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OZET

KORONER BYPASS CERRAHISI OLAN HASTALARDA iSKEMIK
MITRAL YETMEZLIGI OLAN VE iISKEMIiK MiTRAL YETMEZLIiGi
OLMAYAN HASTALARDA PROLIDAZ SEVIYESININ
DEGERLENDIRILMESI

Vedat AGRIC

Perfiizyonist Yiiksek Lisans Programi, Yiiksek Lisans Tezi

Kalp cerrahisinde optimum cerrahi goriisiin saglanmasi ve giivenligin saglanmasi
amaciyla kardiyopulmoner sistemin izolasyonu gerekli olabilir. Bu amagla kalbin pompa ve
akcigerlerin gaz aligverisi fonksiyonlarinin gegici bir siire ile kalp akciger makinasi adi
verilen cihaz yolu ile saglanmasi islemine kardiyopulmoner bypass (KPB) veya
ekstrakorporeal dolasim denir. Halen kullanilan KPB teknigine bagli olarak ¢esitli organ ve
sistemlerde farkli boyutlarda fonksiyon bozukluklari meydana gelmesine ragmen bu teknik
giiniimiizde kardiyak patolojilerin cerrahi tamirine olanak saglayan ve ¢ogu zaman alternatifi

olmayan bir yontemdir.

Bu ¢alismaya ¢esitli nedenlerden dolay1 kardiyopulmoner bypass teknigi kullanilan 45
hasta dahil edilmistir. Bu hastalardan kardiyopulmoner bypass oncesi ve kardiyopulmoner
bypass sonrasi olmak {iizere toplam 2 tiip kan alinarak bir ¢alisma grubu olusturuldu. Bu
kanlardan ayristirilan serumlarda iskemik mitral yetmezligi (IMY) olan ve olmayan hastalarda

prolidaz seviyelerinin degerlendirilmesi yapildi.

Bu ¢alismanin sonucunda iskemik mitral yetmezligi olan hasta grubu ile iskemik
mitral yetmezligi olmayan hasta grubunda prolidaz seviyesinin degerlendirilmesinde her iki
grupta da prolidaz degeri ylikselmesine ragmen iki grup arasinda istatiksel agidan anlaml bir
fark goriilmemistir. Her iki grupta da prolidaz seviyesi istatiksel olarak anlamli artig gostermis
ancak IMY'likl1 grubun prolidaz seviyesi kontrol grubunun prolidaz seviyesinden daha yiiksek

oldugu goriilmektedir. X



Sonug olarak, iskemik mitral yetmezligi olan ve cpb yontemi ile agik kalp cerrahisi

yapilan hastalarda ploridaz seviyelerinin etkilenmedigini tespit ettik.

Anahtar Kelime: Kardiyopulmoner bypass, Koroner bypass cerrahisi, Iskemik mitral

yetmezligi, Kalp akciger makinesi, Prolidaz

Xl



ABSTRACT

EVALUATING PLASMA PROLIDASE LEVELS OF PATENTS WITH
OR WITHOUT ISCHEAMIC MITRAL INSUFFICIENCY WHO HAVE
UNDERWENT CORONARY BYPASS SURGERY

Vedat AGRIC

Perfusionist Master Program, Master Thesis

It may be necessary to isolate cardiopulmonary system in order to ensure the security
and to obtain optimum surgical view during the cardiac surgery. Providing heart’s pump
function and lungs’ gas exchange function for a temporary period for this purpose is called
cardiopulmonary bypass (cpb) or extracorporeal circulation. eventhough some side effects
occur in some organs or systems due to the usage of the cpb techniques which is still being
used, this technique is still a process with no alternative to obtain cardiac pathologies’ surgical

treatment.

45 patients were included to this study for whom cpb technique was used for any
reason. A study group was by taking one tube blood before cpb and one after cpb,totally 2
tubes blood .Plasma prolidase levels were analyzed in the patients who had ischemic mitral

insufficency or not, by using modified chinard method.

The study shows that assessment of prolidase level in patients with mitral valve
insufficency and in patients without mitral valve insufficency showed an increase the both
groups , there was no statistically significant difference between these two groups. Prolidase
level in the both groups increased statistically significantly however prolidase level in patients
with ischemic mitral insufficency was higher than prolidase level in controls.

As a result, It is thought that prolidase levels are not effected by ischemic mitral

insufficency patients who have undergone open heart surgery with cpb technique.

Keywords: Cardiopulmonary bypass, Heart-lung machine, Prolidase, Ischemic mitral
insufficency, Cardiac surgery
X






1.GIRIS

Mitral kapak yetersizligi hafiften ciddiye degisen bir sekilde toplumun %80'inde
goriilmesi nedeni ile 6nemli bir saglik sorunudur. Iskemik mitral yetmezligi (IMY), koroner
arter hastaliginin bir komplikasyonudur (1). IMY, ciddi koroner hastalig1 ya da akut miyokard
enfarktiisii (AMI) sonrasi1 gelisebilmekte ve ge¢ O0liim oranlarii iki katina g¢ikarmaktadir.
IMY, valviiler bir hastalik degil ventrikiiler bir hastaliktir ve AMI sonras1 gerceklesen
bolgesel ve global sol ventrikiil remodeling ile birlikte gelisir (2-3). IMY terimi diger mitral
yetmezligi nedenleri olan dejeneratif, miksamatdz, konjenital anomaliler, konnektif doku
hastaliklari, spontan korda tentinea riiptiirii, aniiler kalsifikasyon, enfeksiyon, inflamasyon,
travma ve kardiyomiyopatiye sekonder mitral yetmezliklerini kapsamamaktadir (4). IMY'likli
hastalar diger etyolojilere bagli mitral yetmezliklerine gore farkli bir patoloji ve klinik gidis
sergiler, ayn1 zamanda daha yiiksek operatif mortalite, morbidite riskine ve kotii prognoza

sahiptirler (5).

Giiniimiizde iskemik kalp hastahgina (IKH) ve bunun komplikasyonlarina baglh
gelisen morbidite ve mortalite oldukga yiiksektir. Bunlarin 6nemli bir miktari (%40) AMI ve
onun komplikasyonlar1 nedeniyle kaybedilmektedir (6). Ozellikle son yirmibes yilda
gelistirilen yeni farmakolojik ajanlar, girisimsel kardiyoloji yontemleri ve koroner arter
bypass cerrahisindeki gelismeler sayesinde AMI'nun yol agtigi morbidite ve mortalitede
onemli bir azalma saglanmistir (7-8). Koroner bypass cerrahisine giren hastalarin ise %4-
5'inde IMY ile karsilagir (9). IMY, mitral kapak cerrahisi nedenleri arasinda {igiincii sirada

yer alir ve mitral kapak operasyon endikasyonlarinin yaklasik %10'unu olusturur (10).

Prolidaz, prolin iceren dipeptitlerin (X-Pro) peptit bagin1 koparan ve kollajen
metabolizmasinda yer alan Onemli bir enzimdir. Prolidaz aktivitesi genellikle prolidaz
tarafindan agiga c¢ikarilan prolinin miktarinin fotometrik olarak Ol¢iildiigii yontemlerle

belirlenir.

Biz de bu ¢alismamizda iskemik mitral yetmezligi olan ve iskemik mitral yetmezligi

olmayan hastalarda prolidaz seviyesinin degerlendirilmesini yaptik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Kalbin Anatomisi

Kalbin biiytlikliigii sahsa, yasa ve cinse gore degisir. Agirhig1 erkeklerde 280-340 gr,
kadinlarda ise 230-280 gr’dir (11). Kalp iki atriyum ve iki ventrikiilden ibarettir. Kalp, gogiis
orta kisminda ve perikardiyal bir kese i¢indedir. Kalbin 1/3’liik boliimii orta hattin saginda
kalir. Kalbin komsuluklari1 kendini saran fibroserdz bir zar olan perikard araciligiyladir. Timus
veya artig1, akcigerler, plevra, sternum ve gogiis duvar ile komsudur. Kalbin diafragmatik

yiizii karaciger ve mide ile komsudur

Aort

Vena Kava Superior
Pulmoner Arter

Aort Kapadi
Sol Atrium
Sag Pulmoner

Venler Sol Pulmoner

7, venler

Mitral Kapak

Sag Atrium

TrikUspit Kapak
Sol Yentrikdl

Vena Kava Inferior

Sag Ventrikul

Sekil: 1. Kalbin Yapisi

2.1.1. Perikard

Kalbin i¢inde oturdugu perikard kesesi iki tabakadir. Distaki fibroz tabaka perikard
boslugunu komsu organlardan (akcigerler, trakea, ©6zofagus, sinirler, duktus torasikus,
ganglionlar, alt ve {ist mediasten organlari) ayirir. Fibroz perikard yukarida onde aort,
pulmoner arter, arkada vena kava siiperior, sol atriyum sol iist pulmoner venler arasindaki

transvers siniisii, asagida ise sol atriyum arkasindaki vena kava inferior ve pulmoner venler



arasindaki oblik siniisii olusturduktan sonra, kalbe yonelir ve visseral perikardi (epikard)
olusturur (11-13). Kalp parietal perikard iginde olup, perikard ise biiyilkk damarlara ve
diafragmaya yapismis durumdadir. Parietal perikard visseral perikard (epikard) ile direk

kontak durumundadir ve kalbi biiyiik damarlarin birkag santim {istiinden ¢evrelemektedir.

2.1.2. Miyokard

Gerek atriyum gerekse ventrikiillerin cidarlar1 muhtelif yonlerde seyreden kas
liflerinden ibarettir. Atriyumda kas lifleri dista dairesel, i¢te longitudinal yonde seyrederler.
Atriyumlarla, ventrikiiller arasindaki fibro-tendindz bir halkadan baslayan ventrikiilin kas
lifleri spiral bir yonde zirveye dogru seyreder ve buradan ice dogru kivrilarak papiller
kaslarda veya atrio-ventrikiiler (A-V) bdlgede sonlanirlar. Ikisi arasinda koni seklinde {igiincii
bir kas tabakasi daha mevcuttur. Eger kalbin kas lifleri, tek bir istikamette tanzim edilmis
olsaydr kontraksiyon da yalmiz bir istikamette meydana gelecek ve diger istikamette
uzatilmasi ile ¢ok fazla bir kuvvet kaybedilecekti. Fakat liflerin bir dereceye kadar birbirine
bagli olmalar1 ve spiral bir sekilde tanzim edilmeleri sonucunda boslugun muntazam olarak

kiiclilmesi temin edilir

2.1.3. Endokard

Kalbin i¢ bosluklarin1 6rten endokardiyum genellikle ince bir tabakadir. Esas itibariyle
yapisi, bosluklara bakan tek sirali yassi endotel hiicreleri ile bunun altinda yer almis kollajen
ve elastik lifleri ihtiva eden bag dokusundan ibarettir. Bu bag dokusu bazi yerlerde ¢ok ince,
baz1 yerlerde ise ¢ok kalindir. Bu tabaka miyokardiyumu meydana getiren kas liflerinin
arasindaki bag dokusu ile devam eder. Boylece endokardiyum miyokardiyuma sikica
yapisiktir. Endokard genellikle kas yapis1 bol olan kisimlarda ve siirtiinmelerin az oldugu
yerde incedir. Endokardin en kalin oldugu yer aortun agzidir. Boylece kapaklarin atriyuma
bakan yiizleri daha kalindir. Bu bag dokulari arasindaki diiz kas lifleri ise longitudinal bir
yonde dizilmis olup bir ag meydana getirirler. Bu diiz kas lifleri kas boslugunun kii¢iilme ve
genisleme sirasinda endokardin elastiki mukavemetini (gerginligini) tanzim ederler (12-13).

Kalbin atim hacminin degismesi sirasinda da endokardin gerginligini ayarlarlar.



2.1.4. Kardiyak Bosluklar ve Kapakg¢iklar
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Sekil: 2. Kardiyak Bosluklar ve Kapakgiklar

2.1.4.1. Sag Atriyum (sag kulakcik)

Sag atriyum 3 kisma ayrilmaktadir.

1. Ven6z komponent

2. Apendiks

3. Atrioventrikiiler vestibiil komponenti.

Vendz komponent, vena kavalarin atriyuma ag¢ildigi siniis kismidir. Apendiks kismi,
soldakinden biiyiik olup iiggen seklindedir. Distan terminal oluk (groove), i¢ten terminal
cikint1 (crest) denilen ayirim hatti ile vendz komponente birlesir. Apendiksin i¢i yumusak
olup trabekiiler yapidadir. Yukarida vena kava siiperior, asagida vena kava inferior ve koroner
sinlise dogru uzanir. Sag atriyumda fossa ovalisi (septum primum) 0n, {ist ve arkadan ¢eviren
fossa ovalis limbusu (kenar) vardir. Vena kava inferior agzindaki eustachian valv ve koroner
sinlis agzindaki thebesian valv ve krista terminalis apendiksin trabekiiler yapisini, non
trabekiiler yapili venéz komponentten ayirir. Fetal hayatta a¢ik olan fossa ovalisin gérevi vena

kava inferiordan eustachian valv dogrultusunda gelen oksijenden zengin plasenta kanini sol



atriyum yolu ile biiyiikk dolasima, {ist tarafa ve beyne aktarmaktir. Vena kava siiperiordan
gelen oksijeni alinmis kan ise fossa istikametindeki trikiispid kapak yolu ile sag ventrikiil,
pulmoner arter ve PDA’dan alt taraf aortuna gider. Atrioventrikiiler vestibulde ise, i¢inde
atrioventrikiiler nod ve dallarinin bulundugu Koch iiggeni vardir. Bu iiggenin siirlarini
yukarda onde trikiispid valvin anteroseptal komissiirii ve trikiispid valvin septal lenfletleri
yapar. I¢ ve yukarida ise iistteki 6n yarisi interventrikiiler septum, arka yaris1 atrioventrikiiler

septuma ait olan santral fibroz yapi ile komsudur.

2.1.4.2. Trikiispid Kapak

Trikiispid valvin li¢ yapragi vardir ve agiklig1 iiggene benzer. Mitral kapaginkinden
genistir. Liflet ve kordalart mitralinkinden daha incedir. On yaprak en genistir. Kordalari
anteriyor ve medial papiller adalelere tutunur. Arka yaprak en ufak olanidir. Kordalarin
papillalar1 anteriyor ve posteriyor duvardadir. Septal yaprak hafif genistir. Kordalar1 septal
posteriyor ve papiller adalelere tutunur. Trikiispid kapagin 6n arka ve septal yapraklari ayni
diizlem tizerinde degildir. Bu nedenle son zamanlarda trikiispid kapak onarimi i¢in kullanilan
anniiler ringler 3 boyutlu yapida tercih edilmektedir. Septal lifletin 6nemi septal ve anteriyor
septal birlesme yerinin iletim sistemine yakin olusudur. His hiizmesi anteroseptal komissiiriin
takriben 5 mm altindaki atrioventrikiiler septumun membrandz pargasinin interventrikiiler
komponentinin altindaki sag trigonun i¢ine girer ve muskiiler septumun ¢ikintis1 boyunca
muskiiler septuma dogru ilerler. Trikiispid septal liflet kordalarinin tutundugu septal medial
papiller adale kisminda ikiye ayrilir. Sol dal sol ventrikiile gecer ve ventrikiil apeksine, sag
dali ise krista septomarginalis hizasindan gecerek moderatdr bant icinde ilerler ve sag

ventrikiil apeksinde dagilir.

2.1.4.3. Sag Ventrikiil (sag karincik)

Sag ventrikiil {i¢ kisimdir.
1. Inlet, yani giris kismi
2. Apikal trabekiiler kistm
3. Cikis kismi
Pulmoner konus kismu, trikiispid kapak ve onu geren subvalviiler aparatus ile sinirlidir.

Apikaldeki trabekiiler kisim ise kateterizasyon veya pacemaker oturtulmasi esnasinda



yaralanabilecek kadar incedir. Ugiincii kistm olan ¢ikis bdlgesi koni seklinde olup buraya
infundubulum da denir. Tiimii ile miiskiiler yapidadir. Sag ventrikiiliin septal i¢ yiizii bazal
kisimda trikiispid kapagi destekler durumdadir. Orta ve apikal kisimlarinda ise mevcut
trabekiilasyonlar ile birlikte, sag ventrikiil siniis porsiyonunu tamamlar. Infundibuler kismi
ise li¢ pargadir. Birinci pargasi en genistir. Pulmoner, aort ve trikiispid kapaklar1 birbirinden
ayirir. Bu bolgenin malformasyonu sag ventrikiil ¢ikimi anomalilerine sebep olur. Sag
ventrikiiliin 6n papillast ventrikiiliin serbest 6n duvarma tutunur ve moderatdr bandin 6n ve
serbest duvarindaki uzantidir. Posteriyor papillalar ventrikiiliin serbest arka alt duvarinda
kismen de septumdadirlar. Ugiincii grup kiiciik medial septal papillalar ise en alttaki septal

banda arkadan ulasirlar.

2.1.4.4. Sag Ventrikiiliin ve Pulmoner Kapagin Morfolojisi

Sag ventrikiilin ¢ikis bolimi infundibulumdan (pulmoner kapagin lifletini
destekleyen dairesel kas yapi) olusur. Pulmoner kapagin lifletleri semiliiner seklinde oldugu
icin geleneksel ring-like aksesuar anlayisinda aniiliis bulunmaz. Lifletin semilunar aksesuari
semilunar seklinde muskulo-arteriyal bileskeden geger. Pulmoner kapakta tek aniilus yerine
anatomik olarak cok belirgin olan ii¢ tane halka bulunur. Siiperiorda pulmoner trunkiisun
sinotubiiler yani lifletlerin (kommisiirlerin) seviyesini gosterir. Ventrikiiler arteryal bileskede
ikinci bir halka mevcuttur. Ugiincii halka 3 lifletin bazal aksesuarmin infundibuler kaslara
birlesmesinden olusur. Bu ringlerin hi¢ biri kapagin tam acilip kapanmasina izin veren
semilunar aksesuarlar degildir. Bu semilunar aksesuarlar hemodinamik ventrikiilo-arteryel
bileskenin isareti olup 1. halkadan 2. ve 3. halkaya dogru uzanir ve tekrar her birinin ucundan

geri gelir.

2.1.4.5. Sol Atriyum (Sol Kulakeik)

Sag atriyum gibi, sol atriyumun da 3 temel komponenti vardir:
1.Appendaj
2.Vestibul
3. Vendz komponent
Sag atriyumdan farkl1 olan, sol atriyumdaki venéz komponent daha genistir. Sol ve sag

atriyumdaki appendaji ve vestibul arasinda da dnemli fark vardir. Soylendigi gibi sag atriyal



appendajdaki pektinat kaslar vestibulun tiim paryetal marjinini ¢evirir. Buna karsin sol atriyal
apendaji vestibul ile smirli bileske yapar ve pektinat kasi adeta sadece apendajdadir.
Vestibulun biiylik kism1 (mitral kapagin mural lifletini destekleyen ve arasina giren) pulmoner
vendz komponentin diizgilin atriyal duvarina dogru uzanir. Sol atriyum posteriyorda oldugu ve
dort pulmoner vene bagl oldugu i¢in atriyuma girmek rolatif olarak zordur. Sol atriyuma
girmek i¢in birka¢ yontem vardir. En yaygin olan insizyon sagdan interatriyal oluga paralel ve
sag pulmoner venin anteriyorundan yapilan insizyondur. Bu insizyon interatriyal oluga
(groove) paralel olarak siiperior ve inferior vena cavalarin altindan yapilir ve sol atriyuma
genisce bir giris saglar. Ikinci yontem ise sol atriyumun kubbesinden yapilir. Aort sol
anteriyora dogru kaldirildiginda sag ve sol appendaji arasindaki genis oluk goriiliir. Bu
oluktan iist lobun pulmoner veni arasina yapilan insizyon sol atriyuma direk giris saglar. Bu
insizyon yapildiginda sirkumfleks arterden ¢ikan ve sol atriyumun tavaninda seyreden siniis
nod arterine zarar vermemek mutlaka akilda tutulmalidir. Sol atriyuma sag atriyal insizyondan
sonra atriyal septumu acarak da girilebilir. Sol atriyumun i¢i goriildiigiinde sol atriyal

apendajin kiiclik agz1 agikca gortliir.
2.1.4.6. Mitral Kapak

Mitral aniiliis, sol atriyum ve ventrikiiliin fibr6z ve miskiiler dokusunun karigim ile
olusmus bir birlesim alanidir. Bu yapi, mitral kapagin anteriyor ve posteriyor kapakg¢iklarinin
(lifletlerinin) temelini olusturur. Aniiliista iki ana kollajen yapt mevcuttur.

1. Sag fibroz trigon: Santral fibr6z yapisinin pargasidir. Atrioventrikiiler septumun mitral ve
trikiispid kapaklarin ve aortik kokiin (rootun) kesisiminde yer alir.

2. Sol fibroz trigon: Mitral kapagin ve aort kapagin sol koroner kapakg¢iginin posteriyor
birlesim noktasidir Posteriyor boliim aniiliisiin 1/2-1/3’tinii olusturur. Posteriyor kapakgik
buraya yapisir ve asil olarak miiskiiler yapidadir. Fibroz doku ¢ok azdir veya hi¢ yoktur.
Anteriyor kapakeik (aortik liflet) daha biiyiik, posteriyor kapakcik (mural liflet) daha
kiicliktiir. Kapaklarin atriyuma bakan yiizlerinin ortasinda diizgiin bir alan, serbest
kenarlarinda ise membrandz alan vardir. Mitral aniiliis alani eriskinde 4-6 cm? dir. Anteriyor
kapake¢igin cevresi, posteriyor kapakeigin g¢evresinin 1/2’°sidir. Posteriyor aniiliis mitral
aniiliisiin 2/3’1inii olusturur. Antiler alan kardiyak siklus sirasinda degisir ve direkt olarak sol

atriyumun ve sol ventrikiiliin capindan ve basincindan etkilenir. Kardiyak siklus sirasinda,



posterior kapak¢iga yakin olan anniiler alanlar sistolde 6ne dogru, diastolde geriye dogru

hareket ederken anteriyor aniiliis nisbeten hareketsizdir.

Pulmoner venler

Trikuspit kapak / g
- _ | - r - _‘_’-'-7. — - l.--\

Sag -
% Mitral
atrium kapak
Aortik
kapak

Sol atrium
Pulmoner kapak

Sekil: 3. Kalp Kapaklar1

2.1.4.7. Sol Ventrikiil (Sol Karincik)

Sol ventrikiil sagdaki gibi li¢ kisimdir:
1. Giris (inlet)
2. Apikal trabekiiller
3. Konus (outlet) ¢ikim bolgesi

Giris bolgesi mitral kapak yapraklarinin kordalari ile smirhidir. Apikal trabekiiler
kisimda trabekiiller, sag tarafin aksine ince yapidadir. Sol ventrikiiliin serbest duvarlarinin
timi ile septumun 2/3 trabekiiler septumu apeks bolgesi dahil bu ikinci kisma aittir.
Septumun c¢ikis kismina dogru uzanan yiizeyi ise sag tarafinin aksine trabekiiler degil diizdiir.
Cikim bolgesi aortun semilunar kapaklarinin altinda mitralin 6n yaprag: ve kordalar ile
septumun lst diiz kism1 arasindadir. Boylece sirt sirta bulunan ¢ikis ve giris bolgeleri mitralin
on yapragi ve kordalari tarafindan ayrilmis olur. Septumun mitral kapagin altina gelen kismi
ise giris (inlet) septumudur ve atrioventrikiiler septumu da igine alir. Cikim bdlgesinde
nonkoroner kapakeik ile sag koroner kapakcik arasinda ve altinda septumun membrandz
kism1 bulunur. Bunun i¢inde kalp iletim sistemi yer alir ve anteriyor posteriyor septal iletim
dallar1 vardir. Ayrica bu bolgede anteriyor mitral kapagin sol yarist ve aort kapagin non-
koroner kapak¢iginin yarist ile soldaki sol koroner kapak¢iginin yarisini i¢ine alan mitral

aortik fibroz bir perde vardir. Bu bolgede mitral ve aortik halka yoktur.



2.1.4.8. Aortik Kapak

Aort kapagin ii¢ yapragi (liflet) vardir.

\J ( Normal aort kapag

aort kapag

sol ventrikdl

Sekil: 4. Aort Kapak

Yapraklarla aort duvari arasindaki kisim valsalva siniisii adin1 alir. Nonkoroner ve sol
koroner yapraklarin (liflet) yarilari, mitral kapagin anteriyor yaprag: ile komsudur. Ayrica
membrandz septum ile de komsuluklari vardir. Kapak alani 2,5-3 cm?dir. Her ii¢ lifletin
ortasinda Arantius nodiilii vardir (14-15). Her lifletin bitisigindeki birlesme ¢izgisi (komissiir)
aort duvarina uzanir. Lifletler yarim aya benzer. Lifletlerin birlesme yerinde kiicilik bir ticgen
olusmustur. Koroner arter agizlar1 ise sag ve solda sinotubuler halkanin hemen altindadir.
Aort kapak replasmanda protez kapak halkasinin yerlestigi ve siitiir ile tespit yapilan bolge
ventrikiilo arteriyel ring (halka) bolgesidir. Aort kapagi mitral kapaktan oldukca farkli pasif
bir kapak mekanizmasina sahip olarak tanimlanabilir. Mitral kapagin yaprakgiklariin
dizilimine yardim eden papiller kas, kasilmasin1 da igeren aktif bir komponenti vardir. Aortik
kapagin aktif komponenti yoktur. Pasif mekanizmasindan dolayi, aortik kapagin yapisi,
ventrikiil ile aorta arasinda minimal basing farkliliklari ile agilmali ve kapanmalidir. Kapanma
esnasinda bu ayn1 mekanizma sistemik basinclara karst koymak i¢in yeterli yapisal biitiinliige
sahip olan yapraklarin miikkemmel dizilimi ile geri akimi 6nlemelidir. En basit seklinde aortik
kapak, ti¢ yaprakg¢iktan olusmustur. Ancak, diger bilesenler de yapisal biitiinliigli saglarlar ve
uygun isleve izin verirler. Mitral kapagin aksine aortik kapagin gergek bir aniiliisii yoktur.

Aortik kapagin cerrahi aniliisii, aortik kapak yaprakciklariin semiliinar tutulumu ile



“ventrikiiler arteriyel kavsak™ olarak tanimlanmistir. Eger yaprakeiklar, gercek bir aniiliisa
bagli olsaydilar, sistol sirasinda yaprakeiklart agmak miimkiin olmazdi. Ventrikiiler bosluk ve
aorta arasindaki baglanti yeri ventrikiiler arteryel kavsak olarak belirtilmistir. Buna anatomik
veya fizyolojik kavsak nazariyla bakilabilir. Fizyolojik kavsak ventrikiiler ¢ikis boslugu ve
proksimal aorta arasindaki ayirim olarak tanimlanan semilunar kapaklarin tutunmasiyla
belirginlesmistir. Ancak kismen ventrikiiliin kas dokusuna, kismende septum ve mitral
kapagin fibroz dokusuna bagli olarak bu fizyolojik kavsak ile anatomik kavsak arasinda bir
zithik vardir. Komissiirler anatomik kavsak iistiindedirler. Ama gergekte aortik yaprakeiklarin

semilunar tutunma noktalarinin tabanlar1 anatomik kavsaktadir.

2.1.5. Koroner Arterlerin Anatomisi

Koroner arterler, aorta ile miyokard icindeki kapiller yatak arasindaki damar yollaridir.
Sag ve sol iki biiyiik koroner arter vardir. Sag ve sol koroner arterler karsilikli aort kapak
lifletlerinin arkasindan ¢ikarlar. Orifisleri sik olarak valsalva siniislerin st 1/3 ‘iindedir.
Aortik kapagin oblik yerlesiminden dolay1 sol koroner arterin orifisi daha yukarida ve

arkadadir.

2.1.5.1. Sol Ana Koroner Arter (LMCA)

Sol ana koroner arter, valsalvanin sol siniisiinden anterior - inferioruna ve pulmoner
trunkus ile sol atrial appendiks arasinda sola dogru seyreder. Tipik olarak 10-20 cm

uzunlugundadir.

2.1.5.2. Sol On Inen Koroner Arter (LAD, left anterior desendan)

Sol ana koroner arterden ¢ikar ¢itkmaz, pulmoner konusun hemen arkasinda birinci
septal dalin1 verir. LAD, kalp apeksini dolandiktan sonra 1-2 cm ilerleyerek bifurkasyon
seklinde sonlanir. LAD ° nin sol ventrikiile verdigi yan dallara diagonal arterler ad1 verilir.
Diagonal damarlar stiperiordan inferiora dogru isimlendirilir. LAD bir¢ok septal perforator
dallar ile septumun 6n 2/3’ iinii ve apikal kismini1 besler. Diagonal arterler sol ventrikiiliin
anterolateral bolgesini beslerler. Ilk ii¢ diagonal arter cerrahi agidan dnemlidir. Digerleri ¢ok

incedir.
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2.1.5.3. Sirkumfleks Koroner Arter (Cx)

Sol koroner arterden ¢ikar, atrioventrikiiler oluk boyunca sol atrial apendiks altina
dogru bir rota ¢izer. Seyri boyunca sol ventrikiile gesitli yan dallar verir. Sirkumfleks arter
dallar1 birinci marjinal, ikinci marjinal gibi isimler alir. Sol koroner arter dominatligi
olanlarda sirkumfleks dal asagi dogru son bir dal olan posterior desendan koroner arteri verir.
Insanlarin %10 nunda sirkumfleks posterior interventrikiiler sulkusa kadar uzanabilir ve bu
durumda atrioventrikiiler nodu besler. Bu tip dolasim sol dominant, predominant olarak

tanimlanir. insanlarin %5’ de sinus nod arteri sirkumfleks arterden ¢ikar.

2.1.5.4. Sag Koroner Arter (RCA)

Sag koroner arter, valsalva siniisiiniin sag o©on kismindan ¢iktiktan sonra
atrioventrikiiler alan boyunca asagi dogru epikardial yag dokusu iginde seyreder. Sinoatrial
diigiime giden arter sag koroner arterin ilk 2 cm ‘den ¢ikar. Insanlarm %90’ninda
atrioventrikiiler sulkustan posterior interventrikiiler sulkusa dogru uzanir ve anjiyografik
olarak sol anterior oblik pozisyonda ‘c’ seklinde goriiliir. Atrial dallarin ¢ogu sag koroner
arterden ¢ikar ve bunlarin sol koroner arter dolagima etkisi ¢ok azdir. Sag koroner arterin
diger dallar1, akut marjinal dal ile anterior ventrikiiler daldir. Birgcok hastada sag koroner arter
bifurkasyon yaparak, posterior desendan arter (PDA) ve sag ventrikiile posterior dallarinm
verir. Posterior desendan arter, posterior interventikiiler sulkusta ilerleyerek apekse kadar
uzanir. Bazi kiiciik dallar, septumu deler ve septumun 1/3 arka kismini besler.
Atrioventrikiiler nod arteri insanlarin %90 ‘ninda sag koroner arterden ¢ikar. Sol ventrikiiliin
diyafragmatik yiizii hangi arter tarafindan kanlaniyorsa cerrahi bakimdan o koronere ‘dominat

koroner’ ad1 verilir. Insanlarin %90’ ninda sag dominant, %10’ nunda sol dominanttir.

Sol s snen

Sekil: 5. Koroner Arterler
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2.1.5.5. Koroner Venoéz Dolasim

Koroner vendz dolasim postkapiller diizeyde birbirleriyle birleserek sag atriuma
acilirlar. Koroner vendz doniisiin %75°1 koroner vendz siniis araciligiyla trikiispit kapagin
septal lifletine komsu sag atrium tabanina agilir. Koroner siniis sol atrioventrikiiler sulkusun
posterior kisminda seyreder. Geri kalan %20°’si Tebasian venlerle 6zellikle kalbin sag tarafina
daha fazla olmakla birlikte dort kardiyak odaya da acilirlar. Geri kalan vendz drenajin %5’ise
lenfatik drenaj olarak sag taraf odalarina agilirlar. Koroner arterler arasindaki anastomozlar:
Dogal anastomozlar Vieussens ringi, atrial dallar, Kugels arteri ve septal arterlerdir. Diger
anastomozlar daha ¢ok koroner arterlerdeki %70’ in tizerindeki okliizyonlar sonrasi gelisir.
LAD ve diagonal arasinda, marjinal ve diagonal dallar arasinda, RCA’ nin akut marjin, PDA

ve LAD septalleri arasinda, RCA ve Cx arasinda gelisir.

Kapiller yatak benzer ¢aptaki baglantili damarlar agindan olusmustur, dallanan bir
yapiya sahip degildir. Miyositler kapiller ag i¢cinde organize olmuslardir ve kapiller duvara
kollejenlerle baglanmislardir (16). Kapillerlerin ¢ap1 yaklasik 5 mikrometredir (17, 18, 19).
Kapiller yatak komsu miyositlerin kontraktilitesi sayesinde genisleyebilir. Ve kendi i¢
basincindan etkilenebilir  (19). Insan kalbindeki kapiller yogunluk 3500/mm?® ve
subendokardiyumda subepikardiyumdan daha diisiiktiir. iki kapiller arasindaki uzaklik
yaklagik 17 mikrometredir. Bir miyositin normal ¢ap1 18 mikrometredir ve hipertrofi ile 30
mm’ ye kadar ¢ikabilir. Her miyosit en az bir kapillerle ¢evrilidir. Bu yakin anatomik yap1

yogun bir fonksiyonel komsuluk gosterir.

2.1.5.6. Kollateral Sistem

Kollarteraller degisik koroner arterler arasindaki baglant1 agin1 saglayan damarlardir.
Fonksiyonlar1 arteryel dallardaki obstriiksiyonlar1 bypass etmek ve boylece miyokard
dokusunu iskemik olaylardan korumaktir. Dogumda kollateral sistem rudimenter olarak
bulunur. Bunlar muhtemelen embiriyonel arteriyel agin kalintilardir. Ve cesitli uyarilarin

etkisi altinda progresif olarak gelisebilir.
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2.2. Kardiyopumoner Bypass ve Kisa Tarihcesi

Kalp-akciger makinesinin gelistirilmesi sayesinde kalp cerrahisinde kardiyopulmoner
bypassin kullanilmasi agik kalp cerrahisi terminolojisinin kullanilmasina sebep olmustur.
Ozellikle daha 6nce cerrahi tedavisi yapilamayan kalp icindeki anomalilerin onarilmasi

miimkiin olmustur (20).

Kalbi bypass etmek igin oncellikle dolasim fizyolojisinin anlasilmasina gayret eden
caligmalar yapilmistir. Kanin pihtilasmasiin 6nlenmesi, kanin hareket etmesi i¢in bir pompa
ve son olarak ventilasyonun temin edilmesi bu ¢alismalarin ana konusu olmustur. 1885 te Von
Frey ve Gruber donen bir silindir igine yerlestirilen ince bir film ilizerine kanin akmasiyla gaz
aligverisinin temin edildigi bir kan pompas: tarif etmislerdir. 1895 te Jacobi kesip disari
cikarilmis ve mekanik olarak havalandirilmis bir hayvan akcigerinden kani dolastirilarak
oksijenlendirmeyi denemistir. 1926 da Rusya'da SS Brunkhonenko ve S Terebinsky hayvan

akcigeriyle iki pompa kullanarak bir makine geligtirmistir.

Kalp-akciger makinesinin temel gereksinimlerinden birisi antikoagiilasyon olan
heparini 1915 te Jay Mclean bulmustur (21). Jonh Gibbon kalp-akciger makinesinin
gelisimine belki de herkesten daha ¢ok katkida bulunan kisidir. Clarence Dennis muhtemelen
ilk kez 1951'de Minneapolis'te kalp-akciger makinesini kullanmigtir. Ayni donemlerde
hipotermide kalbi durdurup agarak yapilan cerrahi girigsimler olmustur. Bigelow 1950 Gibbon
-IBM kalp-akciger makinesinin ilk insan kullanimiyla Atriyal Septal Defekt (ASD) ' yi
yapmustir. 1955'te Kros Sirkiilasyon sistemine DeWall ve Lillehei tarafindan gelistirilen bir

bubble oksijenator ilave edilmistir.

Ulkemizde kalp cerrahisinin gelisimine baktigimizda ilk ¢alismalar 1950' li yillarda
perikardiyektomi ve kapali mitral komissurotomi ile baglamistir. Kalp-akciger makinesiyle ilk

acik kalp ameliyat1 1960'da Hacettepe Hastanesinde yapilmistir.
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2.2.1. Kardiyopulmoner Bypass (CPB)

Akcigerin gaz degisimi ve kalbin pompalama fonksiyonunun gegici olarak hastanin
damar sistemi ile kalp akciger makinasi adi verilen bir cihaz arasina bazi damar kantilleri ile
baglandig1 ve bu fonksiyonun bu sekilde saglandigi sistemdir. Hastanin sistemik oksijenden
fakir kan1 sag atirumdan makinaya yonlendirilir ve oksijen (O,) kana verilirken karbondioksit
(CO,) kandan uzaklastirilir. Yeni oksijenlendirilmis kan makinadan hastanin aortasina
gonderilir. Sistemik kanin bir kismi kalbe doner oradan aortaya pompalanirsa bu duruma
kismi kardiyopulmoner bypass denir. Eger biitlin sistemik vendz kan doniisiiniin kalp yerine
pompa oksijenaratoriine donmesi total kardiyopulmoner bypass olarak adlandirilir. Kismi
(parsiyel) CPB total CPB den daha fazla tolere edilir. Bunun sebebi tam olarak
tanimlanamamigstir ama pulmoner kan akimiin azda olsa devamu ile ilgili olabilir. Viicut
pulmoner kan akiminin yokluguna ve siirekli veya hafif pulsatil aort basincina aliskin degildir.
CPB ' nin her hasta {izerindeki etkisi farklidir. Bazi1 hastalarda CPB hastayi hi¢ etkilemezken
baz1 hastalarda mortaliyi, bazi1 hastalarda da morbiditeyi artirir. Bu ihtimaller hastanin risk

faktorleri ile direk alakalidir.
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2.3. Kardiyopulmoner Bypass Sistemine Genel Bakis

2.3.1. Kalp-Akciger Makinesi (Heart-Lung Machine)

Sekil: 6. Kalp-Akciger Makinesi

Bir kalp-akciger makinesinin ana komponentlerini pompa, arteriyel ve vendz kaniil,
vendz rezervuar, oksijenator, 1s1 degistirici ve arteriyel filtre meydana getirir. Bircok
modifikasyonu bulunmakla birlikte ana prensip, santral bir venden alinan kanin bir rezervuara
toplanmasi, toplanan kanin oksijenize edilmesi ve bir filtreden gegirilerek arteriyel sistem

vasitasiyla viicuda geri dondiiriilmesidir.

2.3.2. Kalp-Akciger Makinasinin Komponentleri

2.3.2.1. Pompa

Kardiyopulmoner baypas amaciyla siklikla roller ve az bir olgu grubunda sentrifugal
ad1 verilen 2 tip pompa kullanimdadir. Kanin belli bir basin¢la dokuya ulasmasini saglayan
pnomotik ve aksiyel akim pompalar1 gibi ventrikiil destek cihazlarinda kullanilan tipler rutin

KPB uygulamalarinda yer bulamadigindan konunun disinda tutulmustur.
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2.3.2.1.1. Roller Pompalar

DeBakey tarafindan gelistirilen (22) ve agik kalp cerrahisinin son 30 senesinde en sik
kullanilan pompa tiliriidiir. Glivenli, kullanimi kolay ve maliyeti goreceli olarak diisiik
pompalardir. Genellikle birbirine 180 derecelik ag¢1 yapan 2 adet silindirik yapinin kani1 tasiyan
tiiplerin iizerine sira ile basing uygulayarak donmesi ve bdylece tiip icindeki kana ivme
kazandirmasi prensibiyle hareket ederler. Akim hizi tiiplerin ¢apina, bast uygulanan yolun
uzunluguna ve pompa doniis hizina bagli olarak degisir. Bu yiizden c¢esitli araliklarla

kalibrasyonlar1 ayarlanmali ve kontrol edilmelidir.

Sekil: 7. Roller Pompa

2.3.2.1.2. Sentrifugal Pompalar

Sentrifugal ve aynmi caligma prensiblerini igeren impeller pompalar Kkinetik
pompalardir. Kan bir elektrik motoruyla olusturulan yapay girdap sayesinde meydana gelen
merkezkag giicii ile pompa boyunca nonpulsatil bir akim saglayarak ilerler. Roller
pompalardan farkli olarak nonokluzivdirler. Afterload’a bagimli olarak akimi saglarlar ve
hatlardaki ani biikiilmelere baglh rezistans artis1 karsisinda akim azalarak pompa hatlarinda
meydana gelebilecek ayrilma veya patlamalar engellenir. Pompa durdugunda akim arteriyel
hattan pompaya dogru geri doner. Bu durum kaniilasyon siiturlerinden hatta hava girmesine
neden olabilir. Bu ylizden pompa durdugunda arteriyel hat Klemplenmelidir. Bu sorunun
oniine gegmek igin check valve sistemleri gelistirilmistir (23). Yine roller pompalardan farkli
olarak inflow okluzyonunda negatif basing ve buna bagli kavitasyon ile mikro hava embolileri
meydana gelmez. Roller pompalara olan tistiinliiklerinden biri de masif hava embolisi riskinin

daha diisiik olmasidir.
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Sekil: 8. Sentrifugal Pompa

2.3.2.2. Venoarterial ve Kardiyotomi Rezervuvarlari

Vendz rezervuar yaklasik 3 litre kapasitesi olan genellikle polivinil’den imal edilen,
kan-hava bariyeri iceren ve vendz doniis ile arteriyel akim arasindaki dengeyi olusturan

haznedir.

2.3.2.3. Kardiyotomi Aspirasyon Sistemi

Ameliyat sahasindaki kanin tekrar perfiizata geri kazandirilmasini saglayan sistemdir.
Sistem genellikle 2 aspirator, konneksiyon hatti, 1 veya 2 roller pompa, rezervuar ve filtre
icerir. Sistem bdylece vakum siddetinin ayarlanarak kan travmasinin azaltilmasina, hava ve

debris embolilerinin ayr1 bir rezervuar ve filtre yardimiyla giderilmesine olanak saglar.

2.3.2.4. Oksijanatorler

Gegmigte vertikal screen, disk oksijenator, heterolog ve homolog biyolojik akcigerler
gibi oksijenator tipleri kullanilmis olmakla birlikte giiniimiizde 2 tip 6ne ¢ikmaktadir. Bunlar

bubble ve membran oksijenatdrlerdir.
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2.3.2.4.1. Membran Oksijenatorler

Ana calisma prensibi direkt bir kan-gaz temasi olmaksizin ince bir membran
vasitasiyla oksijen (O2) sunumunun ve karbondioksid (CO,) eliminasyonunun saglanmasidir.
Genellikle mikrodelikli ve solid olmak tizere 2 tipi vardir. Mikrodelikli membranlar kanin
gecemeyecegi ancak gaz difiizyonuna imkan veren 0.3-0.7 mikron ¢apinda deliklere
sahiptirler ve polipropilen veya teflondan imal edilirler. Delikler kan ile temas ettiginde ince
proteinli bir katman ile kaplanirlar ve gaz degisimi bu katman yoluyla saglanir. Solid
membranlar ise 25 mikrondan daha ince delikleri olan ve metil glikondan yapilmis

membranlardir.

2.3.2.4.2. Bubble Oksijenatorler

Membran oksijenatorlerden farkli olarak vendz rezervuara entegredir. Hastadan gelen
vendz hat ile pompa arasinda yeralirlar. Calisma prensibi kanin igine gaz kabarciklarinin

verilmesi ve gaz kabarcigi yiizeyinde O, ve CO, aligverisi esasina dayanur.

2.3.2.5. Is1 Degistirici (Heat Exchanger)

KPB esnasinda beyin basta olmak iizere gesitli organlarin metabolik gereksinimlerini
azaltmak icin uygulanan sistemik hipoterminin saglanmasi amaciyla 1s1 degistirici sistemlere
ithtiyac vardir. Is1 degistirici, kan ve farkli sicakliklardaki suyun bir bobin igersinde karsilikli

akimi prensibiyle kanin 1sitilmasi ve sogutulmasini saglar.

2.3.2.6. Filtre

Hava ve partikiill embolilerini 6nlemek amaciyla dizayn edilmislerdir. Siklikla
kullanildiklar1 yer arteriyel hat olmakla birlikte kardiyotomi rezervuarinda, oksijenatdr-gaz
akim hattinda ve kardiyopleji hatti iizerinde de yer alirlar. Ayrica priming esnasinda da
kullanilmaktadir. Bubble oksijenatorlerde kullanimi zorunlu iken membran oksijenatdrlerde

de genellikle rutin olarak kullanilmaktadir.
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Sekil: 9. Arteryal Filtreler

2.3.2.7. Kardiyopleji Sistemi

Miyokardin korunmasi agik kalp cerrahisinin kritik noktalarindan biridir. Bu amagla
aortik root yoluyla antegrad veya koroner siniis yoluyla retrograd olarak potasyumdan zengin
kan veya kristaloid solusyonlariyla kalbin durdurulmast ve miyokardin perfiizyonu

gerekmektedir.

2.3.2.8. Cell Saver

Birgok cerrahi prosediirde operatif sahadaki kanin sistemik heparinizasyona gerek
kalmadan hastaya geri kazandirilmasini saglayan cell saver sistemi KPB esnasinda da

kullanilabilir.

2.3.2.9. Hemo/Diya-Filtrasyon

KPB esnasinda agir hemodiliisyonu olan olgularda kanin konsantrasyonunu saglamak
ve Ozellikle kan hemoglobin diizeylerini ylikseltmek amaciyla hemofiltrasyon uygulanabilir.
1979’dan bu yana genis sekilde kullanilmakta olan hemofiltrasyon, kullaniminin ilk yillarinda
renal disfonksiyonlu olgularda KPB esnasinda veya ¢ikisinda sivi dengesinin ayarlanmasi ile
sinirli iken giiniimiizde kullanim alani genislemis ve sivi fazlasi olan erigskin ve 6zellikle

pediyatrik grupta siklikla tercih edilir hale gelmistir.
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2.4. Kardiyopulmoner Bypass’in Uygulanmasi

Sistemik vendz kanin tamaminin kalp yerine kalp akciger makinesine dénmesi total
KPB olarak adlandirilir. Parsiyel KPB’da ise sistemik vendz doniisiin bir kism1 sag atriyuma,
sag ventrikiile ve pulmoner yataga buradan da sol atriyum ve ventrikiile gider ve sistemik
dolasima katilir. Parsiyel KPB’m etkin olabilmesi igin kalbin ejeksiyon yapmasi ve
akcigerlerin ventile olmasi gerekir. Ejeksiyonun olmamasi kalbin gerilerek sistemik akimin
yetersiz kalmasina, ventilasyonun olmamasi ise sag atriyum ve ventrikiile gelen kanin
akcigerde gaz degisimi olmadan sistemik dolasima katilmasina ve kan gazlarin1 olumsuz
etkilemesine neden olabilir. Cerrahi oncesinde kalp akciger makinesi hazirlanmali ve

baslangi¢ voliimu ile hatlar hava ve olasi partikiillerden arindirilmalidir.

2.4.1. Monitorizasyon

Invaziv arter, santral venéz ve pulm oner arter (swan ganz) gibi hemodinamik
monitorizasyon yontemlerine ek olarak KPB’in giivenligini arttirmak amaciyla cesitli

monitorizasyon araglart gelistirilmistir.

2.4.2. Oksijenizasyon

Geligsmis pompa sistemlerinin bir par¢asi olan hat i¢i kan gazi monitorleri pulse

oksimetrelere benzer sekilde devamli olarak arteriyel kan gazi hakkinda bilgi verir.

2.4.3. Basing

Arteriyel hat basinct pompa ile filtre arasinda monitorize edilmelidir. Boylece arter
hattindaki  obstriikksiyonlar, arter kaniiliindeki malpozisyon, diseksiyon ve filtre
obstriiksiyonlar1 erken evrede taninabilir. Ayrica KPB ¢ikisi erken donemde radial arter
basincinin hemodinamik problemler nedeniyle gercegi yansitmadigr anlarda anestezik

monitdrizasyona gegici olarak katkida bulunur.
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2.4.4. Prime (Baslangi¢) Voliimii

Baslangi¢ voliimii, plazmanin pH ve iyonik dagilimina benzer bir sekilde dengeli
elektrolit solusyonlariyla hazirlanan ve bazen de starch solusyonlari1 eklenmis genelde eritrosit
icermeyen voliimdiir. Eriskinde yaklasik 2 litre civarindadir. Hasta anemik veya infant degilse
baslangi¢ voliimiinde kan kullanilmaz. Basit baslangi¢ voliimii sadece kristaloid veya
kristaloid-kolloid karigimlarindan meydana gelir. Bu iki solusyonun birbirine iistinligi
gosterilememistir. Kristaloid solusyonu amaciyla dengeli elektrolit solusyonlar1 ve siklikla
laktatli ringer kullanilir. Kristaloid- kolloid karisimi igin genellikle tercih edilen %6

hidroksietil nisasta’dir

2.4.5. Heparin

Kanin damar disindaki davranisi ve KPB’in trombotik etkisi nedeniyle KPB esnasinda
antikaogiilasyona ihtiyag vardir. Giiniimiizde bu amagla kullanilan antikoagiilan heparindir.
Heparin F12a, kallikrein, aktive kompleman, plazmin gibi proteazlar ile F9a, F10a, F11a gibi
pihtilasma faktorlerini inhibe eden ve dogal bir plazma proteini olan Antitrombini (AT) aktive
ederek antikoagiilasyonu saglar. Monitorizasyonu hasta basinda nispeten giivenilir bir tetkik
olan ve 30 dakika araliklarla kontrol edilmesi gereken activated clotting time (ACT) ile
yapilir. 200-400 U/kg dozunda uygulanir ve hedef ACT 400-480 saniye degerlerinin tizeridir.
Ancak aprotinin gibi ACT’yi sadece intrinsik yolu inhibe ederek uzatan medikasyonlar
kullanildiginda ve bdyle durumlarda ACT olgiimii kaolin tiipler yerine celite tiiplerle

yapiliyorsa hedef 750 saniyenin iizeri olmalidir (24).

2.4.6. Diuiretikler

Ozmotik bir diiiretik olan Manitol genellikle prime solusyonun bir pargasidir ve
0.5g/kg dozlarinda kullanilir. Diiirezi arttirmasinin yani sira oksijenin serbest radikallerine

karsit etkisi bir diger avantajidir. Prime’a eklenmesi ile renal prognozu diizelttigi

belirtilmektedir (25).
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2.4.7.Kaniilasyon

2.4.7.1. Arterial Kaniil ve Kaniilasyon

Arteriyel kaniil oksijenize kanmn viicuda ulagsmasini saglayan arteriyel hattin
distalindeki cerrah tarafindan aort veya dallarna yerlestirilen kantildiir. Heparinizasyon ve
adventisyel piirse siiturleri takiben genellikle kaniilasyonun ilk basamaginda uygulanir. Dis
caplart erigkinlerde 6.5-8 mm, infantlarda 2.0-5.0 mm dolayindadir. Genellikle innominat
arter ¢ikis yerinin hemen proksimalinde, asendan aortaya konur. Bununla birlikte aort ve
dallarinin uygun genislik ve akima sahip herhangi bir yerinden uygulanabilir (femoral, ilyak,
aksiler, desenden ve abdominal aort). Femoral arter kaniilasyonu siklikla asendan aort
patolojilerinde (anevrizma, diseksiyon, ileri derecede ateroskleroz), bazi reoperasyonlarda,
giivenli mediasten diseksiyonu gereken durumlarda, bazi minimal invaziv tekniklerde ve acil

KPB’a girilmesi gereken durumlarda endikedir.

Sekil: 10. Arteryal Kaniiller

2.4.7.2. Venoz Kaniil ve Kaniilasyon

Venoz sistemden toplanan deoksijenize kan bir veya iki vendz kaniil ve venoz hat ile
yercekimi sayesinde ekstrakorporeal sisteme drene olur. Venéz drenajin basari ile
gerceklesebilmesi igin rezervuarin hasta seviyesinden asagida olmasi ve hava blogunun

meydana gelmemesi i¢in hatlarin tamamen sivi veya kan ile dolu olmast gerekmektedir.
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Sekil: 11. Venoz Kaniiller

2.4.7.3. Sol Ventrikiil ve Vent Sistemi

Ventrikiil distansiyonu, ventrikiil duvar gerilimini arttirarak miyokardin oksijen
ihtiyacini arttirir, kontraktiliteyi ve subendokardiyel koroner akimi bozar, pulmoner venoz
basinci arttirarak akciger 6demine neden olur. Ayrica X-klemp sonrasi ventrikiilde biriken
sicak kan miyokardiyal hipoterminin devamliligini olumsuz etkileyebilir. Sol ventrikiiliin
cesitli yollar ve kaniiller kullanilarak venti hem bu problemleri giderir, hem de kapak
operasyonlar1 gibi birgok vakada ortamdaki kani alarak cerrahi goriisii arttirir. Bir diger yarari
da kapak operasyonlari ve aort cerrahisi gibi sol ventrikiilii ilgilendiren vakalarda pompa

¢ikisinda havanin uzaklastirilmasinda etkin gérev tistlenmesidir.

2.4.8. Is1

Hipoterminin beyin ve diger organlart korumas: ilkesi Arrhenius denklemine
dayanmaktadir. Bu denkleme gore kimyasallarin reaksiyon hizi 1siyla baglantilidir.
Mekanizma, hiicresel pH ve adenozin trifosfat’in (ATP) korunmasi, iskemiyi takip eden
patolojik siirecin geciktirilmesidir. Boylece viicudun 6zellikle de beyin bobrek ve kalp gibi
kritik organlarin metabolik ihtiyaglar1 azalacak ve ortalama arter basinci ve perfiizyonun
diisiik oldugu durumlarda organ hasarlanmasi riski diisecektir. Q10 her 10 derecelik 1s1
diististinde O, ihtiyacindaki diisiisii gosteren orandir ve Q10 viicut i¢in yaklasik 2.5’dur. Basit
bir ifade ile her 10 derecelik 1s1 diisiisinde O2 ihtiyact %50 nin iizerinde azalir. Hipotermi,
hafif (32-35 C), modere-orta (26-31 C), derin-deep (20-25 C), ve cok derin-profound (20
derecenin altinda) seklinde smiflandirilmis olmakla birlikte bu siniflama tam anlamiyla
benimsenmemistir Rutin kardiyak cerrahide genellikle tercih edilen 1s1 26-28 derecelerde

modere hipotermidir. Bununla birlikte modest hipotermi adi verilen 32-34 derecelerdeki
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KPB uygulamasi da giderek popiilerize olmaktadir (26). Modere hipoterminin ¢esitli avantaj
ve dezavantajlar1 mevcuttur. Hipotermi ile oksijen ihtiyaci azalir ve KPB esnasinda pompa
akim orani laktat veya metabolik asidoz olusmaksizin azaltilabilir (27). 28 derecenin altinda

1.6 It/dk/m? akim 2 saatlik giivenli bir periyod saglar (28).

2.4.9. Total Sistemik Kan Akimi (Flow)

Total KPB esnasinda sistemik kan akimi perflizyonist ve cerrahin isbirligi ile
ayarlanir. Normotermide viicudun oksijen ihtiyaci 80-125 mL/dk/m®dir ve 2.2 1t/dk/m® nin
altinda bir akim yeterlidir. Klinik uygulamada 28 derece ve iistunde ¢ocuklarda 2.5
It/dk/m?’1ik akim gerekli iken eriskinde bu 1s1 degerlerinde 2.2 It/dk/m? akim yeterli bir
perfiizyon saglar. Genis yiizeyli hastalarda (2m? iistii) oksijenatore giden yiiksek akimin
dezavantajlarindan kurtulabilmek amaciyla akim 1.8-2.0 It/dk/m*’ye diisiilebilir. 28 derecenin
altinda 1.6 It/dk/m®lik akim 2 saatlik giivenli bir periyod saglar (29). Derin hipotermi
seviyelerinde ise (18-20 derece) 1 It/ dk/m?lik akim uygun perfiizyonu saglar. Bu 1si
degerlerinde 0.5 It/dk/m? akimda 1 saate dek ¢ikan giivenli bir periyod oldugu belirtilmektedir
(30).

2.4.10. pH ve Arteriyel CO

Isiin diisiisii H+ ve OH  iyon konsantrasyonlarmi diisiiriir. H ve OH iyonlart
arasindaki elektrokimyasal notorliigiin devam edebilmesi igin esit oranda bulunmasi gerekir.
H+ iyon konsantrasyonu diistiikkge H+ iyon konsantrasyonunun ters logaritmasina esit olan pH
ylikselir. Elektrokimyasal nétrliik siirdiigiinde sicaklik diistiikk¢e pH yiikselir. Hipotermi
aninda hiicresel pH’daki degisiklikler PaCO; homeostazi ile ayarlanir. Sicaklik diistiikge
CO2’nin kandaki erirligi artar. Kanin toplam CO; igerigi sabit tutulur ise CO; erirligindeki bu
artis PaCO;’de azalmayla sonuglanir. Boylece elektrokimyasal nétrliigiin korundugu ortamda
1s1 diistiikge pH yiikselir ve PaCO, diiser. Ozellikle derin hipotermik sirkulatuvar
arrest olgularinda beyin korumasi agisindan tartisma konusu olan kan gazi stratejileri alfa ve
pH stat yontemleridir. Gaz basinglarinin 1siya gore diizeltilmesi ve hipotermi sirasinda
PaCO;’nin 40 mmHg, pH’'nin da 7.40’ta tutulmasi i¢in caba sarfedilmesine "pH-stat"

diizenlemesi ad1 verilir Alfa-stat uygulamasinda perfiizyonun pH ve PaCO;’i (normal
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1sida, hipotermi igin diizeltilmeden) PaCO;’nin hiperventilasyon yolu ile 30-40 mmHg
arasinda ve pH’in 7.40 civarinda tutulmasi ile saglanir. Svensson ve arkadaslarinin 656 hasta
iizerinde yaptig1 ¢aligmada pH’1n alfa-stat’a gore diizenlenmesinin en uygun yéntem

oldugu saptanmistir (31). Bununla birlikte son ¢alismalar yeni doganlarda pH-stat’in daha

giivenli bir yontem oldugunu ortaya koymaktadir (32).

2.4.11. Miyokard Korunmasi

Bu amagla Kkardiyopleji ve kardiyopleji dis1 yontemler kullanilmaktadir. Kardiyopleji
dis1 yontemler igerisinde en sik uygulanan hipotermik intermitant iskemi ve ventrikiiler
fibrilasyon ve hipotermik ventrikiiler fibrilasyondur. Basitce kros klempin konmasi ve
sistemik ve topikal hipotermi uygulanmasi olarak tanimlayabilecegimiz bu yontemler
kardiyopleji solusyonlarina olan ilginin yeniden basladigi 1980°1i yillara kadar yaygin olarak
kullanim alan1 bulmustur. Bu teknigin kardiyopleji ye gore baslica avantajlar1 koroner arter
hastaligi mevcudiyetinde kardiyoplejinin kalpte uniform dagilamamasinin yaratacagi yetersiz
miyokard korumasini ortadan kaldirmasi ve greft uzunlugunun ve oryantasyonunun daha iyi
ayarlanabilir olmasi olarak sayilabilir. Dezavantajlari ise tekrarlayan kros klemp uygulamalari
ile aortada olusabilecek olan hasar, atheroemboli riski ve 6zellikle hipertrofik kalplerde
subendokardiyal bolgeye olan yetersiz perfiizyon olarak ozetlenebilir. Kardiyopleji olarak
hem kristalloid solusyonlar hemde kan Kkardiyoplejisi kullanilabilir. Giiniimiizde kan
kardiyoplejisi daha yaygin kullanim alan1 bulmaktadir (33-34). Kardiyopleji solusyonlarinin
icerigi hakkinda bir ¢ok c¢alisma yapilmistir. Gerek kan gerekse kristalloid olsun
iceriklerindeki elektrolit kompozisyonlari, pH dereceleri ve ATP depolarini koruma amaciyla
ilave edilen maddeler son yillarda 6nem kazanmistir. Kardiyopleji solusyonlar1 antegrade
olarak direkt aort kokiinden veya retrograde olark sag atriumdan koroner sinus yoluyla

verilebilir.

2.4.12. Derin Hipotermik Sirkiilatuvar Arrest (DHSA)

Viicut 1s1sinin 20 derecenin altina indirildigi ve dolasimin gegici olarak durduruldugu
tekniktir. Arkus aortay: ilgilendiren torasik aort lezyonlari, pulmoner tromboembolektomi,
kompleks konjenital patolojiler ve bazen de kardiyovaskiiler cerrahi disinda intraserebral

anevrizma operasyonlarinda tercih edilmektedir. KPB agisindan kritik konu soguma
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zamaninin uzun tutulmasi ve boylece kraniyel hipoterminin saglanmasidir. Bu siire 30
dakikanin altina inmemeli tercihen 45 dakika olmalidir. Bu amagla sistemik sogumanin
yanisira Ozellikle uzun arrest gerekecek olgularda lokal olarak kraniyum etrafina buz
yerlestirilmesi de siklikla kullanilmaktadir. Isinma esnasinda dikkat edilecek 6nemli nokta
hava mikroembolisi riski nedeniyle hasta ile perfiizat 1sis1 arasinda 10 derecenin tizerinde bir

farka izin verilmemesidir.

2.4.13. Retrograd Serebral Perfiizyon

DHSA’te uzayan zamanla paralel olarak strok ve mortalite oranlarinin artmasindan
otiirii serebral korumada alternatif bir diger tekniktir. Ilk olarak kardiyopulmoner bypass
(CPB) esnasinda meydana gelen massif hava embolisinin tedavisinde kullanilan retrograd
serebral perflizyon (RSP), daha sonra arkus aortayr ilgilendiren kompleks kardiyak
patolojilerde kullanilmaya baslanmistir. Adindan da anlasilacagi tizere beynin oksijenize kan
kullanilarak superior vena cava yoluyla retrograd olarak perfiize edilmesi esasina dayanir.
Perflizyon igin femoral venler kullanildiginda femoral ven yolu ile de retrograd serebral
perfiizyon uygulanabilir. Serebral venoz sirkulasyondaki anatomik ve fizyolojik ¢esitlilikler

ve RSP uygulama teknigindeki farkliliklar nedeniyle klinik sonuglar geliskilidir.

2.4.14. Kardiyopulmoner Bypass’dan Ayrilma

Proximal anastomozlar tamamlandiktan sonra kardiyopulmoner bypass’dan ¢ikmak
icin gerekli parametreler kontrol edilir. Bu parametrelerin baslicalari tablo'l’de 6zetlenmistir.
Erken reperfiizyon doneminde kros klemp kalktiktan sonra diisiikk basingla (50-70 mmHg)
perflizyon saglanmali ve kalsiyum infuzyonundan kag¢milmalidir. Gerekirse inotrop ajan
baglanmali ve tercihan Dobutamin ve Adrenalin baslangigta diisiik dozda verilmeli ve doz
ihtiyaca bagli olarak arttirilmalidir. Ritim bradikardik ise pace-maker kullanilmali ve hasta

tam olarak hazir olduktan sonra kardiyopulmoner bypass’dan ayrilmalidir.
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Tablo 1. KPB’dan ayrilma icin bashca parametreler

Normal siniis ritmi, 70-90/dk

Viicut 1s1s1 37 derece

Metabolik denge saglanmali

Asidoz duzeltilmeli

Potasyum normal sinirlar i¢erisinde olmali

Hematokrit % 20-25 diizeylerinde olmali

Akcigerler %100 oksijen ile ventile edilmeli

Atelektazi diizeltilmeli

Cerrahi kanama kontrol altina alinmali

Yeterli hava cikartilmali

2.5. KPB'in Organ Sistemleri Uzerindeki Patolojik Sonuglar

2.5.1. Kalp

Cerrahi manipulasyonlar, altta yatan kardiyak hastalik, iskemi ve reperfiizyon KPB
sonrast goriilen kardiyak disfonksiyonun 6nemli nedenleridir. KPB esnasinda salgilanan
endotelin-1 koroner vazokonstriksiyon, C3a negatif inotrop ve giiglii notrofil kemotaktik
etkiye sahiptir (35). Reperfiizyon esnasinda notrofiller aktive olarak MAC-1 adhezyon
reseptorleri vasitasiyla kardiyak miyositlere ve endotel hiicrelerine yapisirlar (36-37). Aktive
olan nétrofiller sitokin ve serbest oksijen radikallerinin salinimina neden olur. Ekstrakorporeal
dolagim miyokard 6demini artirir. Bu artisin 6nemli sebepleri plazma kolloid ozmotik
basingtaki azalma, yliksek koroner perfiizyon basinci, ventrikiillerin distansiyonu ve
ventrikiiler fibrilasyondur. Ventrikiil fibrilasyonu sirasinda kontraktilitenin kaybolmasi
kalpten lenf akiminin azalmasina sebep olur. Ayrica MAC-1 reseptorlerine karsi gelisen
antikorlarda notrofil adhezyonu ve diastolik disfonksiyon ile birlikte miyokard 6demine neden
olur. X-klemp siiresince kaginilmaz olarak miyokardiyal stunning meydana gelir (38). Biitiin

bunlar operasyonun erken evresinde gegici kardiyak fonksiyon bozukluguna neden olurlar.
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2.5.2. Beynin Kan Akimi Degisikliklerine Cevabi

2.5.2.1. Otoregiilasyon

Beyin kan akimindaki belli azalmalara kars1 metabolik ihtiyaglardaki diizenleme ve
hidrostatik basing degisiklikleri ile adapte olmaya calisir. Buna serebral otoregiilasyon denir
(39). Otoregiilasyon serebral kan akimiyla metabolik ihtiyacin esitlenmesini saglar.
Otoregiilasyon belli kosullarda bozulur ve serebral zararlanma ihtimali artar. Torasik aort
patolojilerine siklikla eslik eden ileri yas, hipertansiyon ve diabetes mellitus gibi durumlarda
otoregiilasyon bozulur. Ozellikle ileri yas, degisen vazomotor ile otoregiilasyonun olumsuz
etkilenmesine neden olur. Uzamis kardiyopulmoner by-pass siireleri uzamis non pulsatil
akima neden olarak siireyle dogru orantili olarak otoregiilasyonu bozar. Bu yiizden by-pass
stirelerinin sonuna dogru daha yiiksek bir perfiizyon basinci ihtiyact dogar. Pulsatil asistansin

experimental ¢alismalarda otoregiilasyonu korudugu ifade edilmektedir (40).

2.5.3. Akcigerler

Preoperatif donemde kotii akciger fonksiyonu olan hastada postoperatif komplikasyon
daha sik goriilmektedir. Akcigerler, pompa hatlarinin yol agtigi temas aktivasyonuna bagl
kanda olusan inflamatuar cevaplara 6zellikle maruz kalirlar. X-klemp sonrasinda goriilen
kompleman (C3a ve C5a) ve notrofil aktivasyonu pulmoner mikrovaskiiler yatakta
notrofillerin sekestrasyonuna ve peroksidasyon iriinlerinin salinimina neden olur (41-42).
Aktive noétrofiller perivaskiiler 6deme, kapiller permaabilitede artis ise interstisyel ddeme
neden olur (43). Pulmoner notrofil aktivasyon ve sekestrasyonunun direkt delilleri gosterilmis
olmakla birlikte (41-42) postoperatif pulmoner disfonksiyonun nétrofil elastaz salinimi ile
korelasyonu (44) veya 16kosit filtreleri ile 6nlenebilecegi yolunda deliller yetersizdir (45-46).
KPB alveolar surfaktanin kompozisyonunu degistirir ve alveolar stabilitenin devamliligini
bozar. Bu da atelektaziye egilimi arttirir. Sigara tiryakisi, kronik obstriiktif akciger hastaligi,
obezite, akciger 0demi hastalar1 bir dereceye kadar atelektazi gelismesine daha egilimli
yapmaktadir. Siklikla sol alt lob; trakeal-bronsial baglantinin normalde saga olan egimi
sonucunda sol akcigerin 1yi aspire edilemeyisine bagli olarak etkilenmektedir. Akcigerler
KPB sirasinda degismis durumda bulunmakta (sénmus, sabit sisirilmis ya da aralikli sisirilme)

bu da atelektaziye katkida bulunmaktadir. Fonksiyonel rezidiiel voliim ve kompliyans azalir
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(47). Solunum isi artar, fizyolojik santlar ve arteriyovendz oksijen farki artar. Bazi olgularda
alveol igine kan ekstravazasyonu ile ARDS (adult respiratory distress syndrome) meydana
gelebilir. Pompa akcigeri (interstisyel 6dem, atelektazi ve alveol i¢i 6dem ile konjesyon olan
akcigerler) akut solunum yetmezliginin bir seklidir. Arteriyel filtreler 16kosit kiimelerini,
trombosit birikimlerini ve par¢alanmis olanlar1 tutarak faydali olabilirler (48). Bu nedenle
pompaya cklenen tiim eritrosit konsantreleri filtreden gegirilmelidir. Kalbin ve pulmoner
yatagin gerilmesini engellemek amaciyla pulmoner arter basincinin artmasina miisaade
edilmemelidir. Bu da sol kalbin vent edilmesi ve pompa akiminin gegici olarak azaltilmasiyla

saglanabilir.

2.5.4. Bobrekler

Akcigerlerde oldugu gibi postoperatif renal yetmezlik icin en onemli risk faktori
preoperatif renal disfonksiyondur (49). Serum kreatinin diizeyi mevcut bobrek fonksiyonunun
iyi bir gostergesidir. Hastalarin %1.5’unda farmakolojik ajanlara cevap vermeyen renal
yetmezlik olabilir ve dializ gerekebilir. Akut tibuler nekroz KPB’m ciddi
komplikasyonlarindan biridir ve mortaliteyi artiran 6nemli bir faktordiir. Preoperatif renal
durumla da orantili olarak peroperatif sivi dengesi, kardiyak debi, toksik medikasyonlar,
mikroemboliler ve iskemi renal hasari belirleyen faktorlerdir. Hipoperfiizyonda kalan bir
olguda renin salinimini ve anjiyotensin 2 yapimi artar ve bdylece renal kan akimi azalir.
Aldosteron ve vazopressin salinarak su ve sodyum rezorpsiyonunu saglarlar. Hemoliz ile
birlikte hemoglobin presipitatlari renal tiibulleri tikar. Yiiksek kan akimi ve mikroemboliler
bobrek fonksiyonlarini olumsuz etkiler. Yaklasik olarak kardiyak debinin %25’ini alan renal
kan akimi1 KPB esnasinda diislik perfiizyon akimina, hipotansiyona, kanin yabanci yiizeyle
temasina bagl ortaya ¢ikan noromediyatdrlere ve pulsatil akimin yokluguna bagl olarak
azalabilir. KPB sirasinda renal vaskiiler resistans artisina bobrek kan akiminda %30 oraninda
azalma eslik eder. Bunun neden oldugu iskemi glomeriiler ve tiibuler fonksiyonlar1 bozar.
Ayrica ditiretikler, aprotinin (0zellikle derin hipotermide), preoperatif opak madde alimi ve
KPB esnasinda uygulanan bir¢ok medikasyonun renal fonksiyonlara olumsuz etkisi iyi
bilinmektedir. Hemodiliisyon uygulanmadiginda KPB, serbest su ve kreatinin klirensi ile idrar
miktarin1 diigiiriir. Hemodiliisyonun bu konuda olduk¢a yararh etkileri vardir. Renal kan ve
plazma akimini, serbest su, kreatininin klirensini, glomeriiler filtresyonu ve idrar miktarini

arttirir (50). Ozellikle dis korteks kan akiminda énemli diizelmeye neden olur. Renal dozlarda
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dopamin kreatinin Kklirensini, sodyum atilimini ve idrar ¢ikisini artttirir. Yeni bir ¢alismada
KPB esnasinda meydana gelen renal hasarin 16kosit aktivasyonu ile yakindan iligkili oldugu

ve lokosit filtrelerinin kullanimiyla riskin azaltilabilecegi bildirilmistir (51).

2.5.5. Santral Sinir Sistemi

KPB sonrasinda goriilen norolojik komplikasyonlar halen giincelligini korumaktadir.
Postoperatif strok oran1 %1-5 arasinda degismektedir (52). Norolojik komplikasyonlar ileri
yas, altta yatan serebrovaskiiler hastalik (6zellikle semptomatik karotis hastaligi) (53) ve
asendan aortada aterosklerotik plaklarin varliginda daha yiiksek oranda goriiliir (54-55). Strok
goriilen olgularin biiyiik boliimiinde etiyoloji embolik olaylardir ve kaniilasyon, cerrahi
manipulasyon ve KPB nedeniyle meydana gelir (53). Nonpulsatil akim ile nérolojik
komplikasyonlar arasinda iligki ile ilgili deliller yetersizdir (56). Diisiik arteriyal pCO, ve
uzun siireli ¢ok yiiksek pO, serebral vazokonstriiksiyon ve hasara yol agabilir. Dikkatli ve
ayrintili bir bigimde norofizyolojik testler uygulanirsa gegici norolojik defisitlerin olgularin
yarisinda meydana geldigi goriilebilir (53-57). Birgok olguda bu defisitler gegici iken bazi
olgularda 1 yila dek devam edebilirler (57). Uzayan defisitlerin mikroembolilere bagli oldugu

distiniilmektedir.

2.5.6. Endokrin Sistem

Tiroidden salgillanan tiroksin (T4) ve triiodotironin sarkoplazmik retikulum
metabolizmasina etkiyerek miyokardiyel kontraktiliteyi etkiler. Tiroid hormonlar1 beta
adrenerjik reseptorlere karsi hassasiyeti diizenlerler. Viicut 1s1s1 ve metabolik fonksiyonlar
gibi diger fonksiyonlarda bu hormonlar tarafindan etkilenmektedir. Ayrica T3 iskemi sonrasi
reperfiizyonda Ca uptake’ini engelleyerek hasari onler (58-59). KPB’a cevap olarak T3
seviyeleri diiser. Bazi ekipler tarafindan ozellikle konjestif kalp yetmezlikli olgularda
KPB’tan normal sekilde ¢ikmasi saglanamayan hastalar i¢in kullanilmaktadir. Glikozun hiicre
icine taginmasi saglayan insiiline KPB esnasinda cevap azalir ve glikoz diizeyi yiikselir. Bu da
metabolik asidoz nedeni olabilir. DHSA esnasinda hipergliseminin beyin agisindan tehlikeli
oldugu belirtilmektedir. Isinma sathasinda ise insiilin cevabi artmaktadir. Hiperglisemi bypass

sonlandirildiktan sonra bir-iki saat daha strer.
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2.5.7. Gastrointestinal Sistem

KPB sirasinda splanknik perfiizyonun metabolik ihtiyaglara yetmedigi yolunda bilgiler
elde edilmistir. Ve bu da gastrointestinal komplikasyonlarin énemli nedenleri arasinda
olabilir. Geri dontisimlii olarak intestinal absorpsiyon bozulur. KPB intestinal mukoza
diizeyinde iskemi, asidoz ve hiicre Oliimiine neden olur ve bunun sonucu gegici olarak
mukoza fonksiyonlarina yansir. Intraluminal bakteri ve endotoksinler mukozal gegirgenligin
bozulmasiyla dolasima karisirlar. Bu durum diisiik kardiyak debili hastalarda daha da
anlamhdir. Eger absorbsiyon defekti kalici olursa endotoksemi ve multiorgan yetmezligine
yol acarak hastanin kaybina neden olur. Gastrointestinal sistem (GIiS) vazoaktif maddeler ve
mikroembolilere maruz kalmakla birlikte klinik veren gastrointestinal komplikasyon sik
degildir (%0.3-2). Ancak bu komplikasyonlarin mortalite ve morbiditesi oldukga yiiksektir
(%12-67).

2.6. KPB’a inflamatuvar Yanit

2.6.1. Kontakt Sistem

Plazma proteinleri kontakt sistemi F12 (Hageman faktor), prekallikrein, yiiksek
molekiil agirlikli kininojen ve F11°dir. Negatif yiiklii yiizeylerde F12 otoaktivasyon ile F12a
ve F12f ad1 verilen 2 serin proteaza ayrilir. F12a F11a’y1 aktive ederek intrinsik kaogiilasyonu
baglatir. F12a prekallikreini de aktive ederek kallikrein ve sonrasinda yiiksek molekiil agirlikli
kininojen ve bradikinine ¢evirir (60). Kallikrein nétrofil aktivasyonunda major mediatordur.
Kallikrein- C1 inhibitor kompleksi 6l¢timii direkt olarak Slgiilemeyen kallikrein hakkinda
fikir verir. Heparinizasyonun ardindan kallikrein C1 inhibitér kompleksi ve C1-C1 inhibitor

kompleksi kanda hizla yiikselir. C1 kompleman sisteminin ilk proteinidir.
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2.6.2. Kompleman

Kompleman KPB esnasinda hem klasik hem de alternatif yollarla aktive olur.
Baslangig aktivasyonu klasik yolla olmas1 muhtemel endotel icermeyen KPB hatlariyla temas
ile meydana gelir. Klasik yol ile olusan az miktardaki C3a alternatif yolu aktive eder. Klasik
yol heparin protamin kompleksi ile hizla aktive olur. Bu protamin sonrasi %50 olguda goriilen

hipotansiyonun énemli nedenidir.

2.6.3. Notrofil Aktivasyonu

Kompleman C3a, C4a ve C5a adi verilen ve giiclii vazoaktif maddeler iceren 3
anafilatoksin igerir. C5a olustugunda C5b’ye doniiserek C9’a dek giden kompleman
kompleksini tetikler. Craddock ve arkadaslart nétrofillerin kompleman ile aktivasyonu
sonucunda pseudopodlar olusturdugu ve graniil igerigini salarak Oldiriicii bir hiicreye
doniistigiinii gostermistir (43). Notrofiller notrofil elastaz, cathepsin, G, lysozymes ve
myeloperoksidaz gibi sitotoksik enzimlere sahiptir. Notrofil elastaz sigara tiryakilerinde
gortilen amfizemin fizyopatolojisinde rol oynayan gii¢lii bir enzimdir. KPB ile birlikte yiiksek
oranda salinir ve baseline degerine 24 saat sonra doner (61). Notrofiller oldukga sitotoksik
etkili serbest oksijen radikalleri, hidrojen peroksid ve hipobromous asid olusumunda da
etkilidir. Aktive kompleman ve notrofiller direkt olarak ven duvarlarina etkiyerek
perivaskiiler 6demi arttirirlar. Tiim kompleman ve notrofil aktivasyonu onemli olmakla
birlikte KPB esnasindaki inflamatuvar yanitin énlenmesinde ana hedef en ciddi etken olarak

gorlinen notrofiller olmalidir.

2.6.4. Monositler

Invitro ¢alismalarda monositlerin kompleman proteinleri ve nétrofillere oranla daha
yavas aktive oldugu belirlenmistir. Monositler hatlara yapisarak aktive olurlar. Ayrica cerrahi
sahada daha fazla oranda aktivasyonun meydana geldigi belirtilmektedir. Bu aktivasyon ile
doku faktorii (TF) ekspresyonuna neden olarak prokoagiilan etki yaratirlar. TF ekspresyonu
intrinsik kaogiilasyon yolunu baglatir. Monositler proinflamatuvar ve antiinflamatuvar
sitokinlerin olusumuna da neden olur. Bunlar interlokin 1,2,4,6,8,10 ve 12’dir. Tiimo6r nekroz

faktor saliniminda da etkili oldugu bildirilmektedir.
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2.6.5. Vazoaktif Maddeler

Vazoaktif maddeler vaskiiler diiz kas hiicreleri, endotel veya miyositlerle
karsilastiginda kontraksiyona veya relaksasyona neden olan maddeler olarak bilinirler (62).
Bir¢ogu tamamen bir kismi da kismen KPB esnasinda etkilenir. Bu maddeler 6dem,
miyokardiyel kontraktilitede azalma, vaskiiler rezistans degisikliklerine neden olurlar.
Kaogiilasyon yolunun aktivasyonu, kan hiicrelerinin destriiksiyonu, ¢esitli embolilerde
vazoaktif madde salinimina neden olurlar. Emboliler 40 mikrondan biiyiik ise arteriyel
filtreler ile tutulabilir. Ancak 40 mikronun altindaki emboliler viicudun ¢esitli yerlerinde
kalinligi 8-10 mikron olan damarlan tikayarak hiicre Sliimiine neden olur. Yaygin hiicre
nekrozu ve kapiller permeabilitede artis interstisyel 6deme neden olur. Sistemik vendz basing
artar ve hemodiliisyon ile kolloid ozmotik basing azalir. KPB zamanina da bagli olarak
interstisyel sivi miktar1 giderek artar. Bu 6dem ve multipl emboli kalp, akciger, bobrek,
santral sinir sistemi, pankreas ve karaciger basta olmak {izere tiim organlarda fonksiyonel
bozukluklara neden olur. Bu disfonksiyon genellikle gegicidir. Ancak 6rnegin bazi olgularda
KPB sonras1 %60’a varan, 1 yila dek uzayan ve ancak ndrofizyolojik testlerle saptanabilen

norolojik defisitlerin varligi diger organ sistemleri i¢in de bir fikir verebilir (63).

2.6.6. Inflamatuvar Yanmitin inhibisyonu

Heparin kapli yiizeylerin terminal kompleman kompleksinin olusmasini engelledigi,
myeloperoksidaz, laktoferrin ve nétrofil elastaz salinimini engelledigi gosterilmistir (64-65).
[10,11,12]. Heparin kapli sistemler bazi Olgiilerde inflamatuvar yaniti azaltmakta ancak
engelleyememektedir. Boston {iniversitesinde Aldea ve arkadaglarinin ilk operasyon koroner
bypass olgularinda yaptig1 klinik ¢aligmada heparin kapli sistemler ve yar1 doz heparinizasyon
(ACT 300sn) kullanilmistir (65). Yar1 doz heparin trombini arttirmasindan otiirii riskli bir
yaklagim olarak goriinmektedir. Ancak cerrahi sahadan aspire edilen kan perfiizat yerine cell
saver sistemine aktarilmis, yikanarak hastaya geri verilmistir. Boylece dolasimdaki trombin
seviyesi diigiiriilmistiir. Olguda herhangi bir problem olusmamis ve inflamatuvar yanit etkin
sekilde azalmistir. Ayn1 ¢aligmada ventilator ihtiyact ve hospitalizasyon anlamli olarak diisiik
bulunmustur. Aprotinin de inflamatuvar yanit1 diislirdiigii yolunda bilgiler edinilmistir. Ancak
bu diismenin ¢ok etkin olmadig1 belirtilmektedir. Aprotinin hem plazmin hem de kallikreini

inhibe eder ancak plazmini inhibe ettigi dozun ancak 100 kat1 ile kallikrein inhibe edilebilir.

33



Bu nedenle ancak tam doz aprotinin kullanildiginda az miktarda antiinflamatuvar yanit ortaya
¢ikar. Bu konuda umut verici bir proteaz inhibitdrii nafamostat’dir (66). Invitro ¢alismalarda
nafamostat kallikrein, F12a, notrofil elastaz salinimini tamamen 6nlemis ancak komplemana
etkimemistir. Kompleman daha ¢ok nétrofil aktivasyonuna ve nétrofil elastaz salinimina
neden olarak zararl etkilerini gosterdiginden bu ¢ok dnemli goériinmemektedir. Heparin kaph
sistemlere oranla gelecekte yeni proteaz inhibitdrlerinin daha spesifik etkili ve ucuz olmasiyla
cok daha yararli olacagr diisiiniilebilir. Bu etkin antiinflamatuvar yanit pompasiz cerrahi ile

kiyaslama yapilacagi giinleri beklemektedir.

2.7. iskemik Mitral Yetersizligi

Iskemi: Dokulara kan saglayan damarlarin, bir piht1 veya mekanik etkenle tikanmasi sonucu
doku beslenmesinin bozulmasidir. iskemik Mitral Yetmezligi (IMY) ise; bir yada daha fazla
koroner arterin kismi ya da tam tikanmasiyla olusan mitral yetmezligi olarak adlandirilir.
Iskemik mitral yetersizlikleri, kalp cerrahisinin uygulamada en ¢ok tartigma yaratan
sorunlarindan birisini olusturmaktadir. Iskemik mitral yetersizliklerinde ameliyat morbidite ve
mortalite oranlar1 diger nedenli mitral yetersizliklerine gore daha yiiksektir (67). Son yillarda,
orta ve ileri derecedeki iskemik mitral yetersizliklerinde cerrahi revaskiilarizasyonla birlikte
mitral tamir girisimleri de yapilmaktadir. Retrograd normotermik perfiizyonla c¢alisan kalpte
mitral kapak onarimlar1 bu girisimler arasinda sayilabilir. Bu yaklasim sekilleri operatif
mortaliteyi azalttig1 gibi, uzun siireli yasami da etkilemektedir (68). Aslinda, iskemik mitral
yetersizliklerinde olaya neden olan mekanizmalarin gesitliligi, tamiri de giiglestirmektedir.
Iskemik mitral yetersizlikleri papiller adalelerin riiptiirii veya elongasyonu, papiller adalelerin
geometrisinin bozuklugu, anevrizma gelisimi veya ventrikiil dilatasyonu sonucu olusabilir.
Papiller adalelerin kanlanmasini saglayan koroner arterlerin tiim miyokard dokusunu
katederek papiller adalenin tepesine kadar ulagsmasi uzun bir yolu gerektirmektedir. Bu
nedenle papiller adalelerin tepe kisimlarinin kanlanmasi son derece zayiftir. Papiller
adalelerin kanlanmasini saglayan koroner arterlerin anatomisi gz Oniine alindiginda,
posteromedial adalenin, antero-lateral papiller adaleye gore 4 kat daha fazla enfarktiise
ugrayabilecegi gorilmektedir (69). Klinik agidan, iskemik mitral yetersizlikleri, miyokard
enfarktiisiinden sonra ilk 30 giin icinde olugsmaktadirlar. Cerrahi agidan ise, mitral yetersizligi
ya prolapsusla beraberdir ya da kisith liflet hareketi sonucu olusur. Akut ve kronik iskemik
mitral yetersizlikleri olarak da siniflandirilabilen bu olgularin akut gelisen grubunda, papiller

adale disfonksiyonlar1 6n plandadir. Papiller adale riiptiiriine nadiren rastlanmakta ve total
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akut miyokard enfarktiislerinde goriilme orant %1’in altinda bulunmaktadir. Riiptiir tiim
adaleyi kapsayabilecegi gibi, yalnizca adalenin bir basinda da gorilebilir. Tiim adalenin
rliptiirii son derece tehlikeli olup her iki lifletin de yarisinin hareketi bozulacagindan ileri
derecede mitral yetersizligine yol agar. Riiptiire olmus papiller adale, komsu ventrikiil serbest
duvarina dikilmelidir. Buna karsin, papiller adalenin bir basinin riiptiirii cok daha az bir
yetersizlige neden olur. Riiptiire olan papiller adale basi hemen yanindaki papiller adaleye
dikilerek onarilir. Kronik iskemik mitral yetersizlikleri ise, enfarktiise sekonder papiller adale
elongasyonlar1 sonucu veya ventrikiiler geometrideki asir1 degisikligin papiller adaleleri
mitral anulusden uzaklastirmasina bagl olarak gelisirler. Klinik olarak, bazi hastalarda korda
rliptlirii veya papiller adale elongasyonuna bagl liflet prolapsusu gozlenir. Daha sik olarak,
sol ventrikiil geometrisi degisikliginin neden oldugu kisith mitral liflet hareketine
rastlanmaktadir. Iskemik mitral yetersizliklerinde kapak onarimi, kisith liflet hareketi veya
asir1 liflet hareketinin varligma gore degismektedir. iskemik kalp hastalif1 sonucu gelisen
ventrikiil dilatasyonlarinda papiller adale hastaligi olmadan da mitral yetersizligine siklikla
rastlanmaktadir. Bu gibi durumlarda, papiller adaleler laterale dogru yer degistirerek lifletlerin
kisith hareket etmesine neden olurlar. Patolojik incelemeler, bu hastalarda anuler dilatasyon
olmadigin1 ve anulus capiyla yetersizlik arasinda bir baglanti bulunmadigini géstermektedir
(70). Buna karsin, yalnizca anuloplasti yapilmasi bile anulusun ¢apini azaltmakta ve liflet
kapanmasini saglayarak yetersizligi ortadan kaldirmaktadir. Kisith liflet hareketi gdsteren
olgular yalnizca anuloplasti ile tamir edilmektedir. Prolapsus gosterenler ise anuloplasti
yaninda papiller kisaltma, korda kisaltma, liflet rezeksiyonu gibi diger tamir girisimlerinede
gereksinim gosterirler. Kisith liflet hareketi gosteren olgularin, prolapsus gosterenlere gore
daha kisa orta dénem yasam siireleri oldugu goriilmektedir. Iskemik mitral yetersizliklerinde,
papiller adale disfonksiyonu ve ventrikiiliin sekil degisikligi, mitral kapak onarimlarinda bazi
sorunlar1 da beraberinde getirmektedir. Bilindigi gibi, iskemik mitral yetersizligi, ventrikiil
geometrisinin degisikligi sonucu olusmaktadir. Bu durum, hemen akut miyokard enfarktiisii
sonrast zaten zayiflamis sol ventrikiil fonksiyonu olan hastalarin tamir ameliyatina
alinmalarinin sonucunu da etkilemektedir (71). Bu hastalarda uzun siireli sonuglarin yiiz
giildiiriicii olmamas1 nedeniyle bazi cerrahi gruplar, mitral yetersizliginin ilerleyici bir seyir
gosterecegini  varsayarak reoperasyondan korunmak amaciyla kapak replasmanini
onermektedirler (67,72). Bu goriis, ventrikiiler sekil degisikliginin tamir edilmis kapagi

zamanla bozabilecegi varsayimina dayanmaktadir. iskemik mitral yetersizliinin patogenezi
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iizerine yapilacak yeni ¢alismalar, bu hastalara uygulanacak en etkin tedavi seklini ortaya

koyacaktir.

2.8. Prolidaz

Prolidaz, dipeptitlerin karboksil terminal pozisyondaki prolin veya hidroksiprolini
ayiran bir sitosolik egzopeptidazdir. Beyin, kalp, rahim ve timus, gibi ¢esitli organlarda ve
plazmada bulunur (73). Embriyonik gelisme, yara iyilesmesi, enflamasyon, karsinogenez,
anjiyogenez, hiicre gogii ve hiicre farklilagmasi gibi fizyolojik ve patolojik siire¢lerde 6nemli
rolleri vardir (74,75). Prolin merkezi sinir sisteminde yaygin olarak yer alir (76). Prolinin
sinaptik iletimde ndoromodiilator olarak rol aldigi belirtilmistir (77). Ayrica Prolin bir
ndrotransmiter olarak kabul edilir ve prolidaz diizeylerindeki artislar daha yiiksek prolin
seviyeleri ile iligkilendirilmistir. Beyindeki prolidaz enzimi prolin metabolizmasi agisindan
onemlidir (78). Prolidaz enziminin genetik eksikligi mental gerilik, tekrarlayan infeksiyonlar,
splenomegali ve deri lezyonlar: ile karakterize otozomal resesif gecisli bir hastaliga sebep
olmaktadir (79). Sonug¢ olarak, genis doku dagilimi olmasi prolidaz enzim aktivitesindeki
degisimlerin pekcok hastaligin gelisiminde ve sonucunda Onem kazanabilecegini

distindiirmektedir.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Calisma Gruplarinin Olusturulmasi

Calismamizda; Sanlurfa Mehmet Akif Inan Egitim ve Arastirma Hastanesi Kalp
Damar Cerrahisi boliimiinde agik kalp ameliyati nedeniyle kardiyopulmoner bypass’a alinan
33 erkek, 12 kadin, 20 hasta mitral yetmezligi olan, 25 hasta da kontrol grubu olarak toplam
45 hasta sec¢ildi. Bu hastalardan ameliyat Oncesi (preop) ve ameliyat sonrasi (postop)
kanlarinda calisma yapildi. Mehmet Akif Inan Egitim ve Arastirma Hastanesinde ¢alisma igin
say1 (64106871/495) numarasiyla izin alinmistir. Harran Universitesinde de Etik Kurul Onay1
(74059997.050.01.04/024) alinarak ¢alisma baglatildi.

3.2. Orneklerin Hazirlanmasi

Heparinize tiiplere alinan taze kanlar 5000 rpm'de 10 dk santifiij edilerek plazmalari
ayrildi. Ayrilan plazmalar ependorf tiiplere konulup -80 derecede bekletildi. Yeterli sayida
kan toplandiktan sonra, Mehmet Akif Inan Egitim ve Arastirma Hastanesinin laboratuvarinda
bekletilen plazmalar Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Tibbi Biyokimya Laboratuvarina teslim edildi. Plazmalar ¢alisma giinii ¢6zdiiriiliip Abbout
marka C16000 cihazinda calisildi. ELS 800 eliza cihaz1 kullanildi

3.3. Kullanilan Arag ve Geregler

Calismamizda Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi

T1ibbi Biyokimya Laboratuvari‘nda rutin olarak kullanilan cihazlardan yararlanilmistir.
Laboratuvarda varolan donanim asagidaki sekildedir.

1. Santriftij (Niive 30 RF)®

2. -80 Derin Dondurucu (New Brunswick Scientifi, Model C54285)

3. £4 Sogutuculu Dolap (Ugur)®

4. Abbott marka C16000 cihazinda

5. ELS 800 eliza cihazi kullanildi
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6. Reaksiyon Tiipleri
7. Otomatik Pipetler

3.4. istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler SPSS® Versiyon 16.0 (SPSS Inc. Chicago USA)® bilgisayar
programi kullanilarak gergeklestirilmistir. Gruplarin ortalamalar1 arasindaki farkin 6nemi
One-Way ANOVA testi ile karsilagtirilmistir. p< 0.05'den kiigiik degerler istatistiksel olarak

anlaml1 kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Yaptigimiz ¢alisma ve ¢ikan laboratuvar souglarina gore, Bypass+Mitral yetmezlik
giris grubu ile Bypass+Mitral yetmezlik ¢ikis grubu arasinda fark vardir (Tablo 2). Bypass
giris grubu ile Bypass ¢ikis gurubu arasinda da fark vardir (Tablo 3). Bypass+Mitral
yetmezlik ¢ikis grubu ile Bypass ¢ikis grubu arasinda istatiksel agidan anlamli bir fark
bulunmamuistir (Tablo 4). Bypass+Mitral yetmezlik giris grubu ile Bypass giris grubu arasinda

istatiksel agidan anlamli bir fark bulunmamistir (Tablo 5).

Bypass+mit yet giris | Bypass+mit yet ¢ikis

Prolidaz, U/L 1084.07 + 260.09a* 1337.74 £ 397.61 p<0.05

Tablo 2. iskemik Mitral Yetmezlikli Grubun Prolidaz Diizeyleri

Bypass Giris Bypass Cikis p

Prolidaz, U/L 1038.28 £ 150.09d** | 1289.43 +357.34 p<0.01

Tablo 3. Kontrol Grubunun Prolidaz Diizeyleri
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Grafik : 1. Gruplar Arasi Prolidaz Karsilastirilmasi

Bypass+mit yet ¢ikis Bypass Cikis

Prolidaz, U/L | 1335.74 £ 397.61 1289.43 £ 357.34 0.686

Tablo 4. Iskemik Mitral Yetmezlikli Cikis Grup ile Kontrol Cikis Grubu Prolidaz Diizeyleri

Bypass+mit yet giris | Bypass Giris p

Prolidaz, U/L | 1084.07 + 260.09 1038.28 + 150.09 0,463

Tablo 5. Iskemik Mitral Yetmezlikli Giris Grup ile Kontrol Grubu Giris Prolidaz Diizeyleri



5. TARTISMA

Mitral kapak yetersizligi toplumun biiyiik bir boliimiinde goriilmesi nedeni ile onemli
bir saglik sorunudur. Iskemik mitral yetmezligi olan hastalar diger etyolojilere bagli mitral
yetmezliklerine gore farkli bir patoloji ve klinik gidis sergiler, ayn1 zamanda daha yiiksek

mortalite, morbidite riski ve kotii prognoza gosterirler (5).

Giiniimiizde iskemik kalp hastaligma (IKH) ve bunun komplikasyonlarina bagl
gelisen morbidite ve mortalite oldukga yliksektir. Bunlarin 6nemli bir miktar1 (%40) AMI ve
onun komplikasyonlar: nedeniyle kaybedilmektedir (6). Ozellikle son yirmi bes yilda
gelistirilen yeni farmakolojik ajanlar, girisimsel kardiyoloji yontemleri ve koroner arter
bypass cerrahisindeki gelismeler sayesinde AMI'nun yol agtigi morbidite ve mortalitede

onemli bir azalma saglanmistir (7-8).

Prolidaz, prolin iceren dipeptitlerin (X-Pro) peptit bagmi koparan ve kollajen
metabolizmasinda yer alan 6nemli bir enzimdir. Prolidaz aktivitesi genellikle prolidaz
tarafindan agiga cikarilan prolinin miktarinin fotometrik olarak Ol¢iildiigii yontemlerle
belirlenir. Hidrolazlar ¢esitli baglarin hidrolizini kataliz ederler. Bu baglar; C-O, C-N, C-C ve
fosforik anhidrit bagin1 da iceren bazi bazlardir. Prolidaz enzimi karboksil terminal
pozisyondaki prolin veya hidroksiprolin igeren dipeptitlerin hidrolizini katalizler. Prolidazin
biitlin biyolojik fonksiyonunun prolin dongiisiiyle beraber kollajen dejenerasyon iirlinleri ve
diger Xaa—Pro dipeptidlerin metabolizmasi olduguna inanilmaktadir. Prolidaz, C-terminalinde
amino asidi prolin veya hidroksiprolin olan dipeptidleri hiicre icinde hidroliz eder. Prolin
yeniden dongiliye girer ve yeni protein sentezinde kullanilirken hidroksiprolin idrarla
atilmaktadir. Kollajen yapisindaki amino asitlerin yaklasik %25’in1i prolin ve hidroksiprolin
olusturdugundan, prolidaz kollajen yikiminda 6nemli rol oynamaktadir. Prolidaz, hiicre i¢i
protein yikiminin son basamaginda, &zellikle yiiksek miktarda prolin igeren prokollajenin
yikimi asamasinda rol oynamaktadir. Enzim i¢in substrat kaynagi kollajen olup

imminopeptidler kollajenin yikiminin son basamaginda ortaya ¢ikmaktadir.
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Rabus ve arkadaslarinin yaptiklar1 dejeneratif ve romatizmal kalp hastalarina serum
prolidaz aktivitesi adli galismaya; romatizmal etiyoloji nedeniyle kapak replasmani gegirmis
olan hasta grubu, dejeneratif etiyoloji nedeniyle kapak replasmani geg¢irmis olan hasta grubu
ve saglikli goniillii grubu ile karsilastirma yapmislardir. Prolidaz aktivitesini tiim gruplarda
Olemiiglerdir. Vardiklar1 sonug, prolidaz aktivitesi kontrol grubunda hasta gruplarindakinden
anlamli sekilde daha yliksek c¢ikmistir. Ama serum prolidaz aktivitesi bakimindan hasta
gruplarinda istatiksel olarak anlamli bir fark goriilmemistir. Serum prolidaz aktivitesi ve
kapak hastaliginin agirligi arasinda da herhangi bir korelasyon da saptanmamuistir. Bu bulgular
1s518inda, romatizmal ve dejeneratif kalp hastaliinin azalmis serum prolidaz aktivitesi ile

iligkili oldugu sonucuna varmiglardir.

Calismamizda ise; iskemik mitral yetmezlik giris grubunun bypass kontrol giris
grubuna  gore prolidaz seviyesinde  yiikselme  goriilmekte ancak anlamli  sonug
gostermemistir. Iskemik mitral yetmezlik ¢ikis grubunun bypass kontrol ¢ikis grubunda

da prolidaz seviyesi yiikselme gostermis ancak anlamli sonug gostermemistir

Sezen Y. ve arkadaslarinin yaptiklari, Dilate kardiyomiyopatili hastalarda serum
prolidaz aktivitesinin degerlendirilmesi ¢aligmlarinda; serum prolidaz aktivitesi yoniinden
gruplar degerlendirildiginde en diisiik degerler iskemik kardiyomiyopati hastalarinda en
yilksek  degerlerin  ise saglikli  goniillilerde oldugu  gdzlemlenmistir.  Iskemik
kardiyomiyopati’li grupla saglikli goniillii grubu istatistiksel olarak benzerdir. Ancak iskemik
kardiyomiyopati’li hastalarda serum prolidaz aktivitesi hem normal gruptan hem de iskemik
kardiyomiyopati grubundan anlamli olarak diisiiktiir. Bu c¢alismada serum prolidaz
aktivitesinin iskemik kardiyomiyopati hastalarinda kontrollere gore ve idiyopatik dilate
kardiyomiyopati hastalarma gore istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik ve iskemik
kardiyomiyopati hastalarinda ¢ap artis1 ile serum prolidaz aktivitesindeki diisiisiin korele
oldugunu ve yine istatistiksel anlamliliga eristigini gostermisler. Mevcut bulgularla iskemik
hastalardaki kardiyomiyopati gelisiminin serum prolidaz enzim aktivitesindeki azalma ile

iligkili oldugunu diistinmiislerdir (81).

Yildiz A. ve arkadaslarinin yaptigi, koroner arter hastaligi varligi ve siddeti ile serum
prolidaz aktivitesinin degerlendirilmesi calismalarinda; serum prolidaz diizeyinin anlamli

olarak arttigim1 belirtmisler. Kontrol gruplarinda da ise koroner arter hastaligi ile
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karsilagtirildiginda, serum prolidaz seviyeleri anlamli oldugu ancak prolidaz seviyelerinin
azaldiginmi belirtmislerdir (82). Yaptigimiz ¢alismada da iskemik mitral yetmezlikli grupta
prolidaz seviyesinde artma olmus, ancak bizim ¢alismamizda istatiksel olarak anlamli sonug

vermemistir.
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6. SONUC

Bypass+mitral yetmezlik giris grubu ile bypass giris grubu arasinda istatiksel ac¢idan
anlaml bir fark bulunmamstir (P=0,463). Bypass+mitral yetmezlik ¢ikis grubu ile bypass
cikis grubu arasinda istatiksel agidan anlamli bir fark bulunmamistir (P=0,686).
Bypass+mitral yetmezlik girig grubu ile bypass+mitral yetmezlik ¢ikis grubu arasinda fark

vardir (p<0.05). Bypass giris grubu ile bypass ¢ikis gurubu arasinda fark vardir (p<0.01).

Calismamizda iskemik mitral yetmezlikli grupta prolidaz seviyesi giriste belli bir
seviyedeyken cikista arttig1 goriilmektedir. Kontrol grubunda da prolidaz seviyesi giriste belli
bir seviyedeyden cikista artis gostermistir. Iskemik mitral yetmezligi olan hasta grubu ile
iskemik mitral yetmezligi olmayan hasta grubunda prolidaz seviyesinin degerlendirilmesinde
her iki grupta da prolidaz degeri yiikselmesine ragmen iki grup arasinda istatiksel agidan
anlamli bir fark goriilmemistir. Her iki grupta da prolidaz seviyesi istatiksel olarak anlamli
artls gostermis ancak IMY'likli grubun prolidaz seviyesi kontrol grubunun prolidaz

seviyesinden daha yliksek oldugu goriilmektedir.

Iskemik mitral yetmezligi oldugu diisiiniilen hasta grubunda prolidaz seviyesinin
ameliyat esnasinda degisiklik gostermesine ragmen saglikl bireyler ile arasinda fark olmadigi
goriildii. Iskemik mitral yetmezliginde prolidaz seviyesinde degisiklik olmadigi igin mitral

yetmezliginde enfeksiydz procesler ile ilgili diger parametrelerin aragtirlmasi ihtiyaci vardir.
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