon mekanizmalarinin
degisikliklerini tetikleyebilecegi diistintilmektedir. Sicak basmasinin
patofizyolojisinde 0strojenin dnemli bir rol oynadigina dair kanitlar olmasina ragmen
tek basina Ostrojendeki degisiklikler VMS vyi agiklayamamaktadir. Baz1 galigmalar
VMS nin liiteinizan hormon (LH) seviyeleriyle zamansal olarak iliskili oldugunu
gosterirken, bazilar1 LH' nin dogrudan neden olmadigini gostermistir. Bir diger
calismada ise kortizol diizensizliklerinin daha sik, siddetli ve rahatsiz edici VMS ile
iligkili oldugu gosterilmistir; bu da semptomlarin etiyolojisinde hipotalamik hipofiz

adrenal aksin potansiyel bir rolii oldugunu desteklemektedir.

VMS siklikla iyi huylu ve yaygin oldugu diisiiniilse de siddetli ve uzun siireli
VMS yiiksek kardiyovaskiiler riskle iliskilidir. Kardiyovaskiiler risk endotel fonksiyon
kaybiyla menopoz donemi arasindaki es zamanl iliskiye baglanmistir ve Gstrojen

kaybiyla iliskili oldugu diisiiniilmektedir *°.

1.2.1.Genitoiiriner Semptomlar

Menopozun genitoiiriner semptomlar1 (GSM) 6strojen eksikligine bagli olarak
alt genital sistemde meydana gelen degisimleri igerir. Bu semptomlar arasinda

vulvovajinal atrofi, vajinal kuruluk, vajinal daralma ve kisalma, uterin prolapsus ve



tiriner inkontinans yer alir. Bu degisiklikler disparoni (cinsel iliski sirasinda agri),
tahris ve idrar yolu enfeksiyonu riskinin artmasi gibi bazi durumlara neden olabilir.
Ostrojen eksikligi, vajinal kan akisin1 azaltir, bu da vajinal bezlerin salgr miktarini
azaltir, vajinal pH"1 yiikselterek asiditesini bozar, yiizeyel epitel incelir ve parabazal
hiicre sayisin1 artirir. Arastirmalar, Ostrojen replasman tedavisinin idrar tutamama

disindaki ¢ogu GSM semptomunu hafiflettigini gdstermektedir *°.

1.2.2. Uyku Bozuklugu

Uyku giicliikleri, cogunlukla gece uyanmalar1 baglica sikayetlerdir ve
menopozdaki kadinlarin %40-60"1 tarafindan bu sikayetler bildirilmektedir. Geg
perimenopozal ve postmenopozal evredeki kadinlarda uyku elektroensefalografisi
(EEG), bozulmus uyku kalitesinin altinda yatan nedenin hem REM hem de non-REM
uykusu sirasinda esik deger seviyelerindeki degisikliklerle iligkili olabilecegini
gostermektedir. Menopozdaki uyku bozuklugu, yasa ve viicut agirhigina bagh
olmaksizin obstriiktif uyku apnesine bagli solunum problemleri ile daha da
kotiilesebilir. Obstriiktif uyku apnesi postmenopozda, premenopoz kadindan daha
fazla kadinm1 etkilemektedir. Obstriiktif uyku apnesi riski yiiksek olan erken
postmenopozal kadinlarla, uyku apnesi riski diisiikk olanlar1 karsilastirinca bilissel

islevin daha kétii oldugu bulunmustur °.

1.2.3. Depresyon Ve Anksiyete

Premenopozal donem, depresif semptomlarin baslangicit i¢in hassas bir
donemdir. Boylamsal ¢alismalar ve yapilan meta-analizler, premenopoz ve menopoz
sonrasi1 erken donemdeki kadinlarin, reprodiiktif donemdeki kadinlara kiyasla depresif

ruh hali bildirme olasiliginin daha yiiksek oldugunu gostermektedir.

Ozellikle kisisel olarak daha énce major depresyon gegirmis olan kadinlar,
perimenopoz doneminde ve postmenopozun ilk 2 yilinda tekrarlama riski vardir.
Menopoz 6ncesi yillarda hi¢ major depresyon yasamamis kadinlarin menopoza gegis

sirasinda veya sonrasinda artmis risk altinda olup olmadiklar1 belirsizdir. Fakat



menopozal gec¢is donemi anksiyete bozukluklarina yatkin kadinlar igin kritik bir

doénemdir 6.

1.3.MENOPOZDA FiZYOLOJiK VE HORMONAL DEGIiSIiKLIKLER

Menstriiel siklusun islenmesinde androjen hormonlarin overlerde {iretimi
saglanan Ostrojen, progesteron ve andojenlerin cinsiyet hormonlart olarak ciddi bir
rolii vardir . Ostrojen steroid yapisinda bir hormondur. Ostrojenin Ero ve Erf olmak
iizere iki ana reseptor ¢esidi bulunmaktadir. Ostrojen reseptorleri birgok hiicre ve
dokuda vardir. Uretkenlik, kas ve sinir sistemleri ayrica iskelette de rol alir. Era
reseptorleri meme bezleri, uterus ve kemiklerde baskin olarak rol alirken, Erf
reseptorleri immiin sistemde ve merkezi sinir sisteminde baskin rol oynar 8. Kadin
viicudunun sekillenmesinde, fertilitenin devamliliginin saglanmasinda, progesteron ve
LH reseptor yapiminda rol almaktadir. Diisiik 6strojen menopoz déonemindeki kadinda
cinsellikten, (disparoni, cinsel isteksizlik vb.) dstrojen, androjen hormon saliniminin
farkedilir diizeyde azalmasindan, sosyal etkenlere kadar bircok durumdan etkilenir.
Atrofik degisikliklerin etkileri genellikle tireme sistemi, tiriner sistem, vajinal mukoza

ve deride olmaktadir. Baslica sebebi ise dstrojen eksikligidir %%,

Progesteron, kolesterolden pregnenolon yoluyla sentezlenen 21 karbonlu bir
seks hormon steroididir. Overlerde korpus luteumdan ve gebelikte plasenta tarafindan
oncelikli olarak iiretilir. Bunun yani sira, progesteron sinir sistemi dokulari tarafindan
tiretilen noroaktif bir norosteroiddir. (Sinir sistemi dokularina dogrudan etki eder).
Progesteron ayrica Leydig hiicreleri gibi testis dokusu, yag dokusu, adrenal bezler ve
diger dokularda kiiciik miktarlarda salgilanir 22, Menopozun baglamastyla birlikte ilk
olarak azalan hormonlardan birisi de progesterondur. Menopoz donemindeki seviyesi
folikiiler seviyenin %30’u kadardir. Menopoz sonrasinda overler fonksiyonel folikiil
bulundurmaz ve progesteron diizeyleri daha diisiik halde kalir 2. Eksikliginde 6dem,

siskinlik hissi ve viicut agirlik artis1 goriilebilir 32425,

Postmenopozal donemle birlikte hem androjen seviyesinin diismesi hem de

dstrojenin azalmasi cinsel sorunlarinda artis ve cinsel isteksizlige neden olur 2627,

Permenopoz doneminde, Ostrojen seviyelerinin azalmasi ve dolagimdaki



androjen seviyelerinin artmasit gibi hormonal degisikliklere bagli olarak ¢esitli lipid
metabolik bozukluklarmin ortaya ¢ikmasi olasidir; bunlar KVH ve tip 2 diyabet

(T2DM) dahil olmak iizere metabolik sendromlarin gelismesine yol agabilir.

Lipid metabolizmasinin bozuklugu, viicut yag kiitlesini, yagsiz Kkiitleyi,
birbirine oranlarini, yag asidi metabolizmasini ve enerji metabolizmasinin gesitli
yonlerini, Ornegin bazal metabolik hizi, yag birikimini ve obeziteyi etkiler.
Androjenler, oOzellikle biyoyararlanabilir testosteronlar, visSeral abdominal yag
birikimini artirmaya yatkindir 3282,

Bu donemdeki kadinlarda gonadal hormonlardaki degisiklikler iskelet
sisteminde ciddi degisimlere neden olur. Ostrojenin iskelet kas sisteminde tendonlar,
ligamentler, kaslar ve kemikler {izerinde Onemli rolleri vardir. Postmenopozal
donemde kas iskelet sistemi agrilarinin en &nemli nedenlerinden biri Gstrojen
seviyelerindeki azalma ile iliskilidir *°. Kadinlarda kas kiitlesi 30’Iu yaslardan sonra
kademeli olarak azalma egilimindedir ve 50’li yaslardan sonra hizlanmis bir diisiis

gosterir 3.

Rolland ve ark tarafindan yapilan kesitsel bir ¢calisma, menopozdan sonra kas
miktarinda yilda % 0,6 'lik bir diisiis gostermistir 3. Iskelet kasinda spesifik estradiol
reseptorlerine sahip olan lifler vardir. Bu nedenle, estradiol kas rejenerasyonunu
destekleyebilir, kas uydu hiicrelerinin proliferatif aktivitesini uyararak kaslarin
yeniden olusumunu tesvik edebilir ve kas sagligina katkida bulunabilir. Kas uydu
hiicreleri, iskelet kasinin korunmasinda gorevli olan kok hiicreleri temsil eder. Fiziksel
egzersiz veya kas hasart gibi mekanik stresler sonrasinda, bu hiicrelerin rejeneratif
fonksiyonlar1 aktive olur ve kas biitiinliiglini ve fonksiyonlarin1 yeniden

olustururlar .

Ostrojen, kemik yapimi agisindan osteoblast aktivasyonuna ve osteoklast
inhibisyonuna neden olan elzem bir osteojenik hormondur. Menopozun erken
asamasinda, azalan 6strojen degerine bagl olarak artisa gecen osteoklastik aktivite ve
azalisa gecen osteoblastik aktivitenin kemiklerin kiitlesi lizerinde azalmaya neden

oldugu ve dnemli rol oynadig1 goriilmiistiir 3,



1.4 MENOPOZ DONEMI SAGLIK SORUNLARI
1.4.1.0bezite

Obezite ¢ogunlukla viicut kiitle indeksine (VKI) gére belirlenmis smiflandirma
Olclitlerine gore tami alir veya saglik riski olusturan anormal viicut yagi olarak
tanimlanmaktadir. VKI, basit bir agirlik-boy (kg/m2) indeksi olarak tanimlanir ve
WHO kaynagina gore obeziteyi VKI > 30 kg/m2, fazla kiloyu VKI 25-29,9 kg/m2 ve
diisiik kiloyu VKI <18,5 kg/m2 olarak tanimlamaktadir. Obezite, bir cok hastalik i¢in
risk faktoriidiir, bunlar arasinda kardiyovaskiiler hastaliklar, metabolik sendrom
(MetS) ve T2DM yer almaktadir. Obezite hem kalitimsal faktérler hem de ¢evresel
faktorlerin bir kombinasyonundan temel alir. Orta yasl kadinlar genellikle kilo artis
gosterirler. Bununla birlikte, menopoz dénemindeki kadinlarda obezitenin artmasinin
nedenleri tam olarak anlagilamamig ve ¢eliskilidir. Postmenopozal kadinlarin VKI ve
yas arasinda bir korelasyon oldugunu bildiren ¢calismalar arasinda bir ¢cok ag¢idan ¢esitli

tutarsizliklar vardir.

Ostrojen seviyesindeki azalma menopoz donemindeki kadimnlar arasinda
obezitenin artmasinda en Onemli nedenlerden biridir. Bununla birlikte orta yas
doneminde enerji tiikketiminin azalmastyla birlikte obezite riski artar. Menopoz 6ncesi
donemde hareketsiz bir yasam tarzi, enerji tiikketiminde azalmayla obezite riskinin

artmasina neden olabilir 28,

1.4.2.Metabolik Sendrom

MetS, KVH, ateroskleroz ve T2DM gibi hastaliklarin gelisimine katkida
bulunan metabolik kokenli risk faktorlerinin bir araya gelmesi olarak tanimlanir.
Gilintimiizde, MetS bes temel kriterin bir araya gelmesiyle tan1 almaktadir. Bu kriterler
diisiik HDL-kolesterol (HDL-C) seviyeleri, yiiksek trigliserit (TG) seviyeleri, yiiksek
bel c¢evresi, hipertansiyon, hiperglisemidir. MetS patofizyolojisi olduk¢a karmasik
olmakla birlikte belirtilen bes kriterle siirli kalmamaktadir *°. Tablo 1. de WHO, IDF
ve NCEP VE ATP-III tarafindan belirlenen tan1 kriterleri verilmistir %.

MetS’in yayginligi menopozla birlikte artmaktadir. 30 yas ve tizeri bireyleri
kapsayan Avrupa niifus temelli kohort ¢alismasinda MetS prevalanst WHO, ATP 111



2001, ATP II1 2005 ve IDF tanimlarina gore sirastyla %19,7, 23,4, 28,5 ve 34,1 olarak

bulunmustur ',

KVH riski menopozla birlikte anlamli 6l¢iide artmistir. Riskin artmasinda
hormonal degisiklikler, menopozla iligkili kardiyometabolik bozukluklar ve
kronolojik yaslanma etkilidir. Kardiyovaskiiler parametrelerdeki bozulmalar
hormonal degisikliklerle ortaya ¢ikabilir, bu durum kalp ve damar hastaliklarina
yonelik artan bir risk olusturur. KVH'nin ortaya ¢ikis1 kadinlarda erkeklere gorece
daha atipiktir ve bu da siklikla taninin ge¢ konulmasina veya konulamamasina yol
acmaktadir. Kadinlarda erkeklerden daha sik kalp hastaligi sonuglar1 goriilmesinin
nedeni MetS ve menopozun etkilesimidir. Kadinlarda koroner kalp hastaliklarinin
%48'inin  MetS ile iliskisi gosterilmistir. MetS'nin IR, dislipidemi, periferik
vazokonstriksiyon, protrombotik ve proinflamatuar gibi durumlarla birlikte olmasi
KVH riskini artirmaktadir %.

1.4.3.Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Diinya genelinde ve Tirkiye’de en 6nemli ani 6liim nedeni kardiyovaskiiler
hastaliklardir. Kalp hastaliklar1 <75 yas alt1 erkeklerin %38’inde kadin niifusunun ise
%45’inde ani oliimler ile iliskilidir. WHO 23 milyon insanin 2030 yilina kadar KVH
sonucu yasamini kaybedecegini belirtmektedir 3%, Menopoz sonras1 kadimlarda
kardiyovaskiiler hastaliklar morbidite ve mortalitenin 6nde gelen nedenidir. Ostrojen
seviyelerinin azalmasiyla birlikte menopoz doéneminden sonra KVH riski biiyiik
Ol¢lide artmaktadir. Kadinlarda dstrojen ve testesteron seviyeleri KVH gelisiminde rol
oynar. Ciinkii 6strojen ve testosteron hormonlar1 endotelyal fonksiyon, vaskiiler tonus

ve ayrica kardiyak fonksiyonda rolii vardir %°.

1.4.4 Hipertansiyon:

Kan basinci, kalbin atislariyla pompalanan kanin damar duvarina uyguladig
basing olarak tanimlanir. Milimetre civa (mmHQ) birimiyle dl¢iiliir ve iki degerden
olusur: Kalp kasinin kasilarak kan1 pompaladig: an (sistolik basing) ve kalp kasinin

gevseyerek kani doldurdugu an (diyastolik basing). Hipertansiyon, sistolik basing
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degeri 140 mmHg'den esit yiiksek ve/veya diyastolik basing degeri 90 mmHg'den esit
yiiksek oldugunda teshis edilir.

Hipertansiyonun tanimi ve siiflandirilmasi, WHO ve Amerikan Kalp Dernegi
(American Heart Association) gibi otoriteler tarafindan belirtilmistir. Hipertansiyonun
WHO tarafindan yapilan tanimi siirekli olarak Olgiilen arteriyel kan basincinin
(diyastolik kan basinc1 > 90 mmHg ve/veya sistolik kan basinci > 140 mmHg) yiiksek

olmast  durumudur *42,

Tablo 1: Tirkiye Endokrinoloji Ve Metabolizma Dernegi Hipertansiyon Kilavuzu
2022

Sistolik kan basinci Diyastolik kan
(mmHg) basmci (MmHgQ)

Kan Basinci >140 - >90
Ambulatuvar Kan
Basinci
Sabah :

>135 - >85
Gece :

>120 - >70
24 Saat:

>130 - >80
Evde Rutin Olgiilen
Kan Basincr:

>135 - >85

43

Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK)nun yaptigi 2019 Tiirkiye Saglhk
Aragtirmasi'na gore, Tirkiye genelinde 15 yas ve lizeri bireylerde hipertansiyon

prevalansi %31,7 olarak belirlenmistir.

Ayrica, Tirkiye Hipertansiyon ve Bobrek Hastaliklari  Dernegi
(TURKIYEHTD) tarafindan yapilan "Hipertansiyon Prevalansi ve Yonetimi
Calismas1" (2016) verilerine gore, Tiirkiye'deki yetiskinlerde hipertansiyon prevalansi

da %31,7 olarak rapor edilmistir 4%,
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Hipertansiyon, genellikle bir ¢ok nedenle birlikte genetik faktorler, yas,
obezite, fiziksel aktivite diizeyi, tuz tiiketimi, alkol ve sigara kullanimi ve stres gibi bir
dizi etkenin bir kombinasyonuyla ortaya ¢ikmaktadir. Bu faktorlerin etkisi, kisiden
kisiye degisebilir ve hipertansiyonun olusumunda kompleks bir etkilesim igindedir.
lleri yas ile birlikte arterlerin sertlesmesi ve elastikiyet kaybi hipertansiyon riskini
artirmaktadir. VKI yiiksek olan kisilerde hipertansiyon gelisme riski artmaktadir.
Yiiksek tuz alimi, diisiik fiziksel aktivite diizeyi, asir1 alkol ve sigara kullanimi

hipertansiyonun olusumunda etkili olan faktorler arasindadir "4647,

Bu durumun mekanizmasi insiilin direnci, obezite varligi, sempatik sinir
sistemi aktivasyonu ve sodyum retansiyonudur. Insiilin direnci, sempatik sinir
sistemini aktive ederek, angiotensin II reseptdrlerini pozitif regiile eder ve nitrik oksit
(NO) sentezini azaltarak kalp atis hiz1 ve kan basincinda artisa neden olur. Ayrica
MetS' deki leptin artisi, hipotalamik-hipofiz-bobrek istii aksinin aktive olmasi,
obstriiktif uyku apnesi varligi ve barorefleks disfonksiyonu, sempatik sinir sisteminin
aktive olmasina daha da katkida bulunarak etki edebilir. Obez hastalarda renal tiibiiler
reabsorpsiyonda artis ve sodyum retansiyonu meydana gelerek hipertansiyon riskini

artirir %8,

AHA ve Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) ile Avrupa Hipertansiyon Dernegi
(ESH) tarafindan hipertansiyon tedavisi i¢in yayinlanan kilavuzlarda birbirlerinden
farkli tamim ve farkli tedavi hedefleri belirlenmistir. AHA kilavuzlar hipertansiyon
varligin1 SBP > 130 ve/veya DBP > 80 mmHg olarak tanimlarken, bu degerlere sahip
bireylerde koroner kalp hastaligi varligi durumunda ikincil korunma olarak veya
tahmini 10 yillik aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik (ASCVD) riski %10 veya
daha yiiksek ise birincil korunma olarak antihistaminik tedavi uygulanmasi

onerilmektedir. Diyabetli bireyler i¢in de gecerlidir.

Tahmini 10 yillik ASCVD riski %10'un altinda olanlar, SBP > 140 ve/veya
DBP > 90 mmHg degerleri ile antihistaminik tedavi almalar1 6nerilmektedir.*%>°
Hipertansiyon icin tedavi Onerileri arasinda yag orani ve kilonun azaltilmasi, fiziksel
aktivitenin  artirllmasimi  hedefleyen yasam tarzi ve diyet miidahaleleri

bulunmaktadir °1.
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1.4.5. Dislipidemi:

Dislipidemi tanimi genel popiilasyona gore total kolesterol, LDL kolesterol,
trigliserid, Lp(a) veya apolipoprotein B seviyelerinin 90. persentil iizerinde ya da HDL
kolesterol veya apolipoprotein A-1 seviyelerinin 10. persentil altinda olmasi

durumunda ortaya ¢ikan bir durumdur.

Menopoz donemi kadinlarda dislipidemi gelisimine neden olan faktorler
arasinda hormonal degisiklikler de bulunur. Lipid profili izerinde olumlu etkileri olan
ostrojen, ozellikle HDL seviyelerini artirirken LDL seviyelerini diistiriir. Menopozla
beraber 6strojen seviyesindeki azalma, LDL kolesterol seviyelerinde artisa ve HDL

kolesterol seviyelerinde azalmaya neden olabilir.

Yasglanma siireciyle birlikte viicuttaki metabolizma yavaglar. Lipid
metabolizmasi da etkilenerek yaglarin dolasimda kalma siiresi uzar. Bu durum, LDL

kolesteroliin arter duvarlarina birikmesine ve ateroskleroz gelisimine neden olabilir.

Menopoz sonrast kadinlarda HDL kolesterol seviyelerinin azalma, LDL
kolesterol ve trigliserid seviyelerinin ise artma goriilmektedir. Menopoz donemindeki
kadinlarda dislipidemi gelisimi i¢in hormonal degisiklikler, yaslanma siireci, karin tipi
obezite, fiziksel aktivite azalmasi ve beslenme aligkanliklarinin 6nemli faktorler

oldugu soylenebilir 2,

1.4.6. Abdominal Obezite

Karin bolgesinde asir1 yag birikimi olarak tanimlanabilir. VKI’den bagimsiz
olarak, bel ¢evresi kadinlarda >80 cm, erkeklerde >90 cm olarak tanimlanir. Viicutta
visseral yag fazlaligi adipokin hormonlar arasindaki homeostazi bozarak kalp
hastaliklar1, diyabet, hipertansiyon, alkole bagli olmayan yagli karaciger hastaliklari,

bobrek bozukluklari, kanser ve diger saglik sorunlarina yol acar 3.
1.4.7.Sarkopeni

Kas anlamina gelen "sarko" ve zayiflik anlamina gelen "penia" kelimeleri
birleserek sarkopeni kelimesi kullanilmistir. Sarkopeni yaglanmayla iliskili kas kiitlesi

ve fonksiyon kaybidir. Kadinlarda 50 yasindan sonra yaklasik kas kaybinin yilda %1-
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2 dir. Sarkopeni patofizyolojisinde insiilin direnci ve IGF I (insiilin benzeri biiyiime
faktori I) rol oynamaktadir. Menopoz estradiol (E2) konsantrasyonu ile baglantilidir.
E2 konsantrasyonundaki azalma ile birlikte kas basariminda bozulmalar oldugu
goriilmektedir. Kas kiitlesi pozitif protein dengesine ihtiya¢ duyar ve sarkopeni kas
icinde yag birikimi, hizli kas fibrillerinin ve tip Il fibrillerin atrofisi, motor iinite
sayisinin azalmasi ile karakterizedir. Ozellikle menopozla birlikte yeterli protein ve
enerji alimi, besin takviyeleri, D vitamini takviyesi gibi beslenme miidahaleleri,
egzersizler de onerilmektedir. Aerobik egzersiz, kas protein sentezini, ve kalitesini
artirir. Kas i¢i yaglanmay1 azaltir. Direng egzersizi, kas kiitlesini ve giliciinii artirir.
Sarkopeni gelisimini azaltir. Yasam tarzi degisiklikleri, kilo verme, diyet
degisiklikleri, egzersizler ve destekleyici cihazlar hastaligin ilerlemesini azaltmak i¢in

oncelikli tedavilerdir 3354,

1.4.8.0steoporoz

Kemik kiitlesinde azalma ve kemik dokusundaki mikro boyutta olusan
degisikler ile iliskili kemik kirik riskinde artisa sebep olan bir kemik hastaligidir.
Kemik kiitlesi tanim1 kemik mineral icerigini (KMI) de ifade eden genel bir terimdir.
Diinyada her 3 kadindan 1’inde osteoporoza baghh kemik kirigr goriilmektedir.
Uluslararas1 Osteoporoz Vakfi (UOV); Diinya genelinde ¢ogunlugunu kadinlarin
olusturdugu yaklasik 200 milyon bireyin osteoporozun etkisi altinda kaldigim
belirtmektedir 5758, Tiirkiye Osteoporoz Dernegi’nin (TOD) yaptigi Fraktiirk
calismasinda, Tiirkiye’de osteoporoz ve osteopeni prevalansi sirasiyla %24,8 ve

%49,6 olarak bulunmustur *°.

Kadin ve erkekte 20°1i-30’lu yaslarda kemik kiitlesi pik yaparak en yiiksek
seviyeye ulagmaktadir. Bu siirecte kemik yikim ve yapim dengededir . Bu erisilen
maksimum kemik kiitlesi temelde genetik faktorler, bir miktar da diyet ve fiziksel
aktivite ile iligkilidir ®*. Kemik kayb1, perimenopozal donemle beraber hizli sekilde
baslar, postmenopozal donemle birlikte 5-8 yil iginde giderek ve sonrasinda senil

kemik kayb1 hizinda devam etmektedir 62,
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1.4.8.1. Postmenopozal Osteoporoz

40-65 yas arasi kadinlarda kemik kaybmin birincil sebebi gonadal
fonksiyonlarin azalmasi ve kaybi1 nedeniyledir. Ostrojen hormonunun yetersizligine
bagli kemigin remodeling hizindaki artis sonucunda hem osteoklast hem de osteoblast
tiretimindeki artisa ve osteoklastlarin fonksiyonel omrii artarken osteoblastlarin
omriiniin azalmasi ile, kemik rezorpsiyon-formasyon arasi dengenin bozulmasi

596163 Kemik hiicrelerinde

postmenopozal osteoporoz patogenezi ile iliskilidir
meydana gelen 6strojen reseptorleri kemik metabolizmasi {izerine osteoblastik etkisi

bulunmaktadir °.

Yapilan bir¢ok calismada Ostrojen yetersizligine bagli olan kemik kaybindan
sorumlu tek sitokinin olmadigi, bir¢ok sayida sitokinin birbirine bagl etkisi veya farkli
mekanizmalarin etkili oldugu sonucu bildirilmektedir. Ostrojenin kemik yapiminda
rolii olan sitokinlerin sentezini artirmasinin yaninda, kemik yikimina neden olan

sitokinleri engelledigi diisiiniilmektedir 5.

1.4.8.2.0steoporozun Tanis1

Osteoporoz, diisiik kemik kiitlesi, mikromimari bozulma ve artmis iskelet
kirilganhigi ile karakterizedir 8. Asagidakilerin varliginda osteoporozun klinik teshisi

yapilabilir °':

eOzellikle vertebra, femur, radius, ulna, kosta, humerus, ve pelviste frajilite

kirig
veya

eDual-energy x-ray absorbsiyometri (DXA) ile kemik mineral yogunlugu
(KMY) 6l¢iimiine dayali olarak herhangi bir bolgede T-skoru <-2,5 standart sapma

Postmenopozal donem kadinlarda osteoporoz tanisi ig¢in baska bir yontem olarak,
National Bone Health Alliance belirttigi kirik riskinin agik bir sekilde artmasi
durumunda osteoporozun klinik tanisinin  verilebilecegi  yoniindeki Onerisi

bulunmaktadir . Omegin Amerika Birlesik Devletleri'nde FRAX (Kirik Riski
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Degerlendirme) 10 yillik major osteoporotik kirik (femur, vertebra, proksimal
humerus veya radius, ulna) olasilig1 > yiizde 20 oldugunda veya 10 yillik olasilikla

osteoporozun klinik tanis1 yapilabilir 6.

Osteoporozu olan tiim postmenopozal déonem kadinlar, yas ve Ostrojen eksikligi
disindaki diisiik kemik kiitlesi nedenlerini diglamak i¢in bir degerlendirmeye tabi

tutulmalidir.

Frajilite Kirigi: Osteoporozun klinik tanisi, 6zellikle vertebra, femur, radius, ulna,
humerus, kosta ve pelviste, KMY o6l¢iimii olmaksizin bir frajilite kirigr varliginda
konulabilir. Frajilite kiriklari, kendiliginden, ayakta veya daha az yiikseklikten diigme
gibi kiiciik travmalardan kaynaklanan kiriklardir. Frajilite kiriklari, normalde
kirilmayla sonuclanmayan mekanik kuvvetlerden kaynaklanir. Azalan kemik

yogunlugu frajilite kiriklari icin énemli bir risk faktoriidiir ©.

Frajilite kiriginin en yaygin bolgeleri omurga (vertebral kompresyon kiriklari), femur
boynu, radius ve ulnadir. Frajilite kiriklart ayrica humerus, kosta ve pelviste de
meydana gelir. Kranyum, servikal vertebra, eller, ayaklar ve ayak bilekleri dahil olmak
tizere belirli iskelet konumlari frajilite kiriklar ile iligkili degildir. Stres kiriklari,
tekrarlayan yaralanmalardan kaynaklandiklar igin frajilite kiriklar1 olarak da kabul

edilmez 9.

A2.KEMIiK MiNERAL YOGUNLUGU OLCUMU

2.1. KEMIK MiNERAL YOGUNLUGU

Kemik mineral yogunlugu: Frajilite kirig1 olmadiginda, Diinya Saglik Orgiitii'niin
(WHO) simiflandirmasima gore DXA ile KMY degerlendirmesi osteoporozu teshis

etmek icin standart testtir "%,

T-skoru: DSO, bir hastanin KMY'si ile geng yetiskin referans popiilasyonunun (T-
skoru) arasindaki standart sapma farkina gore (DXA'ya gore) KMY igin tanisal esikler

belirlemistir .
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e <-2,5 SD — Geng yetiskin ortalama KMY'sinin 2,5 standart sapma veya daha fazla
altinda olan bir KMY T skoru, diisiik KMY'nin diger nedenlerinin (osteomalasi gibi)

dislanmas1 kosuluyla osteoporoz olarak tanimlanir %8,

e-1ila-2,5 SD — Geng yetiskin ortalamasinin 1 ila 2,5 standart sapma altinda olan bir

T skoru, diisiik kemik kiitlesi (osteopeni) olarak adlandirilir.

e >-1 SD — Normal kemik yogunlugu, geng yetiskin referans popiilasyonundaki

ortalama degerin 1 standart sapmasi i¢indeki bir deger olarak tanimlanir 8,

T-skoru <-2,5 olan kisiler en yiiksek kirik riskine sahiptir. Bununla birlikte,
toplu olarak T skoru -1 ile -2.5 arasinda olan hastalarda daha fazla kirik vardir ¢linkii

bu kategoride ¢cok daha fazla hasta vardir .

Z-skoru: Z-skoru, hastanin KMY'sinin ayni yastaki bir popiilasyonla
karsilastirmasidir. -2 veya daha diisiik bir Z skoru, yas i¢in beklenen araligin altinda
kabul edilir. Bu nedenle, ortalamanin 2 standart sapmadan daha diisiik Z-skoru
degerlerinin varligi, osteoporoza katkida bulunabilecek birlikte varolan problemler

(6rn. glukokortikoid tedavisi veya alkolizm) icin dikkatli bir incelemeye yol agmalidir
70

DSO kriterlerinin uygulanabilirligi: Diinya Saglik Orgiitii esikleri, menopoz sonrast
beyaz irka ait kadinlarda karik riskine gore secilmistir. Erkekler icin benzer tanisal esik
degerleri daha az tanimlanmistir, ancak herhangi bir KMY i¢in yasa gore ayarlanmis
kirik riski erkeklerde ve kadimnlarda benzerdir %’ Klinik uygulamada DSO
siniflandirmasimin uygulanmasi i¢in Uluslararas1 Klinik Dansitometri Dernegi'nin

(ISCD) onerileri ;

eMenopoz sonrasi kadinlar ve erkekler >50 yas — ISCD, DSO kriterlerinin

menopoz sonrasi kadinlarda ve 50 yas ve lstii erkeklerde kullanilmasini tavsiye eder.

ePremenopozal kadinlar ve <50 yasindaki erkekler — ISCD, DSO
kriterlerinin menopoz Oncesi kadinlarda veya 50 yasin altindaki erkeklerde
kullanilmamasini tavsiye eder ¢linkii KMY ile kirik riski arasindaki iliski geng kadin

ve erkeklerde ayn1 degildir.
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eCocuklar — DSO siniflandirmasi ¢ocuklarda (20 yasin altindaki erkek veya
kadin) kullanilmamalidir ve ¢ocukta yalnizca dansitometrik kriterlere dayali olarak
osteoporoz tanist konulamaz. Heniiz zirve kemik kiitlesine ulagsmamis birinin
KMY'sini ulagmis bir yetiskininkiyle karsilastirmak uygun olmadigindan, T skorlar
degil Z skorlar1 kullanilmalidir. Cocuklarda osteoporoz tanisi vertebral kompresyon
kirgr varligina veya Z-skoru <-2'ye ve onemli bir kirtk Sykiisiine (6rnegin, 10
yasindan once iki uzun kemik kirig1 veya 19 yasindan 6nce ii¢ uzun kemik kirig1) bagh

olarak konulabilir 72.

2.2.DUAL-ENERJI X-ISIN ABSORBSiYOMETRESI

19. yiizyilin sonlarinda tanitilan Cift enerjili X 1s1m1 absorbsiyometrisi,
KMY’yi ve kemik ki@ riskini tahmin etmenin en hizli ve giivenli yoludur.®

67 Calisma prensibi ¢ift foton

Gilinlimiizde altin standart kabul edilmektedir
absorbsiyometreye benzesede bu teknikte kaynak radyoaktif bir madde olan
Gadalinium yerine X 1g1n1 tliplidiir. Hastalar tarafindan iyi tolere edilebilecek derecede

radyasyon dozu minimumdur (1-3 uSv).

Z-skoru yaglarina gore beklenen kemik yogunlugunun altinda olan ve daha
yakindan takip edilmesi gereken yiiksek riskli hastalar1 belirlemek i¢in kullanilir. Z-
skoru ayni cinsiyet ve yastaki bireylerin ortalama KMY degerlerinin 2 standart sapma
ve altinda ise kronolojik yasa gore tahmin edilen diisiik kemik kiitlesinden; 2 standart

sapmanin iizerinde ise kronolojik yasa gore normal kemik kiitlesinden bahsedilir .

KMY ol¢iimii: Kemik mineral yogunlugunu 6l¢gmek i¢in birkag farkli yontem
mevcuttur. DXA, osteoporoz tanisi ve zaman i¢cinde KMY 'deki degisiklikleri izlemek

icin mevcut en iyi klinik aractir.

Olciim yeri: KMY testi i¢in aday olan kadinlarda, vertebra ve femur boynu
DXA o6l¢timlerini 6nerilir. Ciinkii bu bolgelerdeki kiriklar hastalarin sagligi iizerinde
en bliyilik etkiye sahiptir. Femur boynu KMY 6l¢iimii ayn1 zamanda kalga kirigi i¢in
en yliksek 6ngorii degerine sahiptir. Ek olarak, eger farmakolojik tedavi planlaniyorsa,

vertebra KMY 'sinin 6l¢iilmesi, daha az degiskenlik gostermesi ve tedaviye yanitlar
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kalca KMY 'sinden daha erken saptayabilmesi nedeniyle yararlidir. Olgiilen en diisiik

T skoruna gore tani koyulur.

Vertebra 6l¢timiinde osteofitlerin ve vaskiiler kalsifikasyonlarin etkilesimi,
yaslanan kadinlarda yaygindir ve bu bolgede KMY 'nin degerlendirilmesine miidahale
eder. Bu ortamda, tek bagina femur boynu KMY 'sinin veya femur boynu ve iicte birlik

radyal bolgenin Olcililmesi yeterlidir.

Tiim ¢alismalarda, ¢ogu kirik i¢in risk, kemik yogunlugu ile ters orantilidir .
Bazi arastirmalar, belirli bir bolgedeki kirik riskinin en iyi sekilde o bolgedeki kemik
yogunlugunun Slgiilmesiyle tahmin edildigini ileri siirmektedir . Bununla birlikte,
diger caligsmalar, herhangi bir bolgede KMY 6l¢iimiiniin, tiim bolgelerdeki kirik riskini
esit derecede iyi tahmin ettigini bulmustur °. Kemik yogunlugu &l¢iimii i¢in tercih
edilen bolge ve Olgiim yapilacak bolge sayisi tartigmalidir ve klinik duruma gore
degisebilir. Kirilma Riski Degerlendirme, KMY tarafindan elde edilenin {izerinde kirik

tahminini iyilestirebilir.
A3.LABORATUAR DEGERLENDIRILMESI

Laboratuvar degerlendirmesi: Diisiik KMY (T-skoru -2.5'in altinda) ve/veya

frajilite kirig1 olan postmenopozal kadinlarin asagidaki temel testler takip ve tedavide

kullanilir '6-7;

*Biyokimya profili (6zellikle kalsiyum, magnezyum, fosfor, albiimin, total

protein, kreatinin, alkalin fosfataz dahil karaciger enzimleri, elektrolitler)
*Hormon proflili (parathormon, 25-hidroksivitamin D (25[0OH]D))
*Tam kan sayimi1

*Osteoporoz tanist bir frajilite kin@inin varligma dayaniyorsa, kemik
yogunlugunun kantitatif degerlendirmesi ve yaniti izlemek igin acil olmayan bir
temelde gergeklestirilen bir KMY 6l¢timii (DXA)
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Tablo 2: Postmenopozal osteoporoz i¢in laboratuvar degerlendirmesi

ilk laboratuvar testleri

Tam kan sayimi

Eksiksiz kimya profili (alkali fosfataz dahil)

Kalsiyum, fosfor

25-hidroksivitamin D

Belirtilmisse ek laboratuvar testleri

Kalsiyum ve kreatinin i¢in 24 saatlik idrar

Serbest kortizol i¢in 24 saatlik idrar

FSH, LH

Prolaktin

Magnezyum

1,25-dihidroksivitamin D

Bozulmamis PTH

TSH

Colyak profili

Serum protein elektroforezi/idrar protein elektroforezi

Eritrosit sedimantasyon hizi

Romatoid faktor

Ferritin ve karoten seviyeleri

Demir ve toplam demir baglama kapasitesi

Serum triptaz ve histamin seviyeleri

Homosistein

FSH: folikiil uyarict hormon; LH: liiteinizan hormon; PTH: paratiroid hormonu; TSH: tiroid

uyarict hormon
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2. GEREC VE YONTEM

Calismamizda premenopoz ve menopoz donemdeki kadinlarda osteoporotik
kirillganlik riski belirlemede radius ve femur boynu kemik yogunluk Ol¢limi
karsilastirilmistir. Amag¢ premenopoz ve menopoz dénemdeki kadinlarda radius ile
femur boynu kemik yogunluk 6lglimii karsilastirilmasi, once etkilenenin belirlenmesi
ve Ol¢limlerde osteopeni ve osteoporoz tanisi koymada {iistiin olan parametreyi

belirlemek amaglanmustir.

Calismamiza 01/10/2022-30/11/2022 tarihleri arasinda Basaksehir Cam ve
Sakura Sehir Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi Jinekoloji ve Menopoz
Poliklinigine bagvuran 40 yas iistii premenopoz donemdeki 65 kadin (ortalama yas 46),
5 yildan kisa siiredir menopoz donemde olan 31 kadin (ortalama 51.3 yas) ve 5 yildan
uzun siiredir menopoz dénemde olan 30 kadin (ortalama 57.9 yas) ile toplamda 126

kadin dahil edilmistir.

Kemik mineral yogunluk 6l¢timii FUJIFILM FDX Visionary-DR marka, HF1
F/12 model 100299 seri numarali cihaz ile yapilmistir. Cihaz 4 hatli, 64 elemanli ¢ok
katmanli bir dedektore sahip 2D-fanli 151n teknolojisine sahiptir. FDX Visionary-DR
cihazi incelemeleri X 1s1n1 kullanarak 15 saniyede gergeklestirmektedir. Radius kemik
mineral yogunluk 6l¢iimii i¢in ayakta iken sag 6n kolu cihazin yatak kismina belirlenen
pozisyonda bulundurularak inceleme saglanmigtir. Femur boynu kemik mineral
yogunlugu 6l¢iimii i¢in supin yatar pozisyonda kalga cihazin yatak kisminda belirlenen

pozisyonda bulundurularak sol femur boynu incelenmistir.

Calismamizin 6rneklem biiyiikliigiiniin hesabi i¢in G-power for MacOS 3.1
paket program kullanilmistir. Calisma gruplar1 arasindaki farkin %25 olacag
ongoriillmiistiir. Tip I yanilma diizeyi (Alfa degeri) 0.05, etki biiytikliigii 0.5 %95 giiven
aralig1 alinarak, ¢alismanin %80 giicte olmasi i¢in gerekli 6rneklem biiyiikliigii toplam

116 vaka olarak hesaplanmustir.

Calismamizdan elde edilecek verilerin analizi IBM SPSS Statistics for MacOs
20,0 paket programu ile yapilacaktir. Siirekli degiskenlerin dagiliminin normale yakin
olup olmadig1 Shapiro Wilk testi ile arastirilacaktir. Siirekli degiskenler; normal

dagilama uyuyor ise ortalama (+standart sapma) seklinde, normal dagilima
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uymuyorlar ise medyan(Q1-Q3) olarak, nominal degiskenler ise vaka sayisi (ylizde)
olarak sunulacaktir. Gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin 6nemliligi, veriler
normal dagilima uyuyor ise Student's T Testi ile, normal dagilima uymuyor ise Mann-
Whitney U Testi ile arastirilacaktir. Normal dagilima uyan ikiden fazla sayidaki
gruplarin ortalamalari arasindaki farkin anlamliligt ANOVA Testi ile, normal dagilima
uymayan ikiden fazla sayidaki gruplarin medyanlar1 arasindaki farkin anlamlilig
Kruskal-Wallis testi ile arastirilacaktir. Nominal degiskenler arasindaki istatistiksel
fark, eger iki grup mevcut ise Ki-kare Testi ile, ikiden fazla grup mevcut ise Fisher
Exact Testi ile degerlendirilecektir. Gerekli durumlarda Logistik Regresyon veya ROC
analizleri uygulanacaktir. <0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul

edilecektir.
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Calismaya dahil edilen kadinlarin demografik degiskenleri incelendiginde,

3. BULGULAR

yasin istatistiksel olarak anlamli ¢iktig1 saptanmustir.

ortalamasinin premenopoz donemdeki grubuna gore istatistisel anlamli olarak daha

Bu da beklenen bir

yiiksek oldugu saptanmaistir.

Tablo 3: Demografik Bilgiler

durumdur,

menopoz donemdeki kadinlarin yas

Pre-menopoz (n=65) Menopoz (n=61)
Mean=SD Med'i\izx()M in- Mean+SD Med'i\igx()M in- p
Yas 46,343,2 46(40-52) 54,7+7,3 54(34-84) 0,0001
Boy 158,1+7,0 159(136-180) 156,5+5,6 157(144-168) 0,162
Kilo 74,8+14,5 75(52-120) 74,7+11,9 75(49-101) 0,947
VKi 30,0£5,8 29,4 (20,6-46,9) 30,6+5,3 29,7(21,8-42,6) 0,542

VKI: Viicut Kitle indeksi

Premenopoz ve menopoz donemdeki kadinlar arasinda femur boynu ve radius

Z skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamuistir. Gruplara gore

ortanca (medyan) Z skorlarinin benzer oldugu saptanmistir.

Tablo 4: Gruplara Gore Z skor Dagilimi

Pre-menopoz (n=65)

Menopoz (n=61)

Median (Min-Max) Median (Min-Max) P
Femur Boynu Z Skoru 0,5(-2-3) 0,3(-2,6-2,8) 0,353
Femur Boynu Z Yiizdesi 8(-29-44) 5(-36-42) 0,254
Radius Z Skoru 1,8(-1,5-6,6) 1,9(-2,4-6,6) 0,163
Raidus Z Yiizdesi 16(-12-58) 17(-23-59) 0,182

Premenopoz ve menopoz donemdeki kadinlar arasinda femur boynu ve radius

T skorlari agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmustir.
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Premenopoz donem grubundaki kadinlarin femur boynu ve radius T skorlarinin

istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek oldugu saptanmuistir.

Tablo 5: Gruplara Gore T skor Dagilimi

Pre-menopoz (n=65) Menopoz (n=61)
Median (Min-Max) Median (Min-Max) P
Femur Boynu T Skoru 0,2(-2,1-2,7) -0,2(-3,2-2,4) 0,014
Femur Boynu T Yiizdesi 3(-30-39) -2(-45-35) 0,010
Raidus T Skoru 1,6(-1,8-6,1) 0,7(-3,9-5,8) 0,007
Radius T Yiizdesi 13(-15-51) 6(-32-48) 0,007

Menopoz Y1l Grubuna Gore Dagilimlar

Menopoz yili 5 yil alt1 ve iistii olarak gruplandirdigimizda, sadece radius T
skoru istatistiksel olarak anlamli ¢ikmistir. Menopoz yil1 5 yil iistii olanlarin radius T

skorunun istatistiksel anlamli olarak daha kiiglik oldugu saptanmustir.

Tablo 6: Menopoz Y1l Grubuna Gére Dagilimlar

<5y1l (n=30) >5 yil (n=31) P

Yas 51,3+4,9 57,9+7,7 0,0001
VKi 29,7452 31,4v5,4 0,212
Femur Boynu T Skoru 0(-2,5-2) -0,5(-3,2-2,4) 0,305
Femur Boynu T Yiizdesi 0(-36-28) -7(-45-35) 0,309
Raidus T Skoru 1,1(-2,8-5,8) 0,2(-3,9-5,4) 0,016
Radius T Yiizdesi 9(-23-48) 2(-32-45) 0,016
Femur Boynu Z Skoru 0,4(-2,6-2,2) 0(-1,2-2,8) 0,993
Femur Boynu Z Yiizdesi 5,5(-36-33) 0(-23-42) 0,895
Radius Z Skoru 2,1(-2,3-6,6) 1,6(-2,4-6,3) 0,105
Raidus Z Yiizdesi 18(-20-59) 13(-23-57) 0,100

VKI: Viicut Kitle indeksi
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ROC Analizi:

Premenopoz ve menopoz dénem kadinlar arasinda femur boynu ve radius T

skorlar1 agisindan bir kesim degeri (cut off value) belirlemek i¢in ROC analizi yapildi.

Kadinlarin radius T skoru <0.75 ise %63 (%95 GA 53-73) olasilikla, %60

sensitivite, %59.1 spesifite ile menopoza girmistir.

Kadinlarin femur T skoru <0.50 ise %62 (%95 GA 52-72) olasilikla, %57.9

sensitivite, %63.3 spesifite ile menopoza girmistir.

Tablo 7: ROC Analizi

Kefln”[ Seni % | Spe. % | AUC 95% GA AUC p
Degeri
Lower Upper
Bound Bound
Raidus T Skoru 0,75 %600 | %59,1 | 0,63 0,53 0.73 0.012
gignrtilr Boynu T 0,50 %579 | %633 | 0,62 0,52 0,72 0,024

AUC: ROC egrisi altinda kalan alan; GA: Giiven Aralig1

Source of the Curve

—— RAIDUS T SKORU
— FEMUR BOYNU T SKORU
Reference Line

Sensitivity

"0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

25



4. TARTISMA

Premenopoz ve menopoz donemindeki kadinlarda radius ile femur boynu
kemik yogunluk 6l¢limii karsilastirilmas: ve bu dl¢iimlerde osteopeni ve osteoporoz
tanis1 koymada iistiin olan parametreyi belirlemek amaglanmigtir. Ayn1 zamanda

radius kemik yogunluk 6l¢iimiiniin avantajlar1 degerlendirilmistir.

Sang Beom Ma ve arkadaslarinin Mart 2023 yilinda yayinladigi ‘50 yas tstii
kadinlarda distal radius kirigin1 (DRF) 6ngérmek igin radius DXA taramasinin klinik
gerekliligi’ 8 adli retrospektif bir vaka kontrol ¢alismasinda 3 bolgede (lomber
vertebra, proksimal femur ve distal radius) DXA taramasi yapilan 228 DRF' li hasta
(grup 1) ve 228 propensity skoru (¢ok sayida ortak degisken iceriginin eslestirilmis
setlerin ve tabakalarin olusturulmasi i¢in kullanilan bir yontemdir) eslestirilmis kirig
olan hasta (grup 2) bu ¢alismaya dahil edilmis. Hastalarin genel 6zellikleri, KMY ve
T skorlart karsilastirilmig. Her 6l¢imiin olasilik oranlar1 ve farkli bolgelerin KMY
degerleri arasindaki korelasyon orani degerlendirilmis. Distal radius DXA taramasi
sirasinda olglilen KMY, merkezi DXA sirasinda 6lgiilen KMY’den daha iyi bir DRF
riskinin 6ngoriiciisii oldugu sonucuna varilmistir. 50 yas {istli kadinlarda osteoporotik
DRF ile iliskili olan distal radiusta diisiik KMY'yi saptamak icin klinik olarak anlamli
oldugu goriilmektedir. Bizim ¢calismamizda menopoz donem kadinlarin yas ortalamasi
54 olmas1 ve Sang Beom Ma ve arkadaslarin yapmis oldugu bu g¢alismada hasta
grubunun 50 yas listli kadin olmasi1 benzer gruplar lizerinden degerlendirilme yapildig:
yorumu c¢ikarmistir. Her iki ¢alismanin sonucunda radius KMY sinin 6nemi

gorilmektedir.

Sanaz Nazari-Farsani ve arkadaglarinin 2020 yilinda yapmis oldugu ‘Distal
radiusun kemik mineral yogunlugu ve kortikal-kemik kalinlig1, postmenopozal donem

kadinlarda femoral stem ¢okmesini tahmin etme’ 8!

calismasinda distal radiusun kemik
mineral yogunlugu gévde ¢okmesi riski yiliksek olan postmenopozal donem kadinlari
ayirt etmede yardimer olacagr bulunmugstur. 65 kisilik sadece postmenopozal bu
caligmadan farkli olarak bizim g¢alismamizda 40 yas iistii premenopozal donem
kadinlar da dahil edilerek toplamda 126 kisi {izerinde ¢alisilmistir. Fakat calismamizin

femoral stem ¢okmesini tahmin etme amaci yoktur.
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Leyla Amiri ve arkadaslarinin 2017 yilinda yapmis oldugu ‘Distal radius kemik
yogunlugunun kalga ve omurga kemik yogunlugu 6lgiimlerinin karsilastirilmas1® 82
caligmasinda osteoporozun tanisi genellikle femur ve omurga kemik yogunlugu
incelemesine dayanilmakla birlikte radius kemigi tasinabilir cihazlar tarafindan uygun
hassasiyetle yapildiginda, fizibilite ve erisilebilirlik agisindan daha avantajli olup 120
hasta igerisinde radius kemik yogunlugunun omurga ve femur kemik yogunluguyla
dogrudan dogrusal bir iliski elde edilmistir. Bu ¢alismada radius dansitometrisi ile
osteoporoz tanisi koyulabilir sonucuna varilmistir. Ayni sonuglara bizim ¢alismamizda
da varilmistir. Calismamizda bu veriden ekstra radius kemik dansitometrisinin femur
boynu kemik dansitometrisine {istiinliigli olup olmamasi ve bunun menopoz
premenopoz kadinlar arasinda farkliligi tartisma konusu olmustur. Calismamizda

birbirine istiinliikkleri bulunmamasiyla beraber menopoz yilinin artmasiyla radius

KMY’ nin 6ncelikli olabilecegi sonucu yorumlanmuistir.

Satoshi Miyamura ve arkadasglarinin 2020 yilinda yapmis oldugu ‘Distal
radiusun primer osteoporotik kirilganlik kiriklart igin bir tarama araci olarak distal

radius kemik dansitometrisinin faydas1’ 3

calismasinda kirik riski agisinda menopoz
kadinlarda sadece radius kemik dansitometri iizerinden degerlendirme yapilmis olup
menopoz kadinlarda kirik riski tasiyanlarin  taranmasinda raidus kemik
dansitometirisinin fayda saglayabilecegi ve miidahale gerektiren hastalarin erken
tanimlanmasmin  kolaylastirilabilecegi  bulunmustur. Bu  sonuglara  bizim

calismamizda da varilmistir. Ozellikle 5 yil {istii menopoz donem kadinlarda radius T

skoru kullanilabilecegini 6ngoriilmektedir.

Lofman ve arkadaslarinin 2007 yilinda yapmis oldugu ‘Diisiik enerjili kirigi

olan kadinlar osteoporoz agisindan arastirilmalidir’ 8

adli ¢calismada yeni tan1 konmus
diisiik enerjili kirig1 olan 55-75 yas arasi 303 kadin hastanin femur boynu, lomber
omurga ve radius kemik mineral yogunlugu degerlendirilmistir. Diisitk KMY'nin en
gliclii gostergesi Vertebral kiriklar iken ve radius kiriklari en zayif gostergesi
bulunmus. Buradan yola c¢ikarak vertebral kirik olusana kadar ilerlemis bir
osteoporozdan Once radius kirig1 veya radius kemik mineral yogunlugunun diisiikliigii
osteoporoz ger¢ceklesmeden Once osteoporoza ilerlemeyi engellemek ve tedavi

baslanmak i¢in kullanilabilecegi sonucu ¢ikarilabilir. Bizim ¢alismamizda da radius
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KMY  hizli etkilendigi ve Oncelikli parametre  olabilecegi  sonucu

yorumlanabilmektedir.

Marshall ve arkadaslarinin 1996 yilinda yapmis oldugu ‘Kemik mineral
yogunlugu 6l¢iimlerinin osteoporotik kirik olusumunu ne kadar iyi tahmin ettigine dair
meta-analiz’ & caligmasinda kemik mineral yogunlugu 6lgiimleri kirik riskini tahmin
edebilir ancak kirig1 olacak kisileri belirlemez sonucu bulunmustur. Ve kemik mineral
yogunlugunu oOlgerek menopozdaki kadinlara osteoporoz igin tarama programi
onermemektedir. Fakat ¢alismamizda kemik mineral yogunlugu ol¢timiiniin 6nemi

giincel bir ¢ok calismay1 destekler niteliktedir.

Osteoporoz ve osteopeni tanisinda kullanilan vertebra kemik yogunlugu
calismamiza dahil olmamis olup calismamizin eksik yonlerinden sayilabilir. Ayni
zamanda labaratuar testleri de dahil edilebilirdi. Calismamizin avantajli yanlarindan
biri ise menopoz yiliin detayli incelemesidir. Menopoz yili iizerinden yapilan kemik
yogunluk ¢aligmalar yeterli degildir. Radius kemik yogunlugu calismalar1 genellikle
bilek kirig1r olugsmus hastalar tizerinden yapilmisken ¢calismamiz da saglikli kadinlar

tizerinden degerlendirilmistir.
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5. SONUC

Yaptigimiz c¢alismamizda beklenen bir sonu¢ olarak menopoz donem
kadinlarin yas ortalamasmin premenopoz donem kadinlara gore istatistiki anlaml

olarak daha ytiksek oldugu saptanmustir.

Calismada gruplar igerisinde radius ile femur boynu kemik yogunlugu
karsilastirmalarinda anlamli bir fark saptanmamustir. Menopoz yili 5 yil distii olan
kadinlarda femur boynu T skoru istatistiki olarak anlamli ¢ikmamistir. Ancak
menopoz yas1 5 yil istii olan kadinlarda radius T skoru istatistiki olarak anlamli
cikmigtir. Menopoz yil1 5 yil iistii olan kadmnlarin radius T skoru istatistiksel anlaml
olarak daha kii¢iik oldugu saptanmistir. Buradan yola ¢ikarak menopoz yasiyla beraber
radius T skoru her gegen y1l hizla azalmakta oldugu ve tani, tedaviye yanitta 6zellikle
5 yil st menopoz donem kadmlarda radius T skoru kullanilabilecegini
ongormekteyiz. Radius kemik mineral yogunlugu Ol¢limii tasinabilir cihazlar
tarafindan uygun hassasiyetle yapildiginda, fizibilite ve erisilebilirlik agisindan daha

avantajlidir.

Calismamizin sonuglari, Ozellikle menopoz donem kadinlarda gelecekte
osteopeni ve osteoporoz tanisinda aldigi rol acisindan ve tedaviye yanitin
degerlendirilmesinde kemik mineral yogunlugu ol¢imiiniin daha fazla arastirma

yapilmasi yoniinde arastirmacilari cesaretlendirecektir.
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