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endojen seks hormon diizeylerinin ciddi iskemi ile iligkisi
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OZET:
Amag: Klinik ve laboratuvar olarak koroner arter
hastaligi(KAH) olan postmenopozal kadinlarda serum serbest
testosteron ve ostradiol diizeyleri ile mevcut koroner iskemi
arasinda iligki olup olmadigi aragturldl.
Materyal ve Metod: KAH'l1 94 kadin ve 46 saglikli kadin
alindi. Gruplar klinik,biyokimyasal,anjiografik,egzersiz testleri
ve SPECT sonuglarina gére normal, hafif-orta ve ciddi iskemi
olarak ayrildi ve bunlarda ostradiol ve serbest testosteron
hormonlart bakildi.
Bulgular:Ostradiol diizeyi ciddi iskemik grupta diger
gruplara gore anlamli gsekilde azalmig
bulundu(p<0,01).Serbest testosteron diizeyi ciddi iskemik
grupta diger gruplara gére anlamli derecede yiiksek
iken(p=0.,02),total testosteron agisindan fark bulunmadh.
Sonug¢:Bu ¢aligmamizin sonuglary,ciddi KAH olan
postmenopozal kadinlarda hormon replasman tedavisinin
ne derecede gerekli oldugunu vurgulayici ve tereddiitleri
giderici niteliktedir.
Anahtar Kelimeler: Koroner arter hastaligi,postmenopozal
kadmlar,endojen seks hormonlart

SUMMARY

Objective: This study prospectively evaluated the association
between endogenous serum sex hormone levels and the
degree of myocardial ischemia in postmenopausal women
with established as clinical and laboratory coronary heart
disease.

Material and Methods: 94 women with coronary artery
disease and 46 healthy women were included in the
study.These groups were enrolled as
clinic,biochemical,angiographic,exercise test and SPECT

findings.The two groups were seperated as normal,mild-

moderate and severe ischemia according to the results of
the tests.Serum estradiol and free testosteron levels were
measured in the last two groups and compared.
Results: The estradiol levels were significantly lower than
other groups in the severe ischemic group(p<0,01). Free
testosteron levels were significantly higher than other groups
in the severe ischemic group(p=0,02).No difference was

found in total testosteron levels between all groups.

Key Words: Coronary artery disease,postmenopausal
women,endogenous sex hormones.

GIRIS

Postmenopozal donem,kadinlarin kalp ve damar
hastaliklari riskinin arttig1 donemdir.Premenopozal
donemle karsilastirildiginda postmenopozal
donemde koroner hastalik riski %40-50
artmaktadir. Yapilan caligsmalar cerrahi olarak
olusan menopozun(total oofero-histerektomi)
dogal menopozdan daha fazla bir risk getirdigini
gostermistir.(1,2)

Menopoz sonrasi kadinlarda kalp ve damar
hastaligr riskinin azaltilmas: ¢ok Onem
tasimaktadir.Gozlemsel ¢aligmalar,dstrojen
replasman tedavisi(ORT) ve hormon replasman
tedavisinin(HRT) bu riski %50 azalttigini
gOstermistir.55 yagina kadar kadin hormonlarmin
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kadini kardiyovaskiiler hastaliklara kars:
korudugu,menopozla birlikte kadinlarda
kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riskinin
artmasindan yola c¢ikarak,menopoza girmenin de
bir kardiyovaskiiler risk faktori oldugu
diisiiniilmektedir.35 yasindan once bilateral
overleri alinan hastalarda 8 kat fazla KVH riski
artis1 oldugu saptanmustir. ORT almak overleri
alinan bayanlari bu risk artisindan korumaktadir.(3)

Ostrojen lipid diizeylerini iyilestirmekte ,vaskiiler
duvar tizerinde olumlu etkileri bulunmakta ve anti
oksidan etkileri  bulunmaktadir.(4,5)

GEREC VE YONTEM
Calismamiza 140 kadin alindi.Ortalama yas

58%2,4 yil idi.Hasta grubunu koroner anjiografi
yapilip koroner arter hastalig1 tespit edilmis (bir
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major epikardiyal arterin >%50 stenozu)
postmenopozal donemdeki (en az 1 yildir
menstruasyonu olmayan) 94 hasta
olusturdu.Kontrol grubunu ise yas uyumlu
_postmenopozal 46 saglikli kadin olugturdu.

Tiim hastalarin lipid profilleri ¢ikarildi. Treadmill
egzersiz testi ve Talyum-201 myokard pertiizyon
sintigrafileri (bunlar Dr. Siyami Ersek Gogiis Kalp
Damar Cerrahisi Merkezi’'nde gergeklestirildi)
yapildr

[statistiksel yontemler olarak Oneaway Anova
testi, student t testi ve ki-kare testleri kullanild.

Tablol:Biyokimyasal ve koroner anjiografik bulgular

Hesaplamalar SPSS 6,0 programu ile yapildi.
Testlerin tiimiinde p<0,05 degeri istatistiksel olarak
anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Caligsmaya alinan toplam 140 bayan iskemi
derecesine gore 3 gruba ayrild1.46°s1 kontrol
(1.grup),52°'si hafif-orta iskemi grubu
(2.grup),42’si ciddi iskemi grubu (3.grup)
vakalarindan olusmakta idi.

Konrol Hafif-orta iskemi Ciddi iskemi
grubu(n:46) grubu(n:52) grubu(:42)
Achik kan sekeri(mg/dl) 91£18 94418 101£25
Total kolesterol(mg/dl) 16730 188433 199+42
HDL(mg/dl) 4416 4247 4117
LDL(mg/dl) 91+12 11625 129£28
Trigliserid 31428 136127 138+32
Tek damar hastasi - 20(%38) 11(%26)
[ki damar hastasi - 15(%29) 14(%33)
Ug damar hastas - 17(%33) 17(%40)
Tablo2: Egzersiz testi ve SPECT sonuglan
Kontrol Hafif-orta iskemi Ciddi iskemi
grubu grubu grubu

Maksimum kalp hizi 159+14 15311 146+8
Pik sistolik basmcer 180+15 167+14 156112
Is yiikii(METs) 8,8+1,7 721+4 6,21%.3
ST depresyonu(mm) - 0,903 1.5+£0,7
Anginali hasta adedi - 12(%23) 17(%40)
Redistribiisyon defekti - 2,709 7,1+1,8
Fikst defekt - 1,611,2 1.8+1,4
Total defekt 43+1.6 8,9+3,1

Ostradiol diizeyi ciddi iskemik grupta 166,+68 pg/ml,hafif-orta iskemik grupta 28,9+9.2 pg/ml, kontrol
erubunda ise 41,8+10,4 pg/ml olarak bulundu. Ostradiol seviyesi ciddi iskemisi olan grupta,diger gruba
gore anlamli sekilde azalmig olarak bulundu(p<0,01,p=0,001).

Tablo3: Ostradiol diizeylerine gire gruplarm dagilim tablosu

n Ortalama+SD p
Ciddi iskemi grubu 42 16,846, 8 pg/ml P=0,001
Hafif-orta iskemi grubu 52 28,949,2 pg/ml P=0,001
Kontrol grubu 46 41,8+10,4pg/mi P<0,01

Tablo4: Serbest testosteron diizeylerine gore gruplarm dagihim

n Ortalama+SD p
Ciddi iskemi grubu 42 1,83+0,37pg/ml P=0,02
Hafif-orta iskemi grubu 52 1.33£0,35pg/ml P=0,02
Kontrol grubu 46 1,01£0,49pg/ml P=0,01
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Serbest testosteron ciddi iskemik grupta
1,83+0,37 pg/ml, hafif-orta iskemik
gruptal,33+0,35 pg/ml, kontrol grubunda ise
1,01£0,49 pg/ml olarak bulundu. Serbest
testosteron ciddi iskemik grupta diger iki gruba
gore anlaml derecede yiiksekti (p=0,02 , p=0,01).

Total testosteron diizeyleri ciddi iskemili grupta
33+4,2 ng/ml, hafif-orta iskemik grupta 32,4+5,5
ng/ml, kontrol grubunda ise 29,2+5,86 ng/ml
bulundu.Gruplar arasinda anlaml bir fark yoktu.
DHEAS diizeyleri sirasiyla 82433 mcg/ml,
80,74+24.8 mcg/ml ve 79,7£32 mcg/ml bulundu.
Gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu.

SHBG degerleri sirasiyla 6,88+3,18 mg/lt ,
6,72+2,5 mg/lt, 6,48+2,77 mg/lt olarak bulundu.
Gruplar arasinda anlaml bir fark saptanmadi.

Coklu regresyon analizi ile serbest testosteron
(p=0,001), total kolesterol (p=0,01) ve dstradiol
diizeyleri (p=0,02) ciddi koroner iskemisi icin
bagimsiz etkenler olarak belirlendi.

TARTISMA VE SONUC

Bu ¢alismada prospektif olarak endojen serum
seks hormonlar diizeyleri ile daha onceden
koroner arter hastaligi saptanmig olan
postmenopozal kadinlardaki miyokard iskemisinin
derecesi arasindaki iligki arastirilmigtir.

Calismamiz ostradiol ve serbest testosteron
diizeylerinin ,anjiografik olarak koroner arter
hastalig1 ispatlanmig postmenopozal kadinlarda
Talyum sintigrafisindeki ciddi iskeminin &nemli
bir bagimsiz prediktérii oldugunu ortaya
koymustur. Verilerimiz hafif-orta iskemisi olan
grubta ve kontrol grubunda ciddi iskemisi olan
gruba gore daha yiiksek ostradiol ve daha diigiik
serbest testosteron oldugunu meydana ¢ikarmugtir.
Buna kargin total testosteron, DHES ve SHBG
degerleri her ii¢ grupta ¢cok.onemli farklar
gostermemektedir.

Daha once yapilan caligmalarda kisa ve uzun
dénem ostrojen tedavisinin koroner arter hastalig
olan postmenopozal kadinlarda egzersiz toleransim
arttirdi§1 ve EKG’de iskemisi olanlarda egzersiz
zamanini iyilestirdigi gosterilmistir.(6,7)Ayrica
ostrojenle kombine progesteron verilmesi ile
ispatlanmis koroner arter hastaligi olan
postmenopozal kadinlarda

egzersiz zamaninda daha da fazla iyilesme saptandigi
bildirilmistir (8).

Son zamanlarda yapilan bir caliymada Vehkavaara
ve arkadaglari,ostrojen replasman tedavisi ile
endotelyal fonksiyonun iyilesmesinin akut vaskiiler
etkilerden ziyade ostrojenin LDL kolesterolii azaltma
gibi uzun vadeli etkileriyle oldugunu bildirmis -
lerdir(1).

Ote yandan dogal progesteronun deneysel
modellerde endotelden bagimsiz olarak vazodila-
tas yona neden oldugu saptanmistir(9). Brittner ve
arkadaglar1 serum Ostradiol diizeyi,ORT ve KAH
prevalans: arasinda onemli bir iligki oldugunu
belirtmektedir(10,11). Biz ¢alismamizda endojen
seks hormon diizeyleri ile anjiografik koroner arter
hastaliginin giddeti arasindaki iligkiyi
arastirdik. Talyum-201 miyokard sintigrafisi ile
saptanan miyokardiyal iskemi, koroner anjionun tek
basina saglayamadigirisk altindaki miyokard
miktarin1 da bize gdsterme avantajina sahiptir.
Brittner ve arkadaglarinin bulgulari ile uyumlu olarak
caligmamizda koroner aterosklerozu olan
postmenopozal kadinlarda serum 6stradiol seviyeleri
ile Talyum-201 sintigrafisiyle goriintiilenen
iskeminin ciddilik derecesi arasinda bir iligki
oldugunu gosterdik.

Daha 6nceden yapilmis caligmalarda koroner
anjiografi yapilan postmenopozal kadinlarda
yiikselmis testosteronun koroner ateroskleroz i¢in
bir risk faktérii oldugu saptanmistir. Bizim
caligmamizda anjiografik olarak koroner arter
hastalig1 saptanan postmenopozal kadinlarda serbest
testosteron diizeyinin ciddi iskeminin bagimsiz bir
gostergesi oldugu dogruland.

Daha 6nce bu konuda yapilmis caligmalarda
sensivitesi ve spesifitesi diisiik olan Treadmill
egzersiz testi kullanilmis iken bizim ¢alismamizda
miyokard iskemisinin varligini ve derecesini daha
giivenilir olarak belirleyebilen Tayyum-201 sintigrafi
yontemi kullanilmistir. Boylece postmenopozal
koroner arter hastalikli kadinlardaki iskeminin siddeti
ile endojen seks hormonlarinin diizeyindeki
degisikligin iliskisi daha acik olarak ortaya
konulmustur.

Caligmamizin sonuglarina dayanarak, kronik
koroner arter hastast postmenopozal kadinlarda,
ozellikle iskemisi siddetli olan alt grupta, koroner
arter hastaligimin sekonder profilaksisinde hormon
replasman tedavisi dneriyoruz.
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