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OZET

Gultekin, Y. Koroner arter bypass greft (kabg) operasyonlarinda
verilecek olan esmolol’iin postoperatif atrial fibrilasyon olugmasini
engellemedeki etkisi. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dali. Tipta Uzmanlik Tezi, Eskisehir,
2010. Bu calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakdltesi Kalp ve
Damar Cerrahisi Anabilim Dalinda prospektif olarak gerceklestirildi. Esmolol’
un koroner arter bypass cerrahisi sonrasi gelisen AF’u engellemedeki etkisini
arastirmayi amagcladik. Calismaya yaslari 48-77 arasinda degisen, koroner
arter hastali§i olan 32 hasta (22 erkek, 10 kadin) dahil edildi. Hastalar
ventriktl fonksiyonlari, yas, cinsiyet ve koroner arterlerdeki lezyonlar
agisindan randomize olarak segilerek ve her bir grupta 16 hasta igeren,
esmolol verilen grup (¢calisma) ve kontrol grubu olmak Uzere iki gruba
ayrildi. Calisma grubundaki hastalara kros klemp kaldirildiktan sonra 24 saat
esmolol inflzyonu verildi. TUm hastalarin preoperatif, kros klemp
kaldirildiktan sonra, 6. saat ve 24. saat troponin-1 de@erleri olguldd.
Hastalarin preoperatif ve postoperatif 12 leadli EKG’leri c¢ekildi. Hastalar
postoperatif olarak yogun bakimda surekli monitérize edildi. Calisma
gurubunda kros klemp kaldirildiktan sonra bakilan troponin-1 daha yuksek
tespit edildi. Bu istatistiksel olarak anlamliydi. Bunu kros klemp suresinin
daha uzun olmasindan kaynaklandigini disunduik. Troponin-i seviyeleri daha
yuksek olsa da, calisma grubunda daha az hastada PAF gelisti, fakat bu
istatistiksel olarak anlamli degildi. Sonug¢ olarak, esmolol proflaksisinin
PAF’dan korumasi Uzerine istatistiksel olarak anlaml bir etkisi olmadigi
saptanmigtir. Ancak daha genis hasta gruplari Uzerinde c¢alismalar

yapilmasinin yararl olacagini disinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Esmolol, CABG, AF
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ABSTRACT

Gultekin Y. The Effect of esmolol on prevention of postoperative atrial
fibrillation after coronary artery bypass graft surgery. Eskisehir
Osmangazi University Faculty of Medicine Department of
Cardiovascular Surgery Specialization Thesis on Medical, Eskisehir
2010. This study was performed prospectively on Eskisehir Osmangazi
University, Faculty of Medicine, Department of Cardiovascular Surgery. In
this study, our purpose was to investigate the effect of esmolol on prevention
of postoperative atrial fibrillation after coronary artery bypass graft surgery
(CABG). Thirty-two patients (22 men, 10 women) with chronic ischemic
coronary artery disease aged from 48 to 77 included study. Patients were
divided 2 groups with selecting randomly for lesions on coronary artery as
esmolol (study) group or control group that included 16 patients each group.
In a study group, patient were received esmolol infusion for 24 hours after
removing cross clamp. Troponin-l levels were measured preoperatively and
after clamp removing, 6™ and 24" hours in all patients. The 12-lead ECGs
were performed preoperatively and postoperatively. Patients were monitored
continuously in intensive care. Troponin-1 that measured just after removing
clamp was higher in study group and this difference was significant
statistically. It was probably due to duration of cross clamping. Although
higher troponin-i levels, development of atrial fibrillation (AF) was less
frequent in study group but this difference was not significant In a conclusion,
we determined that prophylactic esmolol infusion has no statistically
significant effect on AF prevention. However, we concluded that further

studies with larger case sized are needed.

Key Words: Esmolol, CABG, AF
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1.GIiRIS

Acik kalp cerrahisi gegiren hastalarda en sik goérilen komplikasyon
postoperatif gérilen aritmilerdir. En sik supraventrikiler aritmiler bunlar icinde de en
sik atrial fibrilasyon goérulir (AF) (1). Atrial fibrilasyon acik kalp cerrahisi sonrasi
gorulen 6nemli bir ritim bozuklugudur. Koroner arter cerrahisi sonrasi %Z20-40,
kapak cerrahisi sonrasi % 38-64 gorulme sikhid bildirilmistir (2). Atrial fibrilasyon
olusum nedeni kesinlik kazanmamigstir. Patofizyolojisi kesinlik kazanmadigi icin
profilaksi ve tedavisinde yeterince basarili olunamamaktadir (3). Atrial fibrilasyon her
zaman mortal olmasa bile hastanede ve yoJun bakimda kalis sdlresini
uzatabilmekte, huzursuzluk ve anksiyeteye, hemodinamik bozukluga, inmeye neden
olmaktadir. Hastanin yasam kalitesini dusurmekte ve tedavi maliyetlerini
artirmaktadir (2). Bu yuzden olusum mekanizmasi ne olursa olsun tedaviden ¢ok

profilaksi gerektiren bir durumdur.

Atrial fibrilasyon elektrokardiyografide (EKG) dlizenli P dalgalarinin yerine
irreguler atrial fibrilatuar dalgalarla karakterize (f dalgasi), duzensiz R-R
mesafelerinin izledigi hizi dakikada 350-600 atimi bulabilen bir aritmidir. Ventrikl
cevabi birgok etkene bagli olarak degdisebilmekle beraber genellikle dizensiz 120-
160/dk atimdan olusur. Atrial fibrilasyonda olusan hizh ve dizensiz kalp
kontraksiyonu ventrikiler dolumu bozarak kalbin pompa fonksiyonunu olumsuz
etkiler. Pompa fonksiyonunun bozulmasi postoperatif donemde hemodinamik
acidan onemlidir (4). Atrial fibrilasyon acik kalp cerrahisinden sonra ilk bir haftada

genellikle postoperatif 2.-3. gunlerde gelismektedir (5).

Halen postoperatif atrial fibrilasyonun (PAF) etyolojisi tam olarak
bilinmemesine ragmen, atrial fibrilasyonun ortaya c¢ikisini kolaylastiran cgesitli
faktorler ortaya atiimistir. Pek c¢ok yazarsa kardiyopulmoner bypass kullanimini
suclamistir. Bunlar; kanidlasyon sonrasi atrial travma, uzamis aortik kros klemp
suresi, akut atrial genisleme, atrial iskemiler, postoperatif elektrolit bozuklugu,
perikardit, epikardial inflamatuar reaksiyon, hasta 6tiroid sendromu, sag koroner
artere greft uygulanmasi, postoperatif sempatik tonus artisi ve dolagimdaki
katekolaminlerin artisi, hipoksi, postoperatif dénemde beta bloker ilaglarin kesilmesi,

hasta yasi, hipertansiyon, erkek cinsiyeti olarak sayilabilir (6,7,8,9).



Beta blokerler postoperatif atrial fibrilasyon gelisiminin énlenmesi amaciyla
yogun olarak arastirilmigtir. Crystal ve arkadaslari (10) yakin tarihte 3840 hastayi
iceren 27 randomize ¢alismanin meta-analizini yapmisti. Proflaktik beta blokerler
postoperatif atrial fibrilasyon insidansini azaltmis olup riskte %61 azalma saglamistir
Amerikan Kardiyoloji Koleji/Amerikan Kalp Dernegi/Avrupa Kardiyoloji Dernegdi'nin
yayinladigi guncel klavuzlar (2006), kardiyak cerrahi sonrasi atrial fibrilasyonu
Onlemede beta blokerleri A kanit dizeyine sahip sinift endikasyonu olan ilaglar
olarak bildiriimektedir (11). Hizli ventrikiler yanith atrial fibrilasyonun hiz kontroliinde
intraventz beta blokerler (propranonol, atenolol, metoprolol, esmolol) etkilidirler.
Non kardiyak cerrahiden sonra intraven6z esmolol’tin atrial fibrilasyonu sinus ritmine
cevirmede diltiazeme gore daha etkili oldugu gosterilmistir (12). Profilaktik olarak
beta bloker ila¢ kullaniimasi acik kalp cerrahisi sonrasi gelisen atrial fibrilasyonu

onlemede etkili oldugu bir ¢cok yayinda tespit edilmistir (11).

Atrial fibrilasyonun tanisi EKG ile konur. Atrial fibrilasyonun proflaktik
tedavisinde hiz ve ritim kontroli hedeflenir. Bu amagla; amiodarone, propafenone,
sotalol, ibutilide, diltiazem, verapamil, prokainamide, beta-blokerler, digoksin,

magnezyum, kullanilabilir (13,14)

Esmolol hidroklorid, kisa etkili bir beta 1 selektif (kardiyoselektif) ajandir
(15). Etkisinin baslamasi ¢ok hizlidir ve etki slresi kisadir (14-16). Eliminasyon
suresi 9 dakika kadardir (15,16). Tasikardi, sistemik hipertansiyon ve aritmiler beta
adrenerijik sitimilasyon sonrasi olusan ve sikca karsilasilan bir sorundur. Esmolol’iin
kisa etkili olmasi, kalp yetmezligi, hipotansiyon ve bradikardi gelismesi durumunda
titre edilebilir olmasi kontrolini kolaylastirmaktadir (13,15). Kalp cerrahisi
uygulanmis hastalarin operasyon sirasinda ve sonrasinda bir takim 06zel
gereksinimleri vardir. Myokardin yUkinu azaltmak ve postoperatif supraventrikiler
tasikardileri kontrol etmek gerekir. Yeni greftlerin zarar gérmesini engellemek igin
kan basincinin dikkatlice kontroli gerekmektedir. Esmolol hem kan basincini hem
de kalp hizininin kontrolinu saglayarak kalbin yukinu azaltmaktadir. Acik kalp
cerrahisinde kan kardiyoplejisine eklenen esmolol’in myokardi korudugu tespit
edilmistir (18).

Bizim bu calismadaki amacimiz koroner arter bypass greft operasyonu
gegcirmis olan hastalarin kardiyopumoner bypass sonrasi ilk 24 saat proflaktik olarak
verilecek olan intraven6z esmolol inflzyonunun postoperatif erken dénemde ortaya

cikan atrial fibrilasyonun olusmasini engellemedeki koruyucu etkisini aragtirmaktir.



2.GENEL BILGILER

2.1. Koroner Arter Hastaligi (KAH)

Kalbin kendini besleyen koroner arterlerin, besledigi bolgelere herhangi
bir nedenle, yeterli kan tasiyamamasi sonucu miyokardda olusan iskemi ve
nekrozun derecesine gore gelisen hastaliklar ve bu hastaliklarin
komplikasyonlarinin  timu  koroner kalp hastaliklari (KKH) olarak

incelenmektedir (19).

KKH’liklarinin Onemi ve Goriilme Siklig:

Tum dunyada olum nedenleri arasinda birinci sirada yer alan
kardiyovaskuler hastalik (KVH)'larin insidansi ve bu hastaliklarla yasamini
surduren birey sayisi gun gegctikce artmaktadir (20). KKH’lari tum olumlerin
%33-50’sinin, kalp hastaliklarina bagl olumlerin ise %50-75’inin nedenidir.
Bu oranlar, KKH’larinin bireylerin ve toplumlarin saghgi igin onemini, ayni
zamanda sik gorulen hastalik grubu oldugunu ve Olumlerin en 6nde gelen
nedeni oldugunu yansitmaktadir. Son 45 yilda KKH’larinin tani, tibbi ve
cerrahi tedavi ile korunma yontemlerinde ¢ok dnemli gelismeler olmustur. Bu
gelismelere paralel olarak KKH’larina bagli dlumler giderek azalmaktadir. Bu
hizli gelismeye karsin, guinumuzde de KKH’larinin 6nemi yuksek morbidite ve
mortalite oranlariyla yakindan iligkilidir. KKH’larinin gorulme sikligi ve buna
bagli 6lim oranlari yasa, cinsiyete, diger risk faktorlerine, toplumlara,
ulkelerin  gelismiglik duzeylerine ve cografi bolgelere goére farklilik
gostermektedir. Koroner arterleri daraltan temel etyolojik neden olan
aterosklerozun olusumunda hiperlipidemi, hipertansiyon, diyabetes mellitus,
genetik faktorler, tatun kullanimi gibi risk faktorleri dGnemli rol oynamaktadir.
GuUnumuzde olugsmus aterosklerotik koroner arter darhigini tam olarak tedavi
edecek tibbi ve cerrahi bir yontem henuz bulunmamaktadir. Bu nedenle son
zamanlarda, ateroskleroz olusumunu hizlandiran risk faktoérlerinden korunma
ve tedavi yontemlerine daha fazla 6nem verilmektedir (19).

KKH’nin goérialme sikh@i ve buna bagh 6lum oranlari yasla da yakindan

ilgilidir. Yasin ilerlemesi KKH'nin temel nedeni olan ateroskleroz olusumunu



hizlandiran 6nemli risk faktorlerindendir. Kirk yastan 6énce KKH’I daha az
gorulmektedir. Kirk yastan sonra ateroskleroz olusumu ve buna baglh KKH'
gorulme sikhgr yasin artisina paralel olarak artmaktadir. KKH’nin en sik
goruldugu yas, erkeklerde 50-60, kadinlarda 60-70 arasidir (19). Yasam
suresi ortalamasi yuksek olan ulkelerde KKH gorilme sikligi ve buna bagl
olum oranlar yuksektir. Yagsam suresi ortalamasi dusuk olan gelismemis
ulkelerde bireylerin cogunlugu KKH'nin sik goruldigu yaslara gelemedikleri
icin KKH'lar! istatistik rakamlarina gére daha az gérilmektedir (19). Ulkelerin
gelismigliklerine paralel olarak, yasam suresi ortalamalari da artmaktadir.
Yas ilerledikge KKH’nin gorulme sikligi arttigindan, bu Ulkelerde KKH'nin
gorulme sikhginin artmasi beklenen bir sonugtur. Bu durumla ilgili olarak
gelismis Ulkelerde hipertansiyon, yuksek kalorili beslenmeye bagl olarak
hiperlipidemi ve diger risk faktorleri de artmaktadir. Risk faktorlerinin artigi ise
bireylerde ateroskleroz olusumunu hizlandirmakta ve sonugta KKH'nin

gorulme sikhgini arttirmaktadir (19).

Koroner Kalp Hastaliklarinda Tedavi
Koroner kalp hastaliklarinda tibbi tedavi disinda uygulanan girigsimsel

tedavi yontemleri sunlardir:
1. Koroner Arter Bypass Cerrahisi (KABC)
2. Perkutandz Transluminel Koroner Anjioplasti (Percutaneous Transluminal
Coronary Angioplasty; PTCA)
3. Koroner kalp hastaliklarinda yeni tedavi yontemleri
a. Lazer tedavisi
b. Aterektomi
c. Angioskopi

d. Stent Uygulamasi (21,19)



Koroner Arter Bypass Cerrahisi

Kardiyovaskuler hastaliklar icinde onemli bir yer tutan KAH'da yaygin
kullanilan tedavi yontemlerinden birisi de KABG uygulamasidir. Son yillarda
KABG uygulamalari giderek artmakta olup, ABD’'nde ve Kanada'da yillik
uygulanma sayisinin ortalama 600.000 civarinda oldugu bildiriimektedir ( 22,
23, 24 26, 27, 28, 29, 30, 31,32). Koroner arter bypass cerrahisi (KABC)
gunumuzde siklikla uygulanan bir cerrahi yontem olarak literatirde yer
almaktadir. ABD 2005 yilinda vyaklasik 500 000 KABC uygulandigi
bildiriimektedir (29). Tlrkiye'de ise bu rakamin yillik yaklasik 25 000

duzeyinde oldugu tahmin edilmektedir

Koroner Bypass Cerrahisi Tarihge

Aterosklerotik koroner arter hastaliklarinda cerrahi tedavi 1935 yilinda
Beck’ in pektoral kasin pedikulli greftini kalbin tGzerine dikmesi ile baglamigtir
(33, 34). 1941 yilinda Beck ayni amagla koroner sinlistin daraltiimasi,
perikardin ve epikardin mekanik veya kimyasal (perikard icerisine asbest
veya trikloresidik asit uygulamasi) olarak asindiriimasi ve epikard Uzerine
mediastinal yag dokusu yerlestiriimesi gibi teknikler yayinlamistir (1). 1951
yilinda Vineberg, internal torasik arteri (ITA) direkt olarak miyokard icerisine
implante etmistir (33). 1950 lerin ortalarinda Murray, ITA —koroner arter
anastomozlari ilk deneysel ¢alismalarini yayinlamisgtir (33). Bailey, 1950’ lerin
sonlarinda direkt koroner endarterektomileri tarif etmistir (33). Senning ise
1961 yilinda stenotik bir koroner artere uyguladigi anjiyoplastiyi yayinlamistir
(33). Sones ve Shirey ise 1962 yilinda koroner anjiografi alaninda
uyguladiklari yenilikler ile, koroner arterlerdeki darliklarin yerlerinin kesin
olarak gosteriimesini saglayarak koroner cerrahisinin onunu ac¢mislardir.
1962 yilinda Sabiston ilk aorto-koroner bypass hastasini bildirmistir (33).
Garrett ve DeBakey ise 1964 yilinda yaptiklari aorto-koroner bypass
ameliyatini 1973 yilinda yayinlamiglardir (1). 1964 yilinda Kolesov ilk LITA-
LAD (sol anterior inen dal) oppump anastomozunu gergeklestirmistir (33).
1968 yilinda ise Favaloro koroner arter bypass cerrahisi yapilan hastalardan
baylk seri yayinlamistir (33). 1970’lerin basindan itibaren aorto-koroner

vendz bypasslar ile birlikte iTA-koroner anastomozlarinin yapilmasi popiiler



olmaya baslamis ve gunumuizde en ¢ok yapilan ameliyatlardan birisi haline

gelmistir (33).
2.2. Kalp Anatomi ve Fizyolojisi

Kalp Anatomisi

Kalp i¢i bos muskiler bir organ olup, sekil olarak bir dl¢gude piramide
benzer ve mediastiniumda, perikard igcinde bulunur. Tabaninda buyuk kan
damarlar ile yaptigi baglanti disinda perikardium iginde serbest haldedir
(35).

Kalp, vertikal bir septum ile dort odaciga bdlinur, sagd ve sol
atriyumlar ile sag ve sol ventrikuller. Kalbin duvari miyokardiyal denilen kalp
kasindan olugsmustur. Bu kas distan perikard ile igten de ince bir endotel
tabakasi olan endokardium ile sariimistir (35).

Sag atriyum, bir ana bosluk ve kuglk bir dis kesecik olan aurikula’dan
olugur. Vena kava superior sag atriyumun Ust kismina acilir. Kalp
duvarlarindan gelen kanin buyuk kismini drene eden sinus koronarius, vena
kava inferior ile atrioventriktler deligin arasinda sag atriyum acilir. Bunlardan
baska kalp duvarini drene eden ve dogrudan sag atriyum agilan kiguk
venlere ait cok sayida delikler de vardir (35).

Sag ventrikul, atrioventrikiler delik araciligiyla sag atriyumla ve
pulmoner delik aracihgiyla truncus pulmonalis ile birlegir. Valva tricispidalis
sag atrioventrikller delikte bulunur ve bir endokard katlantisi ile bir miktar
bag dokusu ilavesinden olusan Ug¢ kapakgiktan meydana gelmistir (35).

Sol atriyum, sag atriyuma benzer sekilde bir ana bosluk ve sol
auricula’dan olugur. Sol atriyumun arka duvarina her akcigerden iki adet
olmak Uzere dort vena pulmonalis agilir. Sol atrioventrikiler delikte mitral
kapak bulunur (35).

Sol ventrikil, atrioventrikuler delik araciligiyla sol atriyumla ve osteum
aorta araciligi ile aorta ile birlesir. Sol ventrikulun duvarlari sag ventrikul
duvarindan uU¢ kat daha kalindir. Valva aorta, aort deliginde bulunur ve

yapisal olarak pulmoner kapakla benzesir (35).



Kalbin Uyari ve ileti Sistemi

Kalbin ileti sistemi, nodus atrioventrikularis, nodus atrioventrikularis,
fasiculus atrioventrikularis ve bunun sag ve sol ug¢ dallarini olusturan purkinje
liflerinin subendokardiyal pleksusunu igeren 6zellesmis kalp kasini kapsar.
Nodus sinoatrialis kalp kasi kontraksiyonun baslatildigi ve ¢ogunlukla

pacemarker olarak adlandirilan yerdir (35).

KALPTEKI UYARILARI ILETME SISTEMI
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Sekil 2.1. Kalpte iletim sistemi

Kalbin atriyal kani, aortik kapadin hemen Uzerinden ¢ikan sag ve sol
koroner arter tarafindan saglanir. Bunlar ve buyuk dallari, subendokardiyal
bag dokusu iginde kalp ylzeyi Uzerinde dagilirlar (35).

Kalp arkus aortanin altinda yer alan plexus cardiacus’lar yoluyla
otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik lifleri tarafindan inerve
edilir. Sempatik sinir lifleri truncus sympathicus’un servikal ve ust torakal
kismindan, parasempatik sinir lifleri ise nervus vagus’tan gelir. Postganglionik

sempatik lifler, sinoatrial ve atrioventriktler digumlerde, kalp kasi liflerinde ve



koroner arterler Uzerinde sonlanir. Postganglionik parasempatik sinir lifler,
sinoatrial, atrioventrikiler digumlerde ve koroner arterlerde sonlanir (35).
Kardiyak implus normalde sag atriyum ile superior vena kavanin
bileskesinde yer alan 6zel pacemaker hucrelerinden ibaret olan sinoatrial
digumde olusur (38). Sinoatrial digumde Uretilen uyari hizla atriyumlar ve
A-V noda iletilir. Ozel atriyal fibriller bu uyariyi hem sol atriyuma hem de A-V
noda hizla iletebilecek kapasitededir. A-V nod, sag atriyumun septal
duvarinda koroner sinusun agildigi yerin hemen 6nunde ve trikUspit valvin
septal kapaginin tzerinde yer alir ve Ug bdlime ayrilir; Gst kavsak, orta nodal
ve alt kavsak bolgeleri. Orta nodal bolge intrensek spontan aktiviteden
yoksun iken diger iki bolgenin bu 06zelligi vardir. Normalde bu kavsaktaki
spontan depolarizasyon hizinin yavas olmasi kalp hizinin kontrol
edilebilmesini saglar. Sinoatriyal nodun depolarizasyon hizini azaltan veya
AV kavsagin otomatizesini artiran her hangi bir neden bu kavsagin kalbin
pacemaker gorevini Ustlenmesine neden olur (38). Atrioventrikuler iletim: A-V
nod, aksesuar yol veya HGS-pirkinje disfonksiyonu gibi bir patoloji yoksa
atriumdan ventrikule iletimi sinirlar (39). A-V noda gelen atrial impulslar A-V
nodal refrakterlikte degiskenlik olusturur, bu durum da ventrikiler cevabin
degiskenligini aciklayabilir. Atrial hiz goreceli olarak dusik oldugunda
ventrikiler yanit hizli olma egilimindedir, bunun tersi olarak da yuksek
hizlardaki atrial hizlarda duaslk bir ventrikiler yaniti olusma egilimi olusur
(40). Artmis parasempatik ve baskilanmis sempatik tonus, A-V nodal ileti
uzerine negatif dromotropik etki olustururken, bunun tam tersi de dogrudur.
Otonomik tonusdaki fluktuasyonlar, AF’'deki degisken ventrikller yanita
neden olurlar, 6rnedin uyku halinde diguk ventrikiler hiza kargin egzersizde
artan ventrikll hizi gibi. Daha c¢ok vagal uyarilarla artan ventrikiler hizi
kontrol altina alabilen dijital trevi ilaglar aktivite sirasindaki kalp hizini kontrol
altina almada daha etkisizdirler. Otonomik tonusdaki bu genis caph

degdisimler tedavi yaklasimlarini zorlagtirmaktadir (41-43).

Kalp Fizyolojisi
Kalp, akcigerlere kan pompalayan sag kalp ve gevre organlara kan

pompalayan sol olusur. Bunlardan her biri, bir atriyum ve bir ventrikllden



olusan iki bolmeli bir atim pompasidir. Atriyum, ventrikll icin zayif bir
hazirlayici pompa gorevi gorur, baglica gorevi kani ventrikil icine
yonlendirmektir. Ventrikul ise kani ya pulmoner ya da periferik dolasima iten

ana kuvveti saglar (37).

Kalp Pompalama islevinin Diizenlenmesi

Kalbin pompaladigi kan hacminin duzenlenmesi baglica iki yolla olur.
Bunlar kalbe akan kanin hacmindeki degisikliklere cevap olarak kalbin
pompalama islevinin intrensek duzenlenmesi ve kalbin otonom sinir sistemi
ile dizenlenmesidir (37).

Kalbe gelen kan hacminde meydana gelen degisikliklere Kkargi
gosterilen intrensek uyum saglama yetenegine Frank-Starling mekanizmasi
denir (37). Bu mekanizma temel olarak, kalp kasi dolus arasinda ne kadar
cok gerilirse, kasilmanin kuvveti ve aortaya pompalanan kan miktarinin da o
kadar buylk olacagi seklindedir. Yani fizyolojik sinirlar icerisinde kalp,
venlerde normalden fazla miktarda kan birikmesine izin vermeyecek sekilde

kendisine gelen kanin tamamini pompalar (37).

Koroner Dolagim

insanda ortalama dinlenme koroner kan akimi 225 ml/dk’dir, bu deger
toplam kalp debisinin %4-5’i kadardir. Sol ventrikile olan koroner kan akimi,
vucudun diger bolgelerinde gorulenin aksine sistol sirasinda intramuskuler
damarlara gugclu bir basi uygulamasidir. Diyastol sirasinda kalp kasi gevser
ve sol ventrikul kapillerlerindeki tikaniklik ortadan kalkar, kan buttun diyastol
boyunca damarlardan serbest¢ce akar. Sag ventrikildeki kapillerde de kan
akimi kalp dongusune gore fazik bir degisiklik gosterir ancak sag ventrikulin
kasilma gucu, sol ventrikulinkinden ¢ok daha azdir (44).

Kalbe gelen otonom sinirlerin uyariilmasi koroner kan akimin dogrudan
veya dolayli olarak etkileyebilirler. Parasempatik sinir liflerinin ventriktler
damarlar Uzerine dagihmi az oldugu igin parasempatik uyari dogrudan etkiyle
koroner arterleri cok az oranda dilate edebilir. Sempatik sistem, kan damari
duvarinda dilatér ya da konstruktor reseptér bulunmasina bagh olarak, ya

vazodilator ya da vazokonstriktor etki gosterir (44).
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Akcigere kan A. Pulmonalis ve Aa. Bronchialis araciligi ile gelir. A.
Pulmonalis vendz kani akcigerlere goturir. Segmental bronkuslarla birlikte
paralel dagilirlar ve akcigeri Segmental olarak beslerler. Aa. Bronchialis
trakeabronkial agag, akcigerin kendi dokusu, plevra ve pulmoner damarlarin

duvarlarini besler (36).

2.3. Atrial Fibrilasyon

Tanim: AF, elektrokardiyografik olarak buyukluk, sekil, zamanlamasi
degisken, hizli, duzensiz atriyal fibrulatuar dalgalarla karakterizedir.
Genellikle duzensiz ventrikller cevap ile beraberdir. Ancak tam kalp blogu
olanlar, hizlanmis kavsak ya da idioventrikuler ritmi olanlar, ya da ventrikiler
pace ritmi olanlarda ventrikiler cevap duzenli olabilir (47). Gegen on yil
icerisinde AF gelisimini anlamada blUyuk mesafe kaydedilmistir. Deneysel
calismalar AF’ un baslangic ve devam mekanizmasini anlamada buyuk
gelismeler elde edilmesine yardimci olmustur. Spesifik kardiyak iyon
kanallarina yonlendirilen ilaglar, AF Onleyici ya da kontrol edici olarak
dizenlenen nonfarmakolojik tedavi girisimleri ve bazi hastalarda AF’ a
genetik yatkinhigin oldugunun anlasiimasi bu ilerlemelerden bazilaridir (47).

Epidemiyoloji: AF insidansi her dekadda yaklagsik ikiye katlanarak artan
sekildedir, 55- 64 yaglari arasinda 1000 kisilik populasyonda yilda 2-3 yeni
vaka gozlenirken, 85-94 yaslari arasindaki 1000 Kisilik populasyonda yilda 35
yeni vaka ortaya c¢ikmaktadir. Aritmi, ani 6lum ig¢in bagimsiz bir risk faktoru
olarak kabul edilir. Bilinen risk faktorleri dizeltmesi yapildiktan sonra erkekler
icin rolatif risk faktort 1,5 iken bu oran kadinlarda 1,9 dur (48). Altta yatan
ventrikuler disfonksiyonu olan hastalarda ani 6lum i¢in bu artmis oran, primer

kalp yetmezligi nedeniyledir (49).
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Sekil 2.2. EKG (atrial fibrilasyon)

Tek basina atrial fibrilasyon deyimi, kanitlanabilir altta yatan bir nedeni
tanimlanamayan hastalarda ortaya ¢ikan AF icin kullanilir. Bu, atriyumda
aritmiye yatkinlik ve otonomik noéral uyariya neden olan fibrotik alanlar
nedeniyle olabilir (50). Tek basina atrial fibrilasyonun tim AF vakalari
arasinda % 3’lUk bir yer tuttugu distnulmektedir. Altmis yasindan geng
hastalarda tek basina atrial fibrilasyon iyi huylu bir hadise iken, 60 yasindan
buyuk hastalarda inme ve ani 6lum nedeni olabilir (51,52).

Histolojik ve Elektrofizyolojik Ozellikleri: Genellikle AF gelisiminde, altta
yatan kardiyak ya da non-kardiyak bir hastalik yatkinlik bulunur. Siklkla
inflamasyon ya da fibrozise bagh atriyal anormallik, aritmi gelisiminde
substrat gorevi yapar (53). Buna ilave olarak AF’ un baglamasi bir tetikleyici
gerektirir. Tetikleyiciler, otonomik tonusta ve atrial duvar geriliminde ani ya da
kronik degisiklikler sonucu atrial ektopik odak olugsturarak, ya da lokal
faktorler aracihgi ile AF’'u baslatirlar. AF icin kardiyotorasik cerrahi etkili bir
tetikleyicidir (54).

AF vakalarinin birgogunda atriumda ¢ok sayida, kigUk yeniden giris
donguleri mevcuttur. Aritminin devami igin kritik bir atriyal kitleye ihtiyag
vardir. AF’ u dnleyici ilaglar, bunu dongu dalga boyunu uzatarak basarirlar.
invazif teknikler ise atriyal segment biyUkligiini azaltarak bunu basarirlar

(55). Son doénemlerde AF’a neden olan ve kesin olarak tanimlanmig ikinci
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mekanizma ise pulmoner venlerin yakininda hizla ateslenen odaklardir.
Boyle bir odak, EKG’ de AF’ a benzer bir gérinime neden olabilecegi gibi
daha yaygin olarak, kuguk bir ektopik aktivite patlamasindan sonra AF’a
donusebilir. Hayvan deneylerinde indiklenmis AF’un tekrarlayan episotlarinin
kalici AF gelismesine neden oldugu gdsterilmistir (56). Bu tekrarlayan
episotlarin elektrofizyolojik etkisinin, atriyal refraktér periodun o6nemli
derecede azalmasi ve dusuk kalp hizlarinda atriyal refraktor uzama kaybi
oldugu dusunulebilir. Bu fenomen sinds ritminin saglanmasi ile geri
dondurdlebilir ki bu “atriyal remodelling” olarak bilinir (57). Verapamil ile
tedavi bu remodelling’in boyutunu azaltabilir, ¢linkl, stozolik kalsiyum fazla
yuklenmesine neden olur. Bu gozlemin birtakim klinik sonuglari vardir,
kardiyoversiyondan once AF icin kullanilan antiaritmik ilaglarla verapamil’in

birlikte kullanilmasi aritminin rekirrens riskinde azalma nedeni olabilir.

Sekil 2.3. Atrial fibrilasyonun mekanizmasi

Uzamig AF episodu, siklikla atriumlarin mekanik disfonksiyonuna
neden olur. Sinus ritminin yeniden olusturulmasi genellikle iki-dort hafta
icerisinde  fonksiyon normalizasyonu ile Dbirliktedir (58). Belki de

kardiyoversiyondan sonra birka¢ hafta icerisinde tromboemboli riskinin
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devam ediyor olmasinin nedeni mekanik fonksiyondaki dizelme

gecikmesidir.

Hemodinamik Etkileri

AF, ventrikller doluma atriyal katkinin kaybina neden olur, bu durum
stroke volimde % 20 lik bir dusus ile birliktedir (59). Ventrikller cevaptaki
duzensizlikte hemodinamik bozulmaya katkida bulunuyor olabilir. AF’lu
hastanin ventrikuler hizi genig dalgalanmalar gosterir, sinus ritmi esnasindaki
hizinin ¢ok Ustline gikabilir. Bazi hastalarda iyi kontrol edilemeyen ventrikller
hiz, (genellikle, dakikada 100 atimdan fazlasi) inat¢i tasikardi nedeniyle
yapisal degisiklikler sonucu ventrikller disfonksiyona neden olabilir (60). Bu
tasikardi nedenli kardiyomiyopati genellikle sinus ritmi yeniden saglandiginda
ya da AF esnasinda ventrikiler hiz kontrol altina alindiginda geri
doénuasumludur.

AF’ lu hastalarin bazilarinda ya minimal semptomlar mevcuttur ya da
hic semptom yoktur. Bazilarinda ise, 6zellikle AF’un ilk basladigi anda yogun
olmak Uzere carpintidan akut pulmoner 6deme kadar ciddi semptomlar
ortaya cikabilir, ancak yorgunluk ve diger nonspesifik semptomlar en yaygin
olarak ortaya cikan belirtilerdir (61). Yas eslestirimesi yapilmis sinls
ritmindeki hastalarla karsilastirnldiginda AF’lu yagh hastalarda kognitif
fonksiyonlarda bozukluklar gosterilmisti. Bu bozuklugun nedeninin
tekrarlayan serebral emboliler mi yoksa dusuk stroke volime bagh
hipoperfizyon mu oldugu acik degildir. AF’'un her episodu semptomatik
degildir, aksine paroxismal AF’ lu hastalarin monitorizasyonu gostermistir ki
asemptomatik episotlar daha fazladir. Veriler gostermektedir ki, AF
esnasindaki hayat kalitesi sinus ritmi olusturulduktan sonraki hayat kalitesi ile
kargilastirildiginda bozulmustur. Ancak son donemlerde bazi klguk
calismalarda, diltiazem kullanilarak kardiyak hizin kontrol altina alindiginda
semptomlardaki azalmanin amiodaron ile sinus ritminin saglandiginda
semptomlardaki azalma kadar olabilecegi gOsterilmigtir (62). Paroxismal
AF’lu hastalarin yasam kalkitesindeki bozulma neredeyse anijioplasti yapilan

hastalarda ki yagsam kalitesindeki bozulma ile esdegerdir. Bir pace-maker
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yerlestirilerek atriyo-ventrikiler dUgumuin ablazyonu yasam kalitesi skorunda

ciddi duzelmelerle sonuglanabilmektedir (63).

Atrial Fibrilasyonlu Hastaya Yaklagsim

AF’lu hastanin degerlendiriimesinde énemli olan nokta aritminin klinik
onemi ve birlikte bulundugu durumlarin iyi tanimlanmasidir. Hekim aritminin
tedavisinde kullanilan bazi antiaritmik ilaglarin negatif inotropik etkisi
konusunda uyanik olmalidir. Dikkatli bir oyku alimi ve fizik muayene son
derece onemlidir. Hekim, Ozellikle yeni ortaya ¢ikan anjina atagi ve konjestif
kalp yetmezligi isaretlerine son derece dikkat etmelidir. ClUnkU bunlar erken
kardiyoversiyon gerekliligi konusunda uyarici isaretlerdir. EKG kardiyak
anomalileri degerlendirmede kiymetlidir. Tiroid fonksiyon testleri ise
beklenmedik bir hipertroidiyi ortaya koyabilir. Tedaviye yaklagimin ¢ ayagi
vardir: i) hekim, sinds ritmine déndurmeye ihtiya¢ olup olmadigini ve bunun
icin uygun zamani ve uygun yontemi; ii) embolik hadiseyi dnlemek igin
antikoagulasyona ihtiya¢ olup olmadigini belirlemeyi; iii) hasta AF’ da iken
kardiyak hizi belirlemeyi iyi degerlendirmelidir. Yeni tani almig tim AF’lu
hastalarin hastaneye vyatiriilmasina gerek yoktur, hastaneye yatiriima
hemodinamik olarak dengesiz olanlar ve ciddi semptomatik olanlarla
sinirlandirilabilir. Bu hastalar, emboli igin yuksek risk tagiyanlar (kalp

yetmezlikli olanlar) ve erken kardiyoversiyon planlananlardir (64).

Antiaritmik ila¢ Tedavisi

Sinus ritmine déndlurmek icin erken ilag tedavisi, aritmisi son 48 saat
icerisinde tani alanlarla, uzun donemdir warfarin tedavisi alanlarda planlanir.
AF’ u sinus ritmine dondurmede digoxin etkili degildir, ancak, ilag erken
donemde ve wuygun dozda verildiginde antiaritmik tedavi basaril
kardiyoversiyon sansini % 90 kadar artinir (65). Eger farmakoljik tedavi
planlandi ve baglandiysa tedavinin baglangicindan sonraki ilk 48-72 saat
boyunca devamli elektrokardiyografik monitdrizasyon yapilmalidir. Ancak,
amiodarone infuzyonu esnasinda eger sinus dugum disfonksiyonundan
suphelenilmiyorsa montdrizasyon sart degildir. Antikoagllasyon: Cogu

hastada, tam olarak AF'un baglangic zamani tayin edilemeyebilir. Bu gibi
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durumlarda kardiyoversiyona baslanmadan 6nce antikoagllan tedavinin
verilmesi kuvvetle tavsiye edilir. iki alternatif yaklasim mevcuttur: i) 7
Poliklinik hastalarinda “international Normalized Ratio (INR)” degerleri 2.0 ya
da 3.0 duzeyinde tutacak sekilde en azindan 3 haftalik oral warfarin tedavisi
veriimesi ve takibinde Kkardiyoversiyon yapilmasi; ii) transozofagial
ekokardiyografi (TEE) esliginde kardiyoversiyon yapilmasi. TEE esliginde
kardiyoversiyon yapilmasi trombus olmadigini ortaya koydugunda ¢ok dusuk
emboli riski ile bu islem yapiimis olur (64). Bu yontemlerden hangisinin
kullanildigina bakilmaksizin kardiyoversiyon sonrasi en az u¢ hafta warfarin
tedavisine devam edilmesi siddetle onerilir. Sinds ritminin saglanmasindan
sonraki ilk U¢ ay icerisinde AF’a geri donus en siklikla goéruldugunden eger
herhangi bir kontraendikasyon yoksa bu period igerisinde antikoagulan

tedaviye devam etmek son derece 6nemlidir (66)

Koroner Arter Bypass Cerrahisi Sonrasi Atrial Fibrilasyon

Dunyada yilda altiyuzbinden fazla hastaya KABC yapilmaktadir (67).
KABC sonrasi AF sik rastlanan bir komplikasyondur ve c¢ok buyuk mali
kayiplara da neden olur. Bu anlamda AF’un basarili yonetimi son derece
onemlidir ve bunu basarmada kullanilan strateji merkezden merkeze
degisiklik gostermektedir (68). Epidemiyoloji: Kardiyak cerrahi sonrasi AF,
hasta profiline, cerrahinin tipine, aritmi degderlendirme metoduna ve aritmi
tanimlamasina gdre degismekle beraber %10 ile % 65 oraninda kargsilagilan
bir komplikasyondur (46,70). izole KABG ameliyatina giden hastalarda,
kapak ameliyati yapilan ya da kombine kapak ve koroner arter ameliyati
yapilanlara gore insidansi daha dusuktur. Yaklasik %20-40 arasinda gorulur
(45,46,71). PAF’ un en yuksek goruldugu postoperatif donem 2. ve 3.
gunlerdir. Cok az hastada daha erken ya da doérdincu glnden sonra AF
gelisir (73).

Mekanizma: AF siklikla, atrium boyunca dolagan ¢ok sayida dalganin
yeniden girigsine bagli uyariya atfedilir. Kardiyak cerrahi sonrasi AF’a neden
olan elektrofizyolojik mekanizma tam olarak anlasilabilmis degildir. Ancak, AF
episodlari muhtemelen uygun atriyal substrata sahip hastalardaki atriyal

prematur kontraksiyonlarla tetikleniyor olabilir. Ayrica AF’ a hizlica ateglenen
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atriyal odaklar neden oluyor olabilir. Ancak bu mekanizmanin kardiyak
cerrahi sonrasi gelisen AF ile ilgisi olup olmadigi henuz acgiklik kazanmis
degildir (74). Yeniden giris ve AF, birbirine komsu atriyal bolgeler oldukca
farkli refraktor periotlara sahip olduklarinda daha kolay ortaya cikar.
Yavaslamis atriyal ileti mekanizmasida yeniden girisi kolaylastirir ve beklide
bu uzamis “P” dalga zamani ve yeniden girig arasindaki iligki, kardiyak
cerrahi sonrasi olusan AF’ u agiklar (68). Atriyal insizyon, atriyal iskemi ve
zaten var olan kardiyak hastallk sadece anormal atriyal ileti ve
refraktorlikteki artisa neden olmakla kalmayip, tetikleyici olaylarin sikhginda
artisa neden olur. Atriyal prematur vurular ¢ogunlukla AF'dan dakikalar,
bazende saatler Once ortaya c¢ikarak oOnculuk etmektedirler. Bazi
calismalarda buna ilave olarak AF’dan hemen 6nce sempatik aktivasyonda
bir artis oldugu tespit edilmistir (68).

Koroner arter bypass ameliyatlari sonrasi atrial iskeminin AF gelisimi
icin altta yatan nedene olan katkisi ve AF’ un ateslenmesine olan katkisi
bircok ¢alismada arastiriimistir. Her ne kadar koroner sirktlasyon araciligi ile
verilen kardiyopleji ventrikiler mekanik ve elektriksel aktiviteyi basarili bir
sekilde durdursa da, atriyal septum ventrikller septuma gore daha sicak kalir
(75). Genellikle elektriksel olarak aktif bir durumda kalmaya devam eder (bu,
ayni zamanda uygun olmayan miyokardiyal korumanin bir igareti olarak kabul
edilir). KABC esnasinda elektriksel aktivitenin devamlihgi ile PAF arasinda
guclu bir iliski mevcuttur (76-78). Yikselmis kreatin kinaz olgimu ile kendini
belli eden uygunsuz myokardiyal koruma da PAF ile koreledir (79). Tum
isaretler PAF'da en Onemli rollu atriyal iskeminin aldigi yolunda dedgildir.
Képek modelinde, atriyal hipoterminin derecesinin, atriyal efektif refraktor
period ya da AF’un baslaltilabilirligi Gzerine etkisinin olmadigi gdsterilmistir.
Ornegin, atriyal iskeminin siklikla olustugu, pediyatrik kardiyak hastalarda ve
transplant hastalarinda PAF insidansi daha dusuktir. Bunlardan da
anlasilmaktadir ki atriyal iskemi PAF gelisiminde basrolu oynamamaktadir
(68).

Komplikasyonlari: PAF’'u olan hastalarda olmayanlara gére KABC ile

iliskili komplikasyonlar daha sik goraltur (80). Cunklu genel durumu bozuk
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hastalarda AF daha sik geligir. Postoperatif ddonemde yogun bakim tnitesine
yeniden alinan hastalarda, uzamis ventilasyon suresine sahip ya da yeniden
entlbasyon ihtiyaci duyulan hastalarda, ameliyathaneye komplikasyon
nedeniyle yeniden dondurulen hastalarda AF’ un daha sik gorilmesi sasirtici
olmamalidir (71). AF yine ayni zamanda postoperatif pnédmonili hastalarda,
perioperatif miyokard enfarktisi geciren hastalarda, konjestif kalp yetmezlikli
hastalarda, kardiyak arrest, ventrikiler aritmi, renal yetmezlik dykisu mevcut
hastalarda daha siklikla ortaya c¢ikar (81). Daha Onemlisi butin bunlarin
disinda PAF’lu hastalar, PAF’lu olmayanlara gére artmis 30 gin ve 6 ay
mortalite oranlarina sahiptirler (71). Her ne kadar AF, artmis morbidite nedeni
olmasi gerekmese de, bazi komplikasyonlar direkt olarak aritminin
sonuglaridir. Kardiyak cerrahi sonrasi AF’lu hastalar, olmayanlara gore
hospitalizasyon sirasinda daha ¢ok serebrovaskuler olay insidansina sahiptir
(82). AF, hipotansiyona ya da pulmoner 6deme, inmeye neden olabilir, sints
ritmine dondurulmesi ile kardiyak indekste anlamli dizelme olmaktadir (83).
AF’ lu hastalar postoperatif donemde, kalici pace-maker ihtiyacini daha ¢ok
duymaktadirlar. Bazi galismalarda hastalik seviyeleri dizeltildikten sonra bile,
AF’ lu hastalarin daha uzun yogun bakimda kalim surelerine sahip olduklari
gosterilmistir ve Amerika Birlesik Devletin’de AF’ lu her hasta igin hastane
harcamalarinin 10.000- 11.000 Amerikan dolari civarinda oldugu tahmin
edilmektedir (48).

Kardiyak Cerrahi Sonrasi Atriyal Fibrillasyonun Belirleyicileri

Kardiyak cerrahi sonrasi AF gelisimi icin birgok risk faktoru
belirlenmistir. Bu faktorler preoperatif, intraoperatif ve postoperatif olmak
uzere Ug sinifa ayrilip incelenebilir.

Preoperatif Faktorler: Yash olmak kardiyak cerrahi sonrasi AF
gelistirmek icin en 6nemli faktordir. AF insidansi yasli hastalarda her dekad
icin % 50 lik bir risk artisini ifade eder (81). ileri yas belkide artmig atriyal
fibrozis ve dilatasyon nedeniyle genel populasyonda da AF igin bir risk
faktora olusturur. Buyulk, iyi dizenlenmis gdzlemsel galismalar preoperatif
dénemde AF icin bagimsiz risk faktorleri konusunda degisik ve birbiri ile

celisen sonugclar vermistir. Genel populasyonda AF’ nun bir belirleyicisi olarak
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kabul edilen hipertansiyon kardiyak cerrahi sonrasi AF igin de bir risk faktori
gibi gézikmektedir. Bu durum fibrozis ve atriyal refraktorligin dispersiyonu
ile ilgili olabilir. KABC sonrasi AF geligsiminde erkek olmakta kadinlara gore
artmis risk faktéri demektir (85). iyon kanal expresyonunun ve hormonal
etkilerin otonomik tonus Uzerine etkilerinin erkek ve kadinlarda farkh olusu
bunu aciklayabilir. Daha énceden geciriimis AF 6ykusl ve konjestif kalp
yetmezligi de PAF’ un belirleyicileridir. Bu konuda yapilan tim galigmalarda
olmasada bazi galismalarda cerrahi Oncesi sol ventrikil diyastol sonu
basincindaki artisin PAF gelisiminin belirleyicisi oldugu gdsterilmistir (68).

intraoperaif Faktérler: Yine tim calismalarda olmasa (69,86,73) da
bazi ¢aligmalarda (70,72,87) aortik kros klemp zamani ile artmig AF geligimi
arasinda bir iligkinin varligi gosterilmistir. Muhtemelen bu iliski uzamig kros
klemp nedeniyle uzamig atriyal iskemidir. Vendz kanulasyonun lokalizasyonu
da PAF gelisimi ile iligkilidir (70,71). Atriyum insizyonundan kaginilan bikaval
kanulasyonun PAF sikhgini azaltabilecedi gosterilebilmistir (70). Pulmoner
ven aracliligi ile kalbin vent edilmesi artmig PAF nedenidir (88).

Postoperatif Faktorler: Pnomoni (69), KOAH (28,38,29), artmis
sempatik desarj ve uzamis ventilasyon zamaninin (69) PAF gelisimi ile ilgili
oldugunu gosteren calismalar mevcuttur. Postoperatif atrial pace ihtiyacida
(70) yine artmis AF insidansi ile beraberdir ve bu durum belkide alttaki yatan
bir sinds digum disfonksiyonunu ve hiz kontrol edici ilaglarin kullanimini
yansitiyor olabilir.

Proflaksi: KABC sonrasi AF insidansi yuksek oldugundan ve onemli
morbidite, mortalite, mali kayba neden oldugundan PAF’'un Onlenmesine
yonelik ciddi ¢aba harcanmalidir (68). Cok sayida randomize, kontrollu
calismada KABC ameliyatina giden hastalarda beta adrenerjik blokaj yapici
ajanlarin profilaktik kullaniminin faydalari ortaya konmustur (89). Beta-bloker
ilaglarin preoperatif baglanmasi postoperatif baslanmasindan daha efektif
olabilecegini gosteren calismalar da mevcuttur (90). Ejeksiyon fraksiyonu
(EF) % 30 ya da daha fazla olan hastalari, bronkospazmi ve Tip | diyabeti
olmayan, atriyoventrikiler blogu ya da hasta sinis sendromu bulunmayan

hastalari iceren 24 randomize g¢alismali bir meta analiz yapilmis ve bu meta
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analizde KABC ameliyatina giden hastalarda proflaktik beta bloker
kullaniminin post-op AF insidansini % 77 oraninda azalttigi ortaya konmugtur
(90). Beta adrenerjik blokaj ile preoperatif proflaksinin yarari kardiyak cerrahi
sonras! sag atriyal norepinefrin dizeylerindeki artis ile tesbit edilmis olan
artmis sempatik tonusu koreltmesi ile ilgili olabilir (91). Proflaktik olarak
kullanildiginda digoxin ve verapamil postoperatif aritmilerde azalma
saglamaz ancak, bu ajanlarin kullanimi PAF’ lu hastalardaki kalp hizini
azaltmalaridir (90). intravendz diltiazem ile yapilan 200 hastalik calismada
intraven6z nitrogliserin ile karsilastirildiginda, diltiazemin PAF insidansini
daha fazla azalttigi gértlmustur (92,93). Ancak diltiazem icin KABC ameliyati
sonrasi AF’u 6nlemedeki etkisini arastirmak i¢in plasebo kontrollu ¢aligsmalar
henlz duzenlenmis degildir (68). Secilmis hastalarda amiodaron en fazla
umit veren proflaktik ajan olarak gézikmektedir. Proflaktik amiodaronun bazi
calismalarda KABC sonrasi AF’ lari o6nleyici etkisi gosterilmistir (94).
Preoperatif donemde 7 gun boyunca ginde 600 mg, postoperatif donemde
ise hastaneden taburcu olana kadarki donemde gunde 200 mg. Amiodaron
proflaksi dozajinin KABC sonrasi AF insidansini % 45 oraninda azalttigi
ortaya konmustur (94). Bununla beraber yapilan ¢galismalarda gértulmastur ki
postoperatif donemde intravendz olarak verilen amiodaron PAF insidansini %
26 ile %76 oranininda azaltmaktadir (95). Amiodaron genellikle kisa surel
tedavilerde (birkag glin-birkag haftalik) gtivenle verilebilir. Ancak tim hastalar
karaciger, bobrek, akciger, troid, okuler ve norolojik agidan yakin takip altinda
tutulmalidirlar (96). Potasyum kanali ve beta-adrenerjik blokaj yapici etkiye
sahip olan diger bir sinif Ill antiaritmik ilag olan sotalolin de plasebo ile
karsilagtinldiginda PAF’u azaltici etkisi oldugu gosterilmistir (97). Tip IA
antiaritmik ilaglarin proflaktik degerlerini aragtiran veriler azdir (68). Quinidine
ya da disopiramid ile ilgili randomize kontrolli ¢alismalar hentz yuratulmus
degildir (68). Diger Tip IA bir ilag olan prokainamidin intravendz ya da oral
verildiginde PAF’a giren hasta sayisinda bir azalmaya neden oldugu
gosterilememigtir (98). Benzer sekilde Tip IC antiaritmik bir ilag olan
propofenon da proflaktik olarak kullanildiginda beta bloker ilaglarla

kargilastinldigi zaman PAF oranlarinda azalmaya neden olamamaktadir.
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Baska bir Tip IC ilag olan proflaktik flekainid ise PAF anlaminda henlz daha
degerlendiriimis dedildir (68). Postoperatif azalmis plazma magnezyum
diuzeyleride artmig PAF insidansi ile iligkilidir (91), ve profilaktik magnezyum
kullanimi kardiyak cerrahi sonrasi AF’u dnlemede etkilidir (99). Magnezyum,
transmembran potasyum ve sodyum gradientini regule edici Na-K adenozin
trifosfat miyokardiyal hicre zari enziminin kofaktdéri olarak calisir.
Magnezyum eksikligi, bu enzim uzerine olan etkisi araciligi ile hucre zari
potansiyel ve repolarizasyonunu degistirerek aritmiye predispozisyon
olusmasina neden olur (99). Magnezyum replasmani son derece emniyetli ve
ucuz bir yaklagimdir ve tum kardiyak cerrahiye giden hastalarda mutlaka
degerlendiriimelidir (68). Jari Halonen ve arkadaslarini yaptigi bir
calismada intvendz kortikostereoidlerin (hydrocortisone) kardiyak
cerrahi sonrasi gelisen AF azaltigi tespit edilmis.

Ozet olarak, kontrendikasyonu olmayan her hasta kardiyak cerrahi
oncesi ve sonrasi mutlaka beta adrenerjik bloke edici ajan almalidir.
Proflaktik preoperatif ve postoperatif amiodaron tedavisi (cerrahiden 7 gin
once baslanmak kaydiyla) ve proflaktik postoperatif atriyal pacing PAF riski
yuksek olan hastalarda gecerli tedavi seceneklerindendir. Bu proflaktik
tedaviler, eger PAF'un yalnizca antikoagulasyonla ya da hiz kontrolu ile

yonetiminin zor olacagi dusunuliyorsa 6zelikle cekicidir (68).

2.4. Beta Adrenerjik Reseptor Antagonistleri

Beta adrenerjik reseptor antagonistleri, beta-adrenerjik reseptorleri
reversibl bir sekilde bloke ederek sempatoadrenal sistem stimulasyonunun
veya izoproterenol ve diger beta-mimetik ilaglarin ¢esitli yapilar Uzerindeki
etkilerini kompetif bir sekilde antagonize ederler (100,101 ). Basta kalp olmak
Uzere cesitli organ ve yapilarda, sempatik sinir tonusunu azaltmak veya
ortadan kaldirmak suretiyle, bu tonusun derecesi ile orantili bir dlgude, tesir
ve yan tesirlere neden olurlar. istirahat halindeki normal bir kimsede
sempatoadrenal tonus dusik oldugundan bu durumdaki etkileri fazla belirgin
olmaz. Kalbin galismasi ile ilgili olaylarda sempatoadrenal sistemin ve beta-
reseptorlerin 6nemi nedeniyle bu ilaglarin kalp tuzerinde belirgin etkileri vardir.

Beta-adrenerjik reseptor blokerleri, adrenerjik sempatik sinirlerin ucundan
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saliverilen nérotransmitter noradrenalin' in ve adrenal medulladan saliverilen
esas hormon olan adrenalinin kompetitif antagonistidirler (101). Beta-
reseptorlerin iki ana tipi vardir; bunlar 1 ve [B2-adrenerjik reseptorlerdir.
Beta-adrenerjik reseptorlerin, c¢esitli agonist ve antagonistlere afiniteleri
degisiktir. B1- reseptorler Uzerinde; adrenerjik sinir ucundan saliverilen
noradrenalin ve adrenal medulladan saliverilen adrenalin' in etki gucu egittir
veya bazi yerlerde adrenalin biraz daha guglu etki gosterir. B2-reseptorler
Uzerinde ise noradrenalin' in etki gucu, adrenalin' inkine oranla oldukca
dusuktlr. Bu nedenle adrenalin gugli bronkodilatdr etki gosterdigi halde
noradrenalin bu bakimdan pek guclu degildir. Fakat kalp Uzerinde ikisi de
glcli stimilan etki yaparlar. izoproterenol' un B2-reseptérler izerindeki
etkinligi adrenalin' inkinden 100-1000 kez daha gugludar (101, 103). B1 ve
B2-adrenerjik reseptorlerin vicuttaki efektdr organlardaki dagilimi ve aracilik
ettikleri fonksiyonlar gosterilmistir (101,102) (Tablo 2.1.). Bu fonksiyonlarin
bilinmesi, onlarin blokaji ile ortaya c¢ikacak tesirleri kestirebilmek igin
gereklidir (101, 103)



Tablo 2.1. B1 ve B2 reseptorlerin efektor organ dagilimi ve etkileri
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Doku Reseptor Etki
Kalp
SA node B1, B2 Kalp hizi artar
AV node By B2 iletim hizi artar
Atrium B1. B2 Kontraktilite artar
Ventrikdl B1, B2 Kontraktilite artar, ileti hizi ve idioventriktler
pacemaker otomasitesi artar
Arter B2 Vasodilatasyon
Ven B2 Vasodilatasyon
iskelet kasi B2 Vasodilatasyon
Karaciger B2 Glikojenoliz ve glukoneogenez
Pankreas (3 B2 Insulin ve glucagon sekresyonu
hucreleri)
Yag dokusu B Lipoliz
Brong B2 Bronkodilatasyon
Bdbrek B Renin salinimi
Safra kesesi ve B Relaksasyon
duktus
Mesane ve B Relaksasyon
detrusor kasi
Uterus B2 Relaksasyon
Gastrointestinal B2 Relaksasyon
Sinir uglan B2 Noradrenalin salinimi
Paratiroid bezi B1. B2 Parathormon sekresyonu
Tiroid bezi B2 T4 — T3 dénisimi
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2.5. Esmolol

Esmolol hidroklorid, kisa etkili bir 31 selektif (kardiyoselektif) ajandir
(11,12). Etkisinin baslamasi ¢ok hizhdir ve etki suresi kisadir. Eliminasyon
yarl dmru 9 dakika kadardir (11). Esmolol’'un kimyasal yapisi metoprolola
benzemektedir (sekil 1(11)). Aromatik halkadaki para pozisyonu metoprololda
oldugu gibi esmololda da kardiyoselektiviteyi belirler, para pozisyondaki ester
grubunun varhgr esmololun metabolik labilitesini belirler ve kisa etki

suresinden sorumludur (11).

OH

CH3

OCH2CHCHZNHCH

CH3

Sekil 2.4. Esmololun kimyasal yapisi

Metabolizma

Esmolol hidroklorid yapisindaki ester baglarinin esas olarak
eritrositlerin sitozollerinde bulunan esterazlar tarafindan hidrolize edilerek
metabolize edilir (104). Plazma kolinesterazlarindan ve eritrosit zarlarindaki
asetilkolin esterazlarindan etkilenmez. Asit yapidaki metaboliti (ASL-8123)
esmololden 1500 kat daha dusuk etkili oldugu ve beta-adrenoreseptor
blokajinin minimal oldugu gosterilmistir (11). Esmolol metabolizmasi sonucu
olusan metanol, tedavi edilmemis populasyondaki gibi normal sinirlardadir
(106). Esmololiin farmakokinetik parametreleri renal bozukluk ya da hepatik

disfonksiyondan etkilenmemektedir (11).
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Klinik Farmakoloji

Esmololin beta blokaj etki saglayacak inflizyon dozu 100, 200 ve 300
pa/kg/dk’dir. Bunlar 500 ug/kg/dk’lik bir dakika suren yukleme dozuyla baslar
(11). Tasikardi, sistemik hipertansiyon ve aritmiler beta adrenerjik
stimllasyon sonucu olusan ve sikga karsilasilan durumlardir. Beta blokerler
bu durumlarin tedavisinde genellikle tercih edilen ilaclardir (107,108). Beta
blokerler intraoperatif periyotta da cerrahi uyariya bagl olarak gelisen
tasikardi ve hipertansiyon gibi adrenerjik yanitlarin dizeltimesinde de sikca
kullaniimistir (109, 110). Boylece hastada miyokardiyal iskemi, infarktis ve
aritmi gelisme riskini azaltmistir. Ancak kullanilan uzun etkili IV beta
blokerlerin, akut miyokardiyal iskemi veya infarktisli hastalarda kullanimi
sinirhdir, cuinkd bu kritik hastalarda ilacin yan etkileri hizlica duzeltilemez. Ek
olarak uzamis beta blokaj etkisi hizli degisen endojen tonusa sahip anstabil
kardiyak iskemili hastalarda istenen bir sey degildir, ¢unki konjestif kalp
yetersizligi ve bradiaritmi semptomlari ortaya ¢ikarabilir (104, 109, 110). Bu
gibi akut durumlarda kisa etkili, titre edilebilir beta blokerlerin kullaniimasi
daha uygundur. Kisa eftkili ilaglarin kontrol edilmesi daha kolaydir (11).

Esmololin hemodinamik degerlendiriimesi, KAH arastiriimasi igin rutin
kardiyak kateterizasyon uygulanan hastalarda; baslangigta 500 pg/kg/dk
dozunda 4 dakika yukleme yapilmis ve en az 10 dakika sureyle 300 pg/kg/dk
dozunda esmolol infizyonu uygulanmistir (111). Esmolol inflzyonu sirasinda
kalp hizinda, aortik basingta, kardiyak indekste, sol ventrikll strok calisma
indeksinde azalma ve sistemik vaskuler rezistans (SVR) degerinde artis
gozlenmigtir.  Diger beta blokerlerin aksine esmolol uygulamasi
sonlandirildiktan 30 dakika sonra hemodinamik degisiklikler hizla infuzyon
oncesi degerlerine donmustur (111). Esmololin rolatif kardiyoselektif 6zelligi
bir calismada plasebo ve propranolol ile karsilastirilarak gosterilmistir (112).
Bu calismada esmolol plasebo ve propranololun etkileri spesifik hava yolu
rezistansina sahip 10 astimli hastada yapilan degerlendirmede, spesifik hava
yolu rezistansi esmololin artan dozlarinin (100, 200 ve 300 pg/kg/dk)

inflzyonu sirasinda Olgliimis olup tim hastalar esmololun maksimum
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dozunu tolere etmis ve plasebo ile esmolol tedavisi arasinda fark

bulunmamisgtir.

Supraventrikiiler Tasikardilerde Kullanim

Supraventrukuler tasikardi (SVT) tedavisinde beta adrenerjik bloker
ajanlar kullaniimaktadir (114, 115). Atriyo-ventrikiler noddan iletim
periyodunu uzatirlar, iligkili olarak ventrikiler hizi azaltip ventrikuler
fonksiyonlari duzeltirler. KAH zemininde gelisen SVT’ler ¢gok ciddi sonuglar
dogurabilir. Artmis kalp hizi ve azalmis diyastol sdresi sonucu olusan
subendokardiyal perfiuzyon dusukligu sebebiyle miyokardiyal oksijen
ihtiyacinda artig, miyokard iskemisine sebep olabilir ve anjina semptomlarini
bloke edebilir (11). Bu gibi hastalarda kalp hizinin kontrolu c¢abucak
saglanmahdir. Esmololin etkinligi ve guvenligi SVT'li (6zellikle atrial
fibrilasyon, atriyal flatter ve sinlUs tasikardisinde) olgularda plasebo kontrollu

(116, 117) ve propranolol kontrollu (118, 119) calismalarda gosterilmistir.

intraoperatif Tagikardi ve Hipertansiyonda Kullanim

Endotrakeal entubasyon, laringoskopi, cerrahi insizyon, organ
manuplasyonu ve anestezik aciller gibi perioperatif ve intraoperatif stresli
stimuluslar esnasinda kalp hizi ve kan basincinda gecici olarak ancak yogun
artiglara sebep olan adrenerjik yanitlar olmaktadir (120). Bu durumda KAH'na
sahip hastalarda bu yogun artislar esnasinda ani gelisen miyokard oksijen
ihtiyaci artisi, miyokard iskemisi ve infarktisU riskini belirgin olarak
arttirmaktadir (121). Esmololin bu durumlarda etkisi degisik cerrahi
prosedurlerde plasebo ile karsilastirilarak esmolol kullaniminda kalp hizi,
sistolik kan basinci ve hiz-basing Urunundeki artiglar belirgin olarak azaldigi

saptanmigtir. (11)

Miyokardiyal iskemide Kullanim

Bircok klinik ve deneysel calismada beta adrenerjik blokerlerin faydali
etkileri gosterilmistir (11,12,122). Beta blokerlerin kullanimi; KKY, sik
bradikardi, A-V bloklar veya bronkospazmin baslangici veya alevlenmesine

neden olabilmektedir. Bu tur akut durumlarda kisa etkili bir beta bloker olan
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esmolol kullanimi, etkileri kolayca geri donulebildigi de dusunulurse oldukga
avantajliidir (12,104). Esmolol hizla etkiye baslama ve sonlandiriima 6zelligi
olan titre edilebilir, kardiyoselektif bir beta blokerdir (104). Esmololin beta
blokaj etkisi infuzyon devam ettigi slrece korunabilir. Sikga kullanilan diger
ilaglarla (suksinil kolin, morfin, digoksin ve varfarin gibi) etkilesimleri klinik
acidan kayda deger gosterilmemistir (104).

Esmololin kisa yarilanma Omru sayesinde kan duzeyinde hizl
degisikliklere elvermesi ve istenen duzeyin saglanmasina olanak tanimasi
sadece bu beta blokere has bir nitelikti. Hemodinamik ve elektrofizyolojik
etkileri ise diger beta blokerlerle aynidir (104). Diger beta blokerlerden farkli
olarak yan etki reaksiyonlari gelisirse sadece infuzyon sonlandirilarak
esmololun etkileri geri dondurulebilir (104). Birgok degisik klinik ¢caligmalarda
elde edilen veriler esmololun, SVT'li, Akut MI'li, anstabil anjinali yada
hepsinin birarada oldugu hastalarda kalp hizini azaltmada etkili ve guvenli
oldugu gosterilmistir (12, 104, 116-118). Esmololun intraoperatif 17 donemde
stresli cerrahi uyarilara hemodinamik yaniti azaltmada etkili oldugu
g6zlenmistir. Esmolol hiperadrenerjik durumla ilgili olan postoperatif

hipertansiyon tedauvisi icin ideal bir ajandir (104).

Kalp Cerrahisinde Kullanim

Kalp cerrahisi uygulanmis hastalarin operasyon sirasinda ve
sonrasinda bir takim 6zel gereksinimleri vardir. Miyokardin yukinu azaltmak
ve postoperatif supraventrikiler tasikardileri kontrol etmek gerekir. Kalp
cerrahisi uygulanan hastalarin % 30’'una varan kisminda atrial fibrilasyon
gelismektedir (12). Yeni greftlerin zarar gormesini engellemek i¢in kan
basincinin dikkatlice kontroli gerekmektedir. Esmolol hem kan basincinin

hem de kalp hizinin kontroliind saglayarak kalbin yukinu azaltmaktadir (12).

2.6. Troponin

Kalp cerrahisinde miyokardiyal hasar ¢esitli nedenlerle olabilir. Cerrahi
dikislerin direkt etkisi, kalbe uygulanan pozisyonlarin lokal travmasi, yetersiz
perfuzyona yada miyokardiyal koruma sorunlarina bagl global iskemi,

koroner arter yada ven6z greft embolileri sayilabilecek olanlar arasinda ilk
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siralarda yer alirlar. Genel olarak miyokard hasarindan kaginmak gugtir.
Cerrahi girisimlerin kendisine bagli dnemsiz hicre hasarlari ile MI'ni kesin
ayiracak biyomarkerlar yoktur. Olgiilen kardiyak biyomarker dizeyinin
yukselmesi, hasar mekanizmasindan badimsiz olarak etkilenen miyokard
Kitlesinin arttigr anlamini tasir (124).

Troponin kardiyak isoformlari yeni ve spesifik miyokard hasar
markerleridir. Unstabil anginada mortalite, kardiyak olay riski ve infarkt
genisligine iliskin bilgi verirler (125,126). Yuksek sensitivite ile peroperatif
miyokard iskemi duzeyini gosterirler (127,128, 129, 130, 131). Miyokarda
spesifik olduklarindan peroperatif Ml tanisinin dogru konmasini saglarlar.
Koroner arter bypass cerrahisi sonrasi orta duzeyde troponin | ve T
yukselmesi minimal, reversibl hasari dusundurar.

Troponin (Tn) ¢izgili kasin ince filamanlarinin dizenleyici proteinidir ve
TnC (18 kDa), Tnl (24 kDa) ve TnT (37 kDa) olmak Uzere Ug¢ alt gruptan
meydana gelir (22). Troponinler kana T, |, C kompleksleri (cTnT-I-C UGglu
kompleksi ve cTnl-C ikili kompleksi) seklinde ve serbest alt gruplar olarak
salinirlar (132, 133). Troponin T ve | ¢izgili kasta kasilma isleminin énemli
bilesenleri olarak beraber gorev alirlar. Cizgili kaslarda troponin kompleksi
benzer sekilde yer alirsa da troponin T ve I'nin izoformlari kardiyak kasta
farkhdir, ¢unku proteinler bu dokuda farkli genler tarafindan kodlanirlar.
Kardiyak izoformlara karsi spesifik antikorlar, hassas cTnT ve cTnl testleri
icin esas olusturur (132). Kardiyak troponinler, kardiyak nekrozun dogru
Olcimunu saglar, bir ¢cok calisma akut koroner sendromda olUm riskinin
troponin degerlerine bagli oldugunu gostermistir (133). Diger kardiyak
belirteclerin aksine troponinler saglikli bireylerde tespit edilemezler. Bu
nedenle ufak artiglari bile miyokard hasarini géstermesi agisindan énemlidir
(134).

Troponin T ve I’'nin salinim 6zellikleri birbirine benzer. Her ikiside
miyokard hasari bagladiktan sonraki saatler i¢cinde yukselmeye baslar
ve 12. 24. saatlerde maksimum dizeye ulasirlar(135, 136). Troponin T
salinimi bifazik 6zelliklidir. Troponin | ise bir kez pik yapar. Troponin T

14. gune kadar, troponin | ise 5-7 gune kadar kanda bulunabilir(137).
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Carrier ve arkadaslari(124). CABG sonrasinda seri EKG ve aldiklari
CK-MB dulzeyleri ile troponin | ve T degisikliklerini kargilastirmis
miyokard hasarini belirleyecek troponin esik degerlerini ¢alismislardir.
Postoperatif 24 saatte troponin | nin 3.9 ng/ml, 48. saatte troponin T nin
3.4 ng/mL Uzerinde bulunmasinin perioperatif Ml ile uyumlu oldugunu
belirlemislerdir. Adams ve arkadaslari(123) troponin | igin Ust limit

olarak 3.1 ng/mL’yi verirlerken, diger ¢alismacilar 10-15 ng/mL’yi kabul
etmiglerdir (129,138).
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3.GEREG VE YONTEM

Bu prospektif calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakuiltesi
Kalp-Damar Cerrahisi Anabilim Dal’'nda koroner arter hastaligi nedeniyle
elektif koroner arter by pass greft (KABG) operasyonu planlanan 32 hasta
uzerinde gerceklestirildi. Calisma icin Eskisehir Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'nda 19,11,2009 tarihli PR-09-10-15-25 sayili karari ile Helsinki
Deklerasyonun’da belirtilen maddelere gore degerlendirilerek, ahlaki, vicdani
ve tibbi kurallara uygun oldugu onaylandi. Ayrica hastalara hasta
bilgilendirme formu ile g¢alisma hakkinda bilgi verildi ve hasta riza formu

okutularak onaylari alindi.

3.1. Hasta Popililasyonu

Elektif koroner arter bypass greft operasyonu planlanan; 48-77
yas arasi,22 erkek,10 kadin olmak Uzere toplam 32 hasta Uzerinde
yapildi. Hastalar ventrikul fonksiyonlari, yas, cinsiyet ve koroner arterlerdeki
lezyonlar agisindan randomize olarak secilerek ve her bir grupta 16 hasta
iceren, esmolol verilen grup (Calisma) ve kontrol grubu olmak Uzere iki gruba
ayrildi. Hastalarin tamaminda ayni cerrahi ekip vardi.

Hastalarin operasyon oOncesi degerlendirmesinde ayrintili anamnez
alindi ve fizik muayene yapildi. Hastalara rutin biyokimyasal laboratuar testler
uygulandi. Preoperatif hastalara 12 derivasyonlu EKG’leri ¢ekildi. EKG’de
aritmi tespit edilen hastalar calismaya alinmadi. Hicbir hastaya daha
onceden koroner arter bypass greft operasyonu uygulanmamigti. Son 6
hafta icinde miyokard enfarktiusu gecirmis olan, koroner arter bypass
cerrahisine ek olarak kapak hastaligi olan hastalar, dnceden bdbrek
hastaligi olan hastalar, tiroid hastaligi olan hastalar, kronik obstriktif
akciger hastaligi olan hastalar, cerrahiden 24 saat once yuksek enzim
(troponin-1) duzeyleri olan hastalar, herhangi bir antiaritmik 6zelligi olan
ilac alan hastalar, beta bloker ila¢ alan hastalar,,daha 6ncesinde aritmi
hikayesi olan hastalar, daha 6nce kardiyak cerrahi operasyon gegiren

hastalar, hemodinamik ag¢idan stabil olmayan ve acil olarak operasyona
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alinan hastalar (cerrahi éncesi inotropik ajan yada intra aortik balon

pompasi ihtiyaci olan hastalar) calismaya alinmadi.

3.2. ANESTEZI

Her iki gruptaki hastalara operasyondan 30 dakika once 0,05
mg/kg morfin premedikasyon amaci ile IM (kas igine) olarak uygulandi.
Entubasyon sonrasi santral venoz basing takibi i¢in sag internal juguler
venden kateter, cerrahi boyunca 1si1 takibi igin 6zafagiyal i1s1 probu,
bobrek fonksiyon takibi i¢in foley idrar kateteri, ve surekli tansiyon takibi
icin radial artere kateter yerlestirildi.

Her iki grupta bulunan hastalar ig¢in anestezi ve cerrahi
protokoller ayni ekip tarafindan ve standart olarak uygulandi.
indiiksiyonda 5mg/kg thiopental ve 0,05 mikrogram/kg fentanyl
kullanildi. Néromuskuler blokaj 0,1mg/kg pancuronium ile saglandi.
Entibasyon sonrasi anestezi 02/N20:%50-%50 ve 1-1,5 MAC
izofuloran ile idame ettirildi. Cerrahinin sona ermesi ile anestezik

ajanlar kesildi ve hasta yogun bakima transfer edildi.

3.3. CERRAHI YONTEM

Ameliyat tum hastalarda standart median sternotomi ile
mediasten acgilarak basladi. Ardindan sol internal mammariyan arter
(LIMA) ve safen ven greft olarak hazirlandi. Aort kaniilasyonundan énce
3000/kg heparinle hastalar heparinize edildi. Aktive edilmis koagulasyon
zamani (ACT) degeri 400 ve Uzerine ulasinca kanllasyona gecildi.
Arteriel kanulasyon assenden aortadan vendz kanulasyon ise sag
atriumdan two stage vendz kanul vyardimiyla vyapildi. Aortaya
kardiyopleji vermek ve kalbi bosaltmak igin ikinci bir kandl (root kanul)
yerlestirildi. Kanulasyondan sonra membran oksijenatdr ve sentrifugal
pompa kullanilarak KBP saglandi. Hastalar viucut i1silari 28-32 derece
olacak sekilde sogutuldu. Sistemik 1s1 30 C nin altina indiginde aorta
kanldlasyon yerinin hemen proksimalinden klempe edildi. Aorta kros
klemp konulduktan sonra root kanul yardimiyla 15 cc/kg dan

hiperkelemik  kristaloid kardiyopleji verilerek kalp  durduruldu.
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Operasyonun uzun surmesi halinde her 20 dakikada bir kardiyopleji
inflzyonu tekrarlandi. Tum distal anostomozlar kros klemp altinda
yapildi. Distal anastomozlar 7/0 polipropylene sutur materyali ile, proximal
anastomozlar 6/0 polipropylene sutlr materyali ile yapildi.

Son distal anostomoz biterken hasta isitiimaya baslandi. Distal
anostomozun bitiminde kros klemp kaldirildi kalp spontan ¢aligmamigsa
kalp defibrile edildi. Ardindan parsiyel klemp yerlestirilerek proksimal
anostomozlar tamamlandi. Proksimal anostomozlar bittikten sonra KPB
sonlandirildi. Dekanullasyon isleminin ardindan heparin nétralizasyonu
icin  1.3/1 oraninda protamin sulfat inflzyonu uygulandi. Kanama
kontrolunin ardindan dokular katlar usuline uygun olarak kapatildi.
Hastalar ameliyathaneden yogun bakima entibe olarak alindilar ve solunum
cihazina baglandilar.

Klinik olarak uygun kriterlere olustugunda hastalar ekstube edildi.
Hastalara yogun bakim Unitesinde 5 leadli monitor ile standart D-l
derivasyonlariyla surekli takibi yapildi. Yogun bakim suresince kan gazi,
biyokimyasal testler klinik bulgular degerlendirilerek kontrollere gore gerekli
mudahale ve medikasyonlar uygulandi. Yarim saatte bir hastalarin kalp hizi,
sistolik tansiyon ve diyastolik tansiyonlari kaydedildi. Klinik seyri normal olan
hastalar post-operatif ¢gogunlukla birinci veya ikinci gun drenleri alinarak
servise ¢ikarildi. Servise alinan hastalara ilk iki glin strekli monitérle kalp hizi
ve ritm takibi yapildi. Hastalar 5 giin boyunca guinde iki kez ritim EKG izlemi
yapilarak PAF takip edildi. Diger gunler maksimum 4 saatlik araliklarla nabiz
ritm ve arteriyel tansiyon takibi yapildi. Postoperatif donemde yogun bakimda
EKG monitdrden izlendi ve rutin takip sirasinda aritmi saptanan veya carpinti
sikayeti olan hastalara standart 12 derivasyonlu EKG cekildi. Hastada
elektrokardiyografik olarak AF’nin saptandigi gun, atriyal fibrilasyonun
baglangic gunu saati olarak kabul edildi. Atrial fibrilasyon dort hastada

operasyonun ikinci gund, iki hastada da Gguncu guna goruldd.

3.4. Esmolol’iin Hastalara Uygulanmasi ve Kan Ornekleri
Kardiyopulmoner bypass sonrasi kros klemp kaldirildiktan sonra
Esmolol 500 p/kg/dk’dan 1 dakikalik yukleme dozundan sonra 50-200
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p/kg/dk’dan titre edilerek idame dozu kros klemp kaldirildiktan  sonra
intraven6z inflzyon olarak 24 saatte verildi. Esmolol verilirken hasta
tansiyonu 90/60 mmhg’nin altina dustigunde, kalp hizi dakikada 60°in altina

dustagunde ilag verilmesi durduruldu.

Bazal degerler hasta uyutulmadan once alindi. Operasyon
esnasinda kros klemp kalkinca sag atriyumdan ikinci érnek alindi daha
sonra kros klemp kaldirilisinin 6. ve 24. saatlerinde periferik venlerden
alinan 3cc’lik kan ornekleri jel igeren kuru biyokimya tuplerine alindi. Es
zamanl laboratuara ulastirilarak Troponin- | degerlerine bakildi.

Teknik olarak electrochemiluminescence immunoassay analizoru

kullanildi. Referans araligi Troponin-i i¢in 0-0,2ng/ml olarak alindi.

3.5. ISTATISTIK

Tum veri analizleri SPSS for windows 17.0 paket programlari ile
yapiimistir.Normal dagilima uygunluk testi olarak Shapiro wilk's testi
kullanildi.Normal dagilim gdsteren degiskenler mentSD(ortalamaxSS)
olarak, gdstermeyen degiskenler median(min,max) olarak O6zetlendi.
Normal dagihm goOsteren degiskenlerin gruplar arasi
karsilastirmalarinda Independet Sample t test (badimsiz 6rneklerde t
testi=student t testi),normal dagilim géstermeyen degiskenlerin gruplar
aras! karsilastirmalarinda ise Mann Whitney U testi kullanildi. P<0.05

olasilik degerleri 6nemli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Arastirmayi olusturan kontrol ve calisma gruplari arasinda yas,
agirhk, boy, vicut ylzey alani, vucut kitle indeksini iceren demogrofik
veriler Tablo 4.1. de verilmistir. Arastirmayi olusturan kontrol ve ¢alisma
gruplari arasinda anastomoz sayilari, ekstubasyon sureleri, kros klemp
sureleri ve toplam bypass sureleri arasindaki demogrofik veriler Tablo
4.2. de verilmistir. iki grup arasinda, yas, agirlik, boy, viicut yiizey alani,
vucut kitle indeksi yluzey alani anastomoz sayisi, ekstibasyon suresi, kros
klemp suresi, total bypass slresi, arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (independent sample test) test (P>0,05). Her iki grup ortalama
agirlik ve vucut kitle indeksi arasinda istatistiksel olarak anlam bir farkhlik

tespit edildi (N: Hasta sayisi) ( independent sample test) (P<0,05).

Tablo 4.1. Olgularin demografik verileri.

GFUP | N |ORTALAMA STANDART P
SAPMA
YAS Calisma | 16 64,06 7,663
Kontrol | 16 65,69 7,552 =0,05
AGIRLIK Calsma | 16 73,75 11,556 =0,05
Kontrol | 16 65,75 8,699
BOY Calisma | 16 1,6181 007287
Kontrol | 16 1,663 1 0,08356 =(,05
VUCUTYUZEY Calsma | 16 1,7738 0,16354
ALANI Kontrol | 16 1,7581 0,16138 =005
VUCUTKITLE Calgma | 16 28 2225 4 57921
INDEKSI Kontrol | 16 23,7785 2 66671 <0.01
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Tablo 4.2. Olgularin cerrahi verileri.

GRUP | N [ORTALAMA STANDART P
SAPMA

AMASTOMOZ  Calsma | 16 375 0,931

SAYIS Kontral | 16 3,63 0,619 =[.05
EKSTUBASYON Calisma | 16 5,25 0,931

SURESI Kontrol | 16 513 1,025 =0,05
KROSKLEMP  Calsma | 16 61,25 16,160

SURESI Kontral | 16 b4 38 10,513 =0,05
TOPLAM Calisma | 16 9013 19,561

BYPAS Kontral | 16 94 25 18,3504 =0,05
SURESI

Kontrol ve galisma grubunda ameliyata baslamadan 6nce (bazal
deger — TO), aortaya konan kros klemp kaldirildiktan hemen sonra (T1),
aortaya konan kros klemp kaldirildiktan 6 saat sonra (T2) aortaya konan
kros klemp kaldirildiktan 24 saat sonra (T3) oOlgllen plazma troponin-i

degerleri Tablo 4-3. de verilmistir (p> 0,05).

Kontrol ve calisma grubunda ameliyata baslamadan 6nce (T0),
kros klemp kaldirildiktan 6 saat sonrasi(T2) ve kros klemp kaldirildiktan
24 saat sonra (T3) Olglulen troponin-1 degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmadi(independent sample test) (p> 0,05).

Kontrol ve c¢alisma grubu arasinda kros klemp kaldirildiktan
hemen sonra (T1) odlgulen troponin-1 degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir farkhilik saptandi(N: Hasta sayisi) (independent

sample test) (p<0,05).



Tablo 4.3. Troponin-I dizeyi verileri.
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STANDART
GRUP N ORTAT AMA P
SAPMA
Calisma 16 0.0394 0,05234
T0 0.86
kontrol 16 0.388 007630
Calisma 16 1.579 1.0382
Tl 0,005
kontrol 16 0,693 04868
Calisma 16 65,7194 2.68406
T2 0.129
kontrol 16 8.1444 247135
Calisma 16 2.1569 0.79502
T3 0.64
kontrol 16 2.3325 1.27375

Kontrol ve caligma gruplari arasindaki postoperatif gelisen atriyal

fibrilasyonu gosteren veriler tablo 4-4.de verilimistir

Kontrol grubu ve calisma grubu arasinda postoperatif gelisen atriyal

fibrilasyona giren hastalarin sayisi ¢alisma grubunda kontrol grubuna gore

dusuk olmasina ragmen istatistiksel olarak anlaml bir fark tespit edilmedi
(Chi-Square test) (P>0.05).
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Tablo 4.4. Atrial fibrilasyon verileri.

GRUP AFSAYISI TOTAL P

GIRMEYEN GIREN

Calisma 14 2 16
Kontrol 12 4 16 0.65
TOTAL 26 B 32

Kontrol grubu ve calisma grubu arasindaki postoperatif ilk 24 saat
ortama kalp hizi sistolik tansiyon ve diyastolik tansiyon verileri tablo 4-5. de

verilmistir

Kontrol grubu ile ¢galisma grubunun postoperatif ilk 24 saatlik ortalama
kalp hizlar de@erlendirildiginde ¢alisma grubunda ortalama kalp hizi dusuk
tespit edildi. Bu da istatistiksel olarak anlamli degerlendirildi (p<0,001).
Kontrol grubu ile galisma grubunun postoperatif ilk 24 saatlik ortalama sistolik
tansiyonlar degerlendirildiginde c¢alisma grubunda ortalama sistolik
tansiyonlar duguk tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundu
(independet samples test) (P<0,001).

Kontrol grubu ile ¢alisma grubunun postoperatif 24 saatlik ortalama
diyastolik tansiyonlar degerlendirildiginde c¢alisma grubunda ortalama
diyastolik tansiyon dusuk tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulundu (independet samples test) (P<0.01).



Tablo 4.5. Kalp hizi, sistolik ve diyastolik tansiyon verileri.
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GERUP N | ORTALAMA | STANDAERT P
SAPMA
EAILPHIAI Calisma | 16 929375 001611 =001
Kontrol | 16 1027500 9. 88264
SISTOLIK KAN | Calisma | 16 114.0000 11 82089 =0.001
BASINCI
Eontrol | 16 130.12300 13.19027
DIYASTOLIK EKAN| Caligma | 16 71,8750 5.76050 =001
BASINCI Kontrel
16 78,5000 6.25033

Kontrol grubu ve galisma grubu arasindaki cinsiyet dagilimi tablo 4-6
da verilmistir (Chi-Square Test).
Kontrol grubu ile galigma grubu arasinda cinsiyet dagilimi agisindan

istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi(P>0.05)

Tablo 4.6. Cinsiyet dagilimi verileri.

GEUP CINSIYET TOTAL P
ERKEK KADIN
Calisma 9 7 16
Kontrol 13 3 16 =005
TOTAL 22 10 32
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Sekil 4.2. Calisma ve kontrol grubu arasindaki kros klemp ve toplam bypass

suresi analizi.
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Sekil 4.4. Calisma ve kontrol grubu arasindaki ortalama boy ve vicut ylzey

alani analizi.
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Sekil 4.5. Calisma ve kontrol grubu arasindaki ortalama cinsiyet dagilimi
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Sekil 4.6. Calisma ve kontrol grubu arasindaki sistolik ve diyastolik tansiyon

ortalamasi analizi.
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Sekil 4.7. Calisma ve kontrol grubu arasindaki ortalama vicut kitle indeksi
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Sekil 4.8. Calisma ve kontrol grubu arasindaki ortalama troponin-i

duzeyindeki degisiklik analizi.
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5.TARTISMA

Koroner arter hastaligi dunyada yaygin bir hastalik olup, her yil
myokard infarktisu gegiren hastalarin Ugte birinin dlumunden sorumlu
olmaktadir. Amerika Birlesik Devletlerinde yaklasik 13.200.000 kisi (%4.85)
koroner arter hastasi iken, bu oran Ulkemizde kirk yasindan énce %2.0, 40-
49 yas grubundaki erkeklerde %3.0, 50-59 yas grubundaki kadin ve
erkeklerde %8.0 sikliginda gorulmektedir. Altmis yasini gegen grupta bu oran
%12.0 dolayinda bulunmustur (140). KAH ginimuizde en 6énemli morbidite
ve mortalite nedenlerinden biridir. Turk Kardiyoloji Dernegi tarafindan
yuratulen TEKHARF calismasinin verilerine gore Turkiye'de 2 milyon Kisi
koroner arter hastasidir ve 2010 yilinda bu rakamin yaklagik 3,5 milyon
olmasi beklenmektedir. Tedavideki yenilikler ile KAH olan kigilerin yasam
kaliteleri dizelmis ve yasam sureleri uzamistir (141). KABG cerrahisi
gunumuzde tum dudnyada siklikla uygulanan bir cerrahi yontem olarak
literatlirde yer almaktadir. Ulkemizde her yil yaklasik 25.000 diizeyinde
KABG cerrahisi uygulanmaktadir(142).

Koroner arter cerrahisini takiben aritmiler oldukga yaygin gorulen bir
komplikasyondur (45). Bu ritim bozukluklarinin ¢ogunlugu basta AF olmak
uzere supraventrikilerdir (144). PAF bazilarinca iyi huylu, gegici,
kendiliginden dizelen ve énemli sonuglara neden olmayan bir aritmi olarak
kabul edilir (73). Ancak yapilan calismalarin gogunda da gorulmektedir ki, AF
cerrahi morbidite ve mortaliteyi olumsuz yonde etkileyerek, hastanede kalim
suresinin uzamasina, kaynak kullaniminin ve hasta bakim maliyetlerinin
artisina neden olmaktadir. AF kalp hizini artirabilir, santral vendz basinci
yukseltebilir ve ortalama arteriyel basinci dusurebilir ve kardiyak indeksi
anlaml olarak azaltabilir. Ozellikle internal mammaryan arter grefti olmak
uzere tum greftlerde de kan akimini azaltabilir. (146).

Bu nedenle PAF gelisiminde Onemli olabilecek faktorlerin
belirlenebilmesi igin ¢ok sayida retrospektif ve prospektif calismalar
yapilmistir (91). PAF’ un etiyolojisi tam olarak acgikliga kavusmus degildir.
Ancak, hasta yasi, cinsiyeti, cerrahi travma, atriyal dokunun kardiyopleji
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solUsyonu ile yetersiz korunmasi, KPB, (78), atriumun yetersiz sogumasi
(75,77), postoperatif perikardit (151), preoperatif donemde kullanilan beta
blokerlerin kesilmesi (114), artmis sempatik aktivite (91), uzamis mekanik
ventilasyon, MI (84) ve bagka bir ¢gok faktér PAF gelisiminde suglanmigtir.

Atrial fibrilasyonun proflaktik tedavisinde hiz ve ritim kontroll
hedeflenir. Bu amacla; amiodarone, propafenone, sotalol, ibutilide, diltiazem,
verapamil, prokainamide, beta-blokerler, digoksin, magnezyum gibi
antiaritmik ilaclar kullanilabilir (9,14).

AF ameliyattan hemen sonra goérulmesi son derece azdir.
Calismalarda buna ilave olarak PAF’'dan hemen 6nce sempatik aktivasyonda
bir artis oldugu tesbit edilmistir (68). PAF’larin neden 2-3 gin sonra
goéruldigu halde erken donemde pek gorulmemesinin nedeni hala
bilinmemektedir. Bunun olasi bir agiklamasi, bahsedilen tetikleyici faktorlerin
gelismesi ve elektrofizyolojik anormalliklere neden olmasi igin bir zamanin
gerekmesidir. PAF’nin tetiklenmesinde dolasimdaki katekolamin artiginin
onemli bir patojen olabilecegi 6ne surulmustur. Perioperatif sempatovagal
uyarinin artmasina bagh dolasimdaki katakolamin miktarinda artma baslar
(91). Postoperatif donemde aritmi PAF’'nin en sik gortldiglu operasyon
sonras! 2. ve 3. gunlerde dolagimdaki katekolamin miktarinin da en yuksek
seviyede oldugu dénem olmasi, aralarindaki iligkiyi disundiren en 6nemli
nedendir (91). Operasyon hazirligi doneminde beta bloker tedavisinin
kesilmesinin de bu nedene baglh olarak PAF sikligini arttirdigi
dusunulmektedir. Biz ¢alismamizin etkilenmemesi igin preoperatif beta bloker
alan hastalari ¢alismaya almadik. Marco Budeous ve arkadaslarinin(153)
yaptigi bir caligmada beta blokerlerin sempatovagal dengesizligi
duzeltigi ve postoparatif AF’yi azalttigini tespit ettiler.

Idris M. Ali ve arkadaslarinin(145) yaptigi bir calismadabeta blokerlerin
(Metoprolol, Atenolol, Sotalol, inderal) AF insidansini azalttigi tespit ettiler.
Junichi Tsuboi ve arkadaslarini(171) yaptigi bir calismada postoperatif
carvedilol kullaniminin CABG sonrasi gelisen AF’yi azalttigini tespit etmigler.
Hilmi Tokmakoglu ve arkadaslarinin(18) yaptigi bir calismada digoksin ve

metoprololin postoperatif beraber veriimesi KABG sonrasi AF'’yi azathgi
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tespit edilmis. Parimal B. Maniar ve ark. yaptigi bagka bir galismada ise
kardiyak cerrahide oral beta blokerlerle (operasyondan 6nce ve sonra)
postoperatif yogun bakimda 6. saatte baglanan esmolol infizyonunun PAF’|
Oonlemede bir farak tespit edilememis. Biz galismamizada perioperatif esmolol
inflzyonu kros klemp sonrasi vererek perioperatif erken donemdeki sempatik
aktiviteden de koruyarak da PAF’I dnlemeye calistik

Hidenero Fujiwaro ve arkadaglarinin(175) 55 hasta Uzerinde yaptigi bir
calismada intraoperatif ve perioperatif Unflzyon olarak verilen ve kisa etkili
bir beta bloker olan landiolol'in KABG sonrasi AF’yi dnleyen etkisi oldugu
tespit edildi. Esmolol hidroklorid, kisa etkili bir beta1 selektif (kardiyoselektif)
ajandir (11,12). Etkisinin baglamasi ¢ok hizlidir ve etki suresi kisadir.
Eliminasyon yari d6mri 9 dakika kadardir (11). Esmolol’'un kimyasal yapisi
metoprolola benzemektedir (sekil 1). Aromatik halkadaki para pozisyonu
metoprololda oldugu gibi esmololda da kardiyoselektiviteyi belirler, para
pozisyondaki ester grubunun varligi esmololun metabolik labilitesini belirler
ve kisa etki suresinden sorumludur (11). Esmololun beta blokaj etki
saglayacak infuzyon dozu 100, 200 ve 300 pg/kg/dk’dir. Bunlar 500
Mg/kg/dk’'hk bir dakika suren yukleme dozuyla baslar (11). Tasikardi, sistemik
hipertansiyon ve aritmiler beta adrenerjik stimtlasyon sonucu olugan ve sik¢a
kargilagilan durumlardir. Beta blokerler bu durumlarin tedavisinde genellikle
tercih edilen ilacglardir (98, 99). Beta blokerler intraoperatif periyotta da
cerrahi uyariya bagl olarak gelisen tagikardi ve hipertansiyon gibi adrenerjik
yanitlarin duzeltiimesinde de sikga kullaniimigtir (109,110). Biz ¢alismamizda
esmolol’in kisa etkili ve kardiyoselektif olmasi, kan duzeyinin kolay titre
edilebilir olmasindan dolayi postoperatif gelisen AF fibrilasyonu engellemede
guvenilir olarak kullanilabilecegini dustnduk.

Bizim calismamizda kros klemp sonrasi 24 saat inflzyon olarak verilen
kisa etkili bir beta bloker olan esmolol’lin ¢galisma grubunda toplam 2 hastada
PAF gelisti( %12,5) kontrol grubunda ise toplam 4 hastada PAF gelisti( %25).
Bu bulgu litaratlrlerdeki oranlarla uygun olmasina ragmen istatististiksel
olarak anlaml degildi(P>0,05).
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Aranki ve arkadaslari (46) yaptiklari calismada holter monitorizasyonu
kullanarak PAF insidansini %41,3 olarak tespit etmis iken aralikh EKG
cekilerek vyapilan takipte bu oran %19,9a dusebilmektedir. Bizim
calismamizda, hastalarin PAF gelismesinin takibinde kardiyak ritm takibi,
yogun bakim sureci surekli monitorle izlenmekte iken, sonrasinda servis
takiplerinde hastalar surekli monitorize edilmeyerek sadece gunde 2 kez
cekilen EKG ile yapildigindan, hastalardaki olasi kisa sureli PAF ataklar
tespit edilememis ve atlanmis olabilir. Creswell ve ark arkadaslari (45)
tarafindan yurutulen bagka bir calismada 3983 hastalik bir calismada surekli
elektrokardiyografik monitérizasyon ile tesbit edilen KABG sonrasi AF
insidansi, % 32 olarak bulunmustur. Bu husus her ne kadar ¢alismamiz igin
bir kisithihk olarak kabul edilse de, ¢alismamiza KABG sonrasi klinik olarak
onemli kabul edilebilecek, tedavi gerektiren PAF olgularinin dahil edildigi
sonucu da ¢ikarilabilir.

Zangrillo A. ve arkadaslarinin(176) yaptigi bir calismada esmolol’dn
kardiyak cerrahi sonrasi myokardial iskemiyi ve aritmileri onledigi gosterildi
ve ayni c¢alismada esmololin tansiyonu ve kalp hizini belirgin olarak
dusurdugu saptandi. Bizim yaptigimiz c¢alismada da c¢alisma grubunda
ortalama kalp hiz1 92,9375, kontrol grubunda ise ortalama kalp hizi 102,75
olarak hesaplandi. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark
saptandi (P<0,01). iki grup sistolik tansiyon agisindan degerlendirildiginde
Calisma grubunda ortalama sistolik tansiyon 114,00 mmhg, kontrol grubunda
ortalama sistolik tansiyon 130,12 olarak hesaplandi. Her iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark gérildii (P<0,001). iki grup ortalama
diyastolik tansiyon agisindan karsilastirildiginda, ¢alisma grubunda 71,87
mmhg, kontrol grubunda ortalama diyastolik basing 78,50 olarak hesaplandi.
Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edildi (P<0,01).
Calisma grubunda litaraturde belirtildigi gibi belirgin olarak kalp hizini, sistolik
tansiyonu ve diyastolik tansiyonu kontrol grubuna goére dustrdigu tespit
edildi. Higbir hastada calismayl kesecek bradikardi ve hipotansiyon
gelismemesi esmolol’'in guvenli olarak AF proflaksisinde kullanilabilcegini

dusundartta.
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Hipotermik kardiyoplejik arrest esnasinda atriumlar uygun olarak
soguyamazlar (75). Aortik kros klemp esnasinda atriumlardaki elektriksel
aktivitenin erken donmesi postoperatif donemde atrial ileti anormalliklerinin
ve PAF riskinin artmasina neden oluyor olabilir (79). Her ne kadar koroner
sirktlasyon araciligi ile verilen kardiyopleji ventrikiler mekanik ve elektriksel
aktiviteyi basarili bir sekilde durdursa da, atrial septum ventrikller septuma
gore daha sicak kalir (76). Genellikle elektriksel olarak aktif bir durumda
kalmaya devam eder (bu, ayni zamanda uygun olmayan miyokardiyal
korumanin bir isareti olarak kabul edilir). Koroner arteriyel bypass islemi
esnasinda elektriksel aktivitenin devamliligi ile PAF arasinda guclu bir iligki
mevcuttur (156,157). Yikselmis kreatin kinaz olgimu ile kendini belli eden
uygunsuz myokardiyal koruma da PAF ile koreledir (158). Tum igsaretler
PAF’'da en oOnemli roli atriyal iskeminin aldigi yolunda degildir. Kanin
modelinde, atriyal hipoterminin derecesinin, atriyal efektif refraktér period ya
da AF’ un balsaltilabilirligi (izerine etkisinin olmadigi gosterilmistir. Ornegin,
atriyal iskeminin siklikla olustugu, pediyatrik kardiyak hastalarda ve
transplant hastalarinda PAF insidansi daha dusuktur. Bunlardan da
anlagilmaktadir ki atriyal iskemi PAF gelisiminde tek basina basrolu
oynamamaktadir. Koroner bypass sonrasi Kilger ve arkadaglarinin (113)
yaptigi baska bir ¢galismada ise PAF’nin en énemli nedenlerinden biri olarak
KPB gosterilmistir. Benzer sekilde Filegel ve arkadaslari(152) KPB’nin PAF
sikhgini arttirdigini géstermiglerdir.

Kardiyak olaylar ve mortalitenin degerlendirilmesi, cerrahi sonrasi
sonuglari tahmin edebilmek igin c¢esitli metotlar gelistirilmistir (159,
160). Bu nedenle miyokardiyal hasarin varligini veya derecesini
belirlemede biyokimyasal isaretleyiciler 6ne c¢ikmaktadir. Kardiyak
troponin-i kalp kasinda bulunan ve miyokard dokusuna spesifik olan bir
proteindir. Bu protein miyokard nekrozuna olduk¢a duyarlidir(161).
Saglikli insanlarin kaninda bulunmaz. Rutinde kullaniimakta olan CK,
CKMB, LDH, SGOT ve SGPT nin tanida yeterli belirleyiciler olmadigi
tespit edilmistir. ClnkUl bu belirleyiciler, miyokard hasari disinda, iskelet

kasi yaralanmalari ve genel anestezi sonrasinda da yukselmeleri
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nedeni ile glvenilir degildir. Yapilan calismalar kardiyak troponinlerin
tanisal spesifite ve sensitivitelerinin CK, CKMB, LDH, AST ve ALT ye
gore Uustun oldugunu goOstermektedir(162,163). Jaffe ve arkadaslari
kardiyak troponinlerin CKMB ile karsilastirildiginda miyokardiyal
hasarlanma agisindan daha faydali ve daha yuksek duyarlilik gésteren
bir isaretleyici oldugunu tanimlamislardir (150). Postoperatif kardiyak
troponin-1 duzeylerinin hastaneden ¢ikis ile korele oldugu gosterilmistir
(164,165). Mair ve arkadaslarinin(166) aortakoroner cerrahiye alinan 15
hastada yaptiklari incelemede; hastalarin CKMB ve troponin-i
degerlerini karsilastirmislardir. Sonugta troponinin CKMB degerlerine
gore miyokardiyal hasarlanmayi saptamada daha faydali oldugunu
gormauslerdir. Machler ve arkadaslari(167) koroner greftleme uygulanan
stabil ve unstabil anginali hastalarda miyokard hlcre hasarini troponin-
I, CKMB ve CKMB mass ile degerlendirmisler, KPB sirasinda ek bir
koruma uygulamamislardir. Preoperatif donemde unstabil anginasi
bulunan hastalarda saptanan, stabil anginasi bulunan hastalarda
saptanmayan troponin-1 diuzeylerinin KPB sonrasi her iki grupta da
bypass oncesine gore anlamli derecede yukseldigi ve bununda minimal
miyokard hasarini yansitmada CKMB ve CKMB massa gore daha
duyarh oldugunu gdstermislerdir (167). Boris Knayzer ve arkadaslarinin
(155) yaptigi bir calismada ise kardiyak cerrahi sonrasi AF ile troponin-i
yukselmesi arasinda bir korelasyon saptanamamig. Bizim yaptigimiz
calismada ise c¢aligma grubu ile kontrol grubu arasinda operasyon oOncesi
bakilan troponin-I'nin ortalama duzeyi c¢alisma grubunda 0,0394, kontrol
grubunda 0,0588 olarak hesaplandi ve her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir fark tespit edilmedi(P>0,05). Calisma grubu ile kontrol
grubu arasinda kros klemp kaldirildiktan 6 saat sonra bakilan tropnin-I'nin
ortalama duzeyi galisma grubunda 6,9069, kontrol grubunda ise 8,1444
olarak hesaplandi. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark
tespit edilmedi (P>0,05). Calisma grubu ile kontrol grubu arasinda kros
klemp kaldirildiktan 24 saat sonra bakilan tropnin-'nin ortalama duzeyi

Calisma grubunda 2,3663, kontrol grubunda 2,1450 olarak hesaplandi. Her
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iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir fark tespit edilmedi (P>0,05).
Calisma grubu ile kontrol grubu arasinda kros klemp kaldirildiktan hemen
sonra bakilan tropnin-I'nin ortalama duzeyi ¢alisma grubunda 1,766, kontrol
grubunda 0,693 olarak hesaplandi. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark tespit edildi (P<0,05). Calisma grubunda kros klemp sonrasi
ortalama troponin-'nin yuksek olmasi ortalama kros klemp suresinin
istatistiksel olarak anlamli olmasa da daha uzun olmasindan kaynaklanabilir.

Zaman ve arkadaglarina(85) gore beta bloker kullanimi tek bagina ele
alindiginda, bir degiskenli analiz, 6nemli bir parametre olurken, yas ile birlikte
degerlendirildiginde, ¢cok degiskenli analiz, ¢cok anlamli olmamaktadir. KABG
sonrasi AF gelisimi icin ileri yas kesin olarak belirlenmis belkide tek
preoperatif risk faktoradur (45,159). PAF gelismesinde yaslanma ve onunla
ilgili olarak atriyumlardaki dilatasyon, nodal liflerin kaybi, kas atrofisi, sinls
diguminde fibr6z doku ve yag dokusunun artmasi ve atriyumlarda lokal
interstisyel amiloid birikmesi gibi yasla ilgili yapisal degigiklikler iletimi
bozarak post-op AF’ye olan vyatkinligi artinr (36). Zangrillo ve
arkadaslari(168) ileri yasin ve reoperasyonlarin koroner cerrahi sonrasi
post-op AF gelisiminde risk faktori olduklarini gostermiglerdir. Biz
calismamiza reopearasyona alinacak hastalari almadik. Toplumda AF
insidansinin yas ile arttigini bildiren pek c¢ok c¢alisma yayinlanmistir
(169,170). Freinberg ve ark.(169) AF insidansinin yasla birlikte, her on yilda
iki kat arttigini ve 80 vyasindaki kisilerin %10’'unda AF’a rastlandigini
bildirmistir. Bizim c¢alismamizda c¢alisma grubunda yas ortalamasi
64,06+7.663, kontrol grubunda yas ortalamasi 65,69+7,552 olarak tespit
edildi ve iki grup arasinda istatisitiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi
(P>0,05). Bu nedenle sonuglarimiza yasin etkili oimadigini distinmekteyiz.

Literatirde PAF gelisimi icin erkek olmakta bagimsiz bir risk faktori
olarak belirtiimistir (73). Bizim galismamizda her iki grup arasinda cinsiyet
agisindan istatistiksel olarak anlamh bir farkhlik bulunmadi  (P>0,05).
Cinsiyetin galismamizi etkilemedigini dislinmekteyiz.

Literatirde uzamis aortik kros klemp zamaninin PAF gelisme riskini

artirdigr yonunde yayinlar vardir (174). Hipotermik kardiyoplejik arrest
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esnasinda atriumlar uygun olarak soguyamazlar (75). Aortik kros klemp
esnasinda atriumlardaki elektriksel aktivitenin erken donmesi postoperatif
donemde atriyal ileti anormalliklerinin ve PAF riskinin artmasina neden oluyor
olabilir (79). Ormerod'un(154) calismasina gore PAF sikhgdi ile operatif
iskemik zaman arasinda onemli iliski vardir. Operatif iskemi suresi 6zellikle
60 dakikay! gectigi zaman AF gelisme sikliginda belirgin bir artis vardir.
A.Heves Karag0z ve arkadaslarinin(15) yaptigi bir galismada beta adrenerjik
antagonistlerin iskemi ve reperfuzyon sirasinda miyokardiyal hasarin
genisligini, oksijen tiketimini ve sempatik tontsu azatligini tespit ettiler. Bizim
yaptigimiz ¢calismada ¢alisma grubunda ortalama kros klemp suresi 61,25
dakika, kontrol grubunda 54,38 dakika olarak hesaplandi. Her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (P>0,05). Toplam
bypass surelerine bakildiginda ¢alisma grubunda ortalama toplam bypas
suresi 90,13 dakika, kontrol grubunda ortalama by pass suresi 94,25 dakika
olarak hesaplandi. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark
tespit edilmedi (P>0,05). Calisma grubunda ortalama kros klemp suresi daha
uzun olmasina ragmen, kontrol grubuna goére daha az sayida hastada AF
gelismesi esmolol’'in kalbin iskemisinden dolayl ortaya cikabilecek PAF’I
engelleyebilecegdini soyliyebiliriz.

Distal anastomoz sayisi koroner arter hastaliginin ciddiyetini
gOstermesi acgisindan énemlidir. Yine distal anastomoz sayisi myokardiyal
disfonksiyonun bir géstergesi olabileceginden PAF gelisiminde etkili bir
faktorde olabilir.  Rubin ve Silverman'in c¢alismalarinda koroner arter
lezyonlarinin  miktarinin  postoperatif AF olusumunda etkili olmadigi
belirtimektedir (143,173). Bunun yaninda Roffman'in(25) calismasinda
konulan greft sayisi arttikca AF'un sikliginin arttigindan ve dolayisiyla
koroner lezyonlarinin miktarinin 6nemli olabilecedinden bahsedilmektedir.
Bizim c¢alisgmamizda g¢aligma grubunda ortalama anastomoz sayisi 3,75,
kontrol grubunda 3.63 olarak hesaplandi ve her iki grup arasinda anastomoz
sayllari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (P>0,05).

Anastomoz sayisinin bizim ¢alismamizi etkilemedigi dugunmekteyiz.
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Spontan veya mekanik ventilasyon, intraplevral ya da intratorasik
basingta ve akciger hacminde bir takim degisikliklere neden olarak,
kardiyovaskuler performansin bazi anahtar belirleyicileri Uzerine etki
olusturabilir; atriyal dolum ya da preload, ventrikll bosalmasina direng veya
afterload, kalp hizi ve miyokardiyal kontraktilite gibi. intratorasik basingtaki
degisiklikler, intratorasik organlara yani kalbe ve perikarda, buyuk arter ve
venlere iletilir. Spontan inspirasyon negatif basin¢ olusturarak intratorasik
basingta azalmaya ve dolayisiyla sad atriumda azalmis basinca neden olur.
Bunun tersine aralikli pozitif basingl mekanik ventilasyonda intratorasik
basingta respiratuar artisa neden olur ve sag atriyal basinci artirir. Buna
birde pozitif ekspirasyon sonu basing (PEEP) ilave edilince bu basinglar
respiratuar dongu boyunca atmosfer basincindan daha ylksek duzeylerde
kalirlar (72). Atrial aritmiler ile artmis atriyal basi¢ arasindaki ilgiden dolayi,
mekanik ventilasyonun sag atriyal basing artisina neden olup PAF
insidansini artirdi§i séylenebilir. . Ornegin Straka ve ark. tarafindan yapilan
bir calismada erken dénemde extlbe edilen hasta grubunda PAF gelisiminde
% 271’lik bir insidans tesbit edilmigtir (84). Ancak ¢alismalarinda kontrol grubu
kullanmamislardir. Ascion ve ark.(104) tarafindan yapilan calismada ise
mekanik ventilasyon zamani ile PAF gelismesi arasinda bir iligki
gOsterilememigtir. Ancak yine onlarda sadece ortalama mekanik ventilasyon
zamanlarina bakmiglar 6zellikle erken ekstubasyonu degerlendirmemiglerdir.
Cheng ve ark. (105) KABG sonrasi 1-6. saat arasinda eksttibe edilenlerle 6-
24 saat arasinda ekstube edilenleri karsilastirmiglar anlamlhi bir farkhlik
bulamamislardir. Bilindigi gibi PAF’ In zirve yaptigi donem 2. gundur ve
buradan bir gok PAF olgusunu kagirdiklari sdylenebilir. Bizim ¢alismamizda
calisma grubunda ortalama ekstibasyon suresi 5,25 saat, kontrol grubunda
ortalama ekstubasyon suresi 5,13 saat olarak hesaplandi. Her iki grup
arasinda ortama ekstibasyon sureleri arasinda istatistiksel olarak anlaml bir
fark tespit edilmedi (P>0,05). Bizim galismamizda mekanik ventilasyonun
PAF’ yi etkilemedigini disinmekteyiz.

PAF gelisimi ile ilgili olarak obezitenin de rolu arastirimis ve

obesitenin  AF  geligimini arttirdig1 izlenmigtir  (85,139,147).  Bizim
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calismamizda ortalama vicut kitle indeksi ve vicut agirligi ¢alisma grubunda
yuksek olarak tespit edildi. Bu istatistiksel olarak anlamliydi (P<0,05). Bu
sonugla galisma grubunda daha fazla hastada PAF beklenirken daha az
hastada PAF gelismesini esmolol’'in koruyucu etkisinden olabilecegini
dusunduk.

Gercekoglu ve ark.in(149) koroner arter cerrahisi sonrasi
supraventrikuler tasiaritmilerde uc farkli miyokard koruma yontemininin
(ventrikuler fibrilasyon ve intermittant aortik kros klemp, soguk kan
kardiyoplejisi ve soguk kristaloid kardiyopleji) etkilerinin karsilastirildigi
calismalarinda kristaloid kardiyopleji kullanilan hastalarda supraventrikuler
tasiaritmi sikligi anlamli olarak diger yontemlere gore yuksek saptanmistir.
Bizim vyaptigimiz calismada da her iki gruba kristaloid kardiyopleji

verildiginden dolayi ¢aligmayi etkilememisgtir.

6. SONUG VE ONERILER
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Ginumuzde tim dinyada yaygin olarak uygulanan KABG cerrahisinde
amac hastanin yasam Kkalitesini yUkseltmek ve uzun bir hayat saglamaktir.
Atrial fibrilasyon koroner arter cerrahisi sonrasi en sik gorilen aritmidir. Koroner
arter bypass cerrahisi sonrasi gorulen atrial fibrilasyon insidansi genis serilerde %20
ile %40 arasinda bildiriimektedir (45,46,71). Bu klinik problem halen 6nemli bir
morbidite sebebi olmaya devam etmektedir. Cerrahi ve anestezideki gelismeler ile
myokard korumasindaki ilerlemelere ragmen bu aritmilerin sikliginda énemli bir
azalma saglanamamistir. Literatlirde atrial fibrilasyonun, hemodinamik instabilite,
artmis strok riski, uzamis hastanede kalim sureleri, artmis antiaritmik ajan ve
pacemaker kullanimi ve artmis tedavi maliyetleri ile iliskisi gosterilmistir
(45,46,69,71) Ancak halen koroner arter cerrahisi sonrasi gorulen atriyal
fibrilasyonun etiyolojisi tam olarak bilinmemesine ragmen, literatirde pek cok risk
faktdrlu ve tetikleyici olaylar one surlUlmustir. Nedeni tam olarak bilinemedigi icin
proflakside de tam olarak basarili olunamamaktadir. Bu konuda bir ¢ok calisma
yapimistir ve beta blokerlerin etkinligi g0Osterilmistir. Esmolol kisa etkilive
kardiyoselektif bir beta blokerdir. Kan duzeyinin kolay titre edilebilir olmasindan
dolay! postopetatif gelisen AF proflaksisinde guvenli olarak kullanilabilinecegini
dusunduk. Postoperatif ortalama kalp hizi, sistolik tansiyon ve diyastolik tansiyonun
esmolol alan grupta istatistiksel olarak anlamli olarak dislk saptandi. Bu sonug bize
Esmolol’lin cerrahi sonrasi sempatik uyaridan kalbi koruyarak postoperatif gelisen
AF'’yi azaltabilecegini disundurttli. Yaptigimiz calismada esmolol verilen galisma
grubunda litaratirlere uygun olarak daha az oranda hastada AF gelismesine ragmen

istatistiksel olarak anlamli bir fark saptamadik.

Sonucgta esmolol KABG sonrasi AF proflaksisinin etkinligi yonunde Ki
anlamli calismalarin yaninda postoperatif 24 saat verilen esmolol
proflaksisinin PAF’dan korumasi Uzerine istatistiksel olarak anlamli bir sonucu
olmadigr saptanmistir. Ancak daha genis hasta gruplari Uzerinde

caligsiimasinin yararli olacagini diusinmekteyiz.
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