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IKi FARKLI KARDIYOPLEJi SOLUSYONU KULLANILAN OLGULARIN
RETROSPEKTIF DEGERLENDIRILMESI
Emre USTEL, DEU Saglik Bilimleri Enstitiisii, emreustel@hotmail.com

OZET

Giris:

Miyokard koruma yontemleri acik kalp cerrahisinin temel konularindan birisidir.
Iskemi-reperfiizyon hasarma ikincil olarak ortaya ¢ikan kardiyak fonksiyon bozuklugu
postoperatif morbidite ve mortalite ile dogrudan iliskilidir. Bu ¢alismamizda ekstrakorporeal
dolagim sirasinda uygulanan kardiyopleji yontemleri olan modifiye Del Nido kardiyoplejisi
ile tam kan kardiyoplejisi uygulamalarinin kardiyak ve renal fonksiyonlar {izerine olan
etkilerinin degerlendirilmesini amagladik.

Materyal ve metod:

Calismamiz Ozel Denizli Cerrahi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi Kliniginde Ocak
2015-Ocak 2017 tarihleri arasinda agik kalp cerrahisi uygulanmis toplam 100 hastada
yapilmistir. Hasta gruplar1 retrospektif veri analizlerine dayali olarak taranmustir. Bilgiler
hastalarin ameliyattaki perfiizyonist kayitlarindan, ameliyat notlarindan ve yogun bakim hasta
takip formlarindan elde edilmistir. Bu veriler Ozel Denizli Cerrahi Hastanesi arsiv
kayitlarindan ve veritabanindan temin edilmistir. Bu hastalar igerisinden 30 yas ve iisti
eriskin hastalar, elektif sartlarda ilk kez ac¢ik kalp ameliyati olan hastalar ve aort kros klemp
stiresi 60 dakika ve iistii olan hastalar calismaya dahil edilmistir. Calisma gruplar1 “Modifiye
Del Nido Kardiyopleji soliisyonu” kullanilan (Grup I) ve “Tam Kan Kardiyopleji soliisyonu”
kullanilan (Grup II) hastalar olmak iizere 50’ser hastadan olusan esit sayida iki gruba ayrildi.

Bulgular:

Hastalar kullanilan kardiyopleji soliisyonu tipine gére modifiye Del Nido kardiyoplejisi
(Grup 1) (n=50) ve tam kan kardiyoplejisi (Grup I1) (n=50) grubu olarak esit sayida iki gruba
ayrildi. Arastirma kriterlerine uygun olarak segilen 100 hasta, 56 (%56)’s1 erkek ve 44
(%44)’i kadin seklinde basit randomize olarak se¢ilmistir. Calismadaki hastalarin yas
ortalamas1 59,79 = 11,43 olarak saptand. iki grup arasinda yas ortalamalari agisindan anlamli

fark saptanmadi (p=0.3).



Hastalarin ortalama kardiyopulmoner baypas(KPB) ve aortik kros klemp(AKK) stireleri
siras1 ile 153,50 (94 / 347) dakikave 95 (61/290) dakika olarak saptandi. iki grup arasinda
ortalama KPB ve AKK siireleri agisindan anlamli fark saptanmadi (sirasiyla; p=0.598 ve
p=0.414). Hastalarin postoperatif ortalama pH degeri 7,39 + 0,03 olarak saptandi. Hastalar
baz agig1 degerleri agisindan degerlendirildiginde ise tiim hastalarin ortalama baz acig1 -1,22 +
1,63 olarak saptand1. iki grup arasinda pH ve baz ag1g1 degerleri arasinda istatistiksel acidan
anlamhi fark saptanmadi (swrasiyla; p=0,057 ve p=0,212). Iki grup arasinda Diabetus
mellitus(DM) ve hipertansiyon(HT) tanilar1 agisindan istatistiksel anlamli fark saptanmadi
(sirastyla; p=0.541 ve p=0.548). iki grup arasinda postoperatif donemde inotrop kullanimi,
pacemaker ve defibrilasyon ihtiyact gelisimi agisindan istatistiksel anlamli fark saptanmadi
(sirastyla; p=0.803, p=0.356 ve p=0.269). Hastalar pre-op ve post-op LVEF degisimlerine
gore degerlendirildiginde ise Grup I’deki LVEF degisimi Grup II’ye gore anlamli yiiksek
saptand1 (p<0,001). Hastalar ayrica bobrek fonksiyon testlerindeki degisim agisindan {ire ve
kreatinin degerlerindeki degisimler agisindan degerlendirildi. iki grupta da post-op donemde
iire degerlerinde anlamli artis oldugu saptandi (p<0,001). Grup II’deki iire artisinin Grup
I’den istatistiksel agidan anlamli sekilde daha fazla oldugu saptandi (p<0,001). Grup II’deki
post-op hastalardaki kreatinin artisinin Grup I’den istatistiksel agidan anlamli sekilde yiiksek
oldugu saptandi (p<0,001).

Sonug:

Sonug olarak, acik kalp cerrahisinde “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu”
kullanimi, “tam kan kardiyopleji soliisyonuna” benzer klinik sonuglara sahiptir. Bununla
birlikte “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu”, postoperatif dénemde “tam kan
kardiyopleji soliisyonuna” goére daha iyi renal ve kardiyak koruyucu etkilere sahip oldugu
goriilmektedir. Bu konuda daha genis katilimli randomize prospektif ¢aligmalara ihtiyag
bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler:Kardiyopulmoner baypas, miyokard koruma, kan kardiyoplejisi,

modifiye Del Nido kardiyopleji.



RETROSPECTIVE EVALUATION OF CASES USING DIFFERENT CARDIOPLEGIA
SOLUTIONS
Emre USTEL, DEU Saglik Bilimleri Enstitiisii, emreustel@hotmail.com

ABSTRACT

Introduction:

Myocardial protection methods are one of the basic issues of open heart surgery.
Cardiac dysfunction, which occurs secondarily to ischemia-reperfusion injury, is directly
related to the postoperative morbidity and mortality. This study aims to evaluate the effects of
the modified Del Nido cardioplegia and whole blood cardioplegia, the cardioplegia methods
applied during the extracorporeal circulation, on the cardiac and renal functions.

Materials and methods:

The study was carried out on a total of 100 patients who underwent open heart surgery
between January 2015 and January 2017 in the Cardiovascular Surgery Clinic of Private
Denizli Cerrahi Hastanesi. The patient groups were screened based on retrospective data
analysis.The information was obtained from the perfusionist records of the patients in the
surgery, operation notes and intensive care patient follow-up forms. This data was obtained
from the archive records and database of Private Denizli Cerrahi Hastanesi. Among these
patients, adult patients aged 30 years and over, patients who underwent open heart surgery
under elective conditions, and patients with aortic cross-clamp time of 60 minutes or more
were included in the study. The patients were divided into two groups,each comprising an
equal number of 50 patients, as those who were administered the“Modified Del Nido
cardioplegia solution” (Group I) and those who were administered the“Complete Blood

Cardioplegia solution” (Group II).

Findings:

The patients were divided into two equal groups as modified Del Nido cardioplegia
(Group 1) (n=50) and whole blood cardioplegia (Group II) (n=50) according to the type of
cardioplegia solution used. A total of 100 patients, 56 (56%) male and 44 (44%) female, were
selected as simply randomized patients according to the research criteria. The mean age of the

patients in the study was determined to be 59.79+11.43. There was no significant difference



between the two groups in terms of mean ages (p=0.3). The mean cardiopulmonary bypass
(CPB) and aortic cross-clamp (ACC) durations of the patients were 153.50 (94/347) minutes
and 95 (61/290) minutes respectively. There was no significant difference between the two
groups in terms of the mean CPB and ACC times (p=0.598 and p=0.414, respectively). The
mean postoperative pH value of the patients was 7.39 + 0.03. When the patients were
evaluated in terms of their base deficit values, the mean base deficit mean of all patients was
determined to be -1.22 + 1.63. There was no statistically significant difference between the
two groups in terms of pH and base deficit values (p=0.057 and p=0.212, respectively). There
was no statistically significant difference between the two groups in terms of diabetes mellitus
(DM) and hypertension (HT) (p=0.541 and p=0.548, respectively). There was no statistically
significant difference between the two groups in terms of postoperative inotropic use, and the
development of pacemaker and defibrillation requirement (p=0.803, p=0.356, and p=0.269,
respectively). When the patients were evaluated according to pre-op and post-op LVEF
changes, the LVEF change in Group | was significantly higher than Group 1l (p<0.001).
Patients were also evaluated for changes in urea and creatinine values in terms of changes in
the renal function tests. There was a significant increase in the urea values of both groups in
the postoperative period (p<0.001). The urea increase in Group Il was found to be statistically
significantly higher than that of Group I (p<0.001). The creatinine increase in Group Il in the
postoperative period was statistically significantly higher than that of group I (p<0.001).

Conclusion:

In conclusion,the uses of “modified Del Nido cardioplegia solution” and “whole blood
cardioplegia solution” have similar clinical outcomes in open heart surgery. However, the
“modified Del Nido cardioplegia solution” seems to have better renal and cardiac protective
effects in the postoperative period compared to the “whole blood cardioplegia solution”.
There is a need for more extensive randomized prospective studies on this subject.

Keywords:Cardiopulmonary bypass, myocardial protection, blood cardioplegia,
modified Del Nido cardioplegia.



1. GIRIS ve AMAC

Acik kalp ameliyatlarinin etkin bir sekilde yapilabilmesi i¢in, asendan aortaya kros
klemp konulmasi ile kalbi durdurup, ortamda hareketi ve ortamin kanli olmasini azaltmak
gerekir. Kalbin calismadigi bu doénemde dolasim, kardiyopulmoner baypas (KPB) ve
ekstrakorporael dolagim (viicut disi dolagim) yontemleri ile saglanir. Aortaya klempin
konulup kalbin yeterli sekilde beslenemedigi siirede miyokardin fonksiyonlarinin
etkilenmemesi igin ¢esitli yontemler gelistirilmistir. Miyokardiyal korumada oncelikle kalp
uzun siire diyastolik arrest halinde tutulmalidir. Bu sekilde miyokardin ihtiyaci olan gerekli

elektrolitler ve oksijen karsilanmakta, boylece iskemiye karsi korunma saglanmaktadir.

Kalbin miyokard dokusunu korumak ve diyastolik arest saglamak i¢in kullanilan
soliisyonlara “kardiyopleji soliisyonlar1” denir. Kardiyopleji, uzun yillardan beri miyokardiyal
korumanin temel tasidir. Kardiyopleji soliisyonlarinin  hazirlanmasinda  kullanilan
elektrolitlerin farklilik gdstermesi sonucunda gesitlilik artmistir(1,2). Miyokard dokusunu
koruma yontemleri kalp cerrahisinin temel ilgili oldugu konularindan birisidir. A¢ik kalp
ameliyat1 gecirmis hastalarin postoperatif donemdeki hemodinamik durumlari, morbidite ve
mortalite oranlari, perioperatif donemde uygulanan miyokard dokusunu koruma yontemleri
ile dogrudan iliskilidir(3). Kardiyoplejik soliisyonlar, kardiyak girisimlerde miyokardiyal
hasar gelisiminin azaltilmasindaki en temel bilesenlerdir(4). Uygun Kkardiyoplejik
soliisyonlarin kullanimi, iskemi-reperfiizyon hasarinin 6nlenmesi ve ortadan kaldirilmasinda
onemli bir yere sahiptir(5). Klinigimizde acik kalp cerrahisinde “tam kan kardiyopleji
soliisyonu” kullanirken son iki yilda “Del Nido kardiyopleji soliisyonu” ve “modifiye Del
Nido kardiyopleji soliisyonu” kullanilmaktadir. Del Nido kardiyopleji soliisyonu, her ne kadar
son yirmi yildir konjenital kalp cerrahisinde rutin olarak kullanilmakta olsa da, eriskin
hastalardaki kullanimi son yillarda yayginlasmistir. Klasik kardiyopleji soliisyonlarindan
farkli olarak, tek doz Del Nido kardiyopleji soliisyonunun sagladigi uzun siireli miyokardiyal
koruma sayesinde erigkin kalp cerrahisi merkezlerinde yeni fenomen haline gelmistir.
Bununla birlikte acik kalp cerrahisinin yapildigi biiyiik merkezlerde “modifiye Del Nido
kardiyopleji soliisyonu” kullanimi artmis ve diger kliniklere 6rnek olmustur. Bu kardiyopleji
soliisyonlarmin konvansiyonel kardiyopleji soliisyonlar1 ile karsilastirilip etkinlikleri

aragtirilmistir(6,7,8).



Calismamizda, agik kalp cerrahisi ameliyati yapilmis eriskin hastalarda kullanilan ve
icerik olarak farkli iki kardiyopleji soliisyonu olan “modifiye Del Nido kardiyopleji
soliisyonu” ile “tam kan kardiyopleji soliisyonunun” miyokard tizerine olan etkileri agisindan
birbirine tstiinligi olup olmadig: arastirilmistir. Ayrica hastalarin postoperatif dénemdeki sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF), bobrek fonksiyon testleri (BFT) gibi parametrelerine
olan etkileri, aort kros klemp (AKK) sonrasi pacemaker ve defibrilasyon gereksinimi,
postoperatif inotrop ihtiyaci, yogun bakimda alinan kan gazi parametrelerindeki (pH,
bazagig1) degisimler degerlendirilmistir. Boylece nispeten yeni bir yaklasim olan “modifiye
Del Nido Kardiyopleji soliisyonu” uygulamasinin, konvansiyel bir yontem olan “tam kan
kardiyopleji soliisyonu” uygulamasina goére sahip oldugu ustiinliik ve zayifliklar1 ortaya
koymada literatiire katkida bulunarak, deneyimlerimizi diger klinikler ile paylasma imkanimiz

olacaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Ekstrakorporeal dolasim

Acik kalp cerrahisi ameliyatlarinin yapilabilmesi i¢in, cerrahi ortamda kan olmamasi
ve kalbin hareket etmemesi gerekir. 18. yy’in sonlarma dogru arastirmacilar, izole organ
perflizyonuna ilgi duymuslar ve bu nedenle kanin oksijenlenmesi i¢in bir yontem gelistirmek
icin ¢alismalar yapmislar. Von Frey ve Gruber doner silindirin i¢ yiizeyi tlizerinde ince bir
filmin igine kan akitildik¢a gaz degisiminin meydana geldigi bir kan pompasini tarif ettiler.
1937 yilinda John Gibbon, yapay kalp ve akciger ile yasamin devam ettirilebilecegini yaptigi
caligmalar ile gostermistir(9,10). EKD ile kan, yer¢ekimiyle veya vakum sistemi yardimiyla
rezervuara drene olur. Burada yapay bir akciger boyunca ilerler ve pompa yoluyla ¢ikan
aortadaki kantil ile arterlere iletilir(11,12,13,14).

KPB sirasinda diyastolde arrest hale getirilerek operasyon boyunca durdurulmus olan
kalp dokusunda gelisen iskemi-reperfiizyon hasari, postoperatif donemde artmis morbidite ve
mortalite acisindan olduk¢a Onemlidir. Operasyonun basarisinin degerlendirilmesinde
postoperatif kardiyak fonksiyon bozuklugunun onlenmesinde, kardiyoplejinin uygulama
stratejileri 6nemlidir. Ozellikle acik kalp cerrahisi uygulanacak hastalarda perioperatif
dénemde miyokard hasarinin dnlenmesinde uygun kardiyopleji soliisyonlarinin se¢imi biiyiik

oneme sahiptir (15,16).
2.1.1. Ekstrakorporeal dolasimin ve kardiyoplejinin tarihgesi

19.yy ortalarinda kanin EKD sirasinda oksijenlenmesi ile ilgili ¢alismalar baslamistir.
Fakat EKD’1n yapilabilmesine katki saglayan iki énemli olay mevcuttur. ilk olarak Werner
Frossman tarafindan uygulanan x-ray gorintiileme ile kalbe katater gonderilmesi teknigidir.
Ikincisi ise 1930 yilinda Mc Lean tarafindan heparinin bulunmasidir. Heparin viicut disi
dolasimin yapilabilmesini miimkiin kilmigtir. Bu dogrultuda heparin antagonisti olan
protomin ayni yillar i¢inde bulunmustur(17). EKD gelisiminde John Gibbon’in oksijenator
konusundaki ¢alismalar1 6nemli rol oynamistir (18). Bu ¢alismalarin paralelinde KPB gelisimi
artmis ve bunun sonucunda 1951 yilinda Clarence Dennis KPB ile ilk kalp ameliyati
yapmistir(19). KPB ile ilk basarili operasyon 1953 yilinda Gibbon tarafindan yapilan atrial
septal defekt(ASD) ameliyatidir(18).



1955 yilinda John Kirklin, Mayo Clinic’ te Gibbon’in kullandig1 kalp akciger
makinasina benzer bir cihaz kullanmis ve basarili bir VSD ameliyati gerceklestirmistir.
Kirklin ve arkadagslari, kalp cerrahisinde, kalp akciger makinasi kullanarak ilk hasta serilerini
basartyla yapmislardir(20). Lillehei ve ark., insanin dolasim sistemini kullanarak sistemik
kros sirkiilasyon yontemini bulmus ve basarili ameliyatlar yapmislardir. Bu yontem kisa siire

kullanilmis olsa da kalp cerrahisinin gelismesinde 6nemli bir basamak olmustur(21).

Son elli yilda, acik kalp cerrahisi sirasinda kalbi korumak i¢in bir¢ok tedavi stratejisi
gelistirilmistir. Bigelow ve ark. tarafindan 1950 yilinda yaymlanan makalede hipotermiden
bahsedilmis ve bu diisiinceden esinlenerek hem kalbi koruma hem de cerrahinin kapsamini
genisletmek amaglanmigtir. Hipotermi tekniginin, ameliyat esnasinda cerrraha ekstrakorporeal
pompaya bagvurmaksizin kansiz bir kalp ortami saglayabilecegi ve KPB sirasinda
kullanilabilecegi Onerilmistir. 1950 li yillarda cerrahlar fibrilasyonu oOnlemek amaciyla
potasyum igerikli bir soliisyon gelistirerek kontrollii kardiyak arrest saglanabilecegini
bulmuglardir(22). Sealy ameliyatlarinda gelistirdigi potasyum igerikli soliisyonu kullanmis ve
boylece ilk defa “kardiyopleji” terimini ortaya ¢ikarmustir(23). Melrose ve ark. normal ve
diisiik viicut sicakliginda aort kokiinden potasyum sitrat verilerek kalbin giivenli bir sekilde
durdurulup tekrar calistirilabilecegini bildirmislerdir. Kisa zamanda birgok merkez potayum
sitratli arest uygulamasini ameliyatlarina adapte etmislerdir(24). Bir siire sonra Melrose
kardiyopleji soliisyonun miyokard hasar1 ve nekroz olusturmas: sebebiyle kullanimi
azalmistir . Sonrasinda bir¢ok kalp cerrah1 potasyum indiiksiyonu ile yapilan arestten
normotermik kalp cerrahisine gegmislerdir. Normotermik kalp cerrahisi, KPB sirasinda
hastanin aortasina klemp konularak yapiliyordu. Klinik ve deneysel ¢aligmalar, aortaya klemp
konulmasiyla olusturulan arrestin normotermik kalp iskemisine neden oldugunu ve bunu
metabololik asidoz, hipotansiyon ve diisiik kardiyak output ile iligkili oldugunu bildirmislerdir
(25).

Daha sonraki yillarda agik kalp cerrahisi sirasinda kalbi arrest etme yontemleri iizerine
caligmalar siklagsmustir. Bretschneider diisiik sodyumlu ve kalsiyum igermeyen Kkardiyopleji
sollisyonu kullanmistir(26). Hearse ve ark. ¢esitli iceriklere sahip kardiyopleji soliisyonlarinin
gelistirilmesi ve St. Thomas solusyonunun kullanilmasi i¢in ¢alismalarda bulunmuslardir. Bu
kristaloid kardiyoplejiler, Ringer soliisyonu tabanli olup igerisinde potasyum, magnezyum,

sodyum ve kalsiyum eklenerek hazirlanmistir(27).



Gay ve Ebert diisiik konsantrasyonlu potasyum kloriir i¢eren kardiyopleji soliisyonu ile
ayni derecede kimyasal arrest ve aym miyokardiyal korumayr sagladiklarini

bildirmislerdir(28).

1980 ‘li yillardan sonra agik kalp cerrahisi sirasinda kalbi korumak i¢in biiyiik
cogunlukla kardiyoplejik soliisyonlara bagvurulmustur.  Arastirmacilar  kardiyopleji
soliisyonlarimin igeriklerini degistirerek Kliniklerine uygun olan soliisyonu bulmaya
calismiglardir. Bu ¢alismalarin yani sira potasyumca zengin kan kardiyoplejisi ¢alismalari hiz

kazanmustir (29).

Acik kalp cerrahisi siiresinde birgok kalp koruma teknigi ve metodu miimkiin iken,
hipotermi ve kardiyopleji soliisyonlart miyokardiyal korumada kose tast olmustur. Bircok
miyokardiyal koruma icin caligmalar yapilmasina ragmen, ideal kalp koruma yontemi,
kardiyopleji soliisyonu ve method heniiz bulunamamistir. Neyse ki su an mevcut kalp koruma

stratejileri, kalp cerrahisinde mortalite oranini diisiik tiutmay1 saglamistir(30).

Asagidaki tabloda son 50 yilda miyokardiyal koruma i¢in yapilan 6nemli ¢alismalardan

kisaca deginilmektedir(31).



Tablo 1.Miyokard koruma ydntemlerinin gelisim siireci(31).

REFERANS YIL CALISMA

Bigelow WG. 1950  Hipotermi ¢aligmalart

Swan H. 1953  Operasyon esnasinda insanda hipotermik arest uygulamasiyla kansiz ortam sagladi.

Melrose DG, Bentall HH 1955 Geri doniisiimlii kimyasal arest kavramini bildirdi.

Lillehei CW 1956  Koroner arter kaniilasyonu ile hipotermik kristoloid kardiyopleji methodunu bildirdi.

Lam CR 1957 Kardiyopleji terimi ilk defa kullanilmigtir.

Gerbode F,Melrose DG 1958  Insanda kalbi durdurmak igin potasyum kullanildi.

McFarland JA 1960  Miyokardiyal koruma igin Melrose teknigine kars: aralikli aort okliizyon veya koroner arter
perfizyon teknigini uygulamistir.

Bretschneider HJ 1964  Kalbi durdurmak i¢in diisiik sodyumlu, kalsiyum igermeyen ve prokain igeren kardiyopleji
soliisyonu gelistirdi.

Sondergaard KT 1964  Klinik ¢alismalarda miyokard koruma i¢in Bretschneider kardiyopleji soiisyonunu
kullanmustir.

Gay WA, Ebert PA 1973  Potasyumlu kardiyopleji ile kopek kalbini 60 dakika boyunca durdurarak hiicresel hasar
olugmadigimi gosterdiler.

Roe BB 1973  Kardiyopleji yontemlerinin, hipotermi ve kailler yikamanin miyokard korumada etkinligini
gostermistir.

Tyers WA 1974  Hayvanlarda, soguk kan infiizyonu ile miyokard dokusunu 4 °C de tutarak 90 dakika
iskemide kaldigini gosterdi.

Hearse DJ 1975  Farelerde iskemik hasar reddetmek igin preiskemik infiizyonu vurguladi ve St. Thomas
No.1 soliisyonunu buldu.

Braimbridge MV 1975  Kilinikte ilk defa St. Thomas soliisyonu kullandi.

Effler DB 1976 Oda sicakliginda basit aortik klempi onerdi

Buckberg GD 1979  Koroner aterlerin igine potasyum infiizyonu i¢in kani arag olarak kullanimini tanimladi.

Akins CW 1984  Koroner revaskiilarizasyon i¢in kardiyoplejisiz hipotermik fibrilatuar arest tekniginden
yararlandi.

Murray CE 1986  Reperfiizyon ve iskeminin kisa siireli periyotlari, kalbin uzun siireli iskemik periyoduna
dayanmasimi miimkiin kilacagimi bildirmistir.

Lichtenstein SV, Salerno TA 1991  Siirekli 1lik kan kardiyopleji kullaniminin klinik yararlarini rapor etti.
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2.2. Miyokard Metabolizmasi

Kalp kasinin kasilmast ve hiicresel aktiviteler igin gerekli enerji adenozin
trifosfattan(ATP) elde edilir. Glikoliz yoluyla gereken enerji doniistiirtiliir. Glikoz ile aerobik
yolla 36 ATP elde edilirken, anaerobik glikoliz ile 2 ATP elde edilir. Normal durumda, ATP
ve sitrat diizeyi glikolizin hizin1 ayarlar. Miyokard, iskemik dénemde enerjisini glikojenden
karsilar. Aerobik metabolizmanin yeterli olmadigi durumlarda, anaerobik metabolizma ile
enerji saglanmaya calisilir. Anaerobik dongii yoluyla glikoz yikimi ile laktat diizeyi artar ve

bu durum miyokard hipoksisinin belirtisidir(32,33).
2.2.1. Kalp kast hiicrelerinde aksiyon potansiyeli ve kasilma mekanizmasi

Kalp kast her biri 6zel islevler tistlenmis degisik tiirlerde hiicrelerden olusur. Bir kismi
kalbin otomatik ritmini olustururken, bir kismi1 uyart1 iletimini ve bir kism1 da kasilma islevini
yerine getirir. Kalp hiicrelerindeki aksiyon potansiyelleri iyon kanallarindaki farkliliklardan
dolay1 daha uzun stirelidir(34,35)

Kalp hiicrelerinin aksiyon potansiyelinin hizli depolarizasyon evresinde(evre 0) hiicre
icerisine Na’ akimi olur. Aksiyon potansiyelinin erken repolarizasyon evresinde (evre 1), Na*
gecirgenliginde azalma olmasiyla hiicre disina dogru K* akimlari olur. Kalp kasinin aksiyon
potansiyelindeki plato evresinde (evre 2), yavas Ca*? kanallarindan hiicre i¢ine Ca*? gecisi
olur. Bu igeriye dogru Ca*? akimlari ile ayn1 zamanda hiicre disina dogru K* akimi olur.
Repolarizasyon evresinde (evre 3), K kanallari aktiftir. Istirahat potansiyeli (evre 4)
durumunda depolarizasyon ile kapanip hiperpolarizasyonla acilan K*  kanallar

etkindir(36,37).

Kalbin kasilmast, hiicre i¢i Ca*® konsantrasyonu ile ilgilidir. Depolarizasyon ile zardaki
kalsiyum kanallarindan Ca* gecisi ile hiicre ig¢indeki Ca*? miktarinin artmastyla
sarkoplazmik retikulumdan Ca*? salimi ile hiicre i¢i Ca™® konsantrasyonu artar. Bu
konsantrasyon artig1 kasilmay1 baglatir. Kalp kasinin gevsemesi i¢in, kalsiyum pompasi ve

Na-Ca yer degistirmesi ile miyofilamentlerden Ca*? uzaklastirilir(38, 39).

11



Px = Permeability to ion X

o,+ Pna
€ pand AP,

Phase Membrane channels

Na* kanallan agik
Na* kanallari kapah

Ca?* kanallan agik
Hizli K+ kanallan kapali

&
=}
o)

Membran potansiyeli (mV)

60 - *Pna

Ca?* kanallan kapali
yavag K* kanallan acik

©
O 0 000

-100 istirahat potansiyeli

1

—4

1 I |
0 100 200 300
—Time (msec) ——»

Sekil 1: Kalp kast hiicrelerinde depolarizasyon ve repolarizasyon(40)
2.2.2. Miyokardiyal Reperfiizyon Hasari

Kalbin damarlarinda dolasan kanin yeterli miktarda olmamasi, miyokard dokusunun iyi
sekilde beslenememesine, olusan metabolitlerin uzaklastirilamamasina neden olmaktadir. Bu
siire¢ ile yetersiz oksijen sunumu iskemiye ve hiicre kaybina yol acar. Kalp hiicrelerinde
nekroz gelisimi ise iskemi reperfiizyon evresinde tetiklenen mekanizmalarin ortak sonucudur.
Serbest oksijen radikalleri de, doku iskemisi sonrast miyokardda oksijen miktarindaki artis ile
ortaya c¢ikar (41). Iskemi-reperfiizyon hasarmin temel iki bileseni bulunmaktadir: Ca*
hemostazi ve serbest oksijen radikallerinin (SOR) olusumu. Iskemi siiresince intraseliiler Ca*?
iyonu, istirahat fazindaki normal sitozolik Ca™® konsantrasyonundan sorumlu olan,
sarkolemma ve sarkoplazmik retikulumda bulunan enerji bagimli Ca®* pompalarinin
calismamas1 sonucunda artmaktadir. SOR iliskili endotel disfonksiyonu mikrovaskiiler
hasardan sorumludur. Yine SOR nedeniyle artan inflamatuar mediatorler ve adezyon
molekiilleri notrofil ve trombosit indiiksiyonunu yapar. Bu nétrofiller hasarli endotele dogru
reaksiyon gosterirler. Yapilan bir¢ok ¢alismada nétrofil aktivasyonu ve infiltrasyon derecesi
ilere perfiize dokudaki nekroz ve apoptoz derecesi arasinda anlamli iliski oldugu
gosterilmistir(42). Bunlara ek olarak, SOR endotel de sentezlenen nitrik oksit salinimini da
azaltmaktadir(43).
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Hipoksik endotel aktivasyonu sonucunda, miyokardda iskemik bolgelerin reperfiizyon
sonrasinda kan akimi saglanamayip perfliize olamama durumuna “no-reflow” fenomeni adi

verilir(44).

Reperfiizyon ile miyokardiyal hiicrelerin canliligt korunmasina ragmen, reperfiize
miyokardin metabolik ve fonksiyonel olarak basariyla iyilesmesi genellikle bir anda
olmayabilir. Bu kisa siireli iskemi donemini saatler ve gilinlerce kasilma diizensizligi takip

(13

eder. Iste bu geriddnebilir post iskemik miyokard fonksiyon bozukluguna “ miyokardiyal
stunning” denir. Miyokardiyal stunning , kardiyak girisimler, KPB, stabil olmayan angina ve
stresse bagli olan iskemi sonrasinda bile meydana gelebilir. Miyokardiyal stunning,

postoperatif donemde ortaya ¢ikan diisiik kalp debisi sendromuna neden olabilmektedir(45).

Kronik olarak koroner kan akiminin azalmasi sonucu, canli miyokard dokusunun
fonksiyon bozukluguna “miyokard hibernasyonu” denir. Miyokard hibernasyonu kalic1 duvar
hareketi anormalligi, diisiik miyokard kan akimi ve etkilen bdlgede en azindan canliligin
olmasi1 ile karakterize edilir. Kan akimi normale dondiigiinde veya oksijen talebi
azaltildiginda miyokard hibernasyonunun kasilma fonksiyonlarinda gelisme goriilir. Bu

fonksiyon bozuklugu reperflizyon ile kismen veya tamamen diizelebilir(46).
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Sekil 2: Miyokard hiicresinin iskemi ve reperfiizyona verdigi hiicresel yanit(47).
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2.3. Miyokard Koruma Yontemleri

Miyokardiyal koruma, kalp cerrahisi sirasinda ve sonrasinda olusan postiskemik
miyokard disfonksiyonunu azaltmak veya onlemek icin kullanilan stratejileri ve metodlari
ifade eder. Miyokardi korumak igin ¢esitli yontemler gelistirilmistir. Bu amagla kardiyopleji
ve kardiyopleji dig1 yontemler kullanilmaktadir. Kardiyopleji digi yontemler i¢inde en sik
kullanilan yontemler ise hipotermi altinda fibrilasyon ile aralikli kross klemp uygulamasi ve

sistemik hipotermi altinda fibrilatuar arrest uygulamasidir.
2.3.1. Kardiyopleji Dis1 Yontemler
2.3.1.1. Sistemik hipotermi ile birlikte fibrilatuvar arrest uygulamasi

Bu teknik, aortaya klemp konulmasinin miimkiin olmadigi durumlarda kullanilan
kardiyoplejiye alternatif olarak degerlendirilebilecek bir yontemdir. Bu yontemde AKK
kullanilmaz. Kardiyopleji dis1 yontemlerden biri olan “fibrilasyonlu aralikli kros klemp” ise
acik kalp cerrahisiyle beraber kullanilmaya baslanmis ilk yontemlerden biri olmakla beraber
kisith endikasyonlarla da olsa bazi merkezlerde uygulanmaya halen devam edilmektedir.
Bonchek ve Raco’nun on yil arayla yaptigi iki biiyliik vaka kontrol g¢aligmalarinda bu
yontemin agik kalp cerrahisi uygulanan hastalarda miyokardi korumada giivenilir bir yontem
oldugunu gostermeye calismislardir. Gliniimiizde ayrica “orta dereceli hipotermik perflizyon
(30-32°C) ile fibrilasyonlu aralikli kros klemp” yontemi de gorece daha kisa siirecek acik
kardiyak cerrahi girisimlerde kullanilabilmektedir(48,49).

2.3.2. Kardiyoplejik Uygulamalar

Kardiyopleji soliisyonlari; farkli oranlar ve farkli igerikleri yardimiyla kalp dokusunda
hizli bir sekilde diyastolik arrest yaparak, hem miyokard: koruyup hem de daha sonrasinda
gelisebilecek hasralar1 dnlemek amaciyla gelistirilmiglerdir. Kardiyopleji soliisyonlar1 hem
kristaloid soliisyonlar hem de kan kardiyoplejisi seklinde iki ana grupta incelenebilirler(50).
Kardiyopleji soliisyonlarinin igeriginin nasil olmasi gerektigi hakkinda bir¢cok calisma
yapilmistir. Kardiyoplejik soliisyonlarin igerikleri kliniklerin tercihine gore degismis ve
cesitlilik gostermistir. Kardiyopleji soliisyonlarinin elektrolit icerikleri, pH degerleri ve uygun
ATP diizeyini korumak amaciyla eklenen maddeler son yillarda {izerinde 6nemle ¢alisilan

konu bagliklarini olusturmaktadir (51,52).
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2.3.2.1. Kristaloid Kardiyopleji

Temel olarak intraselliiler ve ekstraselliiler tip olarak 2 grupta incelenir. Intraselliiler
tipte sodyum ve kalsiyum konsantrasyonu c¢ok diisiiktiir veya hi¢ yoktur. Ekstraselliiler tipte
ise sodyum, kalsiyum ve magnezyum oranlar1 daha yiiksektir. Her iki tipte de potasyum orani

yaklasik 20mmol/L’dir, pH’1 hafif alkalidir (53).

Miyokard korunmasinda en ¢ok kullanilan yontemlerin basinda kardiyopleji uygulamasi
gelir. Kardiyopleji ile meydana gelen diyastolik arrest sonucunda miyokard daha az enerji ve
oksijen tiiketir(54).

Kardiyoplejik soliisyonlar, igerikleri yardimiyla diyastolik arrest saglamak igin etki
mekanizmalarinda cesitlilik gosterir. Hizli sodyum kanallarini inaktive etmek igin, membran
potansiyelinin aktive olmasi oOnlenmelidir. Bunun igin ekstraselliiler hiperkalemi
olusturulmalidir(55). Ayrica hizli sodyum kanallarin ¢alismasini 6nlemek igin lidokain,
prokain ve esmolol gibi ajanlar kullanilir. Kalsiyum kanallarinin inhibe edilmesi igin de

magnezyum, verapamil ve diltizem kullanilir(56).

Ekstraselliiler K™ konsantrasyonu, kalsiyum kanallar1 ile dogrudan iliskilidir. Hiicre dis1
potastum konsantrasyonu arttik¢a, kalsiyum kanallariin aktive olmasiyla hiicre i¢i kalsiyum
konsantrasyonu artar. intraselliller Ca*® artig1 reperfiizyon hasarinda etkili rol oynar. Bu

nedenle kardiyoplejik solusyonlarda ekstraselliiler K* yogunlugu oldukca énemlidir(57).

Kardiyopleji soliisyonlarinin miyokard korumada etkili olmasi i¢in diyastolik aresti
hizli saglamali ve boylece miyokard hiicrelerinin ATP tiiketimi azaltilmalidir. Bunun yaninda
reperfiizyon hasarini en aza indirerek hasarin geri dondiiriilebilir olmasini saglamalidir.
Icerigindeki maddelerin toksititesi olmamalidir. Kristoloid kardiyoplejiler bu kriterleri biiyiik
olgiide karsilamaktadir(58).

2.3.2.2. Kan Kardiyoplejisi

Kan kardiyoplejisi igin kan, KPB devresinin arteriyel hattindan elde edilir, ardindan
kimyasal bilesimi ve fiziksel 6zellikleri belirli bir etki elde etmek i¢in gesitli sekillerde
modifiye edilebilir. Kan/kristaloid sivi orani genellikle 4:1 oraninda hazirlanir. Kristaloid
igerigin oraninin minimal diizeyde tutularak hematokrit seviyesinin yiiksek tutuldugu kan

kardiyoplejisinin diger oranlarda hazirlanan soliisyonlara kars: belirli iistiinliikleri vardir.
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Kan kardiyoplejisi arrest sirasinda oksijen sunumu saglar, kristaloid kardiyoplejiye gore

daha az hemodiliisyona neden olur ve tamponlama kapasitesi daha yiiksektir (59,60).

Kan kardiyoplejilerinin verilme oranlar1 degistigi gibi, hastaya verilirken de ¢esitlilik
gosterir. Kan kardiiyoplejileri kliniklerin aligkanliklarma gore soguk, sicak ve 1lik olacak
sekilde hastaya verilir. Her kardiyoplejinin belirli avantajlar1 olsa da, bunlarin birbirlerine

olan istiinliikleri yapilan ¢alismalarla gosterilmistir(61,62).
2.3.2.3. Del Nido Kardiyopleji

1990'arm basinda, Matte ve Del Nido, Pittsburgh Universitesinde miyokardiyal
koruma i¢in yeni bir kardiyoplejik soliisyon gelistirmislerdir. Del Nido kardiyopleji
sollisyonu, kalsiyum asir1 yliklenmesine ve iskemi reperfiizyonuna &zellikle duyarli olan
olgunlasmamis kardiyomiyositlerin  korunmasma yonelik diistinilmiistir. Del Nido
kardiyopleji soliisyonu temel olarak; Plasmalyte-A, Isolyte S ve Normasol gibi icerik olarak
birbirine benzer dengeli elektrolit soliisyonu igerisine mannitol, magnezyum siilfat, sodyum
bikarbonat, potasyum kloriir ve lidokain bilesenlerinin eklenmesiyle hazirlanir. Bu
sollisyonun igerigindeki mannitol serbest radikalleri temizler ve miyokardiyal hiicrelerdeki
sismeyi azaltir. Magnezyum siilfat, kalsiyum kanal blokeridir ve ventrikiil kasilmasini
destekler. Sodyum bikarbonat, tampon soliisyonu gibidir, fazla hidrojen iyonlarini temizler
ve intrasellular pH’ y1 dengede tutar. Lidokain, sodyum (Na") kanal blokériidiir ve hiicre igi
kalsiyum birikimini 6nlemek i¢in sodyum akim penceresini azaltir. Del Nido kardiyopleji
soliisyonu olgunlasmamis ve olgun miyokardiyum arasindaki farklar olmasi nedeniyle
baslangigta pediatrik kalp cerrahisinde, olgunlasmamis miyokardiyum dokusunda

kullanilmas1 amaci ile tasarlanmistir(63).

Daha sonraki yillarda Del Nido kardiyoplejisi gelistirilip giiniimiizde eriskin hastalarin
kardiyak cerrahi girisimleri sirasinda siklikla kullanilmaktadir. Bununla birlikte, eriskin
hastalarda kullanilan Del Nido kardiyopleji soliisyonu, miyokardin korunmasinda yeni bir yol
olarak goriinmektedir. Gliniimiizde yetiskin kardiyak cerrahide Del Nido ile konvansiyonel
kardiyoplejiyi karsilastiran kardiyoprotektif etkilerini degerlendiren bir¢ok ¢aligma mevcuttur
(64,65).
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Ekstraselliilar kardiyopleji soliisyonlar1 genellikle, aortik kros klemp siireleri kisa
olmast beklenen ameliyatlarda kullanilip, her 15-20 dakikada tekrar edilerek miyokard
korumasini saglamak amaciyla hazirlanir. Intraselliilar kardiyopleji soliisyonlar ise, 6zellikle
aort cerrahisi ve mininal invaziv girisimleri gibi kros klemp siireleri ve arrest kalma periyodu
uzun olacak ameliyatlarda kullanilir. Del Nido kardiyopleji, ekstraselliilar igerige sahip olup,
uzun siire diyastolik arrest saglayan essiz bir soliisyondur. Del Nido kardiyopleji soliisyonu,
yiiksek konsantrasyonda potasyum ve sodyum igeren, kalsiyum igermeyen ekstraselliilar
kardiyopleji soliisyonudur. Iskemik arrest sirasinda membranlarin hiperpolarizasyonu
miyokardiyal metabolik gereksinimleri azaltir ve sonug¢ olarak miyokardiyal korumayi

arttirir(66).

Genellikle Del Nido kardiyopleji soliisyonu hazirlama protokolii; 4:1 oranda Del Nido
kardiyopleji soliisyonu-kan karisimidir(6,63). Son yillarda yapilan ¢alismalarda Del Nido
kardiyopleji solisyonun igerigi ayni kalmis fakat uygulanma sekli degistirilmis ve buna da
“Modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” tanimi yapilmistir. Modifiye Del Nido
kardiyopleji soliisyonu hazirlama protokolii; 1:4 oranda Del Nido kardiyopleji soliisyonu-kan
karisimidir. Modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu yeni bir yaklagim olmasindan dolay1
literatiir bilgisi ¢ok fazla degildir fakat klinikte uygulanmasi kabul gérmektedir. Modifiye Del
Nido Kardiyopleji soliisyonu, diisiik viicut yiizey alani(VYA) olan hastalarda Del Nido
kardiyopleji soliisyonunun neden oldugu hemodilisyonu en aza indirir. Kardiyopleji
karisiminda kanin miktarmin artmasiyla, tamponlama kapasitesi ve miyokardiyal oksijen
iletimi artar ve bu durum arest halindeki kalp i¢in daha giivenli olmasini saglar. Ayrica bu

strateji ile kristaloid voliim verilme oran1 6nemli 6lglide azaltilir(7,67).
2.3.3. Kardiyopleji uygulama yontemleri

Kardiyopleji gesitli yollarla verilebilir, ancak hedef miyokarda yeterli ve diizgiin bir
kardiyoplejik soliisyon dagilimi saglamaktir. Aort kokil i¢ine potasyum iceren kardiyoplejik
soliisyon verilmesi basit bir yontemdir fakat bu daha da karmasik olabilir. Ozel tasarlanmis
mikropleji sistemleri, vaka boyunca kardiyopleji soliisyonunun akis, basing, sicaklik ve hatta
bilesiminin degistirilmesine izin verir. Tiim kosullar ve uygulama ortamlar1 i¢in en iyi
kardiyopleji uygulama stratejisi yoktur. Bununla birlikte, mevcut olan kardiyopleji secenekleri
yelpazesi hakkinda bilgi sahibi olmak, klinisyenlerin optimal klinik bakim saglayabilmeleri

icin yararlidir(68).
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2.3.3.1. Antegrad Kardiyopleji

Antegrad kardiyopleji, aort kokii, koroner ostium ve distal anastomoz sonrasi baypas
kanallar1 ile verilebilir. Antegrad kardiyoplejinin ¢esitli avantajlar1 vardir. Birincisi,
miyokardiyal mikrosirkiilasyon yoluyla koroner akimin dogal mekanigini taklit eder. Ikinci
olarak, antegrad kardiyopleji verilmesi oldukga basittir. Aort kdkiine dogru yerlestirilmis ve
bunun i¢in dizayn edilmis aortik kok kaniil vasitasiyla veya standart bir igne ile
gergeklestirilebilir. Fakat ileri derecede aort yetmezligi veya asendan aort diseksiyonu gibi
ameliyatlarda aort kokiine direkt olarak verilmesi miimkiin degildir. Bu olgularda aortotomi

yapilarak koroner ostiumdan direkt olarak antegrad kardiyoplejinin verilmesi saglanir.

Koroner arter dolagiminin uygun olmadigi durumlarda antegrad kardiyopleji uygulamasi
yetersiz olabilir. Ciddi koroner arter hastaligi(KAH) olan hastalarda, antegrad kardiyoplejinin
homojen dagilimi zor olabilir. Boyle durumlarda distal anastomoz yapilan baypas
greftlerinden antegrad kardiyopleji devamli sekilde de verilebilir. Antegrad kardiyopleji
verilirken basing 70-80 mmHg civarinda olmali ve belirli siirede verilmelidir. Antegrad
kardiyopleji kalbi dolastiktan sonra sag atriyuma gelir ve buradan vendz kaniil ile

uzaklastirilir(68).
2.3.3.2. Retrograd Kardiyopleji

Sag atriumun agilmasiyla veya direkt koroner siniise retrograd kardiyopleji kaniilii
yerlestirilerek verilir. Retrograd kardiyoplejinin siirekli pasif infiizyon seklinde verilmesi
tercih edilir. Yiiksek basingta verilen retrograd kardiyopleji koroner siniiste hasar, hemoraji ve
miyokardial 6dem yapar. Retrograd kardiyopleji once koroner venlere sonra kapiller
damarlara, oradan da arterlere gecerek aortaya ulastirilir. Retrograd kardiyoplejinin belirli
avantajlar1 vardir. Oncelikle antegrad kardiyopleji ve aort yetmezligi ile iligkili sorunlari
ortadan kaldirir. Ikincisi, ciddi koroner arter hastaligi olan vakalarda kardiyoplejinin yeterli
dagilimim saglar. Ugiincii olarak, retrograd kardiyopleji, ameliyatin akisii bozmadan
verilebilir(69).
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Sekil 3: Kardiyopleji soliisyonunun dolasim semasi(69)

2.3.4. Hipotermi

Hipotermi, 1950 1i yillarda Bigelow tarafindan tanimlanmasiyla miyokardiyal
korumanin temel tasi olmustur. Hipoterminin baslica kardiyak koruma mekanizmasi,
metabolik hiz1 dusiiriirerek miyokardiyal oksijen ihtiyacini azaltmak {istiine kuruludur.
Kardiyak arrest ile birlikte hipotermi, derin sogutma (18 °C) saglandiginda miyokardiyal
oksijen tiiketimini % 97 oraninda azaltir. Genel olarak, miyokardiyal oksijen tiiketimi ile
sicaklik arasindaki iliski Van't Hoff yasasina veya Qio etkisine uygundur, bu sayede arrest
olan kalpte miyokardiyal oksijen tiiketimi her 10 derecelik sicaklik diisiisiinde % 50 azalir.
Duran kalpte miyokardiyal oksijen tiikketimindeki en biiyiik azalma 25 °C ile 37 °C arasinda
gerceklesir ve sonrasinda enerji gereksinimleri nispeten daha az olur. Kardiyopleji verilen
soguk asistolik kalbin bazal metabolik gereksinimlerindeki azalma, belirli bir siire boyunca
iskemiye kars1 tolerans: artirir ve kardiyopleji inflizyonu arasindaki giivenli iskemik zaman

penceresini genisletir.
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Bu nedenle, 18°C’ de 45 dakikalik

iskemi 1yi tolere edilirken, 15 dakikalik

normotermik iskemi reperfiizyon hasarini tetikler. Elde edilen sicakliga orantili olarak bazal

metabolik hiz1 azaltarak, miyokardiyal hipotermi, elektif iskemide oksijen acigini azaltir ve

boylece iskemi ilerlemesini ve buna bagli olarak postiskemik yaralanmay1 geciktirir.

Hipoterminin sagladig1 koruma derecesi, elde edilen miyokardiyal sicakliklar ile ilgilidir(70).

Hipoterminin fizyolojik olarak olusturdugu pozitif ve negatif etkiler vardir ve bunlar

asagidaki tabloda verilmistir.(71)

Tablo 2.Hipoterminin fizyolojik sonuclarinin pozitif ve negatif etkileri(71)

POZITIiF ETKILER

NEGATIF ETKILER

Metabolik hiz1 azaltir.

Onarim oranini azaltir.

Oksijen gereksinimlerini azaltir.

Intrasellular hacmi ve Na * birikmesini artirir.

Hiicre-hiicre etkilesimlerini gecici olarak azaltir.

Kasilma oranimi azaltir; her atim bagina enerji

istegini arttirir

Degradatif reaksiyonlarin hizini azaltir.

Ventrikiiler fibrilasyonu ve aritmileri indiikler.

Iskemiye toleransi arttirir.

Oksijen ayrigsmasini bozar.

Arest i¢in gerekli olan K* degerini azaltir.

Koroner otoregiilasyonu bozar

Elektriksel aktiviteyi azaltir, kardiyopleji siiresini

uzatir.

Frenik sinir hasarinda potansiyele sahiptir.

Hiicre deformasyonunu azaltir.

Eritrositlerin kiimelenmesine neden olabilir.

Hiicre ici Ca** birikmesini engeller.

Membran akigkanligini, membranlar arasi taginimi

ve reseptor transdiiksiyonunu azaltir.

Niikleer faktor translokasyon oranini azaltir.

Sarkoplazmik retikulumun Ca** alimmi engeller.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi
Aragtirmamiz, tanimlayici retrospektif ¢calisma niteligindedir.
3.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Aragtirmamiz, Ozel Denizli Cerrahi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi Klinigine ait
retrospektif veriler ile yapilmistir. Bu arastirma igin gerekli veriler, Ozel Denizli Cerrahi
Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi Kliniginde, 01 Ocak 2015 - 01 Ocak 2017 yillar1 arasinda
acik kalp ameliyat1 yapilan, dislama kriterlerine uygun olarak secilen eriskin hastalarin geriye
doniik dosya kayitlarin arsiv ve veritabani taramasi, Temmuz 2017- Ekim 2017 tarihleri

arasinda yapilarak temin edilmistir.
3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirmamzin evreni, Ozel Denizli Cerrahi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi
Kliniginde Ocak 2015-Ocak 2017 yillar1 arasinda agik kalp ameliyati olmus erigkin
hastalardan, 6rneklemi ise 30 yas ve istii erigskin hastalar, elektif sartlarda ilk kez agik kalp

ameliyat1 olan hastalar ve AKK siiresi 60 dakika ve iistii olan hastalardan olusturulmustur.

Calisma dis1 birakilan hasta kriterleri

e Acil kosullarda ameliyata alinan hastalar

e Kemoterapi ve radyoterapi alan hastalar

e Perioperatif farkli cerrahi islemlerin veya hibrid girisimlerin yapilacag: hastalar
e Dejeneratif muskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklar1 olan hastalar

e Daha once opere edilmis hastalar

e Morbid obez olgular

e Gebe hastalar

¢ Revizyon cerrahisi uygulanan hastalar

e Postoperatif donemde 24 saatten fazla mekanik ventilasyon uygulanan olgular

e Bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalar
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e Karaciger fonksiyonlar1 bozuk olan hastalar
¢ Neoplastik hastaliklar1 olan hastalar

Calisma kriterlerine uyan 100 hasta, “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu”
kullanilan hasta grubu ile “tam kan kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hasta grubu olarak ve
her iki grupta 50 hasta olacak sekilde ikiye ayrilmistir. Her iki grup igin hasta se¢imi basit
randomizasyon yontemiyle olmustur. Hasta gruplarinin demografik verileri, KPB siireleri ve
AKK siireleri kaydedilmistir. Her iki gruba ait preoperatif—postoperatif veriler incelenerek

analizleri yapilmstir.
3.4. Cahsma Materyali

Calismamiz, Ozel Denizli Cerrahi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi Kliniginde Ocak
2015-Ocak 2017 yillar1 arasinda acik kalp ameliyati olmus 30 yas ve iistii erigkin hastalar,
elektif sartlarda ilk kez agik kalp ameliyati olan hastalar ve AKK siiresi 60 dakika ve iistii
olan hastalarin retrospektif verilerine dayanarak yapilmistir. Hastalara ait preoperatif,
intraoperatif ve postoperatif veriler, Ozel Denizli Cerrahi Hastanesi veritabanindan ve
perflizyonist kayitlari, ameliyat notlar1 ve yogun bakim hasta takip formlarinin bulundugu

arsiv kayitlarindan elde edilmistir.
3.5. Arastirmanin Degiskenleri
3.5.1.Bagumsiz degiskenler
Kilo, boy, yas, cinsiyet, viicut ylizey alani, hipertansiyon, diyabet
3.5.2. Bagiml degiskenlerimiz

Preoperatif-postoperatif ekokardiyografi  olgtimleri, ejeksiyon fraksiyonu yiizdesi
(LVEF), preoperatif-postoperatif iire ve kreatinin degerleri, AKK siiresi, toplam KPB siiresi,

inotrop ihtiyaci, pacemaker ve defibrilasyon gereksinimidir.
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3.6. Veri Toplama Aracglarn

3.6.1. Calisma Protokolii

Calismamizda, Ozel Denizli Cerrahi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi Kliniginde 01
Ocak 2015 — 01 Ocak 2017 yillart arasinda agik kalp cerrahisi yapilan eriskin hastalarda
kullanilan iki farkli kardiyopleji soliisyonunun, hastalarin postoperatif donemdeki etkileri

retrospektif olarak incelenmistir.

3

Calisma hastalar1 “ modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” grubu ve “tam kan
kardiyopleji soliisyonu” grubu olarak ikiye ayrilmistir. Her iki grupta caligilacak hasta sayisi
50 olarak belirlenip toplamda 100 hasta ¢alisilmistir. Hasta se¢imi yapilirken, 30 yas ve iistii
eriskin hastalar, elektif sartlarda ilk kez agik kalp ameliyati olan hastalar ve AKK siiresi 60
dakika ve lstli olan hastalar aragtirmaya dahil edilmistir. Arastirma verileri, koroner arter
baypas, aort kapak ve mitral kapak replasmani, trikiispit ve mitral kapak tamiri, asendan aort

anevrizmasi cerrahisi gibi agik kalp ameliyatlar1 yapilmis hastalardan alinmistir.

Calisilma yapilan her iki grubun hastalarinin yas, cinsiyet, metrekare cinsinden viicut
yiizey alanlari, Diyabetes Mellitus(DM), hipertansiyon (HT), yapilan ameliyat gibi verileri,
AKK ve toplam KPB siireleri kaydedildi. Tiim hastalarin preoperatif ve postoperatif ejeksiyon
fraksiyonu ylizdesi, iire ve kreatinin degerleri karsilastirilarak istatiksel olarak degerlendirildi.
Ayrica her iki grubun hastalarinda intraoperatif ve postoperatif donemde inotrop ihtiyaci,
AKK sonras1 pacemaker ve defibrilasyon gereksinimi olup olmadigma bakilip, yogun

bakimdaki postoperatif donemde pH ve baz a¢i81 gibi kan gazi parametrelerine bakildi.
3.6.2. Anestezi Protokolii

Arastirma yapilan tiim hastalarda ayni1 anestezi ekibi tarafindan ayni anestezi
protokolii uygulanmistir. Ameliyat Oncesinde intravendz yolla 0,05 mg/kg midazolam
(Demizolam® 5mg/5 ml, Dem llag, Istanbul, Tiirkiye) ile premedikasyon yapildi. Hastalar 5
derivasyonlu elektrokardiyografi (EKG) ve pulse oksimetre ile monitdrize edildi. Invaziv
arterial basin¢ monitdrizasyonu i¢in radial artere katater takildi. Hasta monitorizasyonu
sonrasi anestezi indiiksiyonu Isofluran ile yapildi. Damar yolu ile anestezi indiiksiyonu i¢in 4
mg/kg Tiyopental Sodyum (Pentothal®, Abbott, ABD), 0,1 mg/kg midazolam, 10 pg/kg
fentanil (Fentanyl® 0.05 mg/ml 10 ml, Johnson&Johnson, Istanbul, Tirkiye), 0,1 mg/kg

rokiironyum bromiir (Curon® 50 mg/5ml, Mustafa Nevzat, Istanbul, Tiirkiye) kullanildi.
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Hastalar kilolarina uygun endotrakeal entiibasyon tlipli ile entiibe edildikten sonra
internal juguler vene 8F santral vendz kateter yerlestirildi. Anestezi idamesi igin
0,1mg/kg/saat remifentanil infiizyonu ve 20 dakika araliklarla 0.025 mg/kg rokiironyum
bromiir ve 0.04 mg/kg midazolam kullanildi. Ozofagial 1s1 probu vasitasiyla viicut sicaklig
takibi yapildi. Perikardin agilmasiyla, kardiyopulmoner baypas oncesi 300 U/kg heparin
yapildi ve aktive edilmis pihtilagma zamani1 (ACT) 480 sn ve iizeri olacak sekilde ayarlandi.
KPB sonrasinda heparin, protamin ile notralize edildi. Hastalar, operasyon bitiminde entiibe
sekilde ve gerekli durumlarda inotrop destegi ile kardiyovaskiiler cerrahi yogun bakim

Unitesine alindi.
3.6.3. Cerrahi Yontem

Calisilma yapilan tiim hastalar, ayni cerrahi ekip tarafindan median sternotomi ile
ameliyat edildi. Heparin sonrasi aktive edilmis pihtilasma zamani1 uygun degere geldiginde
arter ve vendz kantiller i¢in purse dikisleri konuldu. Arter kaniil asendan aortaya, iki asamali
vendz kaniil ise sag atriuma yerlestirildi. Eger hastalara mitral kapak ve trikiispit kapak
ameliyatlar1 yapildiysa kaval venlere ayr1 ayr1 tek agamali venoz kaniil yerlestirildi. Arter ve
vendz kaniiller, hastalarin hesaplanan VYA gore secildi. Kaniilasyon sonras1 KPB baslatildi.
Operasyonun tamamlanmasiyla KPB sonlandirilip dekaniilasyon yapildi. Kanama kontrolii

yapilip hastalarin sternumu kapatildi.
3.6.4. Perfiizyon Protokolii

Calismaya dahil edilen tiim hastalarda, KPB i¢in ayni roller pompa ( Maquet HL20®,
Maquet Gettinge Group, Germany) ve ayni membran oksijenatér ( Medtronic Trillium
Affinity”, Medtronic, USA) kullamldi. Klinigimizde acik kalp ameliyati olan tiim yetiskin
hastalar i¢in ayn1 perfiizyon protokolii uygulanmaktadir. Pompanin prime soliisyonu, standart
olarak her hasta igin 1000 cc Isolyte-S, 3ml/kg %20 mannitol, 30mEg/It NaHCO3, 1g sefazol
ve 5000 U heparin kullanilarak hazirlandi. KPB baslatilmasiyla, aorta kros klemp konulup,
aorta yerlestirilen kaniil ile antegrad yolla kardiyopleji soliisyonu verilerek diyastolik
kardiyak arrest saglandi. Hastalarin hematokrit diizeyleri %25-30 olacak sekilde ayarlandi.
Perflizyon sirasinda diisiik hematokrit diizeyi durumunda prime sollisyona eritrosit
siispansiyonu eklendi. Pompanin akim hiz1 en az 2,4 L/m%dk ile hesaplandi. Hastalarm viicut
sicaklig genellikle 30-32 °C” de tutuldu. Fakat aort anevrizma cerrahisi yapilan hastalar 26-28

o ye kadar sogutuldu. KPB sirasinda belirli araliklarla ACT ve kan gaz takipleri yapildi.

24



Kan gazlan ayarlanirken pH- stat teknigi uygulandi. Siv1 ilavesi gerektiginde Isolyte S
eklendi. AKK kaldirildiktan sonra eger ventrikiiler fibrilasyon olmugsa kalp defibrile edildi.
Perflizyondan ayrilmadan 6nce arter basinci yeterli degilse inotropik ajan infiizyonu baslandi.
Bu inotropik ajanlardan ilk tercih dopamin oldu. Eger kalp hizi ve ritmi uygun degilse
external pacemaker konuldu. Hastalarin arter basinct ve kalp ritmi stabil oldugunda, viicut

sicakliklart ve hemodinamileri uygun hale geldiginde perfiizyon sonlandirildi.
3.6.5. Kardiyopleji Soliisyonlart

Klinigimizde acik kalp ameliyati yapilan erigkin hastalarda son iki yila kadar tam kan
kardiyopleji soliisyonu kullanilirken, daha sonrasinda yeni bir kardiyopleji protokolii olan
modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu kullanilmaya baslandi. Bu ¢alisma ile iki farkli
kardiyopleji soliisyonunun hastalarin klinik ve biyokimyasal parametrelerini ne olgiide
etkiledigini retrospektif verilere dayanarak inceledik. Calisma yapilan hastalar iki grupta
incelendi. Her bir grupta 50 hasta olmakla birlikte, birinci grup modifiye Del Nido
kardiyopleji soliisyonu verilen hasta grubu, ikinci grup ise tam kan kardiyopleji soliisyonu
verilen hasta grubu olarak ayrildi. Tam kan kardiyopleji soliisyonu verilen hasta grubunda,
kardiyoplejinin ilk indiiksiyonu AKK sonrasinda aort kokiinden antegrad yolla soguk olarak
verilmistir. Tam kan kardiyopleji soliisyonun hazirlanisi 1000 ml kan igerisine 20mEq
potasyum klorid (%7,5 KCI), 10 ml sodyum bikarbonat (%8,4 NaHCO3) ve 10 ml
magnezyum siilfat (%15 MgSO4) olacak sekildedir. Idame dozlar1 ise 800 ml kan igerisine 10
mEq potasyum klorid, 5 ml sodyum bikarbonat ve 5 ml magnezyum siilfat eklenerek her 20

dakikada verilmistir.

Modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu verilen hasta grubunda da ayni sekilde ilk
indiiksiyon kardiyopleji aort kokiinden antegrad olarak soguk olarak verilmistir. Modifiye Del
Nido kardiyopleji soliisyonu, 1000 ml dengeli elektrolit soliisyonu igerisine (Plasma Lyte-A,
Isolyte S ve Normasol) igerisine 40mEq potasyum klorid (%7,5 KCl), 13 ml sodyum
bikarbonat (%8,4 NaHCO3), 14 ml magnezyum stilfat (%15 MgS0O4), 16 ml %20 mannitol
ve 6,5 ml %2 lidocain olacak sekilde hazirlanir(7). Klinigimizde dengeli elektrolit soliisyonu

olarak Isolyte S kullanmaktay1z.

Isolyet S soliisyonu 141 mEqg/L sodyum, 5 mEq/L potasyum, 3 mEq/L magnezyum, 98
mEqg/L klorid, 27 mEqg/L asetat ve 23 mEq/L glukonat icerir. Cozeltinin ozmolaritesi 295
mOsm/litre ve pH’s1 7.40° dur.
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Del Nido kardiyopleji soliisyonu 1kan:4 kardiyopleji seklinde verilirken, modifiye Del
Nido kardiyopleji soliisyonu 4:1(kan:kardiyopleji) seklinde verilir(7). Modifiye Del Nido
kardiyopleji  solisyonu  verilen hasta  grubunda kardiyopleji 20  ml/kg’dan
4:1(kan:kardiyopleji) oraninda verilip idame dozlari 10 ml/kg’ dan 50-60 dakika sonra

verilmigtir. Kardiyopleji soliisyonu icerikleri asagida tablo halinde verilmistir.

Tablo 3.Kardiyopulmoner bypass’ta kullanilan kardiyopleji soliisyonlarinin icerikleri

Modifiye Del Nido Tam Kan
Kardiyopleji(7) Kardiyopleji

ICERIK
Isolyte S, 1L Kan, 1L

KCI(mEqg/L) 40 20
NaHCO3(mEg/L) 13 10
%15 MgSO4 (ml) 14 10
%20 Mannitol(ml) 16 0
%2 Lidocain(ml) 6,5 0
Kan:Kardiyopleji Oram 4:1 0
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3.7. Arastirmanin Plani ve Takvimi

ARASTIRMA PLANI Ocak- Nisan- Haziran- | Ekim- s Subat- Nisan-
Mart/17 | Mayis/17 | Eylil/17 | Arahk/17 | Ocak/18 | Mart/18 Mayis/18 | Haziran/18
Tez konusu belirleme X
Literatiir tarama ve derleme yapma X X
Etik kurul bagvurusu yapilmasi X
Etik kurul onay1 alinmasi X
Enstitiiye tez 6nerisinin sunulmasi X
Enstitiiden tezin calisma onay1 X
Verilerin arsiv taramasi yapilmasi X X
Hasta verilerinin toplanmasi X X
istatistik analizlerinin yapiimas: X X
X X X X

Tez yazilmasi ve teslimi

Tez savunmasinin yapilmasi

3.8. Verilerin Degerlendirilmesi

Degiskenlerin analizinde SPSS 22.0 (IBM Corporation, Armonk, New York, United
States) programi kullanildi. Tek degiskenli verilerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-
Wilk testi, cok degiskenli normal dagilima uygunlugu ig¢in Mardia; (Dornik and Hansen
omnibiis) testi ve varyans homojenligi Levene testi ile degerlendirildi. Bagimsiz iki grubun
nicel verilere gore birbiriyle karsilastirilmasinda Independent-Samples T testi, Bootstrap
sonuglari ile birlikte kullanilirken Mann-Whitney U testi Monte Carlo simiilasyon teknigi ile

kullanildi.

Bagimli nicel degiskenlerin, iki tekrarli Ol¢limlerinin birbiriyle karsilagtirilmasi igin
Wilcoxon Signed Ranks Testi kullamlmistir. Kategorik degiskenlerin  birbiriyle
karsilastirilmasinda ise Pearson Chi-Square ve Fisher Exact testleri Exact sonuglariyla ifade
edildi. Nicel degiskenler tablolarda ortalama <+ std.(standart sapma) ve medyan
Range(Maximum-Minimum), Kategorik degiskenler ise n(%) olarak gosterildi. Degiskenler

%95 giiven diizeyinde incelenmis olup p degeri 0,05 ten kiigiik anlamli kabul edildi.
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3.9. Arastirmanin Simirhhiklar:

Calismamizda iki farkli kardiyopleji soliisyonunun miyokard korumadaki etkinligini
belirli parametreler ile birlikte inceledik. Bu parametrelere dayanarak miyokard korumanin

etkinligini degerlendirmek, daha fazla parametre eklememek arastirmanin sinirliligi olabilir.
3.10. Etik Kurul Onay1

“lki ~ Farkhh  Kardiyopleji ~ Soliisyonu  Kullanilan ~ Olgularmn  Retrospektif
Degerlendirilmesi” konulu arastirmamiz, 01.06.2017 tarih, 3300-GOA protokol numarasi ve
2017/14-30 karar numarasi ile Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar

Etik Kurul tarafindan kabul edilmistir.
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4. BULGULAR
Calismamiza 56 (%56)’s1 erkek ve 44 (%44)’i kadin olmak iizere toplam 100 hasta

alindi. Hastalar, “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” kullanilanlar (Grup I) ve “Tam
kan kardiyopleji soliisyonu” kullanilanlar (Grup II) olmak tizere 50’ser kisilik iki gruba
ayrildi. Calismadaki hastalarin yas ortalamasit 59,79+11,43 olarak saptandi. Grup I’deki
hastalarin yas ortalamasi 58,58+11,56 iken Grup II’deki hastalarin yas ortalamasi ise
61+11,29 bulundu. Grup I ‘deki hastalarin yas ortalamasi Grup II’den daha az olmakla
birlikte bu fark istatistiksel agidan anlamli saptanmadi (p=0.3) (Tablo 4).

Hastalar VYA (m?) olarak degerlendirildiginde ise ortalama VYA 1,88+0,19 m? olarak
saptandi. Grup I’deki hastalarin ortalama VYA degeri 1,86+0,17 m? olarak saptanir iken Grup
II’deki hastalarin ortalama VYA degeri 1,91+0,21 m? olarak saptandi. Iki grup arasinda VYA
degerleri agisindan istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi (p=0,126) (Tablo 4).

Hastalar AKK siireleri agisindan degerlendirildi. Ortalama AKK siiresi 95 (61/290)
dakika (dk.) olarak saptandi. Grup I’deki hastalarin ortalama AKK siiresi 98,50 (62/214) dk.
saptanir iken Grup II’deki hastalarin ortalama AKK siiresi ise 95 (61/290) dk. olarak saptandi.
Grup I’deki ortalama AKK siiresi Grup II’den yiiksek olmakla birlikte bu fark istatistiksel
acidan anlaml saptanmadi (p=0,414) (Tablo 4)

Hastalar ortalama KPB siireleri agisindan degerlendirildi. Tiim hastalarin ortalama KPB
stiresi 153,50 (94/347) dk. olarak saptandi. Grup I’deki hastalarin ortalama KPB siiresi 157
(94 / 280) dk. saptanirken Grup II’de ise 151 (108 / 347) dk. olarak saptandi. Grup I’deki
ortalama KPB siiresi Grup II’den yiiksek olmakla birlikte bu fark istatistiksel agidan anlaml
saptanmadi (p=0,598) (Tablo 4).

Hastalar postoperatif kan gazi parametreleri olan pH ve baz agig1 degerleri acisindan
karsilastirildi. Hastalarin postoperatif pH degeri 7,39+0,03 olarak saptandi. Grup I’deki
hastalarin ortalama pH degeri 7,38+0,03 saptanirken Grup II’deki hastalarda bu deger
7,39+0,03 olarak saptandi. Hastalar baz a¢ig1 degerleri acisindan degerlendirildiginde ise tiim
hastalarin ortalama baz acig1 -1,22+1,63 olarak saptandi. Grup I’deki hastalarin ortalama baz
acig 1,01+1,42 iken Grup II’deki hastalarin ortalama baz aci81 ise -1,42+1,80 olarak bulundu.
Iki grup arasinda pH ve baz agi§1 degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli fark

saptanmadi. (sirasiyla; p=0,057 ve p=0,212) (Tablo 4)
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Tablo 4. Hastalarin demografik ve operasyon ozelliklerinin degerlendirildigi tablo.

Modifiye Del Tam Kan
NidoKardiyopleji Kardiyopleji Toplam P Degeri
(Grupl) (Grupll)
Ortalama =+ SS. Ortalama + SS. Ortalama + SS.
Yas 58,58 £ 11,56 61 +11,29 59,79+ 11,43 0.300
VYA (m2) 1,86 0,17 1,91 £0,21 1,88 0,19 0.126
pH 7,38 £0,03 7,39 0,03 7,39 0,03 0.057
Baz acig1 -1,01 £1,42 -1,42+1,80 -1,22+1,63 0.212
Medyan (Min./Max.) Medyan (Min./Max.) Medyan (Min./Max.)

AKK (dKk) 98,50 (62 / 214) 93 (61 /290) 95 (61 /290) 0.414
KPB SURESI 157 (94 / 280) 151 (108 / 347) 153,50 (94 / 347) 0.598

(dk)
Independent T Test (Bootstrap) - Mann Whitney U Test (Monte Carlo) / SS.:StandartSapma - Min.:Minumum -
Max.:Maximum AKK: AortKros Klemp KPB: Kardiyopulmoner Baypas VYA: Viicutyiizeyalani

Hastalar sahip olduklar1 kronik hastaliklar agisindan degerlendirildi. Grup I’deki
hastalarin 18 (%36)’inde Diyabetes Mellitus (DM) hastaligir saptanir iken Grup II’deki
hastalarin 22 (%44)’sinde DM saptandi. Grup I’deki hastalarin 24 (%48)’iinde hipertansiyon
(HT) tamis1 mevcut iken Grup II’deki hastalarin 28 (%56)’inde HT tanis1 mevcuttu. Iki grup
arasinda DM ve HT tanilar agisindan istatistiksel anlamli fark saptanmadi. (sirasiyla; p=0.541

ve p=0.548) (Tablo5).

Postoperatif donemde yogun bakim izleminde inotrop kullanim ihtiyaci, pacemaker ve
defibrilasyon kullanim ihtiyaclar1 agisindan degerlendirildi. Grup I’deki hastalarm 9
(%18)’unda inotrop ihtiyact olurken Grup II’deki hastalarin 11 (%22)’inde inotrop ihtiyaci
oldugu saptandi. Grup I’deki hastalarin 10 (%20)’unda postoperatif donemde pacemaker
ithtiyact olur iken Grup II’deki hastalarin 15(%30)’inde postoperatif donemde pacemaker
ithtiyac1 oldugu saptandi. Postoperatif donemde defibrilasyon ihtiyact agisindan hastalar
degerlendirildiginde ise Grup I’deki hastalarin 2 (%4)’sinde defibrilasyon ihtiyaci olur iken
Grup II’deki hastalarin ise 6 (%6)’sinda defibrilasyon ihtiyac1 gelistigi saptandi. Iki grup
arasinda postoperatif donemde inotrop kullanimi, pacemaker ve defibrilasyon ihtiyact gelisimi
acisindan istatistiksel anlamli fark saptanmadi (sirasiyla; p=0.803, p=0.356 ve p=0.269)
(Tablo 5).
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Tablo 5.Hastalarin operasyon sonrast inotrop, pacemaker ve defibrilasyon ihtiyaclarinin ve
kronik hastaliklarinin degerlendirildigi tablo

Modifiye Del Tam Total P Degeri
NidoKardiyopleji KanKardiyopleji(Grup (N=100)
(Grup ) 1)
(n=50) (n=50)
n(%) n(%6) N(%)
Cinsiyet
Kadin 20 (40) 24 (48) 44 (44) 0.546
Erkek 30 (60) 26 (52) 56 (56)
DM
Yok 32 (64) 28 (56) 60 (60) 0.541
Var 18 (36) 22 (44) 40 (40)
HT
Yok 26 (52) 22 (44) 48 (48) 0.548
Var 24 (48) 28 (56) 52 (52)
inotropkullanim
Yok 41 (82) 39 (78) 80 (80) 0.803
Var 9(18) 11 (22) 20 (20)
Pacemaker Ihtiyaci
Yok 40 (80) 35 (70) 75 (75) 0.356
Var 10 (20) 15 (30) 25 (25)
Defibrilasyonihtiyaci
Yok 48 (96) 44 (88) 92 (92) 0.269
Var 2(4) 6 (12) 8(8)

Pearson Chi Square Test (Exact) - Fisher's Exact Test (Exact) DM: Diyabetes Mellitus HT: Hipertansiyon

Hastalar preoperatif (pre-op) ve postoperatif (post-op) donemde kardiyak fonksiyonlar
(sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu: LVEF) ve bobrek fonksiyon testlerindeki degisimler ile
birlikte degerlendirildi (Tablo 6)

Caligmaya alinan hastalain preoperatif LVEF degeri % 60 olarak bulundu. Grup I’de yer
alan hastalarin ortalama pre-op LVEF degeri % 55 olarak bulundu. Grup II’deki hastalarda ise
pre-op LVEF degeri % 60 olarak bulundu. Iki grup arasinda pre-op LVEF degerleri acisindan
istatistiksel anlaml1 fark saptanmadi (p=0.058) (Tablo 6)

Post-op donemde degerlendirilen LVEF degerlerine bakildiginda ise iki gruptaki
hastalarin da ortalama LVEF degeri %60 olarak saptand:. Iki grup arasinda post-op LVEF
degerleri agisindan fark saptanmadi (p=0.058) (Tablo 6).

Hastalar pre-op ve post-op LVEF degisimlerine gore degerlendirildiginde ise Grup
I’deki hastalarda LVEF degerindeki artisin istatistiksel agidan anlamli oldugu bulundu
(p<0,001). Bu artis Grup II’deki hastalarda izlenmedi (p=0.376). Bununla birlikte LVEF
degisimi Grup I’e Grup II’ye gore anlamli yiiksek saptandi (p<0,001) (Tablo 6).
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Hastalar ayrica bobrek fonksiyon testlerindeki degisim agisindan iire ve kreatinin

degerlerindeki degisimler analiz edildi. Grup II’de yer alan hastalarin pre-op iire degerlerinin

Grup I’e gore hafif yiiksek oldugu saptandi (p=0,038). Iki grupta da post-op dénemde iire

degerlerinde anlamli artis oldugu saptandi (p<0,001). Grup II’deki iire artisinin Grup I’den

istatistiksel agidan anlamli sekilde daha fazla oldugu saptandi (p<0,001) (Tablo 5).

Tablo 6. Hastalarin kardiyak ve renal fonksiyonlarinin degerlendirildigi tablo.

LVEF (Pre-op) (%)
LVEF (Post-op) (%)
LVEF (Degisim) (%)
P Degeri (Grupici)
Ure (Pre-op) (mg/dL)

Ure (Post-0p) (mg/dL)
Ure (Degisim) (mg/dL)

P Degeri (Grupici)
Kre (Pre-op) (mg/dL)
Kre (Post-op) (mg/dL)
Kre (Degisim) (mg/dL)
P Degeri (Grupici)

Mann Whitney U Test (Monte Carlo) - Wilcoxon Signed Ranks Test (Monte Carlo) /  Min.:Minumum

Max.:Maximum

Modifiye Del
NidoKardiyopleji
(Grup )
Medyan
(Min./Max.)
55 (35/70)
60 (40/70)
5(-5/20)
<0,001
30,56 (18,64 /
43,65)
33,40 (22,43 /
61,28)

3,39 (-11,51/
28,85)
<0,001
0,75 (0,53/1,08)
0,79 (0,41/1,75)
0,05 (-0,28 /0,93)
0.058

Tam
KanKardiyopleji
(Grup 1)
Medyan
(Min./Max.)
60 (20/70)
60 (30/70)

0 (-15/ 20)
0.376
33,34 (12,431
74,34)
52,38 (24,52 /
144,94)
14,70 (-8,22/
115,33)
<0,001
0,79 (0,25/1,57)
1,02 (0,49 / 4,50)
0,22 (-0,23/ 3,76)
<0,001

Toplam
Medyan (Min./Max.)

60 (20 / 70)
60 (30 / 70)
0 (-15/ 20)
0.022
32,03 (12,43 / 74,34)

37,75 (22,43 / 144,94)
8,07 (-11,51/ 115,33)

<0,001
0,77 (0,25/1,57)
0,87 (0,41 / 4,50)
0,12 (-0,28 / 3,76)
<0,001

P Degeri

0.058
0.443
<0,001

0.038
<0,001

<0,001

0.057
<0,001
<0,001

Hastalar kreatinin degerlerindeki degisimler agisindan degerlendirildiginde ise Grup

I’deki hastalarda post-op donemdeki artisin anlamli olmadigi saptandi (p=0.058). Grup II’deki

post-op hastalardaki kreatinin artisinin istatistiksel ag¢idan anlamli oldugu saptandi. Grup

II’deki hastalardaki kreatinin artisinin Grup I’e oranla istatistiksel agidan daha fazla oldugu

saptandi (p<0,001) (Tablo 6).
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Grafik 1: Hastalarin LVEF degisimleri agisindan karsilastirildig: grafik.
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Grafik 2: Hastalarin postoperatif kan iire degisimlerinin karsilastirildig grafik.
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Grafik 3: Hastalarin postoperatif kan kreatinin degisimlerinin karsilagtirildigi grafik.
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S. TARTISMA

Kalp-akciger makinasinin icadi, modern anlamda agik kalp cerrahisini miimkiin
kilmistir. Perfiizyon ve oksijenasyon islevlerinin makinaya devredilmesi sonrasinda kalp bir
siireligine durdurularak kansiz ve hareketsiz bir cerrahi saha elde edilmektedir. Bu siire
boyunca miyokard rezervinin uygun sekilde korunmasi, postoperatif morbidite ve mortalite ile
dogrudan iligkilidir. KPB’m fizyolojik olarak bir¢cok olumsuz etkisinin oldugu
gosterilmistir(72,73,74). Bununla birlikte postoperatif morbidite, ¢esitli risk faktorleri ile
iliskili olmakla birlikte olarak halen sik goriilmektedir. Bunun sonucunda agik kalp cerrahisi
sonrasinda hastalarin yogun bakim ve hastanede kalis siirelerini uzatmakta, tedavi masrafi,
ila¢ kullanim1 ve saglik personeli is giicii kaybini artirarak 6nemli bir toplum sagligi sorunu

olarak karsimiza ¢ikmaktadir(75,76).

Acik kalp ameliyati gecirmis hastalarin postoperatif donemdeki hemodinamik
durumlari, ameliyat sirasinda kullanilan miyokard koruma teknikleri ile dogrudan iliskilidir.
Bu koruma yontemlerinin 6nemi, AKK siiresi uzadikc¢a daha da artmaktadir. Bu amagcla ¢esitli
miyokard koruma yontemleri tanimlanmistir. Kardiyopleji kullanimi1 bu yontemlerin basinda
gelir. Ideal bir kardiyopleji soliisyonunun sahip olmasi beklenen 6zellikler etkili ve uzun
siireli koruma saglamasi, yan etkilerinin olmamasi, ucuz ve kolay ulasilabilir olmasidir.
Gilintimiizde kullanilan gesitli kardiyoplejik soliisyonlar heniiz ideal olmaktan uzak olup bu
konudaki arastirmalar tiim hiziyla devam etmektedir. Ideal kardiyopleji solusyonunun
gelistirilmesi ile kalbin miyokard dokusunun ve fonksiyonel kapasitesinin korunabilmesi
miimkiin olacaktir. Tim ac¢ik kalp cerrahisi klinikleri kendisine en uygun kardiyopleji
protokoliinii olusturur ve bu alandaki yeniliklere paralel olarak ¢esitli degisiklikler
yaparlar(77). Bu fikirden yola ¢ikarak klinigimizde, erigkin agik kalp ameliyatlar1 rutininde
“tam kan kardiyopleji” soliisyonu kullanirken, son iki yildir “modifiye Del Nido kardiyopleji”
solisyonu kullanmaya basladik. Modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu , son yillarda
onemli merkezlerde yaygin olarak kullanilmaya baslanmis ve bununla ilgili ¢aligmalar
bildirilmistir(7,63). Modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu; igerik olarak Del Nido
kardiyopleji soltisyonu ile ayni olup sadece kardiyopleji soliisyonu verilme miktarlari
farklidir. Del Nido kardiyopleji; 4:1 oranda (kardiyopleji/kan) hastaya verilirken, modifiye
Del Nido kardiyopleji 1:4 oraninda (kardiyopleji/kan) hastaya verilir(67).
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Calismamizda, “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hasta gruplar
ile “tam kan kardiyopleji soliisyonu”kullanilan hasta gruplarinin postoperatif dénemdeki
ejeksiyon fraksiyonu, lire, kreatinin gibi parametrelerini, aortik kros klemp sonrasi pacemaker
ve defibrilasyon gereksinimlerini, postoperatif inotrop ihtiyacini, kan gazindaki pH ve baz
ac1g1 parametrelerindeki degisimlereve birbirlerine {istiinliigii olup olmadigini arastirdik. Bu
parametrelerden elde edilen sonuglar ile bu iki kardiyopleji sollisyonunun miyokard
korumadaki etkinligi ve miyokard korumanin kalp ve viicut fonksiyonlar: tizerindeki

yansimasini inceledik.

Del Nido kardiyopleji soliisyonu, ilk olarak pediatrik kalp cerrahisinde kulanilmaya
baslansa da, son yillarda eriskin agik kalp cerrahisinde de kullanimi artmustir. Ozellikle
kalsiyum igermemesi ve bir sodyum kanal blokoérii olan lidokain icermesi sebebiyle Del Nido
kardiyopleji soliisyonunun kullanimi artmistir. Modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonunda
ise; Del Nido kardiyopleji soliisyonunun artilarinin yaninda daha fazla miktarda kan vardir.
Oksijenlenmis kan, kardiyoplejinin tamponlama kapasitesini arttirir ve miyokarda daha fazla
oksijen gitmesini saglar. Bu durumda modifiye Del Nido kardiyoplejiye diger
kardiyoplejilere gore iistiinliik katar(78,79).

Calismamizda, “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hasta grubunun
AKK ve KPB siireleri, “tam kan kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hasta grubuna gore daha
uzun ¢ikt1 fakat her iki grupta AKK ve KPB siireleri agisindan anlamli fark saptanmadi. Agik
kalp cerrahisinde, uzun AKK ve uzun KPB siireleri miyokard hasarina ve sistemik sorunlara
neden olabilir(80). Del Nido kardiyopleji soliisyonunun, aortik kros klemp altinda olan
kalbi,tek doz verilerek 180 dakika, “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonunun” tek doz
verilerek 90 dakika gibi uzun siire miyokardi korudugu bildirilmistir(7,79). Tek doz verilen
bu kardiyoplejilerin AKK siiresini azaltarak etkin sekilde miyokardi korudugu ve boylece sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyon(LVEF) degerini arttirdigin1 gosteren g¢alismalar vardir(81).
Bizim ¢alismamizda, “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” ve “tam kan kardiyopleji
soliisyonu” kullanilan hasta gruplarinda preoperatif ve postoperatif LVEF degerlerine bakilip
karsilastirilmis ve analiz sonucunda “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” kullanilan
hastalarda ameliyat sonras1 LVEF degeri yiiksek ¢ikmistir. Bu sonug bize“modifiye Del Nido
kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hastalarin miyokard korumasinin,”tam kan kardiyopleji

sollisyonu” kullanilan hastalara gére daha etkili yapildigini gostermistir.
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Acik kalp cerrahisi sonrasinda hastalarda, akut bobrek hasar1 (ABH) ve akut bobrek
yetmezligi (ABY) goriilebilir ve yiiksek mortalite ile iliskili komplikasyonlardir(82,83).
Bununla birlikte KPB siiresinin uzamasi perioperatif ve postoperatif renal hasar riskini
arttirmaktadir. Kandaki iire ve kreatinin degerleri bobrek fonksiyonlarinin ne o6lgiide
calistigini gosterir (84). Calismamizda, her iki grupta da postoperatif donemde iire
degerlerinde anlamli artis oldugu saptandi. “Tam kan kardiyoplejisi” uygulanan grubun iire ve
kreatinin degerlerindeki artis “modifiye Del Nido kardiyopleji” grubuna gore anlamli sekilde
yiiksek oldugu saptandi. Bu durumda “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” kullanilan
hastalarda postoperatif donemde renal perfiizyonun daha iyi saglandigi, bununda “modifiye
Del Nido kardiyopleji soliisyonunun” sol ventrikiil fonksiyonlari iyi korumus olmasiyla
iligkili oldugunu diistinmekteyiz. Ayrica “modifiye Del Nido kardiyoplejinin” tek doz
verilmesi yeterli oldugundan dolay1 diisiik kardiyopleji hacmi saglar. Boylece daha az
hemodiliisyon ve daha az postoperatif kan transfiizyonu gereksinimi olmasiyla renal travma

olasilig1 azalabilir.

KPB sirasinda miyokardiyal dokunun iskemi-reperflizyonun uzamasi ve organ
hipoperfiizyonu nedeni ile basta laktik asidoz olmak iizere metabolik agidan asidoza egilim
olusmaktadir(85). Calismamizda her iki gruptaki hastalarin perioperatif donemde ortalama pH
ve baz aci181 degerleri normal popiilasyona benzer sekilde saptandi. Iki grup arasinda pH ve

baz ag1g1 degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi.

Iskemiye maruz kalan kalp dokusu inflamatuvar mediyatdrlerin saliimina neden olur.
Bu durum postopertif donemde kot kardiyak sonlanim ile yakin iligkilidir. Yapilan bir
caligmada modifiye St. Thomas kardiyopleji ile Del Nido kardiyopleji soliisyonunun kullanim
sonuglarini degerlendirmislerdir. Modifiye St. Thomas kardiyopleji soliisyonunun, Del Nido
kardiyopleji soliisyonuna oranla daha az inflamatuvar sitokin saliniminin oldugunu bulmuslar
ve bunun sonucu modifiye St. Thomas kardiyopleji soliisyonunun daha sik araliklarla
verilmesi nedeni ilekalp dokusunun i1sinmasina izin vermemesi sonucuna bagli oldugunu

diistinmiislerdir (86).
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Calismamizda, “tam kan kardiyopleji soliisyonunu” her 20 dk’ da bir soguk olarak
verirken, “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonunu” soguk olarak 50-60 dk’ da bir
verdik. Tam kan kardiyopleji soliisyonu daha siklikla verildigi i¢in miyokardin 1sinmasini
engelleyerek inflamatuar yaniti azaltabilecegini diislindlik. Fakat her iki hasta grubunda

belirgin bir inflamatuar yanit tespit edilmemistir.

Ad ve ark. yaptig1 prospektif randomize ¢alismada “Del Nido kardiyoplejisi”” uygulanan
hastalarin “tam kan kardiyoplejisi” uygulanan hastalara oranla postoperatif donemde normal
ritm saglanma oranlart ve daha az inotrop ihtiyaci ile iligkili oldugu bulunmustur (87).
Calismamizda “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” uygulanan hastalarin %20’sinde
ve “tam kan kardiyopleji soliisyonu” uygulanan hastalarin ise %30’unda postoperatif erken
donemde pacemaker takilmasi gerekli olmustur. Ayrica istatistiksel acidan anlamli bulunmasa
da “modifiye Del Nido kardiyopleji soliisyonu” uygulanan hastalarda daha az inotrop,

pacemaker ve defibrilasyon ihtiyaci gelistigi goriilmektedir.

Sonug¢ olarak, agik kalp cerrahisi yapilan erigkin hastalarda, “modifiye Del Nido
kardiyopleji soliisyonu”kullanilan hasta grubu; “tam kan kardiyopleji soliisyonu” kullanilan
hasta grubu ile benzer klinik sonuglara sahiptir. “Modifiye Del Nido kardiyoplejisi” ¢oklu doz
kardiyoplejiye kiyasla, tek dozlu uygulama daha az KPB ve AKK siiresi ile iligkilidir. Tek
doz kesintisiz ameliyat prosediirleri i¢cin daha yararhidir ve uzun siirede gelisen iskemi
hasarlarin1  Onleyebilmektedir. Ayrica “modifiye Del Nido kardiyoplejisi”, Del Nido
kardiyopleji soliisyonu ile kanin {istlin 6zelliklerini icermesiyle 6nemini daha da arttirmistir.
Bununla birlikte “modifiye Del Nido kardiyoplejisinin”, postoperatif donemde “tam kan
kardiyoplejisine” gore daha iyi renal ve kardiyak koruyucu etkilere sahip oldugu
goriinmektedir. Bu konuda daha genis katilimli randomize prospektif ¢aligmalara ihtiyac

bulunmaktadir.
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6. SONUC

1-

Calismadaki hastalarin yas ortalamas1 59,79 £ 11,43 olarak saptandi. iki grup

arasinda yas ortalamalar1 agisindan anlamli fark saptanmadi (p=0.3).

Hastalarin ortalama KPB ve AKK siireleri siras1 ile 153,50 (94 / 347) dk. ve 95
(61/290) dk. saptand1. Iki grup arasinda ortalama KPB ve AKK siireleri agisindan
anlaml fark saptanmadi (sirasiyla; p=0.598 ve p=0.414).

Hastalarin postoperatif ortalama pH degeri 7,39 + 0,03 olarak saptandi. Hastalarin
ortalama baz acig1 -1,22 + 1,63 olarak saptandi. iki grup arasinda pH ve baz agi1
degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi (sirasiyla; p=0,057 ve

p=0,212).

Iki grup arasinda DM ve HT tanilar1 acisindan istatistiksel anlaml1 fark saptanmadi

(swrasiyla; p=0.541 ve p=0.548).

Iki grup arasinda postoperatif dénemde inotrop kullanimi, pacemaker ve
defibrilasyon ihtiyaci gelisimi ag¢isindan istatistiksel anlamli fark saptanmadi

(swrastyla; p=0.803, p=0.356 ve p=0.269).

Her iki gruptaki preoperatif ~ ve postoperatif sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu(LVEF) degisimlerine bakildiginda, “modifiye Del Nido kardiyopleji
soliisyonu” kullanilan hasta grubunun (Grup I) LVEF degerleri, “tam kan
kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hasta grubuna (Grup Il)gore degerlendirildiginde
anlamli yiiksek saptandi (p<0,001).Bu  dogrultusunda “modifiye Del Nido
kardiyopleji soliisyonunun” miyokard korumada daha etkili oldugu sonucuna

varilmistir.

Her iki hasta grubunda preoperatif ve postoperatif {re, kreatinin degerleri
karsilastirilmig, “tam kan kardiyopleji soltisyonu” kullanilan hasta grubundaki (Grup
I) postoperatif donemdeki iire ve kreatinin degerleri , “modifiye Del Nido
kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hasta grubuna (Grup I) gore daha yiiksek ve
istatiksel agidan anlamli oldugu saptanmistir(p<<0,001). Bu sonuglarla “modifiye Del
Nido kardiyopleji soliisyonu” kullanilan hastalarda renal fonksiyonlarin daha iyi

korundugu diisiiniilmektedir.
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TC Kimlik No / Pasaport No:

10265103996/S 02067821

Dogum Yih:

1978

Yazisma Adresi :

Degirmendnii Mah.1474 Sk.B Blok No:3/9
Merkezefendi/DENIZL1

Telefon : 0536 7785218
Faks :
e-posta : emreustel@hotmail.com
EGITIM BILGILERI
Ulke | Universite Fakiilte/Enstitii Ogrenim Alam Derece Mezuniyet Y1l
TR Ifarpukk_ale. Sagl{lﬂB”lhmlen Biyofizik Y_ijksek 2006
Universitesi Enstitiisii Lisans
TR I_-_la?ettepe . Fen Fakiiltesi Biyoloji Lisans 2002
Universitesi
AKADEMIK/MESLEKTE DENEYIM
Kurum/Kurulus Ulke Sehir Béliim/Birim Gorev Tiirii Gorev Déonemi
Ozel Denizli Cermahi—f7p | pyepizgj | KaIP Damar pepiovonist — [2013-
Hastanesi Cerrahisi
Ozel Aydin Medline TR | Aydn |KAPDamar oo o vonist  |2010-2013
Hastanesi Cerrahisi
i . ... |Kalp Damar ) -
Ozel Ege Hastanesi TR | Denizli .. Perfiizyonist 2007-2010
Cerrahisi
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8.3. Kurum Izin Belgesi

DENIZLI

CERRAHI

HASTANESI

TARIH: 19.04.2017

ILGILI MAKAMA

Hastanemizde gorev yapmakta olan Perflizyonist Emre Ustel’e:
Dokuz Eyliil Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Perflizyon Teknikleri Anabilim Dali Yiiksek Lisans
programmdakl bitirme tezi i¢in gerekli olan retrospektif planli arastirmasinda kullanmak iizere hastanemiz
arsiv ve hasta tibbi kayitlarina erisim izni verilmistir.
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