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ACIK KALP CERRAHISINDE KULLANILAN iKi FARKLI KARDIYOPLEJI
YONTEMININ (SICAK KAN KARDIYOPLEJiSi VE DEL-NIiDO SOLUSYONU)
AKCIiGER VE BOBREK FONKSiYONLARINA ETKIiSi

Yiiksek Lisans Tezi

Tugba KOROGLU

OZET

Miyokardiyal korumanin Onemli bir bileseni olan kardiyopleji soliisyonlart modern kalp
cerrahisinin en 6nemli konularindan biridir. Bu ¢alismada agik kalp cerrahisinde kullanilan iki
farkli kardiyopleji yonteminin (sicak kan kardiyoplejisi ve del Nido soliisyonu) anjiopoietin-2 ve
sistatin C serum seviyelerindeki degisikliklerin degerlendirilmesi {izerinden akciger ve bobrek

fonksiyonlari tizerindeki etkisinin arastirilmasi amaglanmaistir.

Bu arastirma, etik kurul onay1 alindiktan sonra Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi Tip
Fakiiltesi Kalp ve Damar Cerrahi Kliniginde yapilmistir. Caligmaya acik kalp cerrahisi uygulanan
toplam 40 hasta dahil edilmistir. Bu hastalar del Nidokardiyopleji soliisyonu (n=20) ve sicak kan
kardiyoplejisi (n=20) uygulanan hastalar olmak iizere iki esit gruba randomize edilmistir. del
Nido kardiyopleji soliisyonu ve sicakkan kardiyoplejisi uygulanan hastalara ait sistatin C diizeyi
degerlendirildiginde; del Nido kardiyopleji soliisyonu grubuna ait preoperatif, postoperatif 0. ve

2. giinlerde sistatin C diizeylerinin anlamli olarak daha diisiik oldugu tespit edilmistir (p<0, 05).

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve sicak kan kardiyoplejisi uygulanan hastalarda preoperatif,
postoperatif 0., 1. ve 2. giinlere ait anjiopoietin-2 diizeyleri arasinda anlamli farklilik tespit
edilmemistir (p>0, 05). deINido kardiyopleji soliisyonu ve sicak kan kardiyoplejisi uygulanan
hastalara ait anjiopoietin-2 diizeyleri donemlere gore degerlendirildiginde; her iki grupta
postoperatif 1. gilinde tespit edilen anjiopoietin-2 diizeylerinin preoperatif dénemdenanlamli
olarak daha yiiksek oldugu (p<0, 05) ve postoperatif 2. giinde tespit edilen anjiopoietin-2
diizeylerinin preoperatif, postoperatif 0. ve 1. glinden anlamli olarak daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir (p<0, 05). Kalp cerrahisi sirasinda del Nido kardiyopleji soliisyonunun kullaniminin

giivenli ve etkili oldugu gosterilmistir.



Bu c¢alismanin sonucunda sicak kan kardiyoplejisine gore del Nido kardiyopleji sollisyonunun
postoperatif donemde renal koruma acisindan daha etkin oldugu gosterilmistir. Ayrica
anjiopoietin-2 diizeyinin endotelyal vaskiiler gecirgenlik diizeyi hakkinda erken donemde bilgi

verdigi tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler : Agik kalp cerrahisi, sicak kan kardiyoplejisi, del Nido kardiyopleji,
sistatin C, anjiopoietin-2
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THE EFFECT OF TWO DIFFERENT CARDIOPLEGY METHODS (HOT BLOOD
CARDIOPLEGY AND DEL-NIDO SOLUTION) USED IN OPEN HEART SURGERY ON
THE LUNG AND KIDNEY FUNCTIONS

Master Thesis
Tugba KOROGLU
ABSTRACT

The effects of two different cardioplegia methods used in open heart surgery (warm blood
cardioplegia and del-Nido solution) on pulmonary and renal functions Cardioplegia solutions, an
important component of myocardial protection, are one of the most important topics of modern
cardiac surgery. In thisstudy, it was aimed to investigate the effect of two different cardioplegia
methods (warm blood cardioplegia and del Nido solution) used in open heart surgery on the
pulmonary and renal functions by evaluating the changes in angiopoietin-2 and cystatin C serum
levels. When the cystatin C level of del Nido cardioplegia solution and warm blood cardioplegia
patients was evaluated; cystatin C levels were significantly lower at the preoperative,
postoperative days 0 and 2 belonging to del Nido cardioplegia solution group (p<0.05).

No significant difference was found between angiopoietin-2 levels of preoperative, postoperative
0, 1, and 2 days in patients undergoing del-Nido cardioplegia solution and warm blood
cardioplegia, respectively (p> 0.05). When angiopoietin-2 levels of patients undergoing del Nido
cardioplegia solution and warm blood cardioplegia were evaluated by periods; In both groups,
angiopoietin-2 levels detected on postoperative day 1 were significantly higher than preoperative
period (p <0.05) and angiopoietin-2 levels detected on postoperative day 2 were significantly
higher than preoperative, postoperative day 0 and day 1 (p <0.05). del Nido cardioplegia solution
has been shown to be safe and effective during cardiac surgery.

As a result of this study, del Nido cardioplegia solution was shown to be more effective in terms
of renal protection in the postoperative period than warm blood cardioplegia. In addition, it was
found that angiopoietin-2 level gave early information about endothelial vascular permeability

level.

Key Words : Open heart surgery, warm blood cardioplegia, del Nidocardioplegia,
cystatin C, angiopoietin-2
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SIMGELER VE KISALTMALAR

ABY : Akut bobrek yetmezligi

ACT : Aktive edilmis pthtilagsma zamant
AKK : Aortik kros klemp

ALT - Alanin amina transferaz

ANG-2 : Anjiyapoietin-2

ARDS : Akut Solunum Sikintist Sedromu
AST . Aspartat amina transferaz
AT-111 : Heparin faktor

ATP : Adenozin trifosfar

AVR : Aort kapak replasmant

BFT : Bobrek fonksiyon testi

BUN : Kan iire azotu

Ca : Kalsiyum

CABG : Kroner arter baypas

CK-MB : Kreatinfosfokinaz

CO2 : Karbondioksit

CPB : Kardiyopulmoner bypas

DM : Diabetus mellitus

DN : Del-Nido kardiyopleji soliisyonu
EDTA : Etilendiamin tetra asitik asit

Fi02 : Inspira edilen fraksiyonel oksijen miktar
GFR : Glomeriiler filtrasyon hiz1

GIS : Satrointelstinal sistem

HCO03 : Bikarbonat

HT : Hipertansiyon

HTK : Histidin-Triptofan-Ketoglutarat
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1. GIRIS ve AMAC

Acik kalp cerrahisi uygulanan hastalar, enflamatuar siiregler, asir1 sivi yiiklenmesi ve
artmis siv1 ekstravazasyonu sonucu doku 6demi gelisme riski ile karsi karsiya kalmaktadirlar (1).
Postoperatif 6dem, ozellikle akut akciger ve bobrek hasari gibi komplikasyonlarin gelismesine
katkida bulunur (2, 3). Kalp cerrahisi sirasinda sivi ekstravazasyonu; kristalloid ve kolloid sivi
uygulamalari, glikokaliks ve bazal membran biitlinliigiiniin kayb1 ve endotelial bariyer fonksiyon

bozukluguna bagli meydana gelen hidrostatik ve onkotik basing degisikligi sonucu ortaya ¢ikar
(4,5).

Anjiyopoietin-1 ve anjiyopoietin-2, endotelial vaskiiler permeabilitenin diizenlenmesinde
onemli rol oynayan faktorlerdir (6). Perivaskiiler mural hiicreler tarafindan siirekli olarak
salgilanan anjiyopoietin-1 TIE-2 reseptoriine baglanarak endotelyum fiizerine stabilize edici ve
antiapoptotik etki saglar. Bu etkileri aracilifiyla anjiyopoietin-1 endotel biitlinliigliniin
devamliligin1 saglar ve hiper gegirgenligi ve enflamatuar hiicrelerin trans-endotel gegisini 6nler

6, 7).

Buna karsilik, anjiyopoietin-2 endotelial hiicrelerin Weibel-Palade cisimciklerinde
onceden olusturulmus olarak depolanir (8). Farkli uyaranlar (hipoksi, travma, trombin veya
histamin gibi endojen maddeler) anjiyopoietin-2’nin hizli ekzositozunu tetikler (9). Saliniminin
ardindan anjiyopoietin-2, TIE-2 reseptoriine baglanmak igin anjiyopoietin-1 ile rekabet eder ve
hiperpermeabilite ve pro-enflamatuvar etki gibi anjiyopoietin-1’in etkilerine zit olan etkilere
aracilik eder. Anjiyopoietin-2, endoteliyal bariyer disfonksiyonunun serum belirteci olarak
tanimlanmistir ve anjiyopoietin-2 ile anjiyopoietin-1 arasindaki dengede meydana gelen bozulma,

endoteliyal bariyerin in vitro ve in vivo olarak ¢okmesine katkida bulunur (10, 11).

Postoperatif akut bobrek hasari, kardiyak cerrahi gegiren hastalarda yiiksek morbidite ve
mortalite ile iligkili ciddi bir komplikasyondur (12). Akut bobrek hasarini gosteren geleneksel
biyokimyasal belirte¢ olan kreatinin, bobrek fonksiyonlarinin %50 azalmasina kadar degismeden
kalir (13). Kreatinin; diyet, yas, dehidratasyon, kas kiitlesi, cinsiyet ve ilaclar gibi spesifik
olmayan faktorlerden etkilenmekte ve bu durum tani ve tedavide sorunlara yol acar (14). Bir
sistatin proteaz inhibitorii olan sistatin C spesifik olmayan faktorlerden daha az etkilenir.
Proksimal renal tiibiillerde glomeriiler filtrasyon hiz1 katabolizmanin etkisiyle azaldiginda,

sistatin C artmaya baslar (15). Calismalarda kardiyak cerrahi girisimi takiben sistatin C'nin akut



bobrek hasarimin siiresi ve siddeti agisindan iyi bir prognostik faktor oldugu gosterilmistir (16).

del Nido kardiyoplejisi kolay hasar gorebilen olgunlasmamis kardiyomiyozitleri korumak
icingelistirilmistir. del Nido soliisyonu kalp ameliyatini1 takiben miyozitlerde kalsiyum birikimini
ve iskemi-reperfiizyon hasarini onleyen magnezyum ve lidokain gibi maddeler igerir. delNido
soliisyonunda ayrica serbest radikalleri ortadan kaldiran ve miyokardiyal 6demi azaltan mannitol

ve hiicre i¢i pH'1 koruyan sodyum bikarbonat bulunur (17).

Bu ¢alismanin amaci agik kalp cerrahisinde kullanilan iki farkli kardiyopleji yonteminin
(sicak kan kardiyoplejisi ve del Nido soliisyonu) angiopoietin-2 ve sistatin C serum
seviyelerindeki degisikliklerin degerlendirilmesi iizerinden akciger ve bdbrek fonksiyonlari
tizerindeki etkisinin arastirilmasidir. Bu ¢aligmanin sonucunda nispeten yeni bir yaklasim olan
del Nidokardiyopleji soliisyonu uygulamasinin, konvansiyel bir yontem olan sicak kan
kardiyoplejisi uygulamasina gore sahip oldugu avantaj ve dezavantajlarin tespit edilmesi ile

literatiire katkida bulunulmasi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tarihce

Calisan kalbin durdurulmasia bagli olarak diger organlarda ortaya ¢ikan iskeminin
Onlenmesi veya azaltilmasi fikri 1950 yillarinda 6ne siiriilmistiir. Bigelow, sistemik hipotermi ile
kalp ve beyin dokularinin iskemik hasardan korunabilecegini belirlemistir. Normotermik bir
durumda, Inflow okliizyon teknigi ile vena kavalarm okliide edilerek kalbe dénen kanin
engellenmesiyle kansiz bir ortam saglanmasinin sadece iki dakikalik bir siire i¢in giivenli
olabilecegi ifade edilmistir. Lam ve arkadaslari (1955), ventrikiil igerisine potasyum klorid
enjekte edilerek durdurulan bir kalbin hipotermi altinda cerrahi islem yapilmasina uygun hale
getirilebilecegini belirtmislerdir (18). Bu donemde John Gibbon tarafindan gelistirilen kalp
akciger makinasi, kalp cerrahisinde adeta bir doniim noktast olmugtur. John Gibbon’un kani
oksijenlendirme cabalarina dair ¢aligmalar 1930’lara uzanmaktadir (19). Ancak bu yillarda farkl
merkezlerde de kalp cerrahisinin temellerin olusturan g¢aligmalar siirdiiriilmekteydi. 1951°de
Clerance Dennis ilk defa kardiyopulmoner baypas teknigi ile bir kalp ameliyatimi
gerceklestirmistir. Ancak, atriyal septal defekt tamiri uygulanan bu hasta kaybedilmistir.
Sonradan hastada atriyoseptal defekt oldugu anlasilmistir (20). Bu ameliyattan iki yil sonra
Gibbon (6 Mayis 1953), kardiyopulmoner baypas yontemi ile ilk basarili acik kalp ameliyatini
gerceklestirmistir (21). Kalp akciger makinasinin kullanilmaya bagslamasi ile birlike agik kalp
cerrahisi tekniklerinde de ilerlemeler kaydedilmistir. Bu gelismeler oksijenatdrler iizerindeki
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arastirmalara 151k tutmustur. Lillehei ve arkadaslarinin tanimladig “cross-circulation” yontemi ile
saglikli bir insanin akcigerlerinin oksijenatdr olarak kullanilabilecegi belirtilmistir (22). 1955
yilinda Kirklin ve arkadaslar1 (1955), kardiyopulmoner baypas ile birlikte oksijenator kullanarak

gerceklestirdikleri hasta serilerini yayinlamislardir (22).

Kardiyopulmoner baypas ile hayati organlarin perfiizyonu konusunda ilerlemeler
kaydedilirken Lillehei ve arkadaslar1 (22), kalbin de bu esnada perfiize edilmesini
vurgulamiglardir. Lillehei de 1956 yilinda retrograd kardiyopleji uygulamasi ile kros klemp
altinda ilk defa aortik cerrahi uygulamasini basariyla gergeklestirmistir (18). Melrose, 1955
yilinda potasyum sitrat kullanimi ile kimyasal kardiyak arrest uygulamasimi tanimlamistir. Bu
sayede kansiz bir sahada, caligmayan bir kalp dokusu flizerinde yapilacak ameliyatlarin
giivenliginden s6z edilmeye baslanmistir (23). 1957 yilinda Gott ve Lillehei, Melrose’nin
gelistirdigikardiyoplejik soliisyonu aort kokii ve koroner siniis yoluyla 1lik bir sicaklikta siirekli

olarak vermek suretiyle kardiyak arrest saglamuslardir. ilerleyen yillarda bu uygulamanin



miyokardiyal nekroz, ventrikiil disfonksiyonu ve inat¢1 ventrikiiler fibrilasyon gibi olumsuz
etkileri tespit edilmistir. Bu durum baslangigta sitrata baglanmis iken, daha sonra yiiksek
potasyum diizeyinin zararl etkileri oldugu gosterilmistir. Potasyumun toksik dozlarda kullanimi
ile ortaya ¢ikan olumsuz etkiler, kardiyopleji soliisyonlarinin kullanimina ve gelistirilmesine
yaklagik 20 yillik bir ara verilmesine neden olmustur. Bu donemde hipoterminin metabolizma
tizerindeki etkileri lizerine yogunlasilmistir. Shumway 1957 yilinda soguk salin uygulamasiyla
bolgesel sogutma kavramini tanmimlamistir. Yapilan arastirmalarda hipoterminin miyokardin

oksijen ihtiyacini azaltarak, iskemik durumlara adaptasyonunu kolaylastirdigi gosterilmistir (24).

Ik denemelerde olumsuz etkileri nedeniyle Kuzey Amerika’da 1970’lere kadar
kullanimina ara verilen kardiyoplejik soliisyonlar, Avrupa’daki bazi aragtirmacilar tarafindan
arastirilmaya devam etmistir (23). Bununla birlikte miyokardiyal metabolizmanin yavaslatilmasi
ve enerji ihtiyacinin azaltilmasi amacityla Shumway’in soguk buzlu salin uygulamasi ve

Hufnagel’in topikal “ice-slush” teknikleri de kullaniliyordu (24).

Gay ve Ebert’in kardiyoplejik sollisyonlardaki toksik dozdaki potasyum igerigini
modifiye etmelerinden sonra kimyasal kardiyoplejik soliisyonlari tekrar kullanilmaya baslamistir
(23). Gay ve Ebert 1973 yilinda hiperkalemik kardiyopleji kullanimina yonelik caligmalarini
yayinlamislardir (24). St. Thomas Hospital’de gorevli Hearse ve Braimbridge de bu yillarda
ekstraseliiler igerikli kristaloid kardiyopleji soliisyonunu hazirlayarak deneysel ortamda diger
sollisyonlarla karsilastirmalar yapmislardir (24). Bu karsilagtirmalar neticesinde St. Thomas
Hospital Kardiyoplejik soliisyonlar1 gelistirlmistir. ilerleyen yillarda kardiyolejik soliisyonlarin
etkinligi ve giivenligine yonelik 6nemli bir soru isareti kalmamis olup, igeriklerine yonelik
arastirmalar devam etmistir. Bu calismalar neticesinde Bretschneider soliisyonu, potasyumdan
zengin olup magnezyum ve prokain icermeyen kardiyoplejik soliisyonlar ve St. Thomas Hospital

soliisyonu yaygin olarak kullanilmaya baglamistir (25).

Melrose tarafindan ilk olarak kan ile hazirlanan kardiyoplejik soliisyon formiilii 1979
yilinda Buckberg tarafindan yeniden diizenlenmis ve 80’li yillarda kristaloid kardiyoplejinin
yerini almaya baglamistir (24). Miyokardiyal koruma yontemlerinin tarihsel siireci Tablo 1.’de

kronolojik olarak verilmistir.



2.2.  Miyokard Fizyolojisi

Kitle olarak kii¢iik bir organ olmasina ragmen enerji tiiketimi oldukga yiiksek olan kalp,
viicudun 1s1 iretiminde olduk¢a Onemli bir paya sahiptir. Tamamen aerobik metabolizmaya
sahiptir. Istirahat esnasinda oksijen tiiketim oran1 6-8 mL/dak/100gr kadardir. Biiyiik bir kismi
kalbin kontraksiyonu i¢in kullanilan bu enerjinin saglanmasi i¢in koroner kan akiminin 10
mL/dak/100 gram kadar olmas1 gerekir. Normotermik durumda ¢alisan bir kalbin enerji ihtiyaci
genellikle serbest yag asitlerinin beta-oksidasyonu yoluyla elde edilir. Aerobik kosullarda enerji
kaynag1 olarak glikoz kullanimi total metabolizmanin sadece tigte biri kadar kullanilmaktadir.
Glikoz ve yag asitlerinin yeterli olmas: durumunda kardiyak glikojen kullanimi oldukg¢a simirlidir.
Anaerobik kosullarda ise miyokardiyal enerji kaynagi olarak yag asitleri dncelikli olmak {izere

glikojen de kullanilmaktadir (27, 28).

Tablo 1. Miyokardiyal koruma yontemlerinin tarihgesi (24, 26).

Bigelow 1950 Kopeklerde hipotermi uygulamasi

Lewis, Taufic 1952 Insanlarda hipotermi ve inflow okliizyonla ASD tamiri
Swan H 1953 Insanda hipotermik arrest

Melrose DG, Bentall HH 1955 Kopeklerde geri doniisiimlii kimyasal arrest

Lillehei CW 1956 égir;)ggfe?irter kaniilasyonu ile hipotermik kristaloid

Lam CR 1957 Kardiyopleji teriminin bilinen ilk kullanim1

Gerdobe F, Melrose DG 1958 Insanda potasyum sitrat ile kardiyak arrest olusturma
McFarland JA 1960 Aralikli aort okliizyonu ile miyokardiyal koruma
Bretschneider HJ 1964 Diisiik sodyumlu, kalsiyumsuz prokain igeriklisoliisyon ile

kardiyak arrest
Kopek kalbinde hiicresel hasar olmaksizin potasyum
soliisyonu ile 60dk arrest saglama

Hearse DJ, Braimbridge MV 1975 St Thomas I tanimlanmasi ve ilk klinik kullanimi

Gay WA, Ebert PA 1973

Buckberg GD 1979 Kan kardiyoplejisi kullanimi

Akins CW 1984 Kardlyoplejls% hllpotermlk fibbrilatuvar arrest ile
koroner revaskiilarizasyon

Murray CE 1986 Iskemik énhazirlama (preconditioning)

Lichtenstein SV, Salerno TA 1991 Devamli sicak kan kardiyoplejisinin klinik faydalar

Miyokardin metabolik hizinin yiiksek olmasina bagl olarak yiiksek oksijen gereksinimi, onu
iskemik durumlara karsi hassas kilmaktadir. Normal kosullarda sol ventrikiilden ascenden aortaya atilan
oksijenize kan, diyastol esnasinda sag ve sol valsalva siniislerine a¢ilan koroner arter ostiumlarindan sol
ana koroner ve sag koroner artere yonlenir. Koroner kan akimi miyokardiyal enerji ihtiyacina gore stirekli
olarak diizenlenmektedir. Agik kalp cerrahisinde kardiyopulmoner baypas esnasinda miyokardiyal
perfiizyonu diizenleyen otoregiilatér mekanizmalarin ¢ogu devre disi kalmaktadir. Bu esnada kalbin

beslenmesi, kalp akciger makinasindan viicuda gonderilen oksijenlenmis kanin, ascenden aortaya



yerlestirilmis olan aort kaniiliinden gecerek geriye (koroner ostiumlara dogru) yodnlenmesiyle
saglanmaktadir. Miyokardiyal gerilmeyi onlemek amaciyla bos c¢alistirilan kalbin enerji ihtiyaci da
azaltilmaktadir. Aksi takdirde miyokardiyal ve subendokardiyal tabakalardaki vaskiiler direng artarak
perfiizyonu olumsuz etkileyecektir (29). Kalp cerrahisi uygulanacak hastalarin biiylik bir kismi, miyokard
beslenmesi bozulmus oldugundan dolay: iskemiye daha duyarhidirlar (30). Bu nedenle subendokardiyal
tabakanin iskemiden korunmasi i¢in transmural gerginligin Onlenmesi gerekmektedir. Bu sayede
epikardiyal koroner arterlerden miyokardin derinliklerine dogru dik ac1 ile ilerleyen dallar ¢cevre dokularin

basisindan korunmaktadir(31).

Acik kalp ameliyatlarinda ¢esitli teknikler kullanilmaktadir. Calisan kalpte, aralikli veya stirekli
fibrilasyonda ya dadiyastolik kardiyak arrest altinda yapilan cerrahi islemlerin kendineas 6zellikleri vardir.
Glinlimiizde ag¢ik kalp ameliyatlarinin biiyiikk c¢ogunlugu diyastolik kardiyak arrest yontemi ile
gerceklestirlmektedir. Hareketsiz ve kansiz bir sahada ¢alisirken ayn1 zamanda sistemik hava veya partikiil
embolisini 6nleyebilmesi gibi dnemli avantajlar1 olan bu yontemde miyokard iskemisi de kaginilmaz bir

durumdur. Bu nedenle miyokard iskemisinin azaltilmasina yonelik teknikler 6nem kazanmstir.

2.3. Iskemi-Reperfiizyon Hasar1

Doku perfiizyonunun bozulmasi ile birlikte basta oksijen olmak {izere bir¢ok gerekli
maddenin gereksiniminin artmasiyla ortaya c¢ikan tablo “iskemi” olarak tanimlanmaktadir. Bu
siireg, etkilenen hiicrelerin enerji depolarinin bosalmasina ve toksik maddelerin birikmesine,
nihayetinde hiicre yapisinin bozularak 6liimiine neden olmaktadir. iskemik siirecin etkilerinin
azaltilarak ortadan kaldirilmasi ve biriken toksik maddelerin ortamdan uzaklastirilmasi i¢in doku
perflizyonunun tekrar saglanmasi gerekir. Reperfiizyon olarak tanimlanan bu asamanin, iskemik
hasara gore olumsuz etkilerinin daha fazla olabilecegi bilinmektedir (32). Reperfiizyon
doneminde, iskemik kalan hiicrelere oksijen girisi ile birlikte serbest oksijen radikalleri olugsmaya
baslar, hiicre igerisinde kalsiyum birikimi artar, hiicre zarinda hasar meydana gelerek endotelyal
ve mikrovaskiiler fonksiyonlarda bozulma meydana gelir. Reperfiizyon hasarinda serbest oksijen
radikalleri kadar, lo6kositlerin aktivasyonu, sitokinlerin salinimi ve kompleman sistemi
aktivasyonu Onemli rol onamaktadir. Bu siire¢te membran lipidleri, proteinler ve DNA

molekiilleri en fazla etkilenen yapilardir (33).



Iskemik siirecte doku oksijenlenmesi bozuldugu icin aerobik metabolizma kesintiye ugrar
ve ATP sentezi azalarak durma noktasina gelir. Enerji depolarin bosalan hiicrelerin membran
yapisindaki Na-K ATPaz pompalari inhibe olarak hiicre igerisinde Na+2 ve Ca+2 birikimi baslar.
Hiicre ic¢in toksik olan bu birikimle birlikte proinflamatuar sitokinlerin salinimi ve lokosit

adezyon molekiillerinin yapimi artar. Antioksidan enzimlerin yapimi azalir (34, 35).

Serbest oksijen radikallerinin artig1 hiicresel protein yapilarinda hasara neden olur.
Ozellikle ¢esitli reseptdrlerin veya enzimlerin yapisinda bulunan proteinlerin serbest oksijen
radikallerine kars1 hassas olmalar1 hiicrelerin 6nemli fonksiyonlarinin bozulmasina ve membran
yapisinin hasara ugramasina neden olmaktadir (36). Serbest oksijen radikallerinin ¢oklu
doymamis yag asitleri ile etkilesimleri neticesinde ortaya ¢ikan lipid peroksidazve hidrojen
peroksit gibi yapilan hiicre membran yapisina zarar vermektedir (37). Bununla birlikte hiicre
yapisindaki niikleik asitleri oksidasyona ugratarak veya dogrudan DNA yapisint hasarlayarak

hiicre apoptozisine neden olabilmektedirler.

Serbest oksijen radikallerinin endotel hiicreleri iizerindeki yikici etkisi neticesinde
mikrovaskiiler hasar meydana gelmektedir. inflamatuar mediyatérlerin ve adesyon molekiillerinin
artmas1 da trombositlerin ve noétrofilleri aktive ederek hasarlanmis endotel bdlgesine gog
etmelerini saglar. Notrofillerin aktivasyonu ve infiltrasyonunun diizeyi ile reperfiizyona bagh
doku nekrozu veya apoptoz diizeyi yakin iliskilidir (38). Serbest oksijen radikallerinin endotelden
salgilanan nitrik oksit diizeyini azaltmasi1 da endotel fonksiyonlarini bozan diger bir nedendir.
Iskemik siiregte baslayan hasarlanma, yukarida sayilan mekanizmalarla birlikte reperfiizyon
doneminde koroner arterlerde vazokonstriiksiyona neden olarak hasarli dokuya kan akimini
sinirlamaktadir. Bu durum “no-reflow fenomeni” olarak tanimlanmistir (37). Miyokardiyal
iskemi ile birlikte anaerobik metabolizmaya bagli olarak miyokard dokusunda laktik asit birikimi
goriilmeye baglar. Reperfiizyon asamasinda da bu birikim devam eder (39). Bu durum,
reperfiizyon asamasinda mikrovaskiiler dolagimin hasarlanmasimin gostergesi olup, no reflow

fenomeni ile iliskilendirilebilir.

2.4. Kardiyopulmoner Baypas

Ikinci Diinya Savasi’ndan sonra Kuzey Amerika’daki bazi saglik kuruluslar, kalp ve
akcigerin dolasgim ve solunum fonksiyonlarim1 destekleyerek kalp ve wviicut 1sisim
diizenleyebilecek cihazlar iizerinde calismalara baslamislardir (40). 1953 yilinda John Gibbon
tarafindan kalp akciger makinesi kullanilarak gerceklestirilen ilk basarili agik kalp ameliyati,

kardiyopulmoner baypas tekniginin énemini ortaya koymustur (21). Bu tarihten sonra yapilan



diizenlemeler ve gelismelerle birlikte agik kalp cerrahisinin mortalite oranlar1 azalmig ve

postoperatif sonuglar iyilestirilmistir (41).

Acik kalp cerrahisinde cerrahi goriisiin saglanabilmesi i¢in kansiz bir saha ve hareketsiz
bir yiizeyin elde edilmesi ameliyatin giivenligi agisindan son derece onemlidir. Bu durum,
kardiyopulmoner sistemin izolasyonu ile miimkiindiir. Kalbin pompalama goérevi ile birlikte
akcigerlerin gaz aligverisi gorevlerinin gegici olarak kalp akciger makinesi olarak tanimlanan bir
cihaz ile saglanmasi “kardiyopulmoner baypas” veya ekstrakorporeal dolasim” olarak
Adlandirilmaktadir.  Giinlimiizde uygulanan kalp ameliyatlarmin  biiylikk  cogunlugu
kardiyopulmoner baypas altinda yapilmaktadir.

Kardiyopulmoner baypas tekniginin temelleri 18. yiizyilin sonlarina dogru yapilan
calismalarla atilmistir. Bu tarihlerde Von Frey ve Gruber tarafindan silindir seklinde donen bir
yiizey iizerine yerlestirilen ince bir film tabakadan siiziilen kanin oksijenlendirilmesi saglanmistir.
Bu gelisme, John Gibbon’un 1937 yilinda c¢alismalarini siirdiirdiigi yapay bir kalp ve

akcigermakinesinin gelisimine de 151k tutmustur (42, 43).

Kardiyopulmoner baypas isleminde oksijen icerigi diisiikk olan vendz kan yer¢ekiminin
etkisi ile veya vakum yardimiyla rezervuara alinmaktadir. Ardindan istenen 1siya getirilerek
oksijenlendirilir ve bir pompa yardimi ile tekrar viicuda, organlarin perfiizyonu amaciyla

gonderilmektedir (44-46).

2.5. Antikoagiilasyon

Kardiyopulmoner baypas esnasinda kanin yabanci yiizeylerle temas etmesi tromboz
riskini artiracagi i¢in antikoagiilan ajanlarin kullanilmasi gerekmektedir. Glinlimiizde, heparin
kardiyopulmoner baypas esnasinda kullanilan tek ajandir. Heparin antitrombin-III’e (AT-III)
baglanmak suretiyle aktivitesini artirmaktadir. Bu sayede AT-III’{in fibrinojenin fibrine doniisiinii
engelleyici aktivitesi de indiiklenmektedir. Heparinin etkin doza ulagsmast ACT (activated clotting
time) Ol¢iimii ile takip edilmektedir. Normalde 80-120 saniye olan ACT diizeyinin 400 saniye
tizerinde olmasi kardiyopulmoner baypas i¢in yeterlidir. Tam heparinizasyonun kanulasyondan
once yapilmasi ve kardiyopulmoner baypasa girmeden once ACT diizeyinin kontrol edilmesi
olas1 tromboz ve embolizasyon risklerini Onlemek acisindan son derece Onemlidir.
Kardiyopulmoner baypasa girecek hastalarda heparin 300 iinite/kg dozunda yapilir. Ancak bazen
yeterli dozda heparin yapilmasina ragmen uygun ACT diizeyi saglanamamaktadir. Heparin
direncine neden olan bu durumlarda AT-III eksikligi akla gelmeli ve taze donmusi plazma veya

konsantre AT-I11 verilmesi faydali olmaktadir (47).



2.6. Kanulasyon

Kardiyopulmoner baypas esnasinda hastanin kaninin herhangi bir direng¢ olmaksizin,
yergekimi etkisi ile rezervuara alinmasini saglamak, uygun 1sida ve oksijenlendirilmis halde
tekrar hastaya verebilmek icin arteryel ve vendz sistemin biiyiikk damarlarindna kanulasyon
yapilmas1 gerekmektedir. Oncelikle arteryel kanulasyon yapilarak olas1 bir yaralanma, kanama
durumunda sahadan aspire edilen kanin oksijenlendirilerek hastaya hizlica verilmesi saglanabilir.
Genellikle ascenden aorta veya cerrahi islemin tiiriine gore femoral arter, aksiller arter tercih
edilebilir. Venoz kanulasyonda ise cerrahi islemin tiirline gore yaygin olarak sag atriyum, vena

kavalar veya femoral ven kanulasyonu yapilmaktadir (48).
2.7. Pompalar

Kalbin durdurulmasmin ardindan viicudun ve visseral organlarin perfliizyonunu gegici
olarak saglamak iizere kanin arteryel sisteme iletilmesi ¢esitli pompalar yardimiyla olmaktadir.
Bu amacla roller, sentrifugal ve peristaltik pompalar kullanilmaktadir. Teknolojik gelismeler
1s18inda  ¢esitli  diizenlenmelerle pompalarin  etkinlikleri artirilarak dezavantajli  yonleri
tyilestirilmeye calisilmaktadir. Roller pompalar, silindirik rulo seklinde birden fazla kolu olanve
bir merkez etrafinda donerek kardiyopulmoner baypas hatlarin1 ezerek igerisindeki kan
bloklarinin ilerletilmesi prensibi ile ¢calismaktadir. Bu ezme esnasinda kanin sekilli elemanlarina
zarar verebilecegi diisliniilmektedir. Bununla birlikte hatlarin i¢ ylizeyinden pargaciklarin
kopmasia bagli mikroembolilere neden olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Sentrifugal pompalar
manyetik bir enerji ile hiz kazandirilarak koni seklindeki bir boliimde merkezkag kuvveti ile
kanin doniisiinii saglayan sistemlerdir. Merkezkag kuvveti ile bu konik sekiligerisinden gegen kan
arteryel damarlara dogru itilmektedir. Bu pompalarla saglanan akim non-pulsatildir. Son yillara

kullanimi giderek yayginlasan peristaltik pompalar da basinca duyarli sistemlerdir (48).
2.8. Oksijenlendirme

Kardiyopulmoner baypas isleminde hastadan alinan kanin oksijenlendirilmesi i¢in bubble
ve membran oksijenatdrler olmak lizere iki farkli tiirde oksijenatdr kullanilmaktadir. Bubble
oksijenatorlerin glinlimiizde kullanim1 oldukca kisitlidir. Rezervuara entegre sekilde iiretilen bu
oksijenatorler yolu ile vendz rezervuara gelen kanin igerisine oksijen iiflenmesi ile meydana
gelen kabarciklarin icerisindeki oksijen kana gecerken, kandaki karbondioksit de kabarciga
geemektedir. Gliniimiizde yaygin olarak kullanilan membran oksijenatorlerde ise kan ile gazince
bir membran tabaka ile ayrilmistir. Kanin oksijenlenmesi yaklagik 5 m2 ‘lik bir membran yiizeyi

ile saglanmaktadir (48).



2.9. Is1 degistiriciler

Kardiyopulmoner baypas esnasinda viicudun belirli bir 1stya sogutularak operasyon
sonrasinda tekrar 1sisitlmast i¢in 1s1 degistiriciler kullanilmaktadir. Is1 degistiriciler genellikle
pompa devrelerine eklenen hatlarla iliskili olan ayr1 bir cihaz seklinde tasarlanmstir.
Operasyonun farkli asamalarinda istenen viicut sicakliklar1 nazofarengeal, rektal, timpanik veya
mesane gibi farkli bolgelerden OSlgiilen 1s1 degerlerine gore ayarlanmaktadir (49). Bu sayede

miyokard ve beyin gibi metabolizma hiz1 yiiksek olan organlarin korunmasi daha kolay olur.

2.10. Hemodiliisyon

Kardiyopulmoner baypas esnasinda hipotermik durumlarda kan vizkozitesi artacagi igin,
yeteli bir perfiizyonun saglanmasi amaciyla hemodiliisyon saglanmasi gerekmektedir. Bu nedenle
dengeli kristalloid soliisyonlar1 daha yaygin olmakla birlikte farkli sivilar tercih edilmektedir.
Kullanilan sivilarin  plazma elektrolit icerigine ve ozmolaritesine benzer 0Ozelliklerde
olmasigerekmektedir. Hemodiliisyon i¢in pompa hatlarina eklenen prime soliisyonu genellikle
viicut agirligima gore hesaplanmaktadir. Bununla birlikte kullanilan sivinin pompa hatlarim
tamamen dolduracak, yeterli pompa akimini saglayacak ve hava embolisine izin vermeyecek
diizeyde olmasi 6nemlidir (49-51). Hemodiliisyon esnasinda hematokrit diizeyinin de en az % 20

oraninda tutulmasi gerekmektedir.

Hemodiliisyon nedeniyle kardiyopulmoner baypasa girildiginde perflizyon basinci diisiik
seyretmektedir. Bununla birlikte ekstravaskiiler dokulara sivi gegisi artmakta ve basta akciger
olmak tizere cesitli organlarda gelisen 6dem nedeniyle postoperatif donemde cesitli sorunlar

ortaya ¢ikmaktadir (52).

2.11. Perfiizyon oram

Mitral kapak eliptik goériiniimiinde olup; kalbin fibroz iskeletinin mitral kapakg¢iklar
cevreleyen parcasidir (52). Cevre uzunlugu 8,5-10 cm kadardir. Yatay kesit alam 5,0 ile 11,4
cm® dir (ortalama 7.6 sz) (53). Annulus alani1 diyastol sirasinda en genistir ve yaklasik 7
cm®dir ve sistol sirasinda %10-15 azalmaktadir. Anniiliis, kalbin iskeletini yapan sag ve sol
fibroz trigonlar, mitral kapak halkasinin bir béliimiinii olusturur (54). Annulus sistolde ellipsoid,
diyastolde ise sirkiiler sekil alir. Anniiliisun bu esnekligi diyastolde orifis alanin1 genisletir,
sistolde ise lifletlerin koaptasyon derecesini arttirir (55, 56). Iki fibroz trigon aort kapak ve mitral
kapagin anteriyor yaprakc¢ig arasinda birlesir ve aorto-mitral fibroz devamliligi meydana getirir

(57). Anteriyorde, annulus yapisal olarak kalbin fibroz iskeletine baglandigi igin annulusun
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anterior kisminin mitral yetersizliklerinde esneme ve genisleme yetenegi kisitlanmaktadir. Buna
karsin posteriyor annulus sert bir ¢evre yapiyla iliskide olmadigindan esnekligi daha fazladir.
Sonug olarak, mitral yetmezliklerinde dilatasyon sadece posteriyor annulusda sinirli kalmaktadir
(58). Bu nedenle mitral kapak tamiri operasyonlar1 bu asimetrik anuler genisleme ilkesine gore
gerceklestirilir. Mitral kapak anuloplastisinde posterior kapak¢igimin ¢evresinin kiigiiltiilmesiyle

mitral kapak alan1 daraltilir. Parsiyel posterior ring anuloplasti cerrahisinin esasi budur (59).

2.12. Miyokardiyal Koruma Yo6ntemleri

Acik kalp cerrahisi uygulamalarinin yayginlagsmasi ile operatif basar1 oranlari iyilesmeye
baslamis, aragtirmacilar postoperatif donemde ortaya ¢ikan sorunlara yonelmeye baglamislardir.
Postoperatif donemde goriilen kardiyak pompa yetmezligi biiyiik oranda, operasyon esnasinda
miyokardin iskemik kalma siireciyle iligkili miyokard hasarina baglanmistir (54, 55). Acik kalp
cerrahisi uygulamalarinin baslangic asamasinda kalbin iskemiden korunarak hareketsiz bir
cerrahi alan elde etmek ic¢in siirekli koroner perfiizyon altinda ventrikiiler fibrilasyon teknigi
uygulaniyordu. Fakat bu yontem ile koroner perflizyonun kalbin epikardiyal alanlarini besledigi,
subendokardiyal tabakanin iskemisine neden oldugu belirlenmistir (56). Benzer sekilde topikal
hipotermi uygulanarak iskemik arrest olusturulan kalplerde de subendokardiyal hasar gelistigi
gozlenmistir. Her iki teknikte de ortaya ¢ikan subendokardiyal hasarin miyokardiyal kasilma
kusuruna neden oldugu belirlenmistir (56). Bu nedenle kardiyopulmoner baypas esnasinda
miyokardin korunmasi, operasyon basarisi i¢in en Onemli faktorlerden biri haline gelmistir.

Giliniimiize kadar bu alanda pek ¢ok arastirma yapilmistir.

Giliniimiizde, ac¢ik kalp ameliyatlarinda miyokardin korunmasi amaciyla farkli yontemler
kullanilmaktadir. Bunlar; non-kardiyoplejik yoOntemler, sistemik veya topikal hipotermi,

kardiyoplejik uygulamalar ve reperfiizyon hasarini azaltmaya yonelik girisimler seklindedir.

2.13. Kardiyopleji Dis1 Uygulamalar

Acik kalp cerrahisi uygulamalarinin ilk zamanlarinda yaygin olarak kullanilan “aralikli
kros klemp ve fibrilatuar arrest” yontemi, giiniimiizde halen bazi merkezlerde uygulanan bir
tekniktir. Orta dereceli hipotermi altinda perfiize edilen kalbin fibrilasyonu ve aralikli olarak kros
klemp konularak cerrahi islem uygulanmaktadir. Bu yontemin koroner baypas cerrahisi icin
giivenli bir sekilde uygulanabildigi ve miyokardin yeterince korunabildigini bildiren ¢alismalar
mevcuttur (57, 58).

Non-kardiyoplejik yontemlerden digeri sistemik hipotermi ve elektif fibrilatuar arrest
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yontemidir. Bu yontemde sistemik hipotermi uygulanarak viicut sicaklizi 26-30 °C’ye
getirilmekte ve sistemik basing 80-100 mmHg’ da tutulmaktadir. Kros klempin konulmasinin
riskli oldugu durumlarda (ileri derecede kalsifik ascenden aort, porselen aort vb.) bu yontem
tercih edilebilmektedir. Ancak cerrahi alanin bir miktar hareketli olmasi ve aort yetmezligine
neden olmasi gibi bazi dezavantajlar1 vardir. Genellikle koroner baypas cerrahisinde uygulanan
bu yontem, intrakardiyak girisimler esnasinda sistemik hava embolisi riski nedeniyle tercih

edilmemektedir (30).

2.14. Kardiyoplejik Yontemler

Acik kalp cerrahisi esnasinda hareketsiz ve kansiz bir cerrahi alan saglamak, cerrahi
konfor ve basar1 agisindan oldukc¢a onemlidir. Bu amagcla kalp cerrahisinin tarihsel silirecinde
kalbin durdurulmasi ve ayni1 zamanda sistemin canliliginin korunmasi amaciyla pek ¢ok yontem
uygulanmistir. Kardiyoplejik soliisyonlar kalbin diyastolde durdurulmasi ve miyokard dokusunun
beslenmesi, iskemiden korunmasi ve kansiz bir cerrahi alan saglanmasi i¢in hazirlanmistir. Ancak
kros klemp esnasinda kardiyoplejik sollisyonlarin aralikli verilmesi nedeniyle miyokardin
iskemik kalmasi kag¢inilmaz bir durumdur. Miyokardin kasilma fonksiyonlari iizerine olumsuz
etkisi olan bu durumun hafifletilmesi amaciyla birlikte halen kardiyopleji soliisyonlarin igerikleri
ve verilme yoOntemleri gelistirilmeye c¢alisilmaktadir. Ciinkii kalp cerrahisinin 6nemli bir
komplikasyonu olan diisiik debi sendromu miyokardin yeterli korunmamasuyla iligkili olup, halen

coziimlenmesi gereken dnemli bir sorundur (48).

Kardiyoplejik soliisyonlar genel olarak iki tiirdedir. Bunlar kan ve kristalloid kardiyopleki
sollisyonlardir. Kristalloid sivilar igerisine eklenen farmakoloik ajanlarla hazirlanan soliisyonlar
kristalloid kardiyoplejik soliisyonlardir. Kan eklenerek hazirlanan kardiyoplejik soliisyonlar ise
kan kardiyoplejisini olusturmaktadir. Farkli sicaklik derecelerinde hazirlanan kardiyoplejik

soliisyonlart i¢in hedeflenen ideal 6zellikler sdylesiralanbilir: (59).

® Miyokardin beslenmesi ve metabolizmasi i¢in gereken substratlardan zenginolmalidir
e Kalbi diyastol fazinda, hizli bir sekilde durdurabilmelidir.

e Enerji gereksinimini azaltarak ATP depolarin1 korumalidir

e Hafif alkali 6zellikte olmalidir

® Miyokard dokusunda 6demi dnlemelidir

® Membran stabilitesini korumalidir

e Hiicre igi elektrolit dengesini korumalidir
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2.14.1. Kardivopleji tiirleri

Miyokardiyal arrest i¢in kullanilan kardiyoplejik soliisyonlar bilesimlerine gore kristaloid ve

kan kardiyoplejisi olaraka iki sinifa ayrilmaktadirlar.

2.14.2. Kristalloid kardiyopleji

Ik olarak gelistirilen kardiyoplejik soliisyonlardir. Miyokardin metabolik hizini azaltarak
korunmak ve temiz, kansiz bir cerrahi alan olusturmak amaciyla kullanilmaya baslamistir. Bu
soliisyonlar intraseliiler ve ekstraseliiler olmak iizere iki farkli igerige sahiptir. Intraseliiler
kristaloid kardiyoplejik soliisyonlarda sodyum ve kalsiyum orani olduk¢a az veya hi¢ bulunmaz
iken ekstraseliiler olanlarda ytliksek dozda sodyum, kalsiyum ve magnezyum bulunmaktadir. Her
iki tiir soliisyon da kalbin diyastolde durdurulmasi icin yiiksek potasyum ve tamponlayici etkisi
nedeniyle  bikarbonat icermektedirler (60).  Ekstraseliiller  kristaloid soliisyonlarin
nonkoronerakimile ortamdan kolayca yikanarak uzaklastirilabilmeleri 6nemli dezavantajlaridir.

Ancak prokain veya kalsiyum kanal blokdrlerinin formiile eklenmesi bu etkiyi azaltmaktadir.

Yiiksek doz potasyum ile normalde -85 mV diizeyindeki istirahat membran potansiyelinde
bir miktar depolarizasyon saglanarak negatif ylik azaltilmaktadir. Kardiyoplejik soliisyonun
igerigindeki potasyum miktarina gore, istirahat membran potansiyeli diizeyi de degiskenlik
gosterir. Ekstraseliiler potasyum diizeyi 10 mmol/L olan bir soliisyonun kullanimi ile istirahat
membran potansiyeli -65 diizeyine ¢ekildiginde hizli sodyum kanallar1 inaktif hale gelir. Bu
durumda aksiyon potansiyeli baglayamaz. Bununla birlikte, daha yiiksek dozlarda 30 mmol/L gibi
yiiksek diizeydeki potasyum yogunlugu olan bir soliisyonun kullanilmasi halinde istirahat
membran potansiyeli -35 mV diizeyine ¢ekilir. Bu diizeyde kalsiyum kanallar1 da inaktif hale
geldigi icin hiicre igerisinde kalsiyum birikimi artarak hiicre hasarma neden olur. Bu yiizden

hiperkalemik soliisyonlarin ekstraseliiler kalsiyum yogunluklarinin giivenli aralig1 oldukg¢a dardir
(60).

Ekstraseliiler soliisyonlardan bazilar1 St. Thomas II soliisyonu, Birmingham soliisyonu ve

Craver sollisyonu ve Tyer soliisyonu seklinde siralanabilir.

St. Thomas II Soliisyonu: Giiniimiizde yaygin olarak kullanilan ve ekstraseliiler
kardiyoplejik soliisyonlara 6rnek olan St. Thomas II soliisyonu (Plegisol, Abbott Pharmaceutical

Products Laboratories, Abbot Park, IL) Hearse, Braimbridge, Stewart ve Jynge’in yayimladiklar
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arastirma sonuglarindan yola ¢ikilarak Londra’da St. Thomas Hospital’de gelistirilmistir (60).
Temelde Ringer soliisyonu kullanilmaktadir. Formiil, 16 mmol/l potasyum klorid, prokain ve
magnezyum i¢ermektedir. Potasyum i¢in bu diizey giivenli aralik siirlarinda oldugu igin hiicre
hasar1 acisindan giivenli bir soliisyon oldugu diisliniilmektedir. Bununla birlikte iyon
kompozisyonu miyokardiyal dokudakine benzer Ozelliklerde olmasi nedeniyle iyon
dengesizlikleri meydana gelmez. Ekstraseliiler tip bir sollisyon olan St. Thomas II soliisyonu
genellikle izole olarak kullanilmakla birlikte, Buckberg’in onerdigi sekilde kan kardiyoplejisi
hazirlanmasinda da kullanilmaktadir (60). Genellikle aort kokiinden, 4-6 %C’de verilir. Cerrahin
tercihine gore ortalama 70 kilo agirligindaki bir hastaya baslangicta 1000 ml infiizyon seklinde,
ardindan, 15-20 dakika araliklarla 100 ml infiizyonlar seklinde verilir. Bu esnada kalbin 1sisin

yaklasik 15 OC “de tutabilmek i¢in topikal hipotermi deuygulanabilir.

Birmingham Soliisyonu: Kalp cerrahaisinde kullanilmak tizere ekstraseliiler tip
soliisyonlarin farkli tiirleri iizerinde c¢alisilmaktadir. Hiicre dis1 yliksek potasyum oranina sahip
Birmingham soliisyonu Conti ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilmistir. Kirklin ve arkadaglar
(1979) klinik olarak bu soliisyonun miyokardiyal koruma agisindan etkinligini ortaya
koymuslardir. Glikoz, potasyum ve insiilin arasindaki iliskiden yola cikilarak hazirlanmis olan
Birmingham soliisyonunda glikozun, miyokard i¢in bir substrat olarak eklenmis olmasi

soliisyonun 6nemini ortaya koymaktadir (60).

Bretschneider Soliisyonu (Custadiol): 1970’lerin basinda Almanya’da, Bretschneider
tarafindan gelistirlen bu soliisyon custadiol olarak da bilinmektedir. Histidin, triptofan ve
ketoglutarat igermesi nedeniyle Bretschneider HTK seklinde adlandirilmistir (61). Histidin ile
tamponlama giicti artirilirken, triptofan ile membran stabilizasyonu, ketoglutaratlarla enerji
metabolizmas1 desteklenmektedir (62). Intraseliiler tip bir kardiyopleji soliisyonudur. Kalp
cerrahisinde miyokardiyal korumada oldukga etkilidir. Gelistirildigi donemden itibaren
Almanya’da halen yaygm olarak tercih edilmektedir. Iskemik donemde sadece kalbi degil,
karaciger ve bobrek gibi organlarin transplantasyonunda da koruma soliisyonu olarak
kullanilmaktadir (63, 65). Preusse’nin (1987) onerisine gore 3000-4000 mL gibi biiyiik
voliimlerde kullanilmasi gerekmektedir. Bu nedenle fazla olan siv1 yiikii sag atriyumdan biiyiik
bir kanulle kalp akciger rmakinasia alinir. Yaklasik 7 dakikalik bir inflizyon siiresinden sonra
hiicre membranlarindaki gradient azalir ve mekanik arrest saglanir. Aort kokiinden antegrad ve
koroner siniis yoluyla retrograd olarak verilir. Tamponlama kapasitesinin yiiksek olmasi 6nemli
bir avantaj saglamaktadir. igerigindeki bilesenlerin denatiire olmamasi i¢in 12-16 °C de tutulmas:

gerekmektedir (60).
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Depolarizasyon disinda, polarize veya hiperpolarize kardiyak arrest yontemi de
uygulanmaktadir. Bu sayede depolarizasyondaki elektrolit dengesi bozukluklarindan
kaginilmakta, kalbin enerji tiikketimi azaltilmaktadir. Hipokalsemi ile polarize arrest
saglanabilmektedir. Bunun i¢in ekstraseliiler siv1 igeriginden kalsiyumun ¢ikarilmasi ile yavas
kalsiyum kanallar1 yoluyla hiicre igerisine kalsiyum girisi engellenmektedir. Bu durumda
endoplazmik retikulumdan kalsiyum salinimi da olusmadigi i¢in uyarilma ve kasilma
mekanizmasi devre dis1 kalir (59). Fakat kalsiyum i¢cermeyen soliisyonlarin kullanilmasi halinde,
kalsiyum-sodyum kanallar1 {izerinden kalsiyum atilimi1 devam ederken sodyum birikimi meydana
gelir. Ozellikle reperfiizyon déneminde belirgin hale gelen bu durum “kalsiyum paradoksu”
olarak bilinmektedir (66).

Genel olarak, intraseliiler kardiyoplejik soliisyonlar, ekstraseliiler olanlar kadar fizyolojik
olmadiklar1 i¢in iyon dengesinde bozulmalara neden olabilirler. Teorik olarak kalsiyum
icermeyen kardiyopleji soliisyonlarindan Bretschneider HTK formiiliinde oldukca az miktarda
kalsiyum ve sodyum bulunmaktadir. Bu sayede hipotermik ortamlarda kullanimi ile ortaya
cikabilecek kalsiyum paradoksunun gelisimi 6nlenebilmektedir (67). Soliisyon igerigindeki diisiik
sodyum sayesinde, aksiyon potansiyelinin basindaki hizli sodyum akimi zayiflamakta ve
membran potansiyeli istirahat diizeyine yakin seyretmektedir. Bu sekilde polarize arrest
saglanmaktadir. Kalsiyum igermeyen kardiyopleji soliisyonlarmdan Wisconsin Univesitesi
soliisyonu da Bretschneider HTK gibi, optimal koruyucu ozelligini hipotermik kosullara
gostermektedir (68). Bununla birlikte St. Thomas soliisyonu farkli 1silarda miyokard:
koruyabilmektedir. Kristaloid kardiyopleji soliisyonlari, miyokardi koruyucu etkilerini

artirabilmek amaciyla bazi maddelerle zenginlestirilmislerdir.

2.14.2.1. Kan kardiyoplejisi

Kalp cerrahisinde ilk baslangicta kristaloid kardiyopleji kullanilmistir. Ancak kisa bir siire
sonra 1950’lerde ilk defa Ebert ve arkadaslari kristaloid kardiyoplejinin kan ile birlikte
hazirlanmasini 6nermistir. Yaklasik 20 yillik bir aradan sonra Buckberg ve arkadaglari tarafindan
kan kardiyoplejisi kullanimi1 tekrar giindeme gelmis ve kullanimi yayginlagmistir (60, 69).
Bununla birlikte, optimal koruma saglayacak bir soliisyonun formiilii i¢in halen arastirmalar

surmektedir.

Yiiksek potasyum igerigi olan kan kardiyoplejisinin kullanimindaki esas etken, kanin
oksijen tagima kapasitesidir. Kardiyopulmoner baypas devresinin arter hatti tizerinden elde edilen
kan kardiyoplejisinin icerigi ve fiziksel 6zellikleri farkli sekillerde hazirlanabilmektedir. Kan ve

kristaloid sivilar 4:1 oraninda hazirlanmaktadir. Bu sayede kristaloid sivi orami diisiiriilerek

15



hemodiliisyon istenen Olgiilerde tutularak kardiyoplejik soliisyonun hematokrit diizeyi
yiikseltilmektedir (70, 71). Kan kardiyoplejisi ile elektromekanik arrest hizli bir sekilde
saglanabilmekte ve miyokardin oksijen tiiketimi azalmaktadir (72). Bununla birlikte hipoterminin
de oksijen tiikketimini azaltici etkisi farkli calismalarda gosterilmistir. Farkli kliniklerde
kardiyopleji hazilanma oranlar1 ve igerigi modifiye edildigi gibi, verilme 1sisinda da degisiklikler
mevcuttur. Ilik, sicak veya soguk olarak uygulanabilmektedir (73, 74). Chitwood ve arkadaslari
37 °%C’ hiperkalemik kardiyopleji soliisyonu ile arrest saglanmasi durumunda oksijen tiiketiminin
%65 oraninda azaldigini gostermislerdir. Bu degerin hipotermi altinda kademeli olarak daha da
diistiigi belirtilmistir. Buckberg ve arkadaslari da kopekler tizerinde deneysel bir model ile
kimyasal arrest sagladiklarinda miyokardiyal oksijen tiikketim oraninin normotermik sartlarda 1.1
ml/dak/100 gr iken 22 °C’de 0, 3 ml/dak/100 gr diizeyine geriledigini belirlemislerdir. Bununla
birlikte normotermik kosullarda dokulara oksijen verilebilmesinin kolaylagsmasi ve aerobik
metabolizmanin desteklendigi ifade edilmektedir. Elektromekanik arrest ile miyokardiyal oksijen
ihtiyacinin azaltilmasi ve normotermik kosullarda aerobik metabolizmanin faydalar1 g6z 6niinde
bulunduruldugunda normotermik kan kardiyoplejisi kullannmmin avantajli  oldugu

diistiniilmektedir (60).

2.14.2.2. del Nido kardiyoplejisi

1980’lerden 1990 lara kadar kardiyoplejik soliisyonlar iizerinde pek cok calismada,
soliisyonlarin igerik modifikasyonlari, verilme hzilar1 ve yollar1 gibi ¢esitli faktorlerin
miyokardiyal koruma {izerine ve klinik bulgulara etkileri arastirilmistir (17). Pediyatrik yas
grubunda miyokard dokusunun iskemiye daha toleransli olmasi ve kalsiyum birikime daha
duyarli olmas1 del Nido soliisyonunun gelistirilmesindeki temel nedenlerdir. delNido soliisyonu
1990 11 yillarin basinda Pittsburg Universitesi'nde Pedro del Nido tarafindan pediatrik kalp
cerrahisinde kullanilmak {izere gelistirilmistir. del Nido, pediatrik yas doneminde miyokardin
kalsiyum hasarina ve serbest oksijen radikallerine daha duyarli olmasi nedeniyle reperflizyon
hasarii azaltmaya yonelik caligmalarneticesinde soliisyonun formiiliinii gelistirmistir (17, 75).
Iceriginde Plasmalyte-A, Isolyte S ve Normasol gibi benzer elektrolit sivilari igerisine
iyokardiyal O0demi azaltarak serbest oksijen radikallerini ortamdan uzaklastiran mannitol,
kalsiyum kanal blokdrii olan ve miyokardiyal kontraksiyonlar1 gii¢lendiren ve ayni zamanda
kalsiyum ile yarismaya giren magnezyum siilfat, yiiksek tamponlama giici oaln sodyum
bikarbonat, diyastolik arrest saglayan potasyum kloriir ve intraseliiler kalsiyum birikimini

engelleyerek miyozit membran stabilizasyonuna yardim eden lidokain gibi bir sodyum kanal
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blokoriiniin eklenmesi ile hazirlanmaktadir (76). Baslangicta pediyatrik kalp cerrahisinde
kullanilan del Nido soliisyonu son 10 yilda, olgunlagmis miyokardiyal dokuda kullanimina
yonelik  diizenlemelerle eriskinlerde de kullanilmaya baglamistir (17). Kullaniminin
yayginlasmaya baslamasi ile diger kardiyopleji soliisyonlari ile karsilastirilmasi daha 6nemli hale
gelmistir (77, 78). Genel olarak daha kisa kros klemp siiresi olan cerrahi islemlerde 15-20
dakikalik peryotlarda tekrarlayan dozlarda kardiyopleji uygulamasi gereken durumlarda
ekstraseliiler kardiyopleji soliisyonlar1 tercih edilebilirken daha uzun kros klemp siirelerinde
intraseliiler igerige sahip kardiyoplejik soliisyonlar dahayaygin kullanilmaktadir. del Nido ise
uzun siireli diyastolik kardiyak arest saglayan ve ekstraseliiler icerige sahip bir kardiyoplejik
solisyondur. Potasyum ve sodyum igerigi yiiksek olup kalsiyum igermemektedir. Arrest
esnasinda hiicre membranlarinda hiperpolarizasyon saglayarak metabolik ihtiyaclar1 azaltarak
miyokardiyal koruma saglamaktadir (79). del Nido kardiyoplejisi/kan karisim orani 4/1 seklinde
hazirlanmaktadir. Soguk (8-12 OC) kardiyopleji seklinde, 20 ml/kg dozunda bir kez verilmektedir
(17). 120 dakikadan uzun siirecegi diisiinlilen cerrahi islemlerde 90 dakika sonra 10 ml/kg

dozunda ilave dozverilir.

Kisa siireli kros klemp uygulamarinda del Nido soliisyonu kullanimi ile reperfiizyon
asamasinda erken donemde zayif kontraksiyonlarin goriildiigiii ve ritmin daha yavas bir sekilde
normale dondiigii belirtilmistir (80). I¢ceriginde mannitol olmasina ragmen kristaloid dzelliginden
dolay:r ultrafiltrasyon ile hemokonsantrasyon gerektirecek diizeyde hemodiliisyona ve 6deme

neden olabilecegi ifade edilmistir (81).

Klinik c¢alismalarda hiperkalemik del Nido soliisyonunun pediyatrik olgularda soguk
olarak ve tek doz seklinde giivenle kullanilabilecegi gosterilmistir (17, 82). Eriskinlerde de
Charette ve arkadaglar1 (81) eriskin kalp cerrahisinde tek doz seklinde uygulanan del Nido
soliisyonunun, tekrarlayan dozlarla verilen diger yiliksek potasyum icerien kardiyopleji
uygulamalarina gore daha avantajli oldugunu ve cerrahi isleme ara verilmesine gerek olmadan

giivenle uygulanabilecegini belirtmislerdir.

2.14.2.3. del Nido ve kan kardivoplejisi karsilastirmasi

Yakin zamanda kullanimi yayginlasan modifiye del Nido kardiyopleji soliisyonu ile
kardiyoplejik soliisyonun igerigindeki kan komponentleri artirilmistir. Bu sayede yeniformiiliin

yash hastalarda ve kritik kalp hastalarinda da kan kardiyoplejisi kadar etkili olabildigi
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gozlenmistir (83). Bununla birlikte uzun siiren operasyonlardaki etkinligine dairkarsilagtirmali
calisma sayis1 yeterli degildir (84, 85). Bununla birlikte cesitli calismalarda uzun siireli, tek doz
kardiyopleji verilmesi ile multi-doz kardiyopleji verilme stratejisine gére kros klemp ve total

perfiizyon siiresinin azaltildig1 ifade edilmektedir (78, 86, 87).

O’Blenes ve arkadaslar1 (2011) deneysel olarak izole rat kalbi {izerinde del Nido
soliisyonu ile kan kardiyoplejisini karsilagtirmislar, del Nido soliisyonu ile diyastolik kalsiyum
diizeyinin daha fazla baskilandigini tespit etmislerdir (80). Govindapillai (88) da del Nido
soliisyonunun igerigindeki lidokain nedeniyle hiicre duvarindaki karsilikli sodyum-kalsiyum
gecisini diizenleyen sodyum kanallarini daraltmasina bagli olarak intraseliiler kalsiyum diizeyinin
azaldigin1 ve kardiyak debinin, sistolik basincin ve atim voliimiiniin daha yiiksek oldugunu
belirlemislerdir. Yerebakan ve arkadaslari (2014) del Nido soliisyonu ile multidoz kan
kardiyoplejisini karsilagtirdiklar1 bir ¢aligmada akut miyokard infarktiisii geciren ve koroner
baypas cerrahisi uygulanan hastalarda diisiik debi sendromu ve mortalite oranlarinin iki grupta
benzer oranlarda oldugunu tespit etmislerdir (78). Timek ve arkadaglar1 da (2016) izolekoroner
baypas cerrahisi uygulanan hastalarda kan kardiyoplejisi ve del Nido soliisyonu uygulana iki
grupta da postoperatif troponin degerlerinin ve inotropik ajan gereksiniminin benzer oldugunu
ifade etmislerdir (89). O’Donnell ve arkadaslar1 (2019) izole koroner baypas cerrahisi uygulana
81 hastada antegrad yolla verilen del Nido soliisyonu veya kan kardiyoplejisi ile miyokardiyal
koruma saglamiglar, postoperatif donemde her iki gruptaki sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyon
degerlerinin benzer diizeylerde oldugunu ortaya koymuslardir (87). Bununla birlikte del Nido
soliisyonu verilen grupta operasyon esnasinda defibrilasyon gereksinim oraninin belirgin olarak

daha diistik oldugu bildirilmistir.

Hamad ve arkadaslar1 (2017) kombine koroner baypas ve aort kapak cerrahisi uygulanan
25 hastaya del Nido soliisyonu ile, 25 hastaya da kan kardiyoplejisi ile miyokardiyal koruma
saglamiglardir (90). del Nido soliisyonu kullanilan grupta postoperatif kreatin kinaz miyokard
band1 (CK-MB) ve troponin diizeylerinin daha diisiik oldugu, kros klemp ve total perfiizyon
stirelerinin daha kisa oldugu belirlenmistir. Bununla birlikte total operasyon siireleri, postoperatif
kreatinin diizeyleri, inotropik veya vazoaktif ajan gereksinim, postoperatif renal yetmezlik,
pulmoner fonksiyon bozuklugu, strok veya gecici iskemik atak orani ile yogunbakim iinitesinde

ve hastanede kalis siiresi agisindan iki grup arasinda bir fark olmadig: belirtilmistir.
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2.15. Kardiyopleji Verilme Yontemleri

Acik kalp cerrahisi esnasinda, cerrahi prosediire gore farkli yollardan kardiyoplejik
soliisyonlar verilebilmektedir. Bu amagla; aort kokii, koroner ostiumlar, koroner siniis, proksimal
anastomozu tamamlanmig safen venlerin proksimal bdolgeleri ayr1 ayri veya kombine olarak
kullanilabilmektedir. Asagida ayrintili olarak aciklanan kardiyopleji verilme yontemlerinin
gelistirilmesi  neticesinde, optimal bir miyokardiyal koruma ve gilivenli bir arrestin
saglanabilmesi/siirdiiriilebilmesi amaciyla kardiyopleji uygulamalari; indiiksiyon (baslangic),
idame ve reperfliizyon kardiyoplejisi (hot shot) seklinde ii¢ farkli asamali olarak ele alinmalidir
(60).

2.15.1. Antegrad kardiyopleji

Giliniimiizde yaygin olarak kullanilmakta olan antegrad kardiyopleji uygulamasi i¢in aort
kokiine yerlestirilen kardiyopleji kaniilii kullanilmaktadir. Kros klempin konmasinin ardindan
kardiyopleji verilmeye baslanir. Bu yontemin uygulamasi kolay ve emniyetli olup cerrahi ¢alisma
sahasini sinirlayict etkisi yoktur. Ayrica, kardiyopleji kaniiliiniin diger hattindan cerrahi islem
sonunda hava tahliyesi yapilabilmektedir. Ascenden aortadan verilen kardiyopleji soliisyonu ile
kardiyak arrest yontemi i1zole koroner baypas operasyonlarinda yaygin olarak kullanilmaktadir.
Bununla birlikte aortotomi yapilmasi gereken durumlarda, aort kapagma yonelik cerrahi
islemlerde, koroner arterlerin ostiumlar1 aracilifiyla kardiyopleji verilmesi de antegrad
kardiyopleji yontemleri arasindadir. Hizli bir arrest saglayan antegrad kardiyopleji yontemi ile
giivenli ve etkin bir koruma saglanmaktadir. Bununla birlikte ciddi koronerarter lezyonlar1 olan
hastalarda antegrad yolla verilen kardiyoplejik soliisyonlarin lezyon distaline yeterli diizeyde
verilmesi giigtiir. Ayrica aort kapak yetmezligi eslik eden hastalarda aort kokiinden verilen
antegrad kardiyoplejinin aort kapaktan sol ventrikiile gecerek miyokardiyal koroner arterlere
yeterli diizeyde verilemeyecegi gibi, sol ventrikiil i¢indeki gerginligi artirarak subendokardiyal
perflizyonu bozmasi da miimkiindiir. Anestezi tarafindan veya dogrudan pompa yardimiyla
verilebilen kardiyopleji soliisyonu ile hava embolisi veya ascenden aortaya yerlestirilen kaniilden

dolay1 ateromat6z emboli riski de mevcuttur.

Antegrad kardiyopleji verilme hizinin 80 ml/dakika altina diismemesi gerekir. Bu hizin
altinda, kardiyoplejik soliisyonun yeterli ve homojen sekilde dagilmasi giictiir. Bununla birlikte
yiiksek riskli hastalarda ve kritik lezyonlu hastalarda 200 mm/dak hizinin altina disiildiigiinde

operasyon sonrasinda mortalite ve morbidite oranlar1 artmaktadir (54, 91).
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2.15.2. Retrograd kardiyopleji

Koroner siniis yolu ile kardiyopleji soliisyonunun retrograd olarak verilmesi ilk defa 1956
yilinda baslamistir (92). Koroner vendz sistemin aterosklerotik degisikliklerden etkilenmemesi ve
koroner siniisiin kardiyoplejik soliisyonu dagitabilecek uygun boyutlarda bir konduit seklindeki
yapist retrograd yoOntemin gelistirilmesine neden olmustur. Ancak bu ydntemle verilen
sollisyonun miyokardiyal 6deme neden olmamasi ve koroner siniis yaralanmasini 6nlemek i¢in
50 mmHg dan diisiik basingla verilmelidir. Diisiik basinglarla verilen kardiyopleji soliisyonu ile
miyokardiyal arrestin daha ge¢ ortaya ciktigi da bilinmelidir. Bu nedenle kardiyopulmoner
baypasa girildikten sonra hizli bir arrest saglamak amaciyla, baslangi¢c olarak verilen dozun
antegrad yolla verilmesi, idame dozlarinin ise retrograd olarak verilmesi disiiniilebilir (93).
Koroner siniis yoluyla koroner venler {izerinden ilerletilen kardiyopleji soliisyonu ile koroner
arterlerdeki ciddi darlik olan bolgelerin distal kisimlari yeterince perflize olabilir. Aort kapak
patolojilerine eslik eden koroner arter osteal darliklarinda, reoperasyonlarda, diisiik ventrikiil

fonksiyonu olan hastalarda retrograd kardiyopleji uygulamasi diisiiniilebilir.

Tebessian kanallar yolu ile ve arteriyovendz siniizoidal damarlar yoluyla dogrudan
ventrikill igerisine olan santlar nedeniyle retrograd kardiyoplejinin etkinligi azalabilmektedir
(94). Bu anlamda koroner vendz anatomi varyasyonlarinin retrograd kardiyopleji agisindan
onemli oldugu bilinmelidir. Retrograd kardiyopleji uygulamasi ile sag ventrikiiliin yeterli

diizeyde korunmasi giictiir.

Antegrad ve retrograd kardiyopleji verilme yontemlerinin avantajlar1 ve dezavantajlar
birlikte degerlendirilediginde her iki yontemin birlikte uygulanmasinin daha uygun oldugu
diisiiniilebilir. Bu anlamda indiiksiyon esnasinda antegrad kardiyopleji ile hizli bir arrest
saglanmasi, daha sonraki idame dozlarmin da retrograd yolla verilerek cerrahi siirenin
uzatilmamasi ve koroner arterlerdeki ciddi darliklar nedeniyle antegrad yolla yeterince perfiize

edilemeyen bolgelere kardiyoplejinin ulastiriimasi saglanabilir.

2.16. Safen Ven Aracihigiyla Kardiyopleji Verilmesi

Genellikle antegrad veya retrograd kardiyopleji yontemlerine ek/tamamlayict olarak
uygulanan bu yoOntemde, distal anastomozu tamamlanmis safen ven greftler araciligi ile

kardiyopleji verilmektedir. Bu sayede, antegrad kardiyopleji yontemi ile kombine edildiginde,
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koroner arterlerin lezyonlu segmentlerinin distal kismindaki miyokard bdlgelerine yeterli
kardiyopleji ulastirilirken ayni1 zamanda safen venlerin distal anastomoz siitiir hatlar1 da kanama
acisindan kontrol edilebilmektedir. Retrograd kardiyopleji ile kombine edildiginde, miyokard
dokusunda biriken iskemik metabolitlerin siipiiriilerek vendz sistemle viicut disi dolasim
sistemine gonderilmesi saglanmaktadir (91, 95). Venoz greftler aracilifiyla verilen kardiyoplejik
sollisyonun antegrad kardiyopleji hizinda verilmesi gerekir. 100 ml/dakika hizinda verilen
kardiyoplejik soliisyon ile ortamda biriken metabolitler yikanabilirken, 200 ml/dakika hizina
cikildiginda metabolitler uzaklastirilabilmektedir (94).

Farkli asamalarda uygulanacak kardiyoplejik soliisyon miktart hastanin viicut agirligina
gore hesaplanir. Indiiksiyon asamasinda igeriginde 20-40 mEqg/L potasyum bulunan kristaloid
veyakan kardiyoplejisi ile hizli bir arrest saglamak hedeflenir. Toplam miktarin 2/3’1
antegradyolla, 1/3’l retrograd olarak verilmesi onerilmektedir. Kardiyoplejik soliisyonun tiird,
1s151 ve verilis hizi onemli faktorlerdir. indiiksiyonda ortalama 3 dakika siireyle kardiyopleji
verilmesi miyokardiyal dokularin perfiizyonu icin yeterlidir. Kardiyoplejinin bir siire sonra
perikardiyal ve bronsial kollateral akimlara bagli olarak ortamdan uzaklasmasi nedeniyle
idamekardiyopleji verilmesi gerekir. Genellikle 20 dakikada bir kez ilik veya soguk 1silarda,
antegrad, retrograd veya kombine sekilde uygulanmaktadir. Tekrarlayan kardiyoplejiverilmesi
nedeniyle potasyum diizeyinin yiikselmesini 6nlemek i¢in idame dozlarin daha diisiikk dozlarda
potasyum (10, 20 mEq/L) igermesi onerilmektedir. Idame kardiyopleji ile kardiyak arestin
stirdiiriilmesi yaninda miyokardiyal hipoterminin devami saglanir ve iskemik metabolitler
ortamdan uzaklastirilir. Bu sayede miyokardiyal 6dem de onlenebilir. Cerrahi islemin sonunda,
kros klemp kaldirilmadan hemen 6nce miyokardiyal dokudaki iskemik metabolitlerin yikanarak
uzaklastirilmasi ve aerobik metabolizmay1 diizenlemek amaciyla sicak kardiyopleji verilmektedir.

Hot shot uygulamasi ile miyokardin diyastolik kompliyansinin arttig1 belirlenmistir (96, 97).

2.17. Acgik Kalp Cerrahisinin Komplikasyonlari

Viicut dis1 dolasim teknikleri ve miyokardiyal koruma yontemlerindeki gelismelerle
birlikte agik kalp cerrahisi yayginlasmistir. Bununla birlikte kardiyopulmoner baypas uygulamasi
ile iliskili olarak baz1 komplikasyonlar da goriilmeye baslamigtir. Bu anlamda, inflamatuar yanitla
birlikte, hematolojik, kardiyak, norolojik, endokrinolojik, gastrointestinal, pulmoner ve renal

sistemleri kapsayan komplikasyonlar tanimlanmustir.
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2.18. inflamatuar Yanit

Agik kap cerrahisinde sikca kullanilan kardiyopulmoner baypas esnasinda, kanin kaniiller
ve pompa devrelerinin endotelyal olmayan yiizeyleriyle temas etmesi neticesinde inflamatuar
reaksiyon tetiklenmektedir. Pulmoner, renal, kardiyak, norolojik ve hematolojik fonksiyon
bozukluklarina yol agan, Sistemik inflamatuar yanit reaksiyon (SIRS) olarak bilinen bu durum
olduk¢a Onemli bir komplikasyondur (98). Kros klempin alinmasindan sonra miyokardin
reperfiizyonu ile birlikte kompleman sisteminin aktivasyonu ve dekanulasyon asamasinda
verilmeye baglanan protamin ile heparin kompleksi ve da bu tabloya neden olan diger
faktorlerdir. inflamatuar yanitla birlikte hiicre nekrozu ve kapiller gegirgenlikte artis meydana
gelmektedir. Bu durumda akciger, miyokard, karaciger, beyin ve pankreas dokularinda 6dem ve
fonksiyon kaybi goriiliir. Kompleman sisteminin aktivasyonu ile (C3a) platelet agragasyonu ile
trombotik komplikasyonlar, mast hiicrelerinden histamin desarj1 ile endotealyal permeabilitenin
artig1, 1okosit aktivasyonu ile serbest oksijen radikallerinin artisimeydana gelir. Koagiilasyon
sistemi ile birlikte fibrinolitik mekanizmalarin es zamanl aktivasyonu hem trombiis olusumu

hem de kanama durumlarini tetikleyebilir.

2.19. Hematolojik Komplikasyonlar

Kardiyopulmoner baypas uygulanacak hastalarda heparin verilerek viicut dist dolasim
yiizeylerinde trombotik kaskatin tetiklenmesinin 6nlenmesi amaciyla heparin yapilmaktadir.
Aktive edilmis pthtilasma zamani (ACT, Activated Coagulation Time) ile heparinin yeterli olup
olmadig1 degerlendirilir. Yiiksek diizeylerde viseral organlarda kanamaya neden olabilecegi gibi,
kardiyopulmoner baypas sonrasinda heparinin yeterli dozda noétralize edilmemesi halinde de
postoperatif donemde hemorajik drenaj artabilir. Kardiyopulmoner baypas i¢in kullanilan prime
soliisyon ve hatlarin igerisindeki sivilar nedeniyle hemodiliisyon meydana gelmektedir. Buna
bagli, platelet sayis1 da yar1 yariya azalmaktadir. Sayica yetersiz olan trombositlerde, yabanci
yiizeylerle temas ve sistemik hipotermiyle iliskili olarak fonksiyon bozuklugu da goriilebilir.
Pompa basliklarindaki rollerlarin hatlar1 ezmesine bagli olarak eritrositler, plateletler ve
l6kositlerle birlikte kanin diger sekilli elemanlarinda da mekanik hasar olugsmaktadir.
Kardiyopulmoner baypas sistemindeki oksijenatorler, filtreler, hatlar ve suction da kan
hiicrelerinin hasarlanmasina katkida bulunmaktadir. Bu durum koagiilasyon bozukluklarina

neden olmaktadir.
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2.20. Norolojik Komplikasyonlar

Acik kalp cerrahisinden sonra ortaya ¢ikan norolojik komplikasyonlar 6nemli mortalite ve
morbidite nedenidir. Klinik bulgular; mental ve kognitif fonksiyon bozukluklarindan agir motor

kayiplar veya kore atetoz gibi tablolara kadar degisiklikgdsterebilmektedir.

Kardiyopulmoner baypas esnasinda serebral perfiizyonun azalmasi, kaniilasyon ve aortik
klemple iligkili embolik olaylar, sistemik inflamatuar yanit gibi nedenlere bagli norolojik
problemler ortaya ¢ikabilir. Arteryel hatlardan, konnektorlerden, kaniillerden veya rezervuardaki
stvi seviyesinden kaynakli olarak serebral hava embolisi, koagiilopati nedeniyle serebral
hemoraji, sistemik hipotermiden hizli bir sekilde 1s1 artisi ile viicut sicakliginin artirilmasi ve asit

baz dengesiyle iliskili metabolik bozukluklar da norolojik komplikasyonlara neden olmaktadir

(99).

2.21. Kardiyak Komplikasyonlari

Kardiyak arrest esnasinda miyokardiyal iskemi ve sonrasinda reperfiizyon ile birlikte
hasarlanma, inflamatuar kaskatin tetiklenmesi ve koagulasyon sisteminin aktive olmasi kardiyak
fonksiyonlar1 olumsuz etkilemektedir. Miyokard dokusunda fonksiyon kaybi ile seyreden ve
hiicre kaybinin goriilmedigi, geri doniisiimlii bu durum stunning olarak tanimlanmistir. A¢ik kalp
cerrahisinden sonra ortaya ¢ikan diisiik debi sendromunun yaygin nedenleri arasindadir.
Stunning, iskemik siire icerisinde miyokardin anaerobik metabolizmasi neticesinde glikozun
yikilarak laktik asit olusumu, inflamatuar yanitla birlikte I6kositlerin aktivasyonu ve
miyokardiyal 6demle iligkili bir durumdur. Kros klemp esnasinda miyokardiyal koruma i¢in

gerekli onlemlerin alinmasina ragmen miyokardiyal stunning gortilebilmektedir (100).

2.22. Gastrointestinal Bozukluklar

Acik kalp cerrahisinden sonra ilk bir ay icerisinde, siklikla iist gastrointestinal sistemde,
duodenumla iligkili komplikasyonlar goriilmektedir. Gastrointestinal sistem kanamasi, ileus,
mezenter iskemisi, TUlser perforasyonu veya pankreatit gibi problemler goriilebilir.
Kardiyopulmoner baypasa verilen inflamatuar yanit, hemoliz ve karacigerin perflizyon
bozukluguyla iliskili olarak, erken donemde karaciger fonksiyon testlerinde bir miktar artis

gortllebilir. Bununla birlikte karacigerde sentezlenen pihtilasma faktorlerinde azalmaya bagl
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olarak kanama komplikasyonu goriilebilir. Bu nedenle postoperatif donemde bol hidrasyon ve

hepatotoksik ajanlardan kaginilmasi olduk¢a 6nemlidir.

2.23. Acik Kalp Cerrahisinde Renal Hasar

Agik kalp cerrahisinden sonra goriilen ve kardiyopulmoner baypas ile iliskili akut bébrek
yetmezligi, olduk¢a ciddi seyreden ve sik goriilen bir komplikasyondur(101). Akut bobrek
yetmezligi beraberinde gastrointestinal sistem bozuklular1 ve santral sinir sistemi bozukluklari
gibi ek sorunlara da neden olabilecegi i¢in yogun bakimda uzun bir yatis siiresine, hastane
maliyetlerinin artisina neden olabilmektedir. Postoperatif donemde glomeriiler filtrasyon hizinin
(GFR) ani olarak diismesi ve aniden ve siirekli olarak azalma seklinde tanimlanan bu klinik
durum, renal fonksiyonlarin takibinde geleneksel olarak kullanilan kreatinin diizeyinin 6l¢iilmesi
ile erken donemde fark edilemeyebilir. Ciinkii kardiyopulmoner baypas esnasinda kullanilan
prime soliisyon ve siv1 yiikiine bagl dilisyon bu durumu golgeleyebilmektedir (102). Bununla
birlikte GFR’deki %50 oraninda azalma olmadan kreatinin seviyesinde yiikselme

gbzlenmeyebilir. Bu nedenle teshisin konulmasinda gecikme yasanabilmektedir (103).

Kardiyopulmoner baypas kullanilarak uygulanan acik kalp cerrahisinden sonra %3-35
oraninda akut renal yetmezlik gelisebildigi belirtilmistir (104). Akut renal hasarin
tanimlanmasinda net bir konsensus olmadigi i¢in bdyle farkli oranlar ifade edilmektedir. Bu
tutars1z sonuclar nedeniyle idrar ¢ikis1 ve/veya GFR degisikliklerine gore kritik hastalarda akut
bobrek yetmezligi (ABY) tanist1 koyulabilmesi i¢in risk (R), bobrek hasar1 (I), bobrek
fonksiyonunda yetersizlik (F), bobrek fonksiyonun kaybi (L) ve son donem bobrek yetersizliginin
(E) Ingilizce karsilig1 olan kelimelerinin bas harflerinden olusan RIFFLE kriterleri gelistirilmistir
(13). Postoperatif ABY genellikle kardiyopulmoner baypas ile iliskilendirilse de altta yatan pek
cok faktoriin de katkisi oldugu bilinmektedir. Preoperatif, intraoperatif ve postoperatif donemde
bobrek fonksiyonuna etki eden bu faktorler; nefrotoksik ilaglar, iskemi ve reperfiizyon siireci,
norohiimoral aktivite, inflamatuar yanit, hipotansiyon, hipotermi, aterosklerotik degisiklikler,

hemoliz, asit baz dengesinde bozukluk, oksidatif hasar seklinde siralanabilir (13, 105).

Akut bobrek yetmezligi; RIFFLE ve Acute Kidney Injury Network (AKIN)
kriterlerinegore tanimlanabilir. A¢ik kalp cerrahisinden sonra bu tablo RIFFLE kriterlerine gore
%8, 9 ve AKIN kriterlerine gore %39 civarinda goriilmektedir (102). Bu degiskenlik iki farkli
skorlama sisteminin kriterlerinden kaynaklanmaktadir. Bununla birlikte uygulanan cerrahi tiiriine
gore de insidans oranlari degismektedir. Izole koroner baypas cerrahisi uygulanan hastalarda

renal fonksiyon bozuklugu daha nadir goriilirken kapak cerrahisinde bu oran biraz daha
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yiiksektir. Kombine kapak ve koroner arter cerrahisi uygulana hastalar ise daha yiiksek risk
grubunu olusturmaktadirlar (106, 107). Akut renal yetmezlik gelisen hastalarin % 1-5’inde renal
replasman tedavisine ihtiya¢ duyulmaktadir (108). Conlon ve arkadaslar1 (1999) tarafindan
yiiriitiilen bir klinik arastirmada serum kreatinin diizeylerinde bazal degerin 1 mg/dL’den fazla
artis1 ABY olarak tanimlandiginda hastalarin %7, 9’unun bu gruba dahil oldugu goézlenmistir.
Bununla birlikte diyaliz gerektiren ABY orani ise %0, 7 olaraktespit edilmistir(108). Chertow ve
arkadaslar1 (1998) retrospektif olarak inceledikleri bir hasta grubunda agik kalp cerrahisinden

sonra diyaliz gereksiniminin %1,1 oraninda oldugunu belirlemislerdir (109).

RIFFLE ve AKIN kriterlerine gore, acik kalp cerrahisinden sonra ortaya ¢ikan akut renal
yetmezligin, mortalite ile dogrudan iligkili bagimsiz bir risk faktorii oldugu belirlenmistir (110).
RIFFLE ve AKIN kriterlerine gore postoperatif donemde akut renal yetmezlik teshisi konulan
hastalarin mortalite oranlarinin %3, 8-%54, 4 oraninda degistigi belirlenmistir. Bu oranlar renal
hasar diizeyi ile dogrudan iliskilidir (102). Lassnigg ve arkadaslart (2004) postoperatif donemde
Ol¢iilen serum kreatinin diizeylerindeki artigin da perioperatid mortalite oranlar1 ile yakin iliskili
oldugu gozlenmistir (111). Thakar ve arkadaslari da (2005) bu bulgular1 destekleyen sonuglar
elde etmislerdir. Bu arastirmada GFR’deki %30 dan fazla azalan ve diyaliz gereksinimi olmayan
hastalarda mortalite oraninin %S5, 9’a yiikseldigi gézlenmistir (112). Postoperatif ABY gelisen
olgularda mortalite oranlarinin en sik infeksiyoz nedenlerle iligkili oldugu belirlenmistir (112,

113).

Bu nedenle GFR ve kreatinin diizeylerinin yakin takip edilmesi, buna gore gerekli
onlemlerin alinmasi ile hasarin erken donemde teshis edilerek biiylimesi Onlenebilecegi
diisiiniilmekte ve kalp cerrahisi sonrasinda ortaya ¢ikan akut renal hasari teshis edebilecek

giivenilir markerlarin ortaya konmasi 6nemli hale gelmistir.

2.24. Agik Kalp Cerrahisinde Renal Hasar

Postoperatif solunum disfonksiyonukardiyak cerrahi girisimlerden sonra sik goriilen bir
komplikasyondur. Agik kalp cerrahisi sonrasi herhangi bir ciddi kalp yetmezligi bulgusu olmayan
hastalarin yaklasik %25'inde girisimden en az bir hafta sonrasina kadar devam eden siirede ciddi
solunum yetmezIligi bildirilmistir (114). Bu solunum degisiklikleri kotii postoperatif akcigerler
mekanigi ve anormal gaz degisimi olarak ikiye boliinebilir. Akciger fonksiyonundaki

bozukluklar; atelektazi esliginde hemidiyafram parezisi, yara agrisi, drenaja bagli rahatsizlik,

25



plevral eflizyonlar gibi cerrahi faktorlere bagli olabilir (115). Bununla birlikte, solunum
fonksiyonlarindaki bozulmanin en 6nemli nedeniileri interstisyel pulmoner 6dem ve ardindan

anormal gaz aligverisine yol agan kardiyopulmoner baypastir(115-117).

Kardiyopulmoner baypas; siddetli inflamasyon ve akut akciger hasari ilebirlikte anormal
gaz degisimi (PaO2 / Fi02 <300), ates ve prodiiktif dkstiriikten uzun siireli mekanik ventilasyon
gerektiren solunum yetmezligine, akut akciger hasarina veya Akut Solunum Sikintist
Sendromu'na (ARDS) kadar degisen farkli klinik tablolara yol agabilir. ARDS kardiyak cerrahi
hastalarda postoperatif donemdekihastalarinin sadece%? ile %3'tinde gelismekle birlikte % 15 ile

% 50 arasinda mortalite orani ile iligkilidir (118).

Acik kalp cerrahisi sonrasi ortaya ¢ikan akciger disfonksiyonunun patofizyolojisi:
Acik kalp cerrahisi sonrasi bozulmus solunum fonksiyonlarinin etiyolojisinden cerrahi teknik,
anestezi teknigine baglh ortaya c¢ikan etkiler, ekstrakorporeal dolasim, metabolik degisiklikler,
hipotermi, geg¢ici kardiyak fonksiyon bozuklugu gibi bir¢ok faktoér sorumlu tutulmustur (116,
117, 119, 120).

Ekstrakorporeal dolasimin etkisi: Akciger anatomisi ve fizyolojisi ile ilgili faktorler
akcigerleri kardiyopulmoner baypasin yol agtigi hasara daha duyarli hale gelmesine neden

olmaktadir. Bu faktorler asagida verilmistir;

a) Akcigerler, vendz dolagimin filtresidir, buna bagli olarak kardiyopulmoner baypas sirasinda ortaya

¢ikan tiim aktif veya aktiflestirici maddeler ve hiicrelerpulmoner dolagimdan gegmektedir

b) Akciger kilcal damar caplarmmortalama sistemik kilcal damarlardan daha kiigiik olmasi

akcigerlerde agregalarin tutulmasina neden olur
C) Akcigerlerde dnemli bir nétrofil havuzu bulunur (115, 121).

Kardiyopulmoner baypas, kapiller permeabilitede degisiklik ve interstisiyel d6dem ile
sonuglanan I6kositlerin ve basta SIRS reaksiyonu olmak {izere inflamatuar progeslerin
aktivasyonundan sorumludur (Sekil 1). Bu siirecte gecici doku iskemisi en Onemli
roliioynamaktadir. Diger taraftan kardiyopulmoner baypas sirasinda TNF-a, IL-1, IL-2, IL-6, IL-8
ve endotoksin gibi ¢esitli pro-inflamatuar sitokinlerin salinimi, pulmoner kilcal damarlarda

noétrofillerin tutulmasina yol agmaktadir.
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Sekil 1. Kardiyopulmoner baypasin sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS), akciger

fonksiyon bozuklugu ve ¢oklu organ islev bozuklugu sendromuna (MODS) yolagmasi

Sonug olarak, asagidaki reaksiyonlar zinciri meydana gelir: endotel hiicresi sismesi;
interstisyel dokuya plazma ve protein ekstravazasyonu, proteolitik enzimlerin salinimu,
alveollerin plazma, eritrositler ve inflamatuar atiklarla tikanmasi. Bu anormal proges, yaygin
interstisyel pulmoner 6dem ve anormal gaz degisimine yol agar. Interstisyel ddemin artmasi ayni
zamanda akcigerlerin ve torasik duvarin solunum mekanigini bozar ve atelektazi veya

bronkospazm gibi 6nemli klinik sonuglara yol agar (122, 123).

2.24.1. Anestezi tekniklerinin etkisi

Bir¢ok anestezik ajan, cogu anti-inflamatuar olarak nitelendirilen immiinomodiilator
etkiler sergiler. Propofol IL-10 ve IL-lra'nin iretimini arttirirken, benzodiazepin analogu
midazolama benzer sekilde IL-8 salgilanmasini azaltir (124, 125). Ketamin IL-6
konsantrasyonunu  baskilar  (126). Barbitiiratlar  (tiyopental, metoheksital), nétrofil
polarizasyonunu ve fagositozu inhibe eder (127). Ucgucu sivi anestezikler (6rn., izofluran,
sevofluran) alveoler makrofaj fagositozunu ve mikrobisidal fonksiyonunu azaltir. Bu anestezikler

ayrica proinflamatuvar sitokeinler olan IL-8, IL-1B ve TNF-a diizeylerini azaltir ve serbest
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radikal miyokard yaralanmasina karsikorur (128). Opioidler, 6zellikle morfin, sitokinlerinkine
benzer sekilde pro-inflamatuar &zelliklere sahiptir (129). Ayrica, morfin, makrofajlarin,
graniilositlerin ve lenfositlerin aktivitesini diisiiriir ve viicudun antikor tepkisini baskilar (130).
Ugucu anesteziklerden halotan, sevofluran ve izofluran, koroner dolasima nétrofil ve platelet

alimin azaltir, boylece miyokardiyal iskemi ve reperfiizyonun ardindan kalp fonksiyonunu
korur(131).

CABG’de torasik epidural anestezinin genel anestezi ile kombine edilmesi durumunda,
torasik epidural anestezinin kardiyopulmoner baypasa olan sitokin cevabini 6nemli dlgiide
degistirmemesine ragmen plazma epinefrin seviyeleri ile gosterildigi gibi, perioperatif
hemodinamik stabilite ve azalmis stres yaniti ile iligkili oldugu ve bu durumun sonucunda

pulmoner hasar derecesinin azaldig1 gdsterilmistir (132).

Anestezi, postoperatif akciger fonksiyonlarmi degisik sekillerde etkileyebilir. Hastanin
pozisyonu kendi basina bir faktordiir, ¢linkii sirtiistii pozisyonda anestezi uygulanmis hastalarda
hava yolu kapanmasi fonksiyonel rezidiiel kapasitenin iizerinde gerceklesir ve alveoler ve hava
yolu kollapsinin 6nlenmesi i¢in daha yiiksek bir sisirme basinci ortaya cikar (133). Diger bir
faktor anestezi verildikten hemen sonra bronsiyal tonusun artmasidir. Bunun nedeni, yatar
pozisyonda yiikselmis diyaframdan kaynaklanabilecek entiibasyon sonrasi akcigerlere hava

akiminin homojen olmayan bir sekilde verilmesi ve heterojen hava yolu daralmasi olabilir (122).

2.24.2. Hipoterminin etkisi

Sistemik hipotermi kalp cerrahisinde yaygin bir uygulamadir. Deneysel calismalarda
hipotermik kardiyopulmoner baypas prosediirleri esnasinda, normotermik prosediirlere gore, pro-
inflamatuar faktorleri olan IL-1, IL-6, TNF diizeyinde ve elastaz iiretiminde azalma gosterilistir
(134). Buna karsilik, hipoterminin akciger hasarina katkida bulundugunu gosteren klinik
caligmalar da vardir. Ranucci ve arkadaslar1 (1997) hipotermik ve normotermik kardiyopulmoner
baypas yapilan hastalar1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda, hipotermik gruba gére normotermik
grupta intrapulmoner sant (PAO2 — PaO2) fonksiyonunda belirgin bir diisiis oldugunu tespit
etmiglerdir (135). Bu durum kardiyopulmoner baypasi takiben normoterminin akciger
fonksiyonunu koruyabilecegini gostermektedir. Benzer bir sekilde, bagkaklinik ¢aligmalarda da
normotermik kardiyopulmoner baypas sonrasi daha kisa postoperatif entiibasyon siiresi ile

sonuglanan daha 1yi postoperatif solunum fonksiyonlarin varligini bildirmislerdir (136, 137).
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Ancak, biiyiik olasilikla azalmis endoteliyal endotelin -1 salinim veya artmis nitrik oksit tiretimi
sonucu vazopressorler normotermik kardiyopulmoner baypasi takiben perioperatif donemde daha
sik kullanilmaktadirlar (114, 138). Bununla birlikte, Tonz ve ark. (1995) solunum indeksi,
alveoler-arteriyel oksijen gradiyenti ve intrapulmoner sant ile ifade edilen akciger fonksiyonunun
uygulanan kardiyopulmoner baypas sicakligindan bagimsiz olarak onemli 6l¢lide bozuldugunu

gostermistir (139).

Ozetle, kardiyopulmoner baypas tekniklerindeki ve postoperatif yogun bakimdaki
gelismelere ragmen, yiikksek mortalite ve morbidite oranini ile sonuglanan solunum
fonksiyonlarinda bozulma kardiyopulmoner baypasin iyi bilinen komplikasyonudur (140).
Bununla birlikte, postoperatif akciger fonksiyon bozuklugunun tiim sorumlusunun
kardiyopulmoner baypasin olup olmadigi hala tartismalidir. Pompa-dis1 koroner arter bypass
(OPCAB) iizerine yapilan calismalarda inflamatuar yanit derecesinin daha diisiik olmasina
ragmen postoperatif akciger fonksiyon bozuklugu derecesinin konvansiyonel koroner arter
bypass grefti (CABG) ile benzer oldugu gosterilmistir (116, 120). Sonug olarak postoperatif
solunum bozuklugunun sebebi kardiyopulmoner baypas tek basina olmayip, anestezi, gegici
kardiyak disfonksiyon, katekolaminler gibi kalp ameliyat ile iligkili bagka faktorler de dnemli rol
oynayabilirler (114, 141). Bu ters etkiler zincirinin pompa dis1 teknikte ve ventrikiiler fonksiyonu
diisiik olan veya yliksek doz inotropik ve vazokonstriktor ilag ihtiyact olan hastalarda da
gbzlendigi bulgusu, gecici doku iskemi senaryosunu da desteklemektedir. Bu nedenle tedavi
stratejileri postoperatif iskemiyi en aza indirmek i¢in perioperatif hemodinamik stabiliteyi
korumay1 hedeflemelidir. Boyle bir yaklasim, SIRS bulgularinin meydana gelmesini, solunum
disfonksiyonu ve dolayisiyla c¢oklu organ yetmezligi sendromunun ortaya ¢ikmasini

engelleyebilir (123).

2.25. Sistatin C

Glomeriiler filtrasyon hizin1 G6lgmek i¢in referans yontem, inulin ve EDTA gibi
glomerulustan serbest bir sekilde filtre edilen ve tiibiiliisler tarafindan salgilanmayan veya
reabsorbe edilmeyen bir glomeriiler filtrasyon belirtecinin renal klirensinin 6l¢iimiidiir. Ancak,
ekzojen belirteclere dayanan tekniklerin karmasikligi ve maliyeti nedeniyle bunlarin klinik
uygulamada kullanilmasi zordur.Bu nedenle, plazma kreatinin en sik kullanilan bébrek fonksiyon
belirtecidir, ancak kreatininin iiretimi ve salgilanmasinin yas, cinsiyet, kas kiitlesi, fiziksel

aktivite, beslenme ve ilag tedavisi gibi bir dizi faktérden etkilenmesi nedeniyle, GFR'nin daha
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dogru bir tahminini saglamak amaciyla sistatin C dahil olmak {izere bagka endojen bilesikler

arastirilmistir (142).

Sistatin C, 20. kromozomda kodlanan, 122 aminoasitli, 13 kilodalton (kDa) agirliginda
glikolize olmayan polipeptidlerden olusan vetiim ¢ekirdekli hiicreler tarafindan sabit bir hizda
sentezlenen sistein proteazin protein inhibitoriidiir. Diisiik molekiiler agirligi ve yiiksek
izoelektrik noktas1 nedeniyle, neredeyse sadece glomeriiler filtrasyon ile elimine edilir. Sistatin C
konsantrasyonlar1 yas, cinsiyet veya protein alimindan etkilenmez ve glomertiler filtrasyondaki
kiiciik degisikliklere duyarlidir. Bu o6zelliklerden dolay1r plazma sistatin C konsantrasyonu,

glomeriiler filtrasyon durumunun en iyi belirtegleri arasinda kabul edilir (143-145).

Sistatin C’nin kardiyopulmoner baypasi takiben akut bobrek hasarmi erken dénemde
gosteren giivenilir bir belirte¢ oldugu tespit edilmistir (146). Kardiyopulmoner baypas
girisiminden 6 saat sonra Olgiilen idrar sistatin C diizeyinin akut renal hasar1 dngdérmeden en
yararlt belirte¢ oldugu gosterilmistir (147). Kardiyopulmoner baypas uygulanan 345 cocuk ile
yapilan retrospektif bir calismada, kardiyopulmoner baypas baslangicindan 2 saat sonra
Olciilenbobrek hasarinin degerlendirilmesinde kullanilan bagka bir biyobelirtecolan idrar nétrofil
jelatinaz iliflkili lipokalin (NGAL) ve plazma sistatin C’nin birlikte kullaniminin, siddetli akut

renal hasar1 6ngérmede serum kreatinin diizeyinden {istiin oldugu gosterilmistir (148)

2.26. Anjiopoietin-2

Kardiyopulmoner baypas sonrasinda sistemik inflamatuar yanit ve vaskiiler endotelyal
hiperpermeabilite sonucu doku o6demi sik goriiliir (1). Endoteliyel bariyer fonksiyonunun
bozulmast mikro dolasim perfiizyonunu engeller ve basta akut bobrek ve karaciger hasar1 olmak

tizere, postoperatif organ disfonksiyonuna yol acar (149, 150).

Anjiyopoietin/Tie2  sisteminin  kardiyopulmoner baypas ile iliskili endotel
hiperpermeabilitede anahtar sinyalizasyon yolu oldugu one striilmiistiir (151). Tie2 endotele
0zgii tirozin kinaz reseptordiir. Anjiyopoietinler bu reseptére baglanarak etkilerini sergilerler.
Normal sartlarda anjiyopoietin-1, Tie2'ye baglanir ve reseptdr fosforilasyonu ve inflamasyonun
inhibisyonu meydana gelir. Ayrica vaskiiler permeabilite azalir. Kardiyopulmoner baypasta
oldugu gibiendotel hiicrelerinin stres altinda oldugu durumlarda depolanan anjiyopoietin-2,
Weibel-Palade cisimciklerinden salinir ve Tie2 baglanmasi i¢in anjiyopoietin-1 ile rekabet eder.

Bu durumun sonucundaendotel bariyer fonksiyonu azalir ve inflamasyon artar(152).
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Plazma anjiyopoietin -2 diizeyinin Kardiyopulmoner baypasin erken doneminde artigi
gosterilmistir (153). Kardiyopulmoner baypasi takiben artmis plazma anjiyopoietin-2 seviyeleri,
uzamis mekanik ventilasyon ve akut bobrek hasari ile iligkilidir (154, 155). Bununla birlikte
deneysel bir calismada kardiyopulmoner baypas esnasinda ve sonrasinda anjiopoietin-1’1 taklit
eden bir madde ile Tie2 hedef alindiginda akciger vaskiiler sizintisinin azaldigi ve in vivo mikro

dolagim perfiizyonunun korundugu gosterilmistir (150).

2.27. Tlgili Arastirmalar

Aydmn ve arkadaglar1 (2016) kardiyak cerrahi girisim uygulanan erigkin hastalarda
Histidin-Triptofan Ketoglutarat (Custodiol) soliisyonu ve kan kardiyoplejisinin etkilerini
arastirmuglardir. Inotrop kullanimi, intraaortik balon pompa kullanimi, strok ve mortalite
acisindan her iki grup arasinda herhangi bir fark saptanmamustir (156). Ancak Custodiol
grubunda 2 (%3) hastada akut bobrek yetmezligi tespit edilirken kan kardiyoplejisi grubunda 9
(%12, 5) hastada goriilmiistiir.

Kayipmaz’in (2016) konjenital kalp cerrahisi uygulanan hastalarda Bretschneider HTK
kardiyopleji soliisyonu ile konvansiyonel kristaloid kardiyoplejisinin postoperatif bobrek
fonksiyonlar1 iizerine olan etkilerini arastirdiklar1 ¢alismalarinda iki soliisyon arasinda bir fark

saptanmamis olup hastalarin hi¢birinde akut bobrek hasar1 saptanmamistir (157).

Kim ve arkadaglarinin (2016) ac¢ik kardiyak cerrahi girisim uygulana hastalarda del Nido
kardiyopleji ve kan kardiyoplejisisinin etkilerini aragtirdiklar1 ¢alismalarinda her iki grupta da
%10, 3 oraninda akut bobrek yetmezligi saptanmistir (158). Ayrica solunum komplikasonu del
Nido kardiyopleji grubunda (% 2, 6) kan kardiyoplejisi grubuna (%5, 1) gore daha diisiik

saptanmis olmasina ragmen aradaki fark anlamlilik diizeyine ulasamamastir.

Hamad ve arkadaslar1 (2017) es zamanli primer aort kapagi replasman1 ve CAGG gegiren
hastalarda del Nido kardiyoplejisi ve kan kardiyoplejinin etkilerini degerlendirmislerdir (90).
Caligmanin sonucunda kardiyopulmoner baypas siiresi ve kros-klemp siiresinin del Nido
kardiyopleji grubunda daha kisa oldugu saptanmistir. Postoperatif kreatinin diizeyi her iki grupta
benzer bulunmustur. Akut bobrek yetmezligi, atriyal fibrilasyon, akut solunum yetmezligi, gecici
iskemik atak dahil olmak iizere postoperatif komplikasyon siklig1 ve yogun bakim iinitesinde ve

toplam hastanede kalis siiresinde herhangi bir fark gézlenmemisti.
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Laf¢1 ve arkadaslart (2018) minimal invaziv aort kapak replasmani uygulanan hastalarda
del Nido kardiyopleji soliisyonu, kan kardiyoplejisi ve St. Thomas kardiyopleji soliisyonunun
biyokimyasal etkilerini karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda del Nido kardiyopleji grubunda, diger iki
gruba gore, daha az inotropik ajan kullanilmis olmakla birlikte farkin anlamli olmadigini tespit
etmislerdir (159). Bu caligsmada ayrica tiroid, karaciger ve bobrek fonksiyonlarinin her {i¢ grupta
da benzer oldugu bulunmustur. Calismanin sonucunda yazarlar del Nido kardiyopleji
soliisyonunun ag¢ik kalp ameliyatinda miyokardiyal koruma ve biyokimyasal parametreler
yoniinden kan kardiyopleji ve St. Thomas kardiyopleji soliisyonlarina giivenli bir alternatif

oldugunu 6ne stirmiislerdir.

Panigrahi ve arkadaslar1 (2018) pediatrik yas grubunda kardiyak cerrahi gegiren
hastalarda del Nido kardioplejisinin miyokardiyal koruma etkisini degerlendirmislerdir (160).
Kiyaslama konvansiyonel kan kardiyopleji soliisyonu ile yapilmistir. Her iki grubun demografik
ozellikleri, kardiyopulmoner baypas siiresi ve aortik klemp siiresi benzermis. Troponin I ve
kreatin kinaz MB’de zamana bagl degisikliklerde fark saptanmamistir. Bununla birlikte del Nido
kardiyopleji grubunda ihtiya¢ duyulan kardiyopleji miktarinin daha diisiik, kardiyopulmoner
baypas esnasinda allojenik kan tiiketiminin daha az, spontan kardiyak ritmin devaminin daha hizli

saglandig1 ve ilk 24 saatte daha az inotropik ila¢ destegi gereksinimi tespit edilmistir.

Urcun’un (2018) kardiyak cerrahi girisim geciren erigkin hastalarda del Nido kardiyopleji
ve soguk kan kardiyoplejisi kullaniminin etkilerini degerlendirdigi ¢aligmasinda del Nido
kardiyopleji grubunda daha kisa kros-klemp ve kardiyopulmoner baypas siiresi ile daha diigiik
defibrilasyon orani tespit edilmistir (161). Bununla birlikte iki grup arasinda postoperatif

komplikasyon orani agisindan fark saptanmamustir.

Ustel ve arkadaslarmin (2018) eriskin hastalarda kardiyopulmoner baypas esnasinda
uygulanmis olan modifiye del Nido kardiyoplejisi ile tam kan kardiyoplejisinin kalp ve bobrek
fonksiyonlar1 tiizerine olan etkilerini degerlendirmislerdir (162). Calismanin sonucunda
kardiyopleji gruplar1 arasinda postoperatif inotrop ilag kullanimi, pacemaker ve defibrilasyon
ithtiyact gelisimi arasinda herhangi bir fark olmadigi saptanmistir. Bununla birlikte sol
ventrikiilejeksiyonfraksiyondegisiminindeINidokardiyoplejigrubundadahayiiksekoldugu  tespit
edilmistir. Caligma stiresi i¢inde her iki grupta postoperatif donemde iire diizeyinin anlamli olarak
arttig1 ve kan kardiyoplejisi grubunda bu artisin daha fazla oldugu goézlenmistir. Ayrica kan
kardiyoplejisi grubunda postoperatif kreatinin artisinin del Nido kardiyopleji grubuna gore daha
yiiksek oldugu tespit edilmistir.
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Hastalar ve Veri Toplama

Arastirma Kahramanmaras Siitcii imam Universitesi T1p Fakiiltesi Kalp ve Damar Cerrahi
Kliniginde yapilmistir. Mart 2019-Agustos 2019 arasinda toplanan 40 hasta calismaya dahil
edilmistir. Arastirma prospektif randomize klinik bir ¢alismadir. Caligmaya 18-70 yas araliginda,
AKK siiresi 40 dakika ve iistii elektif kosullarda opera edilen hastalar dahil edilmistir. Calisma
dis1 birakma kriterleri su sekilde belirtilmistir; acil kosullarda ameliyata alinan hastalar, yiiksek
doz inotropik destek ile ameliyata alinan hastalar, akciger ve bobrek fonksiyon bozuklugu olan

hastalar.

06.02.2019 tarih oturum 2019/02 Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi T1p Fakiiltesi
Klinik Arastirma ve Etik kurul onayr alindiktan sonra KSU Saglik Bilimler Enstitii ydnetim
kurulu 13.03.2019 tarih ve 2019/16 sayili karar1 ile agik kalp cerrahisinde kullanilan iki farkl
kardiyopleji yonteminin (Sicak Kan kardiyopleji ve Del Nido soliisyonu)Akciger ve

Bobrek  fonksiyonlari  ilizerine  etkisi  yiiksek  lisans tez =~ konusunun
https://tez.yok.gov.tr/UlusalTezMerkezi/’'nde hazirlanmakta olan tezler bdliimiine girilerek

eklenmesine karar verildi.

Calisma KSU-BAP Arastirma Biitcesinden desteklenmistir.

3.2. Cahsma Protokolii

Calismaya dahil edilen hastalar randomize olarak 20’serli kisiler olarak iki gruba ayrildi.
Birinci ¢aligma grubu (Grup 1;=20); Aortik kros klemp boyunca sicak kan kardiyopleji verilerek
kardiyak arrest saglanan grup; ikinci ¢alisma grubu (Grup II; =20); Aortik kros klemp boyunca

Del-nido soliisyonu verilerek kardiyak arrest saglanan gruptur.

Calismaya hastalarda verilecek olan kardiyopleji se¢imi (Del-Nido yada Sicak Kan

kardiyoplejisi ) cerrahin tercihine gore degil rastlantisal secilmistir.

[k kan 6rnegi CPB * den once, ikinci kan 6rnegi sternum kapatilirken, {igiincii kan rnegi
postoperatif 1. Giin sabahi, dordiincii kan 6rnegi postoperatif 2. Giin sabahi alinan kan 6rnekleri

her bir hasta i¢in 4 defa EDTA igermeyen tiiplere 10 cc kan alindi. Sistatin-C ve Angiopoietin-2
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(ANG-2) aktivitesinin Ol¢iimii igin tiim kan Ornekleri 4000 devirde 10 dk santrifiij edilerek
plazmalara ayrildi. Plazma orneklerinde; Sistatin-C ve Angiopoietin-2 diizeylerini 6lgmek igin
ornekler calisma giiniine kadar -20 C’de derin dondurucuda saklandi. Hedef hasta sayisina

ulasildiginda, biitiin olarak ¢6ziiliip usuliine uygun olarak serum seviyeler ¢alisilmistir.

Orneklem periyodu.

e T-1: Operasyon oncesi

e T-2: Sternum Kapatilirken

e T-3: Postoperatif 1. Giin sabah
e T-4: Postoperatif 2. Giin sabah

3.3. Veriler

Bu c¢alisma i¢in hazirlanmis takip formuna hastalarin preoperatif degerlendirme,

perioperatif degerlendirme ve postoperatif degerlendirme bilgileri kaydedildi.

Preoperatif degerlendirme

Demografik bilgir (yas, cinsiyet, kilo)
e Primerkardiyak hastalig1
e Eslik eden hastaliklar (DM, HT, PAH, Karotis arter hastalig1 ve digerleri)
e olunum fonksiyon testi(FEV1:, FVC:, FEV1/FVC)
e Hemogram (Hb, Hct, PIt, BK)
e Biyokimya (Glu, BUN, Kreatin, Na, K, AST, ALT)
e Kan gaz1 (PH, PO2, PCO2, SO2)
Perioperatif degerlendirme
e Yapilan kalp ameliyati (CABGX4, AVR, MVR, MVR-+trikiispit anniiloplasti gibi)
e (CPB zaman
e AKK zamani
Postoperatif degerlendirme

e Mekanik ventilasyon siiresi
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e Pozitif inotropik estek (Dopamin, Dobutamin, Adrenalin, Noradrenalin) aldig1 siire
e Cikardigi idrar miktar1 (0. Giin, 1. Giin ve 2. Giin)
e Hastanin yogun bakima geldiginde alinan biyokimya degerleri
e Ekstiibe edildikten 1 saat sonra alinan kan gazi degerleri
e 1. giin sabahi biyokimya ve kan gazi degeri (02’11)
e 2. giin sabahi biyokimya ve kan gaz1 degeri (O2’siz)
Orneklemin galisildig1 cihazlar
e Biyokimya 6l¢tim cihazi; Roche cobas ¢602
e Kan gazi 6l¢iim cihazi; nuve NF 800
e Sistatin C ve Angiopoietin-2 6l¢iim cihazi;

e Thermo SCIENTIFIC MULTISKAN FC

Quantitative analysis o
Human  Angiopoietin-2

Quantitative analysis

Human  CystatinC
ELISA Research Reagent
Code EKO678 Date 12/03/19
SIZE 96T Lot NO. 338151201203
Expiration Date 06/03/20 at 4°C
1 C

at -
FOR RESEARCH USE ONLY
NOT FOR USE IN DIAGNCSTIC PROCEDURES

Sekil 2. Oreklemin calisildig1 kitler

3.4. Cerrahi Prosedir

3.4.1. Hipoterminin etkisi

Arastirma yapilan tiim hastalarda ayni1 anestezi ekibi tarafindan ayni anestezi protokolii
uygulanmistir. Ameliyat oncesinde intravenoz yolla 0, 05 mg/kg midazolam ile premedikasyon
yapildi. Hastalar 5 derivasyonlu elektrokardiyografi (EKG) ve pulse oksimetre ile monitorize
edildi. Invaziv arterial basing monitdrizasyonu igin radial artere kateter takildi. Hasta
monitdrizasyonu sonrast anestezi indiiksiyonu isofluran ile yapildi. Damar yolu ile anestezi
indiiksiyonu i¢in 4mg/kg Tiyopental sodyum, 0, Img/kg midazolam, 10 mg/kg fentanil, 0,
Img/kg rokiironyum bromiir kullanildu.
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Hastalar kilolarina uygun endotrakeal entiibasyon tiipii ile entiibe edildikten sonra internal
juguler vene 8F santral vendz katater yerlestirildi. Anestezi idamesi i¢in 0, 1 mg/kg/saat
Remifentanil inflizyonu ve 20 dakika araliklarla 0, 025 mg/kg Rokiironyum bromiir ve 0,
04mg/kg Midazolam kullanildi. Ozofagial 1s1 probu vasitasiyla viicut sicaklign takibi yapildi.
Perikardin agilmasiyla, kardiyopulmoner bypass oncesi 400 U/kg Heparin yapildi ve aktive
edilmis pihtilagma zamani (ACT) 480 sn ve ilizeri olacak sekilde ayarlandi. KPB sonrasinda
heparin, protamin ile nétralize edildi. Hastalar, operasyon bitiminde entiibe sekilde ve gerekli

durumlarda inotrop destegi ile kardiyovaskiiler cerrahi yogun bakim iinitesine alindi.

3.4.2. Cerrahi vontem

Calisma yapilan tiim hastalar ayni cerrahi ekip tarafindan median sternotomi ile ameliyat
edildi. Santral yol kullanilarak baslangic ACT degerine gore 3-4mg /kg dozunda heparin verilip
takiben 3dk sonra bakilan ACT degeri 450-650 saniye olduguda arter ve vendz kaniiller igin
purse dikisleri konuldu. Arter kaniilii asendan aortaya, iki asamali vendz kaniil ise sag atriuma
yerlestirildi. Eger hastalara mitral kapak ve trikiispit kapak ameliyatlar1 yapildiysa kaval venlere
ayr1 ayr1 tek asamali vendz kaniil yerlestirildi. Arter ve ven6z kantiller hastalarin hesaplanan BSA
gore secildi kaniilasyon sonrast KPB baglatildi. Operasyonun tamamlanmasiyla KPB

sonlandirilip dekaniilasyon yapildi. Kanama kontrolii yapilip hastalarin sternumu kapatildi.

3.4.3. Perfiizyon protokolii

Calismaya dahil edilen tiim hastalarda, KPB i¢in ayn1 roller pompa (STOCKERT C5
Heart-Lung Machine Germany) ve ayni membran oksijenator (Medtronic Trillium Affinity
Medtronic, USA ) kullanildi. Klinigimizde acik kalp ameliyati olan tiim yetigkin hastalar i¢in
ayn1 perfiizyon protokolii uygulanmaktadir. Pompanin prime soliisyonu standart olarak her hasta
icin 1500 cc Isolyte S, 1 ml/kg %20 mannitol, 30mEq/It NaHCO03, 1g sefazol ve 5000 U heparin
kullanilarak hazirlandi. KPB baslatilmasiyla, aorta kros klemp konulup aorta yerlestirilen kantil
ile antegrad yolla kardiyopleji soliisyonu verilerek diyastolik kardiyak arrest saglandi. Hastalarin
hematokrit diizeyleri % 25-28 olacak sekilde ayarlandi. Perfiizyon sirasinda diisiik hematokrit
diizeyi durumdan prime soliisyona eritrosit siispaniyonu eklendi. KPB 2, 2 — 2, 6 L/ m2/dk

akimla ortalama kan basinct 50-80 mmHg olacak sekilde baslatildi. Hastalarin viicut sicakligi
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genellikle 30-32 °C de tutuldu. Fakat aort anevrizma cerrahisi yapilan hastalar 26-28 °C ye kadar
sogutuldu KPB sirasinda belirli araliklarla ACT ve kan gaz takipleri yapildi.

Kan gazlar1 ayarlanirken pH-stat teknigi uygulandi. Sivi ilavesi gerektiginde Isolyte S
eklendi. AKK kaldirildiktan sonra eger ventrikiiler fibrilasyon olmussa kalp defibrile edildi.
Perfiizyondan ayrilmadan Once arter basinci yeterli degilse inotropik ajan inflizyonu baslandi. Bu
inotropik ajanlardan ilk tercih dopamin oldu. Eger kalp hizi ve ritmi uygun degilse external
pacemaker konuldu. Hastalarin arter basinci ve kalp ritmi stabil oldugunda viicut sicakliklar1 ve

hemodinamileri uygun hale geldiginde perfiizyon sonlandirildi.

3.4.4. Kardivopleji soliisyonu

Hastanenin agik kalp ameliyati yapilan eriskin hastalarda son iki yila kadar tam kan

kardiyopleji soliisyonu kullanilirken, daha sonrasinda yeni bir kardiyopleji protokolii olan Del

Nido soliisyonu kullanilmaya baslandi. Bu c¢alisma ile iki farkli kardiyopleji
sollisyonunun hastalarin klinik ve biyokimyasal parametrelerini ne 6l¢giide etkilendigini prospektif
randomize verilere dayanarak inceledik. Calisma yapilan hastalar iki grupta incelendi. Her bir
grup 20 hasta olmakla birlikte, birinci grup sicak kan kardiyopleji soliisyonu verilen hasta grubu.
Ikinci grup ise Del Nido soliisyonu verilen hasta grubu olarak ayrildi. Sicak kan kardiyopleji
soliisyonu verilen hasta grubunda kardiyoplejinin ilk indiiksiyonu AKK sonrasinda aort
kokiinden antegrad yolla sicak (34 °C) olarak verilmistir. Sicak kan kardiyopleji soliisyonunun
hazirlanis1 1000 ml kan igerisine 20 mEq potasyum kloridin (%7.5 KCI), 5 ml magnezyum siilfat
(%15 MgSO04), 5cc %30 dextroz, Scc %20 mannitol olacak sekildedir. idami dozlar1 ise 800 ml
kan icerisine 10 mEq potasyum klorid, 5 ml magnezyum siilfat eklenerek her 20 dakikada

verilmistir.

Del Nido soliisyonu verilen hasta grubunda da ayni sekilde ilk indiiksiyon kardiyopleji
aort kokiinden antegrad olarak soguk (+4 0C) olarak verilmistir. Del Nido soliisyonu, 1000 ml
Isolyte S igerisine 26¢c potasyum kloroid (%7, 5 KCI), 14cc magnezyum siilfat (%15 MgS0O4),
13cc sodyum bikarbonata (%8, 4 NaHCO3), %2 lidokain 65 cc, kiloya 20 ml /kg olacak sekilde

hazirlanir. Klinigimizde elektrolit soliisyonu olarak Isolyte S kullanmaktay1z.
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Isolyte S soliisyonu 141 mEg/L sodyum, 5 mEq/L potasyum, 3 mEq/L magnezyum, 98
mEq/L klorid, 27 mEq/L asetat ve 23 mEq/L glukonat igerir. Cozeltinin osmolaritesinin 295
mOsm/litre ve pH’s1 7, 40°dir

Del Nido soliisyonu 1 kan: 4 kardiyopleji seklinde verildi. Elektromanyetik sessizlik
bozulmadik¢a 60dk kadar tekrar doz verilmedi. Kros klemp siiresi 90 dk’y1 asacagi diisiiniilen
hastalarda 60.dk’da 600-800 ml ikinci doz 10 ml/kg’dan eklenerek verildi. Kardiyopleji

soliisyonu igerikleri agsagida tablo halinde verilmistir.

Tablo 2. Kardiyopulmoner bypassta kullanilan kardiyopleji soliisyonlarinin igerikleri

SICAK KAN KARDIYOPLEJi DEL-NIDO SOLUSYONU
1000 cc kan igerisine 1000 cc isolyte S igerisine
%7, 5 potasyum 20 mEq %7, 5 potasyum 26cc

%20 mannitol 5cc %20 mannitol 17cc

%15 magnezyum siilfat Sml %15 magnezyum siilfat 14 cc
%30 dextroz 5cc %8, 4 NaHCO313cc

%?2 lidokoin 6, 5cc
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4. BULGULAR

Calismaya acik kalp cerrahisi uygulanan toplam 40 hasta dahil edilmistir. Bu hastalar del Nido
kardiyopleji soliisyonu (n=20) ve sicak kan kardiyoplejisi (n=20) uygulanan hastalar olmak tizere
iki esit gruba randomize edilmistir. Bu iki grupdaki hastalarin sosyodemografik ve klinik

ozellikleri ile yapilan ameliyatlarin gruplara gore dagilimi Tablo 3’te sunulmustur.

Tablo 3.0lgularin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri ile yapilan ameliyatlarin gruplara gore

dagilimi
Grup
del Nido Sicak Kan Kardiyopleji
Ortalama SS Ortalama SS
Yas (yil) Ortalama +SS 55,75 12, 56 62, 15 6, 88
Agirhik (kg) Ortalama +SS 78 12,97 79, 05 13,45
Cinsivet Erkek n (%) 15 75 10 50
Instye Kadin n (%) 5 25 10 50
ASS. AOR n (%) 1 5 0 0
AVR n (%) 1 5 1 5
AVR(+) C n (%) 0 0 1 5
AVR+ KABG n (%) 1 5 0 0
AVR+MVR n (%) 2 10 0 0
BENTHAL L n (%) 1 5 0 0
KABGX3 n (%) 5 25 4 20
KABGX4 n (%) 1 5 12 60
KABGX4(Y n (%) 1 5 0 0
Ameliyat tiiri | ABGX5 n (%) 2 10 1 5
KABGX5 + n (%) 1 5 0 0
MVR n (%) 1 5 1 5
MVR + AV n (%) 1 5 0 0
MVR+AVR+ n (%) 1 5 0 0
MVR+TRI n (%) 1 5 0 0
Belirtilmeye n n (%) 7 35 1 5
DM(+) n (%) 2 10 0 0
DM(+)/H n (%) 0 0 2 10
DM(+)/HT n (%) 2 10 5 25
DM(+)/i n (%) 0 0 1 5
DM(+)/OA n (%) 0 0 1 5
Ek hastalik HT(+) n (%) 8 40 3 15
HT(+) D n (%) 1 5 0 0
HT(+)/DM n (%) 0 0 4 20
HT(+)/P n (%) 0 0 1 5
HT(+)/PA n (%) 0 0 1 5
KAROTIS n (%) 0 0 1 5

SS: Standart sapma, n = Say1, % = Yiizde, ASS. AOR: Asendan aort replasmani, AVR: Aort valv replasmani, MVR:

Mitral valv replasmani, KABG: Koroner arter baypas cerrahisi, DM: Diabetes mellitus, HT: Hipertansiyon
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del Nido kardiyopleji soliisyonu uygulanan hastalarin yas ortalamasi 55, 75 + 12, 56 yil,
ortalama agirliklar1 78 + 12, 97 kg olup 15’inin erkek, 5’inin kadin oldugu tespit edilmistir. Sicak
Kan Kardiyopleji uygulanan hastalarin yas ortalamasi 62, 15+6, 88, ortalama agirliklar1 79 + 13,
45 kg olup 10’unun erkek, 10’unun kadin oldugu tespit edilmistir.

del Nido kardiyopleji soliisyonu uygulanan hastalarin 12 (%60)’sinde DM, 11 (%55)’inde
HT oldugu goriilmiistiir. Dokuz hastada kalp kapak hastaligi, bes hastada ti¢ damar hastaligi, ¢

hastada bes damar hastalig1 ve ii¢ hastada da bes damar hastaligi tespit edilmistir.

Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalarin 13(%65)’iinde DM, 14 (%70)iinde HT
saptanmustir. Ug hastada kalp kapak hastalig, on iki hastada da dort damar hastaligi, dort hastada

tic damar hastalig1 ve bir hastada bes damar hastalig1 oldugu tespit edilmistir.

Acik kalp cerrahisi sonrast solunum fonksiyon testlerine (SFT) ait degerler
karsilastirildiginda, del Nido kardiyopleji soliisyonu uygulanan hastalarda FEV1 ve FVC
degerlerinin anlamli dlgiide yiiksek oldugu goriilmiistir (p<0.05). Diger taraftan Sicak Kan
Kardiyopleji uygulanan hastalarda FEV1/FVC oraninin istatiksel olarak anlamli diizeyde ytiksek
oldugu goriilmiistiir (p<0.05) (Tablo 4).

Tablo 4. Olgularin solunum fonksiyon testlerine gére dagilimi

Grup
del Nido Sicak Kan Kardiyplejisi
Ortalama SS Ortalama SS P
FVC 3,40 1,01 2,55 , 59 0, 003*

FVC: Zorlu vital kapasite SS: Standart sapma Independent samples t test
*farklilik istatistiksel olarak anlaml1 (p<<0.05)

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait pH
degerleri zamana gore anlamli degisiklik gostermistir (p<0, 05). Ayrica iki grup arasinda

postoperatif 1. giine ait pH degeri anlaml1 farklilik gostermistir (p<0, 05).

Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait PO2 degerleri zamana gore anlaml
degisiklik gostermistir (p<0, 05). Ayrica iki grup arasinda postoperatif 1. gline ait PO2 degeri
anlaml farklilik gostermistir (p<0, 05).

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait PCO2

degerleri zamana gore anlamli farklilik gdstermemistir (p>0, 05). Bununla birlikte iki grup

arasinda preoperatif doneme ait PCO2 degeri anlamli farklilik gdstermistir (p<0, 05).
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del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait SO2
degerleri zamana gore anlamli degisiklik gostermistir (p<0, 05). Ayrica iki grup arasinda
preoperative ve postoperatif doneme ait SO2 degerleri arasinda anlamh farklilik saptanmamistir

(p>0, 05).

Del-Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait
sodium (Na) degerleri zamana gore anlamli degisiklik gostermistir (p<0, 05). Ayrica iki grup
arasinda postoperatif 0., 1. ve 2. giine ait K degeri anlamli farklilik géstermistir (p<0, 05).

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait
potasyum (K) degerleri zamana gore anlamli degisiklik gostermistir (p<0, 05). Ayrica iki grup

arasinda postoperatif 1. giine ait K degeri anlamli farklilik gostermistir (p<0, 05).

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait kan
iire nitrojen (BUN) ve kreatinin degerleri zamana gore anlamh farklilik géstermemistir (p>0, 05)

(Tablo 5).

Tablo 5. Calismaya katilan olgulara ait biyokimyasal degerlerin zamana gére dagilimi.

Zaman
prgi)iger postoperatif postoperatif 1. gin ~ postoperatif 2. giin
Or’]f;'a ss Ortlama SS  Ortalama  SS o”‘;'am ss p
on  delNido 7,34 0,06 7,37 0,04 7,39 0,03 7,41 0,04  0,001*
Stcak Kan Kardiyopleji 134, 0,05 7,35 0,04 7,37 0,04 7,39 0,06 0,035
P 0, 661 0,077 0, 020* 0,13
o, UelNido 99,06 53,92 109, 25 34,19 94,32 21,52 86,79 30,73 0,284
D2 Sieak Kan Kardivopeii 8696 14,26 122,73 34,07 120,28 26,21 84,72 17,29  0,001*
P YoPIL 338 0,219 0, 001* 0,795
pCcO  del Nido 38,5 544 37,58 4,58 37,54 4,9 39,05 4,77 0,719
2 Sicak Kan Kardiyopleji 35,1 3,82 37,79 3,96 35,2 2,76 36, 35 3,79 0,073
p 0, 028* 0,872 0,07 0, 055
so,  delNido 92,13 9,24 97,04 1,01 9579 2,66 94,84 4,4 0, 035*
? Geak Kan Kardivopleti 9519 2,85 97, 17 1,71 96,93 2,02 94,88 3,06 0,006
P YOPIIL 0, 166 0,822 0,138 0,974
del Nido 139,8 2,69 137, 47 4,36 138,85 3,99 134,4 567  0,001*
Na 138,31 3,68 143, 4 551  143,9 6,13  143,5 0. 005
Sicak Kan Kardiyopleli 0 6,48 '
P 0,153 0, 001* 0, 004* 0, 001*
K del Nido 4,25 05 3,94 0,49 4,19 0,47 3,88 0,28  0,029*
Sicak Kan Kardiyopleji 8 0,68 4,02 05 3,86 0,44 3,8 0,43  0,001*
P 0,068 0, 634 0, 030* 0,44
gun el Nido 19,96 12,69 20, 85 10,72 21,98 8,8 23,9 9,13 0,664
Sicak Kan Kardiyopleji ~ 15:38 465 17,4 6,24 184 6,28 18,75 7,79 0,332
P 0,136 0,221 0,147 0,063
Krea del Nido 0,93 0,38 0,98 0,37 1,02 0,31 1 0,39 0,867
tinin o ok Kan Kardiyopleji &8 03 0,9 04 0,92 0,36 0,93 0,31 0,946
P 0,581 0,531 0,347 0,54

SS: Standart sapma, Repeated Measures Anova; Independent samples t test; p:0, 05; pO,. Kismi oksijen basinci,
pCO,. Kismi karbondioksit basinci, SO,. Oksijen satiirasyonu Na: Sodyum, K: Potasyum, BUN: Kan iire azotu
*farklilik istatistiksel olarak anlamli
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del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait ALT,
kardiyo-pulmoner baypas ve aortik kros klemp siireleri arasinda anlamli degisiklik tespit
edilmistir (p<0, 05). Diger taraftan iki grup arasinda hemoglobin, hematokrit, kan beyaz kiire,
platelet, ve glukoz diizeyleri arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmemistir (p>0, 05) (Tablo 6).

Tablo 6. Calismaya katilan olgulara ait biyokimyasal degerlerin dagilimi.

Grup
del Nido Sicak Kan Kardiyopleji
Ortalama SS Ortalama SS p
Hemoglobin 13,54 1,84 12,55 3,35 0, 257
Hematokrit 41,43 4,65 39,64 5,12 0, 255
Kan beyaz kiire 8, 69 3,01 14, 40 22,41 0, 265
Platelet 238,75 63, 40 261,95 104, 11 0, 400
Glukoz 132,05 57,03 181, 37 115, 22 0,094
AST 29, 45 27,02 20, 80 10, 23 0, 189
ALT 22,32 10, 41 14, 65 6, 96 0, 009*
KPB (dk) 132,10 35,70 88, 40 14, 49 0, 001*
AKK (dk) 91, 55 35,76 49, 94 12,13 0, 001*

KPB: Kardiyo-pulmoner baypas siiresi, AKK: aortik kros klemp siiresi, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT:
Alanin aminotransferaz, SS: Standart sapma

Independent samples t test; a:0, 05;

*p<0, 05, farklilik istatistiksel olarak anlaml

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalara ait
sistatin C diizeyi degerlendirildiginde; del Nido kardiyopleji soliisyonu grubuna ait preoperatif,
postoperatif 0. ve 2. giinlere sistatin C diizeylerinin anlamli olarak daha diislik oldugu tespit
edilmistir (p<0, 05). Diger taraftan del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji
uygulanan hastalara ait postoperatif 1. giinde tespit edilen sistatin C diizeyleri arasinda anlaml
farklilik olmadig tespit edilmistir (p>0, 05). Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalarda
postoperatif 0. giinde tespit edilen sistatin C diizeyinin preoperatif, postoperatif 1. ve 2. giinden
anlamli olarak daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0, 05). del Nido kardiyopleji soliisyonu
uygulanan hastalara ait preoperatif, postoperatif 0., 1 ve 2. gilinlerde tespit edilen sistatin C

diizeyleri arasinda anlamli degisiklik olmadig1 gdsterilmistir (p>0, 05) (Tablo 7 ve Sekil 3).
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Tablo 7. Calismaya katilan olgulara ait sistatin C degerlerin dagilimi.

group
Sicak Kan Kardiyopleji Del Nido Kardiyopleji
Median Minimum Maximum Median Minimum Maximum p

T1_SISTATINC 174 48 100,66 242.16° 146,92 98,75 198,75 0.001*
T2_SISTATINC 21473 120,47 | 250,08*-* 155,03 118,49 204,08 P<0.001*
T3_SISTATINC 168,05 113.51 203,207 160,12 100,32 193.40 0,481
[ T4_SISTATING 181,02 141,58 240,00” 15522 111,18 211,16 0,011*
p 0,001 0,247

Friedman Test; Mann Whitney U test; a:0,05;* gruplar aras: farklihk anlaml; *T1 dl¢timlen
ile farkhilik anlamly; "T2 olgmleri ile farkhihik anlamh; <T3 ol¢tmleri ile farklilik anlamh; “T4
ol¢imlen ile farkhihk anlamh

f
MSicak Kan Kardiyopleji

250,00
WDel Nido Kardiyopleji

E 200,00
b
£

o 150,00
Z
<

E 100,001
»

50,00

0,00~

& 12 13 T4

Sekil 3. Calismaya katilan olgulara ait sistatin C degerlerin dagilimi

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyopleji uygulanan hastalarda
preoperatif, postoperatif 0., 1. ve 2. giinlere ait anjiopoietin-2 diizeyleri arasinda anlamli farklilik
tespit edilmemistir (p>0, 05). del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyoplejisi
uygulanan hastalara ait anjiopoietin-2 diizeyleri donemlere gore degerlendirildiginde; her iki
grupta postoperatif 1. giinde tespit edilen anjiopoietin-2 diizeylerinin preoperatif donemden

anlamli olarak daha yiiksek oldugu (p<0, 05) ve postoperatif
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Tablo 8. Calismaya katilan olgulara ait angjiopoietin-2 degerlerin dagilimi.

group
Sicak Kan Kardiyopleji Del Nido Kardiyopleji
Median Minimum | Maximum Median Minimum | Maximum p

T1_ANGIOPOTEIN 19.27 9,50 85,29 1543 365 60,96 0,123
T2_ANGIOPOTEIN 2377 11.62 69.60° 19.44 10,39 87.78° 0,685
T3_ANGIOPOTEIN 34 65 10,07 110,19*° 34,52 13,78 74 27%° 0978
T4_ANGIOPOTEIN 50,30 17.30| 110,52*=¢ 42,77 19,10 78,94 0,185
p P<0.001* P<0.001*

Friedman Test; Mann Whitney U test; a:0,05;* gruplar aras: farklilik anlamly; *T1 ol¢timlen
ile farklilik anlamly; "T2 dl¢gmlen ile farklilik anlamby; “T3 ol¢iimlern ile farklihk anlamls; “T4
ol¢imlen ile farkhhik anlamh

WSicak Kan Kardiyopie)i
Oe! Nico Kardiyoplep

8
8

60.00

Sekil 4. Calismaya katilan olgulara ait angjiopoietin-2 degerlerin dagilimi

8

ANGIOPOTEIN (Median)

8

2. glinde tespit edilen anjiopoietin-2 diizeylerinin preoperatif, postoperatif 0. ve 1. giinden

anlamli olarak daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0, 05) (Tablo 8 ve Sekil 4).

del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak Kan Kardiyoplejisi uygulanan hastalar
degerlendirildiginde; postoperatif 0. ve 1. gilinlere ait idrar ¢ikis diizeyleri arasinda anlaml
farklilik tespit edilmistir (p<0, 05). Diger taraftan postoperatif 2.giine ait idrar ¢ikis diizeyleri
arasinda anlamh farklilik saptanmamistir (p>0, 05). del Nido kardiyopleji soliisyonu uygulanan
hastalara ait ¢ikarilan idrar miktarlar1 donemlere gore degerlendirildiginde; postoperatif 0. giine
ait idrar ¢ikis diizeyi postoperatif 1. ve 2. giinlere ait ¢ikarilan idrar miktarlarina goére anlamli
olarak daha yiiksek oldugu gostermistir (p<0, 05). Diger taraftan Sicak Kan Kardiyoplejisi
uygulanan hastalara ait ¢ikarilan idrar miktarlar1 preoperatif ve postoperatif donemler arasinda

anlamli degisiklik gostermemistir (p>0, 05) (Tablo 9 ve Sekil 5).
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Tablo 9. Calismaya katilan olgulara ait ¢ikarilan idrar miktarinin dagilimi

Sicak Kan Kardiyopleji Del Nido Kardiyopleji
Mean SD Mean SD p
Gikarilan |drar 0.gun 1884,00 44137 3090,50 | 790,79 p<0,001*
Gikarilan Idrar 1.gun 1739,50 410,58 259750 [ 605.27° p<0,001*
Cikanlan Idrar 2.gun 214400 100641 2381,00| 50897 0,253
p 0,169 0,010

Tekrarh 6lgimlerde varyans analizi; Post-hoc:Tukey test; independent samples t test; Tamhane T2
Test; @ :0,05; *gruplar arasindaki farklilik anlamli; *0.gun ile farklilik anlamli; ®1. Gun ile farklilik
anlamli; 2. Gun ile farklilik anlamh

4000 MSicak Kan Kardiyopleji
D! Nido Kardiyopleji

3.000

2.000

Cikanlan idrar Miktan (mL)
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Sekil 5. Calismaya katilan olgulara ait ¢ikarilan idrar miktarinin dagilimi

Verilerin degerlendirilmesinde degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-
Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilim gosteren degiskenlerde tekrarli dlgiimler. Repeated
Measures Anova; iki grup karsilastirmalar1 Independent samples t test ile gergeklestirildi. Normal
dagilmayan degiskenlerde tekrarli Olgtimler friedman testi, iki grup karsilastirmalari Mann
Whitney u testi ile gerceklestirildi. Istatistiksel anlamlilik p<0, 05 olarak Kabul edildi. Verilerin
istatistik parametreleri Mean, SD, Median, min ve max degerleri ile ifade edildi. Verilerin

degerlendirilmesinde IBM SPSS versiyon 22 programindan yararlanilmistir.
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5. TARTISMA

Agik kalp cerrahisinde miyokardin korunmasi son derece Onemlidir. Kardiyopleji
kullanilarak, miyokardin enerji metabolizmasini yavaslatan kardiyak arrest yontemi giiniimiizde
oldukga sik kullanilmaktadir. Bu amagla kullanilan kardiyopleji soliisyonlari, kalbi diyastolde
hizla durduran gesitli kimyasal maddeler icerir (163). Iskemik siirecin ardindan, kros klempin
alinmasi ile baslayan reperflizyon asamasi ile birlikte kalp cerrahisi komplikasyonlariin belli bir

derecede sorumlu olan “iskemi/reperfiizyon” hasar1 meydana gelir (164).

Glinlimiizde, eriskin kalp cerrahisinde 6zellikle St. Thomas kardiyoplejisi soliisyonu ve
kan Kkardiyoplejisi yaygin olmak {izere ¢esitlie soliisyonlar ile miyokardiyal koruma
saglanmaktadir. Bununla birlikte gerek literatiirde gerekse klinik uygulamalarda bir kardiyoplejik
soliisyonun digerine gore iistiinliigii konusunda fikir birligi yoktur (86, 165). Uzerinde goriis
birligi saglanan konu, ideal bir kardiyopleji soliisyonunun giivenli, etkili ve uygulanmasi kolay,

hizl arrest ve uzun siireli koruma saglayan, maliyet etkin 6zellikleri olmasidir (77, 166).

Son yillarda eriskin hastalarda del Nido kardiyopleji soliisyonu kullanimi giderek
artmaktadir. Erigkin kalp cerrahisinde del Nido kardiyopleji soliisyonu minimal invaziv
veyakompleks olmayan cerrahi islemlerde kullanilmaya baslanmistir. del Nido kardiyopleji
soliisyonunun kullanimut ile ilgili yayinlar, etkili bir miyokardiyal koruma sagladigin1 gostermis

olmalarina ragmen 6zellikle kompleks kalp cerrahisi gibi islemler ile ilgili veriler sinirhdir (167).

Pediyatrik hastalarda del Nido kardiyopleji soliisyonu ¢ozeltisinin kardiyoprotektif etkileri
ile ilgili elde edilen bilgilere gore, del Nido kardiyopleji soliisyonu geri doniisiimsiiz miyosit
hasaria neden olan yiiksek intraseliiler kalsiyum diizeyine tolerans: arttirir (168). Eriskinlerde,
del Nido kardiyopleji soliisyonunun miyokardda esit olarak dagildigi ve tek bir dozla yeterli
koruma sagladigi one siiriilmistiir (78). Eriskinlerde del Nido kardiyopleji soliisyonunun
kullanim1 pediatrik hastalarda oldugu kadar yaygin degildir ve bu nedenle eriskinlerde, bu
soliisyonun ozellikle akciger ve bobrek fonksiyonu lizerindeki metabolik ve biyokimyasal etkileri
hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir. Bu nedenle, bu ¢aligma agik kalpcerrahisi uygulanan
hastalarda del Nido kardiyopleji soliisyonu ve kan kardiyoplejisinin akciger ve bobrek

fonksiyonlari tizerindeki etkisini arastirmay1 amaglamaistir.
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Acik kalp cerrahisi esnasinda hipotermi, enflamatuar yanit ve azalmis renal perfiizyon

gibi faktorler nedeniyle degisik derecede bobrek hasari gelisebilir (169).

Akut renal hasarin biyobelirtecleri (kreatinin ve iire) bobrek hasarina yanit olarak yavas
bir sekilde artis gostermekle birlikte hafif akut renal yetmezlik durumuna duyarh degildir ve
bobrek dis1 faktorlerden etkilenir. Kreatinin diizeyine dayanarak kardiyak cerrahi ile iligkili akut
bobrek hasari tanisi, akut renal hasar basladiktan 2 ile 3 giin sonra konulabilir (170). Akut renal
hasar1 kardiyak cerrahi sonrasi erken donemde tespit edebilmek, bobrek hasarini azaltan ve
bobrek fonksiyonunu koruyan oOnlemlerin alinmasma yardimci olabilir. Renal fonksiyon
bozuklugunda hizla artan, hafif dereceli akut renal hasari tespit edebilen ve bobrek dist
faktorlerden daha az etkilenen sistatin C gibi spesifik biyobelirtecler arastirma konusudur. (171).
Bu nedenle bu calismada postoperatif donemde sadece serum kreatinin diizeyi ve idrar¢ikist
takibi degil, ayn1 zamanda bobrek hasarini gostermede daha duyarli olan sistatin C diizeyleri

incelenmistir.

Glomeriiler diizeyde filtrasyona ugrayan, tilibiiler sekresyona veya reabsorbsiyona
ugramadan metabolize olan sistatin C’nin, glomeriiler filtrasyon hizinda kii¢iik degisiklikleri bile
dogru bir sekilde gosterebilecegi tespit edilmistir (172). Serum kreatinin diizeyi ile
kiyaslandiginda, sistatin C diizeyinin glomeriiler filtrasyon hizi1 ile daha yakindan iligkili oldugu
gosterilmistir (173). Serum sistatin C diizeyinin kardiyak cerrahi sonrasinda akut renal hasar
gelisme riski olan hastalar1 cerrahi girisimden 2 saat gibi kisa bir siire sonra ayirt edebildigi
gosterilmistir (174). Benzer sekilde bu ¢alismada kan kardiyopleji grubunda sistatin C diizeyinin
sternumun kapatilmasinin hemen sonrasinda anlaml diizeyde yiikseldigi gosterilmistir. Literatiir
ile uyumlu olarak (174) bu g¢alismada sistatin C diizeyinin erken postoperatif donemde renal

hasarin gelisecegi grubu isaret etmede basarili oldugu ileri siiriilebilir.

Kritik hastalardan olusan bir ¢calismada serum sistatin C’nin akut renal hasari, kreatinine
gore 1-2 giin Onceden tespit edebildigi gosterilmistir (175). Benzer sekilde, bu calismada
postoperatif donemde Sicak Kan Kardiyoplejisi ve del Nido kardiyopleji uygulanan gruplarda
kreatinin diizeyinin normal sinirlarda seyretmesine ve iki grup arasinda anlamli bir fark
saptanmamasina ragmen operasyon sonunda ve postoperatif 2. giinde del Nido kardiyopleji
soliisyonu grubuna gore, Sicak Kan Kardiyoplejisi uygulanan grupta sistatin diizeyinin anlaml
olarak yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu bulguya dayanarak Sicak Kan Kardiyoplejisi grubunda 1-

2 giin sonra bobrek hasari tespit edilecegi goriisii ileri siirtilebilir.

Kiessling ve arkadaglarinin (176) kardiyak cerrahi girisim geciren hastalarda pre- ve

postoperatif serum sistatin C Olgiimiiniin akut renal hasarin daha iyi saptanmasini saglayip
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saglamadigin1 sorguladiklar1 ¢alismalarinda serum sistatin C diizeyinin operasyonun sonunda,
postoperatif 24. saatte ve 7. giinde daha yiliksek oldugunu saptamislardir. Aragtirmacilar erken
postoperatif donemde serum sistatin C artisinin akut renal hasarin ongoriilmesinde yararli bir
biyobelirteg oldugunu, bununla birlikte preoperatif ve intraoperatif sistatin C diizeylerindeki
artisinin sadece smirlt bir tant ve tahmin degerine sahip oldugu sonucuna varmislardir. Benzer
sekilde bu calismada Sicak Kan Kardiyoplejisi uygulanan grupta en yiiksek sistain C degeri
cerrahi girisimin sonunda saptanmistir. Bununla birlikte Kiessling ve arkadaslarinin (176)
calismasindan farkli olarak, bu ¢alismada postoperatif 1. giinden ittibaren sistatin C diizeyinde
tekrar diisiis oldugu gorilmiis olup postoperatif 1. ve 2. glin saptanan sistatin C diizeyi
ilepreoperatif doneme ait saptanan deger arasinda anlamli bir fark saptanmamistir. Bu bulguya
dayanarak akut renal hasarin erken tespit edilmesi amacina yonelik akut sistatin C diizeyinin

operasyonun hemen sonrasinda bakilmasi gerektigi sonucuna varilabilir.

Ucak ve Uncu’nun (177) KABG cerrahisinde del Nido kardiyopleji soliisyonu ve Sicak
Kan Kardiyoplejisi kullaniminin  etkinligini ve klinik sonuglarin1  degerlendirdikleri
calismalarinda iki grup arasinda bobrek yetmezligi gelisimi agisindan bir fark olmadigini
saptamiglardir. Benzer sekilde Yerebakan ve arkadaslarinin (78) gerceklestirmis oldugu
calismada kan kardiyoplejisi ve del Nido kardiyopleji soliisyonu grubu arasinda benzer oranda
bobrek yetmezligi saptanmistir. Ugak ve Uncu’nun (177) ¢alismasinda bobrek yetmezligi tanisi
idrar ¢ikis miktarina, Yerebakan ve arkadaslarinin (78) c¢alismasinda ise kreatinin diizeyine
dayanarak konulmustur. Yapilan bu ¢alismanin avantaji ise bobregin ¢alisma diizeyinin
degerlendirilmesinde BUN, kreatinin, idrar ¢ikis miktar1 ve sistatin C diizeyi olmak tlizere dort
parametre goz Oniinde bulundurulmus olmasidir. Bu galismada kan kardiyoplejisi ve del Nido
kardiyopleji soliisyonu grubu arasinda BUN ve kreatinin diizeyi arasinda fark gozlenmemistir. Bu
sonu¢ Yerebakan ve arkadaslarinin (78) c¢alismasi ile uyumludur. Diger taraftan Ugak ve
Uncu’nun (177) calismasindan farkli olarak, bu ¢alismada postoperatif 0. ve 1 gilinde ¢ikarilan
idrar miktar1 del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda daha fazla oldugu goriilmiistiir. Ayrica bu
calismada del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda sistatin C diizeyinin preop, postop 0,
postopl ve 2. giinleri arasinda farklilik gdstermedigi saptanirken, kan kardiyopleji grubunda
ameliyattan hemen sonra ylikseldigi saptanmistir. Bu bulgulardan hareketle, bu c¢aligmada
postoperatif donemde del Nido kardiyopleji soliisyonunun renal koruma agisindan daha etkin
oldugu sonucuna varilabilir. Sistatin C’nin, renal fonksiyonlarin belirlenmesindeki bu
etkilerinden yola ¢ikilarak GFR ve kreatinin ile birlikte dl¢lilmesi 6nerilmis olsa da (178), rutin

uygulamada kalp cerrahisi sonras1 akut bobrek hasarmin erken saptanmasinda yaygin olarak
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kullanima geg¢ilmemistir (174). Mosa ve arkadaslarinin kardiyak cerrahi sonrasi akut renal
hasarin degerlendirilmesinde sistatin C’nin etkinligini degerlendirdikleri ¢alismalarinda akut
renal yetmezlik gelisen hastalarda kardiyak cerrahi girisim esnasinda erken donemde sistatin C
diizeyinde onemli artis saptamiglardir (174). Bu ¢alismada sicak kardiyopleji uygulanan grupta
sternumun kapatilmasi esnasinda dlgiilen sistatin C degerinin preoperatif donemdeki diizeye gore
anlamli olarak artig1 saptanmistir. Diger taraftan del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda
preoperatif ve postoperatif sistatin diizeyleri arasinda anlamli bir fark goriilmemistir. Bu sonug
kardiyak cerrahide kan kardiyopleji uygulanan hastalarda erken donemde bir miktar bobrek
hasarini isaret ederken, del Nido kardiyopleji soliisyonu uygulanan hastalarda erken donemde

bobrek hasarini daha da hafiflettigini ortaya koymaktadir.

Laf¢1 ve arkadaglar, calismamizi destekler sekilde, kan kardiyoplejisi, del Nido
kardiyopleji soliisyonu ve St. Thomas kardiyopleji soliisyonu alan tiim gruplarda iire ve kreatinin
diizeyinin postoperatif donemde daha yiiksek oldugunu saptamislardi (159).Bu calismada hem
kan kardiyopleji verilen grupta hem del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda postoperatif
donemde plazma iire ve kreatinin diizeyi artmis olmakla birlikte bu fark anlamlilik sinirina
ulagsmamistir. Ayrica bu calismada serum kreatinin diizeyi kan kardiyopleji grubunda erken

donemde bobrek hasarini saptamada yetersiz kalmastir.

Calismamizdan farkli olarak, Ustel ve arkadaslarim (162) kardiyopulmoner baypas
yapilan erigkin hastalarda modifiye del Nido kardiyoplejisi ile kan kardiyoplejisinin kalp ve
bobrek fonksiyonlar: {lizerine olan etkisini degerlendirdikleri c¢aligmalarinda kan kardiyopleji
soliisyonu kullanilan hastalarda iire ve kreatinin diizeylerindeki artisin daha fazla oldugunu
saptamiglardir. Bununla birlikte, bu calismay: destekler sekilde yazarlar del Nido kardiyopleji
soliisyonunun postoperatif donemde bdbrek koruyucu etkisinin daha iyi oldugu sonucuna

varmiglardir.

Kim ve ark. (158) eriskin kalp cerrahisinde del Nido kardiyopleji soliisyonunun etkinligini
arastirdiklar1 calismalarinda postoperatif akut bobrek hasarini, serum kreatinin diizeyinin
ameliyat 6ncesi degerine gore >%50 artis gostermesi veya serum kreatinin diizeyinden bagimsiz
olarak renal replasman tedavisine duyulan ihtiya¢ olarak tanimlanmistir. Calismamizdan farkl
olarak, Kim ve ark. (158) ag¢ik kalp ameliyati1 gegiren erigkin hastalarda ameliyat sonrast erken
donemde akut bobrek yetmezligi insidansinin (%10, 3) del Nido kardiyopleji soliisyonu ve kan

kardiyoplejisi soliisyonu alanlara benzer oldugunu bildirmislerdir.

Cerrahi girisimin neden oldugu sistemik enflamasyon genellikle kalp cerrahisi sonrasi

vaskiiler gecirgenligin artmasina neden olur. Bu durumun sonucunda doku 6demi ve organ
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disfonksiyonu meydana gelir ve hastalarin yogun bakim iinitesinde kalis siiresi uzar. Son
donemde yapilan c¢aligmalar, Tie-2 reseptdrii ve anjiyopoietinler tarafindan diizenlenen
reaksiyonlarin, endotelyal vaskiiler ge¢irgenlik i¢in 6nemli bir diizenleyici mekanizma oldugunu
gostermislerdir (179, 180). Yapilan calismalar ile, anjiopoietin-2'nin sepsis ve akut akciger
hasarinin giddeti igin bir biyobelirte¢ oldugu gosterilmistir (181, 182). Yakin zamanda yapilan
caligmalar da, akut akciger hasar1 prognozunu dngdrmede bir biyobelirte¢ olarak anjiopoietin-
2'nin potansiyel rolii oldugu 6ne siirtilmiistiir (182, 183). Clajus ve arkadaslar1 kardiyopulmoner
baypas kullanan kardiyak cerrahiden sonra anjiyopoietin-2diizeylerinin  yiikseldigini
belirtmiglerdir (151). Bununla birlikte literatiirde anjiopoietin-2 diizeyinin agik kalp cerrahisi
sirasinda  kullanilan farkli kardiyopleji tlirlerine gore degisimini gosteren bir calisma
bulunmamaktadir. Bu nedenle, bu ¢alisma agik kalp cerrahisinde kullanilan iki farkli kardiyopleji
yonteminin (Sicak Kan Kardiyoplejisi ve del Nido kardiyopleji soliisyonu) anjiopoietin-2
seviyelerindeki degisikliklerin degerlendirilmesi iizerinden akciger ve bdbrek fonksiyonlar

tizerindeki etkisini incelemek igin tasarlanmigtir.

Uchida ve arkadaslar1 (184) kardiyak cerrahi geciren hastalarda anjiopoietin-2
diizeyindeki postoperatif degisiklikleri arastirmislardir. Arastirmacilar, caligmamiza benzer
sekilde, anjiopoietin-2 diizeyinin operasyondan hemen sonra artmaya basladigini ve bu artisin
postoperatif 1. giinde devam ettigini gostermislerdir. Benzer sekilde bu ¢alismada da
anjiopoietin-2 diizeyi postoperatif erken donemde artmaya baslamis olup, postoperatif 1. ve 2.
giinde de artis devam etmistir. Erken donemdeki bu artisin endotel hiicrelerinini yaniti ile iligkili
oldugu gosterilmistir (185). Bu bilgiler 1s18inda, calismamizda kalp cerrahisi sonrasi erken
donemde anjiopoietin-2 plazma seviyelerinde bir artis beklenmistir. Ancak anjiopoietin-2
artisinin erken postoperatif donemde artmasina ragmen, anlamli bir artigin postoperatif birinci
giinde gerceklestigi ve anjiopoietin-2 seviyelerinin postoperatif ikinci giinde daha fazla arttig

gozlenmistir.

Jongman ve arkadaslar1 (186) kardiyak cerrahi sonrasi anjiopoietin-2’nin akut bobrek
hasar ile iliskisini degerlendirdikleri arastirmalarinda kardiyak cerrahi sonrasi akut renal hasar
gelisen hastalarda kontrol grubuna gore daha yiiksek sistemik anjiopoietin-2 plazma diizeyleri
saptamislardir. Akut renal hasar gelisen ve gelismeyen iki grup arasinda anjiopoietin-2 diizeyi
acisindan anlamli fark, postoperatif 1. ve 2. giinde ortaya ¢ikmistir. Calismamizda da benzer
sekilde anjiopoietin-2 artis1 postoperatif birinci glinde goézlenmemis olup anjiopoietin-2
seviyelerinin postoperatif ikinci giinde giderek daha fazla arttifi saptanmistir. Ayrica bu

calismada, anlamli bir fark saptanmamis olmakla birlikte, del Nido kardiyopleji soliisyonu
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grubuna gore kan kardiyoplejisi grubunda anjiopoietin-2 diizeyi operasyon tamamlandiktan
hemen sonrasinda, postoperatif 1 ve 2. giinlerde daha yiliksek saptanmistir. Kumpers ve
arkadaslar1 (185) akut bobrek hasari olan 117 kritik hastayr incelemis ve anjiyopoietin-2

diizeylerinin bobrek hasari siddeti ile iligkili oldugunu tespit etmislerdir.

Bu c¢alismada, anjiyopoietin-2diizeyinedayanarak, kankardiyoplejisigrubunda bobrek
hasar1 siddetini daha fazla oldugu ileri siiriilebilir. Uchida ve arkadaslari’nin (184) caligmasinda
kreatinin diizeylerinin postoperatif 1 glindeki anjiopoietin-2 diizeyleri ile anlamli derecede korele
oldugu gosterilmistir. Diger tarftan bu ¢alismada postoperatif 1. giinde preoperatif doneme gore
anjiopoietin-2 diizeyinde anlamli artis olmasina ragmen ayni donemde kreatinin diizeyinde artis

saptanmamistir. Bu bulgu Uchida ve arkadaslari’nin (184) ¢aligmasi ile uyumlu degildir.

Kardiyak cerrahi sonrasi anjiyopoietin-2 oOlglimiiniin klinik uygulamalarda 6nemli
yansimalari olabilir. Bu anlamda anjiopoietin-2 diizeyinin artis1, asir1 sivi yiikklenmesi konusunda
uyarict bir faktor olarak algilanabilir. Yakin zamanda yapilan bazi deneysel arastirmalarda
anjiopoietin-2 aktivitesini yarigsmali bir sekilde inhibe eden Tie-2 agonistlerinin sentetik
mimetiklerinin etkinligi gosterilmistir (187, 188). Bu mimetikler, septik sok modelinde ve
endotoksin kaynakli akciger hasar modelinde pro-enflamatuar sitokin seviyelerini diisiirmeden
sonucu olumlu yonde etkilemislerdir. Bu ilaclarin etkinliklerini gostermelerinde ve organ
fonksiyonlarii iyilestirilmelerinde vaskiiler gegirgenligi azaltmalarmin etkisi oldugu ileri
stirilmustir (187). Bu baglamda, artmis anjiopoietin-2 seviyeleri ile yansitilan vaskiiler
gecirgenligin Tie-2 agonistlerinin sentetik mimetikleri ve iskemi/reperflizyon hasarinin
onlenmesinde etkili oldugu gosterilmis adrenomediillin gibi vazoaktif peptidler (189) ile

arttirllmasi gelecekte hastalar1 tedavi etmek i¢in olas1 bir terap6tik hedef olabilir.

Acik kalp cerrahisi uygulanan hastalarda morbidite ve mortalite riskinin kan gazlarinin
difiizyon yeteneginde ve solunum fonksiyon test (SFT) degerlerinde diisiis ile orantili olarak artig
gosterdigi bildirilmistir (190). Sar1 ve arkadaslarinin (191) kardiyopulmoner baypas sirasinda
aciga c¢ikan mediatorler ve bu mediatorlerin solunum fonksiyonlarina etkisini arastirdiklari
calismalarinda postoperatif 4. saatte ve 24. saatte yapilan solunum fonksiyon testlerinde (FEV1
ve FVC) preoperatif donemde elde edilen degerlere gore ciddi diisiis oldugunu tespit etmislerdir.
Bu sonuglar 1s181inda, ¢calismamizda agik kalp cerrahisi sonrast SFT degerlerinde belli bir oranda
azalmanin oldugu varsayilmakla birlikte, FEV1 ve FVC degerlerinin kan kardiyopleji grubunda

daha diisiik olmas1 bu farkin kardiyopleji tiirlinden kaynaklandigi ileri stiriilebilir.

Bu calismada SFT o6l¢iimleri (FEVI/FVC) ile restriktif tipte solunumsal bozukluk

gelistigi belirlenmistir. Bu bulgu Indnii ve arkadaslarinin (192) kalp cerrahisinin erken ve geg

51



solunum fonksiyonlar1 iizerine etkisini degerlendirdikleri c¢aligmalar1 tarafindan da
desteklenmektedir. Agik kalp cerrahisi uygulanan hastalarda postoperatif erken donemde ortaya
cikan restriktif bozukluktan solunum kas gii¢siizliigiiniin sorumlu oldugu bildirilmistir (193).
Benzer sekilde bu c¢alismaya katilan hastalarda tespit edilmis olan restriktif tipte solunumsal

bozuklugun sebebi agiklanabilir.

Agik kalp cerrahisi uygulanan hastalarda hipoksemi operasyondan sonra birka¢ hafta
devam edebilmektedir. Sing ve arkadaslar1 (194) KABG’li hastalarda postoperatif ikinci giinde
arter kaninda parsiyel oksijen basinci degerinin en diisiik diizeyde oldugu, sonrasinda artisa
gectigini  fakat postoperatif 8. glinde hala ameliyat Oncesi degerlere ulasamadigini
gostermislerdir. Sing ve arkadaslarinin (194) calismasi ile uyumlu olarak, bu ¢alismada da hem
del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda hem de Sicak Kan Kardiyoplejisi grubunda en diisiik
parsiyel oksijen basinci degerleri postoperatif 2. giinde goriilmiistiir. Bununla birlikte iki grup
arasinda anlamli bir fark saptanmamistir. Ayrica bu calismada kan gazlar1 degerlerinin (PaO2,
PaCO2, Sa02 ve pH) Ergiin ve arkadaglarinin (195) ¢alismasi ile uyumlu olarak her iki grupta
operasyon oOncesi ve sonrast donemde normal simirlar icinde oldugu tespit edilmistir. Bu
calismada kan gaz1 degerlerinin postoperatif donemde de normal sinirlar i¢inde olmasi hastalara

verilen postoperatif bakimin 1yi olmasi ileagiklanabilir.

Kritik hastalarda hiperglisemi siklikla goriiliir ve mortalite ve morbidite artisi ile iliskilidir
(196). del Nido kardiyopleji soliisyonu glikoz bazli olmadigindan, opersyon esnasindaki kan
sekeri diizenlenmesinin bu soliisyonla kan kardiyoplejiden daha kolay olmasi beklenebilir (89).
Timek ve ark. (89) KABG uyguladiklar hastalarinda kardiyopulmoner baypasin sonlandirilmasi
sonrasinda kan glukoz diizeyini artigin1 ve daha fazla insiilin infiizyonuna ihtiya¢ duyuldugunu
gozlemlemislerdir. Ayrica del Nido kardiyopleji soliisyonu kullanimmin kan kardiyoplejisine
gore daha diisiik glikoz seviyeleri ile sonuglandigi tespit edilmistir (89). Bu calismada da benzer
sekilde kan kardiyopleji grubunda, anlamlilik sinirinda olmamasi ile birlikte, postoperatif glukoz
diizeyinin daha yiiksek diizeylerde oldugu goriilmiistiir. Operasyon esnasindaki kan sekeri
diizeyinin kontrolii, sonradan ortaya ¢ikacak komplikasyonlari oneleyebilmesi agisindan 6nemli
olabilecegi i¢in (197), delNido kardiyopleji soliisyonu ile saglanan glisemik kontrol de klinik
acidan son derece onemlidir. Mevcut bulgulara dayanarak, kan sekeri seviyesindeki piklerin
Onlenebilecegini ve dekstroz bazli kardiyopleji c¢ozeltileri kullanilmadiginda kan sekeri

regiilasyonunun saglanabilecegini diisiiniiyoruz.

del Nido kardiyopleji soliisyonu, bilesenlerine bagli olarak bazi avantajlar sunar. Dengeli

baz ¢ozeltisi olan Plazmal yte, izo-osmolar (ozmolaritesi 294 mmol / L) olup fizyolojik bir pH'a
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sahiptir. Fizyolojik dogas1 alyuvar fizyolojisini etkilemez (198). Kavala ve Tiirkyilmaz’in (199)
KABG ve mitral valv replasman1 uyguladiklar1 hastalarinda kan kardiyoplejisi ve del Nido
kardiyopleji sollisyonunun etkilerini degerlendirmislerdir. delNido kardiyopleji soliisyonu
grubunda daha yiiksek Hgb ve Htc seviyeleri tespit edilmistir. Kavala ve Tirkyillmaz’in (213)
calismasit bu calisma ile uyumlu degildir. Diger taraftan ¢alismamiza benzer sekilde Ad ve
arkadaslarinin (200) KABG, kapak veya KABG/kapak cerrahisi uygulanan hastalarda del Nido
kardiyopleji soliisyonunun sonuglarin1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda uygulanan kardiyopleji
voliimiiniin del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda daha az iken, postoperatif transfiizyon ve
taburculuk esnasindaki hematokrit oran1 her iki grup arasinda benzer oldugunu saptamiglardir. Bu
calismada del Nido kardiyopleji soliisyonu hemoglobin ve hematokrit diizeyleri kan kardiyopleji
grubuna gore daha yiliksek olmasina ragmen anlamli diizeyde bir farklilik saptanmamistir.
Calismalardan elde edilen sonuclar arasindaki farkliligin olasi nedeni calismalara katilan
hastalarin demografik bilgileri ve yapilan cerrahi girisimlerin tiirlerinin ayni olmamasi ile

agiklanabilir.

Kardiyopulmoner baypas sirasinda hemodiliisyon nedeniyle hiponatremi meydana
gelebilir (201). Munoz ve arkadaslar1 (202) kardiyopulmoner baypas esnasinda hiponatreminin
morbidite ve mortalite riski ile iliskisini degerlendirmislerdir. Arastirmacilar serum sodyum
seviyesinin 130 mEq/L'nin altinda olmasi ile postoperatif inme riskindeki artis arasinda iligki
saptamamiglardir (202). Bu ¢alismada postoperatif 2. giinde del Nido kardiyopleji soliisyonu
grubunda saptanan hiponatremi hafif diizeyde olup Munoz ve arkadaslarinin (216) ¢alismasi ile

uyumlu olarak hiponatreminin yol actig1 bir komplikasyon izlenmemistir.

Bahsedilen avantajlar1 yaninda del Nido kardiyopleji soliisyonu ile ilgili baz1 endiseler
halen yanit bulamamustir. Potasyumun koroner vazokonstriksiyona neden olabilecegi ve
miyokard iskemisini zorlastirabilecegi nedeniyle del Nido kardiyopleji soliisyonunun yiiksek
potasyum igerigi Onemli bir konudur (203). Kavala ve Tiirkyllmaz’in (199) calismasinda
postoperatif K diizeyleri, postoperatif 1. saatte del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda kan
kardiyoplejisi grubuna gore daha diisiik saptanirken postoperatif 24. saatteki K seviyeleri farklilik
gostermemistir. Bu ¢alismada postoperatif 1. giinde iki grup arasinda potasyum diizeyi a¢isindan
fark saptanmasina ragmen Kavala ve Tiirkyillmaz’in (199) ¢alismasindan farkli olarak her iki
grupta da potasyum diizeyinin normal smirlar i¢inde oldugu goriilmiistiir. Ayrica del Nido
kardiyopleji soliisyonu grubunda preoperatif ve postoperatif donemlerde Olgiilen potasyum

degerleri arasinda zamana gore anlamli fark tespit edilmis olmasima ragmen bu donemlerin
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hicbirinde hiperpotasemi saptanmamistir. Dolayisiyla bu calismada del Nido kardiyopleji

soliisyonu kullanimu ile soruna yol agacak potasyum diizeyi gézlenmemistir.

del Nido kardiyopleji soliisyonu kan kardiyoplejisine goére daha ucuzdur ve maliyet
etkindir, ¢iinkii her 20 dakikada bir uygulanan kan kardiyoplejisinden farkli olarak, aortikkros
klemp siiresi 120 dakikay1 gegmediginde tek bir doz olarak kullanilir (204). Tek doz del Nido
kardiyopleji soliisyonu ¢ozeltisinin uygulanmasi aortik kros klemp siiresi acisindan avantajli
goriinmekle birlikte ameliyat siiresini uzatan diger faktorlerden dolay1r bu siirede uzamalar
olabilir. Bazi c¢aligsmalar, aortik kros klemp siiresinin del Nido kardiyopleji soliisyonu alan
hastalarda diger kardiyoplejik soliisyonlar1 alanlardan daha kisa oldugunu bildirmistir (86, 165).
Buna karsin, yakin tarihli bir ¢alisma, del Nido kardiyopleji soliisyonunun aortik kros klemp
siiresini azaltmadigin1 gostermistir (204). Bu calismada del Nido kardiyopleji soliisyonu
grubunda kardiyopulmoner baypas ve aortik kros klemp siiresinin daha uzun oldugu goriilmiistiir.
Diger taraftan Jongman ve arkadaslari’nin (1186) g¢alismasinda anjiopoietin-2 diizeyinin kros
klemp siiresi ve kardiyopulmoner baypas siiresi ile iliskisinin olmadigini saptamiglardir. Benzer
sekilde, bu calismada kan kardiyopleji ve del Nido kardiyopleji soliisyonu gruplari arasinda
preoperatif ve ilgili postoperatif donemler arasinda anjiopoetin diizeyleri arasinda fark
saptanmamis oldugu bulgusundan yola c¢ikarak del Nido kardiyopleji soliisyonu grubunda
saptanan daha uzun kardiyopulmoner baypas ve aortik kros klemp siiresinin anjiopoietin-2 diizeyi

tizerinde herhangi bir etkisinin olmadig ileri siiriilebilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonug¢ olarak agik kalp cerrahisi sirasinda del Nido kardiyopleji soliisyonunun
kullanimimin giivenli ve etkili oldugu gosterilmistir. Bu ¢aligmanin sonucunda del Nido
kardiyopleji soliisyonunun postoperatif donemde renal koruma acisindan daha etkin oldugu
gosterilmistir. Bununla birlikte bu ¢alismada serum kreatinin diizeyinin erken donemde bobrek
hasarmi1 saptamada yetersiz kaldigr goriilmiistiir. Ayrica bu calismada, endotelyal vaskiiler
gecirgenlik diizeyi hakkinda uyarici bilgi verdigi bilinen anjiopoietin-2 diizeylerinin erken
postoperatif donemde del Nido kardiyopleji soliisyonu uygulanan grupta daha diisiikk oldugu
gbzlenmistir. Bu nedenle del Nido kardiyopleji soliisyonunun endotel fonksiyonlarin1 koruma

acisindan sicak kan kardiyoplejisi kadar giivenli oldugu diisiiniilmektedir.

Bu caligmada yer alan hasta sayist sinirli olup agik kalp cerrahisi sirasinda del Nido
kardiyopleji soliisyonunun kullanimi ile ilgili daha genis kapsamli ¢aligmalara ihtiyag vardir.
Ayrica agik kalp cerrahisinde kullaniminin klinik 6neminin belirlenmesinde ve postoperatif
komplikasyonlarin saptanmasinda sistatin C ve anjiopoietin-2 ile ilgili daha ileri ¢aligmalarin

yapilmas1 gerekmektedir.
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