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OZET

Bu calsmanin amaci kardiyopulmoner bypass cerrahisi uyguak
hastalara hipotermik kardiyak arrest doneminde -a&ipgger makinesi aracgi
ile verilen de dahil olmak Ulzere tim operasyon silce uygulanan sevofluran
ve isofluranin miyokart Gizerindeki koruyucu etkiie miyokardiyal hasarlanma
isaretleyicileri aracifil ile kastlastirmaktir.

Calma elektif KABG planlanan ASA lI-IV 18- 69 ya arasi 28
erkek, 12  kadin 40 hasta tzerinde yapildi. Hastasgele 20ser Kisilik 2
gruba ayrildi. Operasyon masasina alinan hastalakdsH, SAB , OAB, DAB,
Sp02, CVP monitorizasyonu yapilarak takipleri aliidtravenéz 0,3 mg /kg
Etomidat verilerek biling kaybini takiben 0,1 mg/KPankuronyum ve 1
mikrogr/kg Remifentanil bolus olarak verildisrup 1'deki hastalara % 2- 4
MAC degerinde Sevofluran Grup 2'deki hastalara %1-2 MACgatade
Isofluran verildi. 3 dakika sonra entiibasyonu takibeastalar mekanik
ventilatére bglandi. Her iki grubada 0,1-0,4 mikrogr/kg/dk’demifentanil
inflizyonu balandi. Ekstrakorperal dalam siresince Grup 1'e % 0,5-2 MAC
degerinde Sevoflurane, Grup 2'ye % 0,5-2 MACgdande Isofluran verilmeye
devam edildi. Cerrahinin sona ermesi ile anestahklar kesildi. Ygun bakim
Unitesinde mekanik ventilatére ganan hastalarda hemodinamik kayitlar
alinmaya devam edildi.

Troponin T , CK ve CKMB dizeylerinin heki igrupta da induksiyon
oncesi dgere gore kros klemp sonrasi , postoperatif 2. ve. Z2datte argl

gosterdi.Ancak sevofluran grubunda kros klemp kdéliktan sonra ve



postoperatif 2. saatteki Troponin T diizeyindekisagofluran grubundaki aga
goOre daha az bulundu.

Sonuc¢ olarak KPB cerrahisinde kullanilan alalsyon anestezik ajani
sevofluran ve isofluranin yeterli anestezi dizew kemodinamik stabilite
sggladigl , perioperative MI olasgini azalttgi sonucuna vardik. Miyokardiyal
hasarlanmasaretleyicileri olan Troponin T ve CKMB duizeylerindaha dgik
duzeylerde saptanmasi ile sevofluranin isofluraii@ gniyokardiyal korumayi

daha iyi sglamakta oldgu kanisindayiz.



SUMMARY

The aim of this study is to compare the proteceffects of sevoflurane
and isoflurane given during the whole operationutlidg given by the lung-
heart machine during the hypothermic cardiac arpdsise in the patients
undergoing cardiopulmonary bypass surgery using lheod markers of
myocardial damage.

28 male and 12 famale, overall 40 patients who weredidates for
elective CABG surgery with the ASA stage 3-4 areluded the study . In the
operation room the baseline values for HR, CAP, MBRP, CVP, SpO2 and
were noted for each patient. After the patientst losnsciousness with
(0,3mg/kg) Etomidate the respiration has taken wuncentrol and bolus
Pancuronyum (0,1mg/kg) or Remifentanil (1pg/kgplegal to the patients. In
Groupl %2-4 MAC Sevoflurane and in Group2 %1-2 MisGflurane is given.
Three minutes after the patients are intubatedti@mms Remifentanil (0,1-0,4
ng/kg/minute) infusion is applied for both of theogps. And during
extracorporeal circulation the patients in  Grouggteived %0,5-2 MAC
Sevoflurane and the patients in the Group?2 recelw@b-2 MACIsoflurane.

Troponin-T, CK ,CK-MB levels were elevated in bajfoups after cross-
clamping, postoperative 2.hour and 24.hour whenpawed with pre-induction
levels. In sevoflurane group the troponin-T elemadi observed after cross-
clamping and postop. 2.hour were lower than thitliscane group.

In conclusion, the use of sevofluorane of isoflmeran CPB surgery
maintain adequate anesthesia levels and haemodyséaility and reduces the
risk of perioperative MI. Apparently sevofluoraneegerves the myocardial
function more than isofluorane as determined byldier troponin-T , CK-MB

levels.
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dRIiS

Kardiyopulmoner bypass; kalp ak&i makinesi ile ven6z kanikalp
ve akcgerin devre da birakilarak CO2 nin alinip O2 eklenerek arterlssgkini
sglayan bir glemdir. Bu operasyonu gecirecek olgularda secileapkstezi
yonteminin ; intraoperatif ve postoperatif donerdieryeterli diizeyde analjezi,
amnezi, hemodinamik stabiliteyi korumasi, birikietkisinin ekstiibasyonu
Onleyecek diizeyde olmamasi , miyokardiyal iskenaklarini 6nlemesi ve
hipotermik kardiyopulmoner bypass dénemlerinde meeydi hasardan korumasi

gerekmektedir(1).

Kardiyak operasyonlarda siklikla @an miyokart hasari, hem erken
hem de ge¢ donem bulgulari etkilgdden miyokart hasarina yol acgan
faktorlerin taninmasi ve kontrol edilmesi oldukcaelidir.(2) Miyokardiyal
koruma amaci ile pek c¢ok yontem denestimi Bu amacgla sistemik
hipotermi(20-30C), topikal hipotermi(buzlu su) ve kardiyopleji BKia

kullanilan tekniklerdir. Son yillarda yapilan gahalar anestezi tekniklerinin



Ozellikle de inhalasyon anestezik ajanlarin miydikal koruma sgladigini
gostermektedir. ( 3, 4) Volatil anesteziklerifinikk konsantrasyonlari infarkt
boyutunda azalma ve yeniden kanlanma sonrasindaaktihfonksiyonun daha
hizli dizelmesi ile miyokardi iskemi ve yeniden lkamma hasarindan
korumaktadir.(5) Cok sayidaki ¢cghaya rgmen iskemik hasarlanma sirasinda
volatil anesteziklerin koruyucu etkisinin kesin naekzmasi acik daidir(6).
Inhalasyon anestezik ajanlarin uygulama zamaniniyokardiyal koruma

boyutunu etkileyen faktérlerden biri olgu séylenmektedir(7)

Kardiyopulmoner bypass gibi buyuk cerrahilsonucunda sistemik
inflamatuar yanitta astigorilmektedir. Kardiyak cerrahi sirasinadusan
sistemik inflamatuar yanit bir cok nedenezlodir; doku hasari ( iskemi-yeniden
kanlanma sonrasi alan hasar), endotoksemi ve kanin kalp-gé&cimakinesinin

devresi ile temasi sorumlu gorinmektedir(8).

Troponin T miyokardin kontraktil proteinlerinden risidir. Dolasima
salinmasi c¢gtli derecelerdeki miyokart hicre hasarini yansitkyrica
miyokardiyal hasari gostermesi acisindan kreatimaz (CK), kreatinin kinaz
MB (CK-MB) degerleri de 6nemlidir.(9)

Bu calsmanin amaci kardiyopulmoner bypass cerrahisi uygaak
hastalara hipotermik kardiyak arrest doneminde -k&ipger makinesi aracgi
ile verilen de dahil olmak Uzere tim operasyon silce uygulanan sevofluran
ve isofluranin miyokart Gizerindeki koruyucu etkife miyokardiyal hasarlanma

isaretleyicileri aracifil ile kasilastirmaktir.



GENEL BILGILER

Kardiyopulmoner bypass kalp ve akerleri dolgim disi birakirken,
vicudun dger kisimlarina yeterli derecede dofa salayan bir yontemdir. Bu
sekilde dolaim ve gaz dgsimi vicut dginda (ekstrakorporeal olarak)
gerceklemektedir. Kalp ve akgerlerin dolaimdan ayrilmasi icin blyuk venler
(superior ve inferior vena cavalar ) veyg s#trium kanlle edilerek buradan
gelen kan kalp —akger makinesine (pump-oksijenator) yonlendirilir. Bda
oksijenlenen  kan biyuk damarlardan birine ,geklellide c¢ikan aorta

yerlestirilmi s bir kandl ile tekrar dokama pompalanir.(10 )

Bu islem sirasinda géli organ sistemleri olumsuz etkilerden korunmak
zorundadir. Miyokardiyal hasar KPB (kardiyopulmormspass) sirasinda sik
karsilagilan bir durumdur. Bir ¢cok neden miyokardiyal zesehe vyol
acabilmektedir . Bariz miyokardiyal infarktiis gémédigi halde kalp kasinda

metabolik ihtiyacin kawlanamamasindan dolay! zedelenme olabilir. Yetersiz



perfiizyon en sik nedendir. Oncelikle hipoksi , dabara ise anoksi ve iskemi
gelisebilir. Bunu ;sunulan oksijen miktari , iskeminiruresi ve yeniden
kanlanma sureci belirler. Ayrica yetersiz koronarfipzyon sonucu laktat,
hidrojen iyonlari , yg asitleri ve oksijen radikalleri gibi toksik addeler de
uzaklatirilir (11 ).

Bir iskemi sonrasi ,nekroz etnasa bile, miyokardin sistolik ve
diyastolik fonksiyonlarinin  gecici  bozulmasolarak 6zetlenebilecek bu
tabloya miyokardiyal sersemleme (stunnig) deMiiyokardiyal sersemleme |,
cok kisa iskemik donemlerin sonrasinda bilesikarza c¢ikabilir. 15 dakikalik
iskemi sonrasinda dahi miyositlerde fonksiyonel timelme olmasi i¢in 24-48

saat gecmesi gerekebilir.( 11)

Miyokardiyal koruma teknikleri; kalp cehiai icin gerekli olan kansiz ve
hareketsiz bir operasyon alanirgls@mmasi sirasinda miyokart fonksiyonlarinin
korunmasina yonelik tim yontemleri kapsar. Bu wgdnleri uygulama
donemlerine goére, cerrahi 6ncesi hasta bakimi #apan donem ,anestezi
indiiksiyon donemi,cerrahi donem ve erken postopednem seklinde
ayirmak mumkuanddr . Tam tekniklerdeki ortak amatpteki oksijen dgilimi

ve kullanimi arasindaki dengenirgamasidir.(12,13)

Miyokardi koruma amaci ile cerrahi sirasindajgulamalar iki faza
ayrilir: Arrest fazi ve yeniden kanlanma fazi
Arrest fazi: Burada amag¢ hareketsiz ve kansiz bir ameliyaniala
salanirken miyokardiyal iskeminin minimuma indirilmés.
— Normokalemik kanla devamli koroner perfiizyon: Bknik calsan
kalpte veya fibrilasyonla uygulanabilir. Ancak ghicak 6dem kardiyak

kompliyansi azaltabilmektedir.



— Orta derecede hipotermik aralikli global iskerAbrta kross klemp
konulmadan o6nce elektriki fibrilasyon gganir . Bu sekilde global
iskemiyi kross klemp konulmasi anoksik arrest veCEHe elektriki
sukunet takip eder.

— Derin hipotermik global iskemi: Derin hipotermi eil kalbin
durduruldgu bu tekngin kullanimi sinirlidir.

— Kardiyoplejik arrest: Kardiyopleji kalbin  kontrdll olarak
durdurulmasi olarak tanimlanabilir. GiUnumize dekrdi@plejik
soltsyonlar icinde arrest glumuna neden olan madde olarak potasyum,
magnezyum, prokain, dik yogunlukta kalsiyum gibi maddeler
kullaniimistir.  Bugin yaygin  kullanim sahasi olan potasyumiu
solusyonlardir. Kardiyoplejik soliisyonlar hiicre neamini depolarize
ederek kalbi durdururlar. Tam bir elektromekanikssgik s&landginda
kalbin oksijen ihtiyaci 20°C de her 100 gr miyokaimkusu icin dakikada
0,3 ml ye dger. Miyokard 1sisi 10°C ye dirtldigiinde oksijen ihtiyaci
0,15 ml/100gr/dk ya dier. Normalde cagan veya fibrilasyondaki kalbin
oksijen ihtiyact 2-3 ml/100gr/dk , enerji depoldrosalmis kalpte 5-6
ml/100 gr/dk ya cikar. (12,13,14)

Kardiyoplejik soltsyonlarientel gorevi yeni global iskemi dénemi

basladiktan sonra ( kross klemp konulduktan apnr kalbi mumkin

oldugunca hizla diastolde durdurmaktir. Kross klemp sii?@-30 dakikada bir

verilen ara dozlar sayesinde arrestin devagnldgilanirken miyokartda biriken

Hidrojen iyonlarilaktat gibi zararli metabolik imér yikanarak ortamdan

uzaklatirilir. Kardiyoplejik sollisyon icine bikarbonatpdfat veya tri-hidroksi-

metil-amino metan (THAM) gibi tamponlayicilar ekeek metabolizma icin

gerekli Ph sglanir.

Iki ana kardiyoplejik soltisyon tipi vardir:



- Kristaloid kardiyopleji solisyonu

- Kan kardiyopleji soliisyonu

Kardiyopleji soltisyon kalbe antegrat ( aort kokUimdeeya koroner
ostiumlardan) veya retrograt (koroner sinlUsten gradan) yoldan

verilebilmektedir.

Kalp cerrahisinde hipotermi kavrami 1950 yilindg@&ow ile kullanima
girmistir. Hipotermi miyokardin metabolik hizini ve olen harcanmasini
azaltir, hicre olumuna engeller, elektromekaniksigd§in devam etmesini
sglar. Hipotermi s@uk kardiyopleji veya topikal buz uygulanmasi ile

sglanabilmektedir.(14)

Miyokardin korunmasinda kullanilanggr farmakolojik yontemler:
- Glukoz-insilin-potasyum soltisyonu

- Glutamat —aspartat soliisyonlari

- Kalsiyum kanal blokerleri

- Ksantin oksidaz inhibitorleri

- E ve C vitaminleri

- Nukleozid transport inhibisyonu

- Demir balayicilar

- Karnitine

Yeniden kanlanma fazi: Kross klemp kaldirildiktan sonra miyokart

kanlanmaya bgar ve buna bgi hasarlanma meydana gelir.

Yeniden kanlanma hasari, belli bir iskemik doneakithen hentiz hicre

olumu gerceklgmeden kanlanma gkandginda, hicrelerin - morfolojik ve



fizyolojik olarak kanlanma lxadigi andakinden daha kott hale gelmesi olarak
tanimlanir. ( 12 ) Ultrastroktirel inceleme ydgilnda, reperfiizyon hasarina
ugrayan hcrelerin 6zellikle membran gecirgenliklari@rttigi, sitoplazma su
iceriginin c¢agaldigl , sarkolemma zarinda buytk delikler yataciktgi ,
mitokondrilerin icinde amorf kitlelerin ortaya it gbzlenir. Hiicre iginesar
kalsiyum girsi ve bunlarin 6zellikle mitokondrilerde birikmesieriden

kanlanma hasarinin tipik bulgusu olarak tanimlaie.)

Iskeminin balamasiyla birlikte iskemik dokulara noétrofiller géetmeye
baslar. (15,16) Aktive olmsg nétrofillerden ve iskemik bolgede bulunan aktive
makrofaj,monosit ve endotel hicrelerinden glikopiot yapida sitokin adi
verilen yapilar salgilanir. Sitokinler hasarlanma enfeksiyona kar olusan
inflamatuar yanitta oldukga 6nemli etkilere sahifiti7) inflamasyon huicreleri
arasinda hglanti kurarak bu htcrelerin inflamasyon alanindanmasina neden
olarak doku hasarini arttirirlar. Ozellikle nothefi kiigik damarlarda mekanik
tikaniklara neden olarak deleni bozarlar. Aktive noétrofiller salgiladiklari
serbest oksijen radikalleri ve proteazlar ile migimkn hasarlanmasina neden
olmaktadir.(18)

SEVOFLURAN

Sevofluran bir inhalasyon anestezik ajanwisagida kimyasal yapisi

goOrulmektedir.
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Sevofluranin kimyagapisi

Sevofluran,flurorinli bir metiler halojenidir. Bk kan-gazsolubilitesire
sahiptir. (kan-gaz partisyon katsayisi=0,65) Bulltzeile hizli alinip , hizh
atilmakta , anestezi deriplikolay kontrol edilebilmektedir. Kokusunun keskin
olmamasi ve irritan olmamasi nedeni ile inhalasywhiiksiyonu icin uygun bir
ajandir.(19) Genc akinlerde minimal alveolar konsantrasyonu (MAC) %@ d
Buhar basinci 20°C de 160 mmHg dir. Sevofluran @s0m sistemi ile %2-3
oraninda metabolize olmaktadir (20). Sodalime ikaksiyona girer ve
nefrotoksik metaboliti olan Bikk A (olefin) ortaya c¢ikar. Bu metabolitin

ratlarda renal toksisiteye yol agitsaptannstir.

Sevofluranin sistemler Gzerindeki etkisi

1) Kardiyovaskiiler sistem:

Kalp atim hizina belirgin etkisi yoktur. SevoflufaMAC deserleri

artarken kardiyak sempatik aktivasyonu azaltir fakardiyak parasempatik



aktivitede dgisiklik yapmaz. Bu da kismen artan sevofluranin MAC

deserlerinde taikardi yoklugunu aciklayabilir.(21)

Volatil anesteziklerin kan basinci yanitlgkiardiyak debi ve
vaskuler diren¢ Uzerindeki etkilerinin sonucudurarKbasinci bu iki major
kompanentin ( kardiyak debi, vaskiler rezistakalp ve vaskiler diz kas
tzerindeki direk etkileri tarafindan ve otonomikisisistemi Uzerindeki indirek
etkileri tarafindan belirlenir. Tum potent volatdnestezikler bu faktorleri

degistirir ve genel olarak da dozagasekilde etkilerler.

Sevofluran doz kamli miyokardiyal depresyon yapar. Yapilan
calismalarda 1 MAC sevofluran ile kontraktil indekstegiaklgik %25 azaldil
gOsterilmitir.(22) Sevofluranin ;izovolemik relaksasyonu ddzaimli olarak
artirdgl ve hizli ventrikiler dolgta azalma yaparak diastolik disfonksiyona
neden olabilegg bildiriimektedir.(23). 1,5 MAC sevofluran/N20 ilanestezi
uygulanan hastalarin TEE(trans 0zefagial ekokardigg altinda yapilan
incelemesinde; 1,5 MAC enfluran anestezisine goreiyokardiyal
kontraktilitedeki azalmanin sevoflurana ile % 15-8@ha az oldgu tespit
edilmistir.(24) TEE (trans Ozefagial ekokardiografi) ifke anestezi altindaki
hastalarda sevofluranin 2 MAC gixine kadar miyokardiyal kontraktilite de

azalma olmad goralmistar.(24,25)

Sevofluranin artan MAC gderleri ile koroner vaskiler direngte azalmaya
neden oldgu fakat koroner kan akim hizinda gdgneye yol acmagi

gOsterilmitir.(22)

Koroner kan akimi sevofluran uygulamasi ile e, bu yizden
miyokart oksijen tiiketimi de gesmeden kalir.(23,26)



Sevofluran artan MAC dgerleri ile miyokardi katekolaminlere
duyarl hale getirir. Miyokartda sevofluranin , d@na gore daha yiksek MAC

deserlerinde epinefrin ile aritmi insidansini artgdgorulmdtir.(27,28)

Sevofluranin kullanimi ile koroner arter darimevcut bir kalpte
kollateral kan bgmh miyokardiyal alanlarda perfiizyonda azalma kdur
normal alanlarda akimda artoldugu tespit edilmgtir.(29).Ancak yapilan bir
calismada Sevofluranin artan konsantrasyonlarda iskemykkartda kollateral

perfizyonu azaltmagh bildirilmi stir.(23)

Sevofluranin, termodilisyon yontemi kullanilarakpyan olctimler ile
kardiyak debide ve periferik vaskiler rezistanstalmaya neden olgu

gOsterilmitir.(25)

2) Solunum sistemi tzerine etkisi:
Sevofluran solunumu deprese eder , PCO2 de adetecede astive
dakika ventilasyonunda azalma meydana getirir. Bospazmin geri
cevrilmesinde oldukca etkilidir. Bu etki vagal eHkin ortadan kaldiriimasi

sonucu ortaya cikmaktadir.(23)

3) Karaciger tzerine etkileri:

Sevofluranin karager Uzerine direk toksik etkisi yoktur.
Miyokardiyal depresyon derecesine gore kaaci kan akiminda azalma
yapabilir. Hemodinamik acidan stabil hastalardaofiavanin karagier kan
akimini artirdgl belirtilmistir.( 20 ) Yapilan bgka bir calgmada 2 MAC

10



deserine kadar sevofluran uygulanmasinda kardiyak debikan basincini

distrmesine ramen hepatik arteriyel kan akiminin korugduwg6zlenmgtir.(30)

4) Renal sistem Uzerine etkisi:

Sevofluranin diik kan/gaz c¢ozundrfiiit ve hizli eliminasyonu
nedeniyle cerrahiden sonra florid dizeyi hizlasedl ve nefrotoksisite
beklenmez.( 31) Renal yetmezlikli hastalardgidlipotansiyelde nefrotoksik
olarak kabul edilmitir.( 32)

5) Santral sinir sistemi tizerine etkisi:

Halojenli volatil anestezikler beyin kan iakni ve serebral
metabolik orani (CMROZ2) azaltir. Sevofluran nornrbkde serebral kan
akimini ve intrakraniyal basinci 6nemsiz dereceatieira20) Sevofluranin 1,5
MAC degere kadar intrakraniyal basinct artirmadi(23), uygulanan
hiperventilasyonun serebral metabolik hiz ve intaakyal basinci azalfi

goralmdstar.

ISOFLURAN

Isofluran bir inhalasyon anestezik ajanidiga@dda kimyasal yapisi

gorulmektedir.

H-C—0—C—C—F

F Cl F

Isofluranin kimyasal yapisi

11



Kimyasal olarak bir 1- kloro- 2,2,2 triflorometiltexdir. Renksiz
patlayici ve yanici olmayan , koruyucu icermeyi@myasal olarak stabil bir
maddedir. Kan/gaz partisyon katsayisi=1,4 tir. Bged halotan ve enflurana

goOre daha diilk oldusu icin uyuma ve uyanma daha hizli olmaktadir.(33)

Isofluranin sistemler tizerindeki etkisi

1) Kardiyovaskiiler sistem:
Tim modern inhalasyon anesteziklerinde glduibi isofluranda

invitro ve invivo miyokartda kontraktiliteyi depse eder.(34)

izofluran arteriyel kan basincini diitir ve kalp hizini artirir. Bu sié
dizeydeki MAC dgerlerinde enfluran ve halotanla kdastirildiginda
baroreseptor refleksin  korunmasinaglodir. Isofluranin yapfi tasikardi
pediyatrik veya vagolitik ajan alan hastalarda dabirgindir ve yeni
doganlarla, geriyatrik veya beraberinde opioid verileastalarda ise bu etki
zayIiftir.Baroreseptor refleksle gan tgikardi ile miyokardiyal kontraktilite ve

stroke volim azalmasinagraen kardiyak outputun surdurtlmesgksanir.(34)
Isofluran koroner arterlerde vazodilatasyon yapasit BMAC
deserinde halotan isoflurandan daha fazla dilatasyapmaktadir. Halotanin

blyuk arterlerde , isofluranin ise kiiclk arterlestlesi daha baskindir.

Isofluran MVO2 vyi (miyokardiyal oksijen tiketimi) altr,

beraberinde oksijenin dokular tarafindan aliniraaaltir.
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Yapilan bir hayvan gahasinda isofluran ve halotanin
kardiyomiyopatisi bulunan hastalarda normal hastafgore daha fazla negatif

inotropik etki yaptgl gosterilmgtir.(35)

Koroner arter hastg@h ve kalp yetmezfii olan hastalarda sol
ventrikil preload ve afterloadl azaltarak yarathiler gostermektedir. Bu etkiler
kismen anesteziklerin direk negatif inotropik etkiken ve kismen de operasyon
suresince kardiyak performansin optimal dizeydedisuimesi veya sol

ventrikll fonksiyonlarinin diizelmesinegdbalir.(34)

Halotan ve enfluran gibi isofluran da QT mesafeseatir.(36)

Isofluran koroner arter darlik vatinda koroner perfiizyon basinci
diserse subendokardiyal kan akimini ve miyokardiyaktat tretimini
azaltir,kasilma kusurwlusturur ve elektrokardiyografik ggsikliklere neden
olur. Kritik koroner darlginin distalindeki bélgede odan kasilma kusurunun
halotanla kaglastirildiginda daha fazla olgw ve normal zonda akimin daha
fazla iken iskemik zonda daha az qgidug6zlemlenmitir. Bu bulgular ger
hipotansiyon olgumuna izin verilirse isofluranin koroner vazoditétaetkisinin
koroner kan akiminin iskemik miyokardiyumdan normalyokarda yeniden
dagilima neden olarak zararli olabilegge gostermektedir.(coronary steal
syndrome- koroner calma sendromu). Ancak isofluparestezisi sirasinda
koroner perfiizyon basincinin bazal seviyelere igjatsi ile koroner kollateral
kan akimi artmakta ve iskemik bdlgede oksijen masmormale donmektedir.
(31)

2)  Solunum sistemine etkisi:
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Isofluran anestezisi sirasindaki solunum depresybger volatil
anesteziklerle olana benzerdir. Ancak takipnbadaz gorilmektedir. Net etki
dakika ventilasyonunda daha belirginsdgitr. isofluranin dgiik dizeyleri (0,1
MAC) bile hipoksi ve hiperkarbiye ventilatuar yarkbreltir. Ust solunum yolu
refleksini uyarma glimine ragmen isofluranin iyi bir bronkodilatatdr olgu

distndlir.(20)

Isofluran 6zellikle distal havayollarinda olmak ig&ronkodilatasyon
yapmaktadir. Havayollari diz kaslarini direk dis kasilmasini baskilayarak
ve broniyal epiteli etkileyerek , dolayli yoldan da refekinir yolaklarini inhibe

ederek gesemeye neden olur.(31)

3) Karaciger uzerine etkisi:

Total hepatik kan akimi (hepatik arter vertglo ven) isofluran
anestezisi sirasinda azalir. Bununla birlikte, hikpeksijen sunumu isofluran ile
halotan ve enflurana gore daha iyi korunur, cin&patk arter perflizyonu ve
hepatik vendz oksijen saturasyonu korunur. Kaeacifonksiyon testleri

minimal derecede etkilenir.(20)
4)  Renal sitem Uzerine etkisi:
Isofluran enflurandan daha az deflorizasyogi@u Bu nedenle de
florid nefrotoksisitesi ile igkili oldugu go6zlenmenstir. Yine de uzang

isofluran uygulamalarinda dikkatli olunmalidir.(31)

Isofluran renal kan akimi , glomertl filtragyomiktarini ve

idrar atithmini azaltir.(20).

5) Santral sinir sistemine etkisi:
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Isofluran en az serebral vazodswyta yapan volatil anestezik ajandir.
Karbondioksit reaktivitesi isofluranla halotan godaha fazladir. 1IMAC In

Uzerinde halotandan daha iyi serebral otoregtlagsystrdirilmesini $gar.

CMRO2 vyi (serebral oksijen tuketim hizi) isofluramlotan ve
eflurandan daha fazla deprese edsofluranin intrakraniyal basinci artiric
etkisi hipokapni ile bloke edilebilir.(30)

ETONDATE
Etomidat intraven6z yolla kullanilabilen bir géramestezik ajandir.
Karboksile bir imidazol iceren etomidatin yapisgeti anesteziklere benzemez.
Propylen glikolde eritilmi soliisyonun enjeksiyonunugrdi olmasindan dolayi,
soya yginda eritilmi olan preparat kullanima sunulgtur. (etomidate lipuro)
Etomidat retikller aktive edici sistemi depe eder. Ekstrapramidal
motor aktiviteyi kontrol eden sinir sistemi boltimiee disinhibitor etkilere sahip

olabilir. Bu disinhibitor etki miyoklonus insidamsn %30-60 indan sorumludur.

Kardiyovaskuler sisteme etkisi minimaldir. Miyoklaral kontraktilite

ve kalp debisi genellikle gesmez. Etomidat histamin salinimina neden olmaz.

Etomidat sedatif hipnotik bir ajandncak analjezik 6zefli yoktur.

Etomidatin induksiyon dozlari kortizol ve ae$ieron sentezindeki

enzimleri gecici olarak inhibe eder. Uzun surelfizyonu ygun bakim
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hastalarinda artmimortaliteye neden olabilen adrenokortikal baskraga yol
acabilir.(37)

RENIFENTANIL

Remifentanil Piperidin tlrevi 3-(-4-mtoksrkanil-4{ (L-

oksopropropil)-fenilamino]-L-piperidin) propioniksd, metil esterdir.

Remifentanil hidroklorid, kan veldilardaki nonspesifik esterazlar
tarafindan hizla metabolize edilen etki siresi kdan opoid reseptor
agonistidir. (38)

Lipid c¢ozundrligh disik olan remifentanilin fizyolojik ph da
oktanol/su partisyon katsayisi 17,9 dur.Proteingamma orani %92 dir. Plazma
ile etkili oldugu kompartman arasindaki dengelenme yari 6mri Kikathr ve
etki balangici hizhdir. Remifentanil etkisini hizli goatedagilim hacmi kiguk

ve yeniden dalimi hizli, terminal eliminasyon yari 6mri 8,8-d@kikadir.(38)

Remifentanilin klirensi hipotermide %20 onaaia azalir (39) ve yari
omru uzar.
Remifentanilin p( mt) opioid reseptorlerine afinitesi guclig

(sigma) vex (kappa) reseptorlerine afinitesi ise daha azdir.

Doza lgh olarak bradikardi, hipotansiyon ve kardiyak dibdigme

meydana gelir. Bu etkiler santral aracili vagahate de artgin bir sonucudur.

Santral sinir sistemindeki etkileri g@¢r u(mu) reseptorleri tzerinden

etki gbsteren opioidlere benzer.
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Remifentanil kullanilarak uygulanan anestezi tgknkatekolamin
seviyelerinde dgiis meydana getirmekte ve boylece intraoperatif sirdenerek
hemodinamik denge gkanabilmektedir.(39 )

Remifentanil doza I3 olarak kas rijiditesi insidansi vgiddetinde
artisa neden olur. Remifentanil de etki hizlisla@ig! icin rijidite gelisme

olasilgl fentanil ve sufentanilden daha yuksektir.(40)

Karaciger hastalil olanlarda remifentanilin farmakokinetik 6zellikie
desismezken duyarhlik fazla olup dakika ventilasyonurfid®0 baskilanmasi

icin daha dgitik konsantrasyonlar gereklidir.(41 )

Remifentanilin farmakokinetik ve farmakodin&mzelliklerinin renal
yetmezlikte dgismedigi gosterilmitir.( 42 ) . Fakat metaboliti olan GI1-90291 in

eliminasyonu belirgin olarak azalgtir.

PANKURONYUM

Pankuronyum nondepolarizan bir kas ggicidir. Steroid yapida

olmasina rgmen steroid aktivitesi gostermez.

Karacierde metabolize olur(deasetile olur). Ancak bu
metabolizma sinirh dlgtidedir. Metabolik Grtnlerir miktar sinir kas blgu
olusturma aktivitesine sahiptir. Bobrekle atgdiicin bobrek yetmeziinde

atiimi yavalayacgindan sinir kas bigunun stresi uzar.
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Pozitif inotropik ve kronotropik etkisi vardir.Betkiler vagal blokaj ,

gangliyon blokaji ve katekolamin ghji sonucu olur.

Artmis atrio-ventriktler ileti ve katekolamin agti ventrikiler
disritmilere zemin hazirlayabilir. Klinik dozlardplazma histamin diizeyinde
artska neden olmaz. Astim ve kronik bah hastalarda guvenle
kullanilabilir.(42)
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GEREC VE YONTEMLER

Aratirmamiz hastanemiz etik komite kurulunun 08/12R@@in ve
08 sayili karar ile onay! alinarak elektif KABG planan ASA 1lI-IV 18- 69
yas arasi 28 erkek, 12 kadin hasta olmak (#6rbasta tzerinde yapildi.
Hastalar rasgele olarak 2@8r kisilik 2 gruba ayrildi.

Son 6 hafta icinde miyokard akflisii gecirmgi olan, ejeksiyon
fraksiyonu %40 In altinda olan, koroner arter bgpasrrahisine ek olarak
valvuler ya da aortik cerrahi uygulanacak hastalarstabil anginasi olan
hastalar , acil vakalar , cerrahiden 24 saatesinde yuksek kardiyak enzim
dizeyleri olan hastalar, hemodinamik acidan stalolayan hastalar (cerrahi
oncesi inotropik ajan ya da intraaortik balon pompiatiyact olan hastalar),
siddetli sistemik hastatl olan hastalar, insulin Banli diabetes mellitus vagl,

immun supresif tedavi alan hastalar gaka dgi birakildi.
Her iki gruptaki hastalara operasyondan aRikh 6nce 0,1 mg/kg

morfin IM ( intramuskuler) olarak premedikasyon aaygulandi. Operasyon

masasina alinan hastalars balektrotlu EKG, pulse oksimetre ile monitérize
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edildi. Lokal anestezi séginde sol ya da $aradial artere 20 G kandul
,antekubital vene 16-18 G kanul takild1.

Entibasyon sonrasi santral vendz basingitagin s& internal
juguler venden 8 French kateter, cerrahi boyuncaalsbi icin 6zefagiyal isi
probu, renal fonksiyon takibi icin idrar kateterienestirildi ve end-tidal
karbondioksit basin¢ deri icin de (ETCO2) Nihon Kohden Life Scope 14

kullanildi.

Batun hastalar operasyondan bir giin 6ncaretyedilerek cajma ile

ilgili bilgilendirildi ve onaylari alindi.

KAH, SAB,OAB, DAB, Sp0O2, CVP gerleri induksiyon 6ncesi,
sonrasl, entibasyon sonrasi cilt insizyonu ve stemi sonrasi,kros klemp
kaldirildiktan sonra, bypass kitsonrasi 10. ve 20. dakikalarda,gym bakimda
1.,6., 12. ve 24. saatlerde kaydedildi.

Indiiksiyon Oncesi tim hastalar 3 dakika silireyle %dKgljen ile
solutulduintravenéz 0,3 mg /kg Etomidat verilerek biling kaybtakiben
maskeyle solunumun kontrol altina alindiktan séhiamg/kg Pankuronyum ve
1 mikrogr/kg Remifentanil bolus olarak verildzrup 1l'deki hastalara %?2-4
MAC degerinde Sevofluran Grup 2'deki hastalara %1-2 MACgeadade
Isofluran volatil anestetik kmndi. 3 dakika icerisinde entiibasyosiemi
yapilarak hastalar mekanik ventilatoreslaadi. Her iki gruptaki hastalara 0,1-
0,4 mikrogr/kg/dk’den Remifentanil inflzyonu dbandi. Hastalara %50
02+%50 kuru hava 10mlt/kg tidal volim ve dakika@asblunum sayisi olacak

sekilde kontrolli mekanik ventilasyon modunda mekamntilasyon uygulandi.
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Hastalar yilizeyel anestezi belirtileri agisindanelliirolarak goézlendi.
KAH'nin KPB’dan 6nceki donemde 1dk ya da daha uziireli >90 atim /dk,
KPB oncesi SKB’nin preoperatif bazalgdein 150 mmHg lzerinde olmasi veya
SKB nin, KPB 0Oncesi ve sonrasi donemde 1dk ya da deun streli >140
mmHg olmasi, OAB’'nin KPB sirasinda >80 mmHg olmasaimatik yanitlar
(hareketlenme, ka catma, goz acma, yutkunma) ve otonomik yanitlarin
(terleme, g6z yarmasi) gozlendi durumlar yizeyel anestezi belirtileri olarak
kabul edildi. Ylzeyel anestezi belirtileri saptghdda Sevofluran veya
Isofluran dozlari belirlenen oranda ayarlandi. nBua&men yilizeyel anestezi
bulgulari devam ederse Nitrogliserin ya da bloker gibi ajanlar verildi.
Hastalar stabil hale gelip yanitlar baskilamdda veya kararli durum

olustugunda inflizyonlar kademeli olarak azaltildi.

SKB’'nin 1dk ya da daha uzun sire < 80mmHg veya Qi&Berinin
baypas donemi slresince 1dk ya da daha uzun sud®m Hg ya da kalp
hizinin 1 dk ya da daha uzun sire <40 atim/dk sldarumlari derin anestezi
belirtileri olarak kabul edildi. Hipotansiyonger hastalar hipovolemik isB/
sivilarin arttiriimasi ile tedavi edildi. Yanit mhmazsa opioid veya inhalasyon
anestetik dozlari diirtldu. Ezer kan basinci hizla gérse ve anestezik ajanlarin
azaltimasina ve sivi degtee rggmen dizelme olmazsa inotropik deste

baglandi.
Calisma icin kabul edilebilir inotropik destek sinirlari
- Dopamin <3-10 mg/kg/dk

- Dobutamin <3-10 mg/kg/dk

Bradikardi antikolinerjik ajan ile (atropitedavi edildi.
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Hastalara 3 mg/kg heparin IV bolus olarakiich ve aktive edilny
pihtilaama zamani (ACT) 450-600 sn’e cikartildi. Kantladgaontakiben ekstra
korperal dolaimina gecildi. Ekstrakorperal delen siiresince hematokrit %25-
30, ortalama arter basinci 50-80 mmHg, bypass d@k?s5It/m2 dizeyinde
tutuldu. Tim hastalar orta derece hipotermide (28=3 tutuldu. Membran6z
oksijenatdr kullanildi. Kros klemp uygulanmasinkilen antegrat /retrograt
soguk kristaloid kardiyopleji ve topikal hipotermi ydgh. Ekstrakorperal
dolasim balamadan ©6nce vendz rezervuar igerisine her iki g@rula
pankuronyum 0,05mg/kg, 0,05 mikrogr/kg Remifentan8 mgr/kg pentotal
verildi. Ekstrakorperal dotam suresince Grup 1l'e % 0,5-2 MAC ginde
Sevoflurane, Grup 2'ye % 0,5-2 MAC ghrinde Isofluran verilmeye devam

edildi. Ekstrakorporal dofamin sona ermesi ile daha 6nceki dozlara donuldd.

Tum olgularin kros klemp sureleri ve total bypaureleri kaydedildi.
Kros klempin kaldiriimasini takiben ventrikll filasyon geken hastalara
defibrilasyon uygulandi ve tim olgulara epikardiypdcemaker elektrodu

yerlestirildi.

Cerrahinin sona ermesi ile anesteggénlar kesildi ve ygun bakima

transferden 6nce hastalara 0,015mg/kg morfin ietnéx olarak uygulandi

Yogun bakim Unitesine alinan hastalar; tidal volum g, FiO2
%80-85, solunum sayisi 12 olarak ayarlanip SIMVnienize intermittant
Mekanik Ventilasyon) modunda mekanik ventilatorglaadi ve hemodinamik
kayitlar alinmaya devam edildi. Titremesi olan bist 0,25mg/kg meperidin
IV olarak uygulandi. Hipertansiyon gealn hastalara da Nitrogliserin inflizyon

baslandi.
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- Hemodinamik stabilite

- Normotermi (vicut isisi > 36°C)

- Aritmi olamamasi

- GOgus tupu drenaji < 100 mlt/saat

- Idrar outputu > 0,5 mlt/kg/saat

- Pa 02 >90 mmHg ( FiIO2 < %50)

- Solunum sayisi 10-30 / dk

- Ph>725 PCO2<55

Hastalar yukaridaki kriterlere sahip olduklariredattibe edildiler

Kan Ornekleri, hastaya uyutulmadan oOnce lokal anestezi altinda

yerlestirilen radial arterden ve pompadan alindi. Kare@teri,

Bazal dger ( hasta uyutulmadan 6nce)
Kross klemp kaldirildiktan sonra
Postoperatif 2. saatte

Postoperatif 24. saat olmak Uzere 4 zaman periydalahndi.

Toplanan kan 6rneklerinin her birinde Troponin Hieatinin kinaz (CK),
Kreatinin kinaz MB (MB) cakildi.

Istatiksel deserlendirme: Verilerin istatistiki dgerlendirilmesi SPSS
13.0 programi ile gruplar arasi ve gruplar kengtide olmak Uzere Yetas ki kare
testi, Mann-Whitney testi ve iki yonli varyans amayontemleri kullanilarak

yapildi.
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BULGULRA

Aratirma gruplarini olgturan Grup | ve  Grup Il arasinda
demografik 6zellikler , kullanilan damar sayisinga siresi ve kros klemp
suresi acisindan istatiksel olarak anlamli bir fatkunmamgtir (p > 0,05;
Tablo 1) iki grup ekstibasyon sureleri acisindaryikatirildiginda sevofluran

grubunda sturenin istatiksel olarak anlamli kisagldgortlmigtiar. (*p < 0,05)

Tablo 1: Demografik veriler, damar sayisi, pompakkos klemp sireleri

ve ekstlibasyon sureleri

Sevofluran (n=20) Isofluran (n=20)

Yas (yil) 59u 1,46 571 1,5

Kilo (kg) 69u 2,6 721 1,8

Cins (E/K) 13/7 15/5

Damar sayisi 2,5u0,1 2,51 0,1

EF (%) 551 1,6 5441 1,5

Pompa siresi (dk) 781 2,9 74ul1,9

Kros klemp siresi (dk) | 51u 2,8 54u1,9
Ekstiibasyon suresi (dk) *265,5 p 22,4 351,5u 19,9
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Sekil 1: Olgulara Ait KAH Degerleri

Olgulara ait kalp atim hizi verilegekil I'de gdsterilmgtir. Gruplar
arasinda yapilan kalastirmada postoperatif 6.saatteki kalp atim hizi Havan
grubunda isofluran grubuna gore istatistiki olaraknlamh yUksek
bulunmutur.(*p<0,05) dger 6lciim doénemlerinde ise iki grup arasinda issatik

olarak farklilik tespit edilmengiir.(p>0,05)

Sevofluran grubunda indiksiyon 6ncésilp atim hizi dgerleri ile
entlbasyon sonrasi , cilt insizyonu sonrasi, stemi sonrasi ve ygun
bakimdaki takip donemlerinde kaydedilengeder arasinda istatiksel olarak
farklihk bulunamamtir..(p>0,05) Parsiyel pompa donemi, pompastik0. ve
20. dakikada tespit edilen kalp atim hizgelderinin indiksiyon dncesine gore

istatistiki olarak anlamli ytksek tespit ediktni.(p< 0,05)

25



Isofluran grubunda indiiksiyon 6ncédsilp atim hizi dgerleri indiksiyon
sonrasi kalp atim hizi gerleri ile kasllastirildiginda istatiksel olarak anlamli
azalma tespit edilmgiir.(p< 0,05) Enttbasyon sonrasi, cilt insizyonu ve
sternotomi sonrasi kalp atim hizigederi indiiksiyon sonrasi gerlere gore
anlaml yuksek tespit edilstir.(p< 0,05) ) Parsiyel pompa doénemi, pompa
cikisi 10. ve 20. dakikada tespit edilen kalp atim leierlerinin indtksiyon

oncesine gore farkli olmagligérulmistir.(p>0,05)
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Sekil 2: Olgulara Ait SAB Degerleri
Olgulara ait sistolik kan basing varilgekil 2'de gosterilmgtir. Gruplar

arasinda istatiksel k@alastirmada fark yoktur. (p>0,05)

Sevofluran grubunda indiksiyon sonrasi didae kagilastirildiginda
entlbasyon sonrasli, cilt insizyonu ve sternotomnrasinda sistolik kan

basincinda agtisaptanny ancak bu istatiksel yonden anlamli bulunmgmi
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(p>0,05) Parsiyel pompa sirasinda ve bypass sodi@dsidakikadaki

sistolik kan basinci gerleri indiksiyon 6ncesi déneme gore anlamlgid

bulunmutur. (p<0,05)

Isofluran grubunda indiksiyon sonrasi o6lcilen distédan basinci
degerleri indiiksiyon 6ncesi, entiibasyon sonrasi, indizyonu ve sternotomi
sonrasinda sistolik kan basincinda istatiksel ybndalamli digme tespit
edilmigtir.(p<0,05) Parsiyel pompa sirasinda ve bypassasoriO. dakikadaki

sistolik kan basinci derleri induksiyon oncesi doneme goére anlamlsidi

bulunmutur. (p<0,05)
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sekil 3: Olgulara Ait DAB Deserleri

Olgulara ait diastolik kan basin¢ verilesiekil 3'de gosterilmytir.
Gruplar arasinda istatiksel kdastirmada fark yoktur. (p>0,05)

Sevofluran grubunda induksiyon sonrasi donemlesilkanrildiginda
indiksiyon 0©ncesi, entiibasyon sonrasi, cilt ingizyove sternotomi
sonrasindaki
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diastolik kan basinci gerleri istatiki agcidan anlaml yiksektir.(p<0,05rByel
pompa donemi, bypass gkl 0. ve 20. dakikada dlculen diastolik kan basinci

deserleri induksiyon 6ncesine gore istatiksel olarakamli distik bulunmuytur.

(p<0,05)

Isofluran  grubunda indiksiyon sonrasi donemlesilatiriidiginda
induksiyon 6ncesi, entibasyon sonrasi, cilt ingizyee sternotomi sonrasindaki
diastolik kan basinci gerleri istatiki acidan anlaml yiksektir.(p<0,05rByel
pompa donemi, bypass gk 0. ve 20. dakikada 6lculen diastolik kan basinci
deserleri induksiyon éncesine gore istatiksel olarakamli distk bulunmuytur.

(p<0,05)
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Sekil 4: Olgulara Ait OAB Degerleri

Olgulara ait ortalama kan basing verilgekil 4'de gdsterilmgtir. Gruplar
arasinda istatiksel katastirmada fark yoktur. (p>0,05)
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Sevofluran grubunda indiksiyon dncesi, induksiyonrasi ,entiibasyon sonrasi,
cilt insizyonu ve sternotomi sonrasindaki ortalaken basinglari arasinda
istatiksel kagilastirmada fark bulunamasgtir. (p>0,05) ) Parsiyel pompa
donemi, bypass ¢ii 10. ve 20. dakikada 6lcllen ortalama kan basiggerleri
indiksiyon dncesine gore istatiksel olarak anladigiik olarak tespit edilngtir.
(p<0,05)

Isofluran  grubunda indiiksiyon sonrasi dénemlesikatirildiginda
induksiyon 6ncesi, entibasyon sonrasi, cilt insizyee sternotomi sonrasindaki
diastolik kan basinci gerleri istatiki agidan anlamli yiksektir.(p<0,05rByel
pompa donemi, bypass gk 0. ve 20. dakikada 6lculen diastolik kan basinci
deserleri indiksiyon éncesine gore istatiksel olarakamli distik bulunmuytur.
(p<0,05)
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Sekil 5: Olgulara Ait CVP Dgerleri
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Olgulara ait santral ventz basing eerifekil 5'de gosterilmitir. iki
grup arasindaki kadastirmalarda bypassdan ¢gkve sonraki 10.dakikadaki
santral ven0z basing gerleri sevofluran grubunda isofluran grubuna gore

istatiksel yonden anlamli dilk bulunmytur.(*p<0.05)
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Sekil 6: Olgulara Ait Satiirasyon % Berleri

Olgulara ait sattirasyon % verilegekil 6’da gosterilmgtir. Operasyon siiresi
icinde her iki grup arasinda satlrasyog@etteri acisindan istatiksel yonden bir
farklihk saptanmamntir.(p>0,05) Operasyon sonrasinda gyo bakim

takiplerinde 12. ve 24.saatlerdeki satiirasyogederi sevofluran grubunda

isofluran grubuna gore istatiksel yonden dahgiklibulunmytur.(*p<0,05)

Olgulara ait Troponin T verilei$ekil 7'de go6sterilmgtir.Sevofluran

grubundaki kross klemp kalktnda ve postoperatif 24.saatte Olctilen Troponin
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T degerleri isofluran grubunda olcgilen ghrlere gore istatiksel yonden daha
distk olarak tespit edilngtir .(*p<0,05)

Sevofluran grubunda postoperatif 2. ves2atteki Troponin T derlerinin
induksiyon oncesindeki gerlere gore argigosterdgi ve bunun istatiksel olarak
anlamli oldgu gortlmigttr.(p<0,05) Postoperatif 2. ve 24. saatteki Tropd
deserlerinin arasinda ise anlamh bir fark bulunamam(p>0,05) Ancak
24.saatteki Troponin T derinde postoperatif 2.saattekine goére si@i
saptanntir.

Isofluran grubunda postoperatif 2. ve 24. saaffe@ponin T dgerlerinin
induksiyon dncesindeki gerlere gore argigosterdgi ve bunun istatiksel olarak
anlamli oldgu goérulmigtir.(p<0,05) Ancak postoperatif 24. saatteki Tnopo

T deserinin postoperatif 2.saatteki ggre gore anlamli bir farkli olchw
bulunmutur.(p<0,05)
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Sekil 7: Olgulara Ait Troponin T Dgerleri
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Sekil 8: Olgulara Ait Kreatinin kinaz (CK) erleri

Olgulara ait Kreatinin kinaz (CK) veriler Sekil 8'de
gOsterilmgtir.Sevofluran grubunda kros klemp kaldirildiktaamesa ,postoperatif
2. ve 24. saatte Olctlen Kreatinin kinaz (CK) dilee isofluran grubuna gore
istatiksel olarak anlamli yuksek bulungtwr.(*p<0,05)

Sevofluran grubunda kros klemp kaldikidn sonra ,postoperatif 2. ve
24. saatte Olculen Kreatinin kinaz (CK) géelerinin kontrol dgerlere gore

istatiksel olarak anlamli yluksek olglu saptanngtir.(p<0,05)
Isofluran grubunda indiiksiyon ©ncesinde ve kros Rlekaldirildiktan

sonra saptanan Kreatinin kinaz (CK) gdderinin,postoperatif 2. ve 24. saatte

Olctlen dgerlerden istatiksel olarak anlamliglik oldusu saptannstir.(p<0,05)
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Sekil 9: Olgulara Ait Kreatinin kinaz MB (CKMB) Dgerleri

Olgulara ait Kreatinin kinaz MB (CKMB) wukeri Sekil 9'da
gOsterilmitir.Sevofluran grubunda postoperatif 24. saattelilélt Kreatinin
kinaz MB (CKMB) duzeyleri isofluran grubuna gomatiksel olarak anlamli
distk bulunmgtur.(p<0,05) Postoperatif 2. saatte olctilen Kreatkinaz MB
(CKMB) duzeyleri isofluran grubuna gére yuksekdincak bu argi istatiksel
olarak anlamli bulunmamtir.(p>0,05)

(CKMB) dizeylerinin kros klemp kaldirildiktan se@nblcilen dgerlere gore
arttigl ancak bunun istatiksel olarak anlamli olngadgorilmistir.(p>0,05)
Postoperatif 2. ve 24.saatte 6l¢ilen KreatinirakiMB (CKMB) duzeylerinin
induiksiyon oncesi ve kros klemp kaldirildiktan sorifictlen dgerlere gore
yuksek oldgu tespit edilmgtir.(p<0,05)
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Isofluran grubunda postoperatif 2. ve 24.saatpéléh Kreatinin kinaz
MB (CKMB) duzeylerinin induksiyon oncesi oOlculeteserlere goére yuksek
oldugu tespit edilmgtir.(p<0,05) Postoperatif 2. saatte Glcilen Kraatikinaz
MB (CKMB) dizeylerinin kros klemp kaldirildiktarosra 6lgilen dgerlere
gore arttgl ancak bunun istatiksel olarak anlamli olngadyorilmistir.(p>0,05)
Postoperatif 24. saatte olctlen Kreatinin kinaz MEKMB) duzeylerinin kros
klemp kaldirildiktan sonra Olclilen ghkylere gore istatiksel olarak anlaml

yuksek oldgu gorulmitir.(p<0,05)

34



TARSMA

Kardiyopulmoner bypass ( KPB) cerrahisi resn gecici
miyokardiyal fonksiyon bozukiu iyi tanimlanmg bir durumdur. Yeterli
revaskularizasyon yaninda efektif miyokardiyal koeu ventrikl
fonksiyonlarinin sdtrdurtlmesi igin gereklidir. Cdlarkli neden postoperatif
miyokardiyal fonksiyonu ve miyokardiyal hasarlannman derecesini
etkilemektedir.(4,43) Biz de cammamizda indiksiyonu takiben g@nan, KPB
sirasinda ve sonrasinda da verilen iki inhalasymst&zik ajani olan sevofluran

ve isofluranin miyokardiyal koruma tzerine etkiferargtirmayi amacladik.

Yapilan ¢cok sayidaki camaya rgmen iskemik hasarlanma da volatil
anestezik ajanlarin etki mekanizmasi tam olarakrtEmamamytir. Ancak pek
¢cok mekanizmanin anestezik miyokardiyal korumadili etolabilecesi
bildirilmektedir.(5,6)

Hayvan ve insan modellerindeki bulgular volatil steziklerin

miyokardiyal yeniden kanlanma hasarina skaén kaullama ile koruma
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sgladiklarini gostermektedir. Miyokardiyal iskemi p@&du oncesinde bir
volatii anestezik ajan uygulamasi anestezik ©6n rhkz olarak
isimlendirilmistir.(5) Tanimlanan mekanizmalardan biri, volatil eatezik
ajanlarin  miyozitlerdeki adenozin trifosfat duyarpotasyum kanallarini

etkilemesi ile ortaya ¢cikmaktadir.(6,44,45)

Iskemi ve yeniden kanlanma sirasinda hiicre icindenitekondriumda
artan kalsiyumun, hicre hasarina, kardiyak kontrektde azalmaya ve
kardiyak fonksiyonlarda bozulmaya neden @adu bildiriimistir.(46)
Sevofluranin hicre ici kalsiyumu azaltarak ve ylksenerjili fosfatlari

koruyarak miyokardiyal korumay gadigi gosterilmgtir.(47, 48)

Zaugg Ve arkagdari isofluran ve sevofluranin dozaghaolarak iskemi
sirasinda izole kardiyak miyozitlerin gmma kabiliyetini korudgunu
gostermglerdir.(49) Yine De Klaver ve arkaglari isofluran uygulanngi
endotelial ve vaskiler diz kas htcrelerinin sit@in neden oldgu hasardan

sonra 12-48 e kadar gayabildiklerini gérmglerdir.(50)

Volatil anestezik ajanlar iskemiden Once ve sonygulandiklarinda
kardiyak fonksiyonlarda iyieme s&ladiklari ve yeniden kanlanmaya gha
ritim bozuklugu gelsme oranini azalttiklari goésterilgtr.(51,52) . Bu 6zellik
anestezik on kallama etkisine bganms, ancak volatil anesteziklerin sadece
yeniden kanlanma periyodunda uygulandiklarindaataycu etki gosterdikleri
bildirilmi stir.(7)

Tomai ve arkadgarinin yaptiklari bir cajmada KPB bglamadan 6nce

15 dakika solunum devresinin igine verilen %1,5flisan sonrasi yikama
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periyodu uygulanmtir. Tedavi grubunda ve kontrol grubunda postoperat

kardiyak fonksiyon ve Troponin | dizeyi agisindarkfilik bulunamarmstir.(53)

Varadarajan ve arkaglari izole gine domuzun kalbinde, global
miyokardiyal iskeminin hemen 6ncesinde ve hemeemnsllen sonraki yeniden
kanlanma doéneminde uygulanan sevofluranin mekamikgtabolik fonksiyonu
duzelttigini gozlemlemglerdir. Yeniden kanlanma ile meydana gelen kalsiyum
yukinde her iki grupta da azalma tespit gtendir. Ancak iskemiden 6nce
sevofluran uygulanmasi, sadece yeniden kanlanmantidde uygulanmasi ile
karsilastirildiginda daha fazla koruyucu bulunmatm Yine hem iskemi hem
de yeniden kanlanma doneminde uygulgndla ek bir koruyucu etki
saptamamslardir.(54) Tersine Obal ve arkatkr anestezi verilmi farelerde
sevofluranin yeniden kanlanma doneminde uygufanda koruyucu etkide

artis tespit etmglerdir.(55)

De Hart ve arkaddari KPB cerrahisi planlanan 200 hastaya 4 farkh
anestezi protokolii uygulagardir. ilk gruba propofol ile intraven6z anestezi ,
ikinci gruba KPB bglayana kadar sevofluran , Ug¢incid gruba koroner
anastomozlar tamamlandiktan sonra sevofluran velUm@il gruba da tim
cerrahi boyunca sevofluran verilgtir. Sonugta tim cerrahi boyunca sevofluran
uygulanan grupta kardiyak koruyucu etkinin klinikaak anlamli oldgu
gorulmdstdr. Yine bu grupta propofol grubu ile kdastirildiginda Troponin |
duzeyinin dgik ve kardiyak fonksiyonlarin daha iyi olglw bulunmuytur.
Sadece KPB dan 6nce sevofluran uygulanmasi ya di&csa koroner
anastomozlar tamamlandiktan sonra sevofluran uggqudsl ile postoperatif
atim voliminde derlenme daha erken meydana gelamcak postoperatif
Troponin | dizeyinin intravendz anestezi uygulamasgore anlamh farkhlik

goralmemstir.(7)
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Piriou ve arkadgdari iskemi periyodu devam ederken veya yeniden
kanlanma doneminde uygulanan halotan , sevoflusailuran ve desfluranin
invivo preparatlarda infarkt alanini sinirlandgidi géstermglerdir.(56) Yine
iskemi periyodu devam ederken verilen halotan (&)sofluranin (58) infarkt

alanini azaltfil yapilan deneysel camalar ile gosterilngtir.

Sevofluran ve propofolin miyokardiyal fonksiyon tine etkilerini
koroner arter cerrahisi sirasinda ve sonrasindalapen bir cakimada KPB
oncesi tim hemodinamik veriler iki grupta da benagiunmutur. Ancak KPB
sonrasinda volatil anestezik uygulanan hastalatda &olimi ve uzunluk
bagimli miyokardiyal fonksiyon regulasyonunun gignemesi ile kardiyak
performans korunnytur. Ayrica erken postoperatif inotropik destekiyiati
volatil ajan alanlarda belirgin daha az ve postapkeplazma kardiyak Troponin
| konsantrasyonu propofol grubuna gore anlamiu&tbulunmytur.(59) Bu
calismanin sonuclart yine ayni atamacilar tarafindan yapilan miyokart
fonksiyon bozuklgu saptanny yasli, yuksek riskli hastalardan dlan bir
gruptaki calma ile desteklenrgiir. Sevofluran ve desfluran miyokardiyal
fonksiyonu , daha az miyokardiyal hasar bulgusudaha iyi postoperatif

miyokardiyal fonksiyon kanitlari ile korungtur.(2)

Yorulmaz ve arkaddari KPB operasyonu geciren hastalarda yuksek doz
fentanil ve sevofluran-diik doz fentanil uygulamasi sonrasinda her iki azest
tekniginde de hemodinamik stabilitenin gsandgini gormilerdir. Ancak
yiksek doz fentanil anestezinin insizyon ve ste@moye yaniti yeterli
baskilayamagni, postoperatif derlenmeyi geciktigghi ; buna kagin
sevofluran-déik doz fentanil uygulamasinin hemodinamik stabiliebirlikte

postoperatif derlenmeyi belirgin olarak kisalitn gormilerdir.(1)
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Ebert ve arkaddari, KPB vakalarinda sevofluran/ isofluran
karsilastirmasi yapmlar ve cerrahi uyaranlara yanit sonucusatu KAH “ daki
artislarin sevofluran da isoflurana gére dahgidiiolduzunu gosterngierdir.
Koroner arter hast@ olup nonkardiyak ve kardiyak cerrahi geciren akstia
sevofluran ile KAH’ larinin daha stabil olgu gézlemlemglerdir. Opioid ilave
edilmis sevofluran/ isofluran katastiriimasinda ise KAH acgisindan anlamli bir
farklihk gordlmemigtir.(23) Biz de cakmamizda her iki grup arasinda cerrahi
uyaranlara yanit sonucu gan KAH * da deisiklik saptamadik. Sevofluran
grubunda induksiyon 6ncekalp atim hizi dgerleri ile entiibasyon sonrasi , cilt
insizyonu sonrasl, sternotomi sonrasi vguwo bakimdaki takip donemlerinde
kaydedilen dgerler arasinda istatiksel olarak anlaml farklidspit etmedik.
Parsiyel klemp donemi, pompa @ikiO. ve 20. dakikada tespit edilen kalp atim
hizi degerlerinin indiksiyon dncesine gore yiksek @dou gordik.Hipotermi
doneminde hemodilisyon, pulsatil olamayan perfiuzyedeni ile anestezik
ajanlarin metabolize edilme hizinda ve klerensiemima beklenir (10) KPB’in
sonlandiriilmasi ile beraber klerensteki ve met&bblezdaki artmayla beraber
cerrahi travmaya grams sersemlemi miyokart kalp atim hizinda artmaya
neden olur. Bu da bypass bitimindeki kalp atim rdaki artmayi

aciklamaktadir.

Lerman ve arkad@ari, koroner arter dagi olup nonkardiyak cerrahi
geciren hastalarda sevofluran/ isofluranskagtirmasinda treakal entiibasyon ve
cerrahi insizyon sonrasi SAB, DAB, OAB,KAH gkylerinde isofluran
grubunda istatiksel olarak anlamli olmayan bir \glikse tespit etmlerdir.(60)
Isofluran veya sevofluran uygul@giniz  her iki grubumuzda da treakal

entlibasyon, cerrahi insizyon ve sternotomi son&&B, DAB deserlerinin
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induiksiyon sonrasina gore yuksegidi tespit ettik. Sevofluran grubunda OAB

nin dggismedggi , isofluran grubunda ise agtni gézlemledik

Gravel ve arkaddari(61), sevofluran/ sufentanil ile propofol /softail
karsilastirmasi yaptiklari KPB vakalarinda indiksiyon sanraevofluran/
sufentanil grubunda bradikardi gozlemeleidir. Bizim calsmamizda ise
indiiksiyon sonrasi hicbir hastada bradikardi sgedidi. Bu cakmada
induiksiyonda propofol kullanmiolmalari bradikardi insidansindaki agtisebep
olmus olabilir.Propofol, vendz doi azaltmasina Igh sag atriumdaki basing
dismesi ve vagal uyari ile bradikardi eturur.( 37) Bizim ¢cakmamizda ise
indiksiyonda kardiyak stabiliteyi koruyan bir ajamlan etomidatin

kullaniimasinin bradikardi olmamasinda bir etkeabdecegini distinlyoruz.

Searle ve arkadkri elektif KPB cerrahisi gegirecek hastalar igmiatil
anestezi ajani olarak isofluran veya sevoflurariakuhslardir. Hem isofluran
hem de sevofluranin kardiyovaskiler etkileri ardain fark tespit
edememlerdir. Anestezi induksiyonu sonucu sistolik karsioal, kalp atim hizi
ve kardiyak indekste azalma meydana geglamcak bu iki gruptada benzer
bulunmutur. Trakeal entibasyon ,cilt insizyonu ve sternoto takiben
hemodinamik veriler stabil kalgtir. Arastirmacilar cakmalarinin sonuglarini ;
distk riskli KPB cerrahisi hastalarinda her iki ajastanhemodinamik kontroll
sglamada faydali goringii yoninde yorumlamgiardir. Her iki gruptaki
hastalarda da intraoperatif miyokardiyal iskemi pastoperatif mortalite ve
morbidite insidansini benzer bulghardir.(62)

Bennet ve arkagéari 60 hastayl kapsayan gahalarinda cerrahinin

baslamasi ile birlikte sevofluran veya isofluran ilenestezi idamesini
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sglamslar, TEE ve EKG ile miyokardiyal hasarlanmayigddendirmglerdir.
Esit dozda uygulanan sevofluran veya isofluran azede derlenme 6zellikleri

benzer bulunmpuancak sevofluran daha faydalidir degtmi(63)

Koroner bypass sonrasi kardiyak olaylar ve mo#daiit dgerlendirilmesi
, cerrahi sonrasi sonuglari tahmin edebilmek igyitlc metotlar gelitirilmi stir.
(64 ,65 ) Bu nedenle miyokardiyal hasarin \nh veya derecesini belirlemede

biyokimyasal saretleyiciler 6ne ¢cikmaktadir.

Kardiyak Troponin T kalp kasinda bulunan ve miyaldokusuna spesifik
olan bir proteindir. Bu protein miyokart nekrozuo&ukca duyarhdir.(66 )

Salikl insanlarin kaninda bulunmaz.

Rutinde kullaniimakta olan CK,CKMB, LDH, SGOT ve BG nin tanida
yeterli belirleyiciler olmadii tespit edilmgtir. Clankd bu  belirleyiciler ,
miyokart hasari ginda , iskelet kasi yaralanmalari ve genel anestamasinda
da yukselmeleri nedeni ile guvenilir gklir. Yapilan calgmalar kardiyak
troponinlerin tanisal spesifite ve sensitivitelan€K, CKMB , LDH, SGOT ve
SGPT ye goére Ustin olgunu géstermektedir.(67,68)

Jaffe ve arkaddari kardiyak troponinlerin CKMB ile karlastirildiginda
miyokardiyal hasarlanma acisindan daha faydali &bkadytksek duyarlilik

gOsteren birgaretleyici oldgunu tanimlanglardir.( 69)

Postoperatif kardiyak troponin duzeylerinin hasthere ciks ile korele

oldugu gosterilmgtir.(70,71)
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Calsmamizda  miyokardiyal hasarlanma derecesini saptamad
kullandgimiz parametrelerden biri olan Troponin T dizeyihar iki grupta da
induiksiyon 6ncesi dgre gore kros klemp kaldirildiktan sonra , postapeR.
ve 24 . saatte agtigOsterdgini tespit ettik. Ancak sevofluran grubunda kros
klemp kaldirildiktan sonra ve postoperatif 2. sgattarts isofluran grubundaki

artisa gore daha az bulundu.

Bir diger parametre olan kreatin kinaz (CK)gdenin de indiksiyon
Ooncesi dgere gore argigosterdgini saptadik. Sevofluran grubunda kros klemp
kaldirildiktan sonra ,postoperatif 2. ve 24. saéttgilen Kreatinin kinaz (CK)

duzeyleri isofluran grubuna gore daha fazlas aybisterdi.

Kreatin kinaz MB (CKMB) dgerinin de indiksiyon dncesi gere gore
her iki grupta da agigosterdgini tespit ettik. Sevofluran grubunda postoperatif
24. saatte Olculen Kreatinin kinaz MB (CKMB) dulaini isofluran grubuna

gore istatiksel olarak anlaml glik bulduk.

Mair ve arkaddarinin aortakoroner cerrahiye alinan 15 hastagdauklari
incelemede ; hastalarin CKMB ve Troponin Tgelderini kagilastirmiglardir.
Sonucgta Troponin T nin CKMB derlerine gore miyokardiyal hasarlanmayi

saptamada daha faydali ofaunu gérmilerdir.(72)

Machler ve arkadgari koroner greftleme uygulanan stbil ve unstabil
anginali hastalarda miyokart hiicre hasarini TrapdRCKMB ve CKMB mass
ile deserlendirmiler, KPB sirasin da ek bir koruma uygulamglardir.
Preoperatif donemde unstabil anginasi bulunan laadta saptanan, stabil
anginasi bulunan hastalarda saptanmayan Tropodiiz&ylerinin KPB sonrasi

her iki grupta da bypass 6ncesine gore anlamliceeee yukseldi ve bununda
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minimal miyokart hasarini yansitmada CKMB ve CKMBassa goére daha

duyarh old@gunu goésterngierdir.(73)

Troponin T diizeyKPB sonrasi 48.saatte yiksek didnda perioperative
MI 1 tanimlar, yiksek oranda mortalite ve postoperaorbid bulgularda ari
ile koreledir oldgu EKG, miyokardiyal scan ve CKMB nin KPB sonrasi
miyokardiyal hasari yansitmadakiggginin disik olduzu gosterilmsgtir.(74)

Mallogan ve arkadgari 90 KPB cerrahisi gecirecek pediatrik hastada 3
farkli anestezi tekg@inin miyokardiyal koruma (zerine etkilerini
karsilastirmiglardir. Midazolam ,propofol ve sevofluran verileastalarda ilk 24
saat icinde Troponin T duzeyini kdestirmislardir. Her ¢ grupta da Troponin
T dizeyi istatiksel olarak anlamli yiksek bulurgtow. Sonug¢ olarak her (g
grupta da Troponin T dizeyi ile glerlendirilen git miyokardiyal koruma tespit
edilmistir.(75)

Belhamme ve arkagiari KPB cerrahisi planlanan 20 hastaya tedavi
grubuna KPB In bdangicinda 5 dakika isofluran verilmesini takibet dakika
yikama periyodu uygulaglardir. Daha sonra aortaya kros klemp ygitberek
kardiyoplejik arrest gdamlardir.  Miyokardiyal hasar derecesinin
deserlendirilmesi icin CKMB ve Troponin | dizeyi 6lciimkullaniimstir.
Isofluran grubunda bu ikisaretleyici duzeyinin d§iik oldusunu tespit
etmislerdir.(76)

Calismamizda mortalite ve perioperative miyokart infagit olmamytir.

Postoperatif komplikasyonlar acisindan her iki gaupbenzer olarak

degserlendirilmistir.
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Sonug olarak KPB cerrahisinde kullanilan inhalasgnastezik ajani olan
sevofluran ve isofluranin yeterli anestezi dizewi kemodinamik stabilite
sgladigin perioperative MI olasgini azalttgi sonucuna vardik.
Miyokardiyal hasarlanma saretleyicileri olan Troponin T ve CKMB
duzeylerinin daha diik dizeylerde saptanmasi ile sevofluranin isoflugare

miyokardiyal korumayi daha iyi §lmakta oldgu kanisindayiz.
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