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GIRIS VE AMAC

Ortalama yagam stresinin gittikge artmasi nedeniyle menopoz ¢agina
ulagan kadin sayisinda boyuk bir artig olmugtur. 17. Asirda kadinlarin ancak %
28 'i menopoz donemine ulagabilmigken yakin bir gelecekte bu oranin % 95
olacagt tahmin edilmektedir (1). Bu nedenle hekimler gelecekteki
¢aligmalarinin onemli bir kismini MENOPOZ sorunlarina ayirmak zorunda
kalacaklardir.

Dunya Saglik Orguto'nan 1993 yili verilerine gore Dunyada 45-54 vag
aras1 kadinlarin sayist yaklagik 234 000 000 olarak tahmin edilmektedir (2).
Bu genig kadin kitleginin ortak sorunu olan menopoz ve menopoza sekonder
rahatsizliklar buyok bir toplumsal saglik sorunu olugturmaktadir. Postmenopoz
doneminde arttigi ileri sarolen Kardiyovaskuler Hastaliklar ige bu sorunun
sadece bir parcasidir. Menopoz donemindeki hemen tom rahatsizliklardan
gsorumlu tutulan hipoodstrojeneminin kardiyovaskuler sistem nzerinede birtakim
olumsuz etkiler gosterdigi ileri suralmektedir. Bunlardan ozerinde en ¢ok
durnlant hipoostrojenemiye bajgli olarak plasma lipid ve lipoprotein profilinde
meydana gelen degigiklikler sonucu koroner arter hastalifs (KAH) riskinin
artmig oldugu savidir. KAH riskinin artmasindan ise kardiyak fonksivonlarin
etkilenmemesi elbette mumkon degildir. Postmenopoz doneminde goralen KAH
riskindeki bu artig ile ilgili olarak uzun zamandan beri ¢ok sayida aragtirma
vapilmig ve olumlu-olumsuz pek ¢ok gorng ortaya atilmigtir. Ancak literatorde
postmenopoz  doneminde gorolmesi muhtemel kardiyak  fonksiyonel

degigiklikler ile ilgili fazla ¢aligma yapilmadigi dikkat cekmektedir.



Radyonidklid venirikiilografi (RNV), kalbin fonksiyonlar: hakkinda
kantitatif ve kalitatif ¢ok degerli bilgiler veren ve halen Nukleer Tip'ta rutin
olarak uygulanan noninvaziv bir tetkik yontemidir. Gonomnzde bilgisayarlarla
donatilmig modern Gamma Kamera'lar sayesinde kalp fonksiyonlarinin
incelenmesi daha kolaylagmig ve daha dogru bilgiler alinmaya baglanmagtir.

Bu tez c¢aligmasinda premenopoz ve postmenopoz donemindeki
kadinlarin  kardivak fonksiyonlarimin RNV  yontemi ile incelenmesi ve
postmenopoz donemindeki kadinlarin kardiyak fonksivonlarinda anlamli bir
degigiklik olup olmadifinin tespit edilmesi amacglanmigtir. Ayrica KAH ile
yvakin iligkisi nedeniyle galigmaya alinan kadinlarin plasma lipid profilleri de
ctkarilmig  ve serum  Ostradiol seviyeleri tespit edilmigtir. Boylece
hipoostrojenemi ve plasma lipid profili arasinda var oldugu ileri sorolen

iligkinin de ag¢iklanmasina ¢aligilmgtar.



GENEL BILGILER

MENOPOZ : Digide dogumdan sonra oogenez olugmaz. Yeni dogmug
diginin overlerinde yaklagik 400.000 kadar hazir oosit bulundugu tahmin edilir.
Her menstrual siklusta folikulletle birlikte oositlerde azalir. Ovalasyonda
kaybedilen folikullere ek olarak binlerce follikulde atreziye ugrar. Folikullerin
sayica azalmasinin yanisira bu olugumlarin gonodotropinlere duyarliligida
azalir. Bu durum overlerden sgalgilanan steroid hormonlarin eksilmesine yol
agar. Ayrica folikul iglevinin azalmasiyla hipotalamus-hipofiz-over fonksiyon
dengeside bozulmaya baglar. Zamanla ovulatuvar olan siklus sayisi azalir,
ostrojen salgilanmasindaki gerileme belirginlegir ve nihayet over fonksiyonu
sona ererek adet kesilmesi meydana gelir. Igte kadinin seksnel olgunluk
¢agindan ureme fonksiyonlarinin son buldugu ve artik ihtiyarlik (senium)
donemine girdigi bu gegig yillarina KLIMAKTERIUM denmektedir. Bu gegig
yillarinda kadinin oreme kapasitesi ve ovariumlardaki hormon yapimi giderek
azalir ve sonunda ortadan kalkar. Klimakteriumun baglangi¢ ve bitimiyle ilgili
tam bir yag soylemek momkon degildir. Ancak kigiden kigiye degigmekle
birlikte genellikle 45-60 yaglari araginda gornlmektedir.

Klimakterium igerisinde yer alan son adet kanamasina MENOPOZ denir
ve ortalama 50.8 yaginda gorolar (3). Menopoz oncesi klimakterium donemine
PREMENOPOZ, menopoz sonrasi  klimakterium  donemine ise
POSTMENOPOZ donemleri denmektedir (Sekil 1). Premenopoz doneminde
siklus anomalileri meydana gelir, ovulatuvar siklus sayisi azalir ve siklikla
oligomenore gorulor. Premenopoz doneminin soresi yaklagik 2-6 yil kadardir.
Postmenopoz doneminde ise Oreme yetenedi ortadan kalkmig ve ovariumlar

atrofik bir hal almaya baglamigtir. Bunun sonucu olarakta ovariumlarda ostrojen
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Sekil = 1 . Klimakterium, mencpoz 8ncesi ve menopoz sonras1 (3 ).

ve progesteron yaptmi durmugtur. Postmenopoz stresi yaklagik 6-8 vil kadardir.
Overlerdeki ostrojen yapiminin durmasi hipofizden agir1 miktarda gonodotropin
salgilanmasina yol agar. Bu agir1 gonodropin yuksekligi daha sonra giderek

azalir ve yillarca sonra normale doner (4). (Sekil 2 ).
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Sekil - 2. Klimakteriumda Ostrojen ve Gonodotropin seviyeleri (4 ).
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OSTROJENLER VE FIZYOLOJIK ETKILERI : Ostrojenler 17
karbonlu steroidlerdir. Prekursorleri androjenik maddeler olup kolesterol
nzerinden sentez edilirler. Ostradiol, Ostron ve Ostriol olmak nzere 3 formu
vardir. Bunlardan en etkili formu Ostradioldur. Ostron ve Ostradiol kolaylikla
birbirlerine donngebilirler. Agil yapim yerleri overler olup (folikul teca
internas1) buradaki sentez ve salgilanmasi folikul stimulan hormon (FSH)
tarafindan kontrol edilir. Ayrica ¢ok az miktarda olmak uzere adrenal Korteks ve
testisin yani sira cilt, karaciger, bobrek, akciger, beyin ve kas gibi dokularda da
vapilmakiadir. Karacigerde hizla konjuge edildiklerinden kanda kisa suore

kalirlar.

Ostrojenlerin bilinen baglica fizyolojik etkileri sunlardir (6,7) :

a)- Digideki sekonder seks karakterlerinin geligmesini saglarlar.

b)- Uterus daz kas hoerelerinin proliferasyonundan ve uterusun buyumesinden
gsorumludurlar.

¢)- Siklusun ilk yarisinda endometrial hiperplaziyi ve vaskularizagyon artigini
saplarlar.

d)- Serviksten spermlerin gecigini saglayan mukus salgilatirlar.

e)- Vagen epitelinin keratinizasyonundan ve vagen PH sinin
agitlegtirilmesinden (biyolojik savunma sistemi) sorumludurlar.

f)» Memede laktifer duktuslari ve stromayi geligtirici etkileri vardir.

g)- Kemik matriksinde Ca ++ ¢okmesine yardim edici ve Ca++ rezorbgiyonunu
inhibe edici etkiye sahiptirler (Osteositik osteolizigi inhibe ederler).

h)- Plasma HDL (ozellikle HDL2 alt grubunu) dozeyini artirir, LDL
duzeyini ige dogorirler.

1)~ Digoksin ile yapisal benzerligi vardir. Hem muskarinik hem de adrenerjik

regeptorlerin yogunlugunu dozenleyerek pozitif inotrop etki gosterdikleri

ileri saralor.



j)- Damar duvarina direkt etki ile vazodilatasyon yaparak periferik rezistanst
dugoroct etkisi vardir.

k)- Karacigerde faktor II, VII, IX ve X gibi koagulasyon faktorlerinin yapimi-
ni artirarak kanin pihtilagmasini kolaylagtirirlar.

1)- Hormon ve metal tagiyan ¢egitli globulinlerin karacigerde yapimin artirie-
lar. Buna kargilik albumin ve haptoglobulin sentezini azaltirlar.

m)- Bobreklerden Na ve su atilimint azaltirlar.

n)- Androjenler kadar olmasada kismen anabolizan etkileri vardir.

0)- Adenohipofizden prolaktin salgilanmasini artirica etkiye sahiptirler.

Ciltte hiperpigmentagyon yapici ve tay dokocn etkisi vardr.

=
—
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r)- Pubertede buyumenin saglanmaginda rol oynarlar.
)= Tiroid bezinin ¢aligmasini artirirlar.

t)- Antiinstulinik etkileri vardir.

Ekzojen Ostrojenlerin yan etkileri

a)- Uterus kanamasina neden olabilir (en sik gortlen yan etki).

b)- Endometrial CA geligimine yol acabilir.

¢)- Kilo artig1 , s1v1 birikimi ve bulanti yapabilir.

d)- Vuoeuttaki s1vi miktaring artirarak kalp yetmezligini ortaya ¢ikarabilir. (8)
e)- Meme CA ve serviks CA ile dstrojenler arasinda iligki 0zerine tartigma

olmasina kargin bu konuda hentz kesin bir kanit bulunmamigtir.

MENOPOZ SENDROMU : Klimakterium boyunca kadinda gorilen
semptomlar grubuna MENOPOZ SENDROMU denir. Genel kami baglica
sorumlusunun  Ostrojen eksikligi oldugu geklindedir. Ancak Ostrojen
eksikliginin tek neden olmadigt da gorulmektedir. Conkn, hipofiz

hipofonksiyonu sonucu meydana gelen dstrojen yetersizliii vakalarinda benzer



giddette semptomlar goralmemektedir. Menopoz sendromununda goralen
belirtilerin giddeti kadindan kadina depigiklik gosterir. Kadinin vegetatif
(otonom) sinir sisteminin yeni tabloya adaptasyon kudreti ve ostrojenin azalma
hiz1 semptomlarin giddetini ve soresini tayin eden baglica faktorlerdir (3,5).
Bazi aragtirmacilar, menopoz sendromunun etyolojisinde gonodotropinlerdeki
yukselmesinin  menopoz sendromunun etyolojisinde rol oynadigini ileri
surmuglerdir. Ancak, Turner sendromunda oOstrojen eksikligi ile birlikte
gonodotropinlerin yukselmesine kargin menopoz gendromuna benzer belirtilerin
goralmemesi bu fikrin yetersiz oldugunu ortaya koymugtur. Ayrica kadinin
gosyal statnsn | kimlik yapist ve yagliliga kendini hazirlayabilmesi gibi
nonhormonal faktorler de menopoz sendromunun giddetinin belirlenmesinde rol
ovharlar (3). Bu donemde kadinlarin yaklagik % 25 i hekime bagvuracak kadar

giddetli belirtilere maruz kalirlar.

Menopoz sendromunda goriilen degigiklikler fonksivonel ve sistemik

degigiklikler olmak 0zere iki boluomde incelenir (1) :

V)-Fonkstyonel Degistklikler :

a)- Sicak basmasi, gece terlemesi, ¢arpinti ve bag agrigindan olugan vazomotor
gemptomlar.

b)- Ovulatuvar siklus sayisinda azalma ve oligomenore gibi premenopoz
doneminde goralen menstroal anomaliler.

¢)- Letarji, irritabilite, pasif negatizm ve anksiyete norozu gibi emosyonel
degigiklikler.

d)- Libido kayb1 ve cinsel aktivitenin azalmasi gibi sekstel degigiklikler.

2)=Sistemik Degistlikler

a)- Overler kngular, atrofiye ugrar ve korteksi incelir. Vagen kisalir, kurur,



agiditesi azalir ve biyolojik savunma sistemi zayiflar. Atrofik vaginitis
geligir. Endometrium atrofiye ngrar ve uterus kogolap sertlegir.

b)- Memenin st bezlerindeki alveoller zamanla kisalir ve kaybolur. Tubuler
sistem incelir, meme kognlur ve yumusar.

¢)- lskelet sisteminde Ca++ ve P kaybi sonucu Osteopotoz geligir.

d)- Plasma lipid profili degigir, HDL-C azalmasina kargin total kolesterol,
YLDL-C, LDL-C, ve trigliserid duzeylerinde yukselme goralor. Bu
durumun postmenopozal donemde aterojenik risk faktorn olugturdugu
pek ¢ok aragtirmaci tarafindan ileri sarolar.

¢)- Duz adale tonusunda dugmeye bagli olarak uriner inkontinans geligir.

f)- Cilt incelir, tayler seyreklegir.

Vueuttaki su miktart azalir. Ancak, bu donemdeki kadinlarin % 50 sinde

2)
kilo artig1 goralar (muhtemelen dozensiz beslenme faktorane bagly) .

h)- Merkezi sinir sisteminde subventriknler nikleusta hipertrofi olugur.

Danya Saglik Orgotinon 1993 yilina ait  istatistiki donya nufus
caligmasinin (2) verilerine gore dunyadaki kadin nofusunun % 8.396 1 45-54
yag arasinda yer almaktadir. (Tablo 1) . Ayni kurulugun verilerine gore donya
nofusu 5.572.049.000 oldugundan ayni zaman diliminde menopoz sendromuna
maruz kalabilecek kadin sayist yaklagik 234.000.000 kadardir. Yakin bir
gelecekte kadinlarin yaklagik % 95 inin menopoz donemine ulagacagt tahmin
edilmektedir. Bu agidan bakildiginda henuz menopoz donemine ulagmamig
yaklagtk 2.000.000.000 kadin 43-54 yaglarina ulagabilecek ve hafif veya
giddetli menopoz sendromuna maruz kalacaktir. Dolayisiyla menopoz
sendromunun donyada en ¢ok kiginin maruz kaldigi rahatzsizliklardan biri

olacagt dugnnulmektedir.
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Tablo- 1  Diinya Saglik Orgiitt'niin 1993 Y1l Verilerine Gére Diinya
Nufusunun Yaga Gére Dagilim Cizelgesi. (2)
( Toplam Dinya Nufusu  5.572.049.000 )
YAS8 GRUBU (YIL) ERKEK % DiISi % HER IKi CIN8 %

0 2.558 2.471 2396
1-4 9.513 9.231 9.490
5=9 10,824 10.472 10,649
10- 14 9.954 9.609 9.783
15-19 9,989 9.627 9.809
20-24 9.477 9.137 9308
25=29 B.458 B.204 8.332
30-34 7.355 7.175 7.266
35-39 6.585 6.476 6.531
40 - 44 5326 5233 5.290
45 =49 4,341 4,335 4,338
50-54 3.994 4.061 4.027
55-59 3.486 3.604 3.544
60 - 64 2.912 3.179 3.04%
65 =69 2,167 2,591 2378
70-74 1.424 1.837 1.629
75-79 0.958 1.406 1.181
80 -84 0.429 0.814 0.602
BS + 0,250 0.518 0,402
TOPLAM % 100 100 100




POSTMENOPQZ DONEMINDE GORULEN KARDIYOVASKULER
SORUNLAR : KAH ve miyokart infarktosu (MI) insidanst 45 yagin
altindaki kadinlarda ¢ok dognk olmasina kargin erkeklerde 10 - 20 misli fazla
olarak saptanmaktadir. 45 yagin uzerindeki erkek ve kadinlarda ise KAH ve
MI aragindaki bu fark hizla kapanmaya baglar ve 70 vaginda bu oran 1:1 olur
(3,9). Bu egitlenmede postmenopoz donemdeki kadinlarda artan insidansin
vanisira bu  yaglardaki erkeklerde azalah insidansin da roln oldugu
belirtilmektedir (9). 45 yag uzerindeki kadinlarda KAH insidansinin artigs
ostrojenin KAH ' a kargt koruyueu bir etkiye sahip oldugn gorngunon ortaya
atilmasina neden olmugtur.Cerrahi olarak premator menopoza (ooferektomi)
maruz kalan kadinlarda KAH ve MI insidansinin artmasi ise bu gorngn
desteklemigtir. Ayrica bu porogn  destekleyen pek ¢ok aragtirmada
yayinlanmigtir.

Postmenopoz doneminde meydana gelen birgok degigikliklerden
kardiyovaskoler sistemin etkilenmemesi elbette mumkun olmayacaktir.
Ozellikle hipoostrojenemiye bagli olarak plagma lipid ve lipoprotein profilinde
meydana gelen degigiklikler , vocutta su miktarinin azalmasi , emosyonel
degigiklikler ve vegetatif sinir sisteminin adaptasyon sorunlari kardiyovaskaoler
gistemi etkileyen baglica nedenlerdir. Cok eskiden beri var olan yaygin gornge
gore postmenopoz doneminde KAH insidansinda bir artig goralar. Bir ¢ok
aragtirier , bu artigtan hipoostrojenemi ve bunun neden oldugu plasma lipid ve
lipoprotein profilinde meydana gelen degigiklikleri gorumlu tutarlar.
Postmenopoz doneminde plasma HDL-C duzeyinde dogng, VLDL-C . LDL-C ve
trigliserid duozeylerinde ise degigik derecelerde yukselme gornlor.Bu
degigikliklerden hipoostrojenemiyi sorumlu tutanlarin en buyuk dayanagi,
yukaridaki tespitlere ek olarak, postmenopoz doneminde yapilan oOstrojen
replasman tedavisiyle (ORT) plagma lipid ve lipoprotein profilinin menopoz

oncesi oranlara dondugunn ve KAH insidansinin azaldifini ileri suren
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caligmalardir. Zaten bu goriugte olanlarin ¢ogunlugu postmenopoz donemde
rutin  olarak ORT nin yapilmasinit  da onermektedirler. Ayrica bazi
aragtirmacilara gore hipoostrojenemive bagli olarak negatif inotropik etki,
periferik rezistansda yokselme ve kalb kitlesinde artis meydana gelmekte ve bu
etkiler kardiyovasktler sorunlarin ortaya ¢gikmasini kolaylagtirmaktadir.

Tom bunlara ragmen ostrojen eksikliginin KAH ve MI insidanslarinda
artig yapacaginm kabul etmeyen aragtiricilar da yok degildir.Bu aragtirmacilara
gore cerrahi olarak prematire menopoza maruz kalan kadinlarda ORT'e ragmen
KAH ve MI insidanslarinda belirgin bir azalma meydana gelmemigtir. Diger
yandan prostat CA nedeniyle dietilstilbesterol tedavisi goren erkeklerde KAH
ve MI' e bagli artig saptanmigtir. Bu durum Ostrojenin KAH ve MI
ingidanslariny artirdigs fikrinin ileri surolmesine yol agmigtir (10). Ayrica oral
kontraseptiv  kullanan gen¢ kadinlarda KAH ve MI insidanslarinda ileri
derecede artig oldugunun gozlenmesi bu gorugte olanlar: destekleyen bir diger
bulgudur (10,11). Postmenopoz donemindeki kadinlarda kardiyovaskiler sistem
rahatgizliklarindaki artigin  belirgin  boyutlarda olmadigini  savunan bu
aragtirmacilar ayrica karsinojen ve tromboembolik yan etkilerinden dolayr bu

donemde rutin ostrojen kullaniminada kargi ¢itkmaktadirlar.

Bu agiklamamizda goroldogn gibi postmenopoz doneminde serum
ostrojen duzeyinde dogmeyle birlikte plasma lipid ve lipoprotein profilinde
degigiklik meydana geldigi tartigilmaksizin kabul edilen durumdur. Ancak bu
donemde KAH insidansinin arttign ve kardiyak fonksiyonlarin etkilendigi
konusunda kesin bir goriig birligi hentz olugmamigtir. Bu amagla yapilacak

daha bir ¢ok g¢aligmalara ve zamana ihtiya¢ oldugu otoritelerin ortak bir

kanisidir.
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BeL i

KARDIYAK FONKSIYONLARIN DEGERLENDIRILMESINDE
KULLANILAN YONTEMLER : Kardivak fonksiyonlarin degerlendirilmesi

amaetyla kullanilan baglica yontemler :

I - Sine Bilgisayarli Rontgen Tomografisi (BT)
II - Magnetik rezonans gorantileme (MRG)
I1I- Digital Substraksiyon Anjiografi (DSA)

IV - Doppler Ekokardiyografi

V = First Pass Radyonuklid Anjivografi (FPRA)
V1 - Radyonulid Ventrikknlografi (RNV)  dir.

I - BT: Bu cihazin hizli ¢ekim yapabilenleriyle 15-25 mili saniye aralarla
gorantoler elde edilebilir. Daha sonra bu goruntaler nzerinden sine mod, trigger
mod veya volum modlariyla kardiyak fonksiyonlar deferlendirilebilir. Ayrica
gorantolerden elde edilen verilerle zaman dansite egrileri de olugturulabilir.
Ancak BT ler ile kardivak fonksiyonlarin degerlendirilmesi bugtn ig¢in pek sik

kullanilan bir yontem degildir (10 ).

11 - MRG: kardivak anatomi ve fonksiyonlarin incelenebildigi noninvaziv
bir tetkik yontemidir. Bu yontem ile yapilan ¢ekimlerde kardiyovaskuler yapilar
ve kan havuzu dogal bir kontrast olugtururlar. Elektrokardiyografi cihazi
yardimi ile senkronize olarak kisa araliklarla elde edilen gorontulerin degisik
modlarda incelenmesiyle kardiyak fonksiyonlarin tetkiki mumkun olmaktadir.
Ayrica uygulamaya yeni giren MRG teknigine uygun kontrast ajanlarla
kardiyak fonksiyonlarin degerlendirilebilmesi daha bagarili bir gekilde
yapilabilecektir. Bu gon igin  kardiyak fonksiyonlarin degerlendirilmesi

agisindan MRG'nin Doppler Ekokardiyografi ve RNV ye bir nstanlogn yoktur

(12).
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III - DSA; Bu yontemde ventrikol i¢ine kontrast madde verilmeden once
ve sonra FElektrokardiyografi cihazi yardimiyla senkronize olarak kisa zaman
araliklartyla ¢ekim yaptlmaktadir. Bu ardigik ¢ekimlerle elde edilen gorantuler
video band veya magnetik disklere kaydedilir. Daha sonra  bu gorunttler
bilgisayar yardimi ile birbirinden ¢ikarilir ve ginematik yontemle incelenerek
kardiak fonksivonlarin degerlendirilmesi yapilir(Kontrast sine ventrikilografi ).
Bu yontemin diger yontemlerden farki invaziv olugudur. Her ne Kkadar
konvansiyonel metodun 1/4 0 kadar kontrast madde veriliyorsa da yinede
kontrast maddeye kargi allerji geligebilir, kug¢ukte olsa bir mortalite riski
.meveuttur ( € % 1). Ancak operasyon diginilen hastalara koroner anjiografi

ile birlikte uygulanmaktadir (12 ).

IV - Doppler Ekokardlyografl, Radyasyona veya invaziv bir girigime
maruz kalinmadan kardiyak fonksiyonlarin incelenebildigi noninvaziv bir tetkik
yontemidir. Ventrikul fonksiyonlart hem vizoiel hemde kantitatif olarak
degerlendirilebilmektedir. Bu yontem ile EF, pik akim hizi, akselerasyon
zamani, ejeksiyon zamani, akim hiz integrali ve ortalama akselerasyon gibi
akimla ilgili ¢egitli fonksiyonel parametreler elde edilebilmektedir. Kapaklarin
ve interkaviter septumlarin anatomisi incelenerek gant akimi  ve

regurjitasyonlarin tespiti de yapilabilmektedir.

V -FPRA; Bu yontem, intravensz yolla bolus tarzinda sirkilasyona verilen
aktivitenin kardivopulmoner sistemden ilk gec¢igi sirasinda kisa zaman
araliklariyla gorontd alinmasi esasina dayanir. Alinan bu goriintuler bilgisayar
aracilipi ile degerlendirilerek ozellikle sag ventrikul EF' u ve gant patolojileri

incelenir. Noninvaziv bir metoddur (12).

13



VI - RNV, Nukleer ftipta rutin olarak uygulanan ve kardiak
fonksiyonlar hakkinda govenilirligi yoksek bilgiler saglayan noninvaziv bir
yontemdir. Bu yontem ile kardiyak fonkeiyonlar hem viznel hem kantitatif
olarak degerlendirilir. Kalp yetmezligi , KAH ve MI gibi onemli kalp
hagtaliklarinin teghisinde, yonetiminde (§ema-1), prognozunun tayininde ve
tedaviye verilen yanitin takibinde guvenle kullanilir. RNV yapilmasi i¢in once
kan havuzunun radyonuklidlerle igaretlenmesi gerekir. Bu amagla eritrositler
veya plasma proteinleri igaretlenir. Plasma proteinlerinin igaretlenmesi
yonteminde Kan Havuzu / Background orani daha doguk oldugundan
eritrogitlerin igaretlenmesi ile yapilan yontem daha ¢ok kullanilmaktadir.

Eritrositlerin igaretlenmesinde in vitro, in vivo ve invivo/invitro yontemleri

kullanilmaktadir:

a)- In vitro igaretleme:

= 4 ml. heparinize kan alinarak icerisinde 2 degerli 2 mg kalay bulunan
liyofilize kalay sitratli gigeye konulur ve 5 dakika beklenir.

- Sigeye 1 ml % 4.4 lnk EDTA ilave edilir. Karigim 5 dakika 1200 devirde
santrifnj edilir. Iginden 1.25 ml . eritrosit cekilerek igerisinde 1 -3 ml.
hacminde 370 = 740 MBq (10-20 mCi) Tc-99m perteknetat bulunan gigeye
konur ve karigim10 dakika bekletilerek hastaya 1.V. yolla enjekte edilir.

b)- In vivo isaretleme :

= Pirofosfat kiti 1-10 ml. gerum fizyolojikle sulandirildiktan sonra 10-20
pg/kg olacak gekilde 1.V.olarak hastaya verilir.

- 30 dakika sonra 370 - 740 MBq Tc=99m perteknetat 1.V.olarak enjekte
edilir.Igaretleme hemen olur.

¢)= In vivo/in vitro isaretleme:

=1-10 ml serum fizyolojikle sulandirilan pirofosfattan toplam 0.5 mg kalay

iyonu olacak gekilde hastaya 1.V.olarak verilir. 20 dakika beklenir.
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KORONER HASTASI

= d
- ANGINA veya -PERBISTAN ANGINAFI veysa
- KOMPLIKASYONSUZ ML “KALB YETMEZLIGI OLAN ML
EKSERSIZ TEST ANGIOGRAM

=ERKEN ST DEPRESYONU
-KAN BASINCINDA DUSME

-KOTO TOLERANS -8T DEPRESYONU YOK
-VENTRIKULER TASIKARDI -MP. SINTIGRAFISINDE
<ANORMAL MIYOKARD PERFUZYON (MP) BARIZ BIR BULGU YOK

SINTIGRAFISI BULGULARI

ANGIOGRAM ANGINA
KONTROL
LVEF < %335 LVEF > %35
ANGIOGRAM MEDIKAL TEDAVI

Sema -1  Koroner hastasimn yénetiminde RNV ile élgtilen LVEF 'nun
onemi (11).
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Igerisinde 1ml. ACD (asid sitrat dekstroz) soltsyonu ve 370-740 MBq Tec-
99m perteknetat bulunan enjektore hastadan 5 ml kan ¢ekilir Karigim 10

dakika bekletilerek tekrar hastaya 1.V. yolla enjekte edilir.

Kolay uygulanabilirligi ve tekrarlamaya olanak vermesi nedeniyle daha ¢ok
invivo yontem kullanilmaktadir. Kan havuzunun igaretlenmesi tamamlanmig
olan hasta, bilgisayarla entegre edilmig ve EKG ile senkronize olarak ¢aligan
Gamma Kameraya alinir, her kalp siklusu (R-R intervali) bilgisayar yardimi
ile 16-35 arasi zaman dilimine bolunor. Her bir zaman diliminde ayri bir
goranta alinir. Sayimi ¢ok dogiuk olan bu gorontileri degerlendirmek miumkun
olmaz. Bu nedenle yozlerce siklus boyunca elde edilen ve ayni zaman dilimine
ait olan gorontoler bilgisayar yardimiyla ust wste getirilerek komposit
gorantaler olugturulur. Boylece goruntiler degerlendirilebilecek hale getirilmisg
olurlar. RNV ile hem istirahat ve efor durumunda hem de bir ka¢ farkli
duzlemden (Anterior, LAO-45° ve LAO-70°) ¢ekim yapilabilir. Boylece daha
detayli bilgiler elde etmek mumkun olur. Istirahat ve efor ¢ekimleri ozellikle
KAH teghisinde ve MI nin prognozunun tayininde onem tagimaktadir. Eforla
yapilan RNV ile KAH teghisinde hassasiyet %90 , ozgollok ise %60
dolayindadir (14). Sol ventrikiil alanindan elde edilen gorantolerden sol
ventrikiol Zaman - Aktivite egrigi (volum egrisi) ¢ikarilir. Bu efri tzerinde
vapilan Fourier analizi yardimiyla diastolik dolug ve sistolik bogalma ile ilgili
bir ¢ok parametre elde edilir. RNV yontemiyle yapilan tetkikde dokularin

absorbe ettigi radyasyon dozlari Tablo-2 de verilmigtir.

RNV ile elde edilen gorintilerin yorumu viziel ve kantitatif olmak tzere

iki torlo yapilir ;
1- Vizeel degerlendirmede ventrikuollerin buyuoklogn, pozisyonu ve gekli

degerlendirilir. Gorontuler sinematik olarak incelendiginde duvar hareketleri

16
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Tablo- 2 RNV Caligmasiyla Vocudun Maruz Kaldigi Radyasyon Doz (15)

ALINAN
fLGiLt BOLGE RADYASYON DOZU
KEMIK IL1G1 5mGy (500 mRad)
AKCIGER 4mGy (400 mRad)
GONADLAR 3mGy (300 mRad)
TOM VUCUT 4mGy (400 mRad)

EFEKTIF ESDEGER DOZ

6 mSv ( 600 mRem)

17
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izlenir. Ventrikuol duvarinin hareketleri normokinetik, hipokinetik, akinetik ve
diskinetik olarak degerlendirilir. Ayrica duvar hareketlerinin bolgesel olarak
kantitatif olgumleride yapilabilir.
2-  Kantltatlf analiz genellikle LAO =45  derecelik pozisyonlarda alinan
gorantoler nzerinde yapilir. Kantitatif analiz i¢in gu parametreler elde edilir :

a) Her iki ventrikolun EF (%) degerleri

b) Sol ventrikol Zaman-Aktivite egrigi ve sistolik- diastolik parametreler

¢) Fonksiyonel imajlar

d) Regurjitasyon indeksi ve fraksiyonhu

e) Sol ventriknl volumn

f) Bolgesel duvar hareketleri

a) Her ki ventrikolan EF degerleri : EF, global kardiyak fonksiyonu
gosteren ¢ok degerli bir parametredir. Sol ventriknl EF (LVEF) i¢in normal
deger % 50-70 , sag ventriktl EF igin igse % 40-60 dir. Hesaplanmasi gu

formule gore yapilir:

BG'u diizeltilmig DS sayim - BG'u dilzeltilmig S8 sayim

EF' [06) = csossoscoscuomisssnsisinsinm s tossssspas ss oo st ssatissmasns sousss
BG'a diizeltilmig DS sayim

S8 : Sistol Sonn
DS : Diastol Sonu
BG : Background

EF nin % 35 in altina dogmesi ciddi bir kalp yetmezligi gostergesidir. EF nin

global degerinin yanisira bolgesel degerleri de elde edilebilir. Bolgesel EF
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degerleri KAH ve MI 'nin teghisinde ve takibinde kullanilirlar. KAH ve MI'
nin teghisinde ve prognozunun tayininde istirahat ve efor EF degerleri elde
edilerek kargilagtirilmalar: yapilir. Eforla azalan EF degerleri koroner iskeminin
pozitif bir bulgusudur. MI nn takiben EF degeri % 30 un altinda ise mortalite
riskinin arttiinin bir gostergesidir (Sekil-3). Global EF, kardiyotoksisitenin
degerlendirilmesinde faydali bilgiler verir. Ozellikle kardiyotoksik etkiye sahip
ve antineoplastik bir ila¢ olan Adriamisin (doksorubisin) uygulanan hastalarda
EF deperindeki % 15 lik bir dogog kardiyotoksisiteyi posterir ve ilacin
kesilmesini gerektirir., RNV ile sag ventrikol EF degeri olgulebilirsede bu
degerlendirme pek saglikli olmayabilir. Sag ventriktl EF degerinin FPRA

yontemi ile olgtilmesi daha guvenilir sonuglarin elde edilmesini saglar.

50 1

E:'_ | | = 20%)

;-(] N =799

g 40 1 MEAN EF = 46%
z R |

< 301

a

E -

R
e 20-

<

w

T 120-39%)

¥ 10

Q

52 1= B0%)

0 T T T T 1
0 15 30 45 60 75
RADIONUCLIDE EJECTION FRACTION (%)
N— 21 244 382 152

Sekil = 3 . LVEF degeri ve kardiyak mortalite arasindaki iligkinin dért kategoride

gdsterilmesi (16 ).

b) Sol Ventrikal Zaman-Aktivite egrisi ve Sistolik-Diastolik parametreley :
Sol ventrikil lomeninden elde edilen sayim mikiar:1 lomendeki volom ile dogr

orantily oldugundan Zaman-Aktivite egrisi ayni zamanda sol ventrikal vo-

19



lom egrisini gosterir (Sekil-4). Bu egrinin Fourier analizi ile bir ¢ok Diastolik
ve Sistolik parametre elde edilir (Tablo-3).Bu parametrelerin degerlendirilmesi

ile sol ventrikulon fonksivon bozukluklart erkenden tespit edilebilmektedir.

| S
s /”’__“//_\

COUNTS

| 7 | N

Pfi? T
AB C D E F G H

Sekil - 4 . 8ol ventrikil volom egrisi ile EKG arasindaki iligkinin gésterilmesi. A-R
intervali preejeksiyon peryod, B-C wsistolik bogalmanin lnzli fazi, C-D sistolik bogalmanin son
bélimib, D-E diastolik dolugun ilk bélimid, E-F diastolik dolugun hizli fazi, F-G diastazi, G-

H atrial dolugu géstermektedir(17)

Galigmamizda bakmig oldugumuz Diastolik-Sistolik  parametreler

gunlardir :

Peak Filling Rate (PFR) : Maksimum dolug orani anlamina gelen bu
deger diastolik bir parametre olup diastolik kompliansin onemli bir
gostergesidir. KAH olan kigilerin % 85 inde EF degerinin  normal oldugu
donemlerde bile PFR degerleri duguk bulundugu i¢in KAH erken teghisinde

onemli yer tutan degerli bir parametredir (16) (Sekil-5).

PFR degerleri agagidaki formullere gore hesaplanir



Tablo- 3 RNV Yontemiyle Elde Edilebilen Kardiyak Fonksiyonel
Parametreler ve Normal Degerleri (14).

I:v ILE ELDE EDILERILEN PARAMETRELER o NORMAL
DEGERLER
SOL VEN'I'RT.K;LWH;F ( LVEF) """"“"% 50 =70
BOLGESEL SOL VENTRIKOL EF .. ANTEROSEPTAL % 66+13
. APIKAL % B85+12
cvvenenne INFEROPOSTERIOR % 74+ 16
SAG VENTRIKUL EF ( RVEF) % 40 =60
SOL VENTRIKUL DIASTOL SONU VOLUM 150 mL
SOL VENTRIKUL SiSTOL SONU VOLOM 60 mL
PREEJEKSIYON PERYOT (PEP) 0.08 - 0.12 aaniye
SOL VENTRIKOL EJEKSIYON ZAMANI ( LVET) 0.22 = 0.28 saniye
PEP/ LVET < 0.44
SOL VENTRIKUL DOLU§ ZAMANI  { LVFT) 0.57 -0.71 saniye
MAKSIMUM DOLUS ORANI ( PFR ) = 2.8 DSV /ianiye
MAKSIMUM DOLU§ ORANI ZAMANI ( TPFR) < 180 milisaniye
ILK 1/3 EF ( FTEF) % 25-36




Maksimum Dolug Hiz

PFR ( % SV/saniye ) = ----cccmmcemmcmmmcmccnncanaan
Stroke volum (SV)

Maksimum Dolug Hizi

PFR ( EDV/ganiye ) = =eesesensannnan memmmmsmmsmaann
Diastol Sonu Voltim (EDV)

Bu iki farkl: formnl arasindaki iligki gu gekilde olacaktir

PFR (EDV/saniye) = PFR ( % SV/saniye) X EF

CORONARY ARTERY DISEASE
NORMAL REST LVEF

- A i R
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Sekil - 5. lstirahat LVEF u normal olan koroner hastalarinin boynk bir bslomonde PFR

degerleri normalin altindadir ( 16 ),

Time to Peak Filling Rate (TPFR) : Diastolik bir parametredir. Sistol
gonu ile PFR nin meydana gelmesi arasindaki stireyi ifade eder. Aym: zamanda
Sol ventrikolin gevgemesi hakkinda bilgi verir. Bu deger PFR ile birlikte

kombine edilerek yorumlamirsa KAH 11 kigilerin % 90 nindan fazlasinda sadece

istirahat ile anormal degerler elde edilir (16 ).
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First Third EF ( FTEF) @ 8ol ventrikalon ejeksiyon zamaninin ilk 1/3

andeki EF degeridir. Sol ventriknl miyokardinin kontraktilitesi hakkinda bilgi

verir.

¢) Fonksiyonel Imaflar : Vizuel deperlendirmeye yardimei olarak
kullantlirlar. Bu imajlar arasinda en g¢ok kullanilanlars faz ve amplitot
imajlaridir. Faz imajiyla ileti bozukluklars, amplitnt imajiylada kontraktilite
bozukluklart incelenir. Ayrica stroke volam imaji, EF imaji ve paradoks imaj

kullanilmakta olan diger fonksiyonel imajlardir.

d) Regurfitasyon Indeksi ve Fraksiyonu : Kalp kapaklarina ait kagaklarin
tespit edilmesinde kullanilirlar.  Ancak, Doppler Ekokardiyografinin

yayginlagmasi nedeniyle bu yonteme pek bagvurnlmamaktadir.

¢) Sol Ventriknl Volams : Sol ventrikal Volum hesabi RNV ile
geometrik veya nongeometrik yontem ile olgulebilmektedir. Ancak, pek

kullanilmayan ve RNV ile giivenilirligi az olan bir parametredir.

f) Bolgesel duvar hareketleri: Bilgisayar yardimiyla, elde edilen
gorantalerin kenarlars gizilirek kenar imajlars.olugturulur. Ust ste getirilen bu
imajlarin incelenmesiyle sol ventrikul duvarinin radyal kisalmasi yani duvar

kasilmag1 bolgesel olarak degerlendirilebilir.

RNV Endikasyonlart (14 ).

1°- KAH ve MI teghisi, lokalizasyonunun belirtilmesi, prognozun tayini ve
tedaviye alinan yanitin takibi
2°. ol veya sag ventrikul patolojilerine bagli kalb yetmezlifinin teghisi

ve takibi
23
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3°« Valvuler patolojilerin teghisi

4°- Nedeni belli olmayan dispnelerde patolojinin kardiyak olup olmadiginin
tayini

5°- Sistemik emboli vakalarinda hastanin miksoma ve ventriknler trombus
yoninden aragtirilmast

6°- Kongenital kalp hastaliklarina bagli olarak peligen kardiyak fonksivonel
bozukluklarin degerlendirilmesi

7°- Kardiyomiyopatilerde sap ve sol ventrikol fonksivonlarinin bilinmesi ile
hasta takibi ve tedaviye alinan yanitin degerlendirilmesi

8%« Kardiyotoksigitenin degerlendirilmesi

9°- Kunt gogus travmalarinda gortlen kardiyak kontozyonun teghisi dir.
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GERE(C ve YONTEM

Bu c¢aligma 1994 yil igerigsinde Gaziantep Tip Fakuoltesi Nokleer Tip
Anabilim Dalinda yurotoldo. Caligmaya alinan olgular ¢egitli polikliniklere
nonkardivak gikayetlerle muracaat eden kadinlar arasindan segildi. Caligma,
premenopoz ve naturel postmenopoz doneminde yer alan ve yaglari 45 ile 55
arasinda olan toplam 44 kadin 0zerinde yapildi. Olgulardan birinde kan lipid
degerlerinin dlgttlememesi, birinde kabul edilebilir sinirlarin diginda aritminin
meveut olmasi , bir digerinde ise teknik hatadan dolay1 verilerin
toplanamamasi1 nedeniyle toplam ¢ olgu caligma digt birakildi. Boylece
caligma 41 kadin uzerinde tamamlandi. Bu kadinlarin  21' i natrel
postmenopoz grubuna, diger 20' si ise premenopoz grubuna dahil edildi.
Postmenopoz doneminin ozelliklerini daha iyi yansitmalarina ragmen yag
faktoronun verileri etkileyebilecefi duguncesiyle 55-60 yag arasi kadinlar
caligmaya dahil edilmediler. Caligmaya alinan olgularda ateg(aksiller 36.5-37.0
C° aras1), nabiz(60-80 arasi) ve kan basinci (diastolik TA 60-90 mmHg ,
sistolik TA 90-140 mmHg aras1) normal sinirlar igerigindeydi. Anamnez, fizik
muayene, elektrokardiyografi ve laboratuvar tetkikleri normal olarak tespit
edildi. Agir1 obes olanlar , agir1 uzun veya agiri kisa boylu olanlar, diabetik
olanlar , sigara ve alkol kullananlar ile hormon tedavisi gorenler ¢aligmaya
dahil edilmediler. Olgularin hi¢biri kardiyovaskuler yan etkiye sahip herhangi

bir ila¢ kullanmiyordu. Yapilacak g¢aligma igin kendilerine durum agiklandi ve

izinleri alinda.
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Natarel postmenopoz grubuna alinan uyelerde enaz u¢ yil onee son
adetlerini gormug olmalari ve serum ostradiol (E2) seviyelerinin 30 pg/ml 'den
az olmasi garti arandi. Premenopoz grubuna ise son adetinin ozerinden bir
yildan daha fazla sure gegmeyenler ile serum E2 seviyesi 30 pg/ml 'den fazla
olanlar dahil edildi. Adetten kesilme snresi 1-3 yil arast olanlar hi¢ bir gruba
dahil edilmedi. Bunun nedeni post menopoz donemde meydana gelmesi
muhtemel kardiyovaskuoler sorunlar igin makul bir gurenin gegmesinin nygun
goralmesiydi. Premenopoz grubu normal adet goren ve oligomenoreli olanlar
olmak uzere iki alt gruba ayrildi. Fakoltemiz biokimya laboratuvarinda,
otoanalizor (Beckman Syncron CX5) ile caligmaya alinan tom kadinlarin 12
saatlik a¢lik sonrasi serumlarinda HDL-C, LDL-C, VLDL=C, Total Kolesterol
ve Trigliserid duzeyleri tespit edildi. Total Kolesterol, HDL-C ve Trigliserid
otoanalizorle ol¢nldn. VLDL-C ve LDL-C ise agagidaki formullere gore

hesaplandi.
VLDL-C = Trigliserid / 5
LDL-C = Total Kolesterol - ( HDL-C + VLDL-C )

Nukleer Tip Anabilim Dali RIA laboratuvarinda RIA-Coated metodla serum
E2 duzeyleri olgnldn. RNV ise anabilim dalimizdaki spect kabiliyetli, EKG
triggerli, rectanguler dedektorln gama kamera (Siemens - Diacam) ve buna
bagli bilgisayar (Micro Delta Plus) ile yapildi. Boylece LVEF; PFR, TPFR ve
FTEF gibi kardiak fonksiyonu gosteren parametreler elde edildi. Caligmamizda
bakmig oldugumuz parametrelerin isimleri ve normal degerleri Tablo-4 de
gosterilmektedir. Her iki grup i¢in elde edilen verilerin istatistiki analizi

MANN-WHITNEY U testine gore kiyaslanarak degerlendirildi ( 18 ).



Tablo - 4  Caligmamizda yapilan tetkikler ve normal degerleri

TETKIKIN ADI NORMAL DEGERLER | BIRIM DEGERI
TOTAL KQLESTERQL 120 - 217 mg / dL:
TRIGLISERID 33- 160 myg / dL
HDL-C 27 - 8% mg / dL
VLDL-C 20 - 40 mg / dL
LDL-C 60 - 230 mg / dL
Normal Siklug ; 30 = 500
OBTRADIOL pg/mL
Postmenopoz : <30
Sol Veniriknl EF ( LVEF) % 50-70 EDV
Peak Filling Rate ( PFR ) > 2.5 EDV / kaniye
Time to Peak filling Rate ( TPFR) < 180 milisaniye
Firat Thitd EF ( FTEF ) %25 -38 EDV
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Kit veya Madde

a. Trigliserid
b. T. Kolesterol
c. HDL-C gdktiiricitstl

d. HDL-C kalibratériy

A T RO
-
g PP sassvasises

Cihazin Adx

Gama Kamera

KULLANILAN KITLER

Kodu Markasi
.............. 442770 ..........cccceevvvie....  Beckman
............. 442780 .................e..... Beckman
............ 455417 ...ooieiiieieeee.....  Beckman
............. 455483 ......................... Beckman
............ 445395 ........................ Beckman
............ 3006200 ... ..................... Medgenix
............ Te-1K-5 ...ccccevveeveveeven.. Izinta
............. MCC 20M ..........cceeeeo.... Amersham
RNV I(;IN KULLANILAN CIHAZLAR
Markag1 Modeli
Siemens Diacam
Siemens Micro Delta Plus

Entegre Bilgizayar
Doz Kalibratorn

Gama Counter

Nuclear Assoc. 34 056

LKB 1275 Minigamma
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RNV 'nin YAPILMASI

Kullanilan malzeme ve cihazlar :

----- PYP (Pirofosfat) Kiti

----- 99 Mo / 99m Te Jeneratorn

----- Steril serum fizyolojik

----- 3 adet tek kullanimlik steril enjekior.
----- 3 adet tek kullanimlik EKG elektrodu
..... Doz Kalibratori

----- Gama Counter

----- Gama Kamera (Bilgisayarli ve EKG triggerli)

Hasta Hazirlanmast

Hastalar istirahat halinde ve en az iki saat a¢ birakilarak gekime alindi. Cekim
oneesi memeler buynk ige meme attennasyonunu onlemek igin yukariya dogrn

kaldirilarak bantlandi.

Islem Sirast :

1)- Oda 1s1sinda IN VIVO igaretleme; 1mg kalay iyonu ihtiva eden PYP kiti
gigesi icerisine 2 cc steril serum fizyolojik konuldu. Sige hafif¢e sallanarak
icerisindeki muhteviyatin homojen hale gelmesi saglandi. I¢erisinde 10 ne/kg
kalay iyonu (kalay pirofosfat gekline) olacak gekilde enjektore gekilen PYP
solugyonu LV. yolla gahsa verildi. 30 dakika sonra jeneratorden taze sagilmig
olan 740 MBq(20 mCi) Te99m- Perteknetat solngyonu yine 1.V, olarak enjekte
edildi. Equilibrium fazs i¢in 10 dakika beklend.
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2)- Kandaki baglanma ynzdesini saptamak amaciyla 1 cc heparinize kan
alindiktan sonra kigi dogok enerjili genel amacgli (LEAP) kolimator takily
Gama Kamera altina sirtastn yatirilds,

3)- Sag ve sol omuzlarda klavikulanin orta ve alt hizalarina ve kalbin apeks
bolgesine olmak uzere 3 adet elektrod vapigtirildi. EKG triggerli gama
kameranin ilgili kablolari tarifine uygun gekilde bu elektrodlara bagland:.

4)- Gama Kameraya entegre edilmis bilgisayardan R dalgasi ile senkronize
olarak galigan Multigated Bloodpool ACQ programina girildi. Bu programda;

R-R intervalinde goranto sayisi .....20

Matriks..........oooooveiiiiiieiii 64x64
ZOOM...ooiiiiiiiiiiiiiiiicieee e 2.0

Total saytm..............cccooooiviiiiiiiil 6 milyon
Reject Post PVC.........oocoooeii . 1
371 + % 10
7, 1 R Word
I LAO 45°

degerleri girildi. Dedektor, her iki ventriknlon ayrs ayri en iyi segildigi yaklagik
LAO 45 ° ve kaudal tilt 15° iken gorontoler alind: ve bilgisayara kaydedildi.
5)- Multigated Bloodpool Processing Programina girilerek gorantolerin
kantitatif degerlendirilmesi yapildi. Her kigi i¢in ayr1 ayr1 LVEF, PFR, TPFR
ve FTEF degerleri hesapland:.

Baglanma Yazdesinin Kontrolu

Bu amagla eritrositleri igaretlenmis kigiden ¢ekimden hemen once alinan
1 cc kan Gama Counter Cihazinda 1 dakika sureyle saydirildi. Sonra 2500
devirde 5 dakika soreyle santrifoj edilerek uzerindeki serum alinds. Topun

dibinde kalan huocre ¢okelegine 1 cc serum fizyolojik eklendikten sonra yine
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ayni gekilde santrifoj edildi. Topan ust kisminda kalan serum fizyolojik alinip
kalan hoere ¢okelegi Gama Counter Cihazinda tekrar 1 dakika sareyle
saydirildi. Huoere ¢okeleginin sayimt kan sayimina bolunerek aktivitenin

baglanma ynzdesi bulundu.

Huicre gokelegindeki aktivite (cpm)
Eag]_mnna y{]zdegi == seaussssssssussSNEEsSDEAEeEasSssassERESmSESsESA
(Huere gtkelefii + plasma) aktivitesi (epm)

epm ;. Bir dakikalik sayim



BULGULAR

Olgularimiz Postmenopoz ve Premenopoz olmak ozere iki grup halinde
incelendi. Her iki grupla ilgili veriler Tablo-5 ve Tablo-6 de gosterilmektedir.
Premenopoz grubu 21 kadindan olugmakiaydi. Ancak bir hastada teknik
hatadan dolay:r veriler toplanamadipi igin bu grubun ¢aligmasi 20 kadin ile
tamamlandi. Premenopoz grubundaki ¢aligmast tamamlanan 20 kadinin yaglar1
45 - 54 arasinda deBigiyordu (ortalama 47.55 S.D. £ 2.66). Premenopoz
grubundaki 12 kadin normal adet gormekteydiler ve yaglari 45 - 52 arasinda
degigmekteydi (ortalama 46.33 S.D. + 2.01). Diger 8 kadinda ise oligomenore
gikayetleri baglamigts. Oligomenoreli kadinlarin yaglari 47 - 54 arasinda
degigiyordu (ortalama 49.37 S.D. + 2.55) ve son adet tarihleri nzerinden
gegen zaman 38 - 210 gon arasindaydi.  Premenopoz grubu bu ozelliklerine
gore normal adet gorenler ve oligomenoresi olanlar geklinde iki alt gruba
ayrildt ve bu alt gruplarin verileri ayrica kendi aralarinda kargilagtirilds .
Postmenopoz grubu 23 kadindan olugmaktaydi. Ancak bir hastada gerum HDL-
C ve LDL-C duzeyleri olgnlemedipi i¢in, diger bir hastada ise kabul edilebilir
sinir diginda (= % 10 luk pencere digina ¢ikan vuru sayiss, kabul edilen vuru
sayisinin % 10 undan fazla) aritminin meveut olmasi nedeniyle postmenopoz
grubunun caligmast 21 kadin uzerinde tamamlandi. Bu gruptaki olgularin
yaglars 45-55 arasinda degigiyordu (ortalama 51.90 S.D. + 2.96) . Son adetleri
uzerinden gegen sure ise 3 - 10 yil arasinda degigmekteydi (ortalama 4.90
S.D. + 1.92).

Premenopoz grubunun LVEF degierlerinin ortalamast 61.4 S.D. + 2.76,
Postmenopoz grubunun LVEF degerlerinin ortalamasi ige 59.14 S.D. & 2.53
idi. 1ki ortalama arasindaki fark anlamliydi (p < 0.05). Premenopoz grubunun

ortalama PFR degeri 3.15 S.D. + 0.47, Postmenopoz grubunun ortalama PFR
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deperi 2.75 S.D. £ 0.29 olarak bulundu. Postmenopoz donemindeki bu dogng
anlamli olarak bulundu (p = 0.05). TPFR degerleri agisindan ise premenopoz
grubunun ortalamast 131.9  S.D. # 24.32, postmenopoz grubunun ortalamasi
142.8 S.D. £ 24.34 idi. Postmenopoz donemindeki bu artig istatistiki olarak
anlamsiz bulundu (p > 0.05). Yine premenopoz grubunda ortalama FTEF degeri
27.85 S8.D. £ 2.18 iken postmenopoz grubunda 27.04 S.D. £ 2.37 olarak
bulundu. Aradaki bu koeok farkta istatistiki olarak anlamsiz bulundu (p >
0.05). Boylece iki grup arasinda kardiyak fonksiyonlarla ilgili parametrelerin
kargilagtirilmasinda ve istatistiki analizinde LVEF ve PFR degerlerinin
farkliligt anlamli, TPFR ve FTEF degerlerinin farkliligs ise anlamsiz olarak
bulundu (Tablo 7).

Postmenopoz ve Premenopoz gruplarinin plasma lipid ve liprotein
profilleriyle ilgili verilerin kiyaslanmasinda ise ; Total kolesterol seviyesinin
ortalamast premenopoz grubunda 183.2 S8S.D.£ 21.73  iken postmenopoz
grubunda 203.8 S.D. + 31.22 olarak bulundu. Postmenopoz grubundaki bu
artig anlamli olarak bulundu (p < 0.05) . Premenopoz grubundaki ortalama
gerum HDL-C seviyesi 55.6 8.D. £ 11.90, postmenopoz grubundaki HDL-C
seviyesi ise 48.71 8.D. + 13.31 olup aralarindai fark yine anlamli bulundun (p=
0.05).VLDL-C seviyesinin ortalamast premenopoz grubunda 22.4 8.D. + 7.80,
postmenopoz grubunda ige 29.23 S8.D. % 10.19 olup, aradaki fark anlamli
olarak bulundu. (p < 0.05). Aterosklerotik risk faktort olmasi ag¢isindan LDL-
C duzeylerine baktigimizda premenopoz grubundaki ortalamanin 105.2 8.D. +
24.93, postmenopoz gruptaki ortalama seviyenin ise 125.90 S.D. + 31.50
oldugu goruldn. Pogtmenopoz grubundaki bu yukselme anlamli olarak bulundu
(p < 0.05). Trigliserid ortalamasi ise premenopoz grubunda 111.4 8.D. & 38.76,
postmenopoz grubunda 14733 S.D.+ 3501 idi. Bu farkta anlamliydi
(p=0.05). Kisaca postmenopoz grubunda HDL-C hari¢ lipid ile ilgili diger tam

parametrelerde anlamli bir ynkselme bulundu. HDL-C seviyesinde ise anlaml
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bir dogng meveuttu. Bu durum kardiyovaskoler sorunlar agisindan
postmenopoz grubun daha fazla bir riske aday oldugunu destekler geklindeydi.
Kardiyak fonksiyonlardaki ve Kan lipid profilindeki degigikliklerin
ostrojen eksikligi ile ilgisine agiklik getirebilmek amaciyla, premenopoz grubu
normal adet gorenler (Grup I) ve oligomenoresi olanlar (Grup IT) geklinde iki
alt gruba ayrildi. Her iki alt grubunda serum ostrojen seviyeleri normal sinirlar
igerisindeydi. Elde edilen degerlerin kargilagtirilmasinda ; Grup 1 de ortalama
total kolesterol degeri 176.83 S.D. & 19.83, Grup II de ise 192.75 S.D. +
22.14 idi. Grap II deki bu artig anlamli olarak bulundu (p < 0.05). HDL-C
geviyesinin ortalamasi Grup I de 58.58 S.D. * 11.48, Grup II de ise 51.125
S.D. % 11.80 olup aradaki fark anlamsiz olarak bulundu.  (p > 0.05). VLDL-
C ortalama seviyesi Grup I igin 21.41 8.D. £ 6.98 , Grup II i¢in ise 23.87 S.D.
+ 9.20 olup fark anlamsiz olarak bulundu. Aterojenik risk faktsra olan LDL-C
ortalama seviyesi ise Grup I de 96.83 S.D. + 23.62, Grup Il de 117.75 §.D. +
22.60 bulundu. Aradaki farkin anlamli oldugu goroldo (p < 0.05). Trigiserid
ise Grup I de 105.5 S.D. £ 35.05, Grup II de 120.25 S.D. + 44.68 olup, fark
anlamsiz olarak bulundu (p > 0.05). Grup I de LVEF 62.66 * 2.67 iken Grup II
de 59.5 + 1.60 bulundu. Fark anlamliyd: (p< 0.05). PFR Grup I de 3.36 =+ 0.47
. Grup IT de 2.83 + 0.24 bulundu. Fark anlamliyd: (p < 0.05 ). TPFR Grup I de
127 £ 24.83 , Grup 2 de 139.37 £ 23.07 bulundu . Fark anlamli degildi (p >
0.05). FTEF Grup I de 29.16 & 1.85 , Grup II de 26.37 + 1.84 bulundu. fark
yine anlamliydi (p <0.05). Kisaca ostrojen eksikligi soz konusu olmayan Grup
IT de kardiyak fonksiyonlarda bir azalmanin vani sira total kolesterol ve LDL-C
seviyesinin artmig oldugu, lipid ile ilgili diger parametrelerde ise anlamli bir
degigiklik olmadift goraldn (Tablo-8 , 9).
Her olgunun ayrt ayr  aktivite baglanma yuzdeleri olgnldo.

Bulunan degerler % 82 ile % 89 arasinda  degigivordu.
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Tablo - 7 Premenopoz ve Posimenopoz gruplarinda elde edilen degerlerin
ortalamalarinin kargilagtirilmasi ve sonuglarin iatatistiki anlamlilik

degerleri.

TETKIKIN ADI PREMENOPOZ POSTMENOPQOZ ANLAMLILIK
DEGERL

TOTAL KOLESTEROL 183.2 mg/dL 203.8 mg/dL p < 0.05
TRIGLISERIT 111.4 mg/dL 147.3 mg/dL p< 0.05
HDL-C 35.6 mg/dL 487  mg/dL p= 0.03
VLDL=C 224 mg/dL 292  mg/dL p=< 0.05
LDL-C 105.2 mg/dL 1259 mg/dL p< 0.05
OSTRADIOL 1447 pg/mL 26.6 pg/mL p=< 0.05
fol Ventrikol EF ( LVEF) % 61.4 DSV % 30.1 D&V p< 0.03
Peak Filling Rate ( PFR) 3.15 DSV/saniye 2.75 DSV/saniye p < 0.05
Time to Peak Filling Rate 131.9 milisaniye 142.8 milisaniye p>005 -

( TPFR )
First Third EF ( FTEF ) % 27.85 DBV % 27.0 DSV p= 005 -
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Sekil - 6. RNV ile elde ettigimiz kardiyak fonksiyonel parametreler.

Sekil - 7. Sol ventrikul ejeksiyon fraksiyonunun bolgesel dagilimi
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TARTISMA

Post menopoz donemindeki kardiyovaskuler sorunlar azerine yapilan
aragtirmalarda azerinde en gok durnlan konular, hipoostrojenemi , kan lipid ve
lipoprotein profilindeki degigiklikler ve KAH ile MI ingidansindaki artiglardir.
Miyokardin kanlanmasi koroner arterler vasitasiyla oldugundan koroner arter
hastaliklarinin kalb fonksiyonlarini etkilememesi duoganolemez. Bu nedenle bu
tez ¢aligmasinda kardiyak fonksiyonel parametrelerle birlikte KAH nin en
buyuk nedenlerinden biri olan kan lipid profilindeki degigikliklerin de
incelenmesi amaglanmigtir. Zaten literator taramalarimizda, bu konuyla ilgili
¢aligmalarin pek ¢ogunda , postmenopoz doneminde gornlen KAH insgidansi ve
kan lipid profilindeki degigikliklerin ostrojenle ilgiginin aragtirildigini gordok
(19-72). Oysa postmenopoz donemdeki kardiyak fonksiyonel degigikliklerle
ilgili olarak yapilan ¢aligmalarin ¢ok az sayida oldugu dikkatimizi ¢ekti (73-
77). Muhtemelen bunun nedeni, kardiyak fonksiyonel parametrelerin
olgnlebildigi cihazlarin son yillarda yaygin olarak kullanilmaya baglamasidir.

LVEF degerleri, RNV yonteminden den bagka Doppler Ekokardiyografi
ve DSA ile de olgnlebilir. Bu son iki yontemin her ikisinde de ventriknlon
gistol ve diastol sonu ¢aplari olgnlerek volomler tayin edilmekte ve EF
hesaplanmasi yapilmaktadir. Aneak lnmen higbir zaman dozgon bir geometrik
gekil olmadigindan boyutlar yardimiyla elde edilen volom ve EF hesaplarida
daima yaklagik sonuglar verecektir. RNV yonteminde sol ventriknl lameninden
elde edilen sayim miktari ile ventrikal volomn arasinda hassas bir dogru oranti
meveuttur. Bu nedenle RNV yontemi ile olgnlen EF degeri  Doppler

Ekokardiyografi ve DSA yontemleri ile slgnlen EF deferlerine gore daha kesin
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ve daha guvenilir olacaktir.

Postmenopoz donemindeki kardiyovaskoler sorunlarla ilgili olarak
yapilan caligmalarda genellikle KAH insidansimin artmig oldugu belirtilir.
Gergekten konuyla ilgili yayinlarin bir ¢ogu 50 yag oncesi kadinlarda KAH
insidansinin  erkeklere nazaran belirgin derecede dognk oldugunu ortaya
koymaktadir. Oysa 50 yag sonrasinda aradaki fark hizla kapanarak KAH
insidans1 her iki gruptada egitlenir. Bazi aragtiricilar, erkekler ve kadinlar
arasindaki bu egitlenmeden postmenopozia birlikte KAH insidansinin artig
gostermesini sorumlu tutmakfadir.Bir kisim aragtirmaciya gore ise bu
egitlenmeden 50 vyag sonrasi erkeklerdeki KAH insidansinin azalmasi
gorumludur (62).

Post menopoz donemindeki kadinlarda gorolen kardiyak fonksiyonel
degigiklikler ve bu degigikliklerin ostrojen eksikligi ile iligkisi 0zerine Pines
A. ve arkadaglarinin birgok aragtirmasi mevcuttur. Adi gegen bu aragtiricilar
¢aligmalarindan birinde (74) erken menopoz (< 3 yil) ve ge¢ menopoz (> 5 yil)
donemlerindeki kadinlarda RNV yontemiyle elde ettikleri kardiyak fonksiyonel
parametreleri kargilagtirarak degerlendirdiler. Erken menopoz donemindeki
max. ejeksiyon oram1 (PER) nin ge¢ menopoz donemindekilere oranla belirgin
derecede yuksek oldugunu buldular (3.3 e kargilik 2.8 EDV/san, p < 0.05).
Keza PFR degerleri de erken menopoz grubunda daha yoksekti (2.8 e kargilik
2.1 EDV/san., p < 0.05). Bu ¢aligmada ol¢tilen bir difer parametre olan
ortalama basing / volam orani da erken menopozlularda yiuksek bulundu (8.6 a
kargihk 4.7 mmHg/ml/m2, p < 0.05) Bu c¢aligma grubu elde ettikleri bu
sonuglara dayanarak erken menopoz donemindeki kadinlarda miyokardial
kontraktilitenin ayni1 yagtaki ge¢ menopozlulara nazaran daha yoksek oldugunu
belirtmektedir. Bu ¢aligma, literatorde bulabildigimiz post menopoz
donemindeki kadinlarin kardiyak fonksiyonlarinin RNV yontemiyle incelendigi

tek c¢aligmadir. Bu tez c¢aligmasinda benzer degerlendirme premenopoz ve
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postmenopoz donemdeki kadinlar kargilagtirilarak yapildi. Bulunan degerler
Pines A. ve arkadaglarininkiyle buyuk oranda uyumluydu. Kendi ¢aligmamizda
fniyokardial kontraktiliteyle ilgili olarak FTEF parametresi elde edildi ve
premenopoz grubundaki kismi yoksekligin anlamli derecede olmadigs bulundu
(27.85 £ 2.18 e kargilik 27.04 £2.37 , p > 0.05). Ancak kardiyak fonksiyonun
diger parametreleri olan LVEF ve PFR deperleri premenopozlularda yoksek
bulundu (LVEF igin 61.4 + 2.76 ya kargilik 59.14 £ 2.53, p < 0.05 , PFR ig¢in
3.15 & 0.47 ye kargilik 2.75% 0.29, p =< 0.05). Kendi ¢aligmamizdan elde
ettigimiz bu sonucun  anlami , postmenopoz donemde Kardiyak
fonksiyonlarda azalma oldugn ancak bu azalmanin belirgin bir kardiyovasknler
gorun olugturmaya yetmedigi geklindedir.

Postmenopoz donemindeki kardiyak fonkaiyonlarla ilgili olarak yapilan
aragtirmalarda kardiyak parametreleri elde etmek igin genellikle Doppler
Ekokardiografi kullanilmigiir. Eckstein N. ve arkadaglart (73) gonodotropin
serbestleyen horinon agonisti (GnRH-a) ile hipoostrojenemi olugturduklari geng
kadinlarda Doppler Ekokardiografi ile GnRH-a uygulamaginin oncesinde ve
sonrasinda  kardiyak parametreleri elde ettiler. Bu  parametrelerin
incelenmesinde pik akim hizinin (99 & 11 e kargilik 86 & 11 em/san. p = 0.05 ),
kardiyak indeksin (3.0 + 0.7 ye kargilik 2.5 £ 0.5 L/min/m2, p = 0.05) ve
ortalama hizlandirma degerlerinin (12.6 + 2.6 ya kargilik 10.8 + 1.8 M/sn/sn,
p=0.05) hipoosirojenemi olgularinda anlamli derecede dogtogono buldular.
Akim hiz integrali , hizlandirma zamani ve ejeksiyon 2zamani gibi
parametrelerde ise anlamli bir fark bulmadilar (p=>0.05). Sonug¢ olarak
hipoostrojeneminin daha kogok stroke volim wve daha kigok akim
hizlandirmayla  birlikte  olacagimi  belirttiler.  Ayrica bu  olaya
hipoostrojeneminin kardiyovaskuler performans uzerine direkt etkisinin neden
oldugunu ileri surdoler. Bu tez ¢aligmasindaki postmenopoz grupta elde edilen

daguk degerler bu gorngle nyumludur.
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Yine Pines A. ve arkadaglari (75) postmenopoz donemdeki bir kadin
grubuna ORT uyguladilar. ORT den once ve 2.5 ay sonra olmak ozere iki kez
Doppler Ekokardiografi ile kardiyak fonksiyonel parametreleri elde ettiler. ORT
gonrasinda fonksiyonel parametrelerin yokseldigini gordoler. Pik akim hizt
tedavi oncesi 108 + 16.7 em/sn., tedavi sonras1 123 £ 20.7 em/sn. (p < 0.05),
ortalama hizlandirma tedavi oncesinde 11.5 £ 1.9 m/sn/sn., tedavi sonrasinda
13.1 + 2.6 m/sn/sn. (p < 0.05) olarak bulundu. Dolayisiyla Ostrojenin hem
gtroke volumi hem de akim hizlandirilmasini arfirdigini ileri stirdoler. Akim
hizlandirilmasindaki artig Ostrojenin santral (pozitif inotrop) ve periferik
(vazodilatasyon) etkilerine baglandi. Bu aragtiricilar boylece post menopoz
doneminde kardiyak performansin azaldiffn ve bu azalmanin ORT
uygulanmasiyla onlenebilecegi sonucuna vardilar. Ayni1 sonuca Scheuer J. ve
arkadaglar1 da (76) vardilar. Bu ¢aligma grubu yaptiklar1 hayvan deneylerinde
gonodektomi uygulayarak hipoostrojenemi olugturdular ve olgularda kardiyak
fonksiyonlarin azaldigini buldular. Ayrica ORT uygulandiinda bu azalmanin
onlendigini ileri surdualer.

Amos Pines ve arkadaglari (77) bir bagka ¢aligmalarinda uzun sureli
ostrojen eksikliginin kan lipid profilini degigtirerek indirekt yolla
kardiyovaskuler sistemi etkiledigini buldular. Ostrojenin direkt olarak santral
(pozitif inotrop) ve periferik (vazodilatasyon) etkileri oldugunu belirttiler.
Ayrica uzun streli strojen eksikliginin sol ventrikol duvarinda % 10 luk bir
kalinlagma yaptiini, bu kalinlagmanin ise kardiyovaskuler sorunlarin ortaya
¢ikmasinda rol oynayabilecegini ileri sarduler.

Yukardaki son 0¢ ¢aligmadan ortaya ¢ikan sonug, postmenopoz
donemindeki kardiyak performansin azalmasindan baglica hipodstrojeneminin
gorumin oldugu geklindedir. Oysa kendi ¢aligmamizin sonuglart bu gorogn
desteklememektedir. Cinko henuz postmenopoz donemine girmemisg , ancak bu

doneme yaklagmig olan oligomenoreli kadinlarda hipoosirojenemi olmamasina
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ragmen kan lipit profilindeki degigiklikle birlikte kardiyak fonksiyionlarda
anlamli bir degigiklik oldugunu gozledik. Bu sonugtan hareketle, konuyla ilgili
kendi duguncemiz, ostrojen eksikliginin postmenopoz doneminde kardiyak
performansi azaltan tek neden olamiyacagi geklindedir.

Amos Pines ve arkadaglar1i yine bir bagka c¢aligmalarinda (78)
postmenopozal kadinlara ORT uyguladilar ve hem ORT oncesinde hemde ORT
sonrasinda kardiyak fonksiyonlari degerlendirdiler. ORT uygulamasiyla
kardiyak fonksiyonlarin once arttifini daha sonra tekrar bazal degerlerine
dondugonn gordoler. Bu ¢aligma, postmenopoz donemindeki kardiyak
fonksiyonel degigikliklerden sadece hipoostrojeneminin sorumlu olmadifini
gostermesi a¢isindan bizim ¢aligmamizla uynmludur.

Klangkalya ve arkadaglari (79) yaptiklari hayvan deneylerinde ostrojenin
hem muskarinik hemde beta adrenerjik regeptorlerin yogunlugunu duzenleyerek
miyokardial kontraktiliteyi artirdiklarini gosterdiler. Bu sonug Amos Pines ve
arkadaglarinin (75) goroga olan ostrojenin stroke volomu artirdigi goroguyle
uyumluydu.

Postmenopoz doneminde kardiyak fonksiyonlarin incelendigi bu
aragtirmalardaki ortak gortg postmenopozla birlikte kardiyak fonksiyonlarin
azalma gosterdigidir. Kendi ¢aligmamizin sonueu da bu genel gorugle uyumiu
etkmigtir. Ancak postmenopoz donemde gorilen Kardiyak fonksiyonlardaki
degigikliklerden agirlikli  olarak ostrojenin  gorumiu tutulmast bizim
¢aligmamizin sonuglartyla uyumlu degildir. Gergekte postmenopoz donemdeki
kan lipid ve lipoprotein profilinde meydana gelen degiqikliklerdende gadece
hipoostrojenemiyi sorumlu tutmak da momkon degildir. Yeni bir doneme
girmenin getirdigi emosyonel faktorler, gunlok fiziksel aktivitenin azalmasi,
giklusun neden oldugu ek metabolik faaliyetlerin ortadan kalkmasi, buna
ragmen beslenme aligkanlifinin aynen (bazen artarak) devam etmesi gibi

nonhormonal faktorlerinde kanlipid profilinde meydana gelen degigikliklerden
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ve KAH insidansindaki artigdan sorumlu olmasi kuvvetle muhtemeldir (80)..
Ayrica bu donemde gorulebilen glikoz intolerans: da kardiyovaskuler sorunlarla
ilgili bir faktor olabilir (8B1). Postmenopoz donemindeki kardiyovaskoler
sorunlarin artigiyla ilgili gorolen bir diger unsur da yag faktoroduor. Stumpfer ve
arkadaglars (50) postmenopozun erken donemlerinde KAH riskinde artig
olmadiini, ge¢ donemdeki artigtan ise yag faktorintn sorumlu oldugunu ileri
sormektedirler.

Bu tez ¢aligmamizda, postmenopoz doneminde kardiyak fonksiyonlarda
kismi bir azalma oldugunu ve kan lipid profilinde degigiklik meydana geldigini
gozledik. Kan lipid profilinde gorolen degigiklik total kolesterol, LDL-C,
VLDL-C ve trigliserid seviyelerinde yukselme, HDL-C seviyesinde ise azalma
geklindedir. Bu sonug¢ konuyla ilgili aragtirmalarin buyok bir ¢ogunluguyla
uyumlndur. Ancak pek ¢ok aragtirmaci postmenopoz doneminde meydana gelen
bu degigikliklerden hipoostrojenemiyi sorumlu tutmaktadir. Oysa yaptigimiz
bu ¢aligmada, oligomenoresi olan ancak ostrojen eksikligi olmayan premenopoz
alt grubunda gerek kardiyak fonksiyonlarda gerekse kan lipid profilinde
depigikliklerin bagladifini gozledik. Ostrojen seviyesi normal olmasina ragmen
degigikliklerin meydana gelmeye baglamasi, postmenopoz doneminde gorulen
degigikliklerde ostrojen diginda bagka faktorlerin de (emosyonel nedenler,
beslenme duzensizligi.) rol oynadigini gostermektedir.

Postmenopoz donemindeki kardiyovaskuler sorunlardan ostrojen
eksikligi sorumlu tutulunca, gerek tedavi gerekse profilaktik olarak ORT
uygulanmasi gandeme gelmigtir. ORT nin KAH riskini azaltarak yagam soresini
ve yagam Kalitesini artirdigs, dolayisiyla postmenopoz donemine giren her
kadina uygulanmasi gerektigi savina destek olan birgok yayin meveuttur. (19,
20, 22, 23, 25, 26, 27, 30, 32, 34, 37, 41, 43, 44, 45, 46, 49, 51, 52, 54, 55, 56,
58, 59, 60, 61, 68). Ancak bu konuya gupheyle yaklagan ve zorunlu olmadikga
ORT uygulanmasini tavsiye etmeyen aragtiricilar da yok degildir. (29, 53, 57,
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62, 63, 65, 66, 69, 70, 71). Baz1 aragtiricilar ise bu konuda karar vermek ig¢in
hennz erken oldugunu ve konunun aydinliga kavugmasi igin daha bir ¢ok

caligmanin yapilmasi gerektigini belirtmektedirler (24, 33, 36, 40, 64, 67).



P ——————]

SONUC

Premenopoz ve postmenopoz donemindeki kadinlarin kardiyak
fonksiyonlarinin RNV yontemiyle olgtlmesi ve kan lipid profillerinin
¢ikarilmasiyla elde edilen degerlerin kargilagtirilmasinda gu sonuglar elde
edildi :

1) Postmenopoz grubunda LVEF ve PFR degerlerinde premenopoz
grubuna gore anlamli bir azalma goroldo  (p<0.05). TPFR ve FTEF
degerlerinde ise yine azalma olmasina ragmen bu fark anlamli bulunmadi (p>
0.05). Veriler, postmenopoz donemindeki kardiyak fonksiyonel parametrelerde
dogng oldugunu , ancak bu dogtgon normal simrlar igerisinde kaldigim
gosterdi. Dolayistyla kardiyak fonksiyonlarda gorilen bu degigikliklerin,

kardivovaskuler sorunlara yol agacak duzeyde olmadigi sonucuna varildi.

2 ) Postmenopoz doneminde, kan lipid profilinde de degigiklik meydana
geldigi goruldn. Bu degigiklik Total Kolesterol, LDL-C, VLDL-C ve trigliserid
seviyelerinde yukselme (p<0.05), HDL-C seviyesinde ise azalma (p<0.05)
seklindeydi. Ancak bu degigiklikler normal kabul edilen deger sinirlari iginde
idi.

3) Caligmamizda kan lipid profilinde gorolen bu degigikliklerin
postmenopoz doneminden  Once, premenopoz doneminin sonlarina dogru
(ostrojen seviyesi normalken) bagladit gozlendi. Dolayisiyla postmenepoz
doneminde gorulen kan lipid profilindeki degigikligin baglica sorumlusunun

hipoostrojenemi olamayacagt sonucuna varildi.

4) Ostrojen seviyesinin normal oldugu oligomenoreli premenopoziularda

kan lipid profilindeki degigikliklere ek olarak kardiyak fonksiyonel parametre-
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lerde de bir azalma gornldn. Boylece postmenopoz donemindeki kardiyak
fonksiyonlarda gorulen azalmanin yegane nedeninin hipoostrojenemi

olamayacagi gorgane varildi.

5) Bu caligmanin verilerine gore ORT nin kardiyovaskoler sorunlari
onleyecegi doguncesiyle postmenopozlularda ORT nin profilaktik olarak
kullanilmasinin ~ dogru olmayacags kanisina varildi. ORT uygulamasinda
ozellikle endometrial CA riskindeki art1i§ ve s1v1 yoklenmesi gibi yan etkilerine
de dikkat edilmesi gereklidir. ORT ancak LDL-C / HDL-C orani yoksek
olanlarda veya belirgin KAH' 11 kigilerde kullantlmalidir (26). ORT nin
profilaktik olarak uygulanmasindan ziyade emosyonel faktorlerin giderilmesi,

beslenmenin duzenlenmesi ve bedensel aktivitenin devaminin saglanmasi daha

akile1 bir yaklagimdir.

Uzun yagayan her kadin menopoza ulagacaktir. Gergekten menopoz bir
hastalik degil, yagla birlikte ortaya ¢ikan kaginilmaz bir fizyolojik olaydir.
Menopoz sendromu olarak belirtilen yakinmalar ise bu fizyolojik olaya ruhsal
ve bedensel adaptasyonda ortaya ¢ikan sorunlardir. Adaptagyon gnen son derece
yuksek olan insan vieudu bu yeni fizyolojik olaya da mutlaka adapte olacak ve
yagiyla uyumlu sagligina  kavugacaktir. Ozellikle normal seyreden bu
adaptasyon donemine digaridan mudahale etimek gereksizdir. Aksi takdirde bu

fizyolojik olayin normal gidigi degigebilir ve kargimiza yeni sorunlar ¢ikabilir.

Postmenopoz donemiyle birlikte siklusun neden oldugu ek metabolik
faaliyetler ortadan kalkar ve genellikle gunlok fiziksel aktivitedede bir azalma
gorulor. Bu donemde kardiyak fonksiyonlarin azalma gostermesi  belkide

vacudun kismen azalan dolagim ihtiyac1 sonucu meydana gelen fizyolojik bir

adaptasyon olayidir.
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OZET
Bu ¢aligmada, natorel postmenopoz donemindeki saglikli kadinlarin kardi-
yak fonksiyonlarinda degigiklik olup olmadigi Radyoniklid Ventrikalografi
yontemiyle incelendi. Caligma, kardiyak hastalik hikayesi olmayan ve
kardiyovaskiler sistemi etkileyecek herhangi bir ilag almayan 41 normal
tangiyonlu kadinda yapildi. Olgularin fizik muayeneleri ve EKG leri normaldi.
Olgular postmenopozal ve premenopozal olmak uzere iki gruba ayrildi.
Postmenopozal grup 45-55 (51.904+2.97) vyag arasindaki 21 kadindan
olugmaktaydi, serum oOstradiol seviyeleri <30 pg/mL ve postmenopoz
donemine girme sireleri 3 yildan daha fazlaydi. Premenopozal grup ise yaglar:
45-54 (47.55£2.66) arasinda degigen ve serum ostradiol seviyeleri >30 pg/mL
olan premenopozal donemdeki 20 kadimi kapsiyordu. Premenopozal grup,
normal adet gorenler (Grup I) ve oligomenoresi olanlar (Grup II) olmak wzere
kendi arasinda ikiye ayrilarak ayrica incelendi.

Kardiyak fonksiyonlarin degerlendirilmesi i¢in gu parametrelere bakilds:
Sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF), Max. dolug orant (PFR), max.
dolug orani suresi (TPFR), ilk 1/3 ejeksiyon fraksiyonu (FTEF). Ek olarak, her
olgunun serum Total Kolesterol, HDL-C, VLDL-C, LDL-C ve Trigliserid
duzeyleri tespit edildi. Postmenopozal grubun LVEF ve PFR deger- lerinde
anlamli bir azalma gorualdo (p<0.05), TPFR ve FTEF degerlerindeki degigiklik
ise anlamsizdi ( p>0.05). Yine bu grubun serum Total Kolesterol, VLDL-C,
LDL-C ve Trigiliserid dizeylerinde anlamli bir yitkselme, HDL-C dozeyinde ise
anlamli bir azalma gorulda (p<0.05). Her iki premenopoz grubu  kendi
aralarinda kiyaslandiginda yukaridaki degigikliklerin grup II de (oligomenoresi

ve normal ostradiol seviyesi olanlar) gorulmeye bagladifi saptandi.
Sonug¢ olarak postmenopoz donemde kardiyak fonksiyonlarin azaldigi
ve kan lipid profilinin  degigtigi goroldo. Bu degigikliklerin sadece
hipodstrojenemiye bagli olmadigi, konuya agiklik getirilmesi igcin daha ileri

¢aligmalara gerek oldugu kanisina varildi.
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ABSTRACT

In this study it was investigated whether there is an alteration in cardiac
function in healthy natural postmenopausal women by radionuclide
ventriculography. The subjects were 41 healthy hormotensive women who had
no history of cardiac disease and who had not taken any medications that might
influence  the  cardiovascular  system. Physical examination and
electrocardiogram in these subjects were normal. They were classified into two
groups; Postmenopausal group, including 21 postmenopausal women, aged 45-
55 (51.90 £2.97), who had been in postmenopausal period for more than 3
years with estradiol < 30 pg/mL; Premenopausal group, including 20
premenopausal women aged 45-54 (47.55+ 2.66) with estradiol »30 pg/mL.
Premenopansal group was again divided into two groups; Group I
.,Premenopausal women with normal mensturation; Group II, premenopausal
women with oligomenore.

The following parameters of cardiac function were measured : Left
Ventricle Ejection Fraction (LVEF), Peak Filling Rate (PFR), Time to Peak
Filling Rate (TPFR) and First Third Ejections Fraction (FTEF). Additionally,
serum levels of Total Cholesterol, HDL-C, LDL-C, VLDL-C and Triglicerides
were analysed. There were decrease in LVEF and PFR in postmenopausal
group (p< 0.05) and there was no significant change in TPFR and FTEF
(p>0.05). Total Cholesterol, LDL-C, VLDL-C and Trigilicerides levels were
high and HDL-C level was low in postmenopausal group (p<0.05). These
changes were also seen in premenopause Group II (with oligomenore and
normal estradiol level) but not in Group I.

As a result of the observations, it was concluded that the decrease in
cardiac function and changes in lipid profile in postmenopausal women may not
be due to estrogen deprivation. Further investigations are necessary to point out

other causative factors.
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