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OZET

Ekstrakorporal Dolagimda Venoz Kandaki Eser Elementlerin T.A.S (total antioksidan
seviyesi) T.O.S (total oksidan seviyesi) O.S.1 (oksidatif stress indeksi) ile iliskisi.

Cem OZALP

Kalp Damar Cerrahisi Yiksek Lisans Tezi

Optimal kosullarda kariyotorasik cerrahinin yapilmasi ise cerrahi sahanin hareketsiz
ve kansiz olmasi gerekmektedir. Bu ortami saglamak igin kardiyopulmoner bypass sistemi
gelistirilmistir. Kardiyopulmoner bypass (CPB) sisteminde, kalbin yerine pompa cihaz1 ve
akcigerin yerine ise gaz degisim fonksiyonunun gegici olarak karsilayan oksijenator cihazi
kullanilmaktadir. Non fizyolojik olan bu sistemin uygulanmasi sirasinda hastada ¢esitli yan
etkiler olmaktadir. Kardiyopulmoner bypass ile olusan yan etkiler; koagiilasyon bozukluklari,
kan hicreleri ve plazma proteinlerinde ekstrakorporeal sistemden gecerken olusan bozuk-
luklar ve kanin yabanci ylizeylere temasiyla degisik vazoaktif ve biyolojik aktif maddelerin
salmmmidir. Yan etkiler sonucunda gelisen bu olaylar immiin yanitin baslamasini tetikler.
Immiin yanitin baglamasi ve/veya siirmesinde; katekolaminler, nétrofiller, kompleman
sistemi, sitokinler, iskemi reperfiizyon siirecinde agiga cikan serbest oksijen radikalleri,
endotel hasar1 ve endotoksin etkilidir. Kanin fizyolojik olmayan ortamlarda sirkiilasyonu
nedeniyle sekilli kan hiicrelerinde ve plazmasinda hasar olusur ve oksidatif stres tetiklenir.

Bu caligmada viicuttaki eser elementlerden Demir, Bakir ve Cinko’nun olusan
oksidatif stres {izerine etkileri arastirilmistir. Calisma grubuna gesitli sebeplerden dolay1
kardiyopulmoner bypass cerrahisi ile ameliyat olan toplam 30 hasta dahil edildi. Bu
hastalardan kardiyopulmoner bypass oncesinde, kros klemp’in konulmasi sirasinda, kros
klemp’in ¢ikarilmasi sirasinda ve kardiyopulmoner bypass sonrasinda olmak iizere her
hastadan 4 tip kan alinarak ¢alisma gurubu olusturuldu. Daha sonra toplanan kanlardan, total
antioksidan seviye (TAS), total oksidan seviye (TOS), oksidatif stres indeksi (OSI) ve eser
elementlerden Demir, Bakir ve Cinko 6l¢iimleri yapildi ve eser elementlerin TAS, TOS ve
OSl iizerine etkileri ¢alisildi.

Sonug olarak yaptigimiz bu ¢alismada gruplar aras1 demir, bakir, ¢inko, TAS, TOS ve

OSI degerleri arasinda anlamli farkliliklar goriilmesine ragmen eser elementlerden demir,



bakir ve ¢inko’nun TAS, TOS ve OSI iizerine anlaml1 bir etkisi gdrmedik. Bunun sebebi eser
elementlerin enzimatik antioksidanlarin kofaktorii olarak antioksidan sisteme katiliyor

olmasma karsin enzimatik yapilarindan dolayr diisiik sicakliklarda islev gdérememesinden

kaynakli oldugu diisiiniildii.

Anahtar Kelimeler: Kardiyopulmoner bypass, kalp akciger makinesi, serbest

radikaller, oksidatif stres, eser (iz) elementler.
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ABSTRACT

The Relation Of Trace Elements In Venous Blood Within The Extracorporeal Circulation
with T.A.S. (total antioxidant status ) T.O.S. (total oxidant status) and O.S.I (oxidative stress

index)

Cem OZALP

Master Thesis Of Cardiovascular Surgery Deparment

In optimal conditions; for doing cardiothoracic surgery, the surgical area should be
immobile and bloodless. To provide this enviroment; the cardiopulmonary bypass system is
improved. In CPB system, a pump equipment is used instead of heart function. An oxygenator
equipment is used temporarily to performance the gas exchange function of the lungs. During
this nonphysiological system’s implementation, there occur different side effects in patients.
The side effects occured by cardiopulmonary bypass are; coagulation disorders occured in the
blood and the plasma proteins while passing through the extracorporeal system and the release
of vasoactive and biological active materials caused by the blood cell’s contact to the foreign
surfaces. These issues caused by the side effects trigger the immune system. Catecholamines,
neutrofils, endotoxins and the free oxygen radicals are released during the ischemia and

reperfusion which are effective in the beginning and the resuming of the immune response.

Because of the circulation of blood in non-physilogical environment; there occurs

damage in blood cell’s and plasma proteins and the oxidative stress is triggered.

In this study, the blood’s trace elements; iron, copper and zinc’s effects on the
oxidative stress are searched. 30 patients who were operated by cardiopulmonary bypass for
different kinds of reasons are included in this study group. The study group was made by
taking 4 tubes of blood from each of these patients; before cardiopulmonary bypass, during
the cross-clamp setting, on the spur moment of detaching the cross-clamp and after the

cardiopulmonary bypass.

Subsequently, blood total antioxidant status (TAS), total oxidant status (TOS),
oxidative stress index (OSI) and trace elements are measured and the effects of trace elements
on TAS, TOS, OSI are examined.

Xii



As a result significant differences were seen between iron, copper, zinc, TAS, TOS,
OSI values. However there was no association between blood iron, copper, zinc levels and
TAS, TOS and OSI.

It is thought that these trace elements are not functional in low temperatures, because
of their functionel status. However, these trace elements are joining antioxidant system as the

cofactors of the enzimatic antioxidants.

Keywords. Cardiopulmonary bypass, heart-lung machine, oxidative stres, trace

elements, free radicals.
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1.GIRIS ve AMAC

Kalp cerrahisi, tip bilim ve sanatinin en ileri diizeyde uygulamaya kondugu uzun bir
egitim ve tecriibe donemi gerektiren multidisipliner bir uzmanlik dalidir. Agik kalp
cerrahisinin rahat uygulanabilmesi icin bazen kalbin ve akcigerlerin fonksiyonlarinin
durdurulmasi gerekir. Cinkl kalbin icindeki kanin aspire (vent) edilmesi gerekir. Baska bir
yere yonlendirilmelidir. Bu ameliyat sirasinda kalbin ve akcigerlerin fonksiyonlari viicut
disinda Kalp Akciger Makinesi olarak isimlendirilen bir cihaz tarafindan saglanir.
Kardiyopulmoner bypass (CPB), kalbin pompa fonksiyonunun ve akcigerin gaz degisim
fonksiyonunun gegici olarak hastanin damar sistemine baglanan birka¢ pompa ve bir
oksijenatorle saglandigi sistemdir. Ekstrakorporeal dolasim da denilen bu sistem kalpten gelen
ventz kana (oksijenatéorde membran araciligi ile oksijen alinir ve kanadaki karbondioksit
salinir) oksijen ilave edilerek tekrar hastanin arterine geri gonderen bir sistemdir. CPB tam

olarak saglandiginda, ekstrakorporeal donanim hem sirkilasyonu hem de ventilasyonu saglar.

Kardiyopulmoner bypass sirasinda bazi organ ve sistemlerde gegici veya kalici hasar
olmasina ragmen CPB Kkalp cerrahisinde vazgecilmez bir tekniktir. Halen kullanilan
kardiyopulmoner bypass teknigine bagli olarak cesitli organ ve dokularda farkli boyutlarda
fonksiyon bozukluklari meydana gelmesine ragmen bu teknik gilinlimiizde kardiyak

patolojilerin cerrahisini olanakli kilmaktadir.

CPB devresi su pargalardan meydana gelmektedir. Arteryel ve Vendz hatlar, Ventz
rezervuar, Kardiyotomi rezervuari, Pompa, Oksijenatdr, Is1 degistirici, Vent, Aspirasyon

Sistemleri, Filtreler, Ultrafiltrasyon Filtresi ve Kardiyopleji sistemi.

Kan, yercekimi etkisiyle kalp-akciger makinesinin rezervuar kismina gelir drene olur.
Buradan genellikle bir roller ya da sentrifugal pompa vasitasiyla yapay bir akciger boyunca
hareket eder (bubble veya (kullanilmiyor) membran oksijenattr), daha sonra asendan aortaya
yerlestirilmis bir kanill yoluyla arteryel sisteme pompalanarak geri doner. Kardiyopulmoner
bypassta hasta kaninin aktif olarak 1sitilmasi ve sogutulmasi yoluyla sistemik hipotermi elde

etmek i¢in 1s1 degistiriciler,kullanilir.



Ameliyat sirasinda pek cok fizyolojik degisken CPB sirasinda disaridan kontrol al-
tindadir. Bu degiskenler tim sistemik kan akimni, arteriel basing dalgasini, sistemik vendz
basincini, ve pulmoner arter basinglarmi, ilk perfiizatin hematokriti, kimyasal birlesimi,

arteriyel oksijen, karbon dioksit diizeyleri, perfiizat ve hastanin 1sisin1 igerir.

CPB’da olusan komplikasyonlar arasinda kanin yabanci yiizeylere temasiyla degisik
vazoaktif ve biyolojik aktif maddelerin salinimi, kan pihtilasma bozukluklari, eritrosit,
trombosit, I0kositler ve plazma proteinlerinde ekstrakorporeal sistemden gegerken olusan
bozukluklar ve kanin yabanci yiizeylere temasiyla degisik vazoaktif ve biyolojik aktif

maddelerin salinimina yol agmaktadir

Acik kalp cerrahisi teknigi geregi ameliyat siiresince tiim viicut organlar1 viicut
disindaki bir pompa yardimiyla perfiize edilirken sadece miyokardin kendisi bu sire iginde
perfiize edilememekte, dolayisiyla kalbin miyokard: global iskemik hasara maruz
kalmaktadir. Teknik acidan basarili olarak gergeklesen kalp ameliyatlarini takiben goriilen en

stk mortalite ve morbiditenin sebebi miyokardiyal, 6zellikle de subendokardiyal hasardir.

Bu hasara temelde reperfiizyon sirasinda olusan serbest oksijen radikalleri ve oksidatif
stres neden olmaktadir. Serbest radikal, dis orbitalinde bir veya daha fazla ortaklanmamis
elektron tasiyan, yiiklii veya yiiksiiz olabilen atom veya molekillerdir. Kardiyopulmoner
bypass sirasinda uygulanan nonpulsatil akim fizyolojik olmadigindan bir¢ok organin
perfiizyon oran1 ve miktar1 bu islemden etkilenmektedir. Gerek heparinizasyon ve heparin
noétralizasyonu, gerekse kanin fizyolojik olmayan ortamlarda sirkiilasyonu nedeniyle sekilli
kan elemanlari, trombositler, pithtilasma faktorleri ve ilgili kan proteinleri hasar goriir ve
oksidatif stres olusur. Bu hasar sonucu kanama, hemoliz, hatta dissemine intravaskiiler

koaguilasyon gibi ¢ok ciddi komplikasyonlar ortaya ¢ikabilmektedir.

Kardiyak cerrahi sirasinda yeni doganlar’da ve pediatrik hasta grubunda, eriskinlere
gore daha belirgin bir yanit s6z konusudur. Bu yanitin baslamasi ve/veya siirmesinde;
Katekolaminler, Notrofiller, Kompleman sistemi, Sitokinler, Iskemi reperfiizyon siirecinde

aciga c¢ikan Serbest Oksijen Radikalleri, Endotel hasarinda etkilidir.



CPB’de Inflamasyona bagli hiicre hasarina ait teorilerin pek ¢ogunun temeli nétrofil
ve lokosit aktivasyonuna dayanir. NOtrofil aktivasyonu serbest oksijen radikallerinin,
intraseliiler proteazlarin ve arasidonik asit metabolitlerinin salinmasina neden olur. Bu truinler
gibi, makrofaj ve trombositlerden a¢iga cikanlar, doku hasar1 ve DNA hasarina neden olur.
Serbest radikaller; hucrelerin genetik kodunu iginde tasiyan, hiicrenin tretimini ve
biiyiimesini saglayan niikleik asitleri (DNA), oksidatif stres altinda hasara ugratarak hiicre

O6limindne neden olur.

Serbest oksijen radikalleri DNA’y1 etkileyerek hiicrede mutasyon meydana getirirler.
Sitotoksik etki, biiylik oranda niikleik asit baz modifikasyonlarindan dogan kromozom
degisikliklerine veya DNA’daki diger degisikliklere baglidir. Hidroksil radikali, deoksiriboz
ve bazlar ile kolayca reaksiyona girer. Aktif olmus noétrofillerden kaynaklanan hidrojen
peroksit membranlardan kolayca ge¢ip hiicre ¢ekirdegine ulasarak DNA hasarina, hiicrede
fonksiyon bozukluguna ve hatta hiicre 6liimiine neden olabilir. Bu ylizden DNA, serbest

oksijen radikallerinin kolay zarar verdigi dnemli bir hedeftir.

2.GENEL BIiLGILER

2.1. Kardiyopulmoner Bypassin Tanim (CPB)

Kalp ameliyatlarinda kalbin kansiz ve hareketsiz olmasi gereklidir. Ancak kalbin
bosluklarinin kanla dolu olmasi ve bizzat kendisinin viicuda kani pompalamasi nedeniyle,
viicudun ihtiyaci olan kan dolasimi bagka bir mekanizma ile saglanamadigi siirece ameliyat
edilecek kalbin durdurulmasi ve kandan arindirtlmasi miimkiin olmayacaktir. Ciinkii kan
dolagim1 durdugunda 6ncelikle beyin hiicreleri en fazla 5 dakika gibi kisa bir zaman iginde

O0lmektedir.

Acik kalp cerrahisinin uygulanabilmesi i¢in kalbin ve akcigerlerin fonksiyonlarinin
durdurulmasi ve kalbin i¢indeki kanin bosaltilmasi gerekmektedir. Boyle ameliyatlar sirasinda
kalbin ve akcigerlerin fonksiyonlar1 viicut disinda Kalp Akciger Makinas1 olarak

isimlendirilen bir cihaz kullanilarak yapilir. Basit manada kalp-akciger makinesi veya CPB



kalp ve akcigerin normal fonksiyonu olan pompalama ve ventilasyon gérevini gegici olarak

yapan aygitlardir (27,28).

2.1.1 Kardiyopulmoner Bypassta Tarihce

20 Mayis 1953 tarihinde John Gibbon tarafindan mitral stenozlu geng¢ bir kadinin
cerrahi tedavisinde CPB kullanilmasi ile ekstrakorporeal sirkiilasyonun uzun zamandir
basarilmasi1 gili¢ bir hedefi gergeklestirilmis oldu. Uzun laboratuvar calismalarindan sonra
kalp-akciger makinesinin yardimi ile ilk basarili intrakardiyak operasyonu gerceklestirdi; vaka
kisa zaman sonra infeksiyondan kaybedildi (8). Maalesef bunu diger cerrahi gruplarin

basarisiz girisimleri takip etti (28,7).

John Kirklin, Mayo Klinikte 1955 yilinda, Gibbon’un kalp-akciger makinasinin
modifiye edilmis bir modelini iki ay i¢inde sekiz hastalik bir seride kullanarak, gecerli bir arag
oldugunu gosterdi.(8,10). Kalp cerrahisi ve CPB’nin tarihcesi gostermektedir ki bu hayat

kurtaran teknolojinin gelistirilmesi ii¢ farkli evrede gergeklestirilmistir.

1950’ lilerde kalp cerrahlar1 ekstrakorporeal sirkiilasyonu tedavi edilemeyen konjenital
kalp hastaliklarinin tedavisinde kullanmislardir. Diinyadaki c¢ogu cerrahi grup 1955’in
sonunda kendi yapimlar1 olan kalp-akciger makineleri ile intrakardiyak tamirler yapmaya
bagladilar (10). On yilin sonlarinda konjenital kalp hastalilarindaki yigilmanin cerrahi
miidahalelerle erimesi sonucunda yeni bir asamaya ulagilmis oldu. 1960’larin baslarinda Dr.
Starr ve Dr. Edwards prostetik valvi basariyla tanimladilar. Son olarak, popiilasyonun

yaslanmasiyla beraber koroner arter bypass cerrahisinde ekstrakorporeal destegin 6nemi artti.

Gunumuze gelene kadar disposable bubble oksijenatorler, non-blood priming, pulsatil
by-pass, sentrifugal pompalar, membran oksijenatorler, mikro filtrasyon ve kardiyopulmoner
perfiizyonistler gibi ilerlemeler kaydedildi. Bu zaman araliginin uzun olmasinin baglica sebebi
heparinin bulunmamasi, kan gruplarmin kesfi, modern anestezinin gelismesi ile dogru

orantilidir (9).

Kardiyopulmoner bypass Total bypass ve Parsiyel baypas olmak iizere ikiye ayrilir.



2.1.2.Total ve Parsiyel Kardiyopulmoner Bypass

Total CPB: Kalbe gelen tiim sistemik vendz kanin tutulmasi ve CPB devresinde

toplanarak hastaya geri donmesine total bypass denir.

Parsiyel CPB: Sistemik vendz kanin yalnizca bir kisminin tutularak CPB devresinde

toplanmasina ise parsiyel bypass denir.

Parsiyel CPB sirasinda sistemik vendz doniistin kalan kismi sag atriyuma doner ve bu
kan sag ventrikiile ve gaz degisiminin yapildig1 pulmoner yataga gider daha sonra sol

atriyuma ve sol ventrikiile donerek sistemik dolagima katilir.

Parsiyel CPB’nin etkili olabilmesi igin 2 sart gerekir. Bunlardan birincisi; Kalbin
atiyor ve ejekte ediyor olmasi gerekir. Ikincisi ise; Akcigerler ventile edilmesidir. Total CPB
en iyi sekilde ya superior vena kava ve inferior vena kavanin her ikisinin direkt kaniilasyonu
ya da sag atriyumdan iki agamali tek bir vendz kaniil kullanimi yoluyla kurulur. Parsiyel CPB
bu kanilasyon teknikleriyle vendz drenaj hattinin klemplenmesi ve CPB devresine donen

kanin kismen engellenmesi yoluyla olusturulabilir.

2.2 Kardiyopulmoner Bypass Sistemine Genel Bakis

Kardiyopulmoner bypass Kalp Akciger Makinas1 (Heart Lung Machine) olarak
isimlendirilen bir cihaz ile yapilir. Bu cihaz esas itibariye iki organin yerine gegip dis ortamda
bu organlarin gdrevini yapar. Bu gorevleri yaparken iki etmenden yararlanilir. Bu etmenler
akcigerlerin fonksiyonunu tistlenen bir oksijenatér ve kalbin fonksiyonunu Ustlenen bir
pompadir. ilerleyen teknoloji ile birlikte bu cihazlar siirekli degiserek gunimiizde
olabildigince gelismistir. Halen kullanilmakta olan sistemlerde, akim hizlari, akim miktari,
kanin 1si1s1, kan gazi degerleri, hatta kan elektrolit degerleri siirekli olarak monitorize
edilebilmekte ve hatta hastaya 6zel ekipman ve monitorler eklenerek istenilen sekilde

ayarlanabilmektedir.



2.2.1 Kardiyopulmoner Bypass Devreleri

CPB (Kardiyopulmoner bypass) devresi su pargalardan meydana gelmektedir.

Acrteryel hatlar

Venoz hatlar (Devre Elemanlari)

Venodz rezervuar

Pompa

Oksijenator

Is1 Degistirici (Heat Exchanger)

Vent ve Kardiyotomi rezervuari

Aspirasyon sistemleri

Filtreler

Ultrafiltrasyon — Hemofiltrasyon

Kardiyopleji sistemi

Sekil 1. Kardiyopulmoner bypassta kullanilan kalp akciger makinasinin hastaya
baglanma sekli.
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Kan, yercekimi etkisiyle kalp-akciger makinasina drene olur. Burada yapay bir akciger
gOrevi goren membran oksijenatdr’den gecip, bir roller ya da sentrifugal pompa vasitasiyla

asendan aortaya yerlestirilmis bir kaniil yoluyla arteryel sisteme gonderilir.

Sekil 2. Kalp akciger makinasinin kalbe baglanma sekli.
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Kalp akciger makinesinin devresi kanin i¢inden geg¢mesi igin bir yol olusturan tek
kullanimlik hatlar1 gostermektedir. Ana devre vendz kaniil, rezervuara gelen hat, oksijenator
ve hastaya giden arterial hatlardan olusur. Devreye yardimci olan elemanlar ise vent, aspira-
torler, kardiopleji verme aparatlaridir. Perflizyon devreleri merkezlere gore degisebilmekle

birlikte ana elemanlar aynidir

Devreleri olustururken giivenlik en 6nemli unsurdur. Kullanilmakta olan devreler de
devamli olarak kontrol edilmelidir. Basitlik en 6nemli guivenlik tedbiridir. Devreler ne kadar
basit olursa komplikasyon ihtimali daha az olur. Baz1 fonksiyonlarin yerine getirilebilmesi
icin belirli parcalarin mutlaka devrelerde olmasi gerekmektedir. Bununla birlikte bu
gereksinimleri komplikasyonlari arttirmadan karsilamak gerekmektedir.

Guvenlik, tasarimin tiim asamalarinda karsilanmasini gerektirmektedir. Devreye
cklenen bazi elemanlar korunmayi artirmak igindir. Arteriyel filtreler ve bypass Oncesi
filtreler giivenligi arttiran unsurlardir. Monitor imkanlar1 da hastanin gilivenligini saglamak

icin devrelere eklenebilen kritik elemanlardir. Bu monitorizasyon cihazlar1 arteryel basing



hatt1, arter ve vendz saturasyon gostergeleri ve devamli hematokrit gostergeleridir. Diisiik
seviye dedektorii ve hava kabarcigi dedektorleri de devreye eklenmesi gerekli olan glvenlik
elemanlaridir. Pompa; bubble oksijenator kullanildiginda oksijenatérden sonra, membran
oksijenator kullanildiginda ise once yer alir. Kardiyopulmoner bypassta hasta kanmnin aktif
olarak 1sitilmasi ve sogutulmasi yoluyla sistemik hipotermi elde etmek icin 1s1 degistiriciler

gereklidir. Is1 degistirici bobinler oksijenatorden once yerlestirilmistir.
2.2.1.1 Venoz ve Arterial Hatlar(Devre Elemanlari)
Venoz hat: I¢ cap1 %4 olan ve vendz kaniilleri vendz rezervuara baglayan hattir.

Hastadan alinan kan yergekimi etkisiyle hastadan daha assagida bulunan bir rezervuara sifonaj

yoluyla drene edilir.

Sekil 7. Venoz hat

Arterial Pompa hatt1: I¢ cap1 3/8°” olan ve dénen pompada vendz rezervuar ¢ikisindan

pompa baglig1 vasitasiyla oksijenatoriin vendz girisine gelen hattir.

Sekil 8. Arterial Pompa hatt1



Arterial cikis hatt: I¢ cap1 3/8”° olan ve oksijenatdriin arteryel ¢ikisindan arteryel

filtreden 6nceki Y konektore gelen hattir.

Sekil 9. Arterial ¢ikis hatti

Arterial Filtre: I¢ ¢ap1 3/8°” olan ve pargaciklar ve hava i¢in engel olusturan yapidar.

10



Sekil 10. Arterial Filtre
g
o

Arterial hat: I¢ cap1 3/8°” olan ve arterial filtreyi arter kaniile baglayan yapidir.

Sekil 11. Arterial hat

Aspiratérler ve vent hatlari: I¢ ¢ap1 1/4 ©* olan hat olup bu hatlar pompa aspiratorleri,

aort kokii venti ile sol ventrikiil veya pulmoner vent i¢in kullanilir.

11



Sekil 12. Aspiratorler ve vent hatlari

_..-":

Kardiotomi hatlari: i¢ ¢ap1 3/8°” olan ve kardiotomi rezervuari ile vendz rezervuari

birbirine baglayan hattir.

Quick prime hatt1: : I¢ ¢ap1 3/8”° veya 1/4 ©> olan prime islemi i¢in ya da bypass

sirasinda devrelere hizli bir sekilde voliim eklemek icin kullanilan hattir.

Sekil 14. Quick prime hatti

Gaz Hatti: I¢ gap1 1/4”” olan hat gaz sistemi ile oksijenatérii birbirine baglar. Uzerinde

bakteri filtresinin olmasi gerekir.

12



Sekil 15. Gaz Hatti

Manifold sistemi: Arter ve vendz kan alma yerlerine konan (¢ yada dort adet ucli

musluktan olusan sistemdir.

Sekil 16. Manifold sistemi

“}'}_

——

Kardiyopleji verme sistemleri: Kalbi durdurmak i¢in kullanilan soliisyonlar1 kalbe

enjekte etmek i¢in kullanilan sistemlerdir.

Sekil 17. Kardiyopleji verme sistemleri

|
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Sekil 3. Kardiyopulmoner bypassta kullanilan kalp akciger makinasinin devre

elamanlari

2.2.1.2VenOz Rezervuar

CPB cihazmin rezervuari, kan1 genellikle sag atrium yoluyla konulan bir ya da iki
vendz kaniilden alir. Kan, vendz rezervuara yer ¢ekiminin etkisi ile gelir. Vendz basing
normalde ¢ok diisiik oldugundan kani rezervuara iten giic hasta ve rezervuar arasindaki
yiikseklik ile dogru; kaniil ve tiiplerin direnci ile ters orantilidir. Cihaz ¢alistirildiginda bir
sifon etkisi yaratir. Venoz tiiplere hava girmesi bir kilit etkisi (air lock) yaratip kan akimini
engelleyebilir. Belirli bir seviyenin altina diismesi halinde ana pompaya hava

gidebileceginden rezervuardaki seviyenin takibi kritik 6nem tagir.
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Sekil 18. Venoz Rezervuarlar

2.2.1.3.Pompa

CPB makinalarinda pulsatil olmayan akim saglayan iki tip pompa kullanilmaktadir.

Bu pompalar roller pompa ve sentrifugal kan pompasidir.

19. Kalp akciger makinasinda kullanilan pompa cesitleri

Roller pompalar: Cift bashdir, doner basliklar1 vardir. Genis kalin bir tlpdn, ana
pompa odaciginda sikistirilmasi ile kanin ileri dogru atilmasi saglanir. Boylece kesintisiz
nonpulsatil akimi saglar. Roller pompa giivenli, ucuz ve kullanimi1 kolaydir. Cikis hattinda

diren¢ olmadikga ileri dogru olan akim etkilenmez. (24,10).

15



Sekil 20. Roller pompa

I Vent Line

Sentrifugal pompa: Kinetik bir pompadir. Yapay girdap prensibi ile ¢aligir.
Elektromanyetik alanda donen bir koni vardir. Bunun donmesi ile olusan merkezkag¢ kuvveti

kant sirkiiler olarak donmeye zorlar ve ileri dogru iter.

Sekil 21. Sentrifugal pompa

CenTtriIFuGAL Pump
PRESSURE

Impeller pompa: Impeller pompalar hizla dénen konsentrik koniler yada bigaklar
yardimi ile ¢aligirlar, bu nedenle cark kami yiliksek hizla g¢evirir ve kan pompanin ¢ikisina

ulasir.
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Sekil 22. Impeller pompa

Pulsatil akim: Pulsatil akimda mikrodolasima ek enerji aktarimi s6z konusudur. Viicut
dis1 dolasim devresine ve hastaya bu enerjinin aktarimi asil sorunu olusturur. Bu ekstra

kinetik enerji

Eritrositlerin tasinmasina yardimci olur,

Kapiller perflizyonu arttirir,

Lenfatik fonksiyona yardimci olur,

Hucresel metabolizmaya olumlu etkisi s6z konusudur,

Noroendokrin yanitin azalmasini saglar.

Perivaskiiler interstisyel sivida pulsasyonlarin olusturdugu kiigiik soklarin oksijen ve
diger substratlarin difiizyonunu arttirdigi, lenfatik formasyonu arttirirken bdylece 6dem
gelismesinin  azaldigr sdylenmektedir. Mikrovaskiiler etkilerin organ kan akimi ve
oksijenizasyonunu arttirdig1 varsayilmaktadir ancak heniiz anlaml fark saptayan ¢alismalara

rastlanmamustir.
Ote yandan pulsatil akim, daha pahahdir, daha komplikedir, daha genis arteryel kaniil

gereksinimi vardir, daha yiksek velosite hemolize neden olur, trombosit hasar1 ve damar

travmast riski yiiksektir.

17



2.2.1.4. Oksijenatorler

Kan, yercekiminin etkisiyle vendz rezervuarin tepesinden oksijenatoriin igine akar.
CPB devresinde akcigerin gaz degisim fonksiyonunu saglamak iizere tasarlanmiglardir.
Oksijenatorler, kanin basing altinda pompalandigl bir sistemin pargasi olmalarina ragmen
atmosfere aciktirlar. BOylelikle tim gaz degisimi atmosferik basingta olusur. Giiniimiizde

membran oksijenatorler kullanilmaktadir.

Membran Oksijenatér: Membran oksijenatorlerde ise gaz ile kan direkt temasa girmez.
Oksijen plazma icinde zor diflize oldugu i¢in kanin ¢ok genis bir alana yayilmasi1 gerekir
(2,5-4m?).Silikon veya poliprolen mikropor membran vasitast ile gaz ile kanin
kompartmanlari ayrilir. Kana verilen dakikadaki oksijen bubble ve membran oksijenattrlerde
400 ml iken ; akcigerlerde bu deger 2 litredir. Kandan CO2 alma bubble ve membran

oksijenatorlerde dakikada yaklasik 350ml iken akcigerlerde bu deger 1.6 litredir.

Sekil 23. Membran Oksijenator

Gaz Transferi: Membranlarda olan gaz transferi membranin gegirgenligine ve gazin
basincina baghdir. Gelis basinci Olgtilebilen bir 6zelliktir. Belirli bir gazin membranin iki
trafindaki basinglar1 farklidir. Bu basing sayesinde daha yiiksek basing olan bir yerden daha az

basing olan bir yere dogru gaz gecisi saglanmaktadir.
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Sekil 4. Membranlarda olan gaz transferi

Kan oksijen degerlerini 6l¢gme formdilleri

Oksijen kapasitesi =1,34 x Hgb + 0,003 x pO2

Oksijen igerigi =1,34 x Hgb x % saturasyon + 0,003 x pO2
Oksijen saturasyonu (%) = oksijen igerigi / oksijen kapasitesi

Oksijen tuketimi = kardiak output (L/dak) x (a0, igerigi — v O, igerigi) x 10

2.2.1.5. Heat Exchanger-Is1 Degistiriciler

Kardiyopulmoner bypass sirasinda sistemik ve 6zellikle de serebral oksijen tiiketimini
azaltmak ve aort klempi sirasinda miyokard hipotermisini siirdiirmeye yardimci olmak i¢in
sistemik hipotermiden faydalanilir. CPB sirasinda genellikle orta derecede (25-28 °C)
hipotermi kullanilir. Is1 degistiriciler genellikle CPB devresinde oksijenatérden once
yerlestirilmiglerdir. Cilinkii kan sicakligindaki artigla gazlarin kandaki eriyebilirlikleri
azalmaktadir. Bu diizenleme ile tekrar 1sinma sirasinda olusabilecek sistemik gaz
mikroembolisi riski diiser. Kan 42 °C nin {izerinde 1sitilirsa kan proteinleri hasar goriir. Kanin
hastadan ayrildig1 ve girdigi yerdeki 1s1 farkindan dolay1 soguma genelde 1sinmadan hizli olur.
Yetiskinde soguma esnasinda 1s1 dakikada 0.7-1.5 °C azalir. Isinma esnasinda ise dakikada

0.2-0.5 °C artar (24).
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Sekil 24. Heat Exchanger-Is1 Degistiriciler

2.2.1.6. Vent ve Kardiyotomi Rezervuari

Kalbin i¢inin bosaltilmasini saglayan Venting CPB sirasinda miyokardin gerilip
iskemiye maruz kalmamasi igin sol kalbin drene edilmesiyle yapilir. Bu gérev yapilirken ayni
zamanda dolasan kanla kalbin 1sinmas1 ve elektriksel aktivitenin baglamasi da engellenmis
olur. Kardiyak Cerrahi sahanin kandan temizlenmesi, ozellikle kollateral akimi artmis
konjenital olgularda sagladigi diger bir yarardir. Kalbin sol tarafindan havanin tahliyesi de bu
yolla saglanir. Venting asendan aort, sol atrium, pulmoner arter veya dogrudan ventrikiile

yerlestirilen bir kaniil ile yapilabilir.

Sekil 13. Kardiyotomi rezervuari

Venting CPB devresinde bulunan iyi bir kan koruma kaynagidir. Yeterli gekimi
saglamak icin doner baslikli roller pompa kullanilir. Toplanan kan filtreli bir kardiyotomi
rezervuarinin ardindan vendz rezervuara ya da direkt filtre iceren bir ven6z rezervuara gider.

Siklikla CPB baslamadan once kaniil yerlesimi sirasinda kullanilir. Venting ve Suction CPB
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esnasinda kanin travmatize olmasinin en biiyiik sorumlusu olarak goriiliir. Kanin perikard
yiizeyi ile temasi, trombosit ve 10kosit agregasyonunda rol oynamakla beraber, travmatize
olmasinin esas nedeni, hava ve kanin es zamanli olarak aspirasyonudur. Kardiyotomi
aspiratorii, CPB baslamadan once kaniil yerlesimi sirasinda kullanilir. Kardiyotomi veya
vendz rezervuara piht1 gitmemesi i¢in, kullanimi1 6ncesinde yeterli heparinizasyon saglanmis

olmalidir.

2.2.1.7 Aspirasyon Sistemleri

CPB sirasinda kanin cerrahi sahada ve ventrikiilde kanin toplanmasini engellemeye
yoneliktir. Aspirasyon hatti cerrahi saha ve ventrikiilden kani toplayarak, filtre edilmis
kardiyotomi rezervuarina, oradan vendz rezervuara ya da direkt olarak filtre igeren vendz
rezervuara iletir. Aspirasyon esnasinda debrisler olusacagindan filtre kullanmak zorunludur
(26).

2.2.1.8Filtreler

Hayati 0neme sahip filtreler hava ve partikilleri (kemik, doku, yag pargaciklari)
mikroembolileri, kan elemanlarina zarar vermeden partikulleri yakalamak icin
kullanilmaktadir. Filtreler CPB devrelerinin degisik yerlerinde bulunabilir. Ornegin venoz
rezervuar icinde, arteriyel hat Gzerinde ve daha bircok yerde olabilir. Tarama ve derinlik
filtreleri olarak 2 ye ayrilabilir. Tarama filtreleri, siklikla devrenin arteriyel kisminda
kullanilarak embolilerin arteriyel dolasima geg¢mesini onlemeyi amaglar. Polyester agdan
yapilmistir. Hem hava ve hemde partikiillii mikroembolileri yiiksek akima direng¢ yaratmadan
ve kan elemanlaria zarar vermeden yakalamak i¢in uygundur. Derinlik filtreleri, paketlenmis
dakron liflerden olugmustur. Zaman i¢inde havay:1 filtre etme yetenegini kaybeder, kan
elemanlarina daha fazla zarar verir. Kardiyotomi rezervuarlarinin ¢ogunda, derinlik ve tarama

filtreleri kombinasyonlar1 kullanilir.
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2.2.1.9 Ultrafiltratorler ve Hemofiltratorler

Ameliyat sirast ve sonrasinda CPB devresindeki fazla siviyr uzaklastirip
hemokonsantrasyon olusturmak amaciyla kullanilirlar. Bu yontem, kontrollii bir sivi ve
elektrolit c¢ekisi saglarken, Ozellikle pediatrik yas grubunda hastanin hematokrit degerinin
yiikseltilmesinde  ultrafiltrasyon  yontemi  yeterli  olamayabileceginden, modifiye
ultrafiltrasyondan faydalanilir. Bu yontem, enflamatuar mediyatorleri uzaklastirarak, klinik
prognozu etkileyebilir. Modifiye ultrafiltrasyon CPB’tan ayrildiktan sonra gergeklestirilen bir

yoéntemdir.

Sekil 6. Ultrafiltratorler ve Hemofiltratorler

2.2.1.10 Kardiyoplgi Sistemi

Kalbin diastolde durmasini saglayan kardiyopleji Antegrad (aortik kanul) ve Retrograd
(koroner sinus kanillasyonu) olmak (zere iki yolla verilebilir. Farkli isilarda hastanin
ihtiyacina gore verilebilen kardiyopleji soguk, 1lik, izotermik ve sicak olarak verilebilir. Amag
kardiyak aktiviteyi durdururken iskemik donemde, miyokarda yeterli substratlarin saglanmasi

ve hasarin minimuma indirilmesidir.

2.2.2 Kardiyopulmoner Bypassta Kullanilan Prime Soliisyon

CPB sirasinda hatlarin hasta ile baglant1 yapabilmesi agisindan hatlar1 daha dnceden
uygun bir sivi ile doldurmak gerckmektedir. Bu amagla Kardiyopulmoner bypassta

hemodiliisyon i¢in kullanilan soliisyona prime soliisyon denir. Hemodiliisyon anlamca kanin
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uygun bir sivi ile sulandirilmasi islemidir. Hemodillisyon sayesinde seyreltilen kan;
ekstrakorporeal sistemde, 6zellikle acik kalp ameliyatlarinda dokular iginde daha az viskdz
bicimde dolasir. Perfiizyonistler CPB sirasinda hastanin durumuna goére degisik birgok
solusyon kullanirlar. Prime solusyonlar1 hematokrit, fibrinojen, kolloid ozmotik basing ve
stvilarin viicut boliimlerinde dagilimini etkilerler. Ekstraselluler (hiicre dis1) ve intraselluler
(hiicre i¢i) stvinin dagilabilecegi boliimlerdir. Prime solusyonu 6nce intravaskiler sahaya

girmektedir. Sivilarin degisik yerlerde hareketini etkileyen birgok faktor bulunmaktadir.

Hemodilusyon igin kullanilacak prime soliisyon igin dikkat edilecek hususlar vardir.

A-Hemodiliisyon miktarini tayin etmek: Bu cerrahi ekibin minimum olarak kabul
ettigi hematokrit seviyesine goredir. lyi tolere edilebilir hematokrit degeri 20-25 arasindadir.
Hastaya aneztezi ile verilen sivi miktar1 ve ekstrakorporeal dolasim baglayana kadar hastanin

¢ikardigi idrar miktar1 da organizmada hemodiliisyonu degistiren nedenlerdendir.

B-Sivinin  ozmolaritesi: Segilecek sivi ile kan ayni ozmolaritede yani izotonik
olmalidir. Aksi takdirde Ornegin; hipoosmolar bir sivi ile ileri derecede hemoliz ve

intravaskiiler sivinin suratle intertisyuma kagmasina sebeb olabilir.

C-Elektrolitler: Intravaskiiler kullanilabilen biitiin sivilardaki elektrolit miktarlar1 bu

stvilarin {izerinde belirtilmis olup buna gore kolayca hesaplanabilirler.

Genellikle kandan fakir prime soliisyonlar: tercih edilir (agir anemi diginda). Boylece
normovolemik hemodiliisyon olusur. CPB’da sistemik hipotermi ile birlikte hemodiliisyonun
da baz1 avantajlar1 oldugu tesbit edilmistir. Sistemik hipotermide viskozitede artis olur.
Hemodiliisyonsa, eritrosit kiitlesiyle beraber viskositeyi de azaltir. Yine sistemik hipotermi
total viicut oksijen tiiketimini azaltir, Hemodiliisyon da eritrosit kiitlesi ile birlikte oksijen
tasima kapasitesi ve oksijen sunumunu azaltir. Prime sollsyonu olarak, kristalloid ya da
kristalloid-kolloid soliisyonlarin birbirine iistiinliigii olmadig1 gosterilmistir. Iki soliisyonunda
birbirine kars1 avantaj ve dez avantajlar1 bulunmaktadir. Kristalloid prime genellikle laktath
ringer sollisyonlar1 ile olup, kristalloid-kolloid prime, ya %5-%25 albumin ya da %6

hidroksietil nigsasta (HES) eklenmis laktatli ringer soliisyonlaridir.

Prime bileseni olarak HES kullaniminin bazi yan etkileri bulunmaktadir. Bunlar,

klinikte ihmal edilebilir PT uzamasi ve trombosit sayisinda azalmadir. Albumin eklenen
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prime soliisyonlarinin idrar hacmini azalttigi ve CPB’da serbest su klirensinin azalmasi ile

iliskili oldugu diisiiniilmektedir.

Kolloidli soliisyonlarin kullanimi1 ¢ogunlukla avantajli olmasina ragmen, maliyeti ¢ok
artirmaktadir. Prime sollisyon icerisine tampon olarak bikarbonat, ayrica boébrek koruyucu

olarak mannitol konur. Antikoagtlan olan heparin de pompa prime’inin bir komponentidir.

2.3. Perfiizyon Idaresi

Basarili bir ameliyatta ¢ok Onemli olan perfiizyon idaresine baglangic vakanin
hazirlanmasi yapilacak islemlerin gdzden gecirilmesiyle baslar. Oncelikle isleme hazirlanmak
icin operasyon tipinin (koroner arter bypass (CABG) veya atrial septal defekt (ASD) gibi) ne
oldugu bilinmelidir. Operasyonun tipi kullanilacak devre ve cihazlar belirlemektedir. Ayrica
hastanin durumu da 6zel cihazlar gerektirebilir. Vakaya(operasyona) girmeden 6nce hastanin
dosyas1 gozden gecirilmeli, hastanin boy, kilosu, gecirilmis ameliyat Oykiisii, genel fizik
durumu, norolojik bozukluklari, karotis yetmezligi (darligi), kan hastaliklari, akciger
fonksiyonu, alerjileri ve perfuzyonu etkileyebilecek diger faktorler kontrol edilmelidir.
Hematokrit, trombosit sayisi, fibrinojen diizeyi, kreatinin, alblimin, elektrolit diizeyleri ve
soguk aglitininlerin varligi yoniinden laboratuar degerleri incelenmelidir. Birgok ihtimal
mevcut olabilir. Pompada prime ic¢in kan gerekli midir? Serum albiimini diisiik olup ilave
albiimin gerektirir mi? Ultrafiltrator gerekli mi? Hasta pompada kullanilan ilaglara alerjik
midir? Ozel teknik gerektiren anatomik bozukluk var midir? Bu sayilan etmenler titizlikle

mutlaka kontrol edilmelidir.

2.3.1.Kardiyopulmoner Bypass Oncesi Donem (Prebypass Donemi)

Hastanin ameliyathaneye transferinden sonra indiksiyon ve anesteziyi takiben, cerrahi
sahanin hazirlanmasi, cildin boyanmasi ve ortiilmesi gibi islemlerin yapildigi donem olup, bu
dénemde uyar1 minimal seviyede olup kendini siklikla hipotansiyon ile gosterir. Bu asamay1
yogun cerrahi stimiilasyon ve beraberinde tasikardi ve hipertansiyon izler. Bu dénemde, cilt
insizyonu, sternotomi, sternal retraksiyon, perikardin agilmasi ve aortik diseksiyon kalp ve

viicud icin 6nemli uyaranlardir. Anestezik ajan hastaya ve bu olaylara gore titre edilir.
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Sternal retraksiyon ile gogiis kafesinin agilmasi ve sonrasinda perikardiyumun
acilmasi sirasinda vagal uyari ile ciddi bradikardi ve hipotansiyon olusabilir. Bu tiir bir yanit,
beta-bloker veya verapamil alan olgularda daha ciddi sekilde seyredebilir. Derin anestezi
altindaki hastalarda gogsiin acilmasi takiben kardiyak outputta progressif bir azalma siklikla
goriiliir. CO'taki azalma, olasilikla normalde negatif olan intratorasik basincin atmosferik
basinca esitlenmesine baglidir intravendz sivi verilmesi ile CO'daki bu azalma kismen

dizeltilebilir.
Bypass Oncesindeki dénemde miyokard iskemisi nadiren olup tasikardi, hipertansiyon
veya hipotansiyon ile birliktedir. 1-2 pg/kg/dk dozda nitrogliserin inflizyonu, iskemik

episodlarin insidensini azaltilmada yararli olabilir.

Kardiyopulmoner bypass dncesi kontrol edilmesi gereken parametreler

Hasta bilgisinin pompa bilgisayarina girilmesi

Oksijenator tutucusunun dogru yerde ve giivenilir olmasi

Pompa devresi hatlarinin kivrim yapmadan giivenli olmasi

Luer baglantilarinin sikilig

Gaz hatlarinin baglantilar

Gaz hatlarinin kagirmamasi ve kaynaga kadar tikanma olmamasi

Gaz kaynagi, karistiricinin galistyor olmast

Gaz ¢ikis kapagi ve giivenliginin varsa tikali olmamasi

Elektrik baglantilarinin iki tarafta saglam olmasi

Gii¢ kaynaginin olmasi
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Basing alarmu ile cihazi kapatan sistemin ¢alismasi

Is1 problarinin baglantilar

Oksijen analizorlerinin kalibrasyonu

Hatlardaki sensorlarin kalibrasyonu

Malzemelerin ve yedeklerin kontroli

2.3.1.1. Heparin ile Antikoagllasyon

Acik kalp ameliyat1 veya CPB 1n kullanilmasi amaciyla yapilan kaniilasyondan ve
bypass’a gecilmeden &nce yeterli antikoagiilasyon yapilmasi gerekir. Vaka esnasinda akut
dissemine intravaskiiler koagiilasyonu ve pompada pihti formasyonunu onlemek amaciyla
CPB baslamadan Once antikoagiilasyon saglanmig olmalidir. Antikoagulasyonun yetersiz
olmasi durumunda kaniilasyon sirasinda kaniillerde, CPB basladiginda oksijenator de trombus
olusumu, CPB sona erdiginde de belirgin damar i¢i pithtilasma goriiliir. CPB igin klinikte
kullanilan tek antikoagiilan heparin olup Kardiyopulmoner baypass icin kuvvetli bir trombotik
stimulustur. Heparin koagiilasyon dongiisiiniin sonlarina yakin etki gosterir ve herhangi bir
basamakta artan enzimatik reaksiyon serisini suprese etmekte yetersizdir. Bu yetersizlik
sonucunda kardiyopulmoner baypas esnasinda kuvvetli serin-proteaz Uretimi olur (11).
Kuvvetli antikoagilan olan heparin etkisini AT-III’e baglanarak gosterir. Heparin santral bir
venden veya cerrah tarafindan direkt kalbe (genellikle de sag atriuma) uygulanir. Genellikle
aortaya kaniilasyon amaciyla purse string siiturlari konulurken hastaya 300-400 unite/kg
heparin uygulanir. Cerrahlarin heparin uygulamasi farkliliklar arz edebilir. Baz1 cerrahlar
heparini sag atriuma dogrudan vermeyi tercih ederler. Heparin anestezist tarafindan
verilecekse mutlaka bir santral hattan verilmeli ve yaklasik 4-5 dk sonra ACT olg¢tlmelidir.
Antikoagiilasyon takibi, en hizli ACT 6l¢timleri ile olur. 460 sn ve Uzerinde, kalp akciger
makinesine girmeye izin verilebilir. ACT kontrolleri her 30-45 dakikada bir tekrarlanmali,

yetersiz antikoagiilasyon varliginda ek doz heparin (100 ti\kg) uygulanmalidir.
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Heparin yapildiktan sonra heparine karsi viicutta direnc gorulebilir; AT-I11 seviyesi
azalan yaslilar ve trombositozlu hastalar, AT-III eksikligi, enfektif endokardit, intrakardiyak
trombiis, sok, gebelik, oral kontraseptifler, diisiik grade’li DIC durumlarinda streptokinaz
kullanilir. AT-III eksikligi kanitlanmis hastalara TDP (AT-111 deposudur) uygulanmasi veya
iki 0nite donmus plazma verilir. Bunlarin verilmesini takiben yeterli antikoagilasyon
saglanacaktir. Heparinin ayrica yan etkisi bulunabilir. Ornegin heparin protaminle birlesince
kompleman aktivasyonu icin 6nemli bir stimulustur. Protamin reaksiyonu olursa kan

basincinda diisme ve sag kalp basinglarinda yiikselme olabilmektedir. (12).

2.3.1.2. Kanulasyon

Arteriyel Kanilasyon: Kalp ameliyatlarinda kardiyopulmoner bypass sistemi
uygulanacagi zaman genelde arteryal kandlasyon icin asendan aorta dogrudan kanile edilir.
Once arteriyel (aort) kaniilii yerlestirilir. Bunun bdyle olmasinin sebebi vendz kaniil sirasinda
olusabilecek bir hemodinamik sorun halinde, hizla pompaya girilmesidir. Boyle olmakla
beraber asendan aort anevrizmasi olan hastalar ve daha dnce desenden aort ile sol pulmoner

arter arasinda Potts anastomuzu yapilmis hastalarda femoral arterden kaniile edilir.

Arteriyel akimin asendan aortaya girmesinin femoral arterle kiyaslanmasi tartigmalidir.
Cogu calismada, serebral kan akimi da dahil olmak (zere, yerel kan akimlarinin her iki
yontemde farklilik olmadigi goriilmiistiir. Aort kandll innominat arter proksimaline cerrahi
olarak kabul edilebilecek bir yere yerlestirilir ve brokiyosefalik damara ya da agzina
girmememesi igin kisa bir kaniil kullanilir. Aort kaniilii yerlestirilmesi esnasinda basinglar
cok énemli olup, sistolik kan basinct 120 mmHg ve altinda, MAP 80 mmHg olmalidir. Bu
amagla vazodilator amaciyla nitroprussid ya da nitrogliserin gerekebilir. Ayrica kaniilasyon

sirasinda hava kabarciklarinin ¢ikmasi konusunda, dikkatli olunmalidir.

Venoz kanulasyon: Vaka sirasinda sistemik ven6z dontisiin 6nce rezervuara oradan da
pompaya alinmasi i¢in genelde vena kavalar ya da sag atrium kaniile edilir. Bebeklerde ve
cocuklarda metal u¢lu vendz kandiller kullanilarak kandller her vena kavaya ayr1 ayri sokulur.
Ozellikle sag atrium ve sag ventrikiil ¢alismak i¢in uygundur. Hangi kaniilasyon yontemi
kullanilirsa kullanilsin, kaniillerin i¢ ¢aplar1 genistir ve gercek ebatlari hastanin durumuna

gore fazla akim hesaplanarak bulunur.
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Kalp i¢i Aspirasyon (Suction) Aygitlari: Acilan kalpten gelen kani toplamak igin
emme hatlarma gerek vardir. Vendz doniislin bir parcasi olan bu kan miktari ayn1 zamanda

kalbi de (6zellikle sol ventriktli) dekomprese eder.

Pompaya girmeden dnce hazirlik listesinde,

Antikoagiilasyon (heparin uygulanmas1 ve gereken ACT diizeyinin saglanmasi)

Arteriyel kanulasyon

Venoz kanulasyon

Varsa, pulmoner arter kateterinin geri ¢gekilmesi

Monitor ve damar yollarinin kontrolii (yeniden sifirlama, idrar torbasinin bosaltilmasi)

TEE (Transozefagual ekokardiyografi) freeze modunda, skop nétral/kilitsiz konumda

Ek medikasyon (néromuskdler ajan, anestezik, analjezik, amnestikler)

Bas ve boyun muayenesi (renk, simetri, vendz doniisiin degerlendirilmesi, pupillerin

degerlendirilmesi) yer alir.

2.3.2. Bypassa Baglama

Kantilasyon sirasinda kaniiller uygun sekilde yerlestirilip tespit edildikten sonra, ACT
yeterli ve perfiizyonist hazir ise CPB baslatilir. Once vendz kaniillerden sonrada arteryel

kantllere konulan klempler kaldirilir ve kardiyopulmoner bypass baslar.

Pompadan onceki vendz rezervuara yeterli venéz doniisiin olmasi ¢ok Gnemlidir.
Normalde rezervuarin seviyesi yiikselir ve CPB pompasinin akimi dnce yavas daha sonra da
giderek arttirilir. Eger vendz doniis iyi degilse (rezervuarda seviye azaliyorsa), pompadaki
prime soliisyon hizla azalir ve sisteme hava girebilir. Kaniiller; pozisyonlarinin uygunlugu,
klempe olup olmadigi, kink yapip yapmadig ve hava kilidinin varlig1r yoniinden yeniden
kontrol edilmelidir. Boyle bir durumda problem ¢o6ziimleninceye dek pompa akimi
yavaglatilmalidir. Rezervuara voliim (kan veya kolloid) eklenmesi gerekli olabilir. Full (Tam)
CPB ile kalp biiyiik 6l¢iide bosalir, bosalmamas1 veya giderek distansiyon gelismesi venoz

kantllerde problem oldugunu veya aortik regiirjitasyonu gosterir.
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2.3.2.1.Akim ve Basing

CBP sirasinda énce pompaya yavas girildikten sonra pompa akimi 2-2.5 L/dk/m*ye
yiikseltilir ve bu sirada sistemik arter basinci da yakindan takip edilir. CPB'in baslangicinda
sistemik arter basinci birden diisebilmektedir. Bazen basing 30-40 mmHg'ya kadar
gerileyebilir. Bu azalmanin hemodiliisyona, kan viskozitesinde ve sistemik vaskiiler
rezistansta gelisen akut azalmaya bagli oldugu diistiniilmektedir. Hipotermi ile kan 1sisinin
dismesinin saglanmasiyla kan viskozitesi yeniden yiikselerek kan basincinin artmasina

katkida bulunur.

Kan basincindaki diisiis asir1 ise (<30mmHg) ve 1srar ediyorsa sorunlar
arastirtlmalidir. Bir aortik diseksiyon aranmali, eger tespit edilirse CPB gegici olarak
durdurulmali ve aorta, distalden yeniden kanule edilmelidir. Bunun haricinde diger nedenler
arasinda; vendz doniisiin iyi olmamasi, pompa fonksiyon bozuklugu veya basing transdiiser
hatas1 yer almaktadir. Aortik kanll innominat arter iginde ise bu kez sag radyal arterde ciddi
hipertansiyon olusabilir. CPB sirasinda pompa akimi, Sistemik Vaskiler Diren¢ ve kan

basinci arasinda asagidaki gibi bir iligki vardir;

Ortalama arter basict = Pompa akimi x SVR (Sistemik Vaskuler Direng)
CPB siresince yeterli kan basmcinin siirdiiriilmesi, pompa akimi ve sistemik vaskiiler
rezistansin maniiplasyonu ile saglanir. Siirdiiriilebilir pompa basinci bazi tartismalar olmakla
birlikte pek cok merkezde 2-2.5 L/dk/m? akim ve 50-80 mmHg ortalama arter basinc
saglanmasina calisilir. Akim gereksinimi genellikle viicudun santral sicaklig ile iliskilidir.
Orta derecedeki (20-25°C) bir hipotermide, serebral kan akiminin yeterli oldugu kabul edilir.
Gerekiyorsa SVR, fenilefrin veya metoksamin ile yukseltilir. Diisiik basing kadar yuksek
sistemik arteryel basinglarda (> 150 mmHg) tehlikelidir ve yiiksek basing aortik diseksiyona,
serebral hemorajiye yol acabilir. Eger ortalama arter basinci 100 mmHg'y1 asarsa pompa
akimi azaltilabilir ve oksijenatoriin gaz girisine izofluran eklenebilir. Hipertansiyon hala 1srar
ediyorsa nitroprussid gibi bir vazodilatator kullanilir. Herhangi bir organ yetersizligi olmayan

gen¢ hastalarda diisiik akim kullanilmasinda problemlerle karsilagiimamstir (3).
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2.3.2.2.Monitérizasyon

CPB surdurtlmesi sirasinda hastanin ve perfiizyonun takibi i¢in monitorizasyon
sistemleri kullanilmaktadir. Monitorizasyon parametreleri arasinda, pompa akim hizi, vendz
rezervuar seviyesi, arteryel hat basinci, kan sicakligi ve oksijen saturasyonu yer alir. Arter
hattindan ph, PCO; ve PO, 'yi Olgebilecek sensorler bulunmaktadir. Kan gaz basinglari ve ph,
dogrudan olgtimlerle de dogrulanmalhidir. Hipoksemi yokken, miks vendz oksijen
satiirasyonunun diisiik olmasi ve progressif bir metabolik asidozun varligi, pompa akim

hizinin yetersiz oldugunu gaosterir.

CPB siiresince, arteryel hattin basinci, sistemik arteryel basingtan (radyal veya aortik)
sik olarak daha ytiksektir. Aradaki farki; aort kaniiliiniin ufak agzi, arteryel hattin ve arteryel
filtrenin varlig1 izah eder. Ayrica, arteryel hatta olusabilecek problemlerin tespiti i¢cin de bu
hattin basmcinin monitorizasyonu oOnemlidir. Hattaki basmcin 300 mmHg'nin iizerine
cikmasi, arteryel filtrenin tikandigini, arteryel hatta obstriikksiyon ya da aortik diseksiyon
oldugunu gosterir. CPB sirasinda yineleyen ACT ve potasyum 6lcuimleri zorunludur. Bypass
basladiktan hemen sonra ve izleyen her 20-30 dakikada bir ACT olgiilmelidir. Soguma,
siklikla heparinin yarilanma dmriinii ve etkisini uzatir. Serum potasyumundaki ciddi artiglar

var ise bu durum furosemid kullanilarak giderilmeye caligilir.
2.3.2.3.S1cakhk

Kardiyopulmoner Bypass sirasinda sistemik hipotermi yapilir. Sistemik hipotermi
sistemik oksijen tiiketimini azaltir. Serebral hipotermi de serebral oksijen tiikketimini azaltir.
Oksijen tiketimindeki azalmalar oksijen sunumundaki azalmalarini tolere edilebilmesini

saglar.

Hipotermi gesitleri:

Hafif hipotermi 32 — 35 °C,

Orta dereceli hipotermi 26 — 31 °C,
Derin hipotermi 20 - 25° C,
Cok derin (ileri derecede) hipotermi < 20° C’dr.
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Viicut 1sisinda 10 °C’lik azalma O, tiiketimini %50 azaltir. Kardiyopulmoner baypass
esnasinda orta derecede hipoterminin avantajlari vardir. Oksijen tiiketimi azalir, laktat tiretimi
ve metabolik asidoz olmadan akim miktar1 azaltilabilir. 28°C’nin altinda flow miktari

dakikada m? basina 1.6 litre olarak 2 saatten fazla giivenle kullanilir (16,21,18).

Derin hipotermide Nazofarengeal 1s1 20°C nin altindadir. Derin hipotermi ve diisiik
akim miktart (0.5 1/m2/dak.) veya sirkiilatuar arrest siklikla aortik arkus anevrizma
ameliyatlari, infantdaki kompleks konjenital kalp lezyonlarinin tamiri gibi beyin kan akimi
kesildiginde kullanilir. Sayet sirkiilatuar arrest 20 dakikanin {izerinde devam edecekse

perfiizyonla sogutmaya ilaveten bas ¢evresine buz paketleri konulabilir (19).

Is1 problar1 rektuma, mesaneye, 6zofagusa, kalbe yerlestirilebilir. Nazofarenks probu
ve timpanik problar da beyin 1s1sim takip etmeye yarar. Hipotermi sirasinda pompa akimlari
degismektedir. Normotermide 1,8-2,2l/dak/m? akim hiz1 kullanilirken, hipotermide pompa
akim hiz1 azaltilir. Hafif hipotermide 60 — 70 mmHg, orta dereceli hipotermide 50 — 60
mmHg, derin hipotermide 40 — 50 mmHg, ileri hipotermide ise 30 — 40 mmHg
MAP(Ortalama Arteryel Kan Basinci) degerleri perfiizyon icin yeterli olmaktadir. CPB
esnasinda MAP degerlerinin kontrolii SVR degisikliklerinin kompanse edilmesi ile ayarlanir.
Alfa adrenerjik agonist uygulamasi ile SVR’nin yiikselmesi (fenilefrin, metoksamin,
norepinefrin), gereginde narkotikler, volatil anestetikler ve direkt etkili vazodilatatorler
uygulamasi ile (nitroprussid, trimetafan) SVR’nin diisiiriilmesi saglanir. Pompaya ilk giris
aninda dagilim hacminin ani bliylimesini kompanse etmek i¢in ek doz analjezik, amnestik ve
noromuskiiler kas gevsetici uygulanir. Metabolizma hipotermi ile yavasladigindan anestetik

ihtiyaci da azalmaktadir.

2.3.2.4.Miyokardin Korunmasi

Kalbin durdurulmasi sirasinda hemen hemen tiim hastalarda bir miktar miyokard
hasar1 gelismektedir. Miyokarda olugan bu hasar uygun koruma tekniklerinin kullanimai ile bu
hasar genelde reversibl 6zellik kazanir. Miyokard hasar1 anestezik ve cerrahi teknige bagh
olabilirse de, sik olarak CPB sirasinda suboptimal myokardiyal korumaya baglidir. En énemli
faktor miyokardin O gereksinimi ve sunumu arasindaki dengenin bozulmasi olup sonucta
selliler iskemi, hasarlanma veya 61im meydana gelir. New York Heart Association'a gore IV.

sinifta yer alan olgular ile ventrikiil hipertrofisi veya ciddi koroner arter hastaligi olanlar
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yiiksek risk tasirlar Miyokardin yetersiz korunmasi, bypassin sonunda diisiik kardiyak output,
miyokard iskemisi veya kardiyak aritmiler ile kendini gosterir.

Kardiyopulmoner baypass sirasinda konulan aortik kros klemp, koroner kan akimini
tamamen durdurur. Emniyetli bir kros klemp stresini tayin etmek zor olsa da 120 dk'dan daha
uzun CPB siireleri sikinti olusturmaktadir. Bypass sirasinda miyokardiyal iskemi, kros
klemp'den once veya sonra da goriilebilir Diisiik arteryel basinglar, koroner embolizm
(trombiis, platelet, hava, yag veya Ca) ve kalbin asir1 cerrahi maniiplasyonu (koroner
damarlarin kompresyonuna veya distansiyonuna neden olarak) buna katkida bulunabilir.
Iskemi, yiiksek enerjili fosfat tiiketimine ve intraselliiler Ca birikimine yol agar. Ca, kontraktil
proteinler iizerine etkisi ile enerji tiiketimini daha da arttirir. CPB sirasinda normal hiicresel
biitlinliigiin siirdiiriilmesi, enerji gereksiniminin azaltilmasina ve yiiksek enerjili fosfatlarin

korunmasina baghdir.

Kros klemp ile koroner kan akimi kesildiginde, yag asidi oksidasyonu bozulur ve
kreatin fosfat ile anaerobik metabolizma hiicrenin baslica enerji kaynagi haline gelir. Ama bu
kaynaklarda hizla tiikkenir, gelisen hizli asidoz da glikolizi sinirlar. Enerji substratlarini
tazelemek ve arttirmak igin glikoz veya glutamat infiizyonlart kullanilabilirse de hiicresel
enerji gereksinimini minimale indirmek amacityla miyokardin korunmasi daha 6nemlidir. Bu
is, sistemik ve topikal (buzlu su) hipotermi ve potasyum kardiyoplejisi ile saglanir
(Miyokardin sicakliginim 10-15°C arasinda olmasi arzu edilir). Hipotermi, bazal metabolik O,
tlketimini azaltirken, potasyum kardiyoplejisi de elektriksel ve mekanik aktiviteyi saglayan
enerji tliketimini ortadan kaldirir. VF (Ventrikiler Fibrilasyon) ve distansiyon kardiyak
hasarin 6nemli nedenleridir. Fibrilasyon, miyokardin O, tluketimini ikiye Kkatlarken
distansiyon, hem O, gereksinimini arttirir hem de subendokardiyal kan akimini bozarak
oksijen sunumunu azaltir. Miyokard hasarina katkida bulunan diger olas1 faktorler, inotrop

kullanimu ile asir1 dozda kalsiyum uygulanmasidir.
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2.3.2.5.Kardiyoplgi

Kalbin sicakligi 28°C'nin altina indiginde siklikla ventrikiiler fibrilasyon olusur.
Fibrilasyon, yiiksek enerjili fosfatlar1 hizla tiiketeceg§inden ve miyokardin korunmasini
tehlikeye sokacagindan fibrilasyon olustugunda hizla kardiyopleji olusturulmalidir.
Miyokardin elektriksel aktivitesini durdurmakta en yaygin olarak kullanilan yontem,
potasyumdan zengin kan veya kristaloid kullanilmasidir. Kardiyoplejik soliisyon perfiizyonist
tarafindan roller pompa kullanilarak da verilebilir veya anestezi tarafindan basingla verilebilir
(15).

Kardiyopleji, aortik kandlin proksimalinden aortun klempe edilmesinden sonra kros
klemp ile aort kapagi arasinda kalan aortaya batirilan ufak bir kaniil ile kardiyopleji
soliisyonunun inflize edilmesi ile saglanir. Alternatif olarak aorta acilip koroner agizlarindan
dogrudan uygulanmasi da miimkiindiir. Aorta kroner bypass cerrahisi sirasinda kardiyopleji
sollisyonu, distal anostomozun tamamlanmasini takiben greft yoluyla da verilebilir. Ciddi
koroner obstriiksiyon varliginda koroner siniise yerlestirilen bir kateter yardimiyla retrograd

kardiyopleji de uygulanabilir.

Kardiyopleji uygulamasinin ardindan ekstraselliiler K konsantrasyonunda olusan
artig, transmembran potansiyeli azaltip daha negatif yapar. Bu da depolarizasyon sirasina
normal Na® akismi bozar, yiikselme hizini, amplitiidiinii ve pes pese gelen aksiyon
potansiyellerinin iletimini azaltir. Sonugta, sodyum kanallar1 tamamen inaktive olur. Aksiyon
potansiyelleri kaybolur ve kalp diyastolde durur. Kardiyoplejinin siiratle yikanmasi ve
miyokardin 1sinmasi nedeniyle soguk kardiyoplejinin genellikle 20-30 dk'da bir yinelenmesi
gerekir. Bu yikanma; nonkolateral koroner kan akiminin (interkostal arterlerin dallarindan
kanlanan perikardiyal damarlardan) siirmesine baglidir. Ayrica yineleyen kardiyoplejik
dozlart anaerobik metabolizmay1 inhibe edip asir1 metabolit yapimini 6nleyerek miyokardin
korunmasina yardimci olur. Desendan aortadaki daha sicak kana temas ettigi i¢in posterior

ventrikiiler duvarin korunmasi daha zor olur.
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Tablo 1. Kardiyoplejik soliisyonun igerigi

K* 20-40 mEqg/L

Na"* 110-120 mEg/L

Cl- 110-120 mEg/L

ca™ | 0,7 mEg/L

Mg™ | 15 mEqg/L

Glikoz | 28 mmol/L

HCO3 | 27 mmol/L

Kardiyopleji soliisyonun kompozisyonu klinikten klinige degismekte ise de esansiyel
elementler genellikle benzerdir. K* konsantrasyonu 50 mEQ/L'nin altinda tutulur, aksi
takdirde miyokardim enerji gereksiniminde paradoksal bir artisa ve K akiimilasyonuna neden
olunabilir. Iskemi, intraselliler Na* igerigini arttirdigindan kardiyoplejideki Na® miktar,
plazmadakinden diisiik tutulur. Selliiler biitiinliigiin korunmas1 igin bir miktar Ca*"'nin hiicre
icine asir1 miktarda girisini engellemek icin de Mg'" gereklidir. Asit metabolitlerin asiri
yapimini engellemek i¢in bir baz (siklikla bikarbonat) kullanilir. Alkalik perfiizatlarin daha iyi
miyokardiyal koruma sagladiklar1 da bildirilmistir. Alternatif olarak histidin ve trometamin
kullanilabilir. Diger komponentler; selliiler 6demi kontrol etmek amaciyla hipertonik bir ajan
(mannitol), membran stabilize edici etkisi nedeniyle glukokortikoidler, prostasiklin
(antiplatelet etkisi icin) ve Ca-kanal blokerleri veya beta-adrenerjik blokerler (metabolik

gereksinimi diisiirmek i¢in) olabilir.

Kardiyopleji sollisyonu icerisinde enerji substrati olarak glikoz, glutamat veya aspartat
kullanilabilir. Tasiyic1 olacak kristaloid veya kan kullanilabilir. Baz1 yiiksek riskli hastalarda
kan ile daha iyi sonuglar alindiina dair veriler bulunmaktadir. Oksijenlenmis kanin tasiyici
olarak kullanilmasi kristaloidlere kiyasla oksijen fazlaligi olmasi nedeniyle yararli olabilir.
Ciddi obstriiksiyonun oldugu alanlara (ki bunlar en ¢ok ihtiyag duyan alanlardir.)
kardiyoplejik ulasamayacagindan bazi1 cerrahlar, kardiyoplejiyi koroner sinis yoluyla
retrograd da uygulamaktadirlar. Asir1 K', bypassin sonunda elektriksel —aktivitenin
baglamamasi, AV ileti blogu, zayif kontraktilite ile sonuglanabilir. Persistan sistemik
hiperkalemi olusabilir. Ca®™" uygulamasi bunu kismen dengeleyebilirse de asir1 Ca’ da
miyokard hasar1 olusturabilir. Kalpten kardiyoplejik temizlendikce genellikle miyokard

performans duzelir.

35



Sekil 25. Antgrat ve Retrograt kardiyopleji yollart.
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2.3.2.6.Ventilasyon

Ventilasyon yeterli pompa akimi saglanana ve kalbin kani ejekte etmesi durana kadar
devam eder. Full CPB'in saglanmasindan kisa bir siire sonra sol ventrikiiliin enjekte ettigi
voliim, ¢ok diisiik bir seviyeye iner. Ventilasyonun bu dénemden Once sonlandirilmasi,
pulmoner kan akimimin devam ediyor olmasi nedeniyle sagdan sola santa ve hipoksemiye
neden olabilir. Bazi merkezlerde, ventilasyon durdurulur, postoperatif pulmoner
komplikasyonlar1 azaltmak amaci ile ufak bir PEEP (5 cmH,0) ve diisiik bir oksijen akimi
siirdiiriiliir. Baz1 merkezlerde ise tiim gaz akimi durdurulur veya sadece diisiik bir gaz akimi
(1-2 L/dK) surdaraltr. Kalp tekrar kan ejekte etmeye basladiginda ise ventilasyon yeniden

bagslatilir.

2.3.2.7.Solunum Gazlarmn Kontroli

Hasta giivenligi agisindan kardiyopulmoner bypass siiresince sik araliklar ile kan
gazlar1 kontrol edilmeli, oksijenasyon ve ventilasyonun yeterliligi saglanmalidir. Asit-baz
dengesi ve elektrolitler de sik araliklar ile ol¢iilmelidir. Hipotermik CPB sirasinda arteryel
karbondioksit basincina gore diizeltilip diizeltilmemesi gerektigine dair tartigmalar
stirmektedir. Tartigmanin kaynagi, hipotermi ile birlikte gaz eriyirliginin artiyor olmasidir.
Sonug olarak, total gaz igerigi (kapali bir sistemde) degismemekle birlikte, kanin sicaklig
diistiikce gazin parsiyel basinci da azalmaktadir. Problem, arteryel CO, basinc1 yoniinden ¢ok
onemlidir. Cunkl PaCO,, arteryel pH ve serebral kan akimini belirlemektedir. Plazma
bikarbonat konsantrasyonu degismediginden arteryel CO, basincindaki herhangi bir azalma
pH'y1 arttirir ve kani daha alkalik yapar. 37°C de pH's1 7.40, PaCO, 'i 40 mmHg olan kan,
25°C'ye sogutuldugunda PCO; degeri 23 mmHg'ye diiserken pH's1 7.60'a yiikselir.

Normalde hastanin 1sis1 dikkate alinmaksizin alinan kan 6rnegi, 6l¢iim yapilmadan
once kan gazi analizorii tarafindan 37 °C'ye kadar 1sitilir. Bu ydntem "alfa-stat” yontemi
olarak anilir. Eger temperatiire gore diizeltilmis bir okuma yapilacak ise cihaz, hastanin
sicakligindaki gaz basinci ve pH'yi degerlendirmek i¢in bir tablo kullanir. Gaz basinglarinin
temperatiire gore diizeltilmesi ve hipotermi sirasinda PO; 'nin 40 mmHg, pH'nin da 7,40'ta
tutulmasi igin ¢aba sarfedilmesine "pH-stat" diizenlemesi denilir. Bu tur bir diizenlemede

hipotermik CPB sirasinda oksijenatore giren gaz akimina siklikla CO, ilave edilir. Bdylece
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total kan CO; igerigi artar. Bu kosullarda serebral kan akiminin oksijen tiiketiminden ziyade

CO; basinct ve ortalama arter basincina bagli oldugu bildirilmistir.

Hipotermi sirasinda gaz basinglarinda temperatiire gore diizeltme yapilmamasi
yontemi (alfa-stat) giderek daha sik kullanilmaktadir. Bu yaklasimin temeli, hipotermi
durumunda da normal protein fonksiyonunun, normal intraselltler elektro notraliteye (protein
yiiklerinin dengesine) bagli oldugudur. Fizyolojik pH'da, bu yiikler baslica histidinin imidazol
halkas1 {izerindedir. Ayrica, temperatiir azaldikca Kw (suda ¢oziinme Kkatsayisi) da
azalmaktadir. Bu nedenle diisiik temperatiirlerde, akoz soliisyonlarin elektro-notralitesi,
[H']=[OH] oldugunda daha diisiik [H'] ve daha yiiksek bir pH'ya kars1 gelir. Bu nedenle
hipotermik  kosullarda “alkaloz” [OH]>[H'] olmasmi gerektirmez sadece H*
konsantrasyonunda azalmayi yansitir. Hipotermik CPB'ta alfa stat yonteminin kullanilmasi,
kanin total CO, igerigi ve elektro notralitesi degismediginden, oksijenatére CO, ilavesi
gerekliligini ortadan kaldirir. pH stat yonteminin aksine alfa stat yontemi ile serebral kan
akimi oto regulasyonunun ve miyokardiyal korunmanin daha iyi oldugu gosterilmistir. Teorik
ve gozleme dayanan farkliliklara ragmen iki yontemin hastanin prognozunu farkli yonde

etkilediklerine dair kesin kanitlar bulunmamaktadir.

2.3.2.8.Anestezi

Kardiyopulmoner bypass sirasinda yapilan hipoterminin  kendisi genellikle
anesteziktir, ancak CPB sirasinda 6zellikle 1sinma déneminde, farkinda olma komplikasyonu
da siktir. CPB sirasinda anestezik ajan verilmemesi, yiizeyel anesteziye ve sonugta farkinda

olmaya yol acabilir(35,36).

Hipertansiyon siklikla gelisir ve kas gevseticilerin etkisi gegmisse hasta kimildayabilir.
CBP sirasinda ilave kas gevsetici ve anestezikler gereklidir. Oksijenatore diisiik doz bir volatil
ajan (izofluran) ilave edilebilir. Ancak genellikle rezidiiel miyokardiyal etkisinden kaginmak

amaciyla bypass sonlandirilmadan 6nce inhalasyon anestezigi uygulamasi kesilir (4,13,14,23).
Bu sirada ilave opioid dozlar1 veya ufak dozda benzodiazepinler daha ¢ok tercih edilir.

Vaka sirasinda pek ¢ok klinisyen, yeniden 1sinma basladiginda bir benzodiazepin (midazolam,
5-10 mg) uygular (13,14).
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2.3.2.9.Serebral Koruma

Vaka(operasyon) sonrasinda norolojik komplikasyonlar kardiyopulmoner bypass’t
takiben %40'lara ulasabilir. Ancak pek ¢ok olguda gecici ndropsikiyatrik disfonksiyondan
(hafif kognitif ve entellektiiel degisikliklerden deliryum ve organik beyin sendromlarina
kadar) ibarettir. Stroke gibi daha ciddi komplikasyonlar ise oldukga seyrek gortlur. Norolojik
komplikasyonlara eslik eden faktorler arasinda intrakardiyak (valviiler) girisimler, ileri yas,
onceden mevcut serebrovaskiiler hastaliklar yer alir. Norolojik defisitlerin pek ¢ogunda
embolik olaylar sorumlu iseler de serebral hipoperfiizyonun katkisi heniiz agik degildir.
Tartigmali olmakla beraber bypasstan Once veya bypass sirasinda profilaktik tiyopental
inflizyonu uygulamasinin intrakardiyak operasyonlarin neden oldugu noérolojik defisitlerin
ciddiyetini ve insidensini azalttig1 gosterilmistir. Ancak bdyle bir uygulama, CPB'in

sonlandirilma asamasinda inotropik destek gereksinimini arttirabilir.

Kardiyopulmoner Bypass devam ederken kontrol listesi

Uygun hizda kan akimi

Arteryel kan basincinin normal olmast

Uygun akim ve konsantrasyonda oksijenin baslatilmasi
Oksijen saturasyonlarinin normal olmasi

Hastanin arteryel basincinin 50-90 mmHg olmasi

Pihtilagma durumunun uygun olmasi.

2.3.3. Kardiyopulmoner Bypass’in Sonlandirilmasi

Kardiyopulmoner Bypass’in sonlandirilmasi igin yapilmasi gerekenler:

(1) Yeniden 1sinma tamamlanmis olmalidir,

(2) Kalpten ve bypass greftlerinden hava ¢ikarilmig olmalidir,
(3) Aortik kros klemp kaldirilmig olmalidir,

f Akcigerlerin ventilasyonu baslatilmis olmalidir.

Yeniden 1sinma zamanina iliskin karar1 cerrah vermektedir ve vaka agisindan bu

onemlidir; buna ge¢ karar vermesi durumunda yeniden isinmanin tamamlanmasi uzayacak,
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erken karar vermesi durumunda ise hipoterminin koruyucu etkisi erken sonlanacaktir. Hizli
bir yeniden 1sinma; iyi perflize olan organlar ile periferik vazokonstrikte organlar arasinda
siklikla biiyiik temperatiir gradiyentine neden olur, bu da daha sonra dengelenmeye bagl
olarak santral sicakligin yeniden diismesi ile sonuglanir. Bu sirada bir vazodilatér ilacin
(nitroprussid veya nitrogliserin) kullanilmasi, yeniden 1sinmay1 daha hizli ve homojen yaparak
blylk temperatir gradiyentlerini azaltir. Ayrica, yeniden isinmanmn hizli olmasi kan
akimindaki gazlarin eriyirligini azaltacagindan hava kabarciklarinin olusmasina neden
olabilecektir. Yeniden i1sinma doneminde kalpte fibrilasyon gelisirse, hemen defibrile
edilmelidir. Akcigerlerin inflasyonu, sol kalbe kan doniisiinii saglayarak pulmoner damarlarda

sikisan havanin da ¢ikarilmasini kolaylastirir.

Transozofageal ekokardiyografi, intrakardiyak havanin tespitinde yararli olur.
Akcigerlerin yeniden sisirilebilmesi, normal hava yolu basinglarinin iizerine ¢ikilmasini
gerektirir. Bu durum bazen internal mamariyan arter greftini rahatsiz edebilir.

CPB'dan ayrilabilmek i¢in genel kurallar:

Santral viicut sicakligi en azindan 37 °C olmalidir.

Stabil bir ritim (tercihen siniis) oturmus olmalidir. Bazen AV pacing gerekli olabilir. AV
blok 1srar ediyorsa, serum K" diizeyi olculmelidir. Hiperkalemi varsa; kalsiyum, NaHCO3
veya glikoz insulin ile tedavi edilmelidir.

Kalp hiz1 yeterli olmalidir (Genellikle 80-100 atim/dk.)

Yavas kalp hiz1 genellikle hizl1 olmasindan daha biiyiik bir problemdir ve pacing ile tedavi
edilmelidir. Bazi olgularda izoproterenol gerekli olabilir. Supra ventrikiiler tasikardi ise
genellikle kardiyoversiyon gerektirir.

Laboratuar degerleri kabul edilebilir sinirlar iginde olmalidir. Anlamli asidoz ve hiperkalemi
tedavi edilmeli; Hct, %22-25 arasinda olmalidir.

% 100 oksijen ile yeterli ventilasyon baslatilmis olmalidir.

Tiim monitorler yeniden kalibre edilmis olmalidir.

CPB (Kardiyopulmoner Baypass) dan ayrilma: Kardiyopulmoner Bypass'in
sonlandirilmasi; sistemik arter basinci, ventrikiil dolus voliimleri ve basinglart ve CO
degerlendirilerek yavas yavas yapilmalidir. Santral aortik basing siklikla olgiiliir ve radyal
arter basinci ile korale olup olmadigi kontrol edilir. Ventrikiiler voliim ve kontraktilite gozle
degerlendirilirken dolus basinglari; santral vendz, pulmoner arter ve sol atrium kateterleri ile
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dogrudan O6lg¢iilebilir. CO, termodiliisyon ile Olgiiliir. TEE de odaciklarin vollmleri,

kontraktiliteleri ve valviiler fonksiyon hakkinda degerli bilgiler verir.

Ayrilma: Once vena kava etrafindaki teyp kaldirilir ve daha sonra vendz déniis hatti
yavas yavas klempe edilir. Calisan kalp dolmaya basladik¢a ventrikiiler ejeksiyon da baslar.
Arteryel basing yiikseldik¢e de pompa akimi yavas yavas azaltilir. Vendz hat tamamen okliide
edildiginde ve arteryel basincin yeterli olduguna karar verildiginde (>80-90 mmHg) pompa
akimi durdurulur ve hasta degerlendirilir. Bu sirada hastalar, asagidaki dort gruptan birisi

icinde yer alir.

Tablo 2. CPB sonras1 hemodinamik alt gruplar

Grup | Grup Il Grup 1 Grup IV
(Normal) | (Hipovolemi) | (Pompa yetersizligi) | (Hiperdinamik)
Dolus basinglar1 | Diisiik Diustik Normal, yuksek Diustik
Kan basinci Normal Diusiik Disiik, normal Diusiik
Kardiyak output | Normal Diistik Diisiik Yuksek
SVR Normal Yuksek Yiksek Diusiik
Tedavi Yok Volim Inotrop, niprus, IABP | Vazokonstriktor

Ventrikul fonksiyonu iyi olan olgular, genellikle iyi bir kan basinci ve kardiyak output
olustururlar ve CPB'dan hemen ayrilabilirler. Hiperdinamik hastalar da CPB'dan hizla
ayrilabilir, bu hastalar CPB'dan cikista diisitk bir SVR, iyi bir kontraktilite ve dolus

basinglarina ve diisiik bir kan basincina sahiptirler. Tani, CO 6l¢limii ile konulabilir.

Hipovolemik olgular, ventrikil fonksiyonu normal olan olgular ile bir miktar
bozulmus olan olgulardan olusur. Miyokardiyal fonksiyonu iyi korunmus olgular, aort
kaniiliinden verilen 100 ml bolus pompa kanina iyi yanit verirler. Her bolus ile kan basinci ve
CO vyiikselir ve giderek daha stabil hale gelir. Bu hastalarin ¢ogu, LV dalis basinc1 10-15
mmHg'nin altinda iken iyi bir kan basinci ve CO degerini koruyabilirler. Voliim infiizyonu ile
kan basici veya CO degerleri yiikselmeyip dolus basinglart 10-15 mmHg'y1 asmakta olan

olgularda, ventrikil fonksiyonundan bozulmadan kuskulanilmalidir.
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Kardiyopulmoner bypasstan ¢ikista tembel, zayif kontraksiyon gozlenen kalp giderek
distandii olmaya baglar (pompa yetersizligi). Bu olgularda, CPB'a yeniden girilirken inotrop
destek baglatilir. Sistemik Vaskuler Rezistans yiksek ise, nitroprusid ile afterloadun
azaltilmasina c¢alisilir. Hasta; atlanmis bir iskemi (greftin kink yapmasi, koroner vazospazm),
valviiler disfonksiyon, sant veya RV yetersizligi yoniinden yeniden degerlendirilmelidir.
Tanida TEE(Transtzefageal EKO) yardimci olabilir. Eger inotroplar ve afterload azaltilmasi
yetersiz kalirsa, intra aortik balon kontrapulsasyon (IABCP) baglatilir ve yeniden CPB'dan
ayrilma (weaning) denenir. IABCP' un etkinligi, onemli Ol¢iide balonun inflasyon ve
deflasyonun zamanlamasinin uygun olup olmamasina baglidir. Afterloadu azaltmak icin LV

ejeksiyonundan hemen 6nce maksimum balon deflasyonu saglanmalidir.

Inotroplar, miyokardin oksijen gereksinimini arttirdigindan bypasstan cikista rutin
olarak kullanilmamalidir. Kalsiyumun da rutin kullanimi, benzer sekilde iskemik
zararlanmaya ve koroner spazma (6zellikle operasyon dncesinde kalsiyum kanal blokeri alan
olgularda) neden olabilir. Sik kullanilan inotroplar ve vazopressorler Tablo-3'de verilmistir.
Dopamin ve dobutamin bunlar arasinda en sik kullanilanlardir. Dobutamin, dopamin'in aksine
dolus basinglarini artirmaz ve daha az tasikardi olusturur. Ote yandan, sadece dopamin
(diistik dozlarda) renal kan akimini diizeltir. Amrinon, selektif bir fosfodiesteraz tip III
inhibitorii olup anlamli arteryel ve venodilator 6zellikleri olan kuvvetli bir inotroptur. Diger
inotroplarin aksine miyokardin oksijen gereksinimini arttirmadigi kabul edilir, ¢tinkli kalp
hizin1 dogrudan arttirmaz, LV afterloadunu azaltir. Amrinon ve katekolamin kombinasyonu,
sinerjistik inotrop etki gosterir. Klinik olarak epinefrin de potent inotroptur ve digerleri

yetersiz kaldiginda siklikla etkili olur, diisiik dozlarda agonist etkisi barizdir.

Bypass’tan ayrilmaya hazirlik listesi:
1. Hava tahliyesi tamamlanmali
2. Isitma tamamlanmali
Nazofarengeal 1s1 36 — 37° C
Rektal/mesane 1s1s1 35 — 37° C
3. Anestezi derinligi ve kas gevsemesi saglanmali
4. Kardiyak hiz ve ritm stabil olmali (gerekliyse (kirse) pace-maker kullanilmalr)
5. Perflizyon basinglari 1s1ya uygun diizeyde olmali

6. Metabolik parametreler
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Arteryel pH, pO,, pCO; normal sinirlarda olmali, Hct : % 20 — 25 olmali, K™ 4.0 — 5.0 mEq/I
olmaly, yeterli iyonize kalsiyum

7. Monitorizasyon g6zden gegirilmeli

Transducer’lar yeniden sifirlanmali, TEE (eger varsa) freeze modundan ¢ikarilmali

8. Respirasyon ve ventilasyon

Atelektaziler acilmali, akcigerler ekspanse edilmeli, pnomotoraks olup olmadig
degerlendirilmeli, torasik kavitelerdeki rezidiiel sivi drene edilmeli, ventilasyon % 100 O ile
saglanmali

9. IV sivilar yeniden baglanmali

10. Inotrop — vazopressor — vazodilatér preparatlar hazir olmali

11.EKG kabul edilebilir durumda olmalidir.

Sonu¢ olarak; tim asamalar, gézden gegirildi ve tamamlandi ise by-pass’dan
cikilabilir. CPB kademeli olarak vendz hattin klemplenmesi ve bu yolla rezervuara vendz
doniislin engellenmesi ile sonlandirilir. Es zamanli olarak perflizyonist arteryel pompanin
hizin1 yavaslatir. Boylece arteryel kaniil yoluyla hastaya kademeli olarak kan verilmis olur.
Venoz rezervuardaki kan hacmi islem ilerledikce diiser. PCWP, CVP, kalbin gozle

incelenmesi ve TEE ile yeterli preload saglandigina karar verilirse transfiizyon sonlandirilir.

2.3.4.Kardiyopulmoner Bypass Sonrasi Donem

Kardiyopulmoner Bypass’tan sonra kanama kontrolii yapilir. Protamin ile
antikoagiilasyon sonlandirilir ve gogiis kapatilir. Kanamanin, 6zellikle kalbin posterior
yiiziinden gelen kanamanin kontrolii kalbin kaldirilmasini gerektiginden ciddi hipotansiyon
nedeni olabilir. Once atriyal kaniiller ¢ikarilir, aortik kaniil ise pompada kalan kanin hizla
verilmesine olanak saglamak i¢in bir siire daha yerinde birakilir. Pek ¢ok olguda bypassin
sonlandirilmasiin ardindan ilave kan replasmani gerekli olur. Kan kolloid ve kristaloid
uygulamasi, dalis basinglari ve bypass sonras1t Het degerlerine gore yonlendirilir. % 27-30

civarinda bir Het'e ulagilmasi uygun olur.
CPB rezervuarinda kalan kan, aortik kaniil (eger hala yerinde ise), bir sell-saver cihazi

veya intravendz olarak hastaya verilebilir. Sik ventrikiiler ektopiler, lidokain veya

prokainamid ile tedavi edilmelidir. Bu sirada goriilecek ventrikiiler fibrilasyona doniisebilir.
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2.3.4.1.Antikoagilasyonun Sonlandirilmasi

Hemostazin yeterli olduguna karar verildiginde hasta da stabil ise, protamin ile
heparinin etkisi notralize edilir. Genellikle her 100 Unite heparin igin 1-1.3 mg protamin
uygulanir. Protaminin yeterliligi, ACT tayini ile kontrol edilmelidir. 50 100 mg ilave protamin
bazan gerekebilir. Asir1 dozda verildiginde protamin'in kendisinin de antikoagiilan 6zelligi

(heparinin 1/100' kadar) vardir.

Protamin uygulamasi, allerjik veya idiyosenkrazik reaksiyonlara bagli gibi goriilen
¢esitli hemodinamik problemlere neden olabilir. Yavas uygulandiginda genellikle bu etkiler
minimal iken bazan akut sistemik vazodilatasyona bagli hipotansiyon ve anlamli pulmoner
hipertansiyon olugabilir. Protamin i¢eren insiilin kullanan diyabetiklerde protamin uygulamasi

ile allerjik reaksiyonlarin olusma riski artar (25).

Bypassi takiben 1srar eden kanamalar genellikle uzun siirmiis (> 2 saat) bypasstan
sonra goriliir ve multifaktoryeldir. Kanayan sahalarin yetersiz cerrahi kontrolii, heparinin
yetersiz antagonizmasi, reheparinizasyon, trombositopeni, platelet disfonksiyonu, atlanmis
preoperatif hemostatik defektler, ya da yeni olusan defektler sorumlu olabilir. Protamin
uygulamasindan sonra ACT, kontrol degerine donmeli, gerekiyorsa ilave protamin

yapilmalidir.

Heparin etkisi yeterli olarak geri dondirtldiikten sonra bile reheparinizasyon (heparin
rebound) gelisebilir. Bu durum, heparinin protaminden ayrilip yeniden periferik kompartmana
ya da periferde bagli bulunan heparinin santral kompartmana doniisii ile olusabilir. Yeterli
cerrahi hemostaza ve normal bir ACT degerine ragmen sizintilar devam ediyorsa,
trombositopeni veya trombosit fonksiyon bozuklugu diisiiniilmelidir. Bu durumlarin her ikisi
de CPB'n bir komplikasyonudur. Trombosit sayisini, 40.000, 60.000 /uL {izerine ¢ikarmak
amaciyla trombosit infiizyonu gerekli olabilir. Kalitatif trombosit defektlerini dizeltmek
amactyla desmopressin (DDAVP) kullanilabilirse de etkinligine iligkin arastirmalar heniiz
yeterli sayida degildir. Nadiren dissemine intravaskiiler koagiilopati ve fibrinoliz ile

karsilasilabilir. Tani; fibrinojen, PT ve PTT seviyesinin tayini ile konulur. Bu olgularda, taze
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donmus plazma veya kriyopresipitat kullanilabilir. Aminokaproik asit, aprotinin veya

traneksamik asit de bazi olgularda elektif olabilir.

2.3.5.Postoperatif Donem

Vaka(operasyon) bitiminden sonra yogun bakima ¢ikarilan hastaya cerrahinin tipine ve
klinigin tercihine bagli olarak postoperatif donemde 2-24 saat siireyle mekanik ventilasyon
uygulanir. 11k bir kag saat siireyle dikkat, hemodinamik stabilite ve postoperatif kanamanin
monitOrizasyonuna sarfedilmelidir. Bir hemostatik defekt olmadikg¢a, ilk 2 saatte 250-300
ml/saati agan drenaj olmasi (gogis tiipiinden) siklikla cerrahi reeksplorasyon gerektirir. 100
ml/saati asan drenajlara da 6zel bir dikkat sarfedilmesi gerekir. Yetersiz drenaj, kardiyak

tamponada neden oldugundan acilen opere edilmesi gerekir.

Postoperatif problemin arasinda olan hipertansiyon, sik goriilen bir ve kanamay1 ya da
miyokardiyal iskemiyi arttirmamasi i¢in acilen tedavi edilmelidir. Bu amagla kullanilabilecek
en iyi ajan nitro-gliserindir. Daha uzun etkili ilaclar veya beta adrenerjik blokerler, ventrikdil
fonksiyonu iyi olan olgularda daha uygun olabilir. Sivi replasmani, dolus basinglarina gore
yonlendirilmelidir. Pek cok hastada operasyonu takip eden saatlerde volim gereksinimi
devam eder. Intraoperatif diiiretiklere bagli olarak hipokalemi siklikla gelisir ve potasyum

replasmani gerektirir.

2.4.Hastanin Kardiyopulmoner Bypassa Yamti

Hastanin cerrahi tedavisi i¢in kullanilan kardiyopulmoner bypassta hastanin
kardiyopulmoner bypassa yaniti karmasiktir. Bu yanitlardan bir kism1 ameliyat sirasinda bir
kismi1 da ameliyattan sonra olur. Ameliyat sirasinda kolayca taninan durumlar 5 asamada

izlenir.

2.4.1. Sistemik Damar Direnci

Normotermik ya da hafifce hipotermik CPB'de, sistemik damar direnci aniden diiser.
Sonra CPB siresince dereceli olarak artar. Hastadan hastaya sistemik damar direnci ve

perfiizyon sirasinda sistemik arteriyel kan basinci ¢ok degisiklik gosterir. Koroner arter
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hastalar1 CPB sirasinda, Ozellikle yiiksek damar direnci gelistirmek egilimindedirler.
Kardiyopulmoner bypass sirasinda derin hipotermi oldugunda, sistemik damar direnci normo-
termik ya da hafif derecede hipotermik bypasstan daha fazla diiser.

Kardiyopulmoner bypass sirasinda sistemik damar direncine farmakolojik midahale
cok tartisilmigtir. Normotermik ya da hafif hipotermik CPB sirasinda arteriyel kan basinci 55
mm Hg'nin altina distiigiinde, beyin kan akimimin istenenden ¢ok daha az oldugu one
suriilmiistir. Isitma swrasinda birka¢ dakikadan uzun bir siire disiik kalirsa, cerrah
farmakolojik olarak sistemik damar direncini ve béylece arteriyel kan akimini artirmaktadir.
Boylece koroner kan akimi daha yeterli hale gelmektedir. Perfiizyon akim hizini isitma
sirasinda artirmak, arter basincini artirmakta etkisizdir. Kardiyopulmoner bypassin bu
doneminde sistemik damar direnci ¢ok yiikselirse, ortalama arteriyel kan basinct 100 mm
Hg'nin {izerine ¢ikar; cerrahlar, farmakolojik olarak, basincin bu diizeyin altinda tutulmasi

gerektigine inanmaktadirlar.

2.4.2. Tum Vicut Oksijen Tuketimi

Kardiyopulmoner bypass sirasinda VO, temelde perfiizyon akim hizi ve hastanin 1sisi
ile belirlenir ise de, hastanin biyolojik yanit1 da bir etkendir. Bu olaymn tam niteligi hakkinda

hentz yeterli bilgi bulunmamaktadir.

2.4.3. Kansik Ventz Oksijen Duzeyleri

Karisik vendz oksijen diizeyleri perfiizyon akim hizinin degiskenlerine bagl ise de
perfiizatin hemoglobin konsantrasyonu ve arteriyel oksijen basinci ile de ilgilidir ve hastanin
VOyye yanitina baghdir. Ayrica VO,'yi etkileyen 2 3-difosfogliserat (kirmizi kan
hlicrelerinde) ve pH gibi kismen kontrol edilebilen degiskenlere de baglidir. Bu iliskiler Fick

denklemi ile ifade edilir.

Mikro dolasimin ¢ogunun perfiize oldugu bilindiginde, karisik(mikst) vendz oksijen
diizeyleri ortalama doku oksijen diizeyini yansitir. Boylece CPB sirasinda karisik vendz ok-
sijen diizeyleri kismen normal (PVO; 30 ile 40 mm Hg, SV m %60 ile 70) ve VO, kismen
normalse, doku oksijen diizeyleri kismen normaldir ve tam vicut perflizyonu hastanin

metabolik gereksinimini karsilar.
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244 Metabolik Asidoz

Hasta icin tehlikeli olan metabolik asidoz temelde laktik asidemiden olusur. Metabolik
asidoz, CPB de dahil olmak iizere, sistemik kan akimini akut olarak azaltir. Kardiyopulmoner
bypass kullanilarak yapilan ameliyatlarda kan laktat konsantrasyonunda onemli bir artis

vardir; fakat 6nerilen perfiizyon akimlart saglandiginda bu konsantrasyon 5 mmol/I’yi asmaz.

2.4.5.Katekolamin Yaniti

Kardiyopulmoner bypassta kullaninlan prime soliisyon, ilaglar ve yabanc1 yiizeylerle
temas bir ¢ok faktori tetiklemektedir. Dolasimdaki katekolaminlerin CPB'ye yaniti pek ¢ok
grup tarafindan arastirilmis ve sonuglar tartismali olarak alinmistir. Gliniimiizde CPB
sirasinda bol miktarda epinefrin salgilandigi bilinmektedir (birincil olarak adrenal
medulladan). Kardiyopulmoner bypass baslangicindan hemen sonra plazma epinefrin
diizeyleri yiikselir ve CPB'den sonra diiser. Norepinefrin diizeyleri ameliyattan hemen sonra
hipertansiyon gelisen hastalarda yiikselir. Bu yikselme genel sempatik sinir sistemi desarjina
baghidir. Artan kan norepinefrin diizeyleri CPB sirasinda akcigerlerden gegen kan akiminda

azalmaya baglidir; ¢linkii norepinefrin, temelde akcigerde inaktive olur.

2.5 Kardiyopulmoner Bypassin Hasar Etkileri

Modern tibbin harikalarindan biri olan Kardiyopulmoner Bypassta CPB yapilan
hastalarda bir dereceye kadar zarar olusmaktadir. Ayrica bypass siiresi uzadikca zarar ortaya

¢ikma ihtimali de artmaktadir (17).

Membran oksijenatorler, arteryel filtreler, hava dedektorleri ve diger yenilikler
yillardan beri ciddi zararlarin miktarini azaltmistir ve yeni yapilan cihazlar da hastalarin
giivenligini arttirmaya devam etmektedirler.

CPB 'nin zararlh etkilerini azaltmak i¢in olabilecek hasarlar1 anlamak Onemlidir.
Perflizyonistin amaci taninabilen zarar verici durumlarin ortaya g¢ikmasi halinde hastay1
normal fizyolojik durumuna geri dondurmektir. Cogu hastada durum normal olmasina karsin,
baz1 hastalarda olumsuz durumlar goriilebilmektedir. En agir bicimde CPB’ye bu yan etki
post perflizyon sendromu adini alir ve az yada ¢ok akciger disfonksiyonu klinik bulgularini
icerir.
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Renal disfonksiyon, anormal kanama diyatezi, enfeksiyona meyil interstisyel siv1 artisi
ve lokositoz, ates, vazokondriksiyon ve hemoliz gorllebilir. Ayrica oksidatif stres adl
kimyasal islemlerle genetik materyal DNA hasara ugratilarak hiicre oliimiinii artirilmaktadir.
Yapilan bazi arastirmalar sonucunda bu etkilerin incelenen temel mekanizmalar olmadan da

var oldugu gosterilmistir. Sonug olarak hem 6nleme hem de tedavi ampirik kalmaktadir.

2.5.1 Kardiyopulmoner Bypassta Hasar Olusturan Etmenler

Kanin anormal olaylarla karsilagsmasi

Arterial kan akimi 6rneklerini bozmasi
Yetersiz miyokard perflizyonu

Serbest oksijen radikalleri

Oksidatif stres

DNA hasari

Katekolaminler

Aortik kros klemp
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Mikrovaskiiler gegirgenliginde degisiklikler

2.5.1.1. Kanin Anormal Olaylarla Karsilasmasi

Kan ile yabanci ylizeylerin temasi ile kardiyopulmoner bypass sirasinda kan {izerinde
onemli degisiklikler olmaktadir. Bu etkileri olusturan etmenler nonbiyolojik etkiler endotelyal
olmayan yizeylerde temasta olmak, shear stresine maruz kalmak, kabarcik, fibrin partikdlleri
ve platelet ageregatlar1 gibi anormal maddelerle temas etmektir. Diger bir etki ise temas
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yiizeyi artikga nonendotelyal yiizeye degen kan miktarindaki hasarin artmasidir. Bdylece en
hassas yuzey, biiyiik bir kan miktarinin gaz degisimine verildigi oksijenlenme yiizeyidir.
Bubble oksijenatérde non biyolojik yiizey gazdir. Membran oksijenatorlerde yiizey genellikle
membrandir. Ancak yapilan galismalar; hava mikrokabarciklarinin zar yiizeyine yapisma
egiliminde oldugunu ve non biyolojik yilizeyin diisiiniildiiglinden daha karmasiktir. Diger
nonbiyolojik yuzeyler ise 1s1 degistiricisinin biyolojik olmayan yizeyleri, ¢esitli kopiik alici,

kabarcik alic1 ve filtre aygitlaridir.

Kanin rezervuarlardaki, tiipler ve kaniillerdeki yiizeyi ufaktir ve daha az kritik olarak
degerlendirilir. Nonbiyolojik yizeylerin plateletlere dogrudan ve dolayli etkileri vardir.
Boylece, plateletler embolize olur, platelet sayilar1 azalabilir ve yapisma ve agregat
ozelliklerinde ayni1 anda azalma meydana gelir. Kanin biyolojik olmayan yiizeylere maruz
kalmasi, beyaz kan hiicreleri lizerinde birtakim etkilere sahiptir. Fakat kesilme stresi en
onemli etkidir. Tastyic1 proteinler kanin nonbiyolojik yiizeylere temas etmesiyle hasara ugrar.
Tasiyic1 gammaglobiilinler yabanci yiizeylerde 6zellikle kan-gaz degisim yiizeyinde denatiire

olur (25).

Sekil 5. Kanin anormal dis etkenlere bagh olarak hasarlanma mekanizmasi

Fizyolojik olmayan yuzeyler Yirtilma gerilimi Anormal maddelerle

SN

Sekilli kan elemanlari <:::> Plazma

temas

Eritrosit Onkotik proteinler
Lokosit Tas1yici proteinler
Platelet Humoral amflifikasyonsist.

(Koagulasyon, fibrinolizin, komplemen )

Bradikinin--------==-mmm oo Vazokonstriksiyon
LOkosit hasari-------==--==m-m oo oo e Ates
Lokosit+Platelet aracili endotel hasari----------===========---mmemmemm oo Odem
Koagiilasyon faktorleri tiiketimi+Platelet hasari----------------=---=-------- Kanama
Platelet ve fibrin mikroembolisi---------=-======mmmmmmmmm oo Organ disfonksiyonu
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2.5.1.2.Kompleman Aktivasyonu

Dolasimdaki glikoproteinler viicudun immanolojik hasara, enfeksiyonlara ve travmaya
yanitinin temelini olusturan etkilerden birisidir. Kompleman aktivasyonunda iki yol vardir.
Klasik yol, genelde antijen-antikor interaksiyonu ile baslar, diger yol olan properdin yolu
kanin yabanci ylizeylere temasi ile baslar. Kompleman selalesi bir kez aktive olunca giiglii
"anafilatoksinlerin" iiretimiyle sonuglanir. Bunlar C3a. C4a ve Cb5a olarak adlandirilir ve
damar gecirgenligini artirir, diiz kas kontraksiyonuna neden olur, beyaz hiicre kemotaksisine

aracilik eder, beyaz kan hiicreleriyle agregasyonu ve enzim salinimini kolaylastirir (15).

Kompleman aktivasyonu CPB'siz ameliyatlarda da gorilmekle birlikte, aktivasyonun
boyutu CPB ile oldugundan ¢ok daha azdir (15,29,30). Sonucta; Kompleman aktivasyonu,
bazofil ve mast hiicre uyarimi kapiller permeabiliteyi artirarak vazodilatasyona neden olur
(31,17).

2.5.1.3. Mikrovaskiiler Gecirgenlikte Degisikler

Kardiyopulmoner Dbypass sistemi ile yapilan kalp ameliyatlarindan sonra
ekstravaskiiler sivi artisindaki artisin dogrudan CPB siiresine bagli oldugu yapilan bazi
caligmalarla ortaya ¢ikmistir. Royston ve arkadaslari (1985), Tc"m ile isaretlenmis
dietilentriamin-penta-asetat (DTPA) ile yaptiklar1 calismada, CPB'de akciger alveoler-kapiller
bariyerinin gegirgenliginin arttigini1 gosterdiler (32).

2.5.1.4.Serbest Oksijen Radikalleri

Oksijenden tureyen radikaller; krosklampli iskemik dénemde ve reperfiizyon un erken
donemlerinde olusan oksijenin degisiklige ugramis molekiilleridir. Reperfiizyon sathasi tam
krosklempin kaldirildig1 ve kalbe yeniden kan akiminin basladigi zamandir. Olusan kimyasal
reaksiyon oksijen molekiiliiniin dig yoriingesine tek bir elektronun eklenmis olmasidir.
Sonugta olusan serbest oksijen radikalleri birgok sekilde zararli etkiye sebep olurlar. Bu
radikallerin hiicre membraninda ve miyokardda hasar yaptiklart gosterilmistir. Bu radikallerin
sonucu olarak kalpte bir¢ok zararli etkilerinin oldugu ortaya ¢ikmaktadir. Etkiler arasinda

aritmiler de gérulmektedir.
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Kardiopleji solusyonunun diizenlenmesindeki amaglardan biri de radikalleri zararsiz
hale getirecek koruyucular1 yapmaktir. Mevcut koruyucularin sonuglart koruyucu etkilerine
gore degerlendirilir. Yine de birgok arastirmaci kardioplejiye SOD (Superoksit Dismutaz),
MPG, katalaz, allopurinol veya oksipurinor, gibi koruyucularin eklenmesinin yararli olacagini

diisinmektedirler.

2.5.2 Kardiyopulmoner Bypassta Etkilenen Organlar

2.5.2.1 Akcigerdeki Sonuclar

Akcigerlerde olusan hasar CPB'nin en sik hasaridir. Cerrahi insizyona bagl olarak
go6gls duvarmin biitlinliigii ve mekanigi bozulmaktadir. Solunum membranlarinin kalinligi
sadece 6 mikrondur. Akcigerlerin bypass yapilmasindaki etki kendisini anormal fizyolojik
kosullarla karsi karsiya birakmaktadir. Pompa slresi uzadik¢a akcigerde bozukluk olma
ihtimali artmaktadir. Akcigerler ayrica; pompa hatlarinin yol agtig1 temas aktivasyonuna bagl
kanda olusan Inflamatuar cevaplara da o6zellikle maruz kalmaktadir. C3a ve C5a' nimn
kompleman aktivasyonu lokositlerin aktivasyonuna neden olmaktadir. Bu da nétrofillerden
proteolitik enzimler ve serbest oksijen radikallerinin salinmasiyla akcigerlerde
l6koembolizasyona sebep olur. Pompa akcigeri (interstisyel 6dem, atelektazi ve alveol igi
o0dem ile konjesyon olan akcigerler) akut solunum yetmezliginin bir seklidir. Akcigerlerde
kapillerlerden kacaga yol acan artmis damar gegirgenligi kompleman aktivasyonunun, nétrofil

arasidonik asit metabolitleri ve diger faktorlerin sonucunda ortaya ¢ikmaktadir.(32).

HemodilUsyona bagli olarak kolloid ozmotik basingta (COP) azalma da interstisyel
pulmoner 6demin olusmasina katkida bulunabilir. Pulmoner damarlarin asir1 dolmasi sivi

birikimiyle sonuglanan hidrostatik basing artigina sebep olabilir.

Atelektazi, kollabe olan akciger, kalp cerrahisinden sonraki sik bir durumdur.
Akcigerler bypass sirasinda degismis bir durumda bulunmakta (sénmiis, sabit sigirilmis ya da
aralikli sisirilme) bu da atelektaziye katkida bulunmaktadir. Hipotermiye bagli frenik sinir

hasar1 da pulmoner disfonksiyona neden olabilir.
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2.5.2.2.Bobreklerdeki Etkiler ( Renal Disfonksiyon)

Bypasstan sonra bobreklerde bozulma nispeten sik rastlanan bir olaydir. Yaklasik
olarak kardiak outputun %25'i bobreklere gonderilmektedir. Bypassa bagli olarak ortaya ¢ikan
dilisyona bagli endokrin degisiklikler de bobrek fonksiyonunu azaltabilir. Bobreklerin hasarli
eritrositleri ve bypass hatlarinda hasar gérmiis diger elemanlar1 da filtre etmesi gerekebilir.
Eritrositlerin harabiyeti (hemoliz) hemoglobinin plazmaya salinmasina sebep olur. Bu da
hemoglobin silindirlerine yol agabilir. Serbestlesen hemoglobin miktar1 ¢ok fazla olursa

bobrek filtre edilen hemoglobini reabsorbe edemez ve hemoglobinuri ortaya ¢ikar.

Akcigerlerde oldugu gibi postop yetmezligin en iyi gostergesi preoperatif kot renal
fonksiyondur. Uzamis bypass siiresi ve pompa prime'ina fazla miktarda albumin eklenmesi

bobrek fonksiyonlarina kotiilestirici yonde etki eder (1).

2.5.2.3.Norolojik Etkiler

CPB sonrasinda bir miktar norolojik bulguya rastlanabilmektedir. Bunlar genellikle
minimal bulgular olup devam eden bir soruna yol agmazlar. Bununla birlikte vakalarin ufak
bir yiizdesinde de olsa ciddi kalic1 hasarlar ortaya cikabilir. Kalict olan hasarlar genellikle

embolik bir olayin sonucunda (serebrovaskiiler olay, felg) olmaktadir (33).

Beyindeki emboli hava, kan pihtisi, yag, aterom, kalsifik dokiintiiler veya hatlardaki
dokiintiilerin arterleri tikamasi ve beynin etkilenen bolgesine oksijen gitmemesi sonucunda
olmaktadir. Hava embolisi dncelikle hizli1 erimeyen azot yiiziinden olmaktadir. Bu da pompa
hatlarimin yiiksek oranda eriyebilen CO; ile flush (yikama) yapilmasinin sebebidir. Hava
embolisinin gostergeleri felg, kardiak aritmiler ve ventrikiil disfonksiyonu olmasidir. Bu
olaylarin iicte ikisi intraoperatif olarak meydana gelmekte ve diger vakalarda da postopda
olusmaktadir. Bir¢ok norolojik hasarin sebebi olarak kanutlasyon ve aortanin klemplenmesine

bagli emboli diistiniilmektedir (33).
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2.5.2.4Hematolojik Etkiler

Hastanin kaninin perfiizyon hatlarina temas etmesi ve Sistemik heparinizasyonun
uygulanmasi kanda ve pihtilasma Ozelliklerinde degisikliklere sebep olur. Postoperatif
dénemde hastada plazma serbest hemoglobinin olmasi bypassta eritrositlerin harabiyetini
gosterir. Prime solusyon ile dillisyon yapilmasi da kan etkileyen diger bir dnemli faktordiir.
Perfiizyonistler tekrar operasyona almip CPB'a girilen hastalarda kan dirlinlerinin
kullanilabilecegine dikkat etmelidirler. Postoperatif kanama kalp cerrahisinde sik rastlanan bir
komplikasyondur. Postoperatif kanama dolayisiyla tekrar ameliyathaneye alinan hasta orani
% 5 kadar ytiksek olabilmektedir. Pihtilagmay1 etkileyen daha 6nceden mevcut hastaliklar ya
da aspirin gibi bazi ilaglar kalp cerrahisinde 6zellikle risk tagimaktadirlar. Karaciger hastaligi,
iremi ve diger hastaliklar hastay1r pihtilasma bozuklugu ile kars1 karsiya birakabilirler.

Heparinin noétralize edilemedigi hastalarda bu da postop kanamanin sebebi olabilir.

CPB 'den sonra heparinin tam olarak notralize edilmesi kanamayi 6nlemek igin
onemlidir. Heparinin noétralize edilmesinde bir siipheli durum varsa ilave protamin yapilmasi
da gerekli olabilir. Trombosit fonksiyon bozuklugu bypassin dilisyonel etkisiyle veya kanin
hava ve pompa hatlarindaki diger materyallerle temasina bagl olarak ortaya cikabilir. Yaygin
damar i¢i pithtilasma (DIC) bypass sonrasi nadir rastlanan bir durumdur. Bu ciddi hastalikta
pihtilagsma faktorleri uygun olmayan sekilde harcanmakta ve sistemik kanamalar ortaya
cikmaktadir. Pompa hatlarina temas sonucunda fibrinoliz ortaya ¢ikar. Heparin fibrinolizi
inhibe eder ve Onemli komplikasyonlar1 engellemek i¢in uygun diizeyde aktive edilmis

pihtilagsma zamanini siirdiirmek gereklidir.

2.5.2.5.Kompleman Sistemine Etkiler

Kompleman sistemi infeksiyonlara ve yabanci cisimlere kars1 antikorlara baglanarak
islev goren karmasik yapili proteinlerdir. Ciddi allerjik reaksiyonlar kompleman sistemini de
ilgilendirebilirler. Kompleman proteinleri birbirine ardisik olarak reaksiyona girerler ve

bircok immin cevabi ortaya ¢ikarirlar.

Kompleman sisteminin uygun olmayan sekilde aktivasyonu hastaya zarar verebilir.
Damar gegirgenligini arttiran, 6dem, diiz kas kasilmalarina yol agan anaflatoksinler ortaya

cikabilir. Beyaz kan hiicrelerinin inflamasyon yerine gitmelerini saglayan, lizozomal
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enzimlerin ve dokularin zarar veren toksik serbest oksijen radikallerinin ortaya ¢ikmasina yol

acan kemotaktik faktorler de olugabilmektedir.

Otoimmun hemolitik anemi gibi vakalarda oldugu gibi eritrositler de kompleman
aktivasyonu sonucunda parcalanabilirler. Bypass devreleri de belli 6lciide kompleman
aktivasyonuna sebep olmaktadirlar. C3a ve CS5a anaflatoksinlerinin olugmasi nétrofillerin
damar duvarina go¢ etmesine sebep olmaktadir. Arasidonik asit metabolitleri de salinmakta ve
damar gecirgenliginin artmasina sebep olmaktadirlar. Bu da akcigerlerde kapillerlerden

kacaga yol agmaktadir.

2.5.2.6.Endokrin Sistemdeki Etkiler

CPB, plazmadaki hormon ve vazoaktif maddelerin diizeylerindeki artigla belirginlesen
major bir stres yanit olusturur. Hipotermi, hemodiliisyon, nonpulsatil akim; insiilin,
prostoglandin, renin ve katekolaminlerin salinimini provake eder. CPB'ye cevap olarak Ts
hormonu azalir. T3 bazi ekipler tarafindan bypasstan normal sekilde ¢ikmasi saglanamayan
hastalar i¢in kullanilmaktadir. Bypassa geri doniildiigiinde verilmekte ve basarili olunursa

iyilesme doneminde de devam edilmektedir.

Insulin pankreas tarafindan artmis glikoz seviyesine cevap olarak salinan bir
hormondur. insulin glikoz metabolizmasim ve yag, karbonhidratlar ile proteinler icin gerekli
olan diger olaylar1 diizenler. Glikozun hiicre igine tasinmasi insulin tarafindan saglanir.
Hipotermik bypass sirasinda insulin cevabi azalir ve glikoz diizeyi yiikselir. Isinma sathasinda
ise instlin cevabi artmaktadir. Hiperglisemi bypass sonlandirildiktan sonra bir- iki saat daha

sirmektedir.

2.5.2.7 Karacigerde Etkiler

Milton Hersey Tip Merkezinde yapilan ¢calismalarda bypass sirasinda pompa akiminin
en az 2,2 L/m2/dak olmasi halinde karacigerde oksijen tiiketiminin siirdiigli gosterilmistir.
Bypass sonrasinda karaciger enzimleri genellikle artmistir ve muhtemel karaciger hasarim
gosterebilirler. Diger organlarda oldugu gibi, uzamis bypass siiresi hasarin artmasina yol

acmaktadir. Baz1 hastalarda cerrahiden sonra sarilik olabilmektedir. Bu, karaciger hasarinin
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sonucunda olabilecegi gibi kan verilmesine ya da kanda travmaya bagli asir1 bilirubinden de

kaynaklanabilir. Bu sarilik genellikle sinirli kalmakta ve bir hafta icinde gegmektedir.

2.5.2.8.Gastrointestinal Etkiler

En sik bildirilen gastrointestinal komplikasyonlar gastrointestinal hemoraji, intestinal
obstriksiyon ya da perforasyon, bilier traktus hastaliklari, mezenterik iskemi, pankreatitdir.
Risk faktorleri hastanin yasi, uzamis by-pass ve kros klemp siiresi, reoperasyon, diisiik
kardiyak outputdur. (vazopressor ya da intraaortik balon pompast kullanimi gerektiren

durumlar.)

2.5.2.9.Miyokardiyal Etkiler

Kardiyopulmoner bypass sirasinda etkilenen en 6nemli hasarlardan biri miyokard
hasaridir. Bu hasara neden olan etmenler; yetersiz miyokard perflizyonu, ventrikiler
distansiyon, ventrikuler kollaps, koroner embolizm, katekolaminler, aortik kros klemp ve
reperfiizyon sayilabilir.

CPB 'nin Zararli Etkilerinin Ozeti:

Akcigerlerde; Atelektazi, hiicreler arasi sivi artisi, azalmig surfaktan Gretim, l6kosit
embolizasyonu.

Bobreklerde; Glomeriilasyon hizinin azalmasi, bobreklerde emboli, bobrek yetmezligi.

Norolojik etkiler; Serebral emboli, serebral kan akiminin azalmasi, serebral kanama,

felg, gecici yetmezlikler.
Hematolojik etkiler; Heparin rebound 'una baghi pihtilasma bozuklugu Azalmis
trombosit sayisi1 ve fonksiyonunda azalma, hematokrit azalmasi, serum elektrolitlerinde

azalma.

Kompleman sistemi; C3a ve Cba anaflatoksinlerinin olusmasi, aragidonik asit

metabolitlerinin saginimi, serbest oksijen radikallerinin salinima.
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Endokrin etkiler; Katekolamin artisi, ADH (vazopressin) artisi, renin. angiotensin ve
aldosteron duizeylerinin artisi, ACTH azalmasi, T3 tiroid uyarict hormonun azalmasi, insulin

cevabinin azalmasi ve kan glikozunun artmasi.

Karaciger; Karaciger enzimlerinin artmasi, sarilik

2.6. CPB (Kardiyopulmoner Bypass) ve Immiin Yamt

Kardiyak cerrahi sonrasi baslayan immiin yanit, organ disfonksiyonu ile birlikte
postoperatif mortalite ve morbiditeyi etkilemektedir. Yenidoganlarda ve pediatrik hasta
grubunda, erigkinlere gore daha belirgin bir yanit s6z konusudur. Bu yanitin baslamasi
ve/veya sirmesinde katekolaminler, notrofiller, kompleman sistemi, aktiflenen nétrofillerden
saliverilen sitokinler, iskemi-reperflizyon sirecinde agiga ¢ikan serbest oksijen radikalleri,
endotel hasari, kallikrein kaskadi, endotoksin saliverilmesi rol almaktadir. Proenflamatuvar
sitokinler olarak adlandirilan TNF, IL1, IL6, IL8 agik kalp cerrahisi sonrasi sistemik
enflamatuar yanitin tanisinda siklikla kullanilmaktadir. IL10 ise CPB’tan 2saat sonra
yiikselmeye baslayan antienflamatuar bir sitokindir. Prokalsitonin artig1 postoperatif morbidite
ile bir korelasyon gostermekle beraber, siipheli veya belgelenmis enfeksiyon varliginda daha

yiksek dizeylere ¢ikmaktadir.

Olaym tetiklenmesinde su etkenlerin sorumlu oldugu diisiiniilmektedir:
-Sistemik heparinizasyon
-Viicut dis1 dolasimda yabanci ylizeylerle temas
-Splanknik hipoperfiizyon
-Akut dilusyonel anemi
-Perflizyon basinci ve akim degisiklikleri
-Akcigerlerin dolasim dis1 kalmasi

-Farkli kan elemanlarinin ve kaskadlarinin aktiflenmesi
Trillium biopasif ylizeylerin; inflamatuar cevabi, kan kaybini ve transfiizyon ihtiyacini

azalttigt son c¢aligmalarda goOsterilmistir. Bu biopasif ylizeylerin klinik yarar1 elde

edilememekle birlikte biyokimyasal sonuglara etkisi oldugu gosterilmistir (36).
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3. SERBEST RADIKAL OLUSUM MEKANIZMALARI ve VOCUTTAKI
ANTIOKSIDAN SAVUNMA SISTEMLERI

Oksijen insan yasami i¢in ¢ok elzem olmasina karsin, normal metabolizma sirasinda
uretilen bazi reaktif oksijen tiirleri viicuda yogun bir zarar verme potansiyeline sahiptir (37).
Cogunu serbest radikallerin olusturdugu reaktif oksijen tiirleri normal oksijen molekiiliiyle

karsilastirildiginda, kimyasal reaktivitesi daha yiiksek olan oksijen formlaridir (51).

Serbest radikaller, dis atomik orbitallerinde bir veya daha fazla cift olusturmamis
elektron iceren yiiksek enerjili, stabil olmayan bilesiklerdir. Bu ¢iftlenmemis elektron serbest
radikallere biiyiik bir reaktiflik kazandirarak protein, lipid, DNA ve nikleotid koenzimler gibi
bircok biyolojik materyale zarar vermelerine neden olmaktadir. Bu zararin yaslanmay1 tesvik
ettigi ve ayrica kalp-damar hastaliklari, ¢esitli kanser tiirleri, katarakt, bagisiklik sisteminde
zayiflama, sinir sistemi dejeneratif hastaliklar1 gibi bir¢ok hastalia sebep olduguna dair

bilgiler bulunmaktadir (37).

Canli hiicrelerdeki oksijen metabolizmasi, ¢evre kirleticileri, radyasyon, pestisitler,
cesitli tibbi tedavi yollart ve kontamine sular gibi bir¢ok etmen kaginilmaz bir sekilde oksijen
tiirevi serbest radikallerin olusumuna yol agmaktadir. Bu radikallerin baslicalari; tekli oksijen
(10, ), superoksit anyonu (-O,-), hidroksi (-OH), peroksi (ROO-) ve alkoksi (RO-)
radikalleridir (45). Reaktif oksijen tlrlerinin zararlarina karsilik viicuttaki farkli dogal
savunma sistemleri serbest radikalleri kontrol altinda tutmaktadir. Bu sistemler farkli
hiicrelerde ve farkli serbest radikaller iizerinde rol oynadiklari i¢in birbirlerini tamamlayici

niteliktedir (37).
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Tablo’da prooksidan faktorler ve antioksidan savunma sistemleri arasindaki denge
gosterilmektedir

Oksidan Antioksidan savunma
Sigara dumani Superoksit dismutaz
Egzersiz Katalaz

Cevre kirleticiler Glutatiyon peroksidaz
Atesli hastaliklar Glutatiyon

Radyasyon Ubikinon

Coklu doymamis yag asitleri ile zengin bir | Selenyum

diyet Urik asit

Iskemi E vitamini
Karsinojenler C vitamini

- karoten ve diger karotenoidler

Serbest radikallerin neden oldugu oksidasyonlar1 6nleyen, serbest radikalleri yakalama

ve stabilize etme yetenegine sahip maddelere “antioksidan” ad1 verilir (42).

Antioksidanlar mekanizmalarina gore, birincil ve ikincil antioksidanlar olmak iizere
ikiye ayrilmaktadir. Birincil antioksidanlar; mevcut radikallerle reaksiyona girerek bunlarin
daha zararli form