
Menopoz öncesi kadınlar ile erkekler arasında-
ki koroner kalp hastalığı ile iliþkili mortalite ve
morbiditede belirgin fark bulunması ve menopoz
sonrası kadınlarda iskemik kalp hastalıklarında be-
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Özet
Endojen seks hormonlarının koroner arter hastalığı

(KAH)'nın etiyolojisinde rol oynayabileceği pek çok çalıþma
ile gösterilmiþtir. Bu çalıþmalarda genel olarak KAH ile
hiperöstrojenemi ve hipoandrojenemi arasında iliþki saptan-
mıþtır. Bu çalıþma adrenal seks steroidi olan de-
hidroepiandrosteron sülfat (DHEAS)'ın erkeklerde koroner
ateroskleroz ile   iliþkisini ortaya koymak amacı ile yapıldı.
Diyagnostik koroner anjiyografi yapılan 238 erkek olgu çalıþ-
maya alındı. Koroner anjiyografileri tamamen normal olan 80
olgu (yaþ ortalaması 53.45 ± 10.00 yıl)kontrol grubu, en az bir
koroner arterinde %50 veya daha fazla darlığı bulunan 158 ol-
gu (yaþ ortalaması 55.12 ± 9.80 yıl) KAH grubu olarak alındı.
KAH grubunda serum DHEAS düzeyleri (88.21 ± 54.59
µg/dL) kontrol grubuna göre (115.18 ± 61.04 µg/dL ) anlamlı
derecede düþük bulundu (p<0.001). Serum DHEAS düzeyleri
bir damar hastalığına sahip olgularda 100.76 ±  49.30 µg/dL,
iki damar hastalığına sahip olgularda 88.49 ± 53.27 µg/dL ve
üç damar hastalığına sahip olgularda 75.56 ±  57.94 µg/dL
olarak tespit edildi. Kontrol grubuna göre iki ve üç damar
hastalığına sahip kiþilerdeki serum DHEAS düzeyleri anlamlı
derecede düþüktü (sırasıyla p<0.05, p<0.001). Serum DHEAS
düzeyleri ile  KAH ve tutulan damar sayısı arasında anlamlı
negatif korelasyon saptandı (sırasıyla r=-0.225, p<0.001; r=-
0.269, p<0.001).

Sonuç olarak  anjiyografi ile KAH tespit edilmiþ erkek-
lerde düþük serum DHEAS düzeyinin ateroskleroz ge-
liþmesinde diğer bir risk faktörü olabileceği kanaatine varıl-
dı.

Anahtar Kelimeler: Dehidroepiandrosteron sülfat, 
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Summary
Several studies have indicated that endogenous sex hor-

mones may play a role in the etiology of coronary artery dis-
ease (CAD). In general, it was determined that there was a cor-
relation between CAD and hyperostrogenemia and hypoandro-
genemia. This study was carried out with the aim of determin-
ing the relationship of dehydroepiandrosterone sulfate
(DHAES), an adrenal sex steroid, with CAD in males. Two
hundred and thirty eight male cases admitted to diagnostic
coronary angiography were included in the study. Eighty cases
whose coronary angiographies were completely normal (mean
age 53.44 ± 10.00 year) were taken as the control group, and
158 cases who had at least 50% obstruction or more than
(mean age 55.12 ± 9.84 year) were taken as the CAD group.
The levels of serum DHEAS in the CAD group (88.21± 54.59
µg/dL) were found lower than in those of the control group
(115.18 ± 61.04 µg/dL) (p<0.001).

It was detected that the level of serum DHEAS in one ves-
sels disease was 100.76 ± 49.30 µg/dL, in the cases with two
vessels disease was 88.49 ± 53.27 µg/dL, and the ones with
three vessels disease was 75.46 ± 57.94 µg/dL. The levels of
serum DHEAS in the cases with two or three vessels disease
were signigificantly low when compared to the control group
(p<0.05, p<0.001 respectively). It was detected that there was a
significantly negative correlation between the levels of serum
DHEAS and CAD and the number of diseased coronary ves-
sels. (r= -0.225, p<0.001 and r= -0.269, p<0.001 respectively).
Consequently, in males diagnosed of CAD with angiography it
was concluded that the level of serum DHEAS might be anoth-
er important factor in development of coronary atherosclerosis.
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lirgin artıþ saptanması aterosklerozda etiyolojik
veya modüle edici bir faktör olarak endojen seks
hormonlarının rolü olabileceğini düþündürmüþtür.
Bu amaçla günümüze değin yapılan araþtırmalarda
genel olarak; koroner ateroskleroz ile serum andro-
jen seviyeleri arasında zıt yönlü, serum östrojen se-
viyeleri arasında pozitif yönlü iliþki saptanmıþtır
(1).

Bu çalıþma böbreküstü bezi korteksinden salı-
nan androjenik bir hormon olan dehidroepiandros-
teron sülfat ile koroner ateroskleroz arasındaki
iliþkiyi araþtırmak amacı ile yapıldı.

Materyel ve Metod
Çalıþmaya Ocak 1997-Ocak 1998 tarihleri

arasında kliniğimizde diyagnostik koroner anjiyo-
grafi uygulanan 238 erkek olgu alındı. Koroner an-
jiyografisinde en az bir koroner arterinde %50 veya
daha fazla darlık tespit edilen 158 olgu koroner
arter hastalığı grubu olarak alındı. Yaþça benzer
olan ve koroner anjiyografisi tamamen normal olan
80 olgu kontrol grubu olarak alındı. Endokrinolojik
hastalığı olanlar, hormon tedavisi görenler, primer
karaciğer yetmezliği ve böbrek yetmezliği olan
hastalar çalıþmaya alınmadı.

Tüm olguların yaþ, boy, vücut ağırlığı, dia-
betes mellitus, hipertansiyon, ailede prematür KAH
ve sigara kullanma anamnezi kaydedildi. Oniki
saatlik açlığı takiben sabah saatlerinde venöz kan
örnekleri vucutainer tüplere alındı. 2000 g'de 10
dakika santrifüj edildi ve serum örnekleri ayrılarak
analiz gününe kadar -70oC'de derin dondurucuda
saklandı. Serum trigliserid (TG), total kolesterol
(TK) ve serum yüksek dansiteli lipoprotein (HDL)
düzeyleri hazır ticari kitlerle (Boehringer
Mannheim, Germany) enzimatik yöntemlerle
Hitachi 717 otoanalizöründe ölçüldü. Serum düþük
dansiteli lipoprotein seviyesi Fridewald ve
arkadaþları tarafından geliþtirilen formülle hesap-
landı (2). Serum DHEAS düzeyi ise kemilumine-
sant immunassay ile hazır ticari kit kullanılarak
(immuliteR DHEA-SO4, DPC) otoanalizörde
ölçüldü.

Tüm olgulara perkütan femoral arter yolu ile
Judkins tekniği kullanılarak koroner anjiyografi
uygulandı. Koroner anjiyografi filmleri birbirinden
habersiz üç ayrı deneyimli kardiyolog tarafından
görsel olarak değerlendirildi. Koroner arter lezyon-

ları bulunduğu damara göre ana koroner arter
(LMCA), sol inen arter (LAD), sirkumfleks arter
(LCx) ve sağ koroner arter (RCA) lezyonu olarak
ayrıldı. Major yan dallardaki tıkayıcı lezyonlar il-
gili arterin lezyonu olarak kabul edildi. Hastalar
tutulan damar sayısına göre bir damar hastalığı
(1 DH), iki damar hastalığı (2 DH) ve üç damar
hastalığı (3DH) olarak gruplandı.

Đstatistiksel Değerlendirme
Çalıþmada elde edilen veriler ortalama ± stan-

dart sapma olarak verildi. Farklı grupların veri or-
talamalarının karþılaþtırılmasında Student's t testi,
farklı değiþkenler arasındaki iliþkinin değer-
lendirilmesinde korelasyon analizi kullanıldı.
P<0.05 anlamlı olarak kabul edildi.

Bulgular
Koroner anjiyografileri tamamen normal olan

kontrol grubunun (n=80) yaþ ortalaması 53.45 ±
10.00 yıl, KAH grubunun (n= 158) yaþ ortalaması
55.12±9.80 yıl idi. KAH grubundaki 58 olgu (yaþ
ortalaması 53.67 ± 11.99 yıl) bir damar hastalığına,
42 olgu (yaþ ortalaması 55.16±7.90 yıl) iki damar
hastalığına, 58 olgu (yaþ ortalaması 56.27 ± 9.10
yıl) üç damar hastalığına sahipti.

KAH grubu ile kontrol grubu arasında yaþ, vü-
cut kitle indeksi, aile anamnezi, diabetes mellitus,
hipertansiyon, sigara içimi, TG ve HDL kolesterol
açısından anlamlı fark bulunmaz iken; TK
(p<0.001) ve LDL kolesterol (p<0.005) açısından
önemli farklılık mevcuttu. Kontrol grubu ve KAH
grubundan elde edilen veriler Tablo 1'de gösteril-
miþtir. Serum DHEAS düzeyleri KAH grubunda
(88.21 ± 54.59 µg/dL) kontrol grubuna göre (115.
18±61.04 µg/dL) anlamlı derecede düþük bulundu
(p<0.001). Serum DHEAS düzeyleri 1DH grubun-
da 100.76±49.30 µg/dL, 2 DH grubunda 88.49 ±
53.27 µg/dL, 3 DH grubunda 75.46±57.94 µg/dL
idi. Serum DHEAS düzeyi koroner arter
hastalığının yaygınlığı arttıkça azalma göstermek-
teydi. 1 DH grubunda kontrol grubuna göre daha
düþük düzeyler bulunmasına rağmen aradaki fark
anlamlı derecede değildi (p>0.05). 2 DH'na sahip
ve 3 DH'na sahip olgularda tespit edilen düzeyler
istatistiksel olarak anlamlı idi (sırasıyla p<0.05,
p<0.001). Tablo 2'de damar tutulumuna göre tespit
edilen DHEAS düzeyleri verilmiþtir. Serum
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DHEAS düzeyi ile aterosklerozun bulunduğu ko-
roner arter sayısı arasında anlamlı negatif korelas-
yon tespit edildi (r=-0.269, p<0.001). Korelas-
yon analizinde serum DHEAS düzeyi ile yaþ
(r=-0.3764, p<0.001) ve KAH (r=-0.225, p<0.001)
arasında anlamlı derecede ters iliþki vardı.

Tartıþma
DHEAS böbreküstü bezi korteksinden salınan

17 karbonlu ve serumda en yüksek konsantrasyon-
da bulunan steroid yapıda androjenik bir hormon-
dur (3). DHEAS ve dehidroepiandrosteron'un anti-
aterojenik etkisinden otuz yıldan fazla süredir
þüphelenilmektedir; ancak bugüne değin insanlarda
yapılan çalıþmalarda böyle bir etkinin varlığını
desteklemek veya reddetmek için çeliþkili sonuçlar
rapor edilmiþtir (4-7). 

Erkeklerde KAH ile dolaþımdaki testesteron
ve DHEAS düzeyleri arasındaki iliþkinin
araþtırıldığı biri randomize tedavi, sekizi prospektif
ve otuzu kesitsel toplam 39 çalıþmanın incelen-
mesinde; randomize tedavi çalıþmasında testos-

terone undecanoate verilen 62 anjina pektorisli has-
tanın plasebo grubuna göre önemli derecede yarar-
landığı rapor edilmiþtir. Prospektif çalıþmalarda
serum testesteron düzeyi ile KAH arasında önemli
bir iliþki bulunmaz iken, serum DHEAS düzeyi ile
KAH arasında ya zıt yönlü bir iliþki olduğu ya da
bir iliþki bulunmadığı saptanmıþtır. Otuz kesitsel
çalıþmanın 18'inde serum testesteron ve/veya
DHEAS düzeyleri düþük bulunurken, 11'inde kon-
trol grubu ile benzer konsantrasyonlar bulunduğu
saptanmıþtır. Bu 39 çalıþmadan ortak olarak;
DHEAS'ın erkeklerde KAH geliþmesi üzerine iyi
yönde veya nötr etkisi olduğu sonucuna varılmıþtır
(5).

Erkeklerde serum DHEAS düzeyi ile KAH
arasındaki iliþkiyi gösteren en önemli çalıþmalar-
dan biri Barret-Connor ve arkadaþlarınca (8)
yürütülen on iki yıllık prospektif çalıþmadır. Bu
çalıþmada 50 yaþın üzerindeki erkeklerde
baþlangıçta ölçülen serum DHEAS düzeyi ile oniki
yıllık takipte geliþen kardiyovasküler mortalite
arasında anlamlı zıt yönde iliþki olduğu

Tablo 2. Koroner arter hastalığının yaygınlığına göre serum DHEAS değerleri (µg/dL)
Kontrol Grubu Bir Damar Hastalığı Đki Damar Hastalığı Üç Damar Hastalığı
n =80 n = 58 n = 42 n = 58
115.21 ±54.41 100.76 ± 49.30 88.49 ±53.27 75.46 ± 57.94

AD p< 0.05 p< 0.001
AD: Anlamlı değil

Tablo 1. Kontrol grubu ve KAH grubundan elde edilen veriler
Kontrol Grubu KAH Grubu

(n=80) (n=158) p
Yaþ (yıl) 53.45 ± 10.00 55.12  ± 9.80 AD
BMI 26.88 ± 3.92 26.25 ± 3.74 AD
Aile Anamnezi 7 ( %8.75 ) 13 (%8.22 ) AD
Hipertansiyon 8 ( %10 ) 13 ( %7.59 ) AD
Diabetes Mellitus 4 ( %5 ) 10 ( %6.33 ) AD
Sigara Đçimi 42 ( %52.5 ) 98 (%62.02 ) AD
Trigliserit (mg/dL) 180.17 ± 72.46 207.88 ± 97.28 AD
Kolesterol (mg/dL) 177.50 ± 39.22 207.24 ± 40.22 p<0.001
HDL (mg/dL) 42.52 ± 8.19 40.28 ± 6.73 AD
LDL (mg/dL) 103.90 ± 32.81 125.59 ± 39.79 p<0.005
DHEAS (µg/dL) 115.18 ± 61.04 88.21±54.59 p<0.001
AD: Anlamlı değil
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görülmüþtür. Ayrıca bu çalıþmada serum DHEAS
düzeyinde desilitrede 100 µg'lık bir artıþın kardiyo-
vasküler mortaliteyi %48 azalttığı ileri sürülmüþ-
tür.

Mitchell LE ve arkadaþlarının (9) yapmıþ
olduğu çalıþmada; erkeklerde 56 yaþ altında pre-
matür infarktüs ile serum DHEAS düzeyleri arasın-
da zıt yönlü iliþki bulunmuþ ve bu iliþkinin total
kolesterol, trigliserit, total kolesterol/HDL koles-
terol, apo AI, apo AII ,apo B ve vücut kitle indeksi
gibi diğer risk faktörlerinden bağımsız olduğu
tespit edilmiþtir.

Herrington DM ve arkadaþlarınca (10) yapılan
çalıþmada; koroner anjiyografi ile en az bir adet
%50 veya daha fazla tıkayıcı lezyonu bulunan ol-
gulardaki serum DHEAS düzeyleri normal koroner
anjiyografiye sahip kiþilerinkine göre anlamlı dere-
cede düþük bulunmuþtur. Ayrıca bu çalıþmada
serum DHEAS düzeyi ile tutulan damar sayısı ve
aterosklerozun yaygınlığı arasında anlamlı negatif
korelasyon tespit edilmiþtir.

Bu çalıþmamızda koroner arter hastalığı bulu-
nan erkeklerde koroner arter hastalığı bulunmayan-
lara göre serum DHEAS düzeyleri belirgin olarak
düþük bulundu. Ayrıca serum DHEAS ile tutulan
damar sayısı arasında anlamlı zıt yönlü iliþki tespit
edildi. Bu sonuçlar yukarıda belirtilen çalıþmalarda
rapor edilen sonuçlarla uyumludur. Normalde
serum DHEAS düzeyi yaþ ile orantılı bir azalma
gösterir (3). Bu çalıþmaya alınan KAH grubu ve
KAH alt grupları ile kontrol grubundaki olguların
yaþ ortalamaları arasında istatistiksel olarak bir
fark olmadığından dolayı, KAH grubunda elde et-
tiğimiz sonuçların düþüklüğü yaþ ile açıklanamaz
ve serum DHEAS seviyelerini etkileyebilecek du-
rumlar da dıþlama kriteri olarak alındığı için, bu
çalıþmada elde edilen sonuçlar düþük serum
DHEAS düzeyinin koroner aterosklerozda rol oy-
nayabileceği görü-þünü destekler niteliktedir.

DHEAS düzeyi ile ile koroner ateroskleroz
arasındaki iliþkinin mekanizması bugün tam olarak
belli değildir.Bu etkisi indirek yolla olabilir. Lipid
biyosentezi için gerekli olan NADPH koenzimi
pentoz fosfat yolu tarafından sağlanır. Pentoz fosfat
yolunda hız kısıtlayıcı bir enzim glukoz-6-fosfat

dehidrogenaz DHEAS tarafından inhibe edilmekte-
dir. Düþük serum DHEAS düzeylerinde bu in-
hibisyonu kalkarak NADPH-bağımlı lipogenezi
artırır. Bu þekilde DHEAS düzeyinin ateroskleroza
katkısı oluyor olabilir. Bunun yanında DHEAS'ın
antiproliferatif etkileri de aterogenezde koruyucu
bir faktör olabilir. Azalmıþ DHEAS düzeylerinin
vasküler intimal hücre proliferasyonuna yol açarak
aterosklerotik plak formasyona katkıda bulunması
olası bir mekanizmadır.

Sonuç olarak; erkeklerde bilinen risk faktörleri
yanında düþük serum DHEAS düzeylerin de ko-
roner ateroskleroz geliþimine katkıda bulunabile-
ceğini gösteren ve reddeden farklı çalıþmalar mev-
cuttur. Bu çalıþmanın sonuçları böyle bir iliþkiyi
destekler niteliktedir. Bu etkinin mekanizmasını
tam olarak anlayabilmek için daha ileri çalıþmalara
ihtiyaç vardır.
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