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OZET

Postmenopozal kadinlarda sol ventrikiil diyastollk
fonksiyon bozuklugunu arastirmak amaciyla 15 premeno-
pozal ve 15 postmenopozal dénemdeki kadin c¢alismaya
alindi.  Higbirisinde kardiyovaskiiler veya diger kronik has-
tallk anamnezi, semptom veya bulgulari bulunmamaktay-
di. Tdm olgularin detayli fizik muayeneleri, kan basinglari,
kilo ve boylari Olglilerek, iki boyutlu M-mode ve Doppler
ekokardiyografik incelemeleri yapildi.  Diyastolik fonksiyo-
nu tetkik icin asagidaki parametreler incelendi. 1) E velo-
site (E), 2) Atriyal velosite (A), 3) E/A, 4) izovoliimetrik
relaksasyon zamani (IVRT) 5) Erken dolus fazinin des-
eierasyon zamani (DT), 6) Atriyal dolus fraksiyonu (AFF).
IVRT, DT, AFF degerleri postmenopozal kadinlarda belir-
gin olarak yliksek bulundu (p<0.05). Diyastolik disfonk-
slyon bozuklugunun &strojen seviyesinin azalmasi ve foll-
kil stimulan hormon seviyesinin artmasi ile iligkili oldugu
gbzlendi. Sonug¢ olarak, bu calismada postmenopozal ka-
dinlarda &strojen eksikligine bagll olarak sol ventrikiil
diyastolik disfonksiyonun gelistigi saptand..
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Ostrojen kardiyovaskiiler hastaliklarin geligsiminde
koruyucu bir rol oynamaktadir (1-4). Yapilan c¢alisma-
larda menapoz sonrasi Ostrojen kullanan kadinlarda,
kullanmayanlara oranla total kolesterol diizeyinde belir-
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SUMMARY

75 premenopausal and 15 postmenopausal women
were included in the study to determine whether abnor-
malities of left ventricular diastolic function in postme-
nopausal women. No women had history, symptoms or
signs of cardiovascular or other chronic diseases. The
procedures included a complete clinical examination, de-
termination of cuff blood pressure, body weight and
height, and a combined 2-dimensional, M-mode and
Doppler ultrasound study. The following indexes of dias-
tolic function were studied. 1) Early mitral diastolic veloci-
ty (E), 2) Atrial velocity (A), 3) E/A, 4} Isovolumetric re-
laxation time (IVRT) 5) Deceleration time of early filling
phase (DT) 6) Atrial filling fraction (AFF). IVRT, DT and
AFF was significantly higher in postmenopausal v/omen
(p<0.05). It was observed that diastolic disfunction was
correlated strongly with an decrease in serum estrogen
level and Increase in serum follicle stimulating hormone,
in conclusion, this study demonstrates that estrogen de-
privation impairs left ventricular diastolic function in post-
menopausal women.
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gin bir azalma ve HDL kolesterol dlizeyinde ise artma
gozlenmistir (5-7). Postmenapozai donemde klimakterik
yakinmalar nedeniyle &strojen kullanilmasini takiben
kan voiiminde artis ve periferik vaskuller direngte
disme oldugu ortaya konmustur (8-10). En son ga-
ligmalar, ostrojen eksikliginde miyokardin kasilma gucu-
nin azaldigini ve sol ventrikil duvar kalinhiginin arttigini
bildirmektedir (10,11). Ancak, menapozun sol ventri-
kalin sistolik ve diyastolik fonksiyonu Uuzerine etkisini
ortaya koyan calismalar son derece azdir. Bu nedenle,
calismamizda menapozun O6zellikle sol ventrikil diyas-
tolik fonksiyonu Uzerine etkisini arastirmayi uygun bul-
duk.
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Sekil 1. Pulsed Doppler ekokardiyografi ile apikal 4 bosluk ko-
numunda mitrai diyastolik akim ve kullanilan parametreler

MATERYEL VE METOD
Olgular

Kardiyovaskduler bir hastalik tanimlamayan kar-
diyak fonksiyonlari etkileyen ve hormonal 6zelligi olan
ilag kullanmayan, saglikh asemptomatik 151 premena-
pozal, 15t postmenapozal dénemde toplam 30 kadin
(yas araligi 32-53; yas ortalamasi 43+8) calismaya alin-
di. Normal menstriel siklusu olan, folikiller fazda se-
rum estradiol seviyesi <0.05 nmol/lt, folikiler stimulan
hormonu (FSH) 40 IU/It olanlar menapoz sonrasi kabul
edildi (12). Premenapoz ve postmenapoz ddnemdeki
kadinlarin ayni yas gruplarindan secilmeleri (premena-
poz-41il0; postmenapoz-42+11) ve lineer regresyon
analizi kullanilmasiyla, yasin elde edilen degerlere etkisi
azaltildi. Postmenapozal ddénemdeki kadinlarin son
mensleri ortalama 4 yil dnce gerceklesmis olup, 2'si
total histerektomi ile, geri kalan 13'U ise natlrel yolla
menstriel siklustan kesilmislerdi.

Otuz olgunun fizik muayeneleri yapilarak kan ba-
singlari 6lguldu, vicut agirhklari ve boylari saptanarak
viicut yiizeyleri (BSA) ve viicut kitle indeksleri (BMI)
hesaplandi (10,13).

Ekokardiyografi

M-mode, 2 boyutlu ve Doppler ekokardiyografik
tetkikler Toshiba SSH-160 A model ekokardiyografi ci-
haziyla ve 3.5 mHz'lik Doppler probu ile degerlendirildi.
M-mode ekokardiyografik 6lgimlerde Amerikan Ekokar-
diyografi Cemiyetinin Onerdigi kriterler kullanildi (14).
Tum ekokardiyografik calismalar, olgularin en son ye-
meklerini takiben 2-3 saat sonra ve sol yan yatar po-
zisyonda ve fonokardiyografi ve elektrokardiyografi
esliginde gergeklestirildi. Apikal 4 bosluk konumunda
sample volum mitral halka hizasina ve mitral kapak
acikligina konularak, kursdér septuma paralel olacak
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sekilde yerlestirilerek diyastolik fonksiyon igin dlgumler
yapildi. Sistolik ve d:yastolik dlgumler i¢cin 5 ayri élgim
ortalamasi alinarak bulunan degerler kabul edildi. Sol
ventrikilin diyastolik fonksiyonu icin asagidaki para-
metreler kullanildi: 1) E velosite (E), 2) Atriyal velosite
(A), 3) E/A, 4) izovolumetrik relaksasyon zamani
(IVRT), 5) Atriyal dolus fraKsiyonu (AFF). Pulsed
Doppler ekokardiyografi ile apikal 4 bosluk konumunda
mitral diyastolik akim ve kullanilan parametreler Sekil
1'de gOsterilmistir.

istatistik

Bitun degerler ortalama ve standart sapma olarak
hesaplanmis ve ikili t testi ile karsilastirnimisim Bagim-
siz degiskenler arasindaki korelasyon tesbiti igin lineer
regresyon analizi uygulanmis, p<0.05 anlamli kabul
edilmigtir.

BULGULAR

Fiziksel oOlguimler ve M-mode ekokardiyografik
degerler Tablo 1'de gosterilmistir, interventrikiler sep-
tum, posterlor duvar kalinliklari ile sol ventrikil duvar
kalinhdi (septum+arkaduvar) postmenapozal kadinlarda
premenapozal kadinlara oranla anlamli derecede art-
mistir (p<0.005), Sistolik kan basinci, diyastolik kan ba-
sinci degerleri postmenapozal donemde artis gésterme-
sine ragmen bu artis istatistiksel olarak anlamli bulun-
mamistir (p>0.05).

Sol ventrikul diyastolik fonksiyonu igin alinan 6l-
cimler Tablo 2'de gosterilmistir. Yas ilerledikgce sol
ventriktlin diyastolik fonksiyonunda bozulma beklen-
diginden (15-17), istatistiksel degerlendirmelerde yasia
ilgili olarak regresyon analizi kullanilmig, postme-
nopozal kadinlardaki E velosite, A velosite, E/A, IVRT,
AFF ve DT degerleri premenapozal kadinlara oranla
anlamli olarak farkh bulunarak, menapoz sonrasi doé-
nemde sol ventrikil fonksiyon bozuklugu saptanmistir.

Ostrojen ve FSH degerleri ile Doppler paramet-
releri arasindaki iliski Tablo 3'de gdsterilmis, &strojen
seviyesinin digsmesi ve FSH seviyesinin artmasiyla sol
ventrikul diyastolik disfonkslyonunun paralellik gdsterdigi
ortaya konmustur,

TARTISMA

Yapilan calismalarda, sol ventrikilun diyastolik
fonksiyonu Uzerine yas, cins, alkol kullaniminin etkili ol-
dugu ortaya konmustur (10,18,20). Ozellikle yas, sisto-
lik ve diyastolik kan basinci, sol atriyum buyukligu ve
Bfvli'in sol ventrikiul diyastolik fonksiyonuna etkisi
buylktur. Yapilan hayvan deneylerinde yaslanmayla
paralel olarak miyokardiyumda selller hiperplazi, hicre
6lumu, fibrozis, kalsiyum sekestrasyonunda azalma
tesbit edilmis, bu patolojik degisikliklerin sol ventrikil
diyastolik fonksiyon bozuklugunun temelini olusturdugu
gosterilmistir (21). Calismamizda premenopozal ve
postmenapozal kadinlarin yas ortalamalarinda anlamli
bir fark olusturmayacak olgulari g¢alismaya dahil ederek
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Tablo 1. Olgularin fiziksel dlciimleri ve M-mode ekokardiyografik edegerleri
Premenapozal (n:15) Postmenapozal (n:15) P

Viicut yiizeyi (BSA) (cm’) 1.85+0.4 1.87+0.6 <0.05
Viicut kitle indeksi (BMIi) kg/m?) 2516 26+4 <0.05
Kalp hiz1 (Dk) 7448 76+7 <0.05
Slstollk kan basinci (mmHg) 130£10 138+9 <0.05
Dlyastolik kan basinci (mmHg) 75+6 7948 <0.05
interventrikiler septum kalinhgr (mm) 9.2+1.2 10+0.9 <0.05
Sol ventrikil duvar kalinhigr (mm) 18.3+1.6 19.9+1.7 <0.05
Sol atrium (mm) 3216 3314 <0.05
Ejeksiyon fraksiyon (%) 61+4 6314 <0.05
Fraksiyonel kisalma (%) 3544 36+7 <0.05
Diyastol sonu volim (ml) 86.8+14 87.9+16 <0.05
LV mass (g) 144.2+26 158.4+29 <0.05
LV mass indeks (g/m’) 83.3£14.2 90.4x18.2 <0.05

Tablo 2. Sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu igin alinan élgiimler
Premenapozal (n:15) Postmenapozal (n:15)
E velosite (cm/s) 72+8 58+11 <0.05
A velosite (cm/s) 38+8 4719 <0.05
E/A 1.8+0.3 1.210.4 <0.05
Izovollimetrik relaksasyon zamani (ms) 138+£19 153+22 <0.05
Atrlyal dolus fraksiyonu (%) 32111 408 <0.05
Deselerasyon zamani (DT) (ms) 145+6 160+11 <0.05
Tablo 3. Ostrojen ve folikiil stimulan hormon seviyelerinin Doppler parametrelerine etkisi
Premenopozal (n:15) Postmenapozal (n:15)
Ostrojen (O) (nmol/lt)
FSH (Ult)
0=0.45-0.90 0=0.30-0.45 0=0.15-0.30 0<0.05 nmol/lt
FSH=5-15 FSH=15-30 FSH=30-40 FSH>40 IU/It
E 74+6.2 70471 57+8.1 58+11
A 3414 36+8.1 40+6.4 4719
E/A 2.1 0.2 1.810.4 1.61+0.6 1.2+0.4
IVRT 130.1 £17 136.2+14 140+£19.8 153422
AFF 25.26 29.2+8 34.2+6.2 408
DT 138.6+4 142+8 146+7.4 160+11
E : E velosite (cm/s)
A ;A velosite (cm/s)
IVRT : Izovolimetrik relaksasyon zamani (ms)
AFF : Atrlyal dolus fraksiyonu (%)
DT : Erken dolus fazinin deselerasyon zamani (ms)

ve diyastolik fonksiyonun degerlendiriimesinde regres-
yon analizi kullanilarak yasin, elde edilen degerlere
olan etkisi azaltilmistir. Ekokardiyografik deger-
lendirmemizde folikiler fazda estradiol seviyesi <0.05
nmol/lt olan postmenapozal kadinlarda, estradiol se-
viyesi >0.16 nmol/lt olan premenapozal kadinlara oran-
la sol ventrikiil kalinliginda artma, sol ventrikilin diyas-
tolik fonksiyonunda ise azalma saptandi. Voutilainen ve

Pines adli arastirmacilar (10,11), menapoz sonrasi do-
nemde hormon replasman tedavisi uygulanmayan ka-
dinlarda, uygulananlara oranla sol ventrikllin diyastolik
fonksiyonunda belirgin bir bozulma ve sol ventrikiil du-
var kalinhginda artis bildirmislerdir. Tedavi gbéren post-
menapozal kadinlardaki bu dizelmenin, &6strojenin kan
volimiunu artirmasina ve periferik direnci belirgin olarak
disirmesine bagh oldugu belirtiimistir (10). Yapilan ca-
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hismalarda postmenapozal kadinlarda uzun siireli hor-
mon replasman tedavisinin yasin ilerlemesine bagh ge-
lisen sol ventrikiil relaksasyon bozuklugunun olugmasi-
ni engelledigi ortaya konmustur (10,12,21). Ostrojenin
bu koruyucu etkisi iki teori ile agiklanmaktadir. Birincisi,
postmenapozal o6strojen alimi ile arteriyel impedans
diismekte, sol ventrikiiliin slstol sonu yiikii azalarak sol
ventrikiiliin relaksasyonu kolaylagmaktadir. ikinci teori
ise, hormon tedavisi géren kadinlarda kan voliimiindeki
artis, sol atriyal basingta artisa sebep olarak, diyasto-
lun erken dénemindeki mitral dolusunu olumlu yénde
etkilemektedir. GCalismamizda premenapozal ve pos-
tmenapozal kadinlardaki sol atriyum caplarn farkh olma-
makla birlikte, buradaki diyastolik fonksiyon lizerine et-
kili faktoriin premenapozal kadinlardaki santral kan vo-
limiindeki artis oldugu bildirilmistir (10). Bununla bera-
ber, bazi deneysel galismalarda o6strojen hormonunun
direkt olarak miyokard hiicrelerinde bulunan Ostrojen
reseptorlerine baglanarak sol ventrikiliin sistolik ve
diyastolik fonksiyonunu etkiledigi ortaya konmustur
(10,22).

Sonug olarak, bu galigmada menapoz sonrasi do6-
nemde yaslanmayla ilgisi olmaksizin, 6strojen hormo-
nunun eksikligine bagh olarak sol ventrikiiliin sistolik
fonksiyonunda anlamhi bir degisiklik olmamasina rag-
men, diyastolik fonksiyonun belirgin olarak bozuldugu
ortaya konmustur.
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