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_ GIRIS VE AMAC

'.: Kardiyak operasyonlarda olugabilen miyokard hasani, hem erken hem de
._gcg ‘donem prognozu etkiledigi igin miyokard hasarina yol agan faktorlerin
amnmasn ve kontrol edilmesi oldukga onemlidir. Kalbe spesifik izoenzimlerin
éeii analizleri ile elde edilen sonuglar, miyokard hasanmnin uygun olmayan
;.anes;tezi veya cerrahi yontemine bagli olarak cerrahinin herhangi bir doneminde
'oiﬁsabildigini ancak sikhikla KPB smasinda miyokard korumasmnm yeterli
-:oknaylslndan kaynaklandigim ~ gostermektedir.  Kardiyak operasyonlarda
:'mlyokard hasan, iki temel mekanizma ile olusur Bunlardan birincisi hipoksi,
.:'1km<:131 ise iskemidir. Kisaca miyokardiyal hipoksi, oksijen sunumunun
.':gereksnnme yamt verememesinden, yani koroner kan akimindaki okstjen
-_:-"'1<;eng1mn azalmasmdan kaynaklanmaktadu Bunun sonucunda oksidatif
. metabolizma azalmakta ve anaetobik metabolizma uyanlmaktadir. Miyokardiyal
hipoksi suasmda koroner kan akium bozulmadiindan substrat sunumu ve proton
atilim devam edecektir. Boylelikle hidrojen iyon birikimi ve diger metabolitlerin
doku enzim sistemleri tzerindeki inhibitor etkisi azalacaktw Yitksek enetjili
fosfat (Y.EF) tretimi ise smuh miktarda olmakla birlikte siirecektir.
Miyokardiyal iskemi ise, koroner kan akimimdaki oksijen miktarmmn yeterli
olmasma karsin akwmn kendisinin azalmasi sonucu gelisebilit.  Oksijen
sunumundaki azalmann, metabolik inhibitérlerin uzaklagtiriimasindaki azalma
ile birlikte olmas1, Y.E F. tretimini daha bityiik dlgiide tehlikeye sokacagmndan
iskemik miyokardiyum, hipoksik miyokardiyum’a gore daha kolay hasar
gérecektir.

Miyokardi korumanin temel prensibi, miyokardm enerji tilketiminin
miimkiin olan en aza indirilmesidir. Bu amagla kardiyopleji soliisyonlan
kutlamlir. Kardiyopleji soliisyonlar verilerek kalbin durduruimasi, boylece enerji

ihtiyacinin azaltilarak iskemik dénemden en az etkilenmesi saflanir Iki temel
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&_jﬁplejik soliisyon ¢esidi vardir Bunlar, kristaloid kardiyopleji ve kan
_éjdplejisi soliisyonlaridir.

“Miyokardiyal korumadaki yetersizlik, onceden enerji agifi  veya
rinik iskemik periyotta glukolizin yetersiz olmasina baghdir. Hipotermik

sorletinin  replasmam

saglanir, hem anacrobik hem de aerobik
olizma desteklenir.
Cahgmadaki amacimz, glutamat ve aspartat ilave edilmis kardiyoplejik

liisyonun miyokarch daha 1yi koruyup korumadim: gostermektedir




GENEL BILGILER

Kalp cerrahisinin erken doneminde, operasyonlardan sonra ortaya g¢ikan
u:§uk"debiye kalbe yapilan fiziksel miidahalelerin sebep oldugu inanci yaygmdi.
ke 1950°de Bigelow ve arkadaglan’ hayvanlar tizerinde topikal hipotermi ile
i 5déi1‘eysel ¢alismalar yapmiglardir. Deney hayvanlaimn 20°C’ye kadar
gu mastyla kardiyak arest olustugunu, 15 dakikahik arest dénemini takiben
1ularak tekrar yagama dondiiriilebildiklerini gostermiglerdir’

1953’te Lewis ve Taufic topikal hipotermi ve total sirkulatuar arest
__ mlenm kullanarak, ilk kez basauh bir atriyal septal defekt (ASDY’in
narmum gerceklestirmiglerdir. Gibbon, 1953°te kardiyopulmoner bypass ile
(KP_'Q)"yapﬂan ilk basarth kalp ameliyatim ger¢eklestirerek bir kadm hastanin
ASD’sini tamir etmistir. 1954 yilinda, Lillehei ve arkadaslan konjenital kalp
hastaliklarmt diizeltmek igin, anne veya babanm oksijenator olarak kullamildigs
'-f‘lgontr'oilﬁ kros sirkiilasyonu” kullandilar. Mart 1955’te Mayo Klinik’te Kirklin

e arkadaglani ilk kez KPB ve pompa oksijenatorii kuilanarak baganh bir
entrikiiler septal defekt (VSD) tamiri gergeklestirmiglerdir',

. Bu gelismeleri takiben, Meliose ve arkadaglant 1955°te elektif kardiyak
rest fikrini ortaya atmiglardu Bu amagla, soguk, hipertonik potasyum sitratl:

kan kultanmglar ancak yaygm sol ventrikiil hasar1 ortaya ¢ikmas: nedeniyle bu
Ontemi terketmislerdir®

| 1958°de Sealy,Brown, hipotermi yontemiyle yaptiklar1 bagarihi klinik
.G_c'_'ihsmalan bildirmislerdir’ \




Fm&élojik yontemlerle  kalbin elektromekanik  aktivitesinin
ast fikrini ik kez Melose ve arkadaglan uygulamglardir. Bu yontem
crahi olarak daha temiz ve hareketsiz bir ortam saflama amaci
& .-.Bu sekilde arest saglanan kalplerde ciddi sol ventrikiil hasan ortaya
£, Bﬁ sebeple, Amerika Birlesik Devletleri'nde uzun yillar boyunca
0 o_]j_k arest yontemleri denenmedi Fakat Aviupa’da bu konuyla ilgili
alara devam edildi 1961’de Holscher ve arkadastan kopekler iizerinde
Jar1 e degisik farmakolojik arest yontemlerini denedikleri caligmalarin
_ adﬁar 1967°de  Sondergaard ilk kez klinik amagh kardiyoplejik
mml bildirdi. 1972°de Kirsch ve Rodewald, kalp cerrahisinde  Ktinik
sllanim amaciyla Kirsch soliisyonunu tamttilar. 1975°te Tyers ve arkadaslar

otasyuin sitraf (Melrose) soliisyonunu tekrar denediler ve pt oblemin soliisyonun

¢ degil, igerdigi maddelerin oranmda oldugunu buldular. Bundan sonra
: ieren soliisyonlar yaygin olarak kullamlmaya baglanda.

": 2978’de Buckberg, Follette ve arkadaslar kan kardiyoplejisi fikrini ortaya
akiben bu yontemi savunan pek ¢ok makale yaymladﬂarl“’su Potasyum
o kristaloid  kardiyopleji ve kan kardiyoplejisi soliisyonlarmin
: ' Imesiyle, agik kalp cerrahisinde miyokard hasart minimale indit gendi.

Sonraki yillarda reperfiizyon hasarin: en aza indirmenin yollan aranmaya
_aslandl 1979°da yine Follette, Buckberg ve arkadaslan ilk kez, reperfiizyona
iuperkalemlk bir soliisyonla baglanmasmmn reperfiizyon hasanm azalttigum
0st¢rd11er.. Yine aymi arastumacilar reperfiizatin icerigini degistirerek kalbin
daha iyi korunabilecegini agikladdar’

MIiYOKARDIYAL FiZYOLOJI

. Koroner arterler yoluyla miyokarda gelen kan miktar;, her 100 gram
! __'okard dokusu icin dakikada 70-80 ml. dir. Egzersiz sirasinda bu miktar 4-5
katma ¢ikabilir. Kalbe gelen kan miktan istirahatte ve egzetsiz strasinda
kardiyak debinin (CO:Cardiac Output) %4-571 kadardir




Xalp, vicuda abman oksijenin %1I1ini kendi ihtiyact igin kullamr
er 'yataktan oksijen ¢ekilme hizi, diger organlara kiyasla oldukea yiiksektir.
e .asmda, koroner kamindaki oksijenin yaklagik %70-75"1 kullamiir.

dotelyal alan gelir. Genig endotel alam sayesinde hem gaz degigim

olur, hem de oksijen kisa siirede miyositlere aktarilmg olur™®

__albin kandan oksijen ¢ekme iz oldukga yiiksek oldugu igin dzellikle

iz aninda artan oksijen ihtiyacm kargilamanmn en énemli yolu, koroner kan

makty. Kalbin oksijen ihtiyact arttif, kan basmer diigtiidii veya
;;)Rsijen igerigi azaldifi zaman koroner vazodilatasyon olusur. Bunu
a an n onemli metabolit, ATP’nin parcalanma iiriinlerinden biri olan
n z:mdlr Ozellikle oksijen diizeyi diigtiigii zaman koroner arteriyollerdeki
1 Zln reseptorleri aracilgiyla vazodilatasyon olusur. Koroner arteriyel
uskuler yapi, mterstisyel hipoksiden etkilenerek hiperpolarize olur béylece
everek kan akimmm artmasini saglar. Hipoksi esnasmda vaskiiler endotel
L dan nitrik oksit (NO) salinir. NOQ  vaskiiler diiz kas hiicrelerinde siklik
0zi : monofosfat (cGMP) diizeyini artirarak relaksasyon saglar’.

S tol esnasinda artan miyokard geriliminin miyokard iginden gegen
rlar iizerindeki baskist ve artan koroner vaskiiler direng nedeniyle, kalbin

dOkafdlyal bolgesi diastol esnasinda beslenir. Koroner damarlar tamamen

Ol_dUEU zaman subendokardiyal bolgenin kanlanmasmi belirleyen, aortun
.ﬁ.StOllk-basmm ve diasto] siiresidir. Buckberg ve arkadaslarna gore'® hasta




"bendokardlyal bolge akummnm yeterli olup olmadifmt degerlendirmek

iir. Aortun diastolik basmg eprisi ile sol ventrikiil dolum basing egrisi
kal.: . alan, subendokardiyal bolgeye gelen kan akamin: gosterir. Buna,
'stollk pressure Time Indeks) denit. DPTI'nmn arteriyel kan gazinda
: ks1_]en icerigi ile garpilmasi, bize subendokardiyal bolgeye gelen
;mktémm verir. Gelen oksijenin yeterli olup olmadigim harcanan oksijen

.saptayaxak anlayabiliriz Sol ventrikiil sistolik basmg egrisi altinda

: __(TTI Tension Time Indeks ), kabaca oksijen titketimini belirler.
TI oram bize subendokardiyal bolgenin beslenmesi hakkinda fikir verir.
arténYél_ oksijen igerigi yeterliyse, DPTI / TTI orammn 0.8’in altma
iyokarda yeterli oksijen gelmedigi anlamm tasir. Yani, miyokard

ehdldl altndadir™
SKEMIK PATOFIZYOLOJi

Skei_j_ljnin baglamasindan hemen sonra kontraktil giic hizla diigmeye
myokar'd pH’s1 asit yone kayar, oksidatif metabolizma, elektron
rtu ..Ve mitokondrilerdeki ATP iiretimi hizla azalu. Anaerobik glhikolizle
uretnm baglar. Anaerobik glikoliz goreceli olatak yeter siz enetji firetir hem
: Okl_l_- asidozunun daha da derinlesmesine neden olur. Enetji iiretiminde
ak olarak kabonhidratlann kullanim agulk kazamr. Hiicre igine yag
' glI‘1$1 devam ettigi, buna karsihk yag asitlerinin kullammi azaldif1 igin,
1ﬂ2ﬁlada yap asiti agil-Ko A deriveleri birikir ve laktik asit diizeyi artar.

Utun bu gelismelerin sonucunda hiicre igi dengeler bozulmaya baglar.
;15. dakikasmdan itibaren!! hiicre membram gorevini yapamaz hale
Boylece hiicre igine kontrolsiiz stvi ve elektrolit akimy olur. Hiicre siser,
fnﬁmbramndald ATP bagml pompalarin bozulmasi nedeniyle hiicre
kalSlyum birikimi kontrol edilemez hale gelu 30-40 dakika iginde
't"“kfmel degisiklikler iyice belirginlesir. Hiicre g:ekudegmdekl kromatinier

teral - yerlesim gosterir. Cok sayida sigmis mitokondri gozienmeye baglar.




dnlerm iginde amorf matriks kalinlagmalar1 olur ve myofibriller

basiér jskemi siresi uzadikga intrasclliiler metabolizma bozulmaya

e -Miy031tler iginde gittikge daha ¢ok yag asiti birikir ve sonunda

t olusur. Adenozin, inozin, laktat gibi kiigik molekiller hiicre

{ar. Bu molekiiller kardiyak lenf sivisi ve interstisyel stviya kaugular.

"taﬁbhzmasuun iirini olan ve ATP resentezinde kuilanilan adenozin,

-géf niikleotidlerin hiicre digina kagmastyla, tekrar ATP {iretmek i¢in

) ieéek iiriin kalmaz. 60 dakika sonra neredeyse tim glikojen depoiar1

Amk ATP iiretimi durma noktasina gelmistir. Sonugta otoliz baglar,
éengl kardiyak lenf s1vist ve inter selliiler aralia bogalir.

.._--uretlml azalip iskeminin hiicre fizerindeki etkisi siddetlendikge,

il rin gerginlifi artar. Geri doniilmez asamalarda kargimmza ¢ikan
-dlYal kontraktir  ¢nce  subendokardiyumda  baslar. Ciinki

ardiyal bolgenin metabolik hiz1 diger kesimlere gore daha yitksektir ve
ha  hizh  toketilir. Kontraktiir, hipertrofik miyokardlarda, sivanotik
n ké,lplerinde daha hizh geligit'
lp cerrahisinde kargimza cikan iskemik tabio genellikle ¢ok daha hafif
1d1r Bir iskemik donem sonrasi, miyokardmn sistolik ve diastolik
\ nlarmm gecici bozulmasma miyokardiyal sersemleme (stunning) denit.
okardlyal sersemieme, ¢ok kisa iskemik donemlerin sonrasmda bile
.slmlza cikabilir. Bazen 15 dakikalik iskemi sonrasinda miyositlerde
y el olarak tam diizelme olmasi igin 24-48 saat gegmesi gexekebllu
yokardiyal iskemi de nekroz gibi oncelikle subendokardiyal bolgede baglar ve
1§ kafmanlara dogru yayilir. Reperfiizyonun baslamastyla birlikte ters yonde
stan ice dogru iyilegme olu"
‘Baglangigta, O, titketimindeki azalmanin miyokardiyal sersemlemeye
eden oldugu one siirilmiig ancak, tam aksine miyokard alanlarmda oksijen
timinin arthd) gosteritmistir'®''*.
__Nmmal kosullarda hiicrelerde hasar olusturmayacak kisa iskemik

tde bu fenomenin ortaya g¢ikmasi sagirticidir  Hatta, miyokard




uma indirildigi kardiyoplejik uygulamalara ragmen acik

asmﬂl: mmlm
nrasinda sikga rastlanmast, iskemi diginda bagka faktorlerin

ecegini akla getirit Bu fakidrlerin
15, 20

(y) ari 80
ya sersemlemeye neden olabilk
1ht1mallc reperfiizyon hasart gelmektedit

hasan, belli bir iskemik donemi takiben heniiz hiicre 6limii

;ﬁlzyon
gmeksﬁm reperfizyon saglandigy, hiicrelerin morfolojik ve fizyolojik

e daha kotii hale gelmesine denir.

"rﬁlzyonun basladif1 ana gor
reperfiizyon hasarma ugrayan

‘_tl‘astrukturel incleme yapildigmda,

ellikle membran gecirgenliginin arttigy, sitoplazma su igeriginin

:-daha ideri evrelerde sarkolemmal zarda biyik deliklerin ve

lerin' icinde amorf kitlelerin ortaya g¢iktigl gozlenir. Reperfizyon

iddeti arttikga miyofibrillerin  diizenli
21,2223

goriiniimii  bozulur  ve

si o_n_.bantlan ortaya ¢ikar
e igine agm kalsiyum
perfiizyon hasarmimn tipik bulgusudur

cérrahlsmde kros klempin yerlegtiriimesiyle glob
kaldimlmastyla iskemi soplani, reperfiizyon donemi

girisi ve bunlarm szellikle mitokondrilerde
21,24

al miyokardiyal

5hem baslar,
Reperﬁlzyonla birlikte, yukanda bahsettigimiz mekanizmalar olusur.

larak en sik karsilaghgumz durum miyokardiyal sersemlemedir. Yani,

bir fonksiyon azalmasi ortaya cikar.  Oncelikle
gore

de  gegici
0kard1ya1 bolgedeki miyositler etkilenir. Hasarnn derecesine
eme daha dis katlara dogru yaylhx

_aha".(:lddl reperfiizyon hasarmm ghstergesi, inatet
iler prematiire sistoller (VPS), ventrikiiler tasikardi (VT) veya fibrilasyon

takiaﬂ, reperfiizyon hasanim akla getirmelidir. jskeminin stiresi uzadikea,

hasarmin olugma riski ve ciddiyeti de artar”™ Reperfiizyon hasan

aritmilerdir. Inatg




sira, lokositlerin  salgiladiklar:

enzimler, oksidatif




est oksijen radikallari

6k§ﬁen radikalleri, ¢iftlenmemis bir elektron tagtyan, bu yiizden

fkarars1z ve reaktif olan molekiillerdir. Cevresindeki  diger
_ekli reaksiyona girme egilimindedirler. Serbest oksijen

preparasyonlanm serbest oksijen radikalleriyle karsitastininca, sol
'e_rfonnansmm azaldigim, yiksek enerjili fosfat seviyelerinin
_'__hiicrelerde 6dem olustugunu gostermiglerdit.  Burton ve

1 bénzer in vitro ¢ahsmalaninda, ultrastriiktirel olarak daha once

Slstexrxlerde setbest oksijen radikallerinin ka1d1yot0ks1k etkileri
G5
2‘.- No:rmal saxtla:rda miyokardda serbest oksijen radikalleri




kﬁsullar altinda serbest oksijen radikalleri:

rde elektron transport sisteminde™,
{azmasmda prostoglandin sentezi ve metabolizmas: espasmda®™,
endofélde ksantin oksidazn katalize ettigi reaksiyonlarda™,

iler stvilarda aktive olan notrofiller tarafindan tretilirler.

nik donemde siiperoksit temizleyicilerin dizeyi hizla azalir. Aym

katalzze olur ve ATP pargalanma iiriinleri birikmeye baslar.

mﬁ@Onm baslamastyla birlikte ortamda bir serbest oksijen radikali
:B'“oili.: ve arkadaslar’®® kopeklerde 15 dakikalik koroner okliizyonun

emik ortamda ATP parcalamir ve; ATP’den baslayan hipoksantin
‘reaksiyonlar sonucu hipoksantin olugur. Aym sitada, ksantin
- enzimi Ca™* bafiml proteazlar katalizétliigiinde ksantin oksidaza

> ADP———p AMP ——p Adenozin——— Inozin ~— Hipoksantin

._Pﬁffiizyon saglanirsa  hipoksantin molekiiler oksijenle reaksiyona
58 tlile doniigiir. Ksantin, ksantin oksidaz katalizorliigiinde firik asite

u sirada bir siiperoksit anyonu agiga ¢ikar. Kismen masum
!’i'ecg Sﬁpemksit anyonu (Oy), Fe'" katalizorligiinde; Hidrojen peroksit
oksit ¢ok daha zarar verici ve saldirgan olan hidroksil radikaline (OH)

R T T T A AT T




Ksantin oksidaz Urik asit + Oz

Jkan radikaller hiicte membran lipidleriyle tepkimeye

ﬁgﬁne zarar veritler. Ksantin oksidaz sistemi képek ve sican

saptamnls olmasma tagmen insan kalbindeki varh kesinlik

an §t1f Qadece “erigkin solunum  distress sendromu (ESDS) gibi
mla 37,38,39.40

'_é;'r'da hastalarm kanlarinda bulundugu gosterilmigtit




Ksantin .

dehidrogenez
Reperfiizyon
Hasan
v
Ksantin Sersemlemis
Oksidaz Myokard

» 0, +Urik Asit

Y
Fe

N . —— » 0+H0,—p0,+OH +OH

mi ve reperfiizyon esnasinda insan kalbinde ortaya gikan serbest

lering < . - . 4 7,48 -
‘erimn en 6nemli kaynag notrofillerdir #1424>443447% Tskeminin
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pulunan nikotinamid adenin diniikleotid fosfat aksidaz

enzimi sorumludur. NADPH-oksidaz enzimi aracilifiyla
onlan olusur. Olusan her ¢ift siiperoksit anyonu birbiriyle
e;ek;:ﬁidrojen peroksit meydana getiritler. Bu reaksiyon daha nce
erleyerek yiiksek toksisitesi olan hidroksil radikali olusumuna
]} san serbest oksijen radikalleri doka hasarim artirarak lokositlerin
cln: . neden olan faktorlerin daha da artmasma neden olur. Boyle
gl igerisinde dokuya notrofil akist olur,

da gelen lokositler bagka mekanizmalarla da doku hasarimm
:en';'c')lurlar: Ornegin, biiyilkk hacimlerinden dolay: kisgiik koroner
ve képi]lexde tikaclara neden olurlar. Engler RL., ve arkadaglar®

_I_toinenjne lokositlerin olugturdugu kapiller tikaclarnmn neden

tirmiiglerdir. Dolagan kan hiicrelerinden eritrositlerin ortalama

santi mikro mol) , bityiik ¢aplan 8y civanindadir. Eritrositlerin

membranlar: vardir, membran, viskositesi diigiik olan (0.06 poise)
fudur. Buna kargm 16kositler bu daha biiyiik kiiresel yapida

_a:ifna voliimleri 182 cum, ve ortalama ¢aplar: 7.5p civarmdadar.
1 daba siki ve daha az viskoelastik bir sivi ile doludur (130 poise).
sitlerin viskoelastisitesinden 2100 kat daha fazladir. Anlasilacaf gibi,

el ozellikletinden dolay:, koroner mikrosirkillasyonda tikag
" bmncxl derecede rol oynar.*

'3'$aftiarda miyokarda gelen lokositler kapillere uyum saglamak igin
:erekufkapiller ag1 boyunca ilerler. Normal arteriyel basingta lokositier
ltlllr Ancak iskemiyle birlikte arter basinci diigiince bu ifici giig
16 ':OSitler kapiller ag icinde birikmeye baglar. Lokosit kapillerde
plller endoteliyle temas alam daha da artar. Bolgede gelisen 6dem

14




de kalbin arasidonik asiti (AA) metabolize etme kapasitesi ¢ok
tta kalpteki AA metabolizmasiin ¢ofu koroner damatlarda ve

g g'eklesix'..53 Ciinkii siklooksijenaz ve lipoksijenaz aktivitesi
amen burada olur. Miyositlerdeki siklooksijenaz ve lipoksijenaz
jmal edilebilecek dizeydedir. Lokositler, arasidonik asidi 5-
nznm aracigiyla metabolize ederek prostoglandin ve l6kotrienleri
. lardan 16kotrien B4 (LTB4) giiglit kemotaktik ve aktivatordiir™*

- vaskiiler endotele 10kosit adezyonunu uyarir™.  Yiiksek
onlarda intraselliller kalsiyamun artmasma neden olur, serbest

dlerinin iiretimini artu1r, lizozomal enzimlerin salinmasina yol

zomal enzimler hiicre sitoplazmasindaki lizozomlar iginde bulunur.
da, lizozom membraniar1 yutilir ve igerikleri sitosole salir.
da hasarh miyositlere nétrofil saldirist olur. Burada nétrofillerin
doku artiklanim sindirip ortamdan uzaklagtirarak, bélgeye gelen
ann .kolayca yerlesebilecekleri ortami hazirlamaktir. Boylece daha
i lii bag dokusu olusumu saglanir. Bolli ve arkadaglanna® gore,
Ik ii¢ saatinde proteolitik aktivite diigiiktiir. As1l proteoliz 24 saatten
aglar. Ancak, iskemik hasara ugrayan canh hiicreyle, nekrotik doku
kan§t1111ma51 bu yararh fizyolojik mekanizmanm, canli doku
arttlnm yonde ¢aligmasma neden olur.

dtive lokositler, sarkoplazmik retikulumdan Ca™ transportunu deprese
a++ tarafindan stimule edilen Mg~ bagmlh ATP aktivitesini

B, miyosit fonksiyonunun deprese olmasma neden olur.
YOKARD KORUMA YONTEMLERi ~

fo_kard, aortaya kros klemp yerlestirilmesiyle baglayan global

dlyal iskemi donemi ve kros klempin kaldimilmasiyla baslayan

Qn'dﬁnemleri boyunca, anlatilan mekanizmalar nedeniyle hasarlanma
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yadJI Miyokardi olasi iskemi ve reperfiizyon hasarlarindan

: Si ]1 uygulamalar yapilmaktadir. Iskemik hasarlarmn temelinde
okard enerji depolarimn titkenmesi sonucu hiicre homeostazinin
dugn icin, iskemik dénemde miyokardi korurken temel prensip

”d' pbiannln yerine koyulmasidir. Yani miyokarda titkettifinden

.efebilmckti.r.‘

.'n doneminde ise en Gnemli hasarlandiric: etkenler serbest
. éri.'biduguna gore, savag oncelikle bunlara karg: versimelidir
.a(;]k kalp cerrahisinde kalbi korumamn temel yontemi tabii ki
ej u&gﬂamakhr.. Diger yontemler kardiyopleji tekniklerine destek
ymaktadsr. Miyokardi koruma yontemleri su sekilde gruplandurilabilir

cemi Oncesi Girisimler:

ni 6ncesi  girigimlerin amact, miyokardm iskemik donemi daha
'a’rzsllamasm saglamaktir. Bu amagla oncelikle miyokardn enerji
oldiuulmaya ¢alisihr. Iskemik donemde karbonhidratlar yakit olarak
g1 igin, miyokardin glikojen depolan giiglendirilir. Operasyondan 12
e-'ﬁ'aslayarak glukoz, insiilin, potasyum solisyonlatinmn (GIK) verilerek

kar finkojen igerigi artinihr’®
Kros klempin konulmasiyla birlikte ilk kardiyoplejik soliisyon infiize
soliisyonun icine Glutamat, Aspartat, Fumarat gibi Krebs siklusunun

inleri eklenebitir>"®".

La) Kardiyopleji Yéntemleri

-'-Kardiyopleji kalbin kontrollii olarak durdurulmasi demektir. Bu amagla
.dly0ple_]1k soliisyonlar kullamilir. Giiniimiize dek kardiyoplejik soliisyonlar
=_d_e:"arest olusturucu madde olarak potasyum, magnezyum, prokain, diisik
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; .'bi maddeler kullamlmigtir. Bugiin yaygin kullamm sahas

“ bir - elektromekanik sessizlik saglandifinda, kalbin oksijen
de her 100 gram miyokard dokusu igin dakikada 0.3 ml'ye diiser.
ve disirildaginde, oksijen ihtiyact 0.15ml/100gt/dakikaya

calisan veya fibrilasyondaki kalbin oksijen ihtiyactun 2-3
] oldugu, enerji depolari bosalms kalpte 5-6 ml/100gr/dakika’ya
digiiniilirse,  kardiyoplejik  soliisyonlarla  olusturulan

: eSﬁn miyokard korunmasmda ne derece énemh olduZu daha

-".soh'isyonlalm temel gorevi, adindan da anlasilacagy iizere,
_l_'cstlrlldikten, yani global iskemi doénemi bagladiktan sonra, kalbi
[ hizla durdurmaktir, Bunun yamnda sekonder etkileriyle de
ruiji;i'asma katkida bulunurlar. Ormegin soguk kardiyoplejik
ayes __éc miyokardin sofumas1 saglamr. Miyokardi koruma

‘preiskemik  yontemler” kismmnda anlatldig  gibi, ik
__ .'6nuna Krebs siklusu ara iiriinleri eklenerek miyokard enerjt
skemye hazithikh girmesi saglanabilir. Kros klemp siiresi boyunca
ikada blr verilen dozlar sayesinde, arrestin devamhilifi saglanirken
biriken H', laktat gibi zarath metabolik iirtimler yikanarak ortamdan

Yopl_e_}lk soliisyon igine bikarbonat, fosfat veya fris hidroksi metil
THAM) gibi tamponlayicilar eklenerek optimal metabolizma igin
glanir. Aynica, bu soliisyonlar kalbi koruyucu farmakolojik ajanlar

'a'tii'_. iiriinlerin tiimiiniin tastyicis olarak kullamilabilir.
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r_dlyo_piejik soliisyon tipi vardir. Bunlar:

)._kaI’diyopleji soliisyonlar1

lejist so_lﬁsyonlandu.‘

iyoplejik soliisyonlar belli oranlarda elektrolit igeren,
4 ¢ibi organik madde olmayan soliisyonlardur. Hasta baginda
5 gibi, cesitli markalarda kullanima hazr kistaloid kardiyoplefik
ardir. Omegin: Plegisol’im igerigi Tablo 1’de gosterilmistir.

gisol Kristaloid Kardiyoplejik Sollisyonu

Na+ K Mg++ Ca*™t HCO3 cr

120 16 32 2,4 10 160

de"'e@ebﬂﬁ‘ olusu giintik kullammda tercih edilen soliisyon olmasini
an kardiyoplejisi kutlamldigmda kalp oksijenli ortamda durdurulmus




' ]en”: kaynag! yaratimis olur. Kan iginde bulunan dogal
eri sayesinde doku asidozu riski bagka tamponlayicilar

.'kalmadan bertaraf edilir. Ozellikle onkotik odzellikleri

{agi- g1b1 teorikte kan ideal bir kardiyoplejikdir Oysa, kanm pek
. vantajma ragmen klinik kullammda kristaloid ve kan

skemik Dénemde Uygulanan Yintemier:

rmakolo'ik Yiéntemler: Iskemi ve reperfiizyon esnasinda kalbe hasar
;rtakim biyokimyasal reaksiyonlar1 durdutup, tersine, kalbe yararl
yolqmyasal reaksiyonlan baglatarak kalp korunabilir. Bu amagcla
olnsu_ﬂ:mndan hemen dnce veya iskemi sirasinda kardiyoplejik soliisyonlar
-eslili farmakolojik ajanlar (Glutamat, aspartat, troid hormonu,
ilin, diltizem) kullanilabilir.

 a) Kalsiyum Kanal Blokerleri:

KaISIyum, iskemi ve reperfiizyon hasarmm anahtar elektrolitidir. Iskemi
'mtig:.'-henﬁz hiicre membran biitinliigit bozulmadan 6nce sitosolde kalsiyum
neye baglar, Bunun sebebi, enerji eksikliginden dolayr ATP bagimli Na-Ca
pompasimn gorevini yapmayisi ve difiizyonla igeri giren kalsiyumun disar
_ asidr™. Biriken kalsiyum yiiksek enerjili fosfatlan bozat, ayrica aktif
alara enerji harcatarak enerji kaybmma yol agar, ATP’az, proteaz ve
folipazlan aktive ederek hiicre biitiinliigiiniin bozulmasma neden olur®°2,
Kalsiyum kanal blokeleri yavag kalsiyum kanallanmi bloke ederler.
Y__l_éce baglangigtaki hiicre ici kalsiyum birikimine engel olurlar. Afterloadu
: ta:ak enerji titketimini en aza indirip, indirekt etkiyle de miyokard1 korurlar.
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:biokeﬂermden diltiazem ve klentiazem iskemik sahaya nétrofil

ar ‘tarafindan olusturulur. Olusan adenozin niikleozit tagtyicilan
otel hiicresine kadar tagmir. Endotel hiicresinde adenozin deaminaz
m hipoksantine pargalanir. Normalde adenozin, inozin ve
nitkleozid havuza olustururlar ve ihtiyag halinde bu havuzdan
Iﬁéentezmde kullaniliriar. Adenozin ATP resentezine katilmanin
. yollarla da miyokard: korur Ormnegin iskemik patofizyoloji
atlldlgl gibi, iskemi esnasinda damar duvarlarindaki adenozin

"I‘i:nden etki ederek “reaktif hiperemi” olusmasim saglar. Kalsiyum
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ze]iigine sahiptir, platelet agregasyonunu inhibe eder, negatif
' 67,69

zelligi vardir
éirasmda endotel hiicrelerindeki niikleozid havuzu elemanlan

; e gegerler. Kardiyoplejik soliisyon ve non koroner kollateral akam
irfar. Bu kayb1 engellemek igin adenozinin endotele transportu

e dir. Bu amagla, niikleozid transport inhibitérii olan lidoflazin,
. luﬂazm gibi ilaglar kallanihr.

) Détﬁir Baglayicilar:

erbest oksijen radikalleri olusurken, kismen masum sayilabilecek
t anyonundan Fe™ katalizorliigiinde daha zararli hidroksil radikalleri
dan bahsedilmigti. (Bkz sekil 1) Desferrioksaminle demir baglanrsa bu

yon engellenebilir.

) 5'Niikleotidaz Enzimleri:
‘nitkieotidazlar ATP’nin adenozine kadar pargalanmasinda 1ol alirlar.

ifilin 5’niikleotidazlar inhibe eden bir farmakolojik ajandir. Pridjian ve
da_slanG8 pentoksifilin kullantminin iskemi sirasinda ventrikiil performansim

digin gostermiglerdir,

: :g) Karnitin :

Iskemik ortamda miyositler ana metabolik iriin olarak karbonhidratlar:
lanirlar. Hiicre i¢inde yag asitleri birikir. Karnitin hiicre iginde biriken yag
. derivelerinin mitokondri igine tagmmasm saglar, boylece hiicre igin

matif bir enetji kaynag olusturur.

h) Serbest Oksijen Radikal Temizleyicileri:
In vitro ortamda siiperoksit dismutaz ve katalaz kullamlmasinin miyokard
performansma olumlu katkalar gosterilmistir®™ Ancak bu yontem klinikte pek
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: :._ ‘Ciinkii, kan tek basina kullanilsa bile igerdigi stiperoksit
katalaZ gayesinde aym etkiyi gosterebilir

Sitrat
ARTAT GLUTAMAT
“NADH /
o Malat o-Ketoglutarat
ATP\ / ATP
Suksinat

"s;iartat, a-Ketoglutaratin  varhginda, transammasyonla glutamat ve
aasetata doniigiir. Oksalaasetat (OAA) kreps siklusuna girer, nikotinamid-
dil'iilkieotid’in (NADH) oksidasyonu ile malata indirgenir. Okside olmug
tinamid adenin dinukleotid (NAD) stoplazmaya girip glukoz ile aneorobik
-;A&enezin trifosfat (ATP) tretimini baslatabilir. Kreps siklusuna zit olarak
eér(_)_b_k' glukolizis ile siiksinil koenzim A’nm siiksinata doniigsmesi esnasinda 1
TP ortaya glka17 4 Benzer olarak glutamat, transaminasyonla aspartata

'nugm_,-" kreps siklusuna girip 1 mol ATP olusturabilir. Bu reaksiyonlar
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jastyla sonuglanabilir. Reperfiizyon sivisina aspartatin ilave
setatln diizeyini sabit tutar.

e anlIl, aspartat-glutamat metabolizmasinn son iiriinii olarak
rikir. Ortama aspartat ve glutamatin ilavesi, suksinat ve alanin
eorobik dénemde, glutamat ve aspartatin ilave edilmesi
nlarmda diizelme saglar™

'n.e'.mde hiicre hasarmm Snlenmesi, glukolizle ATP iiretimine
bik :glukoliz ile her mol glukozdan 2 mol ATP iiretilir. Ek olarak,
ara urunu a-ketoglutaratin suksinata doniigimiiyle glukolizisten
roblk olarak 1 mol ATP iiretilebilir. o-ketoglutaratin iskemi
“aerobik metabolizma yolu olan kreps siklisiinit kétii yonde
yolla her mol glukozdan 36 mol ATP elde edilir. Bu, ventrikiil
iirdiiriilmesi igin etkili bir sistemdir. Aerobik metabolizma yolu
‘galigmaya baglamadan 6nce reperfiizyon esnasinda glutamat

toglutarat seviyesi yeterli dizeye getirilmelidir™

 glutamat, ATP iiretimi ve oksidasyon i¢in stoplazmik NADH’in

sportunda primer mekanizma olan malat-aspartat siklusunda

| ¢aligmalarda, kristaloid veya kan kardioplejik soliisyonu
;QMat ve L-aspartat ilave edilmesinin iskemi sonrasi oksidatif

Y1 ve ventrikiil performansim artirdig gosterilmigtir”
Iskemi Sonras: Girisimler:

kalbin engok zarar gordiigii reperfiizyon evresidir, Daha énceki
alﬂlt’:ltllan koruma yéntemlerinin gogu kalbi bu asamaya hazirlama
dir. Yine bu evre, fiziksel olarak operasyon ekibinin en gok
cegi evredir. .

/on en énemli donemi itk birkag dakikadi. Iskemik donem

.\igrﬁ:}er- dis etkenlere karst daha hassas ve savunmasiz hale gelirler.
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sniinde bulundmulmah ve hiicreler

am’rken bu durum g0z
' altinda birakimamalhidir.,

den fazla metabolik ve mekanik stres
_ kontrollii reperfizyon yapmaktir.

perﬁlzy on yaparken:

H’s1, hemoglobin konsantrasyonu, 181sl,

’ "b'asléﬁglqtald ve takip eden dakikalardaki basmcl,

;sbﬁl_aiidjnlma zamani gibi parametreler dikkate alimr.
Bovlece elektromekanik

m igerigi, P

“sivis1 potasyumn icermelidir.
asinda olugan

dé:r_i' ‘Alkalen pH olmalidit; boylece iskemi sit:

tamponlanir. Hiicrelex reperfiizyonla gelen kandan, metabolik

harcamalarn minimum diizeydedir Ve yakit depolarmnt

kalsiyum igermelidir, bunu saglamak 1
miyokardn isisi normale dondirmek igin repetfiizyon
_ hematokriti %30 civarinda olmalidir. Enetji depolarnni
nat  aspartat, fumarat gibi substratlar ig:erebilirlm.‘

on basinci ilk 60-120 saniyede olabildigince dusik tutulmalidar.
syon nedeniyle 30 mmHbg
u basmg yeterli miyokard

50-70 mmHg’ye

¢in igine sitrat

larak yaygin koroner vasodilata
asnem yeterli oldugu gosterilmistir B
saplar. Takip edilen dakikajarda bastng

iiksek basinglar ozellikle vaskiler endotel hiicrelerinde hasat

akika siiymelidir. Cuinkii miyositler en

rfiizyon en az bes d
eye baslarlar, Klasik

adan ‘sonra normal fonksiyonlarma donm
!mlS ritmi baglayip, ventrikil yeterli kasilz hale gelince
un sonlandirilmasi onerilir.
miyokard  koruma yontemlerinin etkinliklerinin

. §'?li$malaxda su gibi parametyelet incelenmigtir:
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oksijen tiiketiminin hesaplanmast. Korones siniis

miy Kkardiyal
atirasyonlar1 hesaplanir;

alman kan oreklerindeki oksijen s

Srokard:n tilkettigi oksijen miktarinl gosterir. Bu sekilde,

yeterh olup olmadi anlagthir.

-f hesaplanmam ile amest ammda metabolik aktivitenin

p azalmadip saptanabilir.

TP kinetiginin degeﬂendmlmesmde
an ADP, AMP, Inosin,

iskemi &ncesi ve

ve ATP pargalanma firiinleri ol

-_duz_éylen saptanir, Boylece, dokunun enerji depolarmin durumu

- sahibi olunur.

'crm szellikle mitokondrilerin ultrastritktiirel incelemeleri;

_ganellerdekl iskemik hasar arastuilir.

si __asyonunun gosterilmesi; Malondialdehit ~ gibi lipid
eperfiizyon hasarma

tiriinlerinin saptanmastyla, hicrenin 1¢
jadig: anlagihir. Lipid peroksidasyon {iriinlerinin doku diizeyleri,
arnm giddetiyle korelasyon gosterir.

da }ftbroner siniise kan doniig hizinm hesaplanmasiyla “no reflow

sumu incelenmesi.

radikalleri kitomozom kinklarina yol agtift igin koroner sinils

h_drelerde koromozom kiriklapmmn saptanmast ile dolaylt olarak

ljen radikallerinin varhg da belirlenmis olur.
erfiizyon aritmileri, post operatif kalp

otrop ihtiyact olup olmamasi gibi parametreler degerlendirilerek

_ntrakuhte51 hakkinda bilgi edinilir.
isiol somu basmct ve capl gibi

_trelerm incelenmesi; Rep

k.__ mplians:, diastol ve st
el;erl‘e.'ﬁliyoka:rd kontraktilitesinin dogrudan olgiilmesi.
'.:':_biYOkimyasal analizleie CKMB ve troponin I dlgitmleri ile
n zarar goriip gormedigi anlagih.
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Troponin, miyokardiyal iskemi ve nekrozda yiksek spesifite ve
viteye sahip olan bir miyokardiyal proteindir. Bir ¢ok yazar, miyokardiyal
cre'.f(kreatinine kinase ve onun izoenzimi veya myoglobin) gére daha
f ve sensitiv oldugunu bildirmistir”. Miyokardiyal hasarda, kardiak
nmI (cTnl) degeri 0.4 ng/ml olursa spesifitesi %o87"dir.

ﬁyokard infarktiisiinde, troponin I diizeyi 1 5 ng/ml’ye ulagursa spesifitesi
097.'(];':1_;’7_ Son birkac yildir, miyokardiyal hasari tammlamada, troponin I
sifik bir yontem olarak kullamlmaktadit. Bir gok yazar, hafif kardiyak
'ks@onu tammlamada ftroponin Dyi standart bir yontem olarak

Troponin I, miyokardiyal hiicre membran hasarinda stoplazmadan
: famr'®. Akut miyokard infarktiisi ve major kardiyak olaylardan 24 saat
"'ﬂra pik yapar Baz durumlarda cTnl, yalanci pozitifdir. Rabdomyoliz,
konjestiv kalp yetmezligi, kanser gibi durumiarda cTnl seviyesi yiikselif”_

Kardiyak Troponin I ve CPK-MB’nin labaratuar degerlerine gore spesifite

ve sensiviteleri:

¢Tnl>04ng/ml  ¢Tnl>15ng/ml  CPK-MB > 5 ng/ml
Sensitivite %84 %75 %96
Spesifite %87 %97 %97

ENZIMLER:
Miyokardiyal hiicre hasarinda, serum veya plazmada bir ¢ok enzimin
aktivitesi artar’® Genellikle iskeminin tammlanmasinda; kreatin kinaz (CK),

kreatinin kinaz MB-izoenzim (CK-MB), Laktik (fehidr'ogenaz (LDH), Aspartat
amino transferaz (AST) kullamlir.
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KREATIN KiNAZ (CK):

Serum kieatin kinaz aktivitesi iskemiden sonraki 8. saatte pik yapip 3-4
giln sonra normal seviyesine iner’>. iskemi sonras yiikselmesi spesifiktir, fakat
kas hastaliklan, alkolik intoksikasyon, diabetes mellitiis, pulmoner embolizm ve
intramiiskiiler enjeksiyonlarda da yiikselip %15 yalanci pozitiflie neden olur.

KREATIN KiNAZ iZOENZIM (CK-MB, CK-MM, CK-BB) :

Kreatin kinazin elektioforez ile ii¢ izoenzimi oldugu tespit edilmisgtir.
Beyin ve bébrekte BB izoenzimi, iskelet kasinda MM izoenzimi, kalp kasinda da
hem MM hem de MB izoenzimi bulunur MB izoenzimi az miktarda, ince
barsak, dil, uterus ve prostatta da bulunur.

CK-MB, miyokardiyal nekrozu gostermede yaygin olarak kullanihir”® ve
iskemiden sonraki 8. saatte pik yapp 3-4 giinde normal seviyeye ulagir.

ASPARTAT AMINOTRANSFERAZ (AST):

Iskemi sonrast 8-12. saatte yiikselmeye baslar, 18-36. saatlerde pik yapar
ve 3-4 giin i¢inde normal seviyeye iner. Karaciger hastaliklarinda, iskelet kas
hastaliklarinda, intramuskuler enjeksiyonlarda ve sok’ta %15 yalanci pozitif

sonug verir,

LAKTIK DEHIDROGENAZ, (LDH):

Iskemi sonrasi, 24-48. saatlerde yitkselmeye baslar, 3-6 giinde pik yapar,
8-14 giin sonra normal seviyeye doner, Total LDH yikselmesi sensitivdir, fakat
spesifik degildir. Hemoliz, megaloblastik anemi, karaciger hastalig:, karaciger
konjesyonu, pulmoner emboli, myokardit, sok ve iskelet kas hastaliklarinda

yalanc: pozitif sonug verir’®
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TERIAL VE METOD:

;s 1999 - Kasm 1999 tarihleri arasinda, Akdeniz Universitesi Tip
Calp ve Damar Cerrahisi Klinigi'nde elektif koroner bypass cerrahisi

sta galismaya dahil edildi.
hastalarn tiiminde preoperafif s
Imas1 (sol ventrikil performans skoru, Kontrast

gegirilmig myokard infarktiisii Sykiistniin

an 57 ha
ol ventrikiil sistolik

all$ma grubundaki
Onlanmn normal ©
g_ftéﬁdeﬁ) ve daha onceden

gartlarn arandi.
rdioplejik soliisyon V€ reperfiizyon
min olmak i¢in, saf koroner arterde tam okliizyonla bitlikte sol

o1 darlik (%70 veya iizerinde), sol On inen veya

sivisimn - miyokarda  homojen
idan €

terlerinde total okliizyon bulunan hastalar ¢galiyma diginda
antegrad yolla kardiopleji uygulanmistur.
erinden uzun olan u¢ hasta, post operatif kanama

s koroner ar
_Hastalalm hepsine
os klemp siiresi digerl
sta ve biyopsi materyalleri yeterli sayim vermeyen (back

lane_.ahnan iki ha
'&kﬁviteden aywrt edilmeyecek derecede diigiik saymm veren) iki hasta
¢aligmadan gikariimist.  Kalan 50 hasta,

iizere toplam 7 hasta
at-Aspartat eklenen 25 hasta

ji ve reperfiizyon soliisyonuna Glutam
ve eklenmeyen 25 hasta (Grup 2) olmak iizere iki gruba aynimgti.
ler iki grubun demografik verileti ( aortik kros-klemp perfiizyon siireleri

_den ayriima, yogun bakimda kalis siireleri) Tablo-2’de gosterilmigtir.
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ablo:2 Hastalarin demografik verileri

Grupl Grup 2 P degeri
(n:25) (m:25)

56,50+ 1102 58,25+ 1069 p>0.05

20 Erkek, 5 Kadin 18 Erkek, 7 Kadm

51,83 £ 14.36 51,50+ 1356 p>0.05

29,53 +3 40 2785+3.15 p>005

3,16+ 038 3,16 +038 p>0.05

14,00 £ 400 13,00 £ 500 p>0 05

TPZ : Total perfiizyon siiresi (dakika),
(dakika), YBKS : Yogun bakimda kalig siiresi (giin), RAS : Respiratrden
ayrilma siiresi (saat), Grup 1 : Glutamat-aspartat grubu, Grup 2 : Kontrol grubu,
N : Hasta sayist.

Hastalara ameliyathanede 16 numara intravendz, 20 numara intraarteriel

Ayrica juguler venden alman kan Ornekleriyle preoperatif 16kosit
(Coulter® MD Coulter Corp USA ile), CPK-MB (Olimpus AU 600 + ISE,

internadan, pulmoner

artere
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KKT : Aorta Kros Klemp zamam

kateter yerlestirildi. 4-7 mg/kg Sodyum Tiyopental ve 0.1 mg/kg fentanil ile
anestezi indilksiyonunu takiben endotrakeal entitbasyon i¢in intravendz 0.15
mg/kg vekuronyum yapildi. Anestezi idamesi, 2 It/dk oksijen + 2 1t/dk kuru hava
ve %0.5-1 isofluran ventilasyonu ile saglandi Entiibasyon sonrasi sag vena
jugularis

(Thermodilution Catheter Biosensors International, Singapore) aracihifi ile

75 F Swan Ganz kateterleni

pulmoner arter basing monitorizasyonu ve kardiyak output tayimi (Viggo-
Specttamed HemoPRO1 A BOL Health Care Comp. USA) yapilmistr.

Japon), Troponin-I ve Laktat Dehidrogenaz diizeyleri tespit edilmistir.




| inditksiyon ve operasyon siitesince yarim saat aralarla izleadi
edllml$ pihtilagma zaman1) Olgiimleri preoperatif, sistemik
ourast, perfizyon siiresince her yanm saatte bir ve protamin
;:sém‘a ortalama bes kez yapildi.

stalar median sternotomiyle agildi. Cikan aort ve saf atriumdan

i ardiopleji verilmesi ve sol ventrikiil dekompresyonu i¢in aortik

erlegtlx11d1 Roller pompa (Stokert-Shilly Instr Munich), membran
(Dldeco D 708 Mirendola, Italy) arteriyel kan filtresi (Sorin ABF 40
6.5 mm. Aortik kanil, 36 Fr. “two-stage” vendz kaniil (Calmed
_es:,:'califbmia Medical Inc.) ve kristalioid prime (Ringer laktat 2000
': :érak biitiin hastalarda ortalama perfiizyon basmc1 70 mmHg , 28-30°C
h1 otermide, 1.8 1/dk/m®> non pulsatil alam saglanacak sekilde,
pulmoner bypass (KPB) uyguland1,
PR’a girilmeden 6nce mansfield bycep beyopsy forceps ignesi ile sol
1 6n yizinden epi-miyokardiyal biyopsi almmasimi takiben
uﬁnonei' bypass baglatilmigtir. KPB’da hasta 28°C’ye kadar sogutulunca
_e’fri’p konarak kardioplejik inflizyonuna baglanmastir,
Kardioplejik soliisyon olarak, operasyon siwasinda hazirlanan kan
plejisi kullamlmigtit. Bu amagla, Bucberg tarafindan tanif edilen yonteme
n - olarak’® her birim kristaloid soliisyona karsithk dort birim kan
1 aﬂiimmtu: . Kan kardiyoplejisi indiiksiyon soliisyonunun potasyum diizeyi 25
. olacak sckilde ayarlanmugtn. Bunu saglamak igin, hazulanan ilk

sona 2 ampul %7.5’lik (10 mEg/ampul olan ) potasyum kloriir eklenmisgtir.
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_dioplejik soliisyonun icerigi .

lk iéer»igi Volim(ml) | Komponentleri | Karigimin Konsantrasyonu
amL) |15 K’ 8-10 mEq/L
mol/L | 225 PH PH:7 5-76
225 Ca~ 0.15-0.25m mol/L Ca "
13 m mol/L
250 Substrat
13 m mol/L
40 Glukoz <400 mg/dl
200 Osmolorite 380-400 mOsm

‘Tromethamine, CPD : Citrate-Phosphate-Dextros, DSOw : Su igine %50
D3w : Suigine %5 Dextroz

.eI iki grupta, gikan aorta kros klemp konmasim takiben antegrad yolla,
00 ml/dk hizda, aort koki basmcr 150 mmHg'yi gegmeyecek sekilde
_ g kardioplejik infiizyonu yapilmstir. Her 20 dakikada bir kg’a 15 ml’den
krarlana:rak verilmigtir. Ara dozlar wverilitken basincin 100 mmHg’yi
eé%ﬁemesine dikkat edilmistit. Kros klemp kaldirilmadan once +4-8°C’de soguk
"_ikardiyoplejisi verilmigtir.

Kardiak girigim tamamlandiktan sonra kros kiemp kaldirildi, kalp hemen
sti. Bu asamada, en az 10 dk siireyle aort basincimn 40-70 mmHg arasmnda
almasina zen gosterilmigtir.  Yeterli hemodinamik degerlere ulagiimasiyla
likte KPB destefi kademeli olarak azaltilarak sonlandmilmistir. Pompadan
aldiktan 5 dakika sonra sol ventrikiil 6n yiiziinden epimiyokardial biyopsi
_ihekleti alimmustir Dokudan alman érneklerde ATP (Sigma Diagnostics® ATP
1 procedure No.366-UV), fosfogliserat fosfokinaz ve gliseraldehit 3-P
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kullamildigy, kinetik yontemie olgiilmistiir. Sonuglar, p mol/g

ak verilmistir Doku proteini, Lowry metodu ile degerlendirilmigtir.

diyopulmoner bypass swrasinda kan dilile edildigi i¢in, bu donemde
meklerindeki 16kosit sayimlartyla bypass sonrast donemde alinan
.1{jkosit sayimlarim karsilastirabilir hale getirmek amaciyla diizeltme
pﬂml’étﬁ Bu sekilde, seyrelmenin saymmlar Gizerindeki etkisi ortadan

iizeltme asagidaki formiille yapilmasgtir :

Hasta 16kosit sayisi x baslangic hemoglobini”

Jtilmis lokosit sayist =
s Hasta hemoglobin

Operasyon tamamlandiktan sonra yogun bakimda, 30.dk, 6, 12, 24, ve
aatlerde alman kanlarda CPK-MB, LDH, Tioponin I, tam kan lokosit
1er1, termodiliisyon yontemiyle kardiak indeks (CI), sol ventrikil atim is
5 (LVSWI), sag ventrikill atm is indeksi (RVSWI), periferik vaskiiler
stans (PVR), sistemik vaskiiler rezistans (SVR), pulmoner kapiller wedge
inc1 (PCWP), kalp hizina (KH) bakilmistr.

' '_ "Aynica tim hastalarm postoperatif inotrop ihtiyaci, intraaortik balon
Q_rhbaSI (IABP) ihtiyac, ventrikiilde kalig siiresi, yogun bakimda, hastanede
alis siiresi, postoperatif miyokard infarktiisii, postoperatif aritmi, postoperatif
_mfalite gibi klinik parametreleri degetlendiriimigtir.

ISTATISTIKSEL ANALiZ:
istatistiksel analiz y6ntemi olarak student t-testi ve Fisher’s Exact Chi-

Square testi kullamimistir. P degeri 0.05°den kiigiik deerler istatistiksel olarak
am kabul edilmigtir.
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BULGULAR

CI, LVSWL RVSWI, PVR, SVR, PCWP, HR, CPK-MB, LDH, Troponin
I ve Beyaz kiire sayimlarimin baglangigtan (preoperatif dénemden) 30 dakika, 6.
saat, 12, 24., 48, saatlere olan degisimleri hesaplanmigtit Glutamat-aspartat ve
kontrol grubu igin ayr1 ayn hesaplanan 0-30 dk, 0-6, 0-12, 0-24, 0-48 . saat
degisimleri birbirleriyle kargilastirilarak, arada istatistiki anlarm olan fark olup
olmadig aragtinlmstir.

CI icin Grup 1 degerleri; preoperatif 2,91 + 0,6 postoperatif 30. dakika
2.85 £ 0,25, 6. saat 2,50+ 0,50, 12 saat 2,95 & 0,35, 24. saat 3,00 £ 0,30, 48. saat
3,00 + 0,50 olarak dl¢iilmiigtiir.

Grup 2 degerleri; preoperatif 2,93 % 0,50, postoperatif 30. dakika 2,20 +
0,20, 6. saat 2,88 £ 0,40, 12. saat 2,93 + 0,40, 24. saat 2,98 +0,35, 48 saat 2,98 +
0,40 olarak 6lgiilmiigtiir.

Grup 1’in preoperatif ortalama CI degerleri ile postoperatif 30. dakika, 6,
12, 24 ve 48. saat deferleri arasinda anlamh fark saptanmad: (p>0,05). Grup
2°nin preoperatif ortalama CI degerleri ile postoperatif 6, 12, 24 ve 48 saat
degerleri arasmda anlamh fark saptanmadi (p>0,05). Fakat preoperatif doneme
gore postoperatif 30, dakikada anlaml fark saptandi (p= 0,039).

Grup 1 ve Grup 2°nin preoperatif ortalama CI deéeﬂeti ile postoperatif 6,

12, 24 ve 48. saat deperleri arasinda anlamli fark yoktur (p>0,05), fakat
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stiksel fark vardir (p=0,039).
Her iki gruptaki hastalarn preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24
48, saatlerdeki CI degerleri (L / dak / m°) sekil 3°de gosterilmistir.

Sekil: 3 Her iki gruptaki bastalarin preoperatif ve postoperatif kardiyak indeksleri

BGRUP 1 N:25
BGRUP 2 N:25

GRUP 2 N:25
GRUP 1 N:25

cit i
Cl2 cis

cl4 cis

Cl= Kardiyak indeks, CI0= preoperatif kardiyak indeks,CI1= postoperatif 30. Dk, Ci2= postoperatif 6. Saat
CI3=postoperatif 12 Saat, Cl4= postoperatif 24. Saat CI5+ postoperaiif 48. Saat kardiyak indeks degerleri

LVSWI igin Grup 1 degerleri; preoperatif 33,39 3,15, postoperatif 30.
dakika 30,48 + 3,12, 6. saat 34,60 = 2,87 12, saat 34,45 + 2,97, 24. saat 35,33
3,10, 48. saat 35,37 £ 3,19 olarak dl¢ulmiigtiir.

Grup 2 degerleri; preoperatif 34,40 & 3,05, postoperatif 30. dakika 18,42
+ 3,30, 6. saat 33,38 + 2,96 12. saat 33,60 £ 3,06, 24 saat 34,58 + 3,10, 48

saat 34,67 £ 3,03 olarak olgiilmiigtiir
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@p ’in preoperatif ortalama LVSWI degerleri ile postoperatif 30.
’ 12, 24 ve 48. saai deperleri arasinda anlamh fark saptanmad (p>0,05).
,@ preoperatif ortalama LVSWI degerleri ile postoperatif 6, 12, 24 ve
i degerleri arasinda anlamli fark saptanmad: (p>0,05). Fakat preoperatif
emé gire postoperaﬁf 30. dakikada anlamh fark saptandi (p=0,032).

GTup { ve Grup 2°nin preoperatif ortalama LVSWI degerleri ile
stoperatif 6, 12, 24 ve 48 saat degerleri arasinda anlamh fark yoktur (p>0,05),
akat her iki grubun da preoperatif ortalama LVSWI deferleri ile postoperatif 30.

ika degerleri arasinda istatistiksel fark vardur (p=0,032)

" Her iki gruptaki hastalarin preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24

.48 saatlerdeki LVSWI degerleri (gr..m.m'z) sckil 4°de gosterilmistir.

-Sekil: 4 Her iki gruptaki hastalarm preoperatif ve postoperatif sol ventrikiil atun i indeksleri

40+

35

30

25

20

1S BIGRUP 1 N:25
10 EGRUP 2 N:25

GRUP 2 N:25
GRUP 1 N:25

=]
=
]
=
|

Lvswi
LvSwi2
LVSWI3
LvEwi4
LVYSWIS

L

LVSWI: Sol ventrikiil atim is indeksi, lVSWiO= preoeratif, L VSWI1= postoperatif 30 Dakika,
1VSWI2= postoperafif 6. Saat, L VSWIi3= postoperatif 12. Saat, I VSWIi4= postoperatif 24. Saat,
I VSWI5= postoperatif 48 Saat sol ventikil atim is indeksleri
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RVSWI icin Grup 1 degerleri; preoperatif 5,03 * 0,83, postoperatif 30,
dakl‘ka 4,08 £ 0,83, 6 saat 530 £ 0,85, 12. saat 825 + 0,94, 24 saat 8,26 *
90, 48. saat 8,42 + 0,92 olarak dlgiilmiistiir.

Grup 2 degerleri; preoperatif 4,99 + 0,60, postoperatif 30. dakika 2,49 +
60, 6 saat 5,29 0,60, 12. saat 8,23 + 0,63, 24. saat 8,22 + 0,63, 48. saat 8,42
0,70 olarak dlgiilmiigtiir,

Grup 1’in preoperatif ortalama RVSWI degerleri ile postoperatif 30.
akika, 6, 12, 24 ve 48. saat degerleri arasmda anlamli fark saptanmad: (p>0,05)
Grup 2’nin preoperatif ortalama RVSWI degerleri ile postoperatif 6, 12, 24 ve
saat degerleri arasinda anlamh fark yoktur (p>0,05), fakat preopetatif
_ortalama RVSWI degerleri ile postoperatif 30. dakikada anlaml fark saptandi
(p=0,041)

..  Grup 1 ve Grup 2’nin preoperatif RVSWI degerleri ile postoperatif 6, 12,
:' 24 ve 48. saat degerleri arasinda anlamh fark yoktur (p>0,05), fakat preoperatif
ortalama RVSWI degerleri ile postoperatif 30. dakika RVSWI degerleri arasmda
istatistiksel fark vardir (p=0,041)

Her iki gruptaki hastalarn preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24

ve 48, saatlerdeki RVSWI (gm-m-m~) degerleri sekil 5 ‘de gosterilmistir
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K gruptald hastalarnn preoperatif ve postoperatif sag ventrikiil atim is indeksleri

HGRUP1
B GRUP2

" GRUP2

RvSWIO RVSWI1 GRUP1

RVEWI2 oyswia

RVSWi4 RVSWIS

ventrikil atum is indeksi, RVSWIO= preoperatif, RVSWI1= postoperatif 30 Dakika,
. postoperatif 6. Saat, RVSWI3= postoperatif 12. Saat, RVSWI4= postoperatif 24 Saat,
gtoperatif 48. Saat sag ventrikiil atrm i indeksleri

Kgrdjyak Troponin I (CTT) i¢in Grup 1 degerleri; preoperatif 0,30 £ 0,10,
Y efatif 30. dakika 0,80 + 0,30, 6. saat 1,20 = 0,10, 12. saat 1,50 £ 0,20, 24.
_,60 + 0,20, 48. saat 0,40 + 0,15 olarak él¢iilmiigtiir

Grup 2 degerleri; preoperatif 0,30 & 0,10, postoperatif 30. dakika 0,90 +
; 6 saat 2,10 + 0,20, 12. saat 1,60 £ 0,25, 24. saat 1,70 = 0.20, 48. saat 0,35
10 olarak Glgiilmiigtiir.

Grup 1’in preoperatif ortalama CTI degerleri ile postoperatif 30. dakika, 6,
__24 ve 48. saat degerleri arasinda anlamh fark saptanmadi (p>0,05). Grup
mn preoperatif ortalama CTI degetleri ile postoperatif 30. dakika, 12, 24 ve 48.
aat degerleri arasinda anlaml fark saptanmadi (1;>0,05), fakat preoperatif

doneme gore postoperatif 6. saatte anlamhi fark saptand: (p=0,041).
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Ghlp 2 pin preoperatif ortalama CTI degerleri ile postoperatil

e 48. S

CT1 degerleri ile postoperatif 6. saat degerleri arasinda

at degerleit arasinda anlamh fark yoktur (p>0,05),

ortalama
pt ki hastalarn preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12,

. CcTI (ng/ ml) degerleri sekil 6’da verilmigtir.

gruptakl hastalann Pr reoperatif ve postoperatif kardiyak troponin I degeri

BGRUP 1 N:25
B GRUP 2 N:25

GRUP 2 N:25
GRUF 1 N:25

CTiZ CcTi3 T4 cTIS

roponin 1, ¢ 110~ preoperatif, CTU= postoperafil 30 Dekika,
1if 6. Saat, CTI3= postopcratlf 12. Saat, CTI4= postoperatif 24 Saat,

uf 8. Saat kardiyak trompomtt i degetler

-MB igin Grup 1 degrlen; preoperatif 13,26 + 3,62, postoperatif 30

3,64, 6. saat 42,19 £ 3,49, 12. saat 43,24 + 3,68, 24. saat 43,84

8. saat 35,00 + 372 olarak Slgllmustir.
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Grup 2 degerleri; preoperatif 14,23 + 3,68, postoperatif 30. dakika 39 09

14,25, 6. saat 45,13 * 3,48, 12 saat 45,94 £ 338, 24. saat 67,00 £ 3,57, 48,

saat 38,15 % 3,88 olarak olgiilmiigtiir

Grup I'in preoperatif ortalama CPK-MB degerleri ile postoperatif 30.
akika, 6, 12, 24 ve 48. saat deferleni arasmnda anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
Grup 2’nin preoperatif ortalama CPK-MB degerleri ile postoperatif 30. dakika, 6,
12, 48 saat deferleni arasinda anlambi fark saptanmadi (p>0,05). Fakat
:_ﬁreoperaﬁf doneme gore postoperatif 6. saatte anlamhi fark saptandi (p=0,037).

” Giup 1 ve Grup 2°nin preoperatif ortalama CPK-MB degerleri ile
postoperatif 30 dakika, 6, 12, 48. saat degerleri arasmda anlamh fark yoktur
(p>0,05), fakat preoperatif ortalama CPK-MB degerleri ile postoperatif 24. saat
~degerleri arasinda istatistiksel fark vardir (p=0,037).

Her iki gruptaki hastalarin preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24

- ve 48. saatlerdeki CPK-MB (U / L ) degerleri sekil 7°de gosterilmigtir.
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Sekil: 7 Her iki gruptaki hastalarm preoperatif ve postoperatif CPK-MB degerleri

70

60

50

40
BGRUP 1 N:25
BIGRUP 2 N:25

“GRUP 2 N:25
GRUP 1 N:25

CPK-MB= Kreatin fosfakaz kinaz miyokardiyal bant, CPK-MBO0= preopezatif,
CPK-MB1= postoperatif 30. Dakika, CPK-MB2= postoperatif 6. Saat,
CPK-MB3= postoperatif 12. Saat, CPK-MB4= postoperati 24 Saat,
CPK-MB4= postoperatif 48 Saat kreatin fosfataz kinaz miyokardival bant

LDH 1i¢in Grup 1 degerleri; preoperatif 304 + 13, postoperatif 30. dakika
505 £ 17, 6. saat 346 + 13, 12. saat 747 + 15, 24. saat 846 + 18, 48. saat 902 +
19 olarak Sl¢iilmiistiir.

Grup 2 degerleri; preoperatif 305 £ 17, postoperatif 30. dakika 504 + 22,
6. saat 607 £ 21, 12 saat 803 + 20, 24 saat 1214 + 34, 48. saat 899 * 23 olarak
Sleiilmiistiir.

Grup 1’in preoperatif ortalama LDH degerleri ile postoperatif 30. dakika,
6, 12, 24, 48 saat degerleri arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Grup

2’nin preoperatif ortalama LDH degerleri ile postoperatif 30. dakika, 48. saat
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degerleri arasinda anlamh fark saptanmadi (p>0,05), fakat preoperatif doneme
gore postoperatif 6, 12 ve 24. saatlerde anlamh fark saptand: (p<0,05).

Grup 1 ve Grup 2’nin preoperatif ortalama LDH degerleri ile postoperatif
30. dakika, 48 saat degerleri asannda istatistiksel fark yoktur (p>0,05), fakat
preoperatif ortalama LDH degerleri ile postoperatif 6, 12 ve 24. saat degerien
arasinda istatistiksel fark vardir (p<0,05).

Her iki gruptaki hastalarm preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12,
24, 48. saatlerdeki I.DH degerieri (U / L) sekil 8°de gosterilmistir.

Sekil: Her iki gruptaki hastalarm preoperatif ve postoperatif LDH degerleri

1400
1200
1000
800
: B GRUP1
600 : ; . BGRUP2

LDHO LDH1 LDH2 LDH3 LDH4 LDHS

LDH= laktik dehidrogenaz, L DHO= preoperatif, L DHI1 = postoperatif 30. Dakika,
LDH2= postoperatif 6. Saat, I DH3= postoperatif 12, Saat, I DH4= postoperatif 24 Saat,
LDHS5= postoperatif 48. Saat laktik dehidrogenaz seviyeleri

Her 1ki grubun KPB &ncesi ve sonrast doku ATP (u mol / g protein)
diizeyleri kargilasturldiginda Grup 1’de KPB oncesi ortalama ATP 2,10 £0,15

mol / g protein, KPB sonrasi ise 1,95 = 0,10 u mol / g protein olarak 6lciilmiistiir
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--4— GLUKOMAT ASPORTAT
GRUBU

—&B— KONTROL GRUBU

KBP ONCES! KPB SONRASE

KPB= Kardivopulmoner by-pass

* Dokudan alinan 6reklerde AIP (Sigma diagnostics prosedunc No: 366-uv) fosfogliserat fosfokinaz ve
gliseraldehit 3-P dehidrogenazin katildigs kinetik yontemle sl¢iilmugtor. Sonuglar Mmol/g protein bagina
verilmigtir Doku proteini Lowry yéntemi ile degerlendirilmigtir.

Beyaz kiire igin Grup 1 degerleri; preoperatif 4200 + 71, postoperatif 30
dakika 5381 X 76, 6. saat 5381 *+ 78, 12. saat 7358 * 105, 24. saat 8047 + 90, 48.
saat 8517 £ 141 olarak dlgiilmiistiir

Grup 2 degerleri preoperatif 4170 + 75, postoperatif 30 dakika 5387 + 74,
6. saat 6848 £ 79, 12. saat 7362 + 96, 24. saat 7998 + 60, 48. saat 8574 £ 193
olarak ol¢iilmiigtiir.
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Grup 1’in preoperatif ortalama beyaz kiire degerleri ile postoperatit 30.
dakika, 6, 12, 24, 48. saat degerleri arasindaki fark anlamiidir (p>0,05). Grup
.z’njn preoperatif ortalama beyaz kiire degerleri ile postoperatif 30. dakika 6, 12,
24 ve 48 saat beyaz kiireleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidur
(p<0,05)‘_

Grup 1 ve Grup 2’nin preoperatif ortalama beyaz kiire degerlert ile
postoperatif 30. dakika, 12, 24 ve 48. saat degerleri arasinda anlaml fark
saptamadik (P>0,05), fakat preoperatif ortalama beyaz kire degerleri 1le
postoperatif 6. saat beyaz kiire deperleri arasmdaki fark istatistiksel olarak
anlamhidir (p=0,046).

Her iki gruptaki hastalann preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12,

24, 48. saatlerdeki beyaz kiire degerleri (Bin/ mm° ) sekil 10’da gosterilmistir.
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10 Her ikl gruptaki hastalann preoperatif ve postoperatif beyaz kiire degerleri

EGRUP 1 N:25
BGRUP 2 N:25

GRUP 1 N:25

_ e
e, BKO= preoperatif,BK1= postoperatif 30. Dakika BK 2= postoperatif 6.saat,
stoperatif 12. saat RKA4=postoperatif 24 Saat, BK 5= postopetatif 48 saat beyaz kiire degerleri

KH igin Grup 1 degetleri; preoperatif 77,16 £2,08, postoperatif 30. dakika

43,66, 6. saat 90,00 + 4,49, 12 saat 87,08 + 2,87, 24. saat 82,16 + 2,08,

aat 81,58 £ 3,36 olarak ol¢tlmuigtiir.

Gl‘up 2 degerleri; preoperatif 75,08 *+ 3,11, postoperatif 30. dakika 120,08

| 6. saat 90,08 3,66, 12. saat 88,33 +3,36, 24. saat 83,91 + 2,01, 48, saat

8 + 4,18 olarak olgiilmiigtiir

_IEIIGIup 1’in preoperatif ortalama KH degerleri ile postoperatif 30. dakika, 6,

24 ve 48. saat degerleni arasinda anlamh fark saptanmadi (p>0,05). Grup

n preoperatif ortalama KI1 degerleri ile postoperatif 6, 12, 24 ve 48. saat

Serleri arasida anlamlt fark saptanmad: (p>0,05), fakat preoperatif doneme

fé.postoperatif 30 dakikada anlaml: fark saptand (p=0,047).
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Grup 1 ve Grup 2’nin preoperatif ortalama KH degerleri ile postoperatif 6,
4 ve 48. saat degerleri arasinda fark yoktur (p>0,05). Preoperatif ortalama
.degerleri ile postoperatif 30. dakika degerleri arasmdaki fark istatistiksel
ak anlamhdir (p=0,047).
| Her iki gruptaki hastalarm preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24
. 43 saatlerdeki KH degerleri (atim / dk), sekil 11'de gosterilmigtir.

Sekil: 11 Her iki gruptaki hastalarm preoperatif ve postoperatif KH degerleri

"BGRUP1
B GRUP?

K= Kalp iz, KHO= preoperatif 30. Dakika, KH2= postoperatif 6. Saat,
KH3= postoperatif 12. Saat, KH4=postoperatif 24. Saat, KFH5= postoperatif 48. Saat kalp huzlan.

PCWP icin Grup 1 degerleri; preoperatif 8,33 + 1,37, postoperatif 30.
| '?dakika 9.83 + 0,83, 6. saat 9,75 = 0,96, 12 saat 9,25 0,75, 24. saat 891 £
'.1,24, 48. saat 9,00 £ 0,85 olarak 6lgtilmiigtir.

Grup 2 degetleri; preoperatif 8,41 + 0,90, postoperatif 30 dakika 15,00 +

0.73, 6. saat 10,16 = 0,71, 12. saat 9,41 + 0,90, 24. saat 8,66 + 0.65, 48. saat

8,83 £ 0,93 olarak ol¢iilmusgtir.
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Grup 1’in preoperatif ortalama PCWP degerleri ile postoperatif 30.

daklk& 6, 12, 24 ve 48. saat degerleri arasmdaki fark istatistiksel olarak
“iamSlZdlI' (p>0,05). Grup 2’nin preoperatif degerleri ile postoperatif 6, 12, 24
_e: 48, saat degerleri arasmda anlamh fark saptanmadi (p>0,05) , fakat preoperatif
doneme gore postoperatif 30. dakikada anlamh fark saptand: (p=0,037).

Grup 1| ve Grup 2’nin preoperatif ortalama PCWP degerleri ile
_--_i)ostopel'aﬁf 6, 12, 24 ve 48. saat degerleri arasinda anlamh fark yoktur (p>0,05),
fakat preoperatif ortalama PCWP degerleri ile postoperatif 30. dakika degerleri
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamhdir (p=0,037).

Her iki gruptaki hastalarin preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24

ve 48. saatlerdeki PCWP degerleri (mmlg) sekil 12°de gosteriimistir.
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—— GRUP1
—i— GRUPZ

PCwPO PCWP1 PCWP2 PCWP3 PCWP4 PCWPS

pCWP= pulmoner kapiller wedge basme1, PCWPO= preoperatif, PCWP1= postoperatif 30. Dakika,
PCWP2= postoperaif 6. Saat, PCPW3= postoperatif 12. Saat, PCWP5= postoperatif 48. saat

SVR i¢in Grup 1 degerleri; preoperatif 867 + 18, postoperatif 30. dakika
1237 £ 18, 6. saat 1527 = 13, 12. saat 1267 + 15, 24 saat 1117 £ 18, 48 saat
1175 + 18 olarak Slgilmiistiir.

Grup 2 degetleri; preoperatif 877 £ 15, postoperatif 30. dakika 1247 +
: 11, 6. saat 1519 = 17, 12. saat 1255 & 16, 24. saat 1168 + 13, 48 saat 1162 =
| 21 olarak sl¢tilmiigtiir.

Grup 1’in preoperatif ortalama SVR degerleri ile postoperatif 30 dakika,
6, 12, 24 ve 48. saat degerleri arasindaki fark anlambidir (p<0,05) Grup 2’nin
preoperatif ortalama SVR degerleri ile postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24 ve 48

-

saat degerler1 arasindaki fark anlamhidir (p<0,05).
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Grup 1 V€ Grup 2’nin preoperatif ortalama SVR degerleri ile postoperatif

ka, 6, 12, 74 ve 48. saat degerleri arasinda anlamli fark yoktur (p>0,05).

gruptaki hastalarin preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24

saat SVR degerleri (dynes—Sec‘.cm's) sekil 13’°de gosterilmistir.

iki gruptaki hastalarm preoperatif ve postoperatif sistemik vaskiiler rezistans degisimleri

HGRUP1
B GRUP2

fRE -

SVR1 SVR2 SVR3 SVRS

SVRO SVR4

SUR* Sistomik vaskiller rezistans, SVRO= preoperatif, SVR1= postoperatif 30 Dakika,
SVR2= postoperatif 6. Saal, SVR3= postoperatif 12. Saat, SVR4= postoperatif 24. Saat,
SVR 5= postoperatif 48 Saat sistemik rezistans degerleri

PVR ic¢in Grup 1 degerlers; preoperatif 92,58 * 1,44, postoperatif 30.
akika 127,50 + 1,50, 6. saat 130,50 + 3,00, 12. saat 126,75 £ 2,30, 24 saat
1'_7:.,66 +2.50, 48. saat 118,33 £ 1,92 olarak Slgilmiigtiir.

| Grup 2 degerler, preoperatif 89,75 + 1L71, postoperatif 30. dakika
2:8,91 + 1,79, 6. saat 129,00 £ 2,40, 12. saat 128,41 = 1,50, 24. saat 11595 £

00, 48. saat 117,45 * 1,97 olarak olgiilmiistir.
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&up 1’in preoperatif ortalama PVR degerleri ile postoperatif 30. dakika,

2;1 ve 48 saat degerleri arasmdaki fark istatistiksel olarak anlamlidir
5) Grup 2’nin preoperatif ortalama PVR degerlen ile postoperatifl 30.
6, 12, 24 ve 48, saat degerleri arasinda anlamli fark saptandi (p<0,05).

: érup 1 ve Grup 2’nin preoperatif ortalama PVR degerleri 1le postoperatif
akika, 6, 12, 24 ve 48. saat deferleri arasmdaky fark anlamsizdar (p>0,05).

l_ ﬁer' iki gruptaki hastalarmn preoperatif ve postoperatif 30. dakika, 6, 12, 24
4’8,.. saatierdeki PVR degerleri (dynes—Sec‘.cm'S) sekil 14°de gosterilmigtir,

Sekil:14 Her iki gruptaki hastalann preoperatif ve postoperatif pulmoner vaskiiler rezistans degerleri

BGRUP 1 N:25
BGRUP 2 N:25

PVRO PVR1 PVR2 PVR3 PVR4 PVRS

VR= pulmoner vaskiiler rezistans, PVRO= preoperatif, PYR 1= postoperatif 30 Dakika,
PVR2= postoperatif 6 Saat, PVR3= postoperatif 12. Saat, PVR4= postoperatif 24. Saat,
PVRS5= postoperatif 48 Saat

Her iki gruptaki postoperatif inotrop ihtiyaci, intraaortik balon pompasi
_':ihﬁyam, kiimiilatif ventilatdrde kalig siiresi, yoguxf bakimda kahs siiresi

* hastanede kalis siireleri arasinda istatistiksel fark saptanmanugtir (p>0.05).
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TISMA

ardiyoplejik  soliisyonun miyokards koruma dizeyini belirleyen
» iki tanesi en oOnemlileridir Birincisi, yeterli metabolik arest
. mesidir. Yeterli metabolik arest ile kastedilen, tiim miyokardi
an, tam elektromekanik sessizlik olugmasi ve bu sessizlifin cerrahi
p.?‘sﬁ"’ﬂ sitresi boyunca devam edebilmesidir. Bu sekilde, iskemik donemde
epolarmn tiiketilmesinden kaynaklanan hasar en aza indirgenmis olur
jskemi sonrast donemde miyokardi reperfiizyon hasanndan
bilmesidir. Iskemi esnasinda hem glutamat hem de aspartat azalir, eksojen
~verilen bu aminoasitler kullamma girer. Kardiyoplejik soliisyona
:at-aspaxtat gibi aminoasitlerin ilave edilmesi ile kreps siklisi
.5'61'1erinin replasmam1  saglanu, hem anaerobik hem de aerobik

bolizma desteklenit. Caligmadaki amacimiz glutamat aspartat ilave edilmig

y'oplejik soliisyonun miyokard: daha 1y1 koruyup korumadigim

3.Miyokard kotuma yontemlerinin etkinlikleri; iskemi 6ncesi ve sonrast doku
ATP diizeyleri, postoperatif biyokimyasal analizlerle 16kosit, CPK-MB, LDH,
._pom'n I oigiimleri, miyokard kontraktilitesi ig¢in postoperatif CI, LVSWI,
RVSWI, SVR, PVR, PCWP gibi parametrelere bakilarak degerlendirilmektedir.

. Kardiyak troponin I; akut miyokard infarktiisii ve trombolitik tedavi sonrasi
perfiizyonda spesifik bir gostergedir ve spesifitesi, LDH, CPK-MB wve
ﬁuyoglobmden daha vitksektir. Kalp cerrahisinde postoperatif miyokard hasarim
jjcammlamada kullanmilir”® . Unstable angina pektoriste miyokard hasan olur ve
tfoponin I seviyesi yiikselir. Koroner bypass sonras1 kardiyak troponin I diizeyi
yiikselir. Postoperatif 12. saatte 3.0 mg /L’den yiiksek konsantrasyonlar
preoperatif miyokard infarktiisii olarak yorumlanir. Serum kardiyak troponin I
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qiyest; preoperatif non Q-wave miyokard infarktiisiinde preoperatif Q-wave
kard infarktiisine gore daha digiiktiir. Koroner bypass operasyonlarmda,
Yoka]jdlyal doku hasarini ve iskemiyi tammlamada kullanilir. iskeminin siddeti
fkea kardiyak troponin I seviyesi de artar. CPK-MB ve LDH’da benzer artig
ﬁﬁmez CPK-MB &zellikle iskemiden 3 ve 6 saat somra artig gosterir.
perfiizyon esnasmnda alman doku &rneklerinde kardiyak troponin I sev1ye51
sek bulunurken CPK-MB ve LDH’da aym artig saptanmamistir’.

éiigm&;[ﬂlzda her iki grubun operasyon oncesinden, postoperatif 30 dakika, 6-
gaate kadar olan CPK-MB diizeyleri arasinda fark ¢ikmamugtir, Ancak,
kontrol grubun da operasyon oéncesinden 24. saate kadar anlamli CPK-MB artist
dugu gorillmigtir. Kontrol grubunun artis mzi, glutamat aspartat grubunun
yﬁj donemdeki artis hizindan belirgin olarak daha yiiksektir. Farkin ilk saatlerde
gﬂ de 24 saatten itibaren ortaya ¢ikisi, glutamat aspartat grubunda CPK-MB
senzimi salimmmmn daha erken yavaglamaya bagladigim, oysa bu donemde
sntrol grubunda salimmin hala devam ettigini ditgimdirir. Her iki grubun
ﬁérasyon oncesinden, 30 dk, 12, 24 ve 48. saat troponin I diizeyleri arasinda
tatistiksel olarak anlamli fark saptanmamgtir. Kontrol grubunda 6. saatte
opomn I degeri, glutamat aspartat grubuna gore daha yitksektir. Arada olugan
bu fark anlamhidir. 6, 12, 24. saat LDH diizeyleri glutamat aspartat gurubunda
:-k_ontrol grubuna gore oldukga disiktir. Bu sonuglara gore kardiyoplejik

soliisyona glutamat aspartat eklenmesi hiicresel diizeyde daha az hasara neden

Miyokardin kontraktilitesi igin getekli olan enerji yiksek enerjili fosfat,
\TP’den saplanir. Enerji, mekanik, elektriksel ve kimyasal olaylar i¢in
k’ﬁllamldzgl zaman ATP, ADP ve AMP’ye déniisiir. Aerobik durumlazda,
ksidatif fosforilasyonla ADP ve AMP’den ATP iiretilir Anaerobik durumlarda
ADP ve AMP nin yikimlanyla; adenozin, inosin, hipoksantin, ksantin ve iirik asit
lusm ATP’nin oksidatif fosforilizasyonla iiretilmesi NADH ve FADH,nin

u) hem de kreps siklusu (Trilcarboksilik asid siklusu) yoluyla elde edilir.
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@Hz (flavun adenin dinucleotid) ve NADH (nikotinamid adenin dinucleotid)

olekilleri glukoliz ve kieps siklusu ile elekiron transport zincitine girerler

erobik durumlarda 1 molekiil glukozdan 38 molekiil ATP elde edilir. Aerobik

umlarda ATPnin %690°1 oksidatif fosforilasyonla, %5’ glukoliz ile, %571 de
eps siklusundan saglamr. Anaerobik durumlarda elektron transport zincirindeki
reaksiyonlar durur ve sadece dort molekill ATP glukoliz ve kreps

usundan elde edilir,

Glutamat-aspartat, iskemi esnasinda kreps siklusunda substrat diizeyinde

~ fosforilasyon ile aneorobik enetji firetimini artirarak miyositlerin korunmasina

katkida bulunur®.  Coetzee®, iskemik donem  sOTTast dokudaki ATP
konsantrasyonu ile kardiyak out put, pik sistolik basing, kardiyak indeks, sol ve
sag ventrikiill atim s indeksinin korelasyon gosterdigini ispatlamiglardar.
Raunsou -, deneysel cahigmasinda 120 dakikalik iskemi sonrasi, glutamat, aspartat,
malat, siksinat, fumarat ile ayn ayti zenginlestirilmis kardiyoplejik soliisyondaki
~ ATP (p mol / g kuru apihik) diizeyinin kontrol grubuna gore belirgin olarak
yitksek bulmusgtur. jskemik arest doneminde, kardiyoplejik soliisyon igine
amat, aspartat gibi ara metabolitlerin ilave edilmesi Denova yoluyla ATP

s sikiusuyla da NADH, FADH, ve ATP iiretimini arfirir, Glutamat

glut
firetimini, krep
aspartat, global iskemi ve atest doneminde miyokard1 daha iyi korur.
Caligmamizda glutamat aspartat grubunda KPB sonrast ATP (nmol / g protein)
grubuna gore yitksek bulduk. Arada olusan bu fark, kontrol
akikada CI, LVSWI, RVSWI'de diisiis, PCWP ve

diizeyini kontrol
grubunda postoperatif 30. d
HR’da artig olarak Kiinige yansmmugti. Glutamat aspartat grubunda ise bu
degerler pet operatif degerlere yakindir.

Kardiyoplejik solusyon icine eklenen glutamat ve aspartat iskemik donem
sonrast kardiyak output, kardiyak indeks, sol ventrikiil atim i indeksi, sag
ventrikil atum ig indeksi, pik sistolik basingta artisa neden olarak ventrikiil
fonksiyonlarinda tam bir diizelme sagla“t%’g*. Cahgmamzda postoperatif kardiyak
indeks, sol ventrikiil atim is indeksleri ve sag ventrikiil atm is indeksleri

lgiimlerinde iki giup arasimnda istatistiksel olarak anlaml fark gozlenmistir.
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gmbunda ventrikiil performansinin ilk saatlerde daha deprese oldugu
Aristir- ilerleyen saatlerde aradaki fark ortadan kalkmigtr

~yP’nin, ilk saatlerde kontrol grubunda glutamat aspartat grubuna gére
k'.'];;ulullmash ventrikiil performansinin ilk saatlerde kontrol grubunda daha
{dugunu gosterir. Caligmamizda, postoperatif CI, LVSWI, RVSWI
{erinde iki grup arasmda istatistiksel anlami olan fark goézlenmistir.
pératif erken saatlerde olan bu fark, kontrol grubunda ventrikiil
rm ansimn daha koti oldugunu gostermigtir. Herleyen saatlerde bu fark
dan kalkmustir. Aym sekilde kontrol grubunda postoperatif etken saatlerde
ve kalp hizindaki artis ventrikill performansinm glutamat-aspartat
u;na gore daba kotii oldugunu gosterir.

;‘:Sistemik inflamatuar cevap sendromu (SICS)” ya da “post perfiizyon
omu” kardiopulmoner bypass sirasmda kamn yabanci yiizeylerle temas
esiyle baslayip, pulmoner ve tenal fonksiyon bozukluklan, nérolojik

koagiilopatiler, enfektif olmayan ates ve tagikardiyle kendini

siklikler,
”."ren bir klinik tablodur. Bu sendromun sebebi, intrinsik ve ekstrinsik
mpleman sistemlerinin aktive olmasidir. Kompleman sistemi aktive olunca
irleme teaksiyonlar olusur ve mast hiicrelerinin degraniilasyonu; nétrofil
z‘dmlallnm bosalmasi, notrofil kemotaksisi, opsonizasyon, fagositoz gibi
mﬂa_masyonun son basamaklan ortaya ctkincaya kadar devam eder. Periferik
damarlarda endotel hasari, vazokonstriksiyon, 16kositoz gozlenir. Kompleman
seligi operasyon sonrasmdaki 6 saate kadar devam eder. 6. saatten sonra
blonun siddeti azalmaya baglar”. Calismamizda her iki grupta da
kar_diopuimoner bypass’m baglamasmdan sonra kan 16kosit diizeylerinde artig
Qldiigu goriilmektedit. Ancak gruplan kendi iglerinde degerlendirdigimizde,
ntrol grubundaki 16kosit sayist artiginm glutumat-aspartat grubundaki artigtan
daha belirgin oldugunu goriiyoruz. Kontrol grubundaki artis, glutamat-aspartat
grubuna gore istatistiksel olarak anlambdir . Glutamat — aspartat grubunda,

___alidalq‘ 16kosit sayilarmmin daha az olmasi, kana salinan 16kosit sayisimn daha az
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a degil, kandaki I5kositlerin bir kismimin bagka yerde biritkmesine

Gistemik inflamasyona yol agan kompleman sistemi aktivasyonu
nu izleyen 6 saat iginde siddetini yitirmeye baglar. Vakalanmizda
atif erken saatlerde LVSWI, RVSWI, Cl'lerde anlamhi degisimler
en;rken, 6 saat ve sonraki dlgiimlerde iki giup arasmnda fark ortadan
stir. Olasilikla ilic saatlerde SICS ve miyokardial patofizyolojik olaylarm
b"“ ni destekleyen etkilesimleri nedeniyle ilk saatierdeki degisimler daha
éin hal almistir. fletleyen saatlerde SICS’min etkisinin azalmasiyla iki
1P aki miyokardial patofizyolojik olaylarin klinige yansima siddeti arasindaki
a_t1§tikse1 anlami olan fark ortadan kalkmist.

~ Operasyon sonrast kan degetlerindeki artigin sistemik inflamatuar cevap
:dfomunun bir gostergesi oldugunu varsayarsak, iki grubun bu tablodan aym
anda etkilendigini soyleyebilitiz. Bu durumda, kontrol grubunda gérilen

okoglt artigi, sol ventrikil disfonksiyonunun bir gostergesidir.

Bolling ve arkadaslart’’, yine neonatal domuz yavrularinm kalplerinde 60
dakikalik ciddi iskemi yarathiktan sonia benzer iki grup olusturarak reperfiizyon
pmuglar. Post bypass miyokardial sistolik ve diyastolik fonksiyonlar
degerlendmldlgmde en iyi sonuglarn lokositleri azaltilmig kanla reperfiize edilen

gmba ait oldugunu gormisler. Byine ve a;rkadaglan , Wilson ve arkadaglan 90

daklkahk iskemik dénem yaratip benzer ¢alismalar yapmiglar.

~ Burada izerinde durulmast gereken konu, iskemi siiresidir. Iskemik
iyokardiyumda Ikositletin iskemik hasara yapacag katkiy: iskeminin siiresi ve
derecesi belirler

Bizim ¢alismamizda, tim hastalar sorunsuz sayilabilecek bir yogun bakim
Periyodundan sonra 3. ginde servise ¢ikmis ve 7. giinde taburcu edilmiglerdir.
Ancak her iki gruptaki ortalama kros klemp siiresinin, literatiirdeki ¢aligmalarim
genelinde verilen iskemik siireden ¢ok daha kisa oldufu gozden
kagimlmamalidir. Miyokardm karst kargtya bulundugu iskemi tehdidi deneysel

ortamda yaratilandan gok daha az olmasmna ragmen iki grup arasinda istatistiksel
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CL LVSWI, RVSWI, doku ATP diizeyini artirarak, KH, PCVP,
- CPK-MB, Troponin I diizeylerini preoperatif déneme yakin tutarak
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ZET

aligmadaki amacimiz, glutamat ve aspartat ilave edilmig kardiyoplejik
_yanun miyokardi daha iyi koruyup korumadifin: gostermektedir.

Mayis 1999-Kasim 1999 tarihleri arasimda, Akdeniz Universitesi Tip
tési, Kalp ve Damar Cerrahisi Klinigi’nde, elektif koroner bypass cerrahisi
lanan 57 hasta calisma kapsamna alindi. Cahsma grubundaki hastalann
uﬁ'de preoperatif sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarmin normal olmasi (sol
ntnkul performans skoru, kontrast ventrikiilografide:7) ve daha onceden
1m1§ myokard infarktiisii dykisiiniin olmamasi sartlari arandi. 7 hasta,
li. nedenlerle ¢alisma digt bumakilmistn Kalan 50 hasta, kardiyopleji ve
rfiizyon soliisyonuna glutamat-aspartat eklenen 25 hasta (Grup 1) ve
lél_meyen 25 hasta (Grup 2) olmak iizere iki gruba aynlmigtir. Hastalarm
psine antegrad yolla kardiyoloji uygulanmigtu. KPB’a girilmeden énce sol
ntrlkul o6n vyiizinden epi-miyokardial biyopsi ahnmasim  takiben
_'-_'di_'opulmoner bypass baglatilmistit. Grup 1°deki hastalarm soliisyonuna 13
10l/L glutamate, 13 mmoVlL. aspartate ilave edildi Pompadan ¢ikildiktan
mén sonra sol ventrikil 6n yiiziinden epimiyokardial biyopsi ormekleri
stir. Dokudan alman o6rneklerde ATP (Sigma Diagnostics® ATP kiti
edure No.366-UV), fosfogliserat fosfokinaz ve gliseraldehit 3-p
lﬁdrogenazm kullamidign kinetik yontemle olgiilmiistiic. Sonuglar p mol/g
otein bagma verilmistir Doku proteini Lowry metodu ile degerlendirilmigtir.
Operasyon tamamlandiktan sonra, yogun bakimda 30.dk, 6, 12, 24 ve
48 saatlerde almman kanlarda CPK-MB, LDH, Troponin I, tam kan lokosit
degerleri: termodilisyon yontemiyle CT LVSWIL RVSWL PVR, SVR, PCWP,
kalp hizi’na (KH) bakilmugtir. Ayrica tiim hastalarm postoperatif motrop ihtiyag,
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intraaortik balon pompasi (IABP) ihtiyag, ventrikiilde kalis siiresi yogun

bakimda, hastanede kalis siiresi, postoperatif miyokard infarktiisii, postoperatif
aritmi, postoperatif mortalite gibi klinik parametreleri degerlendirilmigtir.
Glutamat aspartat grubunun postoperatif 30. dakika CI, LVSWI, RVSWI
degerleri kontrol grubuna goére yiksek, PCWP ve HR degerleri diigiik
bulunmusgtur 0-6 saat kardiyak troponin I ve 0-24 saat CPK-MB degerleri ise
glutamat aspartat grubunda, konfrol grubuna gore diisiik bulunmustur. KPB
oncesi ve sonrast doku ATP (i mol/g protein) diizeyleri karsiliginda: Glutamat-
aspartat grubunda, KPB oncesi 2.10 £ 0.15 p mol/g protein olan ATP degeri
KPB sonrast 1.95 £ 0.10 p mol/g proteine gerilemistit (p>0.05). Kontrol
grubunda ise KPB oncesi 2.10 £ 0.10 p mol/g protein olan ATP degeri KPB
sonrasi 1.05 +0.15 p mol/g proteine diigmiistiir (p<<0.05),
Caligmamizda, glutamat aspartath kardiyoplejinin miyokaich daha iyi

korudugu sonucuna vardik
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