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استروژن روی  ومیتأثیرات حفاظتی غیر ژن

نقش های ،  سیستم قلب و عروق مرد ها

 درمانی و بالینی در مردان مسن 

 

 : نویسنده 

پردیس شهید  ؛ربی گروه علوم پایهم :رضاییانلیلا 

 دانشگاه فرهنگیان ؛اهنر شیرازب
 :  چکیده

استروژن روی اگر چه مطالعاتی مبنی بر تأثیرات 

ن انجام شده ناتنگ و گشاد شدن عروق و عملکرد آن ها در ز

یرات . مطالعات اخیر نشان داده که استروژن دارای تأثاست 

 می باشد . گشاد کننده عروق در مردان 

کنندگی استروژن به وسیله کلسیم وابسته به گیرنده  تأثیر گشاد

را  زسنتافعالیت نیتریک اکساید که  استروژن یهای سطح سلول

 جی شده است . تحریک می کند میان

دارای  کهترشح نیتریک اکساید  منجر بهNOSآزاد سازی پایدار 

 ، می گرددمی باشدبر روی عروق  یمهار یکیژتأثیرات فیزیولو

این بخشی یا قسمت ضعیفی از این سیستم سیگنالی می بنا بر

( را پاتوفیزیولوژیکی  )حالتتلیال اندو  غیر عادیتواند عملکرد 

 دهد .  افزایشسخت شدن عروق  جهتدر 

مرتبط با سن را در کر کاهشی مذانسان های ، درنتیجه

که ناشی از سطوح استروئیدی پلاسما و آروماتاز  تستوسترون

در اثر از دست  است ممکناین حالت  که است نشان دادند 

عملکرد اندوتلیال حفظ کننده دادن یک مکانیسم حفاظتی قلبی 

 .  باشدمی 

نیتریک اکساید  پایه جهت حفظ سطوحدراستراتژی های درمانی 

 اثراتدارای ، استرادیول فیزیولوژیکی از طریق حفظ سطوح 

 باشد . می ی بر سیستم قلب و عروق مردان مسن ثبتم

 مقدمه 

بیماری های  که کشور نشان داده است 35در مار مرگ و میرآ

قلب و عروق سبب مرگ و میر در در هر دو جنس زن و مرد 

بیماری های قلبی با از البته مرگ و میر حاصل ( 1)می شود . 

ت به زن ها قبل در مرد ها نسبکه بالا رفتن سن افزایش یافته 

(2)سالگی رایج تر است .  50از سن   

در زنان پیش از یائسگی نشان ( 2E) استرادیول –بتا  17حضور 

عامل حفاظتی است که پیشرفت بیماری های قلبی و داده که 

عروقی را از طریق چندین مکانیسم سلولی به تأخیر می اندازد . 

 .  (3و  4و  5)

 در طی یائسگی2Eقف ناگهانی تولید تواز نظر بالینی بنا بر این 

 .شودمی  بیماری قلب و عروقسبب تسهیل و افزایش 

در زنان پس از یائسگی جای بحث  2Eچه ارزش درمانی  راگ

ندوژن در حفظ سلامتی قلب و عروق ا2E( . اهمیت 6می باشد  )

 .  (3و  4در زنان کاملًا تصدیق شده است . )

2E  می باشد ولی اهمیت این که به عنوان یک هورمون زنانه

شده  شناساییاخیرأ استروئید در سیستم قلب و عروق مردان 

 است .

مبنی بر نقش آن در مکانیسم های  یشاهد می تواند 2Eکاهش 

عملکرد نا .  باشد حفاظتی قلب و عروق مرد ها و یا زن ها

یک فاکتور کمک است از جنس مناسب اندوتلیال که مستقل 

 .  (7و  8می باشد . ) شدن عروق سختکننده در فرایند 

و از نظر بالینی مشخص شده که به عنوان یک عامل گشاد 

 ککامل نیتریکننده عروقی است که ناشی از تضعیف جزئی یا 

پایه  حداز NOافزایش پایدار  .(9) موجود می باشداکساید 

، قلبی عروق و عصبی را  یمنیمیان سیستم های ا سیگنالهای

 ( . 10تنظیم می کند )

 (پایه حددر) NOبا آزاد سازی  آسیب دیده بافت های عروقی

 بسیار مستعد هستند ، عروقی نیمیجهت تحریک سیستم ا

تحت چنین تحت تأثیر قرار می دهند سیستم عصبی رانیز و

در سطح پایه  یموقعیت هایی اندوتلیال قادر به تنظیم کاهش

ریکی اع عروق( بنا بر این دارای حالت تحتسنمی باشد )ا

برای مثال نشان داده شده طولانی مدت بوده )انقباض عروقی( 

اع عروق تسابه طور انتخابی  2Eکه غلظت های فیزیولوژیکی 

ین به لکرونری را به سرعت در پاسخ به آگونیست استیل کو

 . افزایش می دهدNOسازی  دآزاوسیله تحریک 

سبب انقباض ماهیچه صاف ین لی استیل کوضبه طور متناق

موجود می   NOیهلتخ بوسیله atherscleratic   وق عر

 ( 11شود . )

جهت حفظ محیط های کوچک کافی  NOاین تولید بنا بر

مهار و تخریب این مکانیسم ممکن  درشرایط. است نیاز عروقی

نسبت به کاتوکالامین ها که به  حساسیت منجر به افزایشاست 
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ال در )برای مث. می گردداسترس تحریک شده است وسیله 

 معرض سرما قرار گرفتن( . 

 وراتعدیل می کند  پایهNOافزایش 2E،بر اساس شواهد

در  2Eاد حتأثیرات فیزیولوژیکی که پیشنهاد شده  همچنین

حفاظتی حیاتی حاصل از سطوح پایه مردان یک مکانیسم 

NOبر . بنا می باشد در جهت جلو گیری از بیماری قلب و عروق

بیماری های قلب و احتمال ابتلابه  فاکتور هایی کهریسک این 

مانند سیگار کشیدن یا چاقی و کاهش عروق را بالا می برند 

آروماتاز می تواند مشتق شده  2Eسن و مربوط به سترون وتست

. از سبب شود را پایه NOتلیال مربوط به کاهش واند اختلال

 اولیهNOکه. سطوح2Eاین لحاظ یک دوره درمانی جهت حفظ 

در مردان مسن از نظر بالینی سودمند خواهد بود  هراتحریک کرد

 .

 
 ( : کاهش تستوسترون در طی پروسه افزایش سن1شکل)

 :  در مردان مسن اندوژن 2Eتستوسترون و 

ی در مردان در دگناهورمون شباهتی از توقف  جهگرا

 65از مردان مسن بالای  %60در وجود ندارد . سالگی 50سن 

 در(13) بوده است د زیر اندازه طبیعیآزاسال میزان تستوسترون 

 55سن مردان غیر سیگاری  با( نشان داده شده که در 1)شکل 

میان سطوح تستوسترون و تصلب منفی  رابطه  سالگی یک

مرتبط پیشنهاد شده که کاهش  .(15آئورتی وجود دارد  ) یینشرا

با سن در تستوسترون مستقیماً بیماری قلب و عروق را در 

اما ترجیحاً سبب اتلاف سیگنال  گسترش نمی دهدمردان مسن 

2E  . در سیستم عروقی بدن می گردد 

از ی مقایسه با زنان یائسه مردان جوان سالم سطوح بالا تر در 

2E رااندوژن ( در یک غلظت پایداریmg/dI 2-3 تولید می )

 ( 17د )نکن

می باشد تغییر آروماتازی تستوسترون در مردان ناشی از  2Eزیرا 

سن ش می یابد . همراه با افزایش یافتن کاه 2Eدر این صورت

کاهش یافته است به سطوح تستوسترون در بسیاری از سوژه ها 

 75تا  20مرد در رنج سنی  1261در یک مطالعه ای از طوریکه 

سطوح تستوسترون آزاد می تواند به طور اهمیتی سالگی ، 

چ ارتباط ( در حالی که هیp<0/001مرتبط با سن باشد . )

از  %6نشده است . در  دیدهمرتبط با سن 2Eپایداری از سطوح 

( در سرم خون >pg/ml10) 2Eاز کمی مقدار   این بیماران ، 

از این بیماران نشان داده اند که دارای  %74پیدا شده است و 

ن تستوسترن هستند . در حالی که فقط نمونه هایی ییسطوح پا 

جمعیت بیماران پیدا شده  کل از %6/1پایین در 2Eاز سطوح 

 (18. ) است

در مردان نتیجه کاهش ایجاد شده  2Eسطوح  کاهش نا براینب

تستوسترون مرتبط با سن می باشد و ممکن است به طور با 

مرتبط با  خود که هدیگردNOتحت فشار قرار دادن سبباهمیتی 

 شده است.عملکرد اندوتلیال حفظ  سبب که وقایعی

ومی در پیشگیری از بیماری قلب و غیر ژن 2Eسیگنال 

 عروق 

عملکرد  ،با مسیر های ژنومی کلاسیکدر مقابل   

روز اتفاق می افتد طی چندین استروئید در طی چندین ساعت یا 

که 2Eشاهد قطعی از مسیر سیگنال  یآزمایشگاه هایکارنتایج ، 

به وسیله گیرنده های استروژن سطح سلول میانجی شده 

(ERsکه در اندو ) (19-22)تلیال انسان بیان شده است 

 ERαنده های استروژنرایزوفرم مجزای عملکردی گی 2
,ERβ), ر ناحیه دکه .ژن جداگانه کد شده اند  2( به وسیلهC - 

دومین ترمینال  - Nترمینال ، دومین باند شده به لیگاند و در 

گیرنده های  ودهرپیشنهاد شده که (23)قرار گرفته است.،فعال

یا  ERαن سطح و هسته سلول ناشی از رونویسی مشابه استروژ

ERβ (24 وابسته به نوع سلول ) .به ، بیان وابسته می باشد

اند ومی ت ERهای و یا زیر نوعبوده تنوع مERαو  ERβسطوح 

 ( 26. ) شودبیان 2Eبه طور غالبی در بافت های مورد هدف 

هت بلند جدر تمایل بالای لیگاند  ER نوع هایتفاوت میان زیر 

عملکرد انتخابی  شدهپیشنهاد هدف بوده است.  بافتبه شدن 

ER  سلول های هدف به سبب شده که در بافت های مختلف

 دهندمحرک هایی هورمونی مشابه به طور متفاوتی ، پاسخ 
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در بافت ها میان مردان و زنان ممکن ERSبیان متفاوت  .(27)

 ود . محسوب ش 2Eتفاوت جنسی عملکرد مربوط به است 

تکثیر  2Eدر سلول های ماهیچه صاف عروقی زن و مرد ، 

توسط فاکتور رشد و مهاجرت سلول های ماهیچه تحریک شده 

( در هر حال در سلول 30) مهار می کند را صاف در هر دو جنس

در  ERαهای ماهیچه صاف عروقی زنان مقدار بیشتری 

نوع  در صورتی که هر دو زیر شده استبیان  ERβ مقایسه با 

ER  بر  هعلاو .(31)  دیده شده استبه طور متعادلی در مردان

یت و وسمونهمچنین چسبندگی و NOتولید  NOSآنزیم این 

و ( 33گرانولوسیت را در عروق خونی انسان کاهش می دهد . )

غیر  invitroسبب می شود که سلول های اندوتلیال در شرایط 

 (34فعال شوند . )

 غیر فعال شدنقی یا سازشی )مانند یتغییرات تطب NOSآنزیم 

می کند به تنظیم اشاره  ایناندوتلیال( را تحریک می کند 

 ساعت طول می کشد .  12 الی 6کاهشی اندوتلیال که حدود 

لیپوپروتئین و پروتئین های در حالی که تغییرات در متابولیسم 

را از قبیل انعقادی به طور مناسبی وقایع پاتوفیزیولوژیکی 

پلاک تحت تأثیر قرار می دهد . چنین تأثیرات حفاظتی  حرکات

با تأثیرات مستقیم به طور غیر مستقیمی  2Eژنومی به وسیله 

 ( 1غیر ژنومی روی دیواره عروق مقایسه شده اند )جدول 

و سلول های  شریانی اع عروقتسا در کهاختلالاتی با توجه به 

یه تصلب هر دو در مراحل اول که ،ایجاد شده ماهیچه صاف 

( و در تعیین رفتار دینامیک پلاک های تصلب 7و  8ین )یشرا

 NO( افزایش پایدار 35هستند ) قابل اهمیتین پیشرفته یشرا

عروقی نا به هنگام بیماری ممکن از پیشرفت  2Eبه وسیله  پایه

 در مردان جلوگیری کند.

 
طولانی مدت و سریع استروژن روی : تأثیرات سودمند  1جدول 

 20تأثیرات کوتاه مدت )کم تر از درین . یهای تصلب شرا پروسه

از طریق گیرنده های غشاء که غیر ژنومی  2Eدقیقه( سیگنال 

سلولی تعدیل شده است در حالی که تأثیرات طولانی مدت 

رو نویسی هسته ای  ناشی از مسیر های (چندین ساعت در روز)

شده  تعدیلهسته ای  های کلاسیک می باشد و توسط گیرنده

 . است

 :  2Eتأثیرات سریع 

 NOتولید  وبه دنبال آنNOSافزایش آنزیم  -

 اع عروق تسافزایش ا -

 . سلول های اندوتلیالتغییر شکل -

 کاهش چسبندگی ایمونوسیت  -

هسته ای میانجی  های توسط گیرنده) 2Eتأثیرات طولانی مدت 

 :  (شده

 و تری گلسرید ها . HDLافزایش  -

 یپوپروتئین .و ل LDLکاهش  -

 ماهیچه صاف .  سلولهای کاهش تکثیر -

کاهش پروتئین های انعقادی )برای مثال فعال کننده  -

 پلاسمینوژن( 

 اندوژن در سیستم قلب و عروق مردان :  2Eنقش 

ی که دچار نقصان مادر اناطلاعات کمی در مورد مرد

ژن  که در در هم گسیخته ایکه ناشی از جهش های  2Eزادی 

و آروماتاز صورت گرفته است وجود دارد .  ERαربوط به های م

2E  داده که جنبه های زیادی از فیزیولوژی مرد ها اندوژن نشان

تحت تأثیر قرار جنسی  وتکامل ویژگیهای را از بلوغ تا پیشرفت

 ( 36و  37می دهد . )

در  2Eدر غیاب کامل و جزئی سیگنال های ژنومی و غیر ژنومی 

کرد در حفظ عمل 2Eا ایجاد می کند که بینش رمردان این 

طبیعی سیستم گردش خون مردان نقش دارد و از بیماری 

 سیستم قلب و عروق جلوگیری می کند . 

افزایش یافته ، سطوح  2Eمیزان  آنالیز سرم نشان داده که

 LDLو HDLتستوسترون طبیعی ، روی هم رفته سطوح 

 ( 39کاهش و سطوح تری گلیسرید طبیعی می باشد . )

مادر زادی هنوز مطالعه نشده ERβاگر چه مردان با موتاسیون 

فشار  ERβهموزیگوس در است ولی موشهای نری با جهش 

د . نشان داده شد که استروژن های نخون را تعدیل می کن

 (. 40عروقی تأثیر می گذارند ) فعالیت جنسی مستقلًا روی

های لیپیدی  بخشدر کمبود آروماتاز باشند بیمارانی که دارای 

های و تری گلیسرید LDLو کلسترول  HDLبه وسیله کاهش 

تستوسترون نرمال  .(41و  42) افزایش یافته تخصص یافته اند
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اگر چه یا حد اقل کمی در این مردان افزایش یافته است . بوده 

 شده اند عملکرد عروقی در این بیمارانی که دچار کمبود آروماتاز

 تشخیص داده نشده است . 

Komersaroff اع عروق تسو همکارانش نشان دادند که ا

به اندوتلیوم در مردان سالمند بعد از توقف طولانی مدت وابسته 

درمان تستوسترون به وسیله یک مهار کننده آروماتاز افزایش 

 ( 43یافته است . )

 2Eباره فعال سازی با کاهش تستوسترون سرم و سطوح واین د

 . شود افزایش یافته مرتبط می 

تقلیل  است بنا بر این نشان داده شده که تستوسترون ممکن

را در مردان حد اقل در قسمتی به دهد بیماری قلب و عروق 

که مستقیماً عملکرد عروقی را از طریق 2Eوسیله تبدیل به 

 . تحت تأثیر قرار می دهد  NOوقایع مرتبط شده با 

 : اگزوژن در مردان  2Eتأثیرات عروقی حاد 

اگزوژن  2Eتأثیرات تعداد کمی از مطالعات بالینی در 

دارای تأثیرات 2Eو نشان داده شده کهاجرا شده ، در مردان 

 اتمطالعمی باشد طی متضادی روی دوباره فعال سازی عروقی 

طولانی مدت استروژن در مردانی  اعمالکه تشخیص داده شده 

ه استروژن هایی ک)کرونری با سابقه بیماری قلب و عروقی 

 وقایعمیلی گرم در روز( سبب  5/2میلی گرم تا  5مصرف شده 

 ( 44قلب و عروق می گردد ) متضادی در سیستم

Collir  ، تجویز داخل کرونری و همکارانش گزارش کردند

انقباضی شریانی را پس از یائسگی در زنان با  2Eکوتاه مدت 

در حالی که چنین تأثیری  تحریک کرده شریان کرنریاختلال 

ر آنژیو گرافی شریان کرنری مردان بیمار دیده نشده است . د

(45 ) 

و همکارانش نشان دادند که  blumentalدر مطالعات اخیر 

در پاسخ  را تجویز داخل سیاهرگی استروژن جریان خون کرنری

 افزایش داده است . ACHبه 

به یکی از اختلالات اندوتلیال که در بیماران دیده می شود 

 بر طرف شده است  2E وسیله تجویز

سد آسیب عروقی اتفاق می افتد ، آن ها می توانند ی کههنگام

را  دسترسحیاتی در NOایجاد کنند که متعاقباً  های انتشاری

( 2تقلیل دهد . )شکل 

 
 از طریق گیرندهنمایش تأثیرات حفاظتی استروژن :  2شکل 

 که منجر NOSو متعاقباً آزاد سازی آنزیم سطحی سلول  های

دائماً در سطح  پایه NOبه طور نرمال می گردد .  NOبه تولید 

از سلول های اندوتلیال آزاد شده و نوسانات عروقی را به پائین 

 باعث در این سطح NOنمایش می گذارد . )تصویر بالا( . 

کوچک و هم چنین در حفظ شکل سلول  های تثبیت محیط

 نقش دارد .اندوتلیال 

 انتشاریسد های علت وجود رنده به رسی به این گیوقتی دست

از سطوح  حاصلکه بیماری پیشرونده قلب و عروق ، بلوکه شده

NO  نمایش داده می . یافتهکه بیشتر از مقدار معینی کاهش

 )تصویر پائین( .  شود.

و اجازه می  را تغییر خواهد داد این فرایند محیط های کوچک

قبیل ضخیم شدن  از، دهد که حالت های متنوعی از پاتولوژی 

)واکنش جبرانی جهت افزایش نفوذ پذیری لایه زیرین 

آسیب همو  لومن واندوتلیال( همراه با تحریف هایی علامت دار 

. هنگامی که این عدم تعادل اتفاق می توسعه پیدا کندیک ما یند

به دلیل از دست دادن عمل متقابلی که با ، تجویز استروژن افتد 

قادر نخواهد بود که پروسه دارد ، گیرنده های سطحی سلول

 بیماری را برگرداند 

مشتق شده موثر بوده و قادر  NOS  ،NOبه محض تشکیل 

دون سد های بسیر ها باید ممنتشر شود و همه خواهد بود که 

در NO( علاوه بر این ، توانایی 49و  50باشد . )انتشاری 

نمایش عملکرد مناسب شدیداً محدود شده به وسیله 
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رادیکال های آزاد مشتق  لیپیدی و دیگرهای  زهایسیداپروک

حیاتی موجود را تقلیل دهند  NOمی توانند که شده از اکسیژن 

( در چنین بافت هایی استروژن درمانی در برگشت بیماری 51). 

پیشگیری ثانویه بیماری قلب و  موثر نخواهد بود بنا بر این

به 2E، لبمطمحدود خواهد شد ، در حمایت از این  عروق

صورت زیر زبانی یا داخل سیاه رگی توأماً با استروژن ها در 

که همراه با علائم قبلی یا وقوع مردان جوان سالم تجویز شد . 

دوتلیال در اع عروق وابسته به انتسبیماری قلب و عروق که ا

( بنا بر این حفظ 52را القاء می کند نمی باشد . ) ACHحضور 

 جهت جلوگیری از NOبه وسیله  طبیعی اندوتلیالعملکرد 

دارای ارزش  است ممکندر مردان مسن بیماری قلب و عروق 

 .  باشددرمانی 

 در مردان مسن :  پایهNOحفظ سطوح 

اندوژن از طریق تجویز آندروژن که  2Eاگر چه حفظ 

یک گروه درمانی پذیرفته شده جهت حفظ عملکر  است ممکن

ه از جایگزینی تستوسترون استفاد باشد NOوابسته به اندوتلیال 

روی  یمخالفدر مردان سالمند محدود شده است زیرا تأثیرات 

میتوژن تستوسترون در سرطان های  تاثیرودارد اندازه پروستات 

 ( 12-12معنی دار نمی باشد )پروستات 

در هر حال ، جدید ترین گزارش ها نشان داده یک افزایش غیر 

( PSAویژه پروستات ) برگشت در سیکل سطوح آنتی ژنقابل 

در مردان سالمند مشاهده شده است . در طی تجویز تستوسترون 

(54 ) 

Hermon جایگزینی د که دنو همکارانش هم چنین نشان دا

ایجاد در مردان  را رییغامتأثیرات شریانی  است وژن ممکنرآند

تأثیر زیان آور سطوح فیزیولوژیکی ( مطالعات حیوانی 55. ) کند

 ( . 56)نشان داده استدر عروق آندروژن ها 

 ،سبباگزوژنتجویز استروژن نشان داده شده که از طرف دیگر 

گردیده در مردان مسن  ابتداییبیماری قلب و عروق  کاهش

از استروژن سبب . تشخیص داده شده که دوز های بالایی است

اع تس( که با ا44)قلب و عروق می گردد .  روی تأثیرات منفی

 حشده و تعدیل لیپیدی خون در سطبالینی مقایسه  مفیدعروقی 

 ،استفیزیولوژیکی به دست آمده 

بهترین دوز هایی که  تعیین کردنمسئله ای که باقی می ماند ،  

. می باشند2Eاز نا کارائی در مردان مسن با حالت های متنوعی 

فیتو استروژن متناوباً استفاده از ترکیبات استروژنی )برای مثال 

که (، استروژن های طراح و غیره ERعدیل کننده انتخابی ها ، ت

حفظ می کند را روی سیستم قلب و عروق  2Eتأثیرات مناسب 

در بافت های اما همراه با عملکرد های بیولوژیکی متنوع 

که می تواند  (ان تناسلیگی روی ارتغذیه ا اثراتمختلف )

الی استفاده شود جهت به حد اقل رساندن نتایج مغایر احتم

درمان جایگزینی استروژن . بسیاری از این ترکیبات از قبیل ایزو 

( به مقدار وسیعی مطالعه شده در مطالعات 57و  58فلاون )

به کنترل شده راضی کننده ای در زنان نشان داده شده که قادر 

اما چنین می باشد پیش گیری اولیه بیماری قلب و عروق 

 ردان مسن کم بوده است . مطالعات بالینی در گروه انتخابی م

 نتیجه گیری : 

ی و بالینی ژمیولوبه طور خلاصه ، مطالعات اخیر اپید

مستقلًا عملکرد اندوتلیال جنسی اندوژن  2E(  1نشان داده که : 

کند و در حفظ عملکرد طبیعی قلب و عروق می طبیعی را حفظ 

از طریق  2E( سیگنال  2.  نقش دارددر مردان مشابه زنان 

 NOسطحی سلول سبب افزایش پایدار ده های استروژن گیرن

به طوری که یک نقش مهمی را در پیشگیری از حالت پاتولوژی 

 سخت شدن عروقیک رویداد آغازین مهم در که اندوتلیال ، 

 . بازی می کندمی باشد 

کاهش هورمونی با( مردان با نزدیک شدن به پیری  3

مواجه می 2Eسیگنال اندوژن و از دست دادن  2Eتستوسترون و 

طور با اهمیتی با رویداد های مرتبط  است بهممکن شوند که 

به طور مناسب  اندوتلیال عملکردسبب حفظ که  NOشده با 

هم چنان  سئوالدر ارتباط نزدیک باشد اگر چه این  می گردد

می تواند که 2Eمحدوده و ظرفیت جایگزین که باقی خواهد ماند 

یماری اولیه قلب و عروق در مردان کمک کند به پیشگیری از ب

هستند 2Eحالت های متنوعی از نا کارائی که دارا ی  یمسن

 کدام یک می باشد ؟ 

به  2Eبنا بر این سلامتی سیستم قلب و عروق مرتبط شده با 

فی طربه که به مراتب  واحد یک هورمون جنسی 2Eطوری که 

)تعلق به  ، توسعه پیدا می کند که فرا تر از یک جنس می باشد

 . (نداردیک جنس 
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The nongenomic protective effects of 

estrogen on the male cardiovascular 

system: clinical and therapeutic 

implications in aging men 
Summary 
 Although the preponderance of studies 

investigating the effects of estrogen on 

vasomotor tone and function have 

focused on women, a number of recent 

studies have intriguingly shown that 

estrogen’s rapid vasodilatory properties is 

also preserved in men. Unlike classical 

steroid transcription mediated pathways, 

estrogen’s acute vasodilatory effect is 

mediated by calcium dependent cell 

surface estrogen receptors that stimulate 

constitutive endothelial nitric oxide 

synthase (eNOS) activity. The transient 

release of eNOS derived nitric oxide exerts 

profound physiological effects on the 

vasculature exerting a state of cellular 

inhibition (i.e. vasodilation). Thus, the 

partial or complete attenuation of this 

rapid signaling system can promote 

endothelial dysfunction, an early 

pathophysiological event in 

atherosclerotic development. 

Consequently, human males experiencing 

age-related declines in testosterone and 

aromatase derived estradiol plasma levels 

may lose a vital cardioprotective 

mechanism that preserves proper 

endothelial function. Therapeutic 

strategies to preserve basal nitric oxide 

levels through the maintenance of normal 

physiological estradiol levels may confer 

cardiovascular benefits to aging males. 
 key words: nitric oxide • estrogen • men 

• estrogen cell surface receptor 


