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Amaç: Menopoz sonrası dönemde hormon replasman teda-
visinin (HRT) koroner arter bypass ameliyatı, ameliyat son-
rasındaki hastane içi mortalite ve morbiditeleri üzerindeki 
etkileri araştırıldı.

Ça lış ma pla nı: Çalışmaya, 2002-2006 yılları arasında 
menopoz sonrası dönemde, koroner arter hastalığı nede-
niyle aorta koroner greft bypass ameliyatı yapılan 47 
hasta (ort. yaş 59±3; dağılım 57-63) alındı. Hastalar HRT 
kullanıp kullanmama temelinde iki gruba ayrıldı. Tüm 
olguların demografik ve ameliyat öncesi ve sonrası bulgu-
ları kaydedildi.

Bul gu lar: Hormon replasman tedavisi gören hastalarda 
ameliyat sırasında ve sonrasında kan ve kan ürünlerinin 
kullanımı anlamlı derecede daha az bulundu (p<0.05). 
Yoğun bakım ve servis takipleri süresince, bu grupta atri-
yal fibrilasyon sıklığı daha yüksek (p<0.05) bulunmasına 
karşın, vücut sıcaklığı anlamlı derecede daha düşük sey-
retti (p<0.05). Bu fark, özellikle ameliyat sonrası üçüncü 
ve yedinci günlerde belirgindi. Tam kan sayımlarında 
hematokrit ve hemoglobin düzeyleri açısından iki grup 
arasında fark gözlenmese de, HRT kullanmayan grupta 
lökosit değerleri, özellikle ameliyat sonrası üçüncü günden 
itibaren daha yüksek bulundu (p<0.05).

So nuç: Hormon replasman tedavisinin, koroner cerrahisi 
sonrası kadınlarda erken dönem mortalite üzerine etkisi 
olmamakla birlikte, kadınlarda daha yüksek olan ameliyat 
sonrası morbiditeyi azaltıcı etkisi olabilir.
Anah tar söz cük ler: Koroner arter bypass; östrojen replasman 
tedavisi; postmenopoz; ameliyat sonrası komplikasyon.

Background: We investigated the effect of hormone 
replacement therapy (HRT) on coronary artery bypass 
surgery and postoperative mortality and morbidity in the 
postmenopausal period.

Methods: The study included 47 postmenopausal women 
(mean age 59±3 years; range 57 to 63 years) who under-
went coronary artery bypass surgery between 2002 and 
2006. The patients were evaluated in two groups: those who 
were not receiving HRT, and those who were under HRT. 
The preoperative, operative, and postoperative data of the 
patients were evaluated.

Results: The perioperative need for blood and blood 
products was significantly less in patients receiving HRT 
(p<0.05). Patients under HRT had a higher incidence of 
postoperative atrial fibrillation (p<0.05). During intensive 
care stay and service follow-up, body temperatures were 
significantly lower in the HRT group (p<0.05). This was 
especially notable on the postoperative third and seventh 
days. Although blood cell counts in terms of hematocrit 
and hemoglobin levels were similar in two groups, patients 
who were not receiving HRT exhibited significantly higher 
leukocyte levels, especially after the third postoperative 
day (p<0.05).

Conclusion: Hormone replacement therapy does not seem 
to have an effect on early mortality in women after coro-
nary bypass surgery; however, it may decrease postopera-
tive morbidity which is higher in women.
Key words: Coronary artery bypass; estrogen replacement thera-
py; postmenopause; postoperative complications.
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Kadın cinsiyeti, menopoz ve hormon replasman 
tedavisi kardiyovasküler hastalıkların risk faktörleri 
üzerinde önemli etkileri olan parametrelerdir ve bunun 
en önemli etkenlerinden biri olarak östrojen gösterile-
bilir.[1] Bununla beraber koroner arter hastalığının pre-
menopozal dönemde daha az görülmesi bu düşünceyi 
doğrulamaktadır[2,3] Diğer yandan östrojen replasman 
tedavisinin kardiyovasküler hastalıkların risk faktörleri-
ni azalttığı bilinmektedir fakat bilinen kardiyovasküler 
hastalığa sahip kadınların kombine hormon replasman 
tedavisi kullanımında sekonder koruma yönünde pozitif 
bir etkiye rastlanmamıştır.[4]

Multivariant analizler kadın cinsiyetinin koroner 
arter bypass ameliyatı (KABG) için mortalite ve ameli-
yat sonrası düşük kardiyak output sendromu için bağım-
sız risk faktörü olduğunu göstermiştir.[5] Kadınlardaki 
koroner arter hastalığı prevalansındaki artma, her ne 
kadar dikkat çeken boyutlarda ise de halen kadınlarda 
aterosklerotik kalp hastalığına yakalanma erkeklere 
oranla ortalama 10 yıl daha geçtir ve erkeklerdeki 
koroner arter hastalığı insidansı kadınlara göre daha 
fazladır.[6] Kardiyovasküler cerrahi açısından bir çok 
risk faktörünün gelişiminde ve karakterinde, kadın 
cinsiyetinin, menopozal durumun ve östrojen replasman 
tedavisinin etkili olduğuna inanılmaktadır.[2]

Erkeklere göre kadınlarda koroner arter bypass 
ameliyatı sonrası iyilik halleri, greftin açıklığı, anjina 
miktarında azalma ve fonksiyonellik göz önüne alındı-
ğında sınırlı kalmıştır. Koroner arter bypass ameliyatı 
geçiren kadınların genellikle postmenopozal olmalarına 
rağmen, çok az çalışma hormon replasman tedavisinin 
ameliyat sonuçları üzerindeki etkisini açıklığa kavuştur-
muştur. Birkaç klinik çalışma postmenopozal kadında 
hormon replasman tedavisi kullanımının akut miyokard 
infarktüsü sonrası gelişen endoluminal travma üzerinde 
olumlu etkilerinin olduğunu ileri sürmektedir. Hormon 
replasmanının vasküler hasar sonrası neointimal for-
masyon ve takip eden trombozu inhibe ettiğini gösteren 
hayvan modeli deneyleri vardır.[7,8] Bunun yanında östro-
jenin daha birçok kardiyovasküler ve kardiyovasküler 
olmayan potansiyel faydalı etkileri tanımlanmıştır. Bu 
etkilerden yüksek dansiteli lipoprotein ve düşük dansi-
teli lipoprotein oranlarını değiştirmesi, koroner arterlere 
direkt ve indirekt etkileri, kardiyovasküler açıdan önem 
arz etmektedir. 

Koroner arter bypass ameliyatı sonrası hastane içi 
mortalite ve morbiditeleri karşılaştırıldığında kadınlar-
da oranın daha yüksek olduğu da yapılan klinik çalış-
malarda görülmüştür. Özellikle genç yaştaki kadınlarda 
erken ve uzun dönem mortalite ve morbidite oranları 
daha yüksektir.[9] Postmenapozal kadınlarda da bu 
oranlar erkeklerle karşılaştırıldığında daha yüksektir. 
Ancak postmenapozal dönemde olup hormon replasman 

tedavisi kullanan kadınlarla, bu tedavi altında olmayan 
kadınlar arasındaki erken ve uzun dönem mortalite ve 
morbidite karşılaştırması için yeterli klinik çalışma 
yapılmamıştır.

Bu çalışmada postmenapozal dönemde hormon rep-
lasman tedavisinin, koroner arter bypass ameliyatı ve 
ameliyat sonrasındaki hastane içi mortalite ve morbidi-
teleri üzerindeki etkilerini araştırdık.

HASTALAR VE YÖNTEMLER

Çalışmaya 2002-2006 yılları arasında postmenopo-
zal dönemde olup histerektomi uygulanmış ve hormon 
replasman tedavisi (HRT, 17 β östradiol 2 mg tablet 
1x1) altında olan ve koroner arter hastalığı nedeniyle 
aorta koroner greft bypass (AKBG) ameliyatı yapılan 
kadın hastalar dahil edildi. Hastalar geriye dönük olarak 
incelenerek ameliyat öncesinde, sırasında ve sonrasın-
daki bulguları kaydedildi. Üç damar hastalığı olan (sol 
ön inen koroner, sirkumfleks ve sağ koroner hastalığı) 
ve elektif koşullarda AKBG ameliyatı yapılan kadın 
hastalardan menapoz sonrası dönemin ilk beş yılı içe-
risinde olan 57-63 yaş arası kadınlar çalışmaya alındı. 
Ameliyat öncesi dönemde HRT altında olup ameliyattan 
sonra tedavisine devam edilmeyen hastalar çalışma dışı 
bırakıldı. Ejeksiyon fraksiyonu %45’in altında olan, 
eşlik eden sistemik ya da akciğer, hepatik ya da renal 
patolojisi olan, ek kardiyak ameliyat yapılan, diyabetik 
ya da NYHA fonksiyonel kapasitesi 3 ve üzerinde olan 
ve son üç ay içinde geçirilmiş miyokard enfarktüsü olan 
hastalar çalışma dışı bırakıldı. Bu kriterler dahilinde 47 
hasta (ort. yaş 59±3; dağılım 57-63) çalışmaya alındı.

Hastalar hormon replasman tedavisi kullanmayan 
(grup I) ve kullanan (grup II) olmak üzere ikiye ayrıldı. 
Her iki grup için demografik veriler, ameliyat öncesi 
klinik ve ameliyat bulguları kaydedildi. Ameliyat son-
rası dönemde yoğun bakım ve servis gözlemi süresince 
elde edilen takip verileri de taburcu oldukları güne kadar 
olan dönem için toplandı. Ayrıca taburcu olduktan sonra 
bir ay içinde tekrar hospitalizasyon varlığı araştırıldı.

Hastalara rutin aorta koroner bypass ameliyatı pro-
tokolümüz uygulanmıştı. Premedikasyonda, 3 mg of 
midazolam İM ve 0.5 mg skopolamin İM, indüksiyon-
da 15 μg/kg fentanil sitrat, 0.1 mg/kg panküronyum 
bromid ve idame için de 7 μg/kg/s fentanil sitrat ve 
2 mg/kg/s propofol kullanıldı. Standard midsternal 
insizyonla mediastene ulaşıldı. Sol internal mamariyan 
arter ve safen ven greftleri hazırlandıktan sonra kanü-
lasyon yapıldı ve kardiyopulmoner bypass başlatıldı. 
Kardiyopleji 20 mEq K+, 16 mEq HCO3-, 7.164 mg 
sitrat, 16 mmol Mg++ ve 1 gr glukoz ve 1 L arteriyel 
kan karışımı olarak 10 ml/kg şeklinde antegrad yolla 
verildi. Distal anastomozlar 28 ºC sistemik soğuk altın-
da tamamlandı. Proksimal anastomozlar lateral klemp 
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altında yapıldı. Vücut ısısının normal düzeylere erişme-
sinin ardından kardiyopulmoner bypass’a son verilerek 
ameliyat tamamlandı.

BULGULAR

Hastaların demografik verilerinin karşılaştırılması 
Tablo 1’de görülmektedir.

Hasta grupları arasında belirtilen demografik veriler 
açısından anlamlı bir fark yoktu.

Ameliyat verilerinin karşılaştırması da Tablo 1’de 
görülmektedir. Benzer şekilde ameliyat verileri açısın-
dan da gruplar arasında farklılık bulunamadı.

Ameliyat sonrası veriler hasta yoğun bakıma alındı-
ğından itibaren yoğun bakımda geçirdiği süre boyunca 
ve sonrasında servis takipleri süresince taburcu olana 
kadar kaydedildi. Bu veriler Tablo 2’de gösterilmiştir.

Ameliyat sonrası veriler karşılaştırıldığında yoğun 
bakım ve servis takipleri süresince transfüzyon yapılan 
eritrosit ve taze donmuş plazma ünitesi sayıları açısın-
dan anlamlı fark bulundu. Hormon replasman tedavisi 

altındaki hastalardan oluşan grup II’de adı geçen kan 
ve kan ürünlerinin kullanımı anlamlı derecede daha az 
bulundu (p<0.05).

Yoğun bakım ve servis takipleri süresince gelişen 
atriyal fibrilasyon sıklığı HRT altındaki hastalarda 
anlamlı oranda daha sıktı (p<0.05).

Yoğun bakım ve servis takipleri süresince yapılan 
vücut sıcaklığı takipleri de incelendi. Karşılaştırmada 
grup II’de vücut sıcaklığı seviyelerinin daha düşük 
seyrettiği gözlendi (p<0.05) (Şekil 1). Bu fark özellikle 
ameliyat sonrası üçüncü ve yedinci günlerde belirgindi. 
Benzer şekilde tam kan sayımlarında hematokrit ve 
hemoglobin düzeyleri açısından fark gözlenmese de 
lökosit değerleri özellikle üçüncü günden itibaren grup 
I’de daha yüksekti (p<0.05) (Şekil 2). Bu iki bulgu ile 
paralel olarak grup I’de antibiyotik kullanılan hasta 
sayısının daha fazla olduğu saptandı.

TARTIŞMA

Koroner arter bypass ameliyatı geçiren hastalar ara-
sında hastane içi mortalite kadınlarda erkeklere oranla 

Tablo 1. Demografi k verilerin ve ameliyat verilerinin karşılaştırılması

 Grup I Grup II p

 Sayı Ort.±SS Sayı Ort.±SS

Sayı 27   21  AD
Yaş  58.3±3.4  60.5±2.1 AD
EF% 50  50  AD
Sigara kullanan 15  11  AD
Hipertansiyon 18  14  AD
Ameliyat öncesi atriyal fi brilasyon 3  2  AD
Ameliyat süresi (saat)  3.7±0.6  3.8±0.4 AD
Kros klemp zamanı (dakika)  37±12  34±9 AD
Total bypass zamanı (dakika)  75±17  69±19 AD
İnotrop kullanımı (hasta sayısı) 5  3  AD
Kardiyopleji miktarı (ml)  1150±100  1050±100 AD
Distal anastomoz sayısı  2.4±0.3  2.6±0.2 AD

AD: Anlamlı değil.

Tablo 2. Hastaların ameliyat sonrası takip verileri

 Grup I Grup II p

 Sayı Ort.±SS Sayı Ort.±SS

Entubasyon süresi (saat)  11.4±1.3  10.7±2.1 AD
İnotrop kullanımı 4  5  AD
Atriyal fi brilasyon 11  4  <0.05
Yoğun bakımda kaldığı süre (saat)  26.4±5.6  22.7±4.8 AD
Drenaj miktarı (ml)  800±150  700±100 AD
Eritrosit süspansiyon transfüzyonu (ünite)  4.3±1.7  1.1±0.4 <0.05
Taze donmuş plazma transfüzyonu (ünite)  5.4±2.5  2.1±0.9 <0.05
Serviste geçirdiği süre (gün)  7.2±2.6  6.9±2.1 AD
Yüzeyel yara enfeksiyonu  4  3  AD

AD: Anlamlı değil.
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belirgin olarak fazladır. Edwards ve ark.nın[10] yaptığı 
97 binden fazla kadın ve yaklaşık 250 bin erkek has-
tayı içeren geniş çalışmada, düşük ve orta riskli hasta 
grubundaki KABG ameliyatı geçiren kadınlarda benzer 
özelliklerdeki erkeklere oranla daha sık mortaliteye 
rastlanmıştır. Aynı çalışmada bu özellik yüksek riskli 
hasta gruplarında farklılık göstermemiştir. Framingham 
çalışmasında araştırmacılar 75 ile 84 yaş arasındaki 
kadınlarda, 35 ile 44 yaş arasındaki kadınlara oran-
la kardiyovasküler hastalık insidansının 40 kat daha 
fazla olduğunu göstermişlerdir.[11] Buna paralel olarak 
da kadınlarda koroner arter hastalığı ve koroner arter 
bypass ameliyatı prevelansı postmenopozal dönem-
de hızla artmaktadır.[10] Premenopozal korunmada ise 
östrojenik aktivitenin etkili olduğu kabul edilmiştir.[12] 
Overleri alınmış primatlarda yapılan çalışmalarda 
östrojen tedavisinin aterosklerozisi inhibe ettiği bulun-
muştur. Östrojen, aterojenik lipid profilinde azalma, 
fibrinojen azalması, nitrik oksit seviyelerinde artış ve 
renin anjiotensin aldosteron sistemi üzerindeki olumlu 
etkileriyle kendini göstermektedir.[13] Ayrıca endoteldeki 
östrojen reseptörleri yoluyla prostasiklin üretimini artır-
dığı,[14] prostasiklin yarılanma ömrünü uzattığı,[15] kalsi-
yum kanallarını bloke ettiğine yönelik kanıtlar vardır. 
Clarkson ve Rosenfeld’in maymun ve farelerle yaptıkları 

hayvan çalışmalarından elde edilen verilere göre, mena-
pozun erken yıllarında, henüz aterosklerotik lezyonlar 
oluşmadan başlanan hormon replasman tedavisinin 
(CEE/CEE+MPA) primer korunmada başarılı bulundu-
ğu; geç başlangıçlı yani sağlıklı endotele sahip olmayan 
ileri yaşlardaki hastalara başlanan hormon replasman 
tedavisinin plasebo ile karşılaştırıldığında lezyonlarda 
iyileşmeden çok aterosklerotik lezyonların ilerleyişini 
hızlandırdığı gösterilmiştir.[16,17] Bununla beraber son 
yıllarda yapılan büyük çaplı, çift kör, randomize, pla-
sebo kontrollü çalışmalardan WHI (women healt ini-
tiative) hormon replasman tedavisinin kardiyovasküler 
hastalıkların primer korunmasında; HERS (Heart and 
Estrogen/Progestin Replacement) ve HERS 2 çalışma-
ları ise sekonder korunmada kullanılmaması gerektiğini 
önermişlerdir. Hormon replasman tedavisi alan kadın-
ların ameliyat öncesi ejeksiyon fraksiyonları yüksek, 
kardiyak fonksiyonları ve periferik kan dolaşımları 
daha iyi olmasına ve bypass greft için sıklıkla internal 
mammarian arter kullanılmasına rağmen, ameliyat son-
rası mortalitelerinde azalmaya rastlanmamıştır (genelde 
kadın koroner bypass ameliyatında greft olarak daha az 
sıklıkla internal mammarian arter kullanılmaktadır.[18] 
Çalışma grubumuzdaki hastalarda mortalite görülmedi. 
Bu nedenle hasta grupları arasında mortalite açısından 
bir karşılaştırma yapılamadı.

 Hormon replasman tedavisinin koroner arter bypass 
ameliyatı üzerindeki etkilerine yönelik çalışmalarda-
ki çelişkiler, koroner arter hastalığı için geçerli olan 
komorbiditelerin hormon replasmanı için kontrendikas-
yon teşkil etmeleri (diabetes mellitus, hipertansiyon, 
periferik vasküler hastalık vb. hastalıklara sahip olan 
hastaların aynı zamanda hormon kullanamayacakları);[19] 
hormon replasman tedavisi alan ve almayan hastaların  
sosyoekonomik ve kültürel olarak belirgin olarak fark-
lı olmaları;[20] ayrıca hormon replasman tedavisi alan 
postmenopozal kadınların tetkik, muayene ve tedavileri 
açısından kontrol altında tutuluyor olmaları olabilir 
(standart olarak yapılan senede bir kere lipid profili, 
glukoz, hemogram, mamografi, pelvik muayene, kemik 
kütle yoğunluğu ölçümleri vb.).[21]

Koroner arter bypass ameliyatı geçiren hastalarda 
kan ürünlerinin transfüzyonunun kadınlarda daha sık 
olduğu çeşitli klinik çalışmalarda saptanmıştır.[22,23] 

Fakat multivariant analizlerde eritrosit süspansiyonunun 
kullanım miktarı ve transfüzyon insidansı için gruplar 
arasında anlamlı fark olduğu doğrulanmamıştır.[24] Aynı 
çalışmalara taze donmuş plazma için baktığımızda, 
hormon replasman tedavisi alan kadınların daha az 
taze donmuş plazma transfüzyonu aldığını gördük. 
Nussmeier ve ark.nın yaptığı çalışmada da benzer 
sonuçlara ulaşılmıştır.[24] Elde ettikleri verileri erkek 
populasyonu ile de karşılaştıran ekip, eritrosit süspansi-
yonu için transfüzyon insidansında, hormon replasmanı 
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almayan kadınlarda %88 kullanım; hormon replasmanı 
alan kadınlar %79 kullanım ve erkek populasyonda %61 
kullanım sonuçlarına ulaşmışlardır. Hormon replasmanı 
alan kadınlardaki taze donmuş plazma kullanımı hem 
hormon replasman tedavisi almayan kadınların hem de 
erkek populasyonunun kullanımının gerisinde kalmış-
tır.[24] Biz çalışmamızda ameliyat sırasında ve sonra-
sındaki kanamanın gruplar arasında farklı olmadığını, 
fakat eritrosit ve taze donmuş plazma kullanımının 
HRT tedavisi altındaki hastalarda daha az olduğunu 
gördük. Hormon replasmanının kanamanın azalma-
sındaki etkisi renal transplantasyon hastalarında[25] ve 
karaciğer transplantasyonu hastalarında da[26] çalışılmış 
ve benzer sonuçlar alınmıştır. Buna rağmen hormon 
replasmanının kanamanın azalması üzerindeki etkisi 
hala netliğe kavuşmuş değildir.

Çalışma gruplarımız arasında ameliyat sonrası atri-
yal fibrilasyon sıklığı açısından da, hormon replasman 
tedavisi alanlar lehine, belirgin farklılık vardı. Atriyal 
fibrilasyon koroner arter bypass ameliyatı sonrası sık-
lıkla görülen bir aritmidir. Çeşitli merkezlerin sonuç-
ları incelendiğinde ameliyat sonrası atrial fibrilasyona 
%40’lara varan oranlarda rastlamak mümkündür.[27] 

Patofizyolojisi tamamen anlaşılamamış olan atriyal 
fibrilasyonun nedeninin multifaktöriyel olduğu düşü-
nülmektedir. Doenst ve ark.[27] yaptığı çalışmada ame-
liyat öncesi atriyal fibrilasyon prevalansının kadınlarda 
erkeklere oranla yaklaşık iki kat daha fazla olduğu 
bulunmuştur. Bu da kadınlardaki inme riskini daha da 
fazla artırmaktadır. Hormon replasman tedavisi alan 
kadınlarda ameliyat sonrası atriyal fibrilasyon sıklığı 
hormon tedavisi almayan hastalara oranla daha azdı. 
Çalışmamızdaki hasta sayısının sınırlı olması nedeniyle 
bu farkı açıklamaya yardımcı olacak sağlıklı istatistik-
sel analizlerin yapılması mümkün olmadı. Literatürde 
benzer sonuçlara ulaşan çalışmaya rastlanmadı.

Hastalarımızın ameliyat sonrası servis takiplerin-
de değerlendirilen parametrelerden ateş ve lökositoz 
değerleri, hormon replasman tedavisi alan hastalarda 
daha sınırlı kalmıştır. Angele ve Chaudry yaptıkları 
çalışmada kadın seks hormonlarının, immünoprotektif 
etkilerini travma ve ciddi kan kayıplarında gösterdik-
lerini, östrojen ve östrojenik etki gösteren ajanların 
cerrahi sonrası hastalarda immünsüpresyonun tedavi-
sinde faydalı olabileceğini öne sürmüşlerdir. Daha ileri 
çalışma gerektiren bu farklı konuyu hormon replasman 
tedavisinin immün sistem üzerindeki etkileri olarak 
değerlendirmek de mümkün olabilir.

Hasta grupları arasında entübasyon süreleri, ameliyat 
sonrası inotrop gereksinimi, yoğun bakım ve hastanede 
kalış süreleri açısından anlamlı fark bulunamadı. Bu 
parametrelerle ilgili karşılaştırma yapılmış çalışmalara 
literatürde rastlanmamıştır.

Hormon replasman tedavisi olarak östrojen kulla-
nımı günümüzde halen tartışmalı bir konudur. Kısıtlı 
bir hasta grubunda kullanılabilen bu tedavinin etkinliği 
hakkında farklı çalışmalar olmakla beraber, koroner 
arter bypass cerrahisi uygulanan hasta grubu üzerin-
deki sonuçları hakkında yeterli bilgi yoktur. Bizim 
çalışmamızın sonuçlarına göre hormon replasman teda-
visi olarak östrojen kullanımı, koroner arter cerrahisi 
sonrası mortaliteyi etkilememektedir. Bununla birlikte 
atriyal fibrilasyon, kan ve kan ürünü kullanımı, ame-
liyat sonrası dönemde ateş yüksekliği ve lökosit değer-
leri açısından olumlu etkileri görülmüştür. Bu nedenle 
morbiditeyi azaltabileceği söylenebilir. Daha büyük 
hasta gruplarında yapılacak ileriye dönük çalışmalar bu 
konuda daha kesin sonuçlar verecektir.
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