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Tek Doz Oral Ostrojenin Diyastolik Disfonksiyonu olan
Hipertansif Postmenopozal Kadinlarda Sol Ventrikiil Doluyuna Etkisi

Calismada hipertansif olan ve diyastolik fonksiyon bozukludu bulunan
postmenopozal kadinlarda tek doz oral Ostrojenin sol ventrikiil diyastolik
fonksiyonu lizerindeki akut etkisi aragtirilmigtir.

En az bir yildir postmenopozal dénemde olan iki ayn kadin grubu incelendi.
Sistemik hipertansiyonu olan (diyastolik kan basinci > 90 mmHg) ve Doppler
ekokardiyografik incelemede diyastolik fonksiyon bozuklugu (mitral E / A <1
ve izovolumik relaksasyon zamam -IVRT- > 100 msan) saptanan hipertansif
grubu ( hipertansif grup, n : 30, yas ort. 54 + 5) ; kan basinc1 normal (diyastolik
kan basinci £ 90 mmHg) olan ve sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu normal
(mitral E/ A 2 1 ve IVRT < 100 msan) bulunan kadinlar ise kontrol grubunu (
kontrol grubu, n : 30, yas ort. 52 + 6)101u$turdu. Bazal degerlendirmenin
ardindan ¢ift kor, plasebo kontrollii ve ¢arpraz kargilagtirmali olarak 6.25 mg
oral dstrojen verildi ; ii¢ saat sonra ekokardiyografik inceleme yinelendi. Her iki
ilag 6ncesinde ve sonrasinda kan basinci ve kalp hizi monitorize edildi. Kan
basinci ve kalp hizi her iki ilagla da anlaml olarak degismedi. Bazal E / A oram
hipertansif grupta ve kontrol grubunda sirasiyla 0.72 + 0.26 and 1.22 + 0.30,
IVRT ise yine sirasiyla 122 & 18 msan ve 89 = 14 msan idi. Kontrol grubunda
Ostrojenin peak E, peak A, E / A oram1 ve IVRT iizerinde anlamli bir etkisi
saptanmadi. Hipertansif grupta ise peak E ve peak A da anlamli degisim
olmazken, E / A oraminda anlamh olmayan hafif bir normalizasyon gézlendi
(bazal 0.73 + 0.11, ilagla 0.84 + 20). Ayrica yine bu grupta IVRT’ de anlamh
diizelme saptand: (bazal 124 + 20 msan, strojen ile 105 + 13 msan, p < 0.005)
Sonu¢ olarak, diyastolik disfonksiyonu olan hipertansif postmenopozal
kadinlarda tek doz oral &strojenin kan basincim ve kalp hizini degistirmeksizin
IVRT’ yi olumlu yonde etkiledigi bulundu. Ostrojenin hipertansif kadmnlarda
diyastolik fonksiyon tizerindeki bu olumlu etkisi ileri yasla birlikte diyastolik
disfonksiyon riskinin artmasinda postmenopozal kadinlarda Ostrejen
eksikliginin de roliiniin olabilecegini gostermektedir.

Anahtar kelimeler : diyastolik disfonksiyon, dstrogen, hipertansiyon



THE EFFECT OF SINGLE DOSE OF ORAL ESRTOGEN
ON LEFT VENTRICULAR FILLING
IN HYPERTENSIVE POSTMENOPAUSAL WOMEN

The aim of the study was to examine the acute effects of single dose oral
estrogen on left ventricular diastolic function in hypertensive postmenopausal
women with diastolic dysfunction. Postmenopausal women with hypertension
(diastolic blood pressure (BP) > 90 mm Hg) and with left ventricular diastolic
dysfunction (mitral E / A < 1 and isovolumic relaxation time (IVRT) > 100
msec) were included in the study (hypertensive group; n= 30; mean age 54 = 5
yrs). Age-matched, normotensive (diastolic BP < 90 mmHg) postmenopausal
women with normal left ventricular mass index ( < 110 g /m?) and with normal
left ventricular diastolic function (mitral E / A 2 1 and IVRT < 100 msec)
- served as the control group (control group; n=30; mean age 52 £ 6 yrs). Left
ventricular diastolic function was assessed by Doppler echocardiography at
baseline and 3 hours after the drug administration. All subjects were given
estrogen 0.625 mg and placebo by the oral route in a double blind, cross-over
fashion. Heart rate and blood pressure were monitored during the study.

There was no effect of estrogen on heart rate and blood pressure in any of the
groups. Baseline E / A ratio was 0.72 + 0.26 and 1.22 £ 0.30, and IVRT was
122 + 18 and 89 + 14 msec in hypertensive group and in the control group,
respectively. Estrogen had no significant effect on any of the Doppler
parameters in the control group. However, in the hypertensive group, there was
a trend to return towards normal limits at the E / A ratio (from 0.73 £ 0.11 to
0.84 + 20) with estrogen and a significant improvement in IVRT from 124 + 20
msec to 105 + 13 msec in response to estrogen administration. The effect of
estrogen on IVRT was statistically significant when compared with placebo (p
< 0.005).

In conclusion a significant improvement was achieved by a single dose oral
estrogen in left ventricular diastolic filling in hypertensive postmenopausal
women with diastolic dysfunction without altering heart rate and blood

pressure.
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HIPERTANSIF POSTMENOPOZAL KADINLARDA TEK DOZ ORAL
OSTROJENIN SOL VENTRIKUL DIYASTOLIK DOLUSUNA ETKiSi

GIRIS VE AMAC:

Postmenopozal kadinlarda kardiyovaskiiler riskin belirgin olarak daha fazla
oldugu uzun siiredir bilinmektedir (1). Premenopozal dénemde &strojenin bu
anlamdaki koruyucu etkisinin hemodinamik etkiler dahil olmak {izere bir ¢ok
mekanizmay1 igerdigi sanilmaktadir (2,3). Postmenopozal kadinlarda kisa siireli
Ostrojen uygulamasinin gerek koroner gerekse periferik damarlarda bozulmus
olan endotele bagimli vazodilatasyon yamtim1 artirdigi gosterilmistir (4,5).
Ancak Ostrojenin postmenopozal kadinlarda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu
tizerindeki etkisi hakkinda geligkili yayinlar bulunmaktadir (6,7). Sol ventrikiil
diyastolik fonksiyonun koroner arter hastaliginda, sistemik hipertansiyonda,
hipertrofik ve dilate kardiyomiyopatide ve kalp kapak hastaliklarinda bozulmug
oldugu ve bu bozuklugun gogunlukla sistolik disfonksiyondan &nce gelistigi
bilinmektedir (8). Diyastolik fonksiyonun ayrica ilerleyen yasla da bozuldugu
bildirilmigtir (9).

Gerek altta yatan hastalipa gerekse yasa bagh olsun diyastolik disfonksiyonun
artmms kardiyovaskiiler risk gostergesi olarak kabul edilebilir.

Klinik kalp yetmezligi olgularinin yaklagik yarisinda altta yatan nedenin
diyastolik disfonksiyon oldugu samlmaktadir (10). Artan yagla birlikte
diyastolik disfonksiyon sikligimin artmasi, bagta hipertansif ve iskemik kalp
hastaliklar1 olmak {izere organik kalp hastaliklarinin sikliklarinin artmasina
bagh oldugu kadar, dogrudan yaslanmamin bir sonucu olarak da kabul
edilmektedir (11).

Postmenopoazal kadinlarda Ostrejen eksikliginin ¢esitli hemodinamik ve
hemostatik bozukluklarla iliskisi oldugu bilinmektedir. Yine yukanda s6z
edildigi gibi kisa ve uzun dénem &strojen uygulamasimn gesitli hemodinamik
ve hemostatik faktorler lizerinde olumlu etkileri olabilecegi gdsterilmisitir.

Bu durumda 8strojenin kardiyoprotektif etkileri arasinda sol ventrikiil diyastolik
disfonksiyonunu diizeltici 6zelligi oldugu da diigiiniilebilir. Postmenopozal

Ostrojen replasmaninin sol ventrikiil diyastolik dolusu lizerine olumlu etkisinin



oldugu retrospektif bir ¢aligmada g6sterilmistir (6), ancak 6zellikle diyastolik
disfonksiyonu olan kadinlarda 6strojenin bu konudaki etkisi bilinmemektedir.
Sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu transmitral Doppler akim o6zellikleriyle
degerlendirilebilmektedir. Transmitral akim 6zellikleri kalp hizi, sol atriyal
basing, kapaktan gecen kan hacminin 6zellikleri, mitral kapak alam1 ve sol
ventrikiil ve sol atriyumun sistolik 6zellikleri gibi bir ¢ok fiziksel ve fizyolojik
etkenden etkilenmekle birlikte Doppler inceleme kolay, ucuz ve tekrarlanabilir
Ozelliktedir (11,12).

Bu caligmanin amaci Doppler ekokardiyografide sol ventrikiil diyastolik
disfonksiyonu saptanmis hipertansif postmenopozal kadinlarda tek doz oral

Ostrojenin sol ventrikiil diyastolik dolusuna etkisini incelemektir.



HASTALAR VE YONTEM :

Calisma grubu : Sistemik hipertansiyonu (diyastolik kan basinc1 > 90 mmHg)
olan ve Doppler ekokardiyografik incelemede sol ventrikiil diyastolik
disfonksiyonu saptanan postmenopozal kadin hastalar (hipertansif grup)
¢aligmaya alindi. Kan basinci normal (diyastolik kan basinci < 90 mmHg) olan
ve diyastolik disfonksiyon saptanmayan yas uyumlu postmenopozal kadinlar ise
kontrol grubunu (kontrol grubu) olugturdu. Postmenopozal durum en az bir
yildir adet goriilmemesi ve serum folikiil stimulan hormon diizeyinin 45 IU / LL
tizerinde olmasi olarak tanimlandi. Hastalar ve kontrol grubu iginde kalbin
sistolik ve diyastolik fonksiyonunu etkileyebilecek klinik koroner arter
hastalifi, kalp kapak hastaligi, diabetes mellitus ve kardiyomiyopati gibi baska
hastaliklar olmamasina 6zen gosterildi. Hastalardan ve kontrol grubundan hig
kimse daha 6nce hig dstrojen replasman almamuglardi. Tiim deneklere kapsamli
fizik muayene yapildi. Sistemik kan basinci {i¢ ayri poliklinik vizitinde civali
sfigmamanometre ile aym hekim tarafindan, hasta yatar durumdayken iiger kez
yapilan kan basinci OSlgiimlerinin ortalamasi alinarak degerlendirildi. Tiim
deneklere 12 kanalli yiizeyel EKG ¢ekildi, iki-boyutlu, renkli Doppler
ekokardiyografi yapildi. Caligma protokolii, 1975 Helsinki Deklerasyonu’na ve
bu deklerasyona 1983°de eklenen ilkelere uygun idi. Calisma igin hastane etik
kurulundan izin alindi. Caligma &ncesi tiim deneklerden bilgilendirilmis yazils

onay alind1.

Calisma ilacimn verilmesi : Caligma, randomize, ¢ift kér, plasebo kontrollii, ve
carpraz karsilastirmali olarak gergeklestirildi. Her iki gruptaki denekler ilk
olarak &strojen (0.625 mg, oral, tek doz) (Premarin,Wyeth) ya da plasebo almak
lizere randomize edildiler ve daha sonra ¢arpraz olarak diger ilaci aldilar.
Hipertansif grup’daki hastalarin antihipertansif tedavilerine ¢alisma boyunca
devam edildi. Ekokardiyografik degerlendirme hemen ilag dncesinde (bazal) ve
ilagtan sonraki {iglincli saatte (oral dstrojenin tepe plazma diizeyi igin beklenen
zamanda) yapildi.



Ekokardiyografik inceleme : Ekokardiyografik inceleme son yemekten 3 saat
sonra, 20 dakikalik dinlenme siiresinin sonunda denek sol yana yatar
durumdayken yapildi. Deneklerden s1g solunum yapmalan istendi. Inceleme
Ultramark-9 (Advanced Technology Laboratories, Bothell, WA) cihaziyla 2.25
Mhz prob kullamlarak yapildi. Tiim inceleme video banta kayit edildi ve
calisma akigina kér olan bir kardiyolog trafindan degerlendirildi.

M-mode ve 2-D olglimler : M-mode olgiimler Amerikan Ekokardiyografi
Dernegi’nin &nerileri dogrultusunda yapildi (13). Sol ventrikiil kitlesi Penn
kurallarina gore hesaplandi ve normal ventrikiil kitlesi (kadinlarda) < 110 g /
m2 olarak tamimlandi (14).

Doppler ekokardiyografik inceleme : Doppler ekokardiyografik inceleme apikal
pencereden mitral kapak hareketlerinin en iyi goriindiigii agidan yapildi. Renkli
Doppler goriintilyle saptanan sol ventrikiil dolus akimu ile pulse Doppler
ekseninin arasindaki agimin 20 derecenin altinda olmasina 6zen gosterildi. Pulse
akim Ornedi mitral yaprak¢iklarin hemen ucundan, iyi kalitede ve maksimal
diyastolik akim paterninin kaydedildigi noktadan alindi. Her parametre igin en
az bes kalp siklusunda 6l¢iim yapildi ve bunlarin ortalamas: alindi. Hesaplanan
Doppler parametreleri sunlardi: i) maksimal mitral erken dolus liz1 (peak E), ii)
maksimal mitral ge¢ dolug hiz1 (peak A), iii) maksimal mitral erken dolusun
maksimal mitral ge¢ dolusa orami (mitral E / A), iv) izovolumik relaksasyon
zamani (IVRT). IVRT sol ventrikiil ¢ikig yoluyla mitral dolusu aym anda kesen
stirekli Doppler kayitlarinda degerlendirildi ve aort kapaginin kapanmasindan
mitral kapafin agilmasina kadar gecen siire olarak hesaplandi. Diyastolik
disfonkisyon IVRT > 100 msan ve E / A <1 olarak tanimlandi (15,16).
Istatistiksel degerlendirme : Degerler ortalama + standart deviyasyon olarak
verilmigtir. Sol ventrikiil diyastolik dolusuna Gstrojenin ve plasebonun etksi
Stundent #-testi ile degerlendirilmigtir. Istatistiksel anlamhlik olarak p < 0.05
kabul edilmistir.



BULGULAR :

Hipertansif grupta 30 hipertansif postmenopozal hasta (yas ortalamasi : 54 + 5),
kontrol grubunda ise 30 normotansif denek (yas ortalamasi : 52 + 6)
degerlendirildi. Her iki grubun klinik baz1 6zellikleri ve bazal ekokardiyografik
Sl¢iimler Tablo 1 de verilmisgtir.

Tablo 1. Caligma gruplarinin baz klinik ve ekokardiyografik ézellikleri.

Hipertansif grup Kontrol grubu p degeri
(n:30) (n:30)

yas (yil) 54+5 52+6 AD
KH (7dk) 78 £10 72+ 16 AD
KB (mmHg) 158+19/102+10 124+11/81%9 <0.005
SVKI (g/m?) 108 + 13 99 + 14 AD
Peak E (m/san) 0.66 + 0.23 0.82+0.24 AD
Peak A (m/san) 0.92 £ 0.29 0.68 +0.28 AD
E/A 0.72 +£0.26 1.22+0.30 <0.01
IVRT (msan) 122+ 18 89+ 14 <0.005

KH; kalp mzi, KB; kan baswinci, SVKI; sol ventrikiil kitle indeksi, peak E;
maksimal mitral erken dolus, peak A; maksimal mitral ge¢ dolus; IVRT:

izovolumik relaksasyon zamani, AD; anlamii degil.

Hipertansif grupta sistemik kan basmnci kontrol grubundan anlamhi olarak
yuksekti, ancak bazal kalp hizlar1 arasinda anlamh fark bulunmamaktaydi. Sol
ventrikiil kitle indeksi, maksimal mitral erken dolus hiz1 (peak E) ve maksimal
mitral ge¢ dolus hiz1 (peak A) her iki grupta da benzer idi. Ancak hipertansif
grup da E / A oram kontrol grubuna oranla anlamli olarak daha diigiik iken
IVRT ise anlamli olarak daha yiiksek idi.



Ostrojenin kalp hizi ve kan basincina etkisi : Plaseboyla karsilastirildiginda
oOstrojenin kalp hiz1 ve kan basinci tizerinde anlaml bir etkisi olmadig goriildii

(Tablo 2).

Tabo 2. Tek doz oral §strojenin klinik ve ekokardiyografik olglimler lizerine

etkileri.
Hipertansif Kontrol
grup grubu
(n:30) (n:30)
bazal plasebo Ostrojen bazal plasebo Ostrojen
KH (7dk) 74+ 14 76 + 18 78 £12 77+ 15 72 + 14 71+20
KBqis (mm Hg) 160 + 20 162+ 18 160+ 18 126 + 13 128 £ 10 118 +28
KBy, (mm Hg) 102+ 10 104+ 12 106 + 14 78 +£9 78 £ 10 80+8
Peak E (m/san) 0.65+0.21 0.66 £0.22 0.78+0.20 | 0.85+0.23 0.84+.026 0.84+0.24
Peak A (m/san) 0.91+0.18 090+0.16 0.86+0.18 | 0.67+:023 0.66+0.24 0.68+0.20
E/A 0.73+0.11 0.71+0.10 0.84+0.20 [ 1.23+0.28 1.24+ 028 1.22+0.24
IVRT (msan) 124+20 123+20 105£13% [ 93+12 90+ 12 89+14

KH; kalp hizi, KBy ; sistolik kan basinci, KBy, ; diyastolik kan basinci, peak E;
maksimal mitral erken dolus, peak A; maksimal mitral ge¢ dolus, IVRT:

izovolumik relaksasyon zamam, * ; plaseboyla kargilastirildiginda p < 0.005.



Ostrojenin Doppler slgiimleri iizerine etkisi : Ostrojenin Doppler akim
6zelliklerine etkisi Tablo 2’ de verilmigtir. Kontrol grubunda 6strojenin peak E,
peak A, E / A oram1 ve IVRT iizerinde anlaml bir etkisi saptanmadi. Hipertansif
grupta ise peak E ve peak A da anlamli degisim olmazken, E / A oraninda
anlamli olmayan hafif bir normalizasyon g6zlendi (Sekil 1). Ayrica yine bu
grupta IVRT anlamh diizelme saptand1 (bazal 124 + 20 msan, dstrojen ile 105 +
13 msan, p <0.005) (Sekil 2).
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TARTISMA

Biiyiikk epidemiyolojik ¢aligmalar postmenopozal doénemde kadinlarda
kardiyovaskiiler hastalik siklifinin ve kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite
riskinin arttifim agik bir sekilde ortaya koymustur (1). Bu nedenle erken
menopoz ve postmenopozal dénem kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in major risk
faktorleri arasindadir. Diger yandan retrospektif epidemiyolojik ¢alismalarda
postmenopozal désnemde hormon tedavisi alan kadinlarda daha az koroner arter
hastalipx goriildiigiine (17,18), hatta mortalitenin daha diisiik olduguna (19)
isaret edilmistir. Bu durumdan yola gikilarak postmenopozal dénemde hormon
tedavisinin kardiyovaskiiler riski azaltip azaltmadigi yakin zamanda iki aym
bilyiik ¢alismada incelenmistir (20). Bunlardan ilkinde bilinen kardiyovaskiiler
hastalif1 olan postmenopozal dénemdeki kadinlara hormon tedavisi verilmis;
ancak s6z konusu tedavinin yaklasik 7 yillik bir takipte kardiyavaskiiler riski
azaltic1 etkisinin bulunmadigi ortaya ¢ikmustir (20,21). Diger ¢alismada da
hormon tedavisinin kardiyovaskiiler korunmada olumlu etkisinin olmadigim
gOsterilmigtir  (21). Prospektif, plasebo kontrollii ve ¢ift kor olarak
gergeklestirilen her iki ¢alismanin sonuglari, postmenopozal dénemde hormon
tedavisinin kardiyovaskiiler korunmada olumlu etkisinin bulunmadifin1 agik
olarak ortaya koymusgtur.

Ancak, premenopozal dénemdeki dogal Ostrejenin kardiyovaskiiler sistem
lizerindeki ¢ok c¢esitli ve olumlu etkilerinin oldugu, kardiyovaskiiler riski
azaltipy bir diger gergektir. Bu nedenle Ostrojenin kardiyovaskiiler sistem
tizerindeki atkileri ve bu etkinin yaslanma tizerindeki rolii hala 6nemli bir merak
konusu olmaya devam etmektedir.

Premenopozal dénemde Ostrejenin kardiyovaskiiler hastaliklar1 azaltic: etkisinin
cok cesitli mekanizmalan icerdigi kabul edilmektedir. Ostrojenin lipid
metabolizmas: tizerindeki olumlu etkileri ayrica postmenopozal dénemde de
gOsterilmigtir (22) Diger yandan hemodinamik ve hemostatik etkilerinin
bulunduguna isaret edilmektedir (3). Ostrojen reseptorleri babun (23), sigan
(24,25) ve insan (26,27) kardiyovaskiiler sistemlerinde gosterilmistir. Bu

nedenle kardiyovaskiiler sistemin Gstrojenin hedef orgam oldugu ve 8strojenin



kardiyovaskiiler sistemin igleyisinde O©nemli etkileri bulunabilecegine
deginilmistir (24).

Sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu menopozla birlikte degisim gostermektedir.
Menopoz oncesi kadinlarin postmenopozal kadinlara gore sol ventrikiil duvar
streslerinin daha diisiik oldugu (28) ve mitral dolus Doppler incelemesinde peak
E hizlarimn ve E / A oranlarimin daha yiiksek bulundugu (29) bildirilmistir.
Uzun siireli antihipertansif tedavinin hipertansif hastalarda diyastolik
disfonksiyonu diizeltebildigi bilinmektedir (30). Bu etkinin esas olarak altta
yatan sol ventrikiil hipertrofisinin geriletilmesine bagli oldugu diistiniilmekteyse
de hipertrofinin geriletilmesi her zaman diyastolik disfonksiyonun diizelmesini
saglamamaktadir (31,32). Ayrica nifedipinin (33,34) ve verapamilin (35) akut
olarak verilmesiyle de sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunun iyilestigi
gOsterilmistir, bu durum diyastolik dolusun akut sistemik bir etkiyle veya
dogrudan miyokardiyal bir mekanizmayla diizelebilecegini diisiindtirmektedir.
Postmenopozal kadinlarda uzun siireli Sstrojen kullammi da sol ventrikiil
diyastolik dolusu iyilestirebilmektedir. Voutilainen ve ark. (6) HRT kullanan
postmenopozal kadinlarda daha yiiksek peak E hiz1 ve daha yiiksek E / A oram
oldugunu bildirmigtir. Bu retrospektif g¢aliymada hormon tedavisi alan
postmenopozal kadinlar almayanlarla  kargilagtirildiklarinda  Doppler
ozelliklerinine gore “daha geng” kalplere sahip olduklari belirtilmis ve bu
durumun anlamh olarak HRT alimina bagli oldugu vurgulanmistir. Bir bagka
retrospektif ¢aligmada da menopoza bagh diyastolik disfonksiyonun HRT
alimyla diizeldigi bildirilmigtir (36). Diger yandan Pines ve ark. (7) saglikh
postmenopozal kadinlarda 8 haftalik dstrojen kullanimimin Doppler 6zellikleri
tizerinde anlaml etkisinin olmadigim géstermistir.

Bu ¢aligmada hipertansiyonu olan ve sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu
bozuk olan postmenopozal kadinlarda tek doz oral Ostrojenin sol ventrikiil
diyastolik dolus 6zelliklerini iyilestirdigi g6zlenmistir. Kan basinci normal olan
ve normal sol ventrikiil diyastolik dolug 6zelliklerine sahip kontrol grubunda ise
Ostrojenin anlamli etkisi saptanmamugtir. Kontrol grubunda &strojenin etkisinin
bulunmamas:1 Pines ve ark.nin (7) sonuglariyla uyumlu goriinmektedir.
Caliymamizda peak E ve E / A oraninda artig ve IVRT deki anlamli diizelme
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Ostrojenin sistemik hemodinamik etkisine, kalp hmzindaki degisiklige ya da
dogrudan miyokardiyal etkisine bagli olabilir.

Uzun siireli 6strojen replasmam alan kadinlarda dstrojenin periferik vaskiiler
direng iizerinde gesitli etkileri bildirilmigtir (37). Bu ¢aligmada 9 haftalik
replasmanla sistemik kan basincinda her hangi bir degisiklik olmaksizin karotis
arter empedansinda anlaml azalma saptanmigtir. 17-B-§stradioliin akut olarak
verilmesiyle de onkol kan akiminin arttign ve arteyal direncin diistigii
gosterilmigtir (38). Benzer olarak yine postmenopozal kadinlarda 10 haftalik
hormon tedavisi sonrasi aorta peak kan akim hizinin, hiz-zaman integralinin ve
akselerasyonun arttig1 bildirilmistir (39). Ttim bu parametrelerin menopozdan
olumsuz yénde etkilendigi de bilinmektedir (40). Ostrojenin diyastolik dolus
lizerindeki olumlu etkisi arteriyal impedans:1 azaltmasmna bagh olabilir.
Gergekten de Ochi ve ark (41) arteriyal impedansin diismesiyle ventrikiiliin geg
sistolik yiiklenmesinin azaldigin1 bdylece relaksasyonunun daha hizli oldugunu
ve sonugta IVRT nin kisaldigimi bildirmigtir.

Diger yandan postmenopozal kadinlarda hormon tedavisinin pozitif inotropik
etkisinin oldugu belirtilmigtir (42,43). Bu inotropik etki IVRTdeki kisalmanin
bir nedeni olabilir, ancak ¢aligmamizda kalp debisi ve difer hemodinamik
parametreler ¢alistimamistir. Ostrojenin ayrica kalsiyum antagonistik 6zellikleri
bulundugu da bildirilmigtir (44,45) ve arteriyal impedans {izerindeki olasi
etkisinden bagka bu etki de IVRT’deki kisalmanin nedenlerinden biri olabilir.
Ancak bu ¢aligmanin bulgulariyla ostrojenin bu etkisini bir steroid olarak
dogrudan miyokardiyal bir mekanizmayla mi1 yoksa arteriyal impedans
tizerinden dolayl yolla m1 gésterdigi konusuna yorum getirmek olas: degildir.
Uzun donem 4strojen alan kadinlarin daha digiik kalp hizlarnn oldugu
bildirilmigse de (46) bu ¢aliymada tek doz Ostrojenin kalp hiz1 iizerinde etkisi
saptanmamugtir, bu nedenle IVRT’ deki kisalmanin kalp hizindaki degisiklige
bagli olmasi s6z konusu degildir.

Bu caligmanin sonuglar1 tek doz oral Ostrojenin hipertansiyonu olan ve
diyastolik disfonksiyonu bulunan postmenopozal kadinlarda diyastolik dolusu
olumlu yonde etkileyebildigini gostermektedir ve uzun siireli &strojen
kullammina iligkin ¢aligmalarla (6,37) uyumlu goriinmektedir.
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Diger yandan yakin zamanda yaymlanan bir bagka calismada sol ventrikiil
hipertrofisi olan hipertansif postmenopozal kadinlarda 12 haftalik &strojen
tedavisinin sol ventrikiil diyastolik disfonksiyon parametrelerinde belirgin
iyilesme sagladifi gosterilmigtir (47). Bizim g¢alismamiza benzer olarak
prospektif, randomize ve ¢ift kor olarak gergeklestirilen s6z konusu ¢alismanin
sonuglar bizim bulgularimizi desteklemektedir.

Ostrojenin postmenopozal dénemde kardiyovaskiiler korunmada olumlu bir
etkisinin bulunmadif: artik anlagilmig olsa da, cinsiyet hormonlarimn 6zellikle
premenopozal donemde kardiyovaskiiler sistem tizerindeki etkileri hakkinda
aydinlatilmasi gereken gok nokta bulunmaktadir. Daha kapsamli ve uzun siireli
¢aligmalar Sstrojenin kalp fonskiyonlari, endotel sistem ve hemodinamik sistem

tizerindeki etkilerine 151k tutacaktr.
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