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Oz

Menopoz terimi, etimolojik olarak Yunanca kokenli men (ay) ve pausis (durmak)
kelimelerinden tiiretilmistir. Ancak bu biyolojik ger¢eklik, tarih boyunca yalnizca fizyolojik bir
stire¢ olarak degil; ayn1 zamanda kadin bedenine ve zihnine atfedilen toplumsal, kiiltiirel ve
sembolik anlamlarla da sekillenmistir (De Aloysio & Gambacciani, 2000; Lock, 2001).
Giliniimiizde bilimsel yaklasim, menopozu yalnizca hormonal bir gecis evresi olarak
degerlendirmemekte; ayn1 zamanda kadin beyninde yasanan derin nérobiyolojik doniisiimlerin
bir parcasi olarak ele almaktadir. Bu c¢alismanin ilk boliimii menopozu ndrobilimsel bir
perspektiften, ikinci boliimii ise bilissel islevler ve duygudurum siiregleri baglaminda
incelemektedir. Ozellikle Ostrojen diizeylerinde gdzlenen azalma, merkezi sinir sistemi
izerindeki etkiler agisindan belirleyici bir faktordiir. Arastirmalar, Gstrojenin beyin islevleri
iizerinde ¢ok boyutlu bir etki yarattigini ortaya koymaktadir. Bu hormon, sinaptik plastisite,
noroproteksiyon, ndrotransmitter modiilasyonu ve ndrogenez gibi temel norolojik siireclerde
kritik roller {istlenmektedir (Brinton, 2008; Frick, 2015). Ostrojen diizeylerindeki diisiisle
birlikte 6zellikle hipokampus, prefrontal korteks ve amigdala gibi yapilarda yapisal ve islevsel
degisikliklerin ortaya ¢iktig1 gozlenmektedir (Resnick et al., 2009; Mosconi et al., 2017;
Morrison et al., 2006). Norogoriintiileme ¢aligmalari, postmenopozal donemde beyin aglarinda
baglant1 zayiflamalari, kortikal hacimde azalma ve metabolik aktivitede diisiis gibi onemli
bulgular ortaya koymustur (Mosconi et al., 2018; Eberling et al., 2004). Ancak bu norolojik
degisimlerin yalnizca hormonal yoksunlukla agiklanamayacagi da aciktir. Genetik yatkinlik,
yaslanmaya bagli noroplastisite kaybi, yasam tarzi faktorleri ve psikososyal stresorler gibi cok
katmanli dinamiklerin menopoz sonrast biligsel degisimler iizerinde etkili oldugu
vurgulanmaktadir (Gogos et al., 2022; Henderson, 2020). Bu baglamda makale, postmenopozal
donemde kadin beyninde gozlemlenen yapisal ve islevsel degisimleri sistematik bi¢imde
incelemeyi amaclamaktadir. Literatiir taramasi kapsaminda, bilimsel gecerliligi yiiksek, son bes
yila ait ve temtik ayristirilan on 6zgiin ¢alisma analiz edilmis; menopozun ndérobiyolojik etkileri
cok yonlii bir yaklagimla degerlendirilmistir. Calisma kapsaminda PubMed ve Google Scholar
kullanilmig, arama stratejisi sadece insan calismalariyla sinirlandirilmistir. Tarama, anahtar
kelimelerin ¢esitli kombinasyonlar1 kullanilarak gergeklestirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Norobilim, Menopoz, Beyin Sagligi, Hormonlar, Postmenopoz,
Bilis



Abstract

The term menopause derives from the Greek words men (month) and pausis (cessation),
reflecting its historical identification with the end of monthly menstruation. Yet, beyond its
biological roots, menopause has long carried symbolic, social, and cultural meanings about the
female body and mind (De Aloysio & Gambacciani, 2000; Lock, 2001). Modern scientific
inquiry, however, views menopause not merely as a hormonal transition, but as a period marked
by profound neurobiological changes within the female brain. The first part of this study
approaches menopause from a neuroscientific standpoint, while the second part examines its
cognitive implications, with particular focus on the effects of declining estrogen levels on the
central nervous system. Estrogen plays a vital role in maintaining brain health and function. It
supports synaptic plasticity, neuroprotection, neurotransmitter modulation, and neurogenesis,
all of which are crucial for cognitive and emotional stability (Brinton, 2008; Frick, 2015). When
estrogen levels drop, structural and functional changes have been observed in key brain regions
such as the hippocampus, prefrontal cortex, and amygdala—regions integral to memory,
decision-making, and emotion regulation (Resnick et al., 2009; Mosconi et al., 2017; Morrison
et al., 2006). Neuroimaging studies further reveal that the postmenopausal brain often exhibits
reduced connectivity, cortical volume loss, and decreased metabolic activity (Mosconi et al.,
2018; Eberling et al., 2004). However, it is increasingly clear that these changes cannot be
solely attributed to estrogen deficiency. A more nuanced understanding acknowledges the role
of genetic predisposition, age-related loss of neuroplasticity, lifestyle differences, and
psychosocial stressors in shaping cognitive outcomes during and after menopause (Gogos et al.,
2022; Henderson, 2020). Against this backdrop, the present study systematically reviews recent
literature on the structural and functional changes in the postmenopausal female brain. A total
of ten peer-reviewed studies published within the last five years were analyzed, selected
according to rigorous scientific criteria. These studies offer a multidimensional understanding
of menopause's impact on neurobiology. The literature search was conducted using two online
databases — PubMed and Google Scholar. The search was limited to human studies and
employed combinations of the following key terms:

Keywords: Neuroscience, Menopause, Brain Health, Hormones, Postmenopause,
Cognition



1. BOLUM: LITERATUR TARAMASI

Iki veri tabanindan elde edilen sonuglar uygunluk taramasi igin alindi. Caligmalar
asagidaki dahil etme kriterlerini karsiliyorsa segildi:

1. Tam arastirma makaleleri veya orijinal makaleler.

ii. Son 5 yilin makaleleri. (Sistematik inceleme)

Dislama Kriterleri:
1. Anlat1 incelemeleri, editoryal yazilar, mektuplar, tez yazilari, kitap boliimleri, kitaplar,
konferans bildirileri ve dersler.

Veri Cikarma ve Yonetimi

Veri ¢ikarma siireci, ¢alismanin metodolojik biitiinliigiinii saglamak amaciyla dort
asamada sistematik olarak yiirtitiilmiisgtiir:

Bashk Taramasi: 11k asamada, veri tabanlarindan elde edilen tiim makalelerin basliklar
incelenmis; arastirma sorusu ile ilgisi bulunmayan ¢aligmalar ¢alisma dis1 birakilmistir.

Yinelenen Kayitlarin Temizlenmesi: ikinci asamada, iki farkli veri tabaninda yer alan
yinelenen makaleler tespit edilerek analiz disina alinmistir.

Tematik Filtreleme: Uciincii asamada, igerik acisindan benzerlik gosteren veya 6zgiin
katk1 sunmayan ¢aligmalar 6zet ve tam metin diizeyinde degerlendirildikten sonra elenmistir.

Nihai Secim: Son 5 yilda yaymlanmis 10 nitelikli ¢alisma ayrintili inceleme igin
se¢ilmistir.

Literatiir Analizi

1. Ramli et al. (2023) — Beyin Hacimsel Degisiklikleri ve Bilissel Islev
Odak noktasi: Beyin yapisindaki hacimsel degisiklikler ve biligsel islevler arasindaki iliski.
Ozgiin yon: Menopoz sonrasi kadilarda, 6zellikle frontal ve temporal korteksle hipokampus
gibi bolgelerde gozlemlenen hacim kaybinin bilissel iglevlerle nasil baglantili olduguna dair
derinlemesine bir inceleme sunar.

2. Mosconi et al. (2021) Menopozun Beyin Yapisi, Baglantisi ve Amyloid-Beta
Depozisyonu
Odak noktasi: Beyin yapisi, baglantisi, enerji metabolizmasi1 ve amyloid-beta birikimi
iizerindeki menopozun etkisi.
Ozgiin yén: Menopozun beyindeki yapisal degisikliklerin yani sira, fonksiyonel baglantililikta
azalma ve amyloid-beta birikimi gibi Alzheimer’a dair biyomarkerlerin artigina nasil yol
actigini inceler.

3. Bimonte-Nelson et al. (2021) Menopoz, Hormon Tedavisi ve Bilissel Fonksiyonlar
Odak noktasi: Menopoz sonrast hormon replasman tedavisinin (HRT) bilissel fonksiyonlar
iizerindeki etkisi.
Ozgiin yon: Hormon tedavisinin erken dénemde baslandiginda hafiza ve dikkat gibi bilissel
islevlerdeki iyilesmeleri nasil sagladigin1 detaylandirir.

4. Maki & Thurston (2020) Menopoz ve Beyin Sagligi: Hormon Degisikliklerinin
Otesinde
Odak noktasi: Menopozun hormon degisikliklerinden daha fazlasini i¢eren etkileri.



Ozgiin yon: Vazomotor semptomlar (VMS) gibi menopoz semptomlarinin bilissel islevleri
nasil etkiledigine dair derinlemesine bir tartisma sunar, hormon degisikliklerinin 6tesindeki
faktdrleri vurgular.

5. Depypere et al. (2023) Menopoz Hormon Tedavisinin Alzheimer Hastaligi
Uzerindeki Etkisi
Odak noktasi: Menopoz hormon tedavisinin Alzheimer hastaligina karsi etkileri.
Ozgiin yon: Hormon tedavisinin, Alzheimer hastaliginin patofizyolojik biyomarkerlerini
(amyloid-P ve tau proteinleri) degistirebilecegine dair yapilan bir inceleme sunar.

6. Andy et al. (2024) Menopoz Hormon Tedavisinin Bilissel Fonksiyonlar Uzerindeki
Etkisi: Meta-Analiz
Odak noktasi: Menopoz hormon tedavisinin biligsel fonksiyonlar tizerindeki etkilerini meta-
analiz yontemiyle inceleme.
Ozgiin yon: Hormon tedavisinin biligsel islevlere olan etkisini meta-analiz ile ¢ok sayida
caligmanin sonuglarini birlestirerek genel bir bakis sunar, 6zellikle erken menopozda baglayan
tedavilerin etkilerini vurgular.

7. Mosconi et al. (2021) Beyin Yapisi, Baglantilar ve Metabolik Degisiklikler
Odak noktasi: Menopozun beyin yapist ve iglevine dair daha kapsamli bir inceleme.
Ozgiin yon: Menopozun beyindeki yapisal ve fonksiyonel degisimlere, enerji metabolizmasina
ve amyloid-beta birikimine olan etkilerini ¢oklu acilardan inceler.

8. Kim et al. (2021) Hormon Tedavisinin Nérodejeneratif Hastaliklarla Iliskisi
Odak noktasi: Menopoz hormon tedavisinin ndrodejeneratif hastaliklar iizerindeki etkisi.
Ozgiin yon: Menopoz hormon tedavisinin Alzheimer ve diger nérodejeneratif hastaliklarin
riskini azaltmadaki potansiyel roliinii inceleyen bir ¢aligma.

9. Maki & Thurston (2020) Menopozun Norobiyolojik Etkileri ve Vazomotor
Semptomlar
Odak noktasi: Menopozun beyindeki norobiyolojik etkileri ve hormon degisikliklerinin yani
sira vazomotor semptomlarin (VMS) bilissel islevler iizerindeki etkisi.
Ozgiin yon: VMS’nin bilissel islevlere olan etkilerini hormon degisikliklerinin Gtesinde
degerlendirir ve bu semptomlarin kadinlarin beyin saglig: iizerindeki uzun vadeli etkilerini
tartisir.

10. Maki & Thurston (2020) Beyin Sagligi Uzerindeki Hormon Degisikliklerinin
Etkileri
Odak noktasi: Menopozun hormon degisikliklerinin beyin saglig1 iizerindeki etkisi.
Ozgiin yon: Menopozun beyin sagligini nasil etkiledigi ve vazomotor semptomlarin (VMS)
beyindeki bilissel siireclerle baglantisi iizerine yapilan ¢alismalara odaklanir.



Genel Degerlendirme:

Sisteme dahil edilen bu 10 ¢aligma, menopozun ndrobiyolojik ve bilissel etkilerini farkli
yoOnlerden ele almaktadir. Baz1 arastirmalarda, hormon replasman tedavisinin 6zellikle biligsel
islevler lizerindeki potansiyel destekleyici ve iyilestirici etkileri 6n plana ¢ikarilmistir. Diger
caligmalarda ise, menopoz siirecine eslik eden beyin yapisindaki yapisal degisiklikler -ornegin,
belirli bélgelerdeki kortikal hacim kayiplari- ile norodejeneratif hastaliklar arasindaki olasi
baglantilar incelenmistir.

One ¢ikan ortak bir bulgu, menopozun yalnizca hormonal diizeyde bir degisimle sinirl
kalmadigidir. Aksine, bu siireg; genetik yatkinlik, yasam tarzi, psikososyal stres ve ¢evresel
etkenler gibi cok katmanli ve bireye 6zgl faktorlerin etkilesimiyle sekillenmektedir. Bu
baglamda, menopozun kadin beynine olan etkilerinin anlasilmasi, yalnizca biyolojik degil; ayni
zamanda noropsikolojik ve yasamsal baglamlarin biitiinsel bir sekilde degerlendirilmesini
gerektirmektedir.

Table: Recent Studies on Menopause, Brain Health, and Neuroscience

Study Title

1. Brain Volumetric Changes and
Cognitive Function

2. Structural and Metabaolic Brain

Effects of Menopause

3. Hormene Therapy and Cognitive

Performance

4, Non-Hormonal Effects and

Vasomaotor Symptoms

5. Alzheimer’s Disease Biomarkers

and Hormone Therapy

6, Meta-Analysis on Cognitive Effects
of HRT

7. General Brain Structural Changes

8. HRT and Neurodegenerative

Disease Risk

9, Vasomotor Symptoms and
Cognitive Health

10. Broader Cognitive Impacts of

Menopause

Key Findings

Postmenopausal women show volume loss in frontal,
temporal cortex, and hippocampus, associated with

cognitive decline.

Menopause alters brain structure, connectivity, energy

metabolism, and amyloid-beta accumulation.

Early initiation of hormone replacement therapy (HRT)

improves memory and attention functions.

Vasomotor symptoms (WMS), such as hot flashes, affect
cognitive performance independently of hormonal

changes.

Menopausal hormone therapy significantly alters
Alzheimer's-related biomarkers like amyloid-f and tau

proteins.

Meta-analytic evidence shows HRT improves cognition

when initiated early in menopause.

Menopause leads to both structural and functional brain

alterations.

HRT may reduce the risk of Alzheimer's and other

neurcdegenerative diseases.

VMS have a direct impact on brain health, regardless of

estrogen levels,

Beyond hormonal changes, other systemic factors also

affect brain health during menopause,

In-text Citation

(Ramli et al,, 2023)

(Mosconi et al, 2021)

(Bimonte-Nelson ef al,, 2021)

(Maki & Thurston, 2020)

(Depypere et al,, 2023)

(Andy et al,, 2024)

(Mosconi et al, 2021)

(Kim et al,, 2021)

(Maki & Thurston, 2020)

(Maki & Thurston, 2020)



2. BOLUM: NOROBIYOLOJIK ETKILER
2-1- Ostrojen, Beyin Sagh@i ve Menopoz Arasindaki Iliski

Ostrojen, kadin iireme saghiginin yani sira, merkezi sinir sistemi iizerinde de bilimsel
temellerle desteklenen 6nemli etkiler gdsteren bir hormondur. Menopoz, dstrojen seviyelerinin
belirgin bir sekilde azaldigi, kadin yasam dongiisiiniin kritik ve ¢ok boyutlu bir doniim
noktasidir. Bu hormonun beyindeki islevleri, yalnizca ireme fonksiyonlariyla sinirli olmayip,
bilissel ve duygusal sagligi da dogrudan etkileyen nérobiyolojik stireglerle iliskilidir. Menopoz
stireci, bu hormonun diisiisiiyle birlikte, beyin yapisinda ve fonksiyonunda ¢esitli yapisal ve
islevsel degisimlere yol agmaktadir. Bu degisimlerin, 6zellikle bilissel bozulmalar, duygusal
dalgalanmalar ve norolojik hastaliklar riskinin artmasi gibi 6nemli saglik sorunlariyla iliskili
oldugu arastirma bulgulari ile desteklenmektedir. Ostrojenin beyindeki etkileri, sinaptik
plastisite, ndroprotektion ve ndrogenez gibi temel norobiyolojik siirecler tizerinde belirgin rol
oynamaktadir (Brinton, 2008). Bu hormon, 6zellikle hipokampus, prefrontal korteks ve
amigdala gibi beyin bolgelerinde norolojik aktiviteyi diizenler. Bu bolgeler, hafiza, 6grenme ve
duygusal durumlarin yonetimiyle yakindan iligkilidir.

Ostrojenin beyindeki etkilerinin azalmasi, menopoz sonras1 dénemde biligsel islevlerde
gerilemeye yol acabilir (Resnick et al., 2009). Menopoz ile birlikte Ostrojenin azalmasi,
norolojik yapilarin fonksiyonel ve yapisal degisikliklere ugramasina neden olur. Bu durum,
biligsel islevlerde azalma, hafiza problemleri ve duygusal dengesizliklerin artmasina yol
acabilir.

Ostrojenin beyin saglig1 iizerindeki en dikkat ¢ekici etkilerinden biri de néroproteksiyon
saglamasidir. Beyinde olusan oksidatif stres, norodejeneratif hastaliklarin gelisimine zemin
hazirlayabilir. Menopoz sirasinda azalan Ostrojen, bu koruyucu etkiyi kaybettirerek, beyin
hiicrelerinin hasar gorme olasiligin1 artirir (Mosconi et al., 2018). Ayrica, Ostrojenin
norotransmitter sistemleri {izerinde de diizenleyici bir rolii vardir. Bu hormon, dopamin ve
serotonin gibi ndrotransmitterlerin diizeylerini etkileyerek, duygusal ve bilissel islevleri modiile
eder. Menopoz sonrasi bu nérotransmitterlerin dengesindeki bozulmalar, depresyon, anksiyete
ve diger psikolojik bozukluklara yol agabilir.

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme (fMRI) ve pozitron emisyon tomografisi
(PET) gibi norogoriintilleme teknikleri, menopoz sonrasi dénemde beyindeki yapisal
degisiklikleri ve islevsel bozulmalari ortaya koymaktadir. Ozellikle, posterior singulat,
precuneus ve frontal-lateral kortikal bolgelerde, dstrojenin azalmasiyla iligkili olarak belirgin
voliim kaybi ve islevsel baglantililikta azalma tespit edilmistir (Mosconi et al., 2017). Bu tiir
degisiklikler, bilissel islevlerdeki azalma ile dogrudan iliskilidir. Ostrojen seviyelerinin diisiik
olmasi, beyin fonksiyonlarinin yavaslamasina ve uzun vadede norolojik hastaliklarin gelisimine
katkida bulunabilir.

Ostrojenin nérobiyolojik rolii, menopoz sonrasi donemde kadinlarin beyin saghigini
daha fazla tehdit eden bir faktor haline gelmektedir. Ancak, bu hormonun etkilerinin yalnizca
Ostrojen seviyeleriyle degil, ayn1 zamanda genetik yatkinlik, yasam tarzi ve psikososyal
faktorler gibi ¢ok katmanli degiskenlerle de sekillendigi unutulmamalidir. Menopozun
ndrobiyolojik etkilerinin daha iyi anlasilabilmesi i¢in, hormonel degisikliklerin yani sira,
bireysel ve ¢evresel faktorlerin de goz oniinde bulundurulmasi 6nemlidir (Gogos et al., 2022).



Bu baglamda, menopozun ndérobiyolojik etkilerinin degerlendirilmesinde analitik
yaklasim ve multidisipliner analiz yontemlerinin kullanilmasi, bilimsel gegerlilik ve
giivenilirlik acisindan kritik 6neme sahiptir.

2-2- Progesteron, Beyin Sagh@i ve Menopoz Arasindaki liski

Progesteron, kadinlarin iireme sagliginda merkezi bir role sahip olan ve Gstrojen ile
birlikte homeostazin saglanmasinda kritik gorevler iistlenen 6nemli bir hormondur. Menopoz,
progesteron iiretiminin hizla azaldigi, kadinlarin yasam dongiisiinde biyolojik ve ndrobiyolojik
acidan 6nemli bir doniim noktasidir. Progesteronun beyin sagligi iizerindeki etkileri, menopoz
oncesi ve sonrast donemdeki hormonel degisikliklerin anlamin1 daha kapsamli bir
norofizyolojik baglam i¢inde degerlendirmemizi saglar. Bu hormon, yalnizca iireme iglevlerinin
stirdiiriilmesinde rol oynamakla kalmayip, merkezi sinir sistemi iizerinde de dnemli ndroaktif
etkiler gostermektedir.

Progesteronun beyin sagligi lizerindeki etkileri, 6zellikle ndroproteksiyon, sinaptik
plastisite ve ndrogenez gibi temel norobiyolojik mekanizmalar ile iliskilidir. Progesteron, beyin
hiicrelerini oksidatif strese karsi koruyarak énemli bir ndroprotektif rol iistlenir (Titus et al.,
2008). Hipokampus gibi 6grenme ve hafiza siireglerinde kritik rol oynayan beyin bolgelerinde
sinaptik plastisiteyi artirarak yeni noral baglantilarin kurulmasini destekler. Progesteron
eksikligi, menopoz sonrast donemde bilissel islevlerde azalma, depresif semptomlar ve
anksiyete gibi psikopatolojik durumlarin artmasi ile iliskilendirilmektedir (Maki et al., 2007).
Bu bulgular, menopozun sadece fizyolojik degil, ayn1 zamanda bilissel ve psikososyal acidan
da ¢ok boyutlu bir siire¢ oldugunu gostermektedir.

Menopoz sirasinda progesteron diizeylerindeki azalmanin, hipotalamus ve diger
merkezi sinir sistemi yapilart lizerindeki etkileri biiyliktiir. Progesteron, Ostrojenle sinerjik
etkilesimler i¢inde ¢alisarak uyku diizeninin ve duygusal dengenin homeostatik kontroliinii
saglar. Progesteronun azalmasi, menopoz sonrasi kadinlarda uyku bozukluklari, gece
terlemeleri ve sicak basmalar1 gibi semptomlarin siddetlenmesine katkida bulunabilir (Sherwin,
2003). Ayrica, diisiik progesteron seviyeleri prefrontal korteks ve amigdala gibi duygusal
diizenleme, karar verme ve stres yanitiyla iliskili beyin bolgelerinde islevsel bozukluklara
neden olabilir.

Menopoz sonrasi donemde progesteronun azalmasi, yalnizca hormonel dengenin
bozulmasi ile sinirli kalmayip, ndrotransmitter sistemleri lizerindeki modiilator etkileriyle de
onemli bir biyokimyasal diizenleyici rol oynar. Progesteron, serotonin ve GABA (gamma-
aminobutirik asit) gibi ndrotransmitterlerin homeostazini saglayarak anksiyete ve depresyon
gibi ruhsal bozukluklarin kontroliinde kritik islevler {istlenir (Brinton, 2008). Menopoz sonrasi
progesteron seviyelerindeki diisiis, bu norotransmitterlerin dengesizligine yol acarak, psikolojik
stresin artmasina ve biligsel islevlerde zorluklara sebep olabilir.

Progesteronun beyin {izerindeki etkilerinin anlasilmasi, menopoz sonrasi bilissel
gerileme ve ruhsal degisimlerin daha dogru bir sekilde modellenmesi ve ndropsikolojik
degerlendirmeler acisindan Onem tasimaktadir. Literatiirdeki arastirmalar, progesteron
replasman tedavisinin menopoz sonrast kadinlarda biligsel islevlerin iyilestirilmesi ve depresif
semptomlarin azaltilmasi agisindan potansiyel klinik faydalar sagladigini gostermektedir
(Sherwin, 2005). Ancak, progesteronun beyin fonksiyonlari iizerindeki uzun vadeli etkilerinin
kapsamli sekilde ortaya konmas: i¢in ileriye doniik, kontrollii klinik ¢alismalarin yapilmasi
gerekliligi devam etmektedir.



2-3- FSH ve LH, Beyin Saghg ve Menopoz Arasindaki iliski

Follikiil stimiile edici hormon (FSH) ve luteinizan hormon (LH), kadinlarin iireme
dongiisiinde endokrin regiilasyonda kritik bir rol oynayan, hipofiz bezinden salgilanan iki
onemli hormondur. FSH, yumurtaliklar1 6strojen sentezini artirmaya tesvik ederken, LH ise
oviilasyon siirecini tetikleyerek gonadal fonksiyonlarin diizenlenmesini saglar. Menopoz siireci
basladiginda, yumurtaliklarin fonksiyonel kapasitesi azalarak Ostrojen iiretimi onemli Olclide
diiser.

Bu hormonal azalma, negatif geri besleme mekanizmasi yoluyla hipofiz bezinin FSH ve
LH salgisin1 artirmasina neden olur; ¢iinkii hipofiz, dstrojen seviyelerini artirmak amaciyla
yumurtaliklar1 uyarmaya devam eder. Ancak menopozda yumurtaliklarin bu uyariya yanit
verememesi, FSH ve LH seviyelerinin kronik olarak yiiksek kalmasina yol acar.

FSH ve LH diizeylerindeki bu artis, menopozun biyolojik ve fizyolojik belirtilerinin
patofizyolojik temelini olusturur. Ozellikle artan FSH seviyesi, sicak basmalari, gece
terlemeleri ve diger vasomotor semptomlarla anlamli bi¢cimde iliskilendirilmistir (Freeman et
al., 2014). Ayrica, bu hormonlarin ylikselmesi, psikolojik ve bilissel fonksiyonlarda belirgin
degisikliklere sebep olabilir. FSH’ nin, Ostrojenin beyin iizerindeki noroprotektif etkilerini
kismen taklit edebilecegi diisiiniilse de, menopoz siirecinde bu etkinin yeterince gii¢lii olmadigi
oOne stirtilmektedir (Brinton, 2008).

Yiiksek FSH ve LH seviyelerinin, ozellikle prefrontal korteks ve hipokampus gibi
biligsel fonksiyonlarla iliskili beyin bolgelerinde yapisal ve islevsel degisikliklerle baglantili
oldugu ileri siiriilmiistiir (Resnick et al., 2009; Mosconi et al., 2018). Bu durum, hormon
diizeylerindeki dengesizliklerin noroplastisite ve sinaptik baglantilar {izerinde olumsuz etkiler
yaratabilecegine isaret etmektedir.

FSH ve LH seviyelerindeki artis, sadece fiziksel belirtilerle sinirli kalmayip, duygusal
durum ve bilissel saglik iizerinde de dnemli etkiler yaratabilir. Menopozun erken evrelerinde,
bu hormonlarin yiiksek seviyeleri depresyon, anksiyete ve biligsel performansta gerileme riskini
artirmaktadir (Sherwin, 2006). Ostrojen eksikligiyle birlikte hormonal dengenin bozulmast,
kadinlarin ruh hali ve bilissel islevlerinde belirgin degisikliklere neden olabilir.

Bununla birlikte, hormon replasman tedavileri (HRT) gibi tedavi stratejileri, menopoz
doneminde yiiksek FSH ve LH seviyelerinin yol actigi semptomlarin hafifletilmesinde ve
norolojik fonksiyonlarin iyilestirilmesinde etkili olabilmektedir. Bu tedavi segenekleri,
biyolojik sistemlerin yeniden diizenlenmesi ve norobilissel fonksiyonlarin korunmasi agisindan
Onem tasimaktadir.

2-4- Testosteron, Beyin Saghg ve Menopoz Arasindaki iliski

Testosteron, genellikle erkeklerin iireme saglig: ile iliskilendirilse de, kadinlarda da
ovariyen ve adrenal bezler tarafindan iiretilen 6nemli bir hormondur. Bu hormon, kadinlarda
cinsel istek, kas kiitlesi, kemik mineral yogunlugu ve ruh hali gibi bircok fizyolojik ve
psikolojik islevde kritik rol oynar (Maki et al., 2007). Menopoz, kadinlarin {ireme
fonksiyonlarinin sona erdigi, hormon diizeylerinde dramatik degisikliklerin yasandigi ¢ok
yonlii bir biyolojik siirectir. Menopoz doneminde testosteron seviyelerindeki belirgin diistis,
kadinlarin fiziksel ve psikolojik sagligini1 6nemli 6lgiide etkiler.



Testosteronun menopozdaki rolii 6zellikle merkezi sinir sistemi fonksiyonlar1 agisindan
onemlidir. Testosteron seviyelerindeki azalma, beyindeki nérotransmitter dengesini bozarak
bilissel islevlerde diisiise, anksiyete ve depresyon gibi psikolojik sorunlara zemin hazirlar
(Maki et al., 2007; Cherrier et al., 2005). Hipokampus ve prefrontal korteks gibi bilissel ve
duygusal diizenleme siireglerinde kritik beyin bolgelerinde testosteronun ndroplastisiteyi
modiile etmesi, menopoz sonrast biligsel performansin korunmasinda etkili olmaktadir
(Cherrier et al., 2005).

Ayrica, menopoz sonrasi testosteron seviyelerinin azalmasi, kadinlarda cinsel islev
bozukluklari, vajinal kuruluk ve libido kaybi gibi klinik semptomlarin artisiyla
iliskilendirilmistir (Sherwin, 2005). Testosteron eksikliginin, depresif semptomlar1 artirarak
yasam kalitesinde diisiise yol agtig1 da literatiirde desteklenmektedir. Bu nedenle, testosteron
replasman tedavilerinin menopoz sonrasi kadinlarda ruh hali, cinsel istek ve fiziksel
fonksiyonlarda iyilesme sagladigina dair bilimsel veriler mevcuttur (Maki et al., 2007).

Menopozun  norobiyolojik  etkilerinin  kapsamli  bigimde degerlendirilmesi,
testosteronun beyindeki roliinii anlamakla miimkiin olacaktir. Hormon eksikliginin sadece
biyolojik degil, ayn1 zamanda ndrolojik, psikolojik ve sosyal boyutlarinin ¢ok disiplinli
yaklagimlarla incelenmesi, etkin tedavi ve bakim stratejilerinin gelistirilmesini saglayacaktir.
Bu cercevede, testosteronun menopoz sonrasi beyin fonksiyonlar1 {izerindeki etkilerinin
sistematik olarak arastirilmasi hem klinik uygulamalar hem de bilimsel ilerleme agisindan 6nem
tagimaktadir.

2-5- Kortizol, Beyin Sagh@i ve Menopoz Arasindaki Iliski

Kortizol, adrenal bezler tarafindan salgilanan ve viicudun stres yanitlarini diizenleyen
onemli bir steroid hormondur. Menopoz siirecinde, Ozellikle postmenopozal donemde
kadinlarda kortizol seviyelerinde anlamli bir artis gozlemlenmektedir. Bu artis, menopozla
birlikte ortaya ¢ikan hormonal dalgalanmalar ve artan psikolojik stresle yakindan iligkilidir.
Ostrojen seviyelerindeki diisiisiin, kortizoliin diizenlenmesinde olumsuz etkiler yaratti1 ve
boylece stres yanitim1 artirdigi diisiiniilmektedir (Gogos et al., 2022). Yiikselen kortizol
diizeyleri, 6zellikle beyin iizerinde 6nemli fonksiyonel ve yapisal etkiler dogurabilir.

Menopoz sonras1 donemde kortizol seviyelerinin yiikselmesi, hipokampus bolgesinde
norodejeneratif degisikliklere zemin hazirlayabilir. Hipokampus, bellek islevleri ve duygusal
diizenlemede kritik bir merkez olarak, uzun stireli yiiksek kortizol maruziyetinde hasar gorebilir
ve bu durum bilissel islevlerde bozulmalara yol agabilir (Sapolsky et al., 2000). Ayrica kortizol,
uyku-uyaniklik dongiisiiniin diizenlenmesinde 6nemli rol oynadigindan, artan kortizol
seviyeleri menopozdaki kadinlarda uykusuzluk ve gece terlemeleri gibi semptomlari
agirlastirabilir (Vgontzas et al., 2001). Bu semptomlar, genel saglik ve yasam kalitesi lizerinde
olumsuz etkiler yaratabilir.

Bunun yaninda, ytiksek kortizol seviyesi prefrontal korteks ve amigdala gibi duygusal
diizenleme ve biligsel kontrol mekanizmalarinin yer aldigi beyin bdlgelerinde yapisal ve
fonksiyonel degisikliklere neden olabilir. Bu degisiklikler, psikolojik saglik sorunlar1 ve
duygusal dalgalanmalarin artmasiyla iliskilendirilmistir (Newcomer et al., 2000). Menopoz
sirasinda yiikselen kortizoliin biligsel islevlerde bozulma riskini artirmasi ve psikolojik
bozukluklarin tetikleyicisi olmas1 muhtemeldir.
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Son olarak, postmenopozal donemde yiikselen kortizol seviyelerinin belirli beyin
bolgelerinde amiloid protein birikimini artirdigina dair bulgular bulunmaktadir (Salardini et al.,
2025, p <0,05). Amiloid birikimi, Alzheimer hastalig1 gibi nérodejeneratif hastaliklarin 6nemli
bir biyobelirteci olarak kabul edilmektedir ve bilissel islevlerde belirgin bozulmalara yol
acabilmektedir. Bu nedenle menopoz sonrasi kortizol artisinin nérodejeneratif stireglerde kritik
bir rol oynadigi diisiiniilmektedir.

2-6- DHEA ve DHEA-S: Menopozda Norobiyolojik Islevleri

Dehidroepiandrosteron (DHEA) ve siilfatlanmis formu olan dehidroepiandrosteron
stilfat (DHEA-S), adrenal bezlerden salgilanan zayif androjen hormonlaridir ve Gstrojen ile
testosteron gibi cinsiyet hormonlarinin biyosentezinde 6ncii maddeler arasinda yer alir. Yas
ilerledikce, 6zellikle menopoz sonrasi kadinlarda DHEA ve DHEA-S diizeylerinde belirgin
azalmalar yasanir (Labrie et al., 2005). Son yillarda, bu steroid hormonlarin yalnizca endokrin
sistem Uzerindeki etkileri degil, merkezi sinir sistemi iizerindeki rollerinin de ndrobilim
acisindan onemli oldugu fark edilmistir. DHEA ve DHEA-S’nin, sinaptik plastisite ve
noroprotektif siireclerde etkili olabilecegi one siiriilmekte ve bu hormonlarin menopoz sonrast
biligsel islevlerdeki degisikliklerle iliskili oldugu arastirilmaktadir.

2-7- Insiilin, Beyin Saghg ve Menopoz iliskisi

Insiilin, temel olarak pankreastan salgilanan ve glukoz metabolizmasinda rol oynayan
bir hormondur; ancak, periferik etkilerinin yani sira merkezi sinir sistemi tizerinde de énemli
fonksiyonlara sahiptir. Beyin bolgeleri arasinda 6zellikle hipokampus ve prefrontal kortekste
bulunan insiilin reseptdrleri, noroplastisite, 6grenme, bellek ve dikkat gibi bilissel siireclerin
diizenlenmesinde kritik 6neme sahiptir (Kullmann et al., 2016). Menopoz sonras1 dénemde
insiilin direncinde artis gozlenmesi, hem metabolik saglik hem de bilissel islevler acisindan
onemli bir risk unsuru olarak kabul edilmektedir. Bu donemde Gstrojen seviyelerinin azalmasi,
viicut yag oraninin artmasina ve insiilin duyarliligimin azalmasina yol agarak beyin glukoz
metabolizmasinda dengesizliklere neden olabilir (Yaffe et al., 2004). Ozellikle postmenopozal
kadinlarda artan insiilin direnci, Alzheimer hastalig: riskinin artmasiyla iligkilendirilmis ve bu
durum "tip 3 diyabet" olarak adlandirilmistir (de la Monte, 2008). Insiilinin beyindeki rolii
yalnizca glukoz metabolizmasi ile sinirl kalmayip, sinaptik iletim, ndrotransmitter salinimi ve
hiicreler aras1 iletisimde diizenleyici islevler istlenir (Benedict et al., 2011). Dolayistyla, insiilin
duyarliligindaki azalma biligsel performansta diisiise, bilgi isleme hizinin yavaslamasina ve
duygudurum bozukluklarinin ortaya ¢ikmasina zemin hazirlayabilir. Menopoz sonrasinda sikca
bildirilen biligsel yakinmalarin altinda bu metabolik ve nérolojik mekanizmalarin etkili oldugu
diistiniilmektedir. Buna ek olarak, intranazal insiilin uygulamalarinin, 6zellikle hafif bilissel
bozukluk (MCI) tanis1 almis bireylerde, gegici olarak bellek performansini artirdigina dair
caligmalar mevcuttur (Craft et al., 2012). Bu bulgular, insiilinin beyin iizerindeki etkilerinin
daha iyi anlasilmas1 durumunda, menopoz sonrasi kadinlarda biligsel sagligin korunmasina
yonelik yeni tedavi stratejilerinin gelistirilebilecegine isaret etmektedir.

2-8- Troid, Beyin Saghg ve Menopoz Arasindaki iliski

Menopoz doneminde Gstrojen seviyelerindeki diisiis, tiroid hormonlarinin tiretimi ve
dolasimdaki etkinligi lizerinde dolayli etkiler yaratabilmektedir. Bu siirecte, baz1 kadinlarda
subklinik hipotiroidi gelisebilir ya da mevcut tiroid fonksiyon bozukluklar1 belirginlesebilir.
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Tiroid bozukluklari, depresyon, dikkat eksikligi, bilissel yavaslama ve genel mental yorgunluk
gibi néropsikiyatrik semptomlarla dogrudan iliskilidir (Hendrick et al., 1998).

Tiroid hormonlar1 6zellikle hipokampus ve prefrontal korteks bolgelerinde sinaptik
plastisiteyi ve miyelin sentezini destekler. Bu nedenle hormon diizeylerindeki dengesizlikler,
ogrenme ve bellek gibi yiiksek diizey bilissel islevlerde olumsuz etkiler olusturabilir (Zoeller
& Rovet, 2004). Kadinlarda tiroid fonksiyonlarinin yasam boyu degiskenlik gostermesi,
menopoz sonrast donemde bu hormonlarin beyin sagligi iizerindeki etkilerinin dnemini
artirmaktadir.

Ayrica menopoz sonrast donemde yapilan aragtirmalarda, tiroid stimiilan hormon (TSH)
diizeyleri ile Alzheimer hastalig1 riski arasinda anlamli iligkiler gézlemlenmistir. Hem diisiik
hem de yiiksek TSH seviyelerinin noérodejeneratif siireglerle baglantili olabilecegi ileri
stiriilmektedir (Tan et al., 2008).

Menopoz, sadece Ostrojen ve progesteron seviyelerindeki azalma ile sinirli kalmayip,
beynin kimyasal iletisim sistemlerinde de onemli degisikliklere neden olan karmasik bir
noroendokrin siiregtir. Bu donemde oOzellikle serotonin, dopamin, gama-aminobiitirik asit
(GABA) ve norepinefrin gibi norotransmitterlerin diizeyleri ve etkinlikleri etkilenir. Hormonel
dalgalanmalar, bu norotransmitterlerin sinaptik iletimdeki islevlerini modiile ederek ruh hali,
biligsel performans ve duygusal regiilasyon iizerinde dogrudan etkiler olusturabilir (Epperson
et al., 2012).

2-9-Menopozun Nérotransmitter Sistemleri Uzerindeki Etkileri:

Serotonin; Ostrojen, serotoninin beyin iizerindeki etkilerini hem reseptdr diizeyinde
hem de serotonin tasiyici proteinlerin ekspresyonu araciligiyla artirir. Menopoz déneminde
Ostrojen azalmasi, serotonin diizeyinde diisiise neden olarak anksiyete, depresyon, uykusuzluk
ve irritabilite gibi psikiyatrik belirtilere zemin hazirlayabilir (Miller et al., 2002). Bu degisim,
menopozla iliskili duygudurum bozukluklarinin nérobiyolojik temelini olusturur.

Dopamin; Dopamin, motivasyon, dikkat ve odiil algist gibi yiirtitiicli islevlerin
merkezinde yer alir. Menopoz sonrast donemde dopamin diizeylerinde goriilen azalma,
ozellikle prefrontal kortekste biligsel esneklik ve karar verme mekanizmalarinda bozulmalarla
iligkilendirilmistir (Jacobs & D'Esposito, 2011). Bu durum, menopoz sonrasi kadinlarda
goriilen biligsel yavaslamalarin olas1 nedenlerinden biri olabilir.

GABA; Merkezi sinir sisteminin baslica inhibitér ndrotransmitteridir ve sinirsel
uyarilmay1 dengeleyici isleviyle anksiyete diizeylerinin diizenlenmesinde kritik rol oynar.
Ostrojenin GABA-A reseptorleri iizerindeki modiilatdr etkisi géz dniine alindiginda, menopoz
sonras1 Ostrojen azalmas1 GABA sinyallemesinde dengesizliklere yol agarak anksiyete artigina
katkida bulunabilir (Backstrom et al., 2011).

Norepinefrin; uyaniklik, dikkat ve stres yaniti ile iliskilidir. Menopoz sonrasi: donemde,
ostrojenin norepinefrin sistemini baskilayici etkisinin ortadan kalkmasi, sicak basmalari, uyku
bozukluklar1 ve iritabilite gibi semptomlarin ortaya ¢ikmasinda rol oynayabilir (Freeman et al.,
2004).
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3. BOLUM: MENOPOZUN PSIiKOLOJIK VE BILISSEL ETKILERI

Menopoz, kadinlarin yasaminda sadece biyolojik degil, ayn1 zamanda psikolojik ve
duygusal agidan da 6nemli bir doniim noktasidir. Hormonal degisimlerin etkisiyle, bu siiregte
kadinlar cesitli psikolojik ve biligsel zorluklarla karsilagsabilmektedir. Menopozun psikolojik ve
biligsel etkileri, her bireyde farkli diizeylerde ve degisik sekillerde ortaya ¢ikabilir; bu durum,
menopozun ¢ok boyutlu dogasini anlamada énemli bir rol oynar.

3-1- Psikolojik Etkiler

Menopozun psikolojik etkileri, hormonal degisikliklerin viicut ve beyin tizerindeki
etkileriyle dogrudan baglantilidir. Bu donemde kadinlar ¢esitli duygusal ve bilissel problemler
yasayabilirler. Ostrojen seviyelerindeki azalma, serotonerjik sistemin diizenini bozarak
depresyon ve anksiyete gibi duygudurum bozukluklarina yol agabilir (Soares & Frey, 2010).
Ozellikle perimenopozal donemde depresyon riski artmakta ve bu dénem, premenopozal
doneme kiyasla psikolojik stresin daha yogun hissedildigi bir siiregtir. Hormonal dalgalanmalar,
kadinlarin duygusal dalgalanmalara kars1 hassasiyetini artirabilir.

Duygudurum dalgalanmalari, menopoz siirecinde Ostrojen ve progesteron
seviyelerindeki degisimlere bagl olarak sinirlilik, irritabilite ve yogun duygusal degisimlere
yol agabilir (Hanoglu, 2022). Bu durum, kadinlarin giinliik yasam aktivitelerinde zorluk
yasamasina ve sosyal iligkilerinde sorunlar ortaya ¢ikmasina neden olabilir.

Uyku bozukluklart menopozun sik goriilen belirtilerindendir. Gece terlemeleri ve sicak
basmalar1 uyku kalitesini olumsuz etkilerken, melatonin liretimindeki azalma ve artan kortizol
seviyeleri, uyku boliinmelerine ve kalitesiz uykuya katki saglar (Freeman et al., 2007). Sonug
olarak, uyku bozukluklar1 genel ruh saglhigini olumsuz yonde etkileyerek yasam kalitesini
diistirebilir.

Ozsayg1 ve kimlik algis1 da menopoz déneminde onemli degisiklikler gosterebilir.
Kadinlar, yaslanma ve fiziksel degisimlerle birlikte tiretkenliklerini yitirdiklerini hissedebilir;
bu durum 6zsaygi iizerinde olumsuz etkiler yaratabilir. Kimlik algisi, menopozun getirdigi
degisimlerle birlikte toplumsal ve kiiltiirel faktorlerin etkisiyle yeniden sekillenebilir.

3-2- Bilissel Etkiler

Menopoz, biligsel islevler iizerinde de etkili olabilir. Ozellikle dstrojen ve progesteron
seviyelerindeki azalma biligsel islevlerin bozulmasina yol agabilir. Ostrojenin néroprotektif
etkilerinin kaybi, uzun vadede Alzheimer gibi nérodejeneratif hastalik riskini artirabilir; ancak
bu iligkinin kesinligi hala tartismalidir ve bireysel farkliliklara baghidir (Mosconi et al., 2018).
Baz1 arastirmalar menopoz sonrast bilissel islem hizinda hafif disilisler oldugunu
bildirmektedir; fakat bu genellikle gecici ve hafif diizeydedir (Greendale et al., 2009). Zamanla,
bu degisiklikler bilissel performans tlizerinde kalici1 etkilere yol agabilir.

Ostrojen, hipokampustaki sinaptik plastisiteyi destekleyerek hafiza islevlerini
giiclendirir. Bu hormonun azalmasi, 6zellikle kisa siireli ve sozel hafizada bozulmalara sebep
olabilir (Epperson et al., 2013). Bdylece kadinlar gilinliik hayatlarinda unutkanlik ve
konsantrasyon sorunlar1 yasayabilirler.

Dikkat ve konsantrasyon sorunlart da menopoz siirecinde ortaya ¢ikabilir. Prefrontal
kortekste dopamin ve asetilkolin sistemlerindeki azalma, bilissel esneklik ve odaklanma
problemlerine neden olabilir; bu durum is ve sosyal yasamda zorluk yaratabilir.
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Hormonal degisiklikler mevcut ruh sagligi sorunlarimi da koétiilestirebilir ve klinik
diizeyde ruhsal zorluklara yol agabilir.

3-3- Yeni Kimlik ve Uyum Siireci

Menopoz, bir¢ok kadin i¢in yaglanma ve biyolojik degisimlerle 6zdeslesir; bu siiregte
kadmlar tretkenlik kaybi hissi yasayabilir ve bu durum duygusal bir gecis siirecini
tetikleyebilir. Ayrica, mastektomi veya histerektomi gibi cerrahi miidahalelerle olusan erken
menopoz, biyolojik islevlerin kaybiyla iligkili benzer duygusal etkiler yaratabilir.

3-4-Menopoz ve Cinsellik:

Menopozun cinsel yasam iizerindeki etkileri de 6nemli bir konudur. Hormon
seviyelerindeki degisiklikler, cinsel isteksizlik, dokunmaya duyarsizlik veya cinsel iliskide agr1
gibi sorunlara yol acgabilir. Bu durum, partnerler arasinda stres yaratabilir ve iligkilerde
gerginliklere neden olabilir. Menopozun cinsel saglik iizerindeki etkilerini yonetmek,
kadinlarin genel iyilik hallerini iyilestirebilir.

SONUC:

Menopoz, yalnizca hormonal bir degisim siireci olmaktan 6te, kadin beyninde yapisal
ve islevsel diizeyde Onemli doniisiimlere yol ag¢maktadir. Norogoriintilleme bulgulari,
postmenopozal donemde 6zellikle hipokampus, prefrontal korteks ve amigdala gibi biligsel ve
duygusal islevlerle iliskili beyin boélgelerinde hacim kaybi, fonksiyonel baglantilarin
zayiflamasi ve metabolik aktivitede azalma oldugunu ortaya koymaktadir. Bu degisiklikler,
sadece biligsel degil, ayn1 zamanda ruhsal saglig1 da etkileyen ¢ok katmanli bir tabloyu isaret
etmektedir. Menopozun kadin saghg: lizerindeki etkileri, biyolojik, psikolojik ve sosyal
boyutlarin i¢ ige gegtigi karmasik bir yapiya sahiptir. Bu nedenle, etkili bir miidahale ve destek
sireci i¢in yalnizca hormonal tedavi yaklasimlari degil; aym1 zamanda yasam tarzi
degisiklikleri, psikososyal destek, biligsel rehabilitasyon ve ndrobiyolojik temelli izleme
yontemlerinin biitlinciil bir bicimde degerlendirilmesi gerekmektedir. Gelecege yonelik olarak,
kisisellestirilmis tedavi protokolleri ve multidisipliner saglk yaklasimlari, menopozun neden
oldugu norobiyolojik ve psikolojik zorluklarla daha etkili bicimde basa ¢ikilmasini
saglayacaktir. Bu baglamda, kadin beyni 0Ozelinde yapilan nérobilimsel arastirmalarin
derinlestirilmesi, menopoz dénemine dair farkindalik ve bakim kalitesini artirmada 6nemli bir
rol oynayacaktir.
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