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Ozet

Amag: 87 erken postmenopozal kadinda; gegmiste kombine tip
oral kontraseptif kullanimina gére kemik mineral yogunlugu
farkini aragtirmak.

Yontem: Ocak 1998 — Aralik 2001 arasinda klinigimize basvuran,
menopoz siiresi <5 yil olup herhangi bir hormon replasman
tedavisi almamus, saglikli postmenopozal kadinlar ¢aligmaya
dahil edildi. Vertebral ve femoral kemik mineral yogunluk-
lar1, dual-enerji x-ray absorptiometri ile degerlendirildi.

Bulgular: Femur boynu kemik mineral yogunlugu ile kombine tip
oral kontraseptif kullanimi arasinda pozitif korelasyon vardi
(p = 0.05). Bu etkinin 6zellikle 24 aydan uzun siireli kombi-
ne tip oral kontraseptif kullanan kadinlarda ortaya ¢iktigi
saptand1 (p = 0.02).

Sonuglar: Bu ¢aligmada, uzun siireli kombine tip oral kontraseptif
kullanimi ile kemik mineral dansitesi arasinda pozitif bir i-
liski saptandi. Endometrium ve over kanserine karsi koruyu-
cu etkinliginin yanisira kemik mineral dansitesi {izerinde o-
lumlu etkisi de kombine tip oral kontraseptiflerin uzun do-
nem yararlari arasinda sayilabilir.

Anahtar Kelimeler: Oral kontrasepsiyon,
Postmenopozal osteoporoz
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Summary

Objective: To investigate the difference of bone mineral density
in 87 early postmenopausal women regarding to combined-
type oral contraceptive use.

Material-Method: Healthy postmenopausal women, who
admitted to our clinic between January 1998 and December
2001 with menopausal age < 5 years, and to whom hormone
replacement therapy was not given were included in the
study. Vertebral and femoral bone mineral density was
measured by dual-energy x-ray absorptiometry.

Results: There was a positive correlation between femoral neck
bone mineral density and combined type oral contraceptive
use (p = 0.05). It was determined that this affect was more
pronounced in women who used oral contraceptive over 24
months (p = 0.02).

Conclusion: In this study, it was found a positive relation between
long-term use of combined-type oral contraceptive and bone
mineral density. The positive effect of combined-type oral
contraceptives on bone mineral density may be respected as
long-term advantages, along the protective effects on
endometrium and ovarian cancer.
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Yasla birlikte kemik kitlesi kaybi, glinlimiiziin 6nemli
saglik problemlerinden biridir. Yas, viicut kitle indeksi,
sigara kullanim, diyet, fizik egzersiz gibi ¢esitli faktorlerin
kemik kaybini etkiledigi diistiniilmektedir (1). Kemik kayb1
postmenopozal donemde belirgin hale gelse de, gergekte
bu siire¢ premenopozal donemde baslamaktadir (1). Bu
yiizden, premenopozal periyotta oral kombine tip oral
kontraseptif (kt-OKS) kullaniminin, postmenopozal kemik
kitlesini belirleyici etkisi olabilecegi varsayilabilir.

Premenopozal donemde kt-OKS kullanimimin kemik
mineral yogunlugu (KMY) iizerindeki etkisi aragtirilmis ve
farkli sonuglar bulunmustur. Llyod ve ark. (2), OKS kulla-
nimi1 ile KMY arasinda bir iligki saptamazken, Lindsay ve
ark. (3) KMY’nu artirdigimi iddia etmistir. Finlandiya’da
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yapilan genis bir ¢alismada da, OKS kullanimi ile KMY
arasinda pozitif bir korelasyon saptanmistir (4).

Literatirde, gecmiste kt-OKS kullanimimin post-
menopozal KMY iizerinde etkisini arastiran birkac calisma
mevcuttur. Kaunitz (5), kirkli yaslarda kullanilan OKS’lerin
postmenopozal kalca kir1g1 insidansim azalttigini bildirmis-
tir. 45-61 yaslar arasindaki postmenopozal kadinlarda ise
OKS kullanimmin kemik mineral igerigini artirdigi bulun-
mustur (6,7). Tuppurainen ve ark.(8) ise OKS kullanimi ile
KMY arasinda herhangi bir iligki saptayamamistir.

Literatiirde farkl1 sonuglar bildirildigi ve 6zellikle er-
ken postmenopozal kemik kitlesi lizerinde kt-OKS kulla-
niminin etkisini arastiran ¢aligmalar sinirli oldugundan, bu
konuda bir ¢aligma planlanarak uygulandi.
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Yontem
Ocak 1998 — Aralik 2001 arasinda Mersin Universite-
si Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine
basvuran, son adet tarihinden itibaren 1 ila 5 y1l gegmis ve
bu siire i¢cinde herhangi bir hormon replasman tedavisi
almayan, saglikli, 36 kt-OKS kullanmig ve 51 herhangi bir
hormonal kontraseptif kullanmamis postmenopozal kadin
calismaya dahil edildi. Histerektomize hastalar ve sigara,
alkol gibi KMY nu etkileyecek aligkanlig1 olan hastalar ile
DMPA veya sadece progestin igeren haplari kullanan has-
talar ¢aligmaya dahil edilmedi. Hasta bilgileri, dosyalardan
ve telefon goriismeleri ile saglandi.

Hastalardan menars yasi, son adet tarihi, gebelik ve
canli dogum ile abortus ve yasal tahliye sayilari, toplam
gebelik siireleri, toplam emzirme siireleri 6grenildi. Boy ve
kilolar1 Ggrenilerek viicut kitle indeksleri (kg/m®) hesap-
land1. Dual-foton enerji X-ray absorptiometri (DEXA) ile
lumbar 2-4. vertebra ve femur boynunun kemik kitle 6l1-
¢limleri yapildi ve Z (standart deviasyon) skorlar1 belirlen-
di.

Verilerin istatistiki analizleri, SPSS (v.10) bilgisayar
programi ile yapildi. Verilerin degerlendirilmesinde
student t-test, tek yonli ANOVA ve multipl lineer
regresyon analizleri kullanildi. %35 diizeyi istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi.

Sonuclar

Hastalarin genel dzellikleri Tablo 1°de gosterilmistir.
Calismaya dahil edilen 87 kadindan %41.38’inin (36 ka-
din) premenopozal donemde kt-OKS kullandig: belirlendi.
Oral kontraseptif kullanmis ve kullanmamis hastalar ara-
sinda; yas, menars yasi, menopoz siiresi, gravida, parite,
toplam gebelik siiresi, toplam emzirme siiresi ve viicut kitle
indeksi agisindan anlamli bir fark saptanmadi (Tablo 1). 36
hastada ortalama OKS kullanim siiresi 22.33 + 15.31 ay;
medyan deger 24 aydi (minimum 2 ay, maksimum 48 ay).

L2-4 vertebralarin Z skoru iizerinde etkili olan faktor-
ler hastanin yasi, menopoz siiresi ve laktasyon siiresi;
femur boynu Z skoru iizerinde ise hastanin yasi, menars
yas1, menopoz siiresi ile oral kontraseptif kullanimi bulun-
du. Biitiin faktorlerin eklendigi multipl lineer regresyon
analizinde; hastanin yasi, menopoz siiresi ve laktasyon
stiresi, L2-4 vertebralarin kemik yogunlugu {izerinde ba-
gimsiz prognostik faktorler olarak belirlendi (Tablo 2). Bu
faktorler ile lumbar vertebra kemik yogunlugu arasinda
negatif bir korelasyon saptandi (p<0.05). Femur boynu
kemik mineral yoZunlugunu belirleyen bagimsiz
prognostik faktorler ise menars yasi, menopoz siiresi ve
oral kontraseptif kullanimi idi (Tablo 3). Femur boynu
kemik yogunlugu ile menars yasi ve menopoz siiresi ara-
sinda negatif; oral kontraseptif kullanimi ile pozitif bir
korelasyon mevcuttu (p<0.05).
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Tablo 1. Oral kontraseptif kullanan ve kullanmayan
hastalarin genel 6zelliklerinin kargilagtiriimasi

OKS [-](n=51)  OKS [+] (n=136)

Ozellik Ortalama + SS Ortalama + SS P
Hastanin yasi (y1l) 49,2 +2,10 50,1 + 1,70 0,76
Menars yasi (yil) 13,8 + 1,84 14,1 +1,83 0,88
Menopoz siiresi (y1l) 4,30 + 1,96 3,90 +2.21 0,45
Gravida 4,35+2,16 4,33+2,32 0,40
Emzirilen ¢ocuk sayis1 2,65+ 1,29 1,83 +1,42 0,18
Toplam gebelik siiresi 113,59 + 35,6 110,0+43,18 024
(hafta) - -

Toplam emzirme siiresi 28.7 + 30.6 30.6 + 143 0.09
(ay) ,7 130, ,6 - 14, )
Viicut kitle indeksi

(kg/m?) 26,01 +2,7 26,81 +1,9 0,15

SS = standart sapma

Tablo 2. L2-4 Vertebra Z Skorunun Multipl Lineer
Regresyon Analizi

Beta egrisi p degeri
Hastanin yas1 -1,782 0,04*
Menars yas1 -0,134 0,98
Menopoz siiresi -1,980 0,03*
Gravida -0,680 0,52
Emzirilen ¢ocuk sayisi -0,019 0,28
Toplam gebelik siiresi -0,083 0,25
Toplam emzirme siiresi -2,421 0,01*
OKS kullanim1 1,575 0,09
Viicut kitle indeksi 0,024 0,59

Tablo 3. Femur Boynu Z Skorunun Multipl Lineer
Regresyon Analizi

Beta egrisi p degeri
Hastanin yas1 -0,037 0,43
Menars yas1 -4,551 <0,001*
Menopoz siiresi -3,792 <0,001*
Gravida -1,806 0,29
Emzirilen ¢ocuk sayist -0,014 0,61
Toplam gebelik siiresi -0,128 0,35
Toplam emzirme stiresi -0,103 0,63
OKS kullanimi 1,923 0,05%*
Viicut kitle indeksi 0,354 0,26

Oral kontraseptif kullanim siiresinin, femur boynu
KMY iizerindeki etkisi arastirildi. Buna gore hi¢ OKS
kullanmayanlar ile 24 aydan kisa siireli kullanan hastalarin
ortalama Z skoru arasinda bir fark bulunamazken, 24 ay ve
iizerinde kullanan hastalarin ortalama Z skoru daha yiik-
sekti (p=0.02) (Tablo 4, Sekil 1).
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Tablo 4. OKS Kullanim Siiresinin Femur Boynu Z
Skoru Uzerine Etkisi (One-way ANOVA)

Femur Boynu Z Skoru

Kullanim siiresi n Ortalama + SS
Hig¢ kullanmamg * 51 -0,2547 + 0,048
1-23 ay kullanmis 24 0,1550 + 0,079
24-48 ay kullanmis * 12 0,5000 + 0,102
p=0,02

*p=0,013

N ==

il

Femur boynu Z skoru

0 1-23 ay 24-48 ay
OKS kullanim siiresi

Sekil 1. OKS kullanim siiresi ile Femur Boynu Z Skoru Arasindaki
Tliski (p = 0.02).

Tartisma
Bu caligmada, 24 ay ve iizeri kt-OKS kullananlarin
femur boynu KMY, hi¢ hormonal kontraseptif uygulan-
mamus hastalara gore daha yiiksek bulundu ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamliydi. Ancak kt-OKS kullanimi ile
lumbar vertebral KMY arasinda bir iliski saptanamadi.
Tuppurainen ve ark. (8) ise tam tersine; OKS kullanan
hastalarda lumbar vertebra yogunlugunda hafif bir artig
saptarken, femur boynu KMY nun her iki grupta da ayni
oldugunu bulmustur. Gallagher ve ark.nin (9) yaptig1 bir
calismada; steroidlerin kemikler tizerinde etkisinin farkli
oldugunu, o6strojenlerle  kombine  kullanildiklarinda
progestinlerin  KMY’nu artirict  etkisinin  trabekiiler
komponenti fazla olan kemiklerde, yani vertebralarda, daha
belirsiz oldugunu saptamistir. Bu bulgu, simdiki ¢alisma-

dan alinan sonuglarla da uyumludur.

Diger bir hormonal kontrasepsiyon yontemi olan
DMPA enjeksiyonu veya sadece progesteron iceren hapla-
rin kullaniminin, kemikler iizerindeki etkisi tartismalidir.
Herhangi bir olumsuz etkisinin olmadigini bildirenlerin
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yanisira halen kullanan premenopozal kadinlarda, KMY ’nu
azaltict etkisi oldugunu gosterir g¢alismalar mevcuttur
(10,11). Gegmiste DMPA kullanmis postmenopozal kadin-
larin da, anlamli olmasa da, KMY ’larimin daha diisiik ol-
dugu saptanmistir (12). Bu ylizden, en azindan
postmenopozal osteoporozu ve kirik riskini azaltmak ama-
ciyla, sadece progestin iceren yontemlerden daha ¢ok, kt-
OKS kullanimi daha mantiga uygun goziikmektedir.

kt-OKS’ler, ovaryan Ostrojen {iretimini baskilamalari-
na ragmen, Ostrojen igeriklerinden dolayi, ovaryan hormon
kaybini karsilayabilirler. Burada akla bir soru gelmektedir;
diisik doz kt-OKS’lerin KMY {izerinde olumsuz etkisi
olabilir mi? Bu soruya cevabi Kuohung ve ark.nin (13)
yaptig1 ¢aligma agiklik getirmistir; diisiik doz kt-OKS’lerin
de KMY iizerinde olumlu etkileri vardur.

KMY nu etkileyen diger faktorler, literatiirle uyumlu
olarak yas, menopoz siiresi, menars yasi ve laktasyon ola-
rak belirlenmistir (1).

Sonug olarak; premenopozal donemde kt-OKS kulla-
nimmin KMY iizerinde olumlu etkisi vardir. Bu ¢aligma-
dan da elde edilen sonuca goére; OKS’lerin uzun siireli
olumlu etkilerine, endometrium ve over kanserine karsi
koruyuculugun yanisira postmenopozal osteoporoz ve kirik
riskinin azaltilmasi da eklenebilir.
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