T.C
ESKISEHIR OSMANGAZI UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

KORONER ARTER BYPASS CERRAHISI UYGULANAN
HASTALARDAKI OFF PUMP VE ON PUMP
METABOLIK DEGISIKLIKLER

Dr. Mustafa Ozer ULUKAN

Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dali
TIPTA UZMANLIK TEZi

ESKISEHIR
2010






T.C
ESKISEHIR OSMANGAZI UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

KORONER ARTER BY-PASS CERRAHISI UYGULANAN
HASTALARDAKI OFF PUMP VE ON PUMP
METABOLIK DEGISIKLIKLER

Dr. Mustafa Ozer ULUKAN

Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dal
TIPTA UZMANLIK TEZi

TEZ DANISMANI
Prof. Dr. M. Behget SEVIN

ESKISEHIR
2010



i

TEZ KABUL VE ONAY SAYFASI

T.C.
ESKISEHIR OSMANGAZI UNIVERSITESI

TIP FAKULTESI DEKANLIGINA,
Dr. Mustafa Ozer ULUKAN’a ait “Koroner Arter By-pass Cerrahisi Uygulanan
Hastalardaki Off Pump ve On Pump Metabolik Degisiklikler’ adli ¢alisma
jurimiz tarafindan Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dali’'nda Tipta Uzmanlik

Tezi olarak oy birligi ile kabul edilmigtir.

Tarih: 22.01.2010

Juri Bagskani  Prof. Dr. M. Behget SEVIN

Uye Prof. Dr. Recep ASLAN

Uye Prof. Dr. Yavuz BESOGUL

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Fakilte Kurulu’nun

...................... Tarih ve .................Sayil karari ile onaylanmistir.

Prof. Dr. Zibeyir KILIC

Dekan



TESEKKUR

Tezin belirlenmesinde ve hazirlanmasinda danismanlik ederek, beni
yonlendiren ve her turli olanagi saglayan danisman hocam Prof. Dr. M.
Behget SEVIN basta olmak lizere, vakalarin hazirlanmasinda destegini eksik
etmeyen tum bolim hocalarima, laboratuar c¢alismalarinda tam destegini
veren Mikrobiyoloji Anabilim Dalin’dan Prof. Dr. Tercan US, Yrd. Dog¢ Dr.
Nilgiin KASIFOGLU hocalarimiza, istatistik uygulamalarini diizenleyen
Biyoistatistik Anabilimdali Arastirma gorevlisi Ahmet MUSMUL’a, galismaya
katkisi olan Kalp Damar Cerrahisi ve Anestezi bolumundeki tim arastirma

gorevlisi arkadaglarima tesekkurlerimi ve saygilarimi sunarim.



OZET

Ulukan, M.O. “Koroner Arter By-pass Cerrahisi Uygulanan Hastalardaki
Off Pump Ve On Pump Metabolik Degisiklikler” Kalp Damar Cerrahi
Uzmanhk Tezi. Eskisehir.2009. Koroner arter by-pass cerrahisi
kardiyopulmoner by-passin uygulamaya baglamasi ile rutin ve guvenli bir
prosedur olarak uygulanmakta ve elektif sartlarda mortalite %2-3 olarak
belirtiimektedir. Kardiyak stabilizatorlerin gelismesi ile off pump koroner arter
by-pass uygulamasinda artis bulunmaktadir. Ancak koroner by-passlarin
sadece %18’inin olusturmaktadir. Prospektif calismamizda randomize olarak
15 on pump ve 15 off pump koroner arter by-pass uygulanan 30 hasta dabhil
edildi. Hastalarin bobrek fonksiyonlarinin degerlendiriimesi igin preoperatif ve
postopertif ilk 24 saatteki Ure, kreatinin degerleri, karaciger fonksiyonlarinin
degerlendiriimesi icin ALT, AST degerleri ve miyokardiyal hasarin
deg@erlendiriimesi igin sternotomi sonrasi, on pump grubunda kros klemp
kaldirildiktan hemen sonra, off pump grubunda son distal anastomoz
yapildiktan sonra (arter oklizyonu ile olusturulan iskemi sonrasi) ve her iki
grupta postoperatif 24. saatte kan alinarak, serumlari -70 °C de saklandi.
Elisa yontemi ile FABP (fatty acid binding protein) degerleri olg¢uldu.
Postoperatif bulgular degerlerlendirildiginde off pump grubta on pump CABG
grubuna gobre karaciger ve bdbrek fonksiyon testlerinin daha az etkilendigi,
KPB’nin dnemli derecede bu fonksiyonlari etkiledigi saptandi. Myokardiyal
iskemi agisindan degerlendirildiginde off pump grupta FABP degerlerinin on
pump gruba gore iskemik sure¢ sonrasi anlamli derecede az etkilendigi
belirlendi. Tum bu bulgular 1g1ginda kardiyo pulmoner by-pass’in vucuttaki
tum sistemleri etkiledigi géz 6nune alinirsa; her ne kadar off pump CABG de
atan kalpte calisiimasi nedeniyle goéris ve manipulasyon sinirli olmasi,
anastomoz kalitesinin duguk olmasi gibi dezavantajlari bulunmasina ragmen
stabilazatorlerin yardimi ve cerrahin deneyimi ile uygun olgularda KPB'de

oldugu gibi tam revaskularizasyonun saglanabilecegini disinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: On Pump, Off Pump, CABG, FABP
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ABSTRACT

Ulukan, M.Q. “Metabolic Changes In Patients Performed On Pump
Versus Off Pump Coronary Artery By-pass Operation. Cardiovascular
Surgery Expertise Thesis. Eskisehir.2009. Coronary artery by-pass
grafting (CABG) with the aid of cardiopulmonary by-pass (CPB) is a routine
and safe procedure, associated with a mortality rate of 2% to 3% in elective
cases. The introduction of better stabilizing systems, such as the Octopus
and the Starfish, has revived interest in performing multivessel CABG on the
beating heart. Altough offpump coronary artery by-pass surgery has some
advantages over on pump CABG, It's percentage is about 18. 30 adult
patients of either sex who were scheduled to undergo CABG at our institution
were distributed to 1 of 2 groups: on-pump (n=15), in which coronary
revascularization was done with the use of CPB and moderate hypothermia;
and the other group was off pump (n=15) While kidney functions of patients
were evaluated with ure and creatinin value, liver function was evaluated with
ALT and AST measurements in preoperative and postoperative blood
samples. FABP (Fatty acid binding protein) was measured for evaluation of
myocardial ischemia in blood samples taken after sternotomi in both of
groups, after taking of cross klamp in on pump group, and after termination of
last distal anastomosis (after ischemia occured by occlusion of artery) in off
pump group and after 24 hours in both groups. In evaluation of postoperative
values, kidney and hepatic functional tests are less changen in off pump
CABG group regarding to other group. In aspect of myocardial ischemia,
FABP levels were lower in off pump group meaningfully after ischemic
period. CPB is tought to affect whole of the systems in body, despite the
disadvantages of off pump CABG as lower manipulation ability and vision
regarding to other group; in suitable cases with the aim of special
stabilizaters and expertise of surgeon, revascularization can be ensured in

coronary artery diseases.

Key words: On Pump, Off Pump, CABG, FABP
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1. GIRiS

Gunumuzde kalp hastaliklarinin baylk bir kisminin cerrahi tedavisi
KPB teknigi uygulanarak gerceklestiriimektedir. Koroner arterlere yonelik
direkt cerrahi girisim ilk kez Alexis Carrel tarafindan laboratuar hayvanlari
uzerinde denenmigtir. 1885 yilinda Von Frey ve Grubber ilk akciger-kalp
makinasini  gelistirmiglerdir. 1895'de Jacobj izole hayvan akcigerini
oksijenator gibi kullanmistir(1). Cogu kalp cerrahi bu tarihi kardiyak cerrahinin
donim noktasi olarak kabul etmektedir. 1902-1939 yillari arasinda
anastomoz teknikleri ve vaskuler greftler Gzerinde deneysel ¢calismalar yapan
ve bu calismalari nedeni ile Nobel 6duli alan A. Carrel inen aortayla
sirkumfleks arter arasina otojen karotis arter segmentinin implantasyonu
seklindeki koroner arter by-pass operasyonunu kopeklere uygulamistir (1,2).
Safen ven ile aort koroner by-pass ilk kez Sabiston tarafindan sag koroner
arterde (RCA) 1962 yilinda, Garrett tarafindan sol koroner 6n inen dalda
(LAD) 1964 yilinda yapilmigtir. Metal bir tip yardimiyla ITA (Internal Torasik
Arter) koroner arter agizlastirilarak direkt koroner revaskularizasyon
laboratuar ortaminda kopeklerde Domikhov tarafindan 1953 de, insanda ise
ilk kez Robert Goetze tarafindan 1961 yilinda basariyla gergeklestirilmistir.
Bununla beraber insanda kalp akciger pompasinin yardimiyla ilk kez basaril
acik kalp operasyonu 1953’de yapilmistir. Bu teknik acik kalp cerrahisinin
temelini olusturmaktadir. Koroner by-pass cerrahisinde kardiyopulmoner by-
passin kullanima baglanmasi ile kardiyopulmoner by-pass cerrahisi yaygin
olarak kullaniimaya baslandi (3). Koroner arter by-pass cerrahisi
kardiyopulmoner by-passin uygulamaya baglamasi ile rutin ve guvenli bir
prosedur olarak uygulanmakta ve elektif sartlarda mortalite % 2-3 olarak
belirtiimektedir (4). Kardiyopulmoner by-pass ve kardiyoplejik arrest stabil ve
kansiz ortamda koroner anastomoz yapilmasina olanak saglar (4). Koroner
arter by-pass cerrahisinde kardiyopulmoner by-pass kullanima baglanmasi ile
kardiyopulmoner by-pass cerrahisi yaygin olarak kullaniimaya baslandi (5).
Aortik kross klemp, kardiyoplejik arrest myokardiyal disfonksiyona neden

olmakta ve kardiyopulmoner by-passin nonfizyolojik yapisi genel inflamatuar



yanitta artisa neden olmaktadir (6). Cerrahi travmanin az olmasi nedeniyle
off pump koroner by-pass, on pump koroner by-pass’a oranla daha az invaziv
olarak kabul edilebilir. 1990’larda kardiak stabilizatorlerin gelismesi ile ve
cerrahi revaskularizasyonda morbiditeyi azaltmak i¢in off pump koroner arter
by-pass uygulamasinda artis bulunmaktadir (7). Kardiyopulmoner by-
passdan kaginiimasi ile myokardiyal iskemi- reperfizyon hasari azalmakta ve
postoperatif sistemik komplikasyonlar belirgin olarak dismektedir (6). Off
pump koroner by-pass cerrahisi, on pump cerrahiye gére bazi avantajlar
saglamaktadir. Ancak koroner by-passlarin sadece %18’inin olusturmaktadir.
Uygun hasta segiminde kardiyopulmoner by-passin postoperatif etkileri
dikkate alinmahdir (8). On pump koroner arter by-pass uygulanan hasta
grubunda inflamatuar yanitta, akut faz reaktanlarinda, myokardial, renal ve
akciger fonksiyonlarinda daha fazla etkilenme saptanmaktadir. (9, 10, 11).
Akciger oksijenasyonu normotermi ya da hipotermiden ¢ok kardiyopulmoner
by-passdan etkilenmektedir (12). Off pump olarak cerrahiye baslanan ve
medikal nedenlerle on pomp’a donulen hastalarda morbidite, off pump
uygulanan hastalara gore artis gostermektedir (13). Ayni zamanda redo
vakalarda da on pump kardiyopulmoner by-pass uygulanan hastalarda, redo
off pump hasta grubuna goére ylksek operatif mortalite ve morbidite, daha
fazla kan Uranu kullanimi gereksinimi ve hastanede daha uzun sure kalma
gorulmektedir (13). Kardiyopulmoner by-pass’in hasta igin daha invaziv bir
girisim oldugu g6z o©ntne alindiginda off pump tekniginin tekrar
degerlendiriimesi uygun olur. Bu prospektif ¢galismada off pump ve on pump
koroner by-pass cerrahisine giren hastalarda hemodinamik, biyokimyasal ve
metabolik degisikliklerin degerlendiriimesi amaglandi. On pump ve off pump
uygulanacak hastalar demografik veriler agisindan degerlendirildi, hastalarin
preoperatif ve postoperatif karaciger fonksiyon testleri, kan Ure azotu,
kreatinin degerleri incelendi. Myokardiyal hasarin karsilastirilimasi igin heart

type fatty acid binding protein  parametreleri  degerlendirildi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kalp Cerrahisinde Kardiyopulmoner By-pass (KPB)

Akcigerin gaz degisimi ve kalbin pompalama fonksiyonunun gecici
olarak hastanin damar sistemi ile kalp akciger makinasi adi verilen bir cihaz
arasina bazi damar kandulleri ile baglandigi ve bu fonksiyonun bu sekilde
saglandigi sistemdir. Hastanin sistemik oksijenden fakir kani sag atriumdan
makinaya yoOnlendirilir ve oksijen kana verilirken karbondioksit kandan

uzaklastirilir.

2.2. Ekstrakorpereal Dolasim Pompasi
Roller, sentrifugal ve ventrikiler pompa adi altinda 3 tip pompa

kullaniimaktadir. ilk ikisi en sik kullanilan pompalardir.

2.2.1. Roller Pompalar

Gulvenli, kullanimi kolay ve maliyeti dusuk, De Bakey tarafindan
gelistirilen ve acik kalp cerrahisinde sik kullanilan pompa turuduar. Elektrik
motoru ile dénen bir merkez ve buna bagh genellikle iki veya daha fazla
doénen bir kol vardir. Bu kollar kan tasiyan hatti dondikleri yone dogru
sikigtirarak tek yonlu bir akim olustururlar. Doner pompalarin olusturacagi
kan volumd tupun g¢apina ve donme hizina baghdir. Pompanin basi
uyguladigi koruyucu bolmede silastik, lateks en sik da polivinilklorid
malzemeden yapilmis, genellikle KPB’in diger hatlarindan daha kalin ve
daha dayanikli tupler kullaniimaktadir. Polivinilkloridin kanda hemolize yol
agmasi olduk¢a diusuk orandadir; ancak sogutma sirasinda elastisitesi
azalarak pompa volimlnin azalmasina yol acabilirler. Silikon (silastik)
tuplerin ise sogukta elastik yapilari bozulmamasina ve dayanikli yapilari
olmasina karsin (spallasyon) denilen partikil embolilerine neden olabilmeleri
dezavantajlarndir.

Roller pompalara bagli komplikasyonlar oklizyon ve kalibrasyon
hatalari tup kirilmalari, tipun yapildigi malzemeden kaynaklanan emboliler,
hava embolisi ve pompa kan itici glucinin kaybidir. Eder outflow da

kontrolsliz oklizyon gergeklesirse tlup ici basing asirn ylkselir ve



baglantilarda ayrilma olusabilir inflow akimda bozulma ise negatif basing

meydana getirebilir.

2.2.2. Sentrifugal Pompalar

Kinetik pompalardir. Kan bir elektrik motoruyla olusturulan yapay
girdap sayesinde meydana gelen merkezka¢ gucu ile pompa boyunca
pulsatil olmayan bir akim saglayarak ilerler. Roller pompadan farkl olarak
nonokluzivdir. Afterload’a bagh olarak akimi saglarlar ve hatlardaki ani
bukulmelere bagh direng artigi karsisinda akim azalarak pompa hatlarinda
meydana gelebilecek ayrilma veya patlamalar engellenir. Roller pompalardan
farkh olarak inflow oklizyonunda negatif basing ve buna bagli olarak
kavitasyon ile mikro hava embolileri meydana gelmez. Roller pompalar,
havanin uzaklastirimasinin kolayhdi afterloaddan badimsiz sekilde akim
debisini saglamalari ve daha yuksek miktarlarda pulsatil akim olusturabilme

Ozelligi ile sentrifugal pompalara Ustunlik saglamaktadir.

2.2.3. Yeni Jenerasyon Ventrikiiller Pompalar

Basinca duyarl peristaltik pompalardir. Ana yapisini olusturan
poliretan odacik ¢ segmenten olusur. Bunlar baslangig, tikayici ve dolucu
segmentlerdir. Dolucu segmentler ven6z rezervuarin olusturdugu hidrostatik
basing ile pasif olarak dolar. ileri akim da rezervuardaki kan seviyesine
bagldir. Daha guglu olmalarina ragmen hantal ve maliyeti yuksek cihazlardir
ve rutin KPB’ta genis kullanim alani bulamamiglardir. Siklikla pulsatil asist
device’larda tercih edilirler. Kontak yuzeylerinin az olmasindan otart

enflamatuvar yanit aktivasyonun daha az oldugu disunulmektedir.

2.3. Antikoagilasyon (Heparinizasyon)

KPB sirasinda kanin fizyolojik endotel disi ylzeylerle temas etmesi
nedeniyle antikoagulan kullanimi zorunludur. Bir asitmukopolisakkarid olan
heparin hala KPB sirasinda kullanilan tek antikoagulandir. Antitrombin IIl’e
baglanarak ve aktivitesini arttirarak antikoagulan etki gosterir. Antitrombin I,
faktor IXa ve Xa'yi da inhibe eder. Kanama zamaninda hafif uzamaya neden
olabilir. Heparinin yari émra 1-2 saattir. Heparinin etkinligi ACT (aktive

edilmis pihtilasma zamani) ile takip edilmektedir. ACT’nin normal degeri 80-



120 saniyedir. Rutin KPB sirasinda ACT’nin 400 saniyenin Uzerinde tutulmasi
istenir. Heparin 300 unite/kg dozda yapilir.

Preoperatif ddonemde heparin inflzyonu aliyor olmak, antitrombin 1l
eksikligi, trombositoz, infektif endokardit, intrakardiyak trombuUs, sok.gibi bazi
durumlarda heparine direng gorulebilir (14) Heparine direng gorulen hastalara

taze donmus plazma veya antitrombin Ill konsantresi verilmelidir.

2.4. Vaskiiler Kaniilasyon

By-pass Oncesi donemin diger major asamasi kanulasyondur.
Vaskuler kanulasyonun amaci; olasi en dusuk vendz basingla sistemik venoz
kani oksijenatdor pompaya almak ve oksijenlenmis kani sistemik homeostazisi

koruyacak basing ve akim hizinda arteriyel dolasima vermektir.

2.4.1. Arteriyel Kanulasyon
ilk 6nce yapilir. Bu sayede, olusabilecek herhangi bir komplikasyona
karg! sistemik transfuzyon ve oksijenizasyon olanagi saglanmis olur. Aorta

veya femoral arter tercih edilir.

2.4.2. Venoz Kaniulasyon
Cogunlukla sag atrium kullanilir. Sag aurikuladan two stage tek vendz
kanul ya da ven6z donusun tek kanulle yeterli olmadigi durumlarda inferior

vena kava'ya ve superior vena kavaya ayri ayri vendz kanul yerlestirilir.

2.5. Oksijenizasyon

Onceleri deneysel olarak birgok oksijenlendirme metodlari geligtirilmis
(V. O, hidrojen peroksit verilmesi, perivaskuler oksijenizasyon gibi).
GuUnumuzde ise bu amacla oksijenatorler gelistiriimistir. Kullanilan iki tip

oksijenator vardir.

2.5.1. Hava Kabarcikhl (Bubble) Oksijenator

Bubble oksijenatorler vendz rezervuara entegredir. Rezervuardaki kan
icine Uflenen oksijen ile olusturulan kabarcik geperinden, kabarcik igindeki
oksijenin kana gecmesi, kandaki karbondioksidin de hava kabarcigina

gecmesi saglanir.



2.5.2. Membran Oksijenator

Gunumuzde en ¢ok kullanilan tiptir. Bu tip oksijenatorlerde kan ve gaz
ince bir membranla ayriimistir. Gaz degisimi bu 2-5 m?lik yapay tabakada
olur. Membran oksijenatorlerdeki gaz degisimi oksijen ve karbondioksidin
kandaki eriyebilirligine, membranin gecirgenligine ve her iki tarafindaki
parsiyel gaz basinci farkliliklarina baglidir. Oksijenin kanda erime ve difuzyon
ozelligi karbondiokside gore 25 kez daha dusuktur. Bu yuzden membranla
temas eden kan tabakasi mUmkun oldugunca ince ve membranlar arasi

parsiyel basing farki yiksek olmalidir (15).

2.6. Is1 Degistiriciler

KPB sirasinda basta santral sinir sistemi ile kalp olmak Uzere
organlarin metabolik gereksinimlerini azaltmak igin sistemik hipotermi
uygulanmasi ve operasyon sonunda hastanin tekrar isitiimasi gerekmektedir.
Bu is icin genellikle devreye eklenen ayri bir cihaz kullanilir. Isi degistiriciler,
kan sicakliginin artmasiyla gazlarin kanda eriyikliginin azalmasi nedeniyle
genellikle gaz degisim Unitesinin proksimalinde yer alirlar. Boylece tekrar
Isinma sirasinda olusabilecek gaz mikroembolileri engellenmis olur. Soguma
ile her 10 °C'de metabolizma % 50 yavaslar. Hipotermide korunmasi
hedeflenen en 6nemli organlar myokard ve beyindir. Sogutma ve Isitma
sirasinda hastanin isisi en sik rektal ve nazofarengeal bdlgeden olculr.
Bunun disinda mesane iginde veya timpanik membrandan da isi

monitdrizasyonu yapilabilir.

2.7. Priming Soliisyon (Baslangi¢ Sollisyonu) ve Hemodiliisyon

ilk zamanlar prime sollisyonu olarak tam kan kullaniimakta, eski
pompa sistemlerinin hacmi daha fazla oldugu icin 8-10 Uniteye kadar kan
kullanimi gerekmekte ve bu da kalp cerrahisi i¢in ciddi bir kan bankasi
destedi ve yuksek maliyet anlamina gelmekteydi. Ayrica bu kadar yuksek
miktarda kan kullanimi ile enfeksiyon olasihigi artar, “Kapiller Leak
Sendromu” ve takiben “Pompa Akcigeri” denilen solunum yetmezIigi tablosu
daha sik gorulebilir. Kan disi prime sollisyonu kullanimi ilk olarak 1959

yihinda Nepture ve Panico tarafindan tarif edilmistir. O zamandan bu yana



prime solusyonu olarak kristalloid ve plazma genisletici kolloid sivi kullanimi
yaygilasirken kan kullanimi giderek azalmigtir (16). Gunumuzde ilk segenegi
dengeli kristalloid sivilar olugturmaktadir. Her bir pompa sisteminin hatlarini
doldurmaya, yeterli akimi saglayacak ve hava embolisine yol agmayacak
minimum volim almasi zorunludur.

Pediatrik devrelerin yaklasik 700-800 ml oldugu dusunulirse, bu
miktar siklikla bir infantin kan voliminden fazla olacak ve asir
hemodilisyona neden olacaktir. Bu nedenle ¢ogu klinikte pediatrik hasta
grubunda prime sollisyonuna kan ilavesi yapilmaktadir. Kabul edilebilir en
dusuk hematokrit dizeyi ¢ocuklar ve yetigkinler icin hemen hemen aynidir.
Yeterli oksijen sunumu igin olmasi gereken minimum hematokrit duzeyinin
%20 civarinda oldugu belirtimektedir. Maksimum oksijen tasinmasinin
hematokrit %30 iken oldugu, % 50'den %20’ye dustiguinde oksijen
tasinmasinin sadece %10 azaldig1 sOylenmektedir.

Kristalloid prime solusyonu kullanimi sonucu KPB’'ta olusan
hemodilisyon ile daha iyi doku oksijenasyonu sadlanir, kan viskozitesi
anlamli derecede azaltilarak KPB’In olumsuz etkileri sinirlandiriimaya
calisilir.

Hipotermi de kan viskozitesini ylkselteceginden, 6zellikle asiri kanh bir
cerrahi sahanin istenmedigi dusuk akim uygulamalarinda, hemodilisyon
yeterli kan akiminin saglanmasinda énemli bir faktérdir. Bazi arastirmacilar
ayni perfuzyon basincinda, hematokritin % 42’den % 25’e dusurulmesi ile
doku perfizyonunda %50 artis elde etmigtir. Baska bir calisma grubu
hemodilisyon sonucu beyin kan akiminda %50 -300 arasinda degisen
artiglar bildirmigtir. Klinik olarak hemodilisyonun en belirgin etkisi, KPB
baslangicinda perflizyon basincindaki dugustur. KPB'in fizyolojik olmayan
kosullarindan dolayi 6zellikle ekstravaskuler alana sivi kagisl oldugu, bunun
doku 6demi yaninda bazi organ fonksiyonlarini etkiledigi bilinmektedir.
Ozellikle akciger bu 6dem sivisindan gok etkilenmekte ve ameliyat sonrasi
solunum disfonksiyonuna neden olmaktadir (17).

Prime solUsyonunun sadece kristalloidlerden olusmasinin plazma

onkotik basincinin dugmesine ve doku Odeminin artmasina yol agtigi



bildiriimektedir. KPB'1I takiben plazma albumin seviyesinde dnemli dususler
gorulebilmektedir. Onkotik basingtaki dusust Onlemek amaciyla cesitli
calismalarda hem yuksek, hem de dusuk molekul agirlikli Hidroksietilstarch
(HES) ya da albimin prime solUsyonuna eklenmistir. Hipertonik salin
solusyonunun (%7,2 NaCl) HES ile kombinasyonu, pulmoner fonksiyonlar
uzerinde tek bagina HES kullanimina gore daha etkili bulunmustur (18, 19).
Prime solisyonuna albimin eklenmesinin perioperatif toplam sivi dengesi
uzerinde ve KPB kaynakli oldugu dugunulen komplikasyonlar Uzerinde ¢ok
etkili olmadig, ileri sol ventrikil yetmezlikli hastalar disinda KPB’ta olusan
albumin eksikliginin iyi tolere edildigi belirtilmigtir (15).

Prime sollisyonuna glikoz eklenmesi, KPB’taki hipergliseminin
norolojik  bozukluklar ile paralellik gbstermesi nedeniyle tavsiye
edilmemektedir. Muhtemelen anaerobik kosullardaki glikoliz, hedef
organlarda laktat birikimi ile sonuglanmakta, bu da hicre igi pH'yi
dusurmektedir (20). Yine prime sollUsyonunu olusturan kristalloidin igerigine
goére, kalsiyum yoklugunda veya kan urunleri kullanildiginda, igerigindeki
sitrata bagl olarak, kan kalsiyum duzeylerinin degiskenlik gosterebilecegine
dikkat cekilmektedir. Kalbi durdurmak igin kullanilan en &6nemli elektrolit
potasyumdur. Potasyumun fazla verilmesi elektromekanik arreste neden olur.
Arrest saglamak icin kardiyoplejik solusyon icinde litrede 15-30 mmol
potasyum olmalidir. Glinimuizde en sik kullanilan ve diger kristalloid
solUsyonlara gore ustunlukleri gosterilmis kardiyoplejik solusyon dilie edilmis
kandir. Kardiyoplejik solusyonlarin PH’1 hafif alkali olmalidir (pH: 7.6- 7.8). Bu
alkali durum bikarbonat ve trometamin (THAM) gibi tamponlama maddeleri
ile saglanir. Elektriksel notrolizasyon igin solusyona klorur de eklenir.
Kullanilan solUsyonlarin dengeli hiperozmolar olmasi hicre igi kalsiyumun
artmasini 6nler ve hiucresel 6demi azaltir (20). Mannitol ve glikoz solusyonda

ozmolariteyi arttiran maddelerdir.

2.8. Kardiyopulmoner By-pass ve Hemostaz
Antikoagllan olarak heparinin kullanildigi KPB’ta hipotermi, kanin

yabanci yuzeylerle temasi ve degisik kan akimi hizlari uygulanmasi,



pihtilasma mekanizmasi Uzerinde agiri kanamalara varan farkli sonuglara yol
acabilir.

KPB’a yodnelik olarak heparinizasyon ve antikoagulasyonun takibinde
1970’li yillardan beri aktive edilmis pihtilasma zamani (Activated Clotting
Time (ACT) oOlcumu kullaniimaktadir. Trombin zamani (TT), parsiyel
tromboplastin zamani (PTT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT)
testlerinin heparine duyarlligi daha fazla olmasina ragmen, Olgimler igin
plazma kullaniimasi ve daha fazla teknik ekipman gerektirmesi nedeniyle
tercih edilmez. ACT odlgumunde ise tam kan kullaniimaktadir, daha dusuk
maliyetlidir, daha az teknik ekipman gerektirir ve hasta basinda yapilabilir.
Cesitli calismalarda birbirine yakin degisik sonuglar ¢ikmakla birlikte 80-120
saniye arasi ACT degerleri normal kabul edilmektedir. KPB icin 400
saniyenin uzerine c¢ikilmasi gerekmektedir. Hipotermi, hemodilisyon,
trombosit fonksiyonlarinin inhibisyonu, trombositopeni, protamin ve aprotinin
ACT degerlerini ylUkseltebilir. Hipotermide ACT’nin 480 saniyenin Uzerinde
olmasi hedeflenir. GPIIb/llla trombosit membran inhibitéri kullananlarda
heparin uygulanmasi ile istenen ACT degerleri saglanir ve idame ettirilebilir,
heparin kullaniimadiginda ACT dederleri degismez. Manuel ACT olgimu ve
Hemo Tec ACT (Hemo Tec, Englewood, CO), ACT 0lgimu igin kullanilan
diger iki yontemdir (21).

Normalde heparin antitrombin ll'e baglanarak trombin, faktér Xa ve
IXa’nin fonksiyonunu inhibe eder. Trombositlerin von Willebrand faktore GPIb
araciligl ile olan baglanmasini engelleyerek subendoteliyal adezyonunu
onler. KPB’a girigle birlikte olusan hemodilisyon sonucu trombosit sayisinda
goreceli ani bir dusus meydana gelmis olur. KPB sonrasi kanamalardan
sadece trombosit sayisindaki dusls degil, trombositlerdeki yapisal ve
fonksiyonel degisiklikler de sorumludur. Normalde trombositlerin reseptorler
araciligi ile adrenalin ve noradrenalin salinimi sonucu aktivasyonu ve ADP ya
da kollajen gibi diger agonistlere karsi artan duyarhligi, bu reseptorlerin bir
kisminin KPB nedeniyle kaybi sonucu azalir. KPB sonrasi olusan pihti
plazmin ile fibrinolize daha duyarlidir. KPB hatlarinin ylzeyleri ile direkt

temas, faktor XlII'nin Xlla’ya donusmesine neden olur. Bu olay intrinsik yoldan
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pihtilasma mekanizmasini tetiklerken, prekallikreinin kallikreine ve yuksek
molekul agirlikh kininojenin bradikinine donugimune yol agar. Bu iki madde,
pihtilasma sistemi ve inflamatuar sireclerin daha gugclu bir bicimde harekete
gecmesini saglar. Kallikrein nétrofilleri aktive ederken, bradikinin trombositleri
inhibe etme 06zelligine sahiptir. Faktor Xlla kompleman sisteminin klasik
yoldan aktivasyonuna katkida bulunur. KPB sonrasi I6kosit sayisi daha
yuksek olan hastalarin ilk 24 saatte daha fazla drenaji oldugu bir calismada
gosterilmistir. KPB’ta olusan hemodilisyon sonucu butiin koagulasyon
faktorlerinin konsantrasyonu azalir. Kanin hava kabarciklari ile temasi,
cerrahi alandaki kanin pompaya aspire edilmesi gibi islemlerde koagulasyon
faktorlerinde mekanik hasar ve yapi bozukluklari olusabilir.

Hipotermide enzimatik olaylarin yavaslamasi, KPB’ta antikoagullan
etkinin uzamasi ile istenen bir sonug¢ olustururken, ameliyat c¢ikisinda
hastanin yetersiz 1sitilmasi, pihtilasmanin da yetersiz kalmasina neden
olacaktir (21,22).

2.9. Sistemik Kan Akimi (Perfizyon Akim Orani)

Beyin kan akiminin yetersizligi ve embolik olaylar, ndrolojik
komplikasyonlara yol acan iki temel faktor olarak gézikmektedir. Ortalama
arteriyel basing 50-150 mmHg araliginda iken, beyin kan akimi ve oksijen
sunumunun otoregulasyon ile yeterince saglandigi bilinmektedir. Hipotermik
KPB’ta ek koruma onlemleri de alinarak alt limitin 30 mmHg’ya kadar
inebilecedi 6ne surulmustar.

KPB sirasinda optimal akim miktari halen tartismalidir. Normotermik
KPB'da 1.8 L/dk/m2 ustindeki akimlarin guavenilebilir oldugu, fakat
2.5L/dk/m2'lik akimlarin daha guvenilir olduklari gdsterilmigtir. Hipotermik
perfuzyonlarda vyeterli akim oranlari daha duasuktar. Herhangi bir sl
derecesinde akim hizinin yeterliligini gosteren en 6nemli kriter, hastanin
organ ya da sistemlerinin yapisal ve fonksiyonel bir kayip olmadan devam
etmesidir.

iskemik hasara daha yatkin olabilecek beyin ve bébrek fonksiyonlari

uzerine KPB’in etkilerini iceren calismalarda, 1,6 It/dk/m? Uzerine ¢ikan
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pompa kan akimlarinda, daha dusuk akimlara gore bobrek fonksiyonlarinda

herhangi bir degisim gorulmemigtir.

2.10. Hipotermi

Sistemik hipoterminin en énemli amaci KPB sirasinda metabolik hizi
ve oksijen tlketimini azaltarak organlarin korunmasini saglamaktir. (23)
Serebral hipotermi de serebral oksijen tuketimini azaltir (23,24). Sistemik
hipotermi; Hafif 35-32 °C, Orta 31-26 °C, derin 25-20 °C, ¢ok derin 19-14 °C
seklinde siniflandirilir. Hipotermi esnasinda pH'in degerlendiriimesi: Vicut
sicakligr ile CO, arasinda logaritmik bir baglanti bulunur. Cézunurluk vucut
sicakhgi dustukgce azalir. PH’'nin optimal dlizeyde olmasi, bazi ¢ok 6nemli
enzim sistemlerinin (laktat dehidrojenaz, fosfofruktokinaz, Na+ - K+ ATP’az)
optimal fonksiyonunu saglayacagi icin, pH degerlerindeki hipotermiyle olusan
degisiklikler yakindan izlenmelidir.

Hipotermi oksihemoglobin egrisini sola kaydirir, vaskuler gecirgenligi
arttinr, Eritrosit esnekligini azaltir, mikrovaskuler staza neden olur ve

sonucunda doku perflizyonunu bozarak doku hasarina neden olur (22).

2.11. Organ Hasari

KPB sirasinda ve sonrasinda olusan savunma yanitinin siddeti
perfuzyon devresinin buyuklugu, kanin ekstravaskuler yapilar ile temasinin
suresi, hastanin preoperatif genel durumu, organlarin kompansasyon
rezervleri, kan kayibi ve replasman sayisi, sepsis, hipotermi, sirkulatuvar
arrest suresi, genetik 6zellikler, kortikosteroidler ve farmakolojik ajanlar gibi
bircok faktore baghdir (25,26,27).

Kardiyak debi KPB sirasinda hemodilisyon ve isi azalmasi nedeniyle
vucudun her yerine egit olarak dagiimaz. Asirnt hemodilisyon oksijen
sunumunu azaltir ve 8 mg/L’nin altinda olan hemoglobin degerlerinde vicut

1sis1 30 derecenin Uzerinde ise organ disfonksiyonu gelisir (28).

2.11.1. Kardiyak Hasar
Kalp KPB altindayken diger tim organlara oldugu gibi
mikroembolilere, proteaz ve kimyasal sitotoksinlere, aktive olmus nétrofil ve

monositlere ve bolgesel hipoperfizyona maruz kalir. Aortik kross klemp,
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kardiyoplejik arrest myokardiyal disfonksiyona neden olmakta ve
kardiyopulmoner by-passin nonfizyolojik yapisi genel inflamatuar yanitta
artisa neden olmaktadir (6). Koroner kan akimi kesildiginde kalbin bir miktar
“stunning” gelisimine, iskemi sonrasi kan akimi saglandiginda da bir miktar
reperflUyon hasarina ugramasi kaginilmazdir.

KPB, sulresince tum viacut organlari perfluze edilirken sadece
miyokardin kendisi perfiize edilememektedir. Dolayisiyla miyokard KPB
sirasinda global iskemik hasara maruz kalmaktadir. Bu durum agik kalp
cerrahisindeki morbidite ve mortalitenin en énemli nedenlerinden biridir (29).
Acik kalp cerrahisinde KPB saglandiktan sonra g¢ikan aortaya kros klemp
konularak iskemi baslatiir ve kros klemp kaldirilarak da reperflizyon
bagslatilir. Boylece iskemik sahaya oksijenin ulasmasi sonucu sitotoksik olan
SOR olusur. Serbest radikallerin en Onemli hasarlarindan biri hicre
membranlarinda lipid peroksidasyonudur. Hulcrelerin membran butanlugu
bozulur. Bdylece iskemi-reperflizyon miyokardial stunning (reversibl,
postiskemik mekanik disfonksiyon), aritmiler, nekroz ve apoptozis ile
sonuglanabilir (30). Noniskemik miyokardiyum icin primer enerji kaynagi
serbest yag asitleridir. iskemi sirasinda serbest yag asitlerinin oksidasyonu
inhibe olur ve glikolitik adenozin trifosfat (ATP) uUretimi baskin hale gelir. Bir
baska deyigle iskemik donem boyunca tercih edilen substrat glikozdur.
Glikoliz ile salinan ATP endotel, vaskuller diz kas ve miyokard hucrelerinin
batinligu  igin  ¢ok o6nemli olan membran iyon transportunun
stabilizasyonunda hayati 6nem tasir. Kardioplejik arrest sirasinda koroner
endotelial fonksiyonlarin korunmasinin iskemik nekrozu azalttigi bilinmektedir
(31,32). Normal kosullar altinda miyokardda kontraksiyon igin tercih edilen
enerji yolu yag asitlerinin oksidatif fosforilizasyonudur. Oysa koroner arter by-
pass greft operasyonu vyapilan hastalarda yag asidi oksidasyonunun
kardiyoplejik arrest sonrasi 60 dakika slresince inhibe oldugu, reperflizyon
sirasinda normal aerobik glikoz metabolizmasinin duzelmesinin geciktigi ve
bu dénemde persistan laktat salinisinin arttigi gosterilmigtir (33.34).
Kardiyopulmoner by-pass (KPB) igslemi, kalp cerrahisinde nativ kalp ve

akcigerlerin iglevini yerine getirmek uzere kullaniimaktadir. KPB’nin kanin
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homeostatik kosullarini etkiledigi bilinmektedir. Bu etkilenme, hem plazma
proteinleri hem de kanin sekilli elemanlari dizeyinde olmaktadir. Kandaki bu
degisimler, buylk oranda, kalp-akciger makinesinin ters etkilerinden
kaynaklanmaktadir. Bu etkiler, suni ylzeylerle kanin temasini, kan hicreleri
uzerindeki mekanik kayma stresini, pulsatil olmayan perfuzyon akimini ve es
zamanl olugan hemodilisyonu igermektedir (35).

Koroner by-pass cerrahisinden sonra 6—8 saat kadar miyokardiyal
fonksiyonlarda bozukluk goéralir. Bu fonksiyon bozukluguna iskemi-perfizyon
zararlanmasinin  neden oldugu dislnllmektedir.  iskemi-reperfiizyon
zararlanmasina gore, stunning adi verilen, iskemik olan boélgede perfizyonun
yeniden saglanmasi ile hicre 6limiu olmaksizin miyokardiyal disfonksiyon
ortaya c¢ikar. 24 saate kadar stunning devam edebilir (36). Miyokard hicresi
icerisinde bulunan cesitli enzim ve proteinler iskemi sirasinda, bunun siddeti
ile dogru orantili olarak serbest dolasima gegerler. Ancak bunlarin kanda
belirli dizeyde saptanabilmeleri i¢in hiicre zarinin batinliginin bozulmasi,
dusuk molekul agirhkh olmasi, hucre igerisinde serbest olarak bulunmalari
veya sitozolde depo seklinde bulunmalarn gerekmektedir. Optimal bir
O0zgunlik igin; biyokimyasal belirteclerin miyokarda ylksek oranda bulunmasi
buna karsilik miyokard disi ve serumda hi¢g bulunmamasi gerekmektedir.
Optimal duyarlilik i¢in ise miyokard hasarini takiben slratle seruma ¢ikmasi
ve serumdaki miktari ile hasarin derecesi arasinda uyum olmasi gereklidir.
Ayrica Olgim metodunun kolay ve ucuz olmasi ve serumda taniya olanak

saglayacak kadar yeterli strede kalmasi sarttir (37).

Kreatin Kinaz (CK): M ve B zincirlerinden olusan 3 farkli izoenzim
seklinde bulunur. MM izoenzimi butun dokularda, BB izoenzimi beyin, bobrek
ve gastrointestinal sistemde,MB izoenzimi kalp ve iskelet kasinda bulunur.
CK kalp disindaki patolojilerde de yuksek degerde bulunabilmektedir (Kas
hastaliklari, travmalar, kas i¢i enjeksiyonlar, pulmoner emboli, diabet). Bu
nedenle gunimizde CK-MB izoenziminin gelistirimesi ile duyarliigi

arttirilmistir.
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CK-MB: Bu izoenzim %5 oraninda iskelet kasinda bulunabildiginden
travma ve inflamasyonlarda yukselebilmektedir ve 6zgunlugu azalmaktadir.
CK-MB’nin diger bir kisithligida minér miyokard hasarini gdsterebilecek kadar
duyarli olmamasidir. Agrinin ilk 4 saati icerisinde CK-MB kiitlesi/total CK
aktivitesi>%2.5 ise hasarin miyokard kokenli oldugunu dusundurur (38). CK-
MB izoenzimlerinden CK-MB2 NIN>1U/litre veya CK-MB2/CK-MB1>2.5
olmasi AMi teshisinde 4.saatte sensitivitesi % 46.4 ve 6. saatte sensitivitesi
% 91.5 olmaktadir. CK-MB miyokard hasarini takiben 4-12. saatte
yukselmeye baglamakta, 24.saatte zirveye ulasmakta, 8-72. saatte normale
donmektedir. CK-MB trombolitik ~ tedavi sonrasi reperfuzyon
degerlendiriimesinde de kullaniimaktadir. Basarili reperflizyon sonrasi CK-
MB degerleri 12.saate kadar pik yapmakta ve 24.saatte normale
donmektedir. Ayrica pik CK-MB2/CK-MB1 oraninin trombolitik tedavi sonrasi

2.saatte 3.8 Ustinde olmasi basarili reperfuzyonu gosterir.

TROPONINLER: Troponin kompleksi; cizgili kasda kalsiyuma bagli
kontraksiyon islevini saglayan 3 subulniteden olusur; bunlar troponin T, | ve C
dir. Bunlardan TroponinC duz kasdaki izoformu ile ayni oldugu igin kardiyak
spesifik degildir. Bugunki modern 6lgumlerde Troponin T ve Troponinn | kalp
icin esit 6zgunlukte kabul edilmektedir. Miyokard hasari varliginda serumda
artan CK-MB duzeyi normalin 10-20 kati oldugu halde troponin duzeyindeki
artis normalin 20 katindan fazladir. Bu nedenle miyokard hasarini
gostermede kardiyak troponinler ¢ok daha duyarlidir (37). Kardiyak
troponinler, miyosit icinde 2 havuzda bulunurlar. Birincisi sitosolde serbest
olarak bulunur ve hasarda plazmaya salinan ilk troponinlerdir. Birinci havuz
total troponinlerin %3-5 kadarini bulundurur ve miktar olarak az oldugu igin
plazmaya gecen miktar da azdir. 2. havuzda fazla miktarda troponin bulunur
ve yavas olarak plazmaya salinir. Bu 2.havuz nedeni ile troponin duzeyleri
uzun sure yuksek kalir (39). Tn T miyokard hasarini takiben 3-12.saatte,Tn |
ise 6-12. saatte yukselmeye baslar 24.saatte zirveye ulasir,Tn | yaklasik 10
gun,Tn T 14 gun kadar yuksek kalir. Troponinlerin ylksek kalma suresi ile
infarktls yayginhdi, tipi veya tedaviye olan yanit arasinda bir iligki

gosterilememigtir. Troponinler koroner arter hastaligi haricinde miyokardit,
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perikardit kardiyomyopatiler, pulmoner emboli, sepsis, rabdomyoliz, kronik
bobrek yetersizligi, gogus travmasi gibi durumlarda da yukselebilmektedir.
Troponin degerlerindeki artis ile hem NonQ MI hem de Q Dalgah MI'l
hastalarda mortalite arasinda lineer bir iliski vardir (37). Troponin | ve
Troponin T degerlerinin 4-6.saatte duyarlihk ve 06zgullugd %2100’lere

ulasmaktadir.

SGOT: Duyarhlik ve ozgullugu dusuk ancak her hastanede
bulunabilmeleri nedeni ile AMi tanisinda ve takibinde kullanilabilmektedir.
Kas hastaliklari, karaciger hastaliklari, sok pulmoner emboli gibi durumlarda
yukselmektedir (37).

LDH: Duyarh fakat 6zgll degildir. LDH;/LDH>>1 olmasi akut infarktis
tanisi icin degerlidir. Baslangicta ge¢ dénem infarktls tanisinda kullanilan bu

tetkik troponinlerin devreye girmesi ile tanisal degeri ortadan kalkmigtir (38).

MiYOGLOBIN: Miyoglobin kalp ve iskelet kasinda yodun olarak
bulunan dustk molekdl agirlikli bir hem proteinidir. Miyokarddan ¢ok suratle
salinir ve bobreklerden suratle atilir. Miyokard icin spesifik degildir ve
6.saatten sonra diagnostik dnemi yoktur. En 6nemli 6zelligi miyokard hasarini
takiben en suiratle yukselen belirtec olmasidir (1-4.saat). Bu nedenle
miyoglobin buglin icin erken basarili reperflizyonu degerlendirmede

kullanilabilen parametrelerden birisidir.

YAG ASIDi BAGLAYICI PROTEINLER (FABP): Bunlar sitosolik
proteinler olup kardiyak hasar durumunda erken ddénemde serumda
saptanabilirler. Miyoglobine benzemekle beraber, kalpteki konsantrasyonlari
miyoglobinden daha yuUksektir. Troponin ve CKMB’ye oranla myokardiyal
hasarda daha erken donemde yukselir (39,40). FABP iskelet kasinda kalp
kasina gore 10 kat daha az oranda bulunur. 15 kDa boyutunda sitozolik
proteindir. Myokard hasari sonrasi interselller alana gecger ve plazmada artis
gosterir. Infarkt boyutu ile FABP yilksekligi arasinda yakin iligki
bulunmaktadir (40). Normalde plazmada ve interstisyel bolgede bulunmaz.

Saglikli bir insanda 5 ug/l seviyesinden daha dusuk seviyededir. Myokard
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hasari sonrasi 4 saat iginde en yuksek seviyesine ulagir ve 24 saat i¢inde
normal degerlerine donmeye basladigindan rekirren MI tanisinda da
onemlidir (41). ST segment ylkselmesi olmayan hafif myokard hasari olan
hastalarda troponinlere gére daha sensitif degeri bulunmaktadir. Hemen

hemen tamami bobrekten elimine edilmektedir (41).

2.11.2. Solunum Sistemi

Gunumuzde KPB sonrasi gelisen akciger komplikasyonlarindan 6lim
oraninin %1’e kadar dustidu yayinlarda bildirilmektedir (42). Yine de
KPB’dan en ¢ok etkilenen organin akciger oldugu sodylenmektedir. Akciger
oksijenasyonu normotermi ya da hipotermiden ¢ok kardiyopulmoner by-
passdan etkilenmektedir (12). KPB'in akcigerlere yaptigi etki hemorajik sok
veya endotoksemiye benzetiimektedir. Ozellikle KPB siiresi 150 dakikayi
gectigi zaman akciger hasari belirginlesmektedir (43). Akciger hasari,
interstisiyel ve intraalveolar 6dem, hemoraji, vaskuler konjesyon,
mitokondriyal ve endoplazmik retikulum hasari ve tip I-ll pnémosit
vakuolasyonu seklinde ortaya c¢ikabilmektedir. KPB'In meydana getirdigi
akciger hasari mikroatelektaziden akut repiratuvar distress sendromuna
(ARDS) kadar genig bir yelpazededir. ARDS gorilme sikligi %1’in altinda
olmasina karsin, yol actigi 6lium orani %50 civarinda goérulebilmektedir
(43,44). KPB ile interstisiyel kompartman hacmi %18— 33 oraninda
artmaktadir. Ayrica KPB ile hava yolu direnci ve alveolo-arteriyel oksijen
gradiyenti %20-25 artarken, gogus duvar total statik kompliyansi %210
dusmektedir (45). Butlin bu etkenler akciger hasarina yol agmaktadir. Akciger
hasarina bagl klinik bulgular en sik postoperatif 24. saatte gorilmekle birlikte
bu slre daha da uzayabilmektedir. Akciger hasarinda gunimuzde kabul
goren patoloji iki yodnde incelenmektedir. Bunlardan birincisi kanin
ekstrakorporeal dolasima maruz kalmasi ile olusan, humoral ve selliler
mediatdér salinimi sonucu olugan, sistemik inflamatuar yanittir. Bu yanitla
koagulasyon, kallikrein, fibrinolitik ve kompleman sistemi aktive olmaktadir.
Sellller yanitta I6kosit ve trombositler dnemli rol oynamaktadir. Nétrofillerden
salgilanan proteolitik enzim, pulmoner makrofaj ve monositlerden salgilanan

proinflamatuvar sitokinler ile trombositlerdeki adezyon bozukluklari doku
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hasarinda rol oynamaktadir. Ayrica ortaya gikan vazoaktif maddelerin de
etkisiyle kapiller permeabilite artmakta, pulmoner édem ve hipertansiyon
gelismektedir. ikinci patoloji ise akcigerlerin hipotermik kan ile korunamamasi
ve serbest oksijen radikalleri, I0kotrien ve elastaz gibi toksik ajanlarla olusan
reperflizyon hasaridir. Ozetle KPB'in akcigerlerde meydana getirdigi zararli
degisiklikler; bozulmus oksijenizasyon, alveolo-arteriyel gradiyentte artis,
pulmoner interstisiyel 6dem, Pulmoner hipertansiyona egilim, pulmoner
vaskuler direng artisi, fizyolojik sant, bronkospazma egilim, atelektaziye
egilim seklinde ortaya c¢ikabilmektedir. Bronkospasm, ve atelektazi
kardiyopulmoner by-pass sirasinda myokardi korumak icin perikard igine
konulan soguk buzlu su nedeniyle 6zellikle sol frenik sinirde meydana gelen
parezi ve/veya paraliziye sekonder gelismektedir (46,47).

KOAH dunyadaki erigkin nufusun 6nde gelen mortalite ve morbidite
nedenlerinden birisi olup koroner arter bypass cerrahisi uygulanan hastalarda
operasyon oOncesi ve sonrasi basariyl etkileyen onemli bir problemdir.
Koroner arter hastaligina sahip hastalarda KOAHna oldukga sik
rastlanmaktadir. Bu iki hastahdin birlikteligi koroner by-pass cerrahisinin
mortalitesini attirmaktadir KOAH’a sahip hastalarda genel anestezi
kardiyopulmoner bypass ve cerrahi iglemler (sternotomi, internal mammarya
greftinin disseksiyonu, plevranin acgilmasi) fonksiyonel rezidiel kapasitede
azalma, kompresyon atelektazileri ve pulmoner santlarin olusmasina yol
acgarak postoperatif erken donemde hipoksiye neden olur. Koroner by-pass
cerrahisi uygulanan hastalarda pO2 degeri postoperatif 2. gin duser ve
normal degerlere dénistu 1 haftaya kadar uzayabilir, akciger volimlerinin
preoperatif degerlere ulagsmasi ise 6-8 hafta surebilir. Agik kalp cerrahisi igin
programlanan KOAH’lI hastalara optimal akciger fonksiyonlari ve en az hava
yolu sekresyonunu amagclayarak hazirlayici pulmoner rejim uygulanmahdir.
Bu rejim sigaranin birakilmasi, yogun inhaler bronkodilatator tedavi, purtlan
sekresyon ve Oksurugu olan hastalarda oral antibiyotik kullanimini igerir (43,
44). Hastalara cerrahi dncesi solunum egzersiz cihazi ile galisma, dksirme
ve nefes alip verme teknikleri dgretiimeli, dGnemli bronkospastik kompenenti

olan hastalarda, kisa sureli oral kortikosteroid tedavisi verilmelidir. Basit olan
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bu hazirliklar postoperatif pulmoner komplikasyonlarin sikligini 6nemli dlglde
azaltir. Sigara i¢cme, postoperatif pulmoner komplikasyonlar, 6zellikle de
uzamis ventilator destedi igin risk faktort olarak kabul edilir. Sigara kullanimi
hava yolu sekresyonu artisi ile birlikte bronsiyal irritasyona, mukosiliyer
temizlemede kotilesme ve oksijen ahmi, doku oksijen kullaniminin
bozulmasi sonucu karboksi hemoglobin seviyelerinde artisa neden olur.
Postoperatif ddbnemde sigaraya bagli komplikasyonlari en aza indirmek igin
preoperatif 8 haftalik sigarasiz donem gerekmektedir. Kalp cerrahisi yapilan
hastalarda en sik kargilasilan pulmoner komplikasyon genellikle akciger
bazalinde ve segmenter dagilim gosteren atelektazidir. Bunun nedenleri en
sik diyaframa disfonksiyonu, surfaktan aktivitesinde azalma ve biriken
sekresyonlarin hava yolunu tikamasidir. Bu mikdz tikag ana bronsu tikayip
bir akcigerin tamamini veya daha distalde olup bir lobu tamamen kollabe
edebilir. Hava bronkograminin akciger proksimal brongunda aniden kesintiye
ugramasi veya atelektazik segment iginde higc olmamasi mikoz tikacin bir
belirtisidir. Postoperatif atelektaziler genellikle 6nemsiz olmasina karsin
bazen siddetli hipoksemi ve respiratuar distrese neden olabilir. Ortaya ¢ikan
hipoksinin buyukliglu atelektazinin buyudklugune, altta yatan akciger
hastaliginin siddetine veya hipoksik pulmoner vazokonstruktif cevabin
varhgina baghdir. Postoperatif donemde sik kullanilan vazodilatator ilaclar bu
vazokonstriksiyonu daha da siddetlendirir, havalanmayan segmentlerdeki
kompansatuar degisimi engeller ve sant miktarinin artisina neden olur.
Atelektaziye bagl respiratuar distres, genellikle postoperatif ilk bir kag gin
sinsi bir sekilde ilerleyerek olusur, klinik ve radyolojik olarak pnomoniden
ayirdedilmesi zor olabilir. MUkus tikacin santral hava yolunu tikamasi sonucu
atelektazi geligirse, hipoksi ve respiratuar distres hizla ortaya gikar (45).
Atelektaziye bagh respiratuar yetmezligin tedavisindeki hedef, yeterli
oksijenizasyon ve akcigerlerin yeniden ekpansiyonunu saglamaktir. inatgi
hipoksi, respiratuar distres ve giderek artan hiperkapni varsa entubasyon ve
mekanik ventilator destegi saglanmahdir. Bu destek daha iyi havalanma,
sekresyonlarin aspirasyonu, pozitif basing ve daha fazla tidal volim

saglayarak akcigerlerin ekspansiyonuna olanak saglar Ventilatore bagh olan
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hastalarda her gin pnodmoni riski %1 oraninda artmaktadir.
Mikroorganizmalar alt solunum yollarina birka¢ yolla ulasabilir. Bunlar,
orofaringeal  sekresyonlarin  mikroaspirasyonlari, iyatrojenik  olarak
endotrakeal tubun vyerlestiriimesi sirasinda enfekte sekresyonun itilmesi,
entlUbasyon sonrasi tupun balonu sgsisik olsa bile agiz iginde biriken
sekresyonlarin  zaman zaman sSizmasi, uzun entubasyonu takiben
ekstlibasyon sonrasi yutmada olusan disfonksiyon, genel anestezi ve
postoperative analjeziyi takiben tam uyanmanin saglanamamasina bagli
olabilir. Strese baglh peptik Ulser profilaksisi i¢cin mide dogal asiditesinin
antiasit veya H2 reseptor blokerleri ile inhibe olmasi gram negatif enterik
mikroorganizmalarin kolonizasyonuna neden olur. Gastro6zofagial refli ile bu
mikroorganizmalar solunum yoluna girerek pnémoniye yol acgabilir. Antiasit
veya H2 reseptor blokeri alanlara gore sukralfat ile peptik Ulser profilaksisi

yapilanlarda daha az nazokomiyal pndmoni geligtigi bildiriimektedir (46,47).

2.11.3. Endokrin Sistem

KPB vicutta bazi hormon ve vazoaktif maddelerin salinimi ile kendini
gOsteren stres cevaba yol acar. Hipotermi, hemodilisyon, pulsatil olmayan
kan akimi ve kanin yabanci yuzeylerle temasi katekolaminlerin intraoperatif
ve postoperatif yiksek degerlere ¢cikmasina neden olur. Cesitli calismalarda
sayisal veriler degismekle beraber, adrenalinin 9-15 kat, noradrenalinin
yaklasik iki kat ylkseldigi belirtiimistir (48). Bu maddelerin inaktive edildigi
Ozellikle akciger ve kalbin dolasim disi olmasi ve hipotermi nedeniyle
metabolizmalarinin yavaslamasi, etkilerinin daha 6n plana ¢ikmasina yardim
eder.

Kortizol seviyelerinin 6zellikle postoperatif birinci ginde en Ust duzeye
ciktigi belirtilmistir. Renin-Anjiyotensin-Aldosteron Sistemi (RAS) kan basinci,
intravaskller volim ve elektrolit sistemi Uzerinde 6nemli role sahiptir.
Aldosteron distal tublllerde sodyum reabsorbsiyonunu arttirmaktadir. KPB
sonrasinda renin, anjiotensin |l ve aldosteron konsantrasyonlari artmaktadir.
ACE seviyeleri ise KPB ile azalmaya baglamakta ve postoperatif 24. saatten
itibaren bazal seviyelerine donmektedir. Vazopressin (Anti dilretik hormon)

(ADH) bobreklerden su atilimini dnlemektedir. Artmis plazma osmolaritesi,
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hipotansiyon, hipoglisemi, stres ve agri ADH salinimini stimile etmektedir
(49). ADH’daki bu yukseklik postoperatif 1-2 gun devam etmektedir. Yuksek
konsantrasyonlarda periferik vaskuler rezistansi arttirmakta, renal ve koroner
kan akimini azaltmaktadir.

KPB’ta adrenalin seviyelerinin yukselmesiyle induklenen glikojenoliz,
hipoterminin yol acgtigi dusunulen insuline doku cevabinin azalmasi, insulinin
ekstrakorporeal hatlara baglanmasi ve glukoz kullaniminin azalmasidir.
Genel yaklasim KPB’'ta kan glukozunun 200-250 mg/dl dlzeylerine kadar
mudahale edilmeyip, bu dizeylerin Uzerinde intraven6z insulin tedavisine
baslanmasi yonundedir (50).

Troid fonksiyonlari da KPB’tan etkilenmektedir. Normalde troid
hormonlari kalp atim hizini artirir ve myokardin katekolaminlerin etkisiyle
olan kontraksiyonlarini guglendirir. T3, T4’e gore biyolojik olarak birka¢ kat
daha potenttir. Dolagimdaki T3’Un yaklasik %80’i T4’Un donusmesi ile olusur.
Klinik olarak “6tiroid sendromu” denilen tabloda; T4 seviyesi normal, T4’ten
doénusen T3 miktari da normal, fakat biyolojik olarak aktivitesi disik ya da
yoktur. Normal T3 seviyesi ise biraz dusmustur. Bu durumda hastalarda
kardiyak outputta disme ve periferik vaskuler basingta yukselme goralur
(43). KPB’ta da buna benzer bir tablo ortaya ¢iktigi, T3 seviyesi duserken,
T4’ten donusen T3 miktarinda ylkselme oldugu, fakat buna cevabin
olmadidi, belki de T3'Un biyolojik aktivitesinin olmadigi belirtiimistir (44).
Ayrica heparin etkisiyle bagh T4’Gn azaldigi, serbest T4’Un arttigi, buna bagh
olarak da tiroid stimilan hormon (TSH) seviyesinin dustugu, muhtemelen
pulsatil olmayan akimin etkisiyle tiroid saliverici hormona TSH yanitinin
olmadigi ya da yetersiz oldugu, benzer durumun KPB’I takiben dustuk T3’e

TSH cevabinin olmadidi seklinde gergeklestigi bildirilmistir (51).

2.11.4. Renal Sistem

ilerlemis aterosklerotik kalp hastahidi (ASKH) nedeniyle bozulmus
kardiyak fonksiyon, dusik debi nedeniyle vicutta hemodinamik degisikliklere
yol agcmaktadir. Bu degisimlere en duyarl organlardan biri de bobreklerdir.
Renal perfizyon kalbin sistolik periyodu sirasinda olmaktadir. Bobrekler

kardiak debinin yaklasik %20’sini almaktadir ki bu oran birgok organin 10-50
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katidir. 100 gram bdbrek dokusu igin 3.3 - 4.0 ml / dk’dir. Kardiak debinin
oldukca etkilendigi sol ventrikll disfonksiyonunda lokal ve sistemik humoral
mekanizmalarla renal perfizyon bozulmakta ve bu kan biyokimyasina
yansimaktadir. Bu duruma ek olarak kardiyopulmoner bypass (KPB)
sirasindaki ekstrakorporiyal dolasimda renal kan akiminin %30 azalmasi
bdbrek perfizyon bozuklugunun derecesini arttirmaktadir.

Postoperatif renal yetmezlik igin en 6énemli risk faktdrli preoperatif renal
disfonksiyondur (52). Serum kreatinin dizeyi mevcut bobrek fonksiyonunun
iyi bir gostergesidir. Hastalarin % 1.5'unda farmokolojik ajanlara cevap
vermeyen renal yetmezlik olabilir ve dializ gerekebilir. Akut tubuler nekroz
KPB’In mortaliteyi artiran o6nemli komplikasyonlarindan biridir (53).
Preoperatif renal durumla da orantili olarak peroperatif sivi dengesi, kardiyak
debi, toksik medikasyonlar, mikroemboliler ve iskemi renal hasari belirleyen
faktorlerdir. Kardiyopulmoner by-pass sirasinda bodbrek hasari ¢ok buyuk
olmadikga fark edilmeyebilir. Neredeyse tim hastalarda proteinlri degisen
derecelerde olugsmaktadir. (54). Kardiyopulmoner by-pass sirasinda bébrek
icin azalan parametreler kan ve plazma akimi, kreatinin klirensi, serbest su
klirensi ve idrar miktaridir. Ayrica KPB sirasinda eritrositlerde meydana gelen
hemoliz sonucu agiga ¢ikan hemoglobin, tubulus hucrelerine toksik etki
gOsterir. Tubulus hucre membranlari Uzerine ¢Oken hemoglobin, bu
hicrelerin metabolizmalarini bozar, fonksiyonlarini geri dénlistimsiz olarak
durdurabilir. Tum bu hasarlar normal kardiyak debiye sahip olan hastalarda
bdbreklerin diger nefronlari tarafindan kompanse edilebilirken, perioperatif
dusuk kardiyak debi veya hipotansiyon eslik ettiginde dramatik sekilde ortaya
¢itkan fonksiyon bozuklugu ile hasta hayatini tehdit edebilir. Hipoperflizyonda
renin salinimi ve anjiyotensin Il yapimi artar ve bdylece renal kan akimi
azalir. Aldosteron ve vazopressin salinarak su ve sodyum rezorpsiyonunu
saglar. Hemoliz ile birlikte hemoglobin presipitatlari renal tubdulleri tikar.
Yuksek kan akimi ve mikroemboliler bdbrek fonksiyonlarini olumsuz etkiler.
Yaklasik olarak kardiyak debinin_ 25%ini alan renal akimi KPB esnasinda
dusuk perfuzyon akimina, hipotansiyona, kanin yabanci yuzeyle temasina

bagli ortaya c¢ikan noromediyatorlere ve pulsatil akimin yokluguna bagh
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olarak azalabilir. KPB sirasinda renal vaskuler rezistans artisina bobrek kan
akiminda |30 oraninda azalma eslik eder. Bunun neden oldugu iskemi
glomertler ve tubuler fonksiyonlari bozar. Hemodilliisyon uygulanmadiginda
KPB, serbest su ve kreatinin klirensi ile idrar miktarini dusurdr.
Hemodilusyonun bu konuda oldukga yararli etkileri vardir. Renal kan ve
plazma akimini, serbest su, kreatinin klirensini, glomeruler filtrasyon ve idrar
miktarini attirir. Ozellikle dis korteks kan akiminda énemli diizelmeye neden
olur. Renal dozlarda dopamin kreatinin klirensini, sodyum atilimini ve idrar
cikisini arttirir. Normal bir insanda her iki bobrekten toplam olarak ortalama 1
dakikada 120 ml kan suzilur, .glomerllden suzulen bu suzuntuye ultrafiltrat
denir. Bu ultrafiltratin buylk bir kismi bdbrek tubuluslarindan geri emilir.
Ultrafiltrat icinde eletrolitler, metabolik artiklar bulunur. Diger bir deyisle
ultrafiltrat glomeruldaki filtrasyon mebranini gegen (kapiller c¢eper-bazal
membran ve bowman kapsullu) kan demektir. GFR (Glomeruler filtrasyon
hizi) 1 dakikada 50 ml olursa boébrek hastaligi oldugu halde, bdbrek
yetmezligi olmaz. Kanda Ure yukselmez. 1 dakikada GFR (Glomeruler
filtrasyon hizi) 20-30 mI’'nin altina duserse bdbrek yetmezIigi tablosu gorulur.
Metabolitlerin vucuttan atilabilmesi icin gunluk idrar miktarinin en az
400 ml olmasi gerekir. Kan Ure azotu hastanin bobrek fonksiyonlari hakkinda
onemli bilgiler verir. Protein metabolizmasinin arttk Granudur. BUN
(Uronitrojen) bobrek yoluyla atilir. Artan Ure azotu perikardit yapar. Cunku tre
ser6z zarlara (perikart-plevra-periton) toplanma edilimindedir. Kalp
tamponadi goérilme riski artar. Bu durum tansiyonun duserek, CVP’nin
yukselmesi ve sok bulgularinin gelismesi seklindedir. MSS sistemine olan
etkisi nedeniyle konflizyon, bilin¢g kaybi, halUstnasyonlar ve ileri derecede
kisilik degisiklikleri gorulebilir. Kreatinin serum normal dizeyi 0,6-1 mg/dI'dir.
kas katabolik Grinudur. Asit aminlerden baslicalari KC’'de yapilarak kreatin
olarak dolasima salinir. Kaslar dolasimdaki bu maddeyi kreatininfosfat
olarak belirli bir oranda kullanir. Kreatinin fosfatin metabolik artigi
kreatinindir. Bu haliyle bobreklerden atilir. Diyetten etkilenmedigi icin bobrek
fonksiyonlarinin gdstergesi olarak treden daha anlamlidir. Urik asit normal

dizeyi % 2,5-7 mg/dl'dir. Pirin metabolizmasinin son urinu olup idrarla
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digsari atilir. YUksek plazma konsantrasyonlarinin toksik olmadigi bilinse de
uremik perikarditi kolaylastirmakta ve bobrek yetmezligini hizlandirmaktadir.
Bobrek hastaliginin ilk safhasinda nikleoprotein metabolizmasi arttigindan
kandaki degeri yukselir. Yeni bir calismada KPB esnasinda meydana gelen
renal hasarin I0kosit aktivasyonu ile yakindan iligkili oldugu ve Iokosit
fitrelerinin kullanimi ile riskin azaltilabilecegi bildirilmigtir.

Renal transplantl hastalar ise surekli uygulanan kortikosteroid tedavisi
dolayisiyla hizlanan koroner arter hastaligina maruz kalmakta ve diger
immunosupresivlerin de etkisiyle infeksiyona duyarl bir grup olarak karsimiza
ctkmaktadir. Ulkemizde transplantasyon cerrahisinin yayginlagsmasiyla
benzer hastalarin kardiyak cerrahi problemlerle hekime bagvurmasi
kaginilmazdir. Uygun olgularda “off-pump” koroner cerrahisi ile tedavi
secenegi mutlaka degerlendiriimelidir, ancak genellikle bu hastalardaki erken
koroner ateroskleroz genellikle yaygin kalsifikasyon ile seyretmektedir.
Koroner arterlerin kalsifik olmasi Off pump cerrahide ciddi sorun
yaratabilmekte greftin agik kalma potansiyelini olumsuz etkileyebilmektedir.
Yapilan retrospektif bir calisma “off-pump” cerrahisinin secgilmesi gereken bir
yontem oldugunu savunurken genellikle yaygin aterosklerozla karsilasildigi
icin %82.5 oraninda kardiyopulmoner by-pass gerektigini vurgulamistir (55).
Bir baska deyisle koroner by-pass tekniginin seciminde blyik 6zen
gOsterilmeli ve “off-pump” cerrahinin her olgu icin uygun bir yontem
olmayabilecegdi akilda tutulmalidir. Kalsiyum metabolizmasindaki bozukluklar
Ozellikle assendan aortada sik gorulen ve “egg-shell” ya da porselen aorta
olarak da bilinen yaygin kalsifikasyona yol agmaktadir. Bu gibi durumlann
tedavisinde kardiyopulmoner by-pass hatta kimi zaman derin hipotermi ve
total sirkulatuvar arrest kaginilmaz hale gelmektedir.

Kardiyopulmoner by-pass teknolojisindeki gelismeler artik “pulsatil
perflizyon” imkani da saglamaktadir. Yapilan prospektif randomize bir
calismada koroner by-pass sirasinda “off-pump” ya da “on-pump” cerrahi
uygulanan hastalarin renal fonksiyonlari ayrintili bir bicimde incelenmis ve
arada bir fark bulunmadigi bildirilmistir. iki grup arasinda fark saptanamamasi

ise calismada pulsatil perfuzyon kullaniimis olmasina baglanmigtir. Pulsatil
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perfuzyon konusundaki ¢caligmalarda cgeligkili sonuglar elde edilmis olmasina
ragmen renal perfuzyonun daha iyi oldugunu destekleyen bulgular mevcuttur
(56).

2.11.5. Santral Sinir Sistemi

Norokognitif hasarin olusmasinda en sik suglanan KPB ile iligkili
faktorler serebral embolizasyon ve iskemik hipoperfiuzyondur. Postoperatif
strok orani 1-5 arasinda degismektedir (57). Stroke bir ¢ok ¢calismada %1-3
orani ile en sik gorilen belirgin klinik bulgudur. Kognitif bozukluk ise postop
1. ayda %30- 65, 5. ayda ise hastalarin %20- 40’ in1 etkileyen en sik
komplikasyondur. Perioperatif beyin hasarinin primer nedeninin iskemi-
reperflizyon hasari ile eksajere olan serebral emboli ve hipoperflizyon oldugu
kabul edilmektedir. Global iskemide bltlin beyin risk altinda ancak bazi
bdlgeler genede daha riskli ki bu bolgeler “hafiza ile iligkili CA1- CA4
Hipokampus, thalamik reticular nukleus, kortikal bdlge Ill, V, and VI, and
cerebellar ~ Purkinje  htcrelerinde  goérlilmektedir  (58). Norolojik
komplikasyonlar ileri yas, altta yatan serebrovaskuler hastallk ve asendan
aortada aterosklerotik plaklarin varliginda daha yuksek oranda gorulur (59).
Strok cerrahi manipulasyon ve KPB nedeni ile meydana gelir. Makroemboliler
genellikle aortadan koken alan ateramatoz materyalden kaynaklanmaktir.
Mikroemboliler ise partikiler ya da gaz yapisindadir. Gaz kdkenli olan
emboliler yetersiz hava almadan, vendz kanulasyondan veya sol tarafin
acildig1 kardiyak operasyonlarda saptanmaktadir. Mikroemboliler kardiyak
operasyon sonrasi kognitif bozukluklardan sorumlu tutulmaktadir.
Nonpulsatil akim ile norolojik komplikasyonlar arasinda iligki ile ilgili deliller
yetersizdir. Beynin c¢esitli bolumlerinin enerji gereksinimleri birbirinden

farkhdir. Gri bolum, beyaz cevherden daha fazla enerjiye ihtiyag duyar (60).

2.11.6. Gastrointestinal Sistem

KPB intestinal mukoza duzeyinde iskemi, asidoz ve hucre olumune
neden olur ve bunun sonucu gegici olarak mukoza fonksiyonlarina yansir.
intraluminal bakteri ve endotoksinler mukozal gegirgenligin bozulmasi ile

dolagsima karisirlar bu durum disuk kardiyak debili hastalarda daha da
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anlamlidir. Eger absorpsiyon defekti kalici olursa endotoksemi ve multiorgan
yetmezligine yol acarak hastanin kaybina neden olur. Gastrointestinal sistem
komplikasyonlari sik degildir (%0.3-2) ancak bu komplikasyonlarin morbidite
ve mortalitesi oldukga yuksektir (%12-67). Karaciger enzimleri postoperatif
donemde hafifge yukselebilir ve olgularin %10-20 sinde hafif ikter gorulebilir.
Sarilik gorulen olgularin 6nemli kisminda etiyoloji karacigerden ziyade
hemolizdir. Bazi olgularda gorulen agir sarilik ve hepatik yetmezligin KPB ile
iligkisi agikca ortaya konamamistir. Klinik belirti veren sarilik mortaliteyi
arttirmakta iken en korkulan komplikasyon oldukga mortal seyreden fulminan
hepatik yetmezliktir (61). Mortalitesi yuksek olan diger bir komplikasyonda
akut akalkiloz kolesistittir. Ozellikle uzamis pompa siresi olan yasl
kadinlarda, parenteral beslenen, oral alimi olmayan uzamis ag¢hgi bulunan ve
narkotik kullanan olgularda daha sik karsilasilir. %1'den az olguda
nekrotizan pankreatit meydana gelir.

Postoperatif duodenal ve gastrik Ulser nedeni ile meydana gelen GIS
kanamalari KPB'nin direk etkisinden ziyade stres ve eslik eden faktorlere
bagh oldugu dusunulmektedir. En sik gorulen gastrointestinal komplikasyon
duodenal ve gastrik kanamalardir. Birgogu bir girisim gerektirmeden tedavi
olurlar. Nadir ama oldukga tehlikeli bir komplikasyon da mezenter iskemisidir.
Genellikle ileri yasta, aort klempi uzun, eslik eden periferik arter hastaligi
varliginda ve yuksek doz inotrop destek gerektiren duguk kardiyak debili
olgularda daha sik gorulir ve genel durum bozuklugu, karin agrisi,
barsaklarda peristaltizmin kaybi, I6kositoz, metabolik asidoz ile klinik verir
(62). Dusuk debi, mezenterik ateroskleroz ve embolik olaylarin en sik nedeni
oldugu dusunulmektedir.

2.11.7. immiinolojik Sistem

Kanin yabanci yuzeylerle temasi kompleman, trombositler, noétrofiller
ve proinflamatuvar kininlerin aktivasyonuna sebep olur. KPB sonunda beyin,
bdbrek, akciger ve kalp de dahil iskemik doku ve organlarin reperflizyonu ile
kompleman sistemiyle beraber fibrinolitik, kallikrein ve koagulasyon
sistemlerini de igeren abartili sistemik bir immunolojik cevap olusur. C3a,

C4a ve Cba anaflatoksinleri, kompleman proteinlerinin  enzimatik
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degradasyonlari  sonucunda olusan biyolojik olarak aktif protein
parcaciklandir. KPB sirasinda pulmoner damar rezistansinin, édemin ve
ekstravaskuiler akciger sivisinin artmasina ve norofil sekestrasyonuna yol
acarlar. Diger plazma protein sistemlerini de aktive etme 06zelligi
bulundugundan C3a en 6nemli anaflatoksindir. Sitokinler hucreler arasi sinyal
tasiyan peptitlerdir. Hedef hicrede spesifik bir reseptore baglanarak, bu
hicrede spesifik bir yanita sebep olurlar. Kanin tim sekilli elemanlari ile
endotelyal hicreler sitokin salgilayabilirler. Bunun yaninda IL-13 ve TNF-a
dokuda zaten aktif halde bulunan, makrofajlar tarafindan salgilanan ve
enflamasyonun en erken safhalarinda ortaya gikan sitokinlerdir. Bu sitokinler
cevrede bulunan doku htcrelerinden hem daha fazla IL-13 ve TNF-a
salgilanmasina yol acarak enflamatuvar yanitin artirilmasina, hem de IL-8
gibi kemotaksi potansiyeli ylksek olan sitokinlerin salinimini uyararak
bolgeye norofil ve makrofaj gelmesini saglarlar.

Kompleman sisteminin klasik yoldan aktivasyonu, antijen-antikor
kompleksi ile karsilasma sonucu C1, C4 ve C2 aracilidi ile baslar. Alternatif
yoldan aktivasyonu ise kompleks polisakkaridlerin, lipopolisakkaridlerin, IgA
ya da IgD’nin veya kanin yabanci yuzeylerle temasi sonucu C3’Un aktive
olmasi ile baslar. Her iki yol da C5-C9 arasi diger komponentlerin
aktiflesmesi ile sonuglanir. C3a ve C5a fragmanlari anaflatoksin olarak bilinir.
KPB’ta bu sistemin alternatif yoldan aktive oldugu distnutlmektedir (63).

Kan yabanci yuzeylerle temasa gegince, koagulasyon sistemi faktor
Xl (Hageman faktor) araciligiyla tetiklenmektedir; fakat heparin varhgindan
dolayl koagulasyon tamamlanamaz, plazmin olusumu gerceklesir, olay hem
klasik hem de alternatif yoldan kompleman sistemine ek olarak kallikrein-
kinin sisteminin de aktivasyonu ydénunde gelisir. Bunun sonucunda
kompleman alt Uniteleri direkt memran hasarina neden olur, nétrofilleri aktive
eder, fagositlerin uyariimasi ve lizozomal enzimlerin salinimina yol acar.
Kompleman aktivasyonu nétrofillerin migrasyon, adhezyon ve sekresyon
fonksiyonlarini baslatir. T ve B lenfositlerinin, immuanglobulinlerin yapimi ve
farkhlasmasi, noétrofil kemotaksisi ve transendoteliyal migrasyon gibi birgok

olayda gorev alirlar. Antijen komplekslerinin makrofajlara baglanmasi ile
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yapimi tetiklenen tumor nekroz faktort (TNF-a), interlokin 1,6,8 (IL) gibi diger
bazi maddelerin yapimini ve salinimini tetikler. IL-2, hicre aracili immun
cevapta, T-helper hicre yapiminda etkilidir. Kalp cerrahisi sonrasi degisken
hicresel immun yanitta IL-2 yapimindaki azalmanin sorumlu oldugu
dusundlmektedir (47). IL-10 inflamatuvar cevabi negatif feedback etkisiyle
sinirlama etkisine sahiptir. Oksijenator tipleri Uzerinde yapilan degisik
calismalarda immun yanitla ilgili degisik sonuglar alindigi, heparin kapl
ekstrakorporeal hatlarin klasik sistemlere gére nétrofil aktivasyonuna daha az
neden oldugu Dbelirtiimigtir (64). KPB ve sonrasinda uygulanan
hemofiltrasyonun dolasim sistemindeki inflamatuvar mediyatorleri azaltmada
etkili oldugu bildirilmistir. Kortikosteroid ve proteaz inhibitorlerinin immun

yaniti belli derecelerde azalttidi ¢esitli calismalarda gosterilmistir (65).

2.12. Kardiopulmoner By-pass’tan Cikig

Hava embolisini 6nlemek igin kalp dolagim yukunu Ustlenmeden 6nce
kalp, buylik damarlar ve greftlerdeki hava c¢ikarilmalidir. Hastanin homojen
olarak yeniden isinmasi saglanmalidir. Anestezi derinligi ve kas gevsekligi
yeterli dizeyde olmalidir. Dizenli kalp hizi saglanmahdir. Hastanin elektrolit
ve asit baz dengesindeki olabilecek bozukluklar duzeltiimelidir. Cikis dncesi
pH ve PaO2 normal sinirlarda olmalidir. Hematokrit % 20’nin (Hb 7.0 mg/dl)
Uzerinde olmahdir. Monitérler kalibre edilip transduserler sifilanmalidir. Cikis
icin gerekli ilag ve sivilar hazir bulundurulmalidir. Hasta icin bir degisim
doénemi oldugundan en kritik donemlerden birisidir. Dolagimin hidrolik is yuku
kalp Uzerine yumusak bir sekilde devredilmelidir.

Hastayi kismi by-pass’da bir sure tutmak, hem ¢ikis dncesi hemodinamiyi
ve kardiyak fonksiyonu gdzlemlemek, hem de akcigerlerde birikmis olan
vazoaktif maddelerin yilkanmasini saglamak acisindan 6nemlidir. Kismi by-
passta pompa akimi yavasga azaltilarak daha fazla kanin pulmoner yataktan
gecerek aortaya ulasmasi saglanir. 0.5-1.0 L/dk/m2 pompa akiminda 90 —
100 mmHg’lik sistolik basing saglanabiliyorsa hasta by-pass’tan tam olarak
ayrilabilir. En énemli bilgiler, kalbin gézlemlenmesi, EKG ve basinglarin
izlenmesiyle elde edilir. Kalbin gézlemlenmesi: Sadece sag ventrikul rahatca

gorulebilmesine ragmen kontraktilite, ileti ve dolum hakkinda bilgi edinilebilir.
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Duvar hareket bozuklugu, kontraktilite zayifhgi, infarkt alani varhgr ¢ikista
gliglik olabilecegini gbsterir. ideal kalp hizi 70 — 100 atim/dakikadir. Aritmiler
uygun sekilde tedavi edimeli ve ST segment degisimleri yakindan
izlenmelidir. invaziv basing gostergeleri: Arteriyel, santral vendz ve pulmoner
arter basinglari ayni anda takip edilir. Basing dedgerlerinin yanisira

aralarindaki iliski de 6nemlidir (66).

2.13. Acik Kalp Cerrahisi Sonrasi Goriilen Komplikasyonlar

Acik kalp cerrahisi, birgok sistemin etkilenmesine neden oldugu igin
komplikasyon orani yuksek bir girisimdir. Toraks Cerrahlari Cemiyeti’nin 1996
tarihninde yaptigi 165.867 vakalik koroner by-pass serisinde saptanan
komplikasyonlar genel olarak cerrahi komplikasyonlar, kanama ve kanamaya
bagli reoperasyon sekilde bildiriimektedir.

Bazi otorlerce agik kalp ameliyatlarindan sonra herhangi bir saatte 10
ml/kg/saat’ten fazla kanama olmasi veya 3 saat arka arkaya 5 ml/kg/saat
kanama olmasi reeksplorasyon igin endikasyondur. Kanamalarin ¢ogunda
cerrahi olarak duzeltilebilen nedenler mevcuttur. Ancak operasyon sonrasi
gorulen kanamalarda heparinin eksik noétrolizasyonu, trombositopeni,
trombasteni, hiperfibrinolisis, izole pihtilagsma faktortu eksiklikleri ve yaygin
damar i¢i pihtilasma bozuklugu olabilecegi de akilda tutulmalidir.

DuslUk kalp debisi ameliyathanede hastanin kardiyopulmoner by-
pass'tan c¢lkma asamasinda iken karsilasilabilecegi gibi, yogun bakim
Unitesinde erken postoperatif donemde veya hastanin mekanik
ventilasyondan ayrilma doneminde ortaya c¢ikan stres periyodunda da
karsgilasilabilir. Tedavide ilk basamak nedenin kalp tamponadi olup
olmadiginin arastiriimasidir. Eger kalp tamponadi varsa acil reoperasyon
endikasyonu vardir.

Dusuk kalp debisi nedenleri, yetersiz 6nylk, volum agigi, asirt PEEP
(Ekspiryum sonu pozitif basing) uygulanmasi, artmis ardylk, endojen
katekolamin salinimina bagli vazokonstriksiyon, (agrih uyaranlar, hipotermi,
Onceden varolan hipotansiyon, kardiyopulmoner by-pass sirasinda
nonpulsatil akim), eksojen katekolaminlerin olusturdugu vazokonstriksiyon,

aort darhgi, idiopatik hipertrofik subaortik darlik, myokardiyal depresyon, tam
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dizeltiimemis mekanik lezyonlar (Eksik koroner kanlandirma, mekanik kalp
malfonksiyonu), koroner arter spazmi, intraoperatif yetersiz myokardiyal
koruma, metabolik bozukluklar, hipomagnezemi, hipokalsemi, hipoksi ve
asidoz, aritmiler, kardiyak tamponad, farmakolojik ajanlara bagli depresyon,

anestezik ajanlar, Kinidin, beta blokerler, kalsiyum kanal blokerleri, Lidokain.
2.14. Cahsan Kalpte (Off Pump) Koroner Arter Cerrahisi

2.14.1. Tarihge

Cerrahi travmanin sinirli olmasi nedeniyle kardiyopulmoner by-pass’a
oranla off pump koroner by-pass, on pump koronar by-pass’a oranla daha az
invasize olarak kabul edilebilir. 1990’larda kardiak stabilizatorlerin gelismesi
ile ve cerrahi revaskularizasyonda morbiditeyi azaltmak icin off pump koroner
arter by-pass uygulamasinda artis bulunmaktadir (7). Kardiyopulmoner by-
passdan kaginiimasi ile myokardiyal iskemi- reperfizyon hasari azalmakta ve
postoperatif sistemik komplikasyonlar belirgin olarak dusmektedir (6).
Koroner Arter By-pass cerrahisindeki ilk calisma 1910°da calisan kalpte
yapilmistir. 1953’te Gibbon, Kardiopulmoner By-pass kullanarak dinyadaki
ilk basari ameliyati yapmistir. Calisan kalpte direk myokardiyal
revaskularizasyon ilk olarak, Robert Goetz tarafindan, sag internal mamaryan
arterin sag koronere anastomozu ile 1961 yilinda baslamistir (67). 1966 da
Sovyetler Birliginden Kollessow, 1973 yilinda Benetti ve arkadaslari sol
torakotomi insizyonu ile sol internal mamaryan arteri sol on inen artere
anastomoz etmigstir (68,69). Ekstrakorpereal dolagimin ve myokard koruma
tekniklerinin gelismesi ile birlikte kadioplejik arrest ile yapilan myokardial
ravaskularizasyon genis popularite kazanmig ve calisan kalpte operasyon
terkedilmistir. Bu gelismelere paralel olarak, 1989'da Gandjback, sol
torakotomi yoluyla by-pass, 1995'de Benetti sternotomi yapiimadan video
yardimiyla minimal invaziv by-pass operasyonlarini bildirmislerdir. Rivetti ve
Gandra tarafindan gelistirilen intraluminal santlar sayesinde, koroner akim
okluzyonu olmaksizin anastomoz vyapilabilmis, boylece iskemi suresi
kisaltiimistir. Bu teknik de en dnemli zorluk anastomoz bdlgesinde kalbin

hareket etmesi oldugundan stabilazatorler gelistiriimistir.
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2.14.2. Temel Prensipler

Koroner arterler Uzerindeki cerrahi iglemleri zorlagtiran en o6nemli
Ozelliklerden biri kalbin ve dolayisi ile koroner arterlerin hareketli olusudur.
Cerrahin kardiyopulmoner by-pass ile ya da off pump teknigini ile koroner
revaskularizasyon kullanmaya karar vermesini birgok faktor etkilemektedir.
Off pump olarak cerrahiye baglanan ve medikal nedenlerle on pump’a
donulen hastalarda morbidite, off pump uygulanan hastalara goére artis
gOstermektedir (70). Ayni zamanda redo vakalarda da on pump
kardiyopulmoner by-pass uygulanan hastalarda redo off pump hasta grubuna
gore yuksek operatif mortalite ve morbidite, daha fazla kan Grana kullanimi
gereksinimi ve hastanede daha uzun slre kalma gorilmektedir (71).

Uygun hasta seciminde kardiyopumoner by-passin postoperatif etkileri
dikkate alinmalidir (8). On pump koroner arter by-pass uygulanan hasta
grubunda inflamatuar yanitta, akut faz reaktanlarinda, myokardial, renal ve

akciger fonksiyonlarinda daha fazla etkilenme saptanmaktadir (9-11).

Tablo 2.1. Atan kalpte cerrahi revaskularizasyon yontemleri

1. Mekanik dolagim destegdi olmaksizin atan kalpte KABG
2. Mekanik dolasim destegi ile atan kalpte KABG
A- IABP destegi ile
B- Parakorporeal dolagim destegi ile
I. LVAD ile atan kalpte KABG
II. BVAD ile atan kalpte KABG
[ll. ECMO ile atan kalpte KABG
C- IABP + Parakorporeal dolagim destedi ile calisan
kalpte KABG
I. IABP + LVAD ile atan kalpte KABG
II. IABP + BVAD ile atan kalpte KABG
lll. IABP + ECMO ile atan kalpte KABG

Calisan kalpte koroner cerrahisi uygulamalarinda klasik girig yontemi
orta hat vertikal cilt ve tam sternum kesilerinin yapildigi medyan
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sternotomidir. Medyan sternotomi ile perikard vertikal olarak agildiginda RCA
proksimal ve orta bolumleri, LAD orta ve distal bolumlerine kalbin altina gazl
bez ya da salin ile sisirilmis eldiven (72) veya farkli bir destek yerlestiriimesi
ile kolayca ulasilabilir. Perikard sol kenarlarina ve kalbin arkasinda posterior
perikarda yerlegtirilen aski suturlerinin gerilmesi ile kalbin total olarak
rotasyonu ve apeks yukari bakacak sekilde (ektopia kordis) yonlendirilmesi
muUmkin olmaktadir. Sag perikard askilarinin gevsetilmesinin yanisira,
diyafram bileskesinde perikard kesisinin derinlestiriimesi ve sag plevraninda
acllmasi kalbin sag hemitoraksa rotasyonu kolaylasir. Sag hemisternum
ekartdor yardimi ile eleve edilerek kalbin sternuma degmesi, sikismasi,
laserasyonu onlenmelidir. Bu tekniklerin kullanimi ve ameliyat masasina
verilen trendelenburg ve sag rotasyon yardimi ile sol sirkumfleks dallari ve
RDP cerrahi gorus ve galisma sahasina getirir.

Uygulamada en ¢ok hemodinamik bozulma ve ritm bozukluklarinin
gelismesinden cekinilmistir. ileri derecede hipertrofik kalp, pozisyon
degisikligi ile mevcut mitral veya aort kapak yetmezliginin artmasi gibi
durumlarda 6nemli hemodinamik bozulma ortaya cikabilir. Teknik olarak
gergin perikard aski suturt veya gazlari ile vena kavanin komprese edilmesi,
vena kava torsiyonu veya sag atriyum ve sag ventrikll basisi nedeni ile sag
kalp debisinin azaltiimasi ile, dolayisiyla sol kalp debisinin azalmasi ve ani
hemodinamik bozulma ile sonuclanir. Trendelenburg pozisyonu ve hafif sivi
yuklenmesi ile sad basinglarin artirlmasi ve gerekirse aski suturlerinin
kismen gevsetiimesi ile istenen hemodinamik dizeye ulagsilabilir. Sag
plevranin tamamen agilmasi yarar saglayabilir. LAD, Diyagonal dal ve RDP
icin gerekli ¢calisma sahasi oldukga kolay ve 6nemli hemodinamik bozulma
olmadan saglanmakla birlikte, Cx ve O&zellikle OM'ler daha fazla
hemodinamik degisiklige yol agar. Giderek koétulesen hemodinamik
kosullarda, gerektiginde elektif konversiyondan kaginiimamalidir. Anastomoz
yapilacak koroner arter segmentinin stabilizasyonu amaci ile dnceleri, direk
olarak koroner arterleri igine alan aski sutlrleri veya dolayli olarak etrafindaki
epikardin askiya alinmasi seklinde yontemler kullanilmistir. Aski suturleri ile

sinerleme uygulanan bodlgelerde ge¢ donemde darliklar geligtigi ve
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laboratuvar arastirmalari ile endotel hasari olustugu gosterilmistir (73-75).
Koroner arterin anastomoz vyapilacak bolgesinin 2-3 cm proksimal ve
distalinde her iki tarafina epikard ve miyokarda aski-traksiyon suturleri
konularak oldukga iyi stabilizasyon saglanabilmektedir. Beta bloker, kalsiyum
antagonistleri, adenozin gibi farmakolojik ajanlarla AV komplet blok
olusturularak, ya da gegici kotrolli ‘pacemaker’ kullanimi gibi yontemler
kullanilarak sutur gecisi sirasinda asistoli ve hareketsiz bir kisa periyod elde
edilmeye caligilmistir. Kismen yararh olan bu tir yontemlerle olusturulan
belirgin bradikardi sirecinde atim volumu 6nemli oranda artmakta ve kalp
duvari hareketi daha fazla olmaktadir. Ayrica kullanilan ila¢ dozu ve kalbin
performansi ile iligkili olarak negatif inotropik etkiye bagli hemodinamik

bozulma gdzlenebilmektedir.(74,75).

2.14.3. Mekanik Stabilizatorler

Birgok mekanik stabilizator piyasada bulunmaktadir. Koroner arterlerin
belli bir pozisyonda tutulmasi zordur. ici kan ile dolu, siirekli hareket halinde
olan ve vucut debisini saglamaya devam eden kalp uUzerinde teknik olarak
mukemmel distal anastomoz gergeklestirmek igin yardimci cihaz kullanimi
tercih edilmektedir. Mekanik stabilizatorler 1990l yillarin ikinci yarisindan
itibaren gelistirilerek yaygin olarak kullaniimaya baslanmistir. ideal bir
stabilizator kullanimi kolay olan, yeniden kullanilabilen, tim koroner arter
sistemlerine uygulanabilen, kullanilan yonteme gore koroner arter kan
dolasimin anastomoz yapildigi sirada durduran, stabilize ettigi alanda
patolojik degisiklige yol agmayan bir ara¢ olmalidir. Mekanik stabilizatorler
koroner arterleri ortaya koymak icin degil, sadece anastomoz sahasini
anastomoz sirasinda hareketsiz veya daha az hareketli hale getirmek igin
kullaniimaktadir.

Mekanik miyokardiyal stabilizasyon cihazlarn sayesinde tim hedef
koroner damarlara KPB olmaksizin ulasmak mimkin olmustur. ilk
stabilizasyon cihazi 1996 yilinin basinda gelistirilen, sternal ekartore
tutturulan ve rijit bir koldan ibaret olan bir cihazd. ilerleyen zaman igerisinde
bu cihazlar tim dinyada yaygin olarak kullanima girmis ve oldukga yaygin

bir cerrah Kkitlesi tarafindan surekli geligtirilerek, gunumuzde kullanilan
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cihazlarin ortaya ¢ikmasi saglanmigtir. Stabilizasyon sistemleri kullandiklari
metod agisindan incelendiklerinde basingli ve vakumlu olmak Uzere iki tiptir.
Her iki sistem de yaygin olarak kullaniimaktadir.

Basingli stabilizatorler, hedef koroner arterlerin gevresine belirli glcte
basing ile kompresyon uygulayarak stabilizasyon yaparlar. Kalbin hareketini
lokal olarak bozarlar. Cihazin stabilize ettigi bolgenin sabit kalmasi igin
genellikle ek teknik yardim ile kalbin epikardiyal yuzine gegici olarak
tutturulurlar. Bu iglem sirasinda ayni zamanda lokal koroner arter
oklizyonunu da saglamalari, olduk¢a kullanish ve daha c¢ok tercih
edilmelerini saglayan ozellikleridir. Bu teknik ile Jurmann ve ark tarafindan
yapilan calismalarda epikardiyal stabilizator kullanimi ile diastol sonu ve
sistol sonu boyutlarinda ¢ok az azalma oldugu ve hemen hemen sol ventrikdl
fonksiyonununda énemli bir degisiklige neden olmadigi gosterilmigtir (76).

Kardiyak output da gegici olarak disus meydana gelir (4.2£1.5 It/ min
-3.6%£1.3 It/min), stabilizatorin kaldiriimasi ile birlikte sistolik ve diastolik
fonksiyon normale déner. Basingli stabilizatoérlerin olumlu etkileri tatminkar
stabilizasyon saglamalari, kolay kullanim ve uygulama, tek denemede
stabilizasyon, hedef damar oklizyonu ve daha az epikardiyal hasara yol
acmalaridir. Basingli  stabilizatorlerin - olumsuz  etkileri sol ventrikul
geometrisini bozma, mitral kapak distorsiyonu, sol ventrikul dolusunu azaltma
ve sag ventrikiil cikim yolu obstriiksiyonuna yol agmalaridir. Ornek olarak
Genzyme Inc. — Immobilizer system, Guidant Acrobat System, Guidant —
Ultima System, Abbey surgical — Angelini System, Estech corp. Universal
Stabilizer Arms verilebilir.

Bu teknik ilk olarak 1996’da Borst ve ark tarafindan sunulmustur.
Vakum stabilizatorler tatminkar stabilizasyon saglarlar ve kalbin geometrik
fonksiyonlari daha az bozarlar. Sol ventrikil kompliyansinda azalma, mitral
kapak distorsiyonu ve sag ventrikul ¢ikim yolu obstruksiyon riski daha azdir.
Negatif basingl sistem gereksinimi nedeniyle ek cihaza ihtiyag vardir. Apikal
pozisyon vericiler ile birlikte kullaniimasi gereken olgularda ise iki adet negatif
basing sistemi gerekliligi en énemli dezavantajlaridir. Daha hassas, kirilgan

ayak yapisi, vakuma bagh epikardiyal hematom, birka¢c denemede
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stabilizasyon ve iglem esnasinda dispozisyon diger olumsuz Ozellikleri
arasinda sayilabilir. Lokal stabilizasyon araglari kullanirken miyokarda asiri
baski yapmasi, diyastolik dolusu engelleyecek sekilde distorsiyona yol
acmasi engellenmelidir. Vakum uygulama ayaklarinin olusturdugu kotrollt
negatif basincin (en fazla 400mm Hg) onemli bir miyokard hasari
olusturmadig§i deneysel calismalarla gdsterilmistir (66,77). Ornek olarak
Medtronic — Octopus System ve Guidant — Axius System verilebilir.

Tarihsel gelisim igerisinde bu cihazlari 3 jenerasyon altinda incelemek
cihazlan siniflamada ve ayni zamanda cihazlarin nasil ortaya ¢iktiginin,
olumlu ve olumsuz Ozelliklerinin fark edilmesinde olduk¢a kolaylik

saglayacaktir.

Birinci Jenerasyon Stabilizatorler

Bu cihazlarin ilk 6rnekleri, 1996 yilinda Utrecht Universitesi'nde
Boostra ve arkadaslarinin 6nerdigi ilk prototip cihazin tum karakteristik
ozelliklerini tasir.

Cihazlarin ortak 06zelligi kendi platformlari sternal ekartorlere fiske
edilerek kullaniimalarndir. Non-fleksible ayak, non-fleksible omuz, rijid metalik
omurga ve Yyetersiz stabilizasyon hemodinamik bozulmanin oldukg¢a sik
oranda Kkarsilasilmasina sebep olur. Bu cihazlarda vakum ozelligi
bulunmamaktadir. Cihazlara 6rnek olarak 1996 Utrecht University/Medtronic-
Octopus ve 1996 Cardiothoracic Systems-MIDCAB stabilizator verilebilir.
Esnek yapiya sahip olmamalari nedeniyle, ikinci jenerasyon cihazlar

geligtirilmigtir (66).

ikinci Jenerasyon Stabilizatérler

ikinci jenerasyon stabilizatérler 1997 ve 1998 yillarinda birinci
jenerasyon stabilizatérlerin basarili kullanimlarinin sonucunda, daha ¢ok
hastada daha etkili kullanim istegi ile gelistiriimis cihazlardir. Stabilizatorlerin
ayak, omuz ve omurga kisimlari artik fleksibl hale getirilmis, cihazin
fiksasyonu genelde ticari olarak sunulan ve pakete dahil olan ekartorle
yapllmaya baslanmigtir. Birinci jenerasyon cihazlarin sadece LAD ve

diagonal sistemi stabilize edebilmelerine ragmen, ikinci jenerasyonda
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stabilize edilebilinen arterlere RCA da eklenmigti. Bunun sebebi
stabilizasyon cihazlarinin vakum &zelliklerinin kullaniimasi nedeniyledir. Ikinci
jenerasyon stabilizatorlere 6rnek olarak 1997 Cardiothoracic Systems-
OPCAB/MIDCAB stabilizer ve 1998 Medtronic-Octopus Il verilebilir.

Uciincii Jenerasyon Stabilizatorler

Geligtiriime tarihi agisindan 2000 yili ve sonrasindaki cihazlar tguncu
jenerasyonun tum Ozelliklerini tasirlar. Aslinda ikinci jenerasyon ile
artikilasyon Ozellikleri aciindan ayirt edilemeyen ozellikleri bulunsa da,
ucuncu jenerasyon stabilizatorler stabilizasyon 6zellikleri agisindan ¢ok daha
ustln 6zelliklere sahiptirler.

Tamamu ticari aranler olup, bazilarina eklenen baska distal aparatlar
ile koroner arter cerrahisi diginda diger kalp operasyonlarinda da ekartasyon
icin kullanilabilen modelleri bulunur. Kalbin arka ytzindeki hedef damarlarin
stabilizasyonu i¢in yine ikinci jenerasyon cihazlarda oldugu gibi ek yardimci
teknik ve cihazlara ihtiya¢ duyulur. Cihazlara érnek olarak 2000 Guidant-
Axius, Guidant Acrobat, 2000 Medtronic-Octopus Ill, 2000 Genzyme-
Immobilizer system ve 2001-2 Medtronic-Octopus IV sistemleri verilebilir.

2.14.4. Apikal Pozisyon Verici Cihazlar

Kalbin lateral, posterior ve inferior ylzindeki hedef damarlara atan
kalpte revaskularizasyon uygulayabilmek icin mekanik stabilizatorlerle ek
olarak diger cihazlara ihtiya¢ duyulur. Bu cihazlar apikal posizyon vericilerdir.
Vakum sistemi ile calisirlar ve kalbin sol ventrikll apeksinden tutulup
mediasten igerisinde yukari dogru kaldirimasina ve bu ylzdekilerin
revaskularizasyonuna imkan saglarlar. Kalbin yeni pozisyonuna “ektopia
kordis” adi verilir. Atan kalpte komplet revaskularizasyon, yani tum koroner
arterlere by-pass cerrahisi yapilacak hastalarda kullaniimak amaciyla
gelistiriimiglerdir. Ornek olarak 2001 Guidant-Xpose System Medtronic, 2000-
2002 Starfish System I-1l, 2001 Urchin System, 2001 Estech-Pyramid suction
device verilebilir. Stabilizasyon araglarinin gelismesi ile bu tur bradikardi ve
asistoli olusturmaya yonelik yontemler hemen tamamen terkedilmistir. Lokal

olarak miyokard hareketinin tamamen elimine edilmesi bile dnemli 6lgtde
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azaltilmasini saglayan, temel olarak iki farkli tip mekanik stabilizasyon araci

geligtirilmigtir.

2.14.5. Cerrahi Gorus Alaninin Temizlenmesi

Calisan kalpte koroner cerrahisinde Onemli zorluk yaratan
durumlardan biri koroner arteriyotomiden kanama nedeni ile goérusun
bozulmasidir. Cerrahi alandaki kan, dikis islemi esnasinda gormeyi
guclestirerek anastomoz Kkalitesini dusurur ve cerrahi travma olasiligini
arttinr. Anastomoz alaninda gorugu iyilestirmek icin genellikle nativ damarin
kan akimi kesilmektedir. Bu amagla nativ koroner damarin g¢evresinden bir
prolen veya elastik dikis gegcirilip sinerle sikigtirilir ya da etraf doku ile birlikte
mikrovaskiler klemp kullanilarak komprese edilir. Satir uygulamasi ile ilgili
ge¢ donemde darlik gelistiginin gorulmesi ve histopatolojik incelemelerle
intima hasarinin belirlenmesi Uzerine 6zellikle anastomoz alaninin distaline
oklizyon yapilmasindan kacginiimalidir. Distal ve yan dallarda kolleteral araci
ile gelen kan akiminin engellenmesi i¢cin ek yontemler kullaniimaktadir.
C6zum olarak emici bir arag ile anastomoz alanindan kanin temizlenmesi,
salin solusyonu ile anastomoz alaninin yikanmasi, koroner damar i¢i sant
(shunt) veya yikayicilar kullanilmasi ya da anastomoz alanina Uflenen yuksek
akimli gaz oksijen, karbondioksit hava ile anastomoz alaninin kandan
arindirilmasi teknikleri kullaniimaktadir (73,74). Her teknigin farkli avantajlari
ve dezavantajlari vardir. Koroner ic¢i santlarin ve tikayicilarin uygulamasi
zordur. Koroner arter gapi ile tam uyumlu santlar direk olarak endotelde
yapisal ve iglevsel hasar olusturur. Daha kuglik ¢apli santlarla endotel hasari
riski azalir ancak tam hemostaz saglanamaz. Anastomoz alanina yuksek
akimli gaz ufleme teknidi cerrahi alani kansiz tutmakda en yetkili yontemdir.
Ancak bu teknigin bazi riskleri mevcuttur. Bu olasi riskler kullanilan gaza
bagll riskler ve koroner endotelde ulagilabilecek hasarlanma olarak
siniflanabilir. Gaza bagli olasi riskler O2’nin yanici olmasi, filtre edilmis
havanin emboliye neden olabilmesi ve tumunun koroner endotelde
hasarlanma olusturma potansiyelidir. CO, gazinin direk olarak endotelde
hasar olusturabildigi bildirilmigtir. Devamli veya aralikli olarak yapilabilen

uygulamada gaz akim hizi endotele uzakh@r gibi dedigkenlerin yani sira
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uygulama suresindeki farkliliklar endotel Uzerindeki mekanik hasarlanma
etkisini degisken kilmaktadir. Erken ya da ge¢ donemde anastomoz alaninda
trombotik oklizyon veya stenoz gelismesi agisindan risk olusturdugu
gosterilmistir. Okazaki ve ark. surekli 10 dk CO, Uflenen endotelde énemli
hasar olusturmadigini 20 dk strede dnemli hasar ortaya ¢iktigini heparinize
ve dipridamol eklenmis solusyonla nemlendiriimis gaz uygulandiginda
hasarin daha az oldugunu géstermislerdir. Onemli potansiyel risk, yliksek
akimh gaz Uflenmesinin direk olarak uygulandidi bélgede endotel hicrelerini
koparip atmasidir. Bu risk Uflemenin yapildig! yukseklik ve Gflenen gaz akimi
ve endotelde olusturdugu basingla iligkilidir (74). Vaskuler hemostazda
endotel butinlugd en onemli kriterdir. Vaskuler endotel hucresinin
hemostazin saglanmasinda bir¢ok rolu vardir. Membran permeabilitesi
kontroll, vaskuler tonusun NO salgilanarak ayarlanmasi, EDRF salgilanmasi
vaskuler endotel hicresi tarafindan gergeklestirimektedir. Endotel hicreleri
vaskuler duz kas buyume faktorlerini ve dolayisi ile de kasin buylimesini
kontrol ederler. Ayrica fiziksel bir bariyer olarak kan pihtilasma faktorleri ve
subendotel yerlesimli elemanlarin etkilesiminde kontroli saglarlar. Endotel
hicre hasari butin bu hassas dengeyi bozarak trombosit adezyonu,
agregayonu, degranulayonuna neden olurlar. Bu durum kan akimi
azalmasinda tromboza neden olur. Bunlara ek olarak trombositlerden
salgilanan PDGF gibi potent mitojenlere bagl olarak diz kas htcrelerinden
intimaya go¢ ve proliferasyon gorulir. Ip ve ark koroner endoteldeki
hasarlanmay Tip |: Endotel tabakada fonksiyonel degisiklige ragmen normal
morfoloji, Tip Il: Endotel tabaka soyulmasi ve intimal hasar olugmasina
ragmen internal elastik lamina ve media tabakasinin saglam kalmasi, Tip Il
Endotel tabakada soyulma ile beraber intimal ve medial hasar olarak
siniflandirmiglardir. Ozellikle tip 1l hasar gelisimi ile subendotel tabakanin
yaygin olarak ortaya ¢cikmasi kan elemanlarinin bu tabaka ile temasi sonucu
trombosit agregasyonuna ve trombis olusmasina neden olacak PDGF gibi
mitojen faktorlerle diz kas proliferasyonu ve gocunu tetikleyecek bunlarin
sonucu olarak da koroner cerrahi sonrasi erken ya da ge¢ donemde

anastomoz alaninda darlik ya da tikanmaya yol agabilecektir (78). Hemostazi
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tam saglamak Uzere koroner arter i¢ c¢apindan genis intrakoroner sant
kullanimi ile sik olarak tip Ill hasar gelistigi ve endotele bagimli
vazodilatasyon iglevinin kayboldugu veya bozuldudu gosterilmistir. Klinik
uygulamada ameliyat sonrasi dénemde antiaggregan ve antikoagulan tedavi
uygulanmasi 6nem tagimaktadir. Erken donemde dusuk doz aspirin (100-300
mg/gun) vyanisira dusuk molekdl agirhkh heparin ile antikogulasyon
uygulamamizin amaci buyuk cerrahi girisim sonrasi derin ven trombozu ve
pulmoner emboli gibi risklerin azaltiimasi yanisira azda olsa hasarlanmis
endotel ve aktive olmus ve endotele yapismis trombosit ve Iokositlerin

olusturabilecegi anastomozla ilgili trombotik riskin azaltiimasidir.

2.14.6. Teknik Ozellikler

Calisan kalpte ameliyat olacak hastalar, ameliyat odasina alinmadan
Oonce sedatize edilir, eder gerekirse isitici battaniyeler kullanilarak isitilir.
Konvansiyonel koroner arter cerrahisinden farkli olarak, islem boyunca
normoterminin  devaminin  saglanmasi  gereklidir Normotermi erken
ekstibasyona olanak saglar (79). Anestezi indiksiyonu yapildiktan sonra
medyan sternotomi yapilir. Anastomoz igin kullanilacak sol internal mamarya
arteri ve safen ven prepare edilir. Distal anastomozlar sirasinda kalbe
pozisyon verebilmek icin derin perikardiyal retraktor suturleri konur. Heparin,
ACT degeri baslangic degerinin yaklasik iki kati olacak sekilde uygulanir. Bu
doz KPB de kullanilan dozun yarisidir.(80,81). Calisan kalpte koroner arter
cerrahisinde kalp hala ¢alismaktadir. Cerrah ilk distal anastomoz igin gerekli
sahay secer. Atravmatik proksimal koroner oklizyonu saglamak icin damar
cevresine silikonlu lastik bantlar yerlegtirilir. Eger kalp bu hemodinamik
degisikligi iyi bir sekilde tolere ederse, cerrah epikardiyal duvar stabilizatort
yerlestirir. Stabilizatorin sabitleyici ayadi anastomoz yapilacak hedef damara
paralel ve ata biner tarzda yerlestirilir. Anastomoz igin kiguk ve rolatif olarak
hareketsiz bir alan saglarken, kalbin kontraksiyonlarina devam etmesine izin
verilir.

Calisan kalpte koroner cerrahisini konvansiyonel yontemden ayiran
belirgin ozelliklerden biri anestezistin ameliyat slresince daha aktif olarak

yapilan iglemleri izlemesi ve cerrahla koordine girisimlerle hemodinamik
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stabilizasyonu saglamasidir. Anestezi gerektiginde inotropik ajan destedi,
volum replasmani ve pozisyon degigikligi yaparak hemodinaminin stabil
olarak devam etmesini saglar. Her distal anastomozda koroner kan akimi
yeniden duzenlenir ve koroner reperfiuzyonu ile kalbin kasiimasinin
dizelmesine izin verilir. Revaskularizasyon stratejisi, distal anastomozlarin
siralamasi ve Once distal veya proksimal anastomozlarin yapilmasi
konusunda bazi genel kurallar olusturulmustur. Bazi gruplar konvansiyonel
yontemde oldugu gibi internal torasik arterin gerilmesinden ve buna bagli
spazm, anastomoz rupturt ve iskemiden kacinmak icin LAD anastomozunu
en sona birakmaktadir. Tum distal anastomozlar tamamlandiktan sonra,
parsiyel okluzyon klempi ¢ikan aortaya yerlestirilir ve proksimal anastomozlar
gergeklestirilir. Tum proksimal anastomozlar, multiple aort klempine gerek
kalmadan bir kerede yapilir. Bu da embolik olay riskini azaltir. Hedef koroner
arter darh@inin kritik oldugu durumda ve iskemi suresinin nisbeten uzun
surece@i tahmin ediliyorsa proksimal anastomozun onceden tamamlanmig
olmasi erken reperfizyon saglamasina yardimci olabilir. Ancak greft
uzunlugu ve konfigirasyonunun uygun olmasina dikkat edilir. Buyuk
dominant sag koroner arterin 6zellikle kritik olmadigr durumlarda proksimal
onceden yapilmig olmali ve sant kullanima hazir bulundurulmaldir. Ani
gelisen bradikardi ve hemodinamik bozuklukta, proksimal oklizyonun
kaldirihp intrakoroner sant yerlestirimesi ile miyokardin reperflize edilmesi
tablonun hizla duzelmesi ile sonuclanmaktadir. Bazi cerrahlar rutin olarak
gegici ‘pacemaker kullanmayi tercih etmektedir. Belirli distal anastomoz
sahalarina cerrahi yaklasim igin, kalbin gogus duvarindan disari ¢ekilmesi
buyuk hemodinamik degisikliklere neden olur.(80-82).

Kalbin manipulasyonu ile olusan hipotansiyon, hastaya 30°lik
Trendelenburg pozisyonu verilerek, onyukin arttirimasi ile duzeltilebilir. Bu
dénemde nitrogliserin perfizyonunun kullanimi ile kardiyak outputun bir
belirleyicisi olan on yukin optimal degerlerde tutulmasi saglanabilir (28,82).

Hipotansiyonun temel nedeni, kalbin torsiyonu ve yeniden
oynatilmasina bagl olarak, sag atriyum ve ventriktlin kompresyonu ile sag

ventrikil ¢ikis yolunun obstriksiyonudur. Sonugta, santral vendz basing
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artar, ortalama pulmoner arter basinci azalir veya degismez, pulmoner
kapiller kama basinci azalir. Bu dénemde Trendelenburg pozisyonunu
dizeltmek uygun olabilir. Kardiyak output ve 6nylUku arttirmak icin fenilefrin
gibi vazokonstriktor ajanlar veya ek sivi vermek gerekebilir. Eger hemodinami
bu metodlarla dizelmiyorsa o zaman kalp serbest birakilir. Bir sonraki
manevrada ilave inotropik ajanlar veya volum desteginden yararlanilabilir.
Bununla birlikte eger distal alandaki manipulasyonlar tolere edilemezse,

cerrahi ekip KPB’a gecgebilmek igin hazirlikli olmaldir (82).

2.14.7. Anestezik Ozellikler

Calisan kalpte koroner arter cerrahisine konvansiyalden farkh olarak
anestezist kardiyak manipulasyon ve bolgesel iskemi nedeni ile geligsen ritm
ve hemodinamik degisikliklere karsi hazir olmahdir. Ozellikle cerrah ile
anestezist arasinda ¢ok iyi iletisim olmalidir. Calisan kalpte koroner arter
cerrahisinde bradikardinin saglanmasi cerrahin rolatif olarak hareketsiz olan
sahada daha rahat bir sekilde calismasini saglar. Kalp hizi azaltildiginda
miyokardiyal oksijen tuketimide azalir. Bu amacla verapamil ve diltizem gibi
Ca kanal blokorleri kullanilir. Esmolol gibi kisa etkili B blokor ajan ile kalp hizi
kolayca kontrol edilir. Fakat derin bradikardi de ventrikiler distansiyonu
arttirabilir. Calisan kalpte koroner by-pass’ta, intrakoroner gantlarin
kullaniimasindan 6nce spesifik koroner arterlerin okllizyonu ve bdlgesel
iskemi ile karakterize idi. Bu bolgesel iskeminin etkileri “iskemik
preconditioning” ile azaltilabilir (83,84). Proksimal anastomozlarin yapiimasi
sirasinda sistolik arter basincinin 100 mmHg’in altinda olmasina dikkat edilir.
Aksi halde aortaya parsiyel klemp konuldugunda aortik diseksiyon riski artar.
Calisan kalpte kalbin manipulasyonu ve K+ seviyesi, intraoperatif ve
reperfuzyon aritmisi riskini arttirir. Serum K+ seviyesinin 4.5 mmol.L Uzerinde
olmasi saglanmahdir. Aritmi riskini azaltmak igin anestezi indliksiyonundan
sonra magnezyum verilebilir. Magnezyum prostasiklin olusumunu stimule
eder (85). Calisan kalpte koroner arter cerrahisi uygulanacak hastalarda
heparin dozunun ayarlanmasinda dusuk doz heparinden full doz
heparinizasyona kadar birbirinden farkli gorigsler vardir. Genel olarak kabul

edilen ACT >250 sn tutulmasinin yeterli olacagidir (86). Bu heparin dozu
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cerrahi bitiminde protamin ile nétralize edilebilir. Calisan kalpte koroner
cerrahi uygulamalarinda ¢ogunlukla erken uyanmaya ve erken ekstibasyona
olanak saglayan standart kisa etkili ‘fast track’ yontemler tercih edilmektedir.
intravendz kisa etkili narkotik anestetiklerle kombine gaz anestezikler ve kisa
etkili néromuskuler blokerler kullaniimakta, yontemin seciminde hastanin
Ozellikleri dikkate alinmaktadir. Yuksek torakal epidural anesteziyle uyanik ve
bilin¢li hastada mini kesilerle veya tam sternotomi ile galisan kalpte koroner
cerrahisi uygulanabilecegi goOsterilmistir. Erken donem sternotomi veya
torakotomi agrilarinin giderilmesi ve vazodilator etkiyle greft akiminin artmasi
ve arter spazm riskinin azaltiimasi, fibrinolitik etkinin artmasi gibi yararlar
nedeni ile epidural anestezi kullanimi genel anestezi ile kombine olarak

yayginlasma egilimindedir (87).

2.14.8 Off Pump By-pass Avantajlari

Kardiopulmoner  by-passs, hastada kompleks bir sistemik
enflamasyon, koagulopati ve santral sinir sistemi komplikasyonlari ile
sonuglanmaktadir. BUtlin vicuttaki enflamasyon cevabi kardiyopulmoner
dolasimin biolojiye uyumsuzlugu ile ilgilidir. Kandaki humoral ve seluler
icerikler aktive olup, butin vicutta hicre zarlarinda hasar ile sonuglandirirlar
(88). Ayrica, trombosit disfonksiyonu, hizlanan fibrinoliz ve pihtilasma
faktorlerinin kullanimina bagh koagulopati olusur (88, 90).

Kardiopulmoner by-passs sirasinda dolasan kan akimi da Ustelik
fizyolojik degildir. Bu akim paterni, hipertansif, arteriyopatisi olan diabetik
hastalarda kritik anlamda 6nemli olmaktadir. Beyinde, akcigerde, bobrekte ve
splenik yatakda organ hasari tanimlanmistir. Bunlarin iginde norolojik hasar
hem kisa donemde hemde uzun donemde hastanin hayat kalitesini onemli
miktarda dusurmektedir. Norolojik hasar bircok nedene baghdir; aort kross-
klemp ve aort kanllasyonuna bagl makroemboli ve mikroemboli (gaz,
partikil ve selller), arteriyel hipoperflizyon veya ven6z obstriksiyona bagli
serebral iskemi. Son yillarda, kardiopulmoner by-passin kotl etkilerinden
kacinmak igin calisan kalpte koroner cerrahisine ilgi artmaktadir. Ozellikle,
ndrolojik hasar, renal yetmezlik, respiratuvar disfonksiyon ve koagulopatisi

olan yuksek riskli hastalar bu prosedurden fayda gorurler. OPCAB de gogus
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enfeksiyonu (mediastinit) insidansinin daha dugik oldugunu gosteren
calismalar vardir (91). Bu da operasyon suresinin daha kisa olusu,
postoperatif mekanik ventilasyon destek suresinin daha kisa olmasi, KPB
kullaniimasi ile iligkilidir (92). Off pump Koroner bypass operasyonunda aorta
kros klemp konulmaz, sonucta daha iyi bir kardiyovaskuler stabilite saglanir.
Sistemik inflamatuvar cevap daha az gorulur. Proinflamatuvar sitokinler KPB
sonrasi inflamatuvar kaskadda anahtar rol oynarlar ve kardiyak disfonksiyonu
baglatabilirler. IL-8 seviyesi, direk olarak miyokardiyal hasarin derecesi ile
iligkilidir. Yapilan calismalarda, IL-8 ve IL-10 seviyeleri KPB uygulanan
hastalarla karsilastirildiginda calisan kalpte koroner by-pass uygulanan
hastalarda daha disuk bulunmustur (93).

2.14.9. Off Pump By-pass Dezavantajlari ve Komplikasyonlari

KPB kullanilarak koroner arter cerrahisi uygulanan hastalarda %3-6
civarinda siklik orani ile koma, gegcici veya kalici felg atagi gibi Tip | norolojik
komplikasyonlar gorulebilir (94). Yapilan g¢alismalarda KPB kullanimi, aort
klempi ve aort kanllasyonu gibi etkenlerin en énemli nérolojik komplikasyon
kaynag! oldugu gosterilmistir. Norokognitif bozukluklar (Tipll degisiklikler)
erken donemde 6nemli oranda (hastalarin 2/3’Unde) belirlenir. Ve etkisi hizla
azalarak iki ay sonra % 22 siklkla tespit edilir (95). Tip Il ndrolojik
komplikasyonlarda KPB ile iligkili mikroembolizasyon ve sistemik inflamatuvar
yanitin 6nemli oldugu KPB’nin eliminasyonu ile hem tip | hemde noérokognitif
bozulmanin énemli dlglide azalacagdi dusunulmektedir. Makroembolilerin en
onemli nedeni muhtemelen aortada aterosklerotik lezyonlarin bulunmasi ve
proksimal anastomoz yapmak Uzere c¢lkan aortaya yan klemp
yerlestiriimesidir. Ayrica hava —gaz embolisi, sol atriyum ve sol ventrikul
kavitesinde mevcut olan trombotik materyalin embolizasyonu s6z konusu
olabilir. Mikro ve makroembolilerin yanisira KPB sirasinda serebral
hipoperflizyonda ndrolojik komplikasyon gelismesinde 6nemli bir faktorddr.
Yine kan-beyin bariyerinde permeabilite artisina neden olan inflamatuvar
degisiklikler serebral 6demle sonugclanabilir (96).

Pulsatil olmayan akimla KPB, uzun KPB suresi, renal hipoperfizyon

ve hipoterminin renal islevler Uzerinde olumsuz etkileri bilinmektedir.
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Onceden renal iglevlerinde kismi bozukluk olanlarda ve kalp yetmezIigi
bulunanlarda daha sik olmak Uzere %1-5 oraninda diyaliz gerektirecek
dizeyde bobrek yetmezligine dontsir. Glomerller ve tubller hasar
gOstergesi biyokimyasal verilerle bobrek islevlerindeki bozulmanin c¢alisan
kalpte daha az olduguna dair kanitlar elde edilmistir. Renal fonksiyonlarin
degerlendiriimesinde kullanilan Uriner albumin/ kreatinin orani ve Uriner N-
asetil-glukozaminidaz aktivitesi seviyeleri, KPB uygulanan hastalarda anlamli
olarak artmig, Off Pump CABG hastalarinda ise degisikligin minimal ya da hig
olmadigini gosteren ¢alismalar vardir (97).

Off pump CABG, pompa akcigeri sendromundan korunmayi sadlar.
Pompa akciger sendromu, slrfaktanin degredasyonu ve kompleman
aktivasyonu, kompliyans azalmasi, interstisyel 6dem ve kapiller permeabilite
artisi ile karakterizedir (98-100).

Calisan kalpte koroner by-pass’da perioperatif kanama insidansi ve
transfiizyon ihtiyaci belirgin olarak azdir. Daha dusuk doz heparin kullanimi,
KPB ile iligkili hemodilisyonun yoklugu, ekstrakorpereal dolagsim ve
hipotermiden etkilenen koagulasyon faktorleri ve trombosit disfonksiyonunun
olmayisi, tim bu nedenler daha az perioperatif kanamaya ve daha az

heterelog transflizyona katkida bulunur (101).
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3.GEREG VE YONTEM

Calisma, Kasim 2008-Kasim 2009 tarihleri arasinda, Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiltesi Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dal
ve Mikrobiyoloji Anabilim Dalinda yapildi. Bu c¢alisma, Universite Tip
Fakultesi Etik Kurulu tarafindan 29.05.2009 tarih, 2009/3 sayili karar ile,
Helsinki Deklarasyonu’nda belirtilen maddelere gére degerlendirilerek, ahlaki,
vicdani ve tibbi kurallara uygun oldugu onaylandi. Ayrica hastalara hasta
bilgilendirme formu ile ¢alisma hakkinda bilgi verildi ve hasta riza formu

okutularak onaylari alindi.

3.1. Hasta Popiilasyonu

Calismaya, koroner arter by-pass icin elektif sartlarda operasyona
giden 8’i kadin, 22’si erkek toplam 30 hasta alindi. Bu hastalar randomize
olarak secilerek off pump koroner arter by-pass uygulanan grup ve on pump
koroner by-pass uygulanan kontrol grubu olmak Uzere 15’er kisilik 2 esit
gruba ayrildi. Calismada off pump grubunda tek kadin hasta varken kontrol
grubunda 7 kadin hasta dahil edildi.

Hicbir hastaya daha dnceden CABG operasyonu uygulanmamisti.

3.2. Biyokimyasal Analiz

Calismaya dahil edilen tim hastalarin preoperatif 24 saat 6nce alinan
ve postoperatif 1. saatte alinan kanlarinda ALT, AST, BUN, Kreatinin
degerleri ve operasyonda sternotomiden sonra, On pump uygulanan grupta
aortta ki kross klemp kaldirildiktan hemen sonra, off pump uygulanan grupta
ise son distal anastomozdan sonra ve her iki grupta operasyon sonrasi 24.
saatte alinan arterial kan dérnekleri 1 mg/mL ethylenediamine-tetra acetic acid
(EDTA) iceren plastik tuplere alindi. Kan 6rneklerinden 3500 devir/dk 5
dakika santrifij edilerek saglanan serum -70° derecede saklandi. Life
Diagnostic Inc. Human Heart type fatty acid Binding Protein Elisa Kit 2310 kiti
kullanilarak  Eskisehir Osmangazi  Universitesi  Mikrobiyoloji  Elisa
Laboratuarinda FABP olgimleri yapildi. Normal degerleri 1.6-19 ng/ml, >19

miyokardiyal enfarktis bulgusu olarak kabul edildi.
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3.3. Anestezi Teknigi

Her iki gruptaki hastalara operasyondan 30 dakika 6nce 0,05 mgr/kg
morfin premedikasyon amaci ile intramuskuler olarak uygulandi. Operasyon
masasina alinan hastalar monitérize edildi. indiiksiyonda tiim hastalara
intraven6z 0,3 mgr/kg etomidat verilerek biling kaybi ve kirpik refleksinin
kaybini takiben maskeyle solunum kontrol altina alindi. Néromuskuler bloker
0,9 mgr/kg rokuronyum verildi. Hastalara %2-4 MAC degerinde sevofluran
volatil anestezik baslandi. 3 dakika maskeyle solutularak beklendikten sonra
entlUbasyon islemi yapilarak hastalar mekanik ventilatore badglandi.
Entlbasyon sonrasi santral vendz basing takibi i¢in sag internal juguler
venden 8 french kateter, cerrahi boyunca isi takibi icin 6zofagial 1sI probu,
bdbrek fonksiyonlari takibi foley idrar kateteri yerlestirildi. Hastalara 0,1-0,4
pgr/kg/dk’dan remifentanil inflzyonu baglandi. Kontrolli mekanik ventilasyon
modunda mekanik ventilasyon uygulandi. Yuzeyel anestezi belirtileri
saptandiginda sevofluran dozlari arttinldi. Cerrahinin sona ermesiyle
anestezik ajanlar kesildi ve hasta yogun bakima transfer edildi. Anestezi
sonrasi radial arter kateteri ile kan basinglari, internal juguler ven kateteri ile

santral vendz basinglari monitdrize edildi.

3.4. Operasyon Teknigi

Operasyon teknigi olarak hangi prosedurun uygulanacagi operatorlerin
secimlerine birakildi. Off pump uygulanacak grupta, medyan sternotomi
sonras! sol internal mammarian arter ve safen ven greft olarak hazirlandi.
Perikard acilip aski suturleri ile desteklendi. Hasta ACT dizeyi 300-350 sn
olacak sekilde heparinize edildi. Anastomoz yapilacak bdlge Medtronic®
marka octopus yardimi ile stabilize edildi. Arteriotomi yapildi, dncelikle safen
greftlerin distal anastomozlari 7/0 poliprolen suturle ug-yan anastomoz edildi.
En son LIMA-LAD anastomozu ayni sekilde yapildi. Aorta parsiyel klemp
kondu. Aorta punch ile agilan deliklere safen greftlerin diger ucu uc yan 6/0
poliprolenle kontinue suture edildi.

On pump uygulanacak grupta, medyan sternotomi sonrasi sol internal
mamaryan arter hazirlandi. Perikard acilip aski dikisleri yerlestirildi. Asendan

aortadan arteriyal ve sag atriyumdan tek vendz kanulasyon yapildi.
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Ekstrakorpereal dolagsima baslandi. Kros klemp kondu, konulan root
kanilinden antegrat kan kardiyoplejisi ve pompada orta dereceli (30-32 C°)
hipotermi uygulandi. Pompada oksijenatér olarak Jostra® marka coated
oksijenator kullanildi. Kardiyak arrest saglandi. Distal anastomozlar 7/0
polipropylene sitiir materyali (ETHICON PRONOVA) ile, yapildi. LIMA-LAD
anastomozu yapilirken kademeli olarak hasta isitildi. Kros klemp kaldirildi.
Kalbin ¢alismasi beklendi, VF’de calisirsa 10 ve 20 j ile defibrile edildi. Ritim
ve tansiyon olustuktan sonra aorta punch ile agilan deliklere safen ve/veya
radial greftlerin diger ucu 6/0 polipropylene siitiir materyali (DOGSAN) ile
anastomoz edildi. Hastanin tansiyonu ve ritiminin duzelmesinden sonra
kademeli olarak KPB’den cikildi. Katlar usuline uygun kapatilarak hasta

entube halde yogun bakima alindi.

3.5. intraaortik Balon ihtiyaci
Off pump grubunda 2 hastaya diguk debi nedeni ile intraaortik balon
pompa (IABP) destedi gerekti. IABP destegi saglanan hastalarin IABP

destekleri basari ile sonlandirildi.

3.6. istatistiksel Analiz

Tum degdiskenlerin istatiksel analizi icin SPSS paket programi
kullanildi. Normal dagilan degiskenler icin t testi, iki yonli varyans analizi ve
two tailed exact sigma testi kullanildi. Belirtici istatistikleri ortalama + standart
hata(ORT+SH), olarak verildi. Normal dagiimayan degdiskenler icin Mann
Whitney U testi, Wilcoxon Signed rank testi ve belirtici istatistikleri olarak

medyan %25 ve %75 yuzdelik dilimleri verildi.



Grup 1 Off pump ve grup 2 on pump hastalarin cinsiyete gore dagilimi.ve
diabetes mellitus varligi Fisher exact testine gore degerlendirildiginde her iki

grup arasinda cinsiyet ve diabet agisindan istatiksel olarak anlamli fark

4. BULGULAR

saptanmadigi Tablo 4.1’de gosterilmigtir (p>0.05).

Tablo 4.1. Her iki grubun cinsiyet ve diabet agisindan degerlendirilmesi

CINSIYET DIABET
TOPLAM
ERKEK KADIN VAR | YOK
GRUP 1 OFF PUMP 14 1 3 12 15
GRUP 2 ON PUMP 9 6 9 6 15
TOPLAM 23 7 12 18 30

Tablo 4.2'de her iki gruptaki hastalar demografik veriler agisindan non
parametrik Mann Whitney testi ile degerlendirildi. grup 1’de off pump koroner
by-pass cerrahisi uygulanan hastalar grup 2'deki hastalara gore yas
acisindan ve solunum fonksiyon testinde FEV1 %76 olarak, grup 2’'deki
%84’e oranla anlamli olarak diguk bulundu. Diger degerler agisindan fark
saptanmadi. Postoperatif drenaj agisindan her iki grup arasinda anlamli bir

fark olmasa da grup 2’de daha fazla drenaj oldugu saptandi.

Tablo 4.2. Hastalarin demografik verileri ve preoperatif bulgulari

N MEAN STANDART SAPMA P VALUE
GRUP
GRUP 1 15 59.00 9.907
YAS (yil) P<0.05
GRUP 2 15 66.40 9.402
GRUP 1 15 28.18 2.614
BMI P>0.05
GRUP 2 15 30.51 4.319
GRUP 1 15 76.20 9.127
FEV1 (%) P<0.05
GRUP 2 15 84.00 10.323
GRUP 1 15 46 14.533
EF (%) P>0.05
GRUP 2 15 53 8.236
DRENAJ GRUP 1 15 714 283
P>0.05
(ml) GRUP 2 15 779 278
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Her iki gruptaki hastalarin LIMA kullanimi agisindan istatiksel olarak
anlaml fark saptanmadi. 1. grupta 3 vakada, 2. grupta sadece 2 vakada
LIMA greft olarak kullaniimadi. Grup 2'de kullanilan safen greft sayisi grup
1’e gbre anlamli derecede ylksek olarak bulundu. Radial arter sadece 1
vakada grup 2’de greft olarak kullanildi. Sadece anastomoz yapilan damar
acisindan degerlendirildiginde 2. grupta 1. gruba oranla anlamh derecede
fark saptandi. Tablo 4.3. Grup 2 i¢in ortalama KPB zamani 94 dakika, kros

klemp zamanida 64 dakika olarak saptandi.

Tablo 4.3. intraoperatif anastomoz yapilan greftlerin degerlendiriimesi

ANASTOMOZ YAPILAN .
LIMA KULLANIMI
DAMAR SAYISI
1 2 3 4 EVET HAYIR
GRUP 1 OFF PUMP 6 9 0 0 12 3
GRUP 2 ON PUMP 0 2 10 3 13 2
TOPLAM 6 11 10 3 25 5

intraaortik balon kullanimi agisindan her iki gruptaki hastalar
deg@erlendirildiginde sadece grup 1'de ki off pump koroner by-pass
uygulanan hastalarda preoperatif diusik EF’li 2 hastada, postoperatif 1

hastada gerekli gortldi. Diger hastalarda kullaniimasina gerek duyulmadi.

Tablo 4.4. intraaortik balon kullaniminin dederlendirilmesi

iIABP
EVET HAYIR
GRUP 1 OFF PUMP 2 13
GRUP 2 ON PUMP 0 15
TOPLAM 2 28




Her iki  gruptaki

degerlendirildiginde dagilim nonparametrik olup,

hastalar  ekstubasyon

persentilleri Tablo 4.5, ve Sekil 4.1’de gosterilmisgtir.
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suresi  agisindan

median degerleri ve

Tablo 4.5. Gruplara gore ekstibasyon zamani persentilleri

Ekstlibasyon Zamani

dakikaa

25 Median 75
Grup 1 180 210 240
Grup 2 300 360 480

400 -

350

300

250

200

150

100-

Ekstlibasyon Zamani

Sekil 4.1. Her iki grupta hastalarin ekstiibasyon zamani
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Hastalarin preoperatif ve postoperatif karaciger fonksiyon testleri ve
bobrek degerleri agisindan degerlendirildiginde median degerleri Tablo 4.6
‘da gdsterilmistir. Wilcoxon Signed rank testine gore grup 1’de preoperatif
ve postoperatif degerler arasinda ALT, Kreatinin ve BUN/Kreatinin agisindan
anlamli  bir fark bulunmazken (p>0.005), BUN degerinde degisme
saptanmadi. AST ise postoperatif donemde daha dusuk olarak saptandi.

Grup 2'de ise AST’nin preoperatif ve postoperatif degisimi istatiksel
olarak anlamsiz iken, ALT preoperatif median degeri 21’den 42’ye, BUN
21'den 27’ye yukselmis olarak saptandi ki bu degerler anlamli bulundu
p<0.01. Her iki gruptaki hastalarin preoperatif ve postoperatif degerleri
arasindaki degisim oranlari kiyaslandiginda ALT, AST, BUN ve kreatinin

degisim oranlarinda anlamh derecede fark saptandi p<0.05.

Tablo 4.6. Karaciger ve bobrek fonksiyon degerlerinin preoperatif ve

postoperatif persentilleri

Preop Persentiller Postop Persentiller
25 Median 75 25 Median 75
ALT Grup 1 22 27 49 18 26 30
un Grup 2 17 21 22 35 42 56
AST Grup 1 19 30 37 14 18 32
G Grup2 | 14 18 23 14 23 37
BUN Grup 1 14 17 24 14 17 18
(mg/dl) Grup 2 18 21 25 24 27 32
KREATININ Grupl | 0.8 1 1 0.8 0.8 1
(mg/dl) Grup 2 0.9 1 1.3 1 1.2 15
] Grup 1 16 20 24 17 18 21
BUN/KREATIN
Grup 2 17 21 24 21 23 26

Her iki grupta hastadan alinan kanlarda yapilan incelemede FABP
(Fatty Acid Binding Protein) seviyeleri sternotomi sonrasi alinan kan
orneginde, on pump grubunda kros klemp kalktiktan hemen sonra alinan kan
ornegi ile off pump koroner by-pass uygulanan grupta son distal anastomoz
bittikten sonra alinan kanin ve her iki grupta postoperatif 24. saatte alinan
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kanin yapilan incelemesinde two tailed exact sigma testine gore anlaml
olarak farkli bulundu. (p<0.01). Tablo 4.7 ve sekil 4.2 de gosterildigi gibi 2.

grupta tim ornekler 1. gruba goére yuksek olarak saptandi. Saptanan

deg@erlerin median ve persentilleri tabloda gosterilmistir. Grup 2’de kros

klemp kaldindiktan sonra alinan 2. kan orneginde yapilan analiz sonuglari

grup1’de son distal anastomoz sonrasi alinan kan 6rneginde yapilan analize

gobre olduk¢a anlamli olarak ylksek bulunmustur (p<0.01). Her iki grupta

alinan postoperatif 24. saatte alinan o&rneklerde FABP seviyeleri ilk

seviyelerine kadar azalim gostermigtir.

Tablo 4.7. Fatty Acid Binding Protein dlgumlerinin persentilleri

Persentiller
FABP (ng/ml) i P
25 Median 75
Grup 1 0.80 1.40 2.90
FABP 1
<0.01
(Sternotomi sonrasi) Grup 2 260 3.10 4.50
FABP 2 Grup 1 1.90 2.75 4.00
(Kros klemp kalkinca/ son distal <0.001
anastamoz sonrasi) Grup 2 4.70 10.10 15.00
Grup 1 0.75 1.40 2.40
FABP 3
: <0.01
(Postoperatif 24. saat)
Grup 2 2.30 3.20 12.00




ng/ml

12,00+
10,00+
8,00+
6,00
4,00-
2,00+
0,00-

FABP1 FABP2 FABP3

OGrup 1
B Grup 2
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Sekil 4.2. Her iki grupta alinan kan oérneklerinde saptanan FABP seviyeleri

Serum oOrneklerinde yapilan analiz sonucu On pump CABG uygulanan

Grup 2’'deki FABP artis orani Grup 1’'deki artis oranina gore istatiksel olarak

anlamli olarak ylksek bulundu. Grup 2’de sadece 2 hastada myokardiyal

enfaktlis seviyesi olan 19 ng/ml Uzerinde Olgim saptandi. Sekil 4.3'de

goruldugu gibi ilk 24 saatte FABP seviyesinin tekrar baslangi¢ seviyesine

yakin derecede dusme saptanmistir.

2,00

0,00

AN

——Grup 1
—— Grup 2

RN
/ N

A

/
—

FABP1

N\
—,

FABP2 FABP 3

Sekil 4.3. Serum FABP seviyesinin artis egilimlinin degerlendiriimesi
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5. TARTISMA

GUnumuzde kalp hastaliklarinin bayUk bir kisminin cerrahi tedavisi
KPB teknigi uygulanarak gerceklestiriimektedir. Koroner arter by-pass
cerrahisi kardiyopulmoner by-passin uygulamaya baglamasi ile rutin ve
guvenli bir prosedur olarak uygulanmakta ve elektif sartlarda mortalite %2-3
olarak belirtiimektedir. Kardiyopulmoner by-pass ve kardiyoplejik arrest stabil
ve kansiz ortamda koroner anastomoz yapilmasina olanak saglar (4). Aortik
kross klemp, kardiyoplejik arrest miyokardiyal disfonksiyona neden olmakta
ve kardiyopulmoner by-passin nonfizyolojik yapisi genel inflamatuar yanitta
artisa neden olmaktadir (6). Cerrahi travmanin sinirli olmasi nedeniyle off
pump koroner by-pass, on pump koroner by-pass’a oranla daha az invaziv
olarak kabul edilebilir. 1990’larda kardiak stabilizatorlerin gelismesi ile ve
cerrahi revaskularizasyonda morbiditeyi azaltmak igin off pump koroner arter
by-pass uygulamasinda artis bulunmaktadir (7).

Bu prospektif calismada off pump ve on pump koroner by-pass
cerrahisine giren hastalarda hemodinamik, biyokimyasal ve metabolik
degisikliklerin degerlendiriimesi amagclandi.

Calismamiza 15 on pump ve 15 off pump CABG uygulanan 7 kadin,
23 erkek olmak Uzere 30 hasta dahil edildi (Tablo 4.1). Grup 1’de (Off pump)
hastalarin yas ortalamasi 59+9,9, grup 2'de (on pump) 66.4+9.4 olarak
saptandi. (Tablo 4.2). Off pump CABG uygulanan grup anlamli derecede
daha genc¢ hastalari kapsamaktaydi. ileri yastaki hastalarda damar
lezyonlarin daha difiz ve daha ¢ok sayida damarin etkilenmesinden dolayi
on pump CABG yapilmasi tercih edildi.

Diabet ve ejeksiyon fraksiyonu acisidan iki grup arasinda anlamh fark
bulunamadi (Tablo 4.1, Tablo 4.2). Ejeksiyon fraksiyonu 1. grupta 46+14, 2.
grupta 5318 olarak belirlendi Off pump olan grupta daha disuk olmasina
ragmen anlamh olarak saptanmadi (p>0.05). Her iki grupta anastomoz
yapilan damar sayisi Tablo 4.3'de verilmis olup, 1. grupta anastomoz
yapilan damar sayisi ortalama 2 iken, 2. grupta ortalama 3 olarak saptandi

(p<0.001). Ancak LIMA kullanimi agisindan her iki grupta anlamh bir fark
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bulunmadi, 1. grupta 3 hastada, 2. grupta 2 hastada LIMA'nin flow’unun
duguk olmasi ve lezyonun distalde olmasi nedeniyle greft olarak kullaniimadi.

intraaortik balon kullanimi acgisindan her iki gruptaki hastalar
degerlendirildiginde; (Tabo 4.4) sadece grup 1’de ki off pump koroner by-
pass uygulanan hastalarda preoperatif dusuk EF’li 2 hastada, postoperatif 1
hastada gerekli goruldd.

Bizim  c¢alismamizda saptanan bulgular drenaj agisindan
degerlendirildiginde postoperatif drenaj grup 1’de off pump grupta 7141283
ml, grup 2’de 7791278 olarak saptandi. Her ne kadar bizim ¢galismamizda iki
grup arasinda drenaj agisindan anlamh bir fark bulunamadiysa da
calismalarda KPB’nin koagulasyonu azalttigi, drenaji arttirdigi belirtiimektedir
(21). KPB sonrasi kanamalardan sadece trombosit sayisindaki dists degil,
trombositlerdeki yapisal ve fonksiyonel degisiklikler de sorumludur. KPB’ta
olusan  hemodilisyon  sonucu  butin  koagllasyon  faktorlerinin
konsantrasyonu azalir. Kanin hava kabarciklari ile temasi, cerrahi alandaki
kanin pompaya aspire edilmesi gibi islemlerde koagllasyon faktorlerinde
mekanik hasar ve yapi bozukluklari olugabilir. Ayni zamanda hipotermide
enzimatik olaylarin yavaslamasi, KPB’ta antikoagulan etkinin uzamasi ile
istenen bir sonug¢ olustururken, ameliyat cikisinda hastanin yetersiz
isitiimasi, pithtilasmanin da yetersiz kalmasina neden olacaktir (21).

Kalp akciger pompasi ile yapilan agik kalp cerrahisi sonrasinda
akciger fonksiyonlarinda bozulma postoperatif doneminde sik karsilagilan bir
problemdir (102). KPB’dan en c¢ok etkilenen organin akciger oldugu
belirtiimektedir. Akciger oksijenasyonu normotermi ya da hipotermiden g¢ok
kardiyopulmoner by-passdan etkilenmektedir (12). Akciger hasari,
interstisiyel ve intraalveolar 6dem, hemoraji, vaskiler konjesyon,
mitokondriyal ve endoplazmik retikulum hasari ve tip |-l pndmosit
vakuolasyonu seklinde ortaya c¢ikabilmektedir. KPB’iIn meydana getirdigi
akciger hasari mikroatelektaziden akut respiratuvar distress sendromuna
(ARDS) kadar genis bir yelpazededir. Tabo 4.5 ve sekil 5.1’de gosterildigi gibi
ekstibasyon zamani grup 1’de ortalama 210 dakika iken grup 2’de 360
dakika olarak anlamli derecede (p<0.001) farkli bulundu. Caligmaya katilan
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hastalarin akciger solunum fonksiyon degerleri acisindan
degerlendiriimesinde 1. grupta off pump koroner by-pass uygulanan
hastalarin FEV1 %7519 iken, 2. grupta KPB ile koroner by-pass uygulanan
hastalarda bu oran 84+10 olarak daha ylksekti. Buna ragmen KPB
uygulanan gruptaki hastalarda operasyon sonrasi ekstibasyon suresi
istatiksel oarak anlamli derecede yuUksek olarak saptandi. KPB uygulanan
hastalarda intra pulmoner santlarda artis, atelektazi, alveolo-arteryel oksijen
parsiyel basin¢ farkinda artma P(A-a)O2, ekstravaskuller akciger sivi artisl,
azalmis akciger kompliansi goérulir (103). Akcigerlerin ventilasyonuna
genellikle yeterli pompa akimina ulasincaya ve kalp kan pompalamayi
durduruncaya kadar devam edilir. Ventilasyonun kesilmesi, geri kalan
pulmoner kan akiminin sag-sol sant varmis gibi davranarak hipokseminin
artmasina neden olur. Bu mekanizmanin 6nemi geri kalan pulmoner kan
akiminin pompa akimina oranina baglidir. Bazi merkezlerde, ventilasyon
durdurulduktan sonra, postoperatif pulmoner disfonksiyonu 6énlemek igin
anestezi devresindeki oksijen akimi kiglk miktarda bir PEEP (5 cmH20)
uygulamasi ile devam ettirilir. Cogu merkez anestezi devresindeki gaz
akimini keser veya dusuk akimda oksijen (1-2 L /dk) uygularlar. Ventilasyon
kalp akciger pompasi sonlandiriimasi ile kalp kan pompalamaya
basladiginda ise tekrar uygulanir (104). Ozellikle KPB siiresi 150 dakikay!
gectigi zaman akciger hasari belirginlesmektedir (43). Calismamizda KPB
suresi ortalama 94 dakika olup, sadece 1 olguda 150 dakikanin Ustlindedir.
Buna ragmen off pump koroner by-pass uygulanan gruba goére ektlibasyon
sureleri on pump grupta anlamli derecede uzamistir. Genel anestezi
kardiyopulmoner bypass ve cerrahi islemler (sternotomi, internal mammarya
greftinin disseksiyonu, plevranin agilmasi) fonksiyonel rezidiel kapasitede
azalma, kompresyon atelektazileri ve pulmoner santlarin olusmasina yol
acgarak postoperatif erken donemde hipoksiye neden olur. Koroner by-pass
cerrahisi uygulanan hastalarda pO2 degeri postoperatif 2. gun duser ve
normal degerlere donisu 1 haftaya kadar uzayabilir, akciger volUmlerinin
preoperatif degerlere ulagsmasi ise 6-8 hafta surebilir (43,44). Uzamis

ekstubasyon atelektazi riskini arttirmasi, yutma guclugu ve aspirasyona bagli
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pnomoni riskini arttiracagindan mortalite riskini arttiran dnemli bir faktordir.
Bizim calismamizda da solunum fonksiyon testleri on pump grupta daha iyi
olmasina ragmen ekstibasyon sureleri uzun olarak saptanmistir.

ilerlemis aterosklerotik kalp hastaligi (ASKH) nedeniyle bozulmus
kardiyak fonksiyon, dusuk debi nedeniyle vicutta hemodinamik degisikliklere
yol agmaktadir. Bu degisimlere en duyarl organlardan biri de bobreklerdir.
Renal perfizyon kalbin sistolik periyodu sirasinda olmaktadir. Bobrekler
kardiak debinin yaklasik %20’sini almaktadir ki bu oran birgok organin 10-50
katidir. 100 gram bdbrek dokusu igin 3.3-4.0 ml/dk’dir. Kardiak debinin
oldukca etkilendigi sol ventrikll disfonksiyonunda lokal ve sistemik humoral
mekanizmalarla renal perfizyon bozulmakta ve bu kan biyokimyasina
yansimaktadir. Akut tibuler nekroz KPB’in ciddi komplikasyonlarindan biridir
ve mortaliteyi artiran 6nemli bir faktordir (53). Bu duruma ek olarak
kardiyopulmoner bypass (KPB) sirasindaki ekstrakorporiyal dolasimda renal
kan akiminin %30 azalmasi bdbrek perfizyon bozuklugunun derecesini
arttirmaktadir.

Postoperatif renal yetmezlik icin en onemli risk faktoru preoperatif
renal disfonksiyondur (52). Neredeyse tum hastalarda proteintri degisen
derecelerde olugsmaktadir. (54). Kardiyopulmoner by-pass sirasinda bobrek
icin azalan parametreler kan ve plazma akimi, kreatinin klirensi, serbest su
klirensi ve idrar miktaridir. Ayrica KPB sirasinda eritrositlerde meydana gelen
hemoliz sonucu agiga c¢ikan hemoglobin, tubulus hucrelerine toksik etki
gOsterir. Postoperatif bdbrek yetersizligi Off pump CABG operasyonlarindan
sonra daha az gorulmektedir. Konvansiyonel operasyonlar sirasinda yetersiz
perfizyon, nonpulsatil kan akimi, mikroembolizasyon, enflamatuvar yanit ve
hipotermi bobrek fonksiyonlarini olumsuz etkilemektedir. Mevcut bulunan
bdbrek fonksiyon bozuklugunda Off pump CABG girisimlerinin postoperatif
donemde yeni olugsacak bobrek yetersizligine ve mevcut yetersizligin ihtiyag
dogurdugu diyaliz sayisina olumsuz etki etmeyecegi gosterilmistir (105). BUN
(Kan dre azotu), ve kreatinin bobrek fonksiyonlarinin belirlenmesinde primer
testlerdir. Kan Ure azotu hastanin bdbrek fonksiyonlari hakkinda énemili

bilgiler verir. Protein metabolizmasinin artik Granaddr. BUN (Uronitrojen)
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bobrek yoluyla atilir. Artan Ure azotu artisi ser6z zarlara (perikart-plevra-
periton) toplanma egiliminde oldugundan perikardit yapabilir ve kalp
tamponadi goérilme riski artar. Bu durum tansiyonun diserek, CVP’nin
yukselmesi ve sok bulgularinin gelismesine neden olabilir. MSS sistemine
olan etkisi nedeniyle konfuzyon, biling kaybi, halUstinasyonlar ve ileri
derecede kigilik degisiklikleri gorulebilir. Sodyum, potasyum ve kalsiyum gibi
elektrolitterde ayni zamanda bobrek fonksiyonlarinin degerlendiriimesinde
kullanilabilir. BUN/Kreatinin orani 10/1 ile 20/1 arasinda degisir. Bu oranin
artmasi  hipotansiyon, anemi, dehidratasyona bagli olarak gelisir.
Calismamiza katilan hastalarin BUN, kreatinin, BUN/kreatinin degerleri Tablo
4.6 ‘da gosterilmistir.  Wilcoxon Signed rank testine goére grup 1'de
preoperatif ve postoperatif degerler arasinda kreatinin ve BUN/Kreatinin
agisindan anlaml bir fark bulunmazken (p>0.005), 2. grup’da on pump
CABG uygulanan hastalarda BUN 21’den 27°ye yukselmis olarak saptandi ki
bu deger anlamli bulundu (p<0.01). Her iki gruptaki hastalarin preoperatif ve
postoperatif degerleri bobrek fonksiyon degerlerindeki degisim oranlari
kiyaslandiginda BUN ve kreatinin artisi, on pump CABG uygulanan
hastalarda anlaml derecede yuksek bulunmustur. Bobrek fonksiyonlari on
pump grupta anlamli derecede zarar gérmustur ve hastanin morbidite riskinin
artmasina neden olmustur. (p<0.05).

Calismamizda off pump gruptaki hastalarda ejeksiyon fraksiyonu daha
dusuk olmasina ragmen bodbrek fonksiyonlarinda off pump grupta anlamli bir
artis saptanmamistir. Ascionc ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada da off
pump CABG hastalarinda bdbrek degisikliginin minimal ya da hi¢ olmadigini
gOsterilmigstir (97). BUN, ileri yaslarda normale goére hafif artig gosterebilir. On
pump CABG sirasinda hipotansiyon olmasi, pulsatil akim olmamasina bagl
renal etkilenme fazla olacagindan bu degerlerde daha fazla degisiklik
saptanmaktadir. Pramodh ve arkadaslarinin 30 on pump ve 30 off pump
olmak tzere toplam 60 hasta tzerinde yaptiklari calismada, sirasiyla %46 ve
%20 oraninda renal bozukluk saptanmis. Kreatinin kleransi on pump grupta
daha c¢ok bozulurken, off pump olan grupta kreatinin kleransi daha az

etkilenmekte ve ilk 24 saatte daha belirgin bir dizelme saptanmaktadir (106).
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Birgok c¢alismada belirtildigi gibi bizim ¢alismamizda da on pump CABG
uygulanan hastalarda tum gelismelere ragmen KPB’nin kompleks yapisi
hastanin normal fizyolojisini fazla etkilemeyen daha az invaziv kabul edilen
off pump CABG’ye gore bobrek fonksiyonarini daha ¢ok etkilemektedir.
Karaciger parametreleri koroner by-pass sonrasi artig gosterir (107).
Karacigerdeki ALT seviyesi serumdan 3000 kat, AST aktivitesi ise yaklasik
7000 kat daha fazladir. ALT hicre stoplazmasinda bulunurken AST hem
stoplazmada hem de mitokondirada bulunur. ALT nin yari 6mru 47 £+ 10 saat,
AST nin yari émru ise 17 £ 5 (mitokondrial AST nin yari dmri daha uzundur)
saattir. ALT karaciger hastaliklari icin AST’den daha spesifik olmakla birlikte
bazi karaciger hastaliklarinda AST'nin daha fazla artis gdstermesi
mamkindar.  Aminotransferaz artisi  hastaligin  agirligi  veya aktivite
derecesinin dogrudan ifadesi degildir. Ancak seri takipler ve diger laboratuar
bulgularinin birlikte yorumlanmasi ile belirli bir fikir edinilebilir. (108). Bu
calismada saptanan ALTve AST degerleri tablo 4.6’da gosterlmistir. Sonuglar
istatiksel olarak degerlendirildiginde grup 1'de preoperatif ve postoperatif
degerler arasinda ALT acgisindan anlamli bir fark bulunmazken (p>0.005),
AST ise postoperatif donemde daha dusUk olarak saptandi. Grup 2’de ise
AST’nin preoperatif ve postoperatif degisimi istatiksel olarak anlamsiz iken,
ALT preoperatif ortalama degeri 21’den 42’ye, olarak saptandi ki bu deger
anlamli  bulundu (p<0.01). Her iki gruptaki hastalarin preoperatif ve
postoperatif degerleri arasindaki degisim oranlari kiyaslandiginda ise ALT,
AST yuUkselme oranlarinin artigi anlamli olarak saptandi (p<0.05). Off pump
olan grup 1’de saptanan degerlere gore karacigerin mevcut operasyondan
etkilenmedigi, grup 2'deki hastalarda ise transaminaz duzeylerinde degisim
saptandigi belirlenmigtir. Benzer sekilde Farzan ve arkadaslarinin yaptigi
calismada da daha 6ncesinde karaciger transplanti olan hastalara uygulanan
on pump koroner arter by-pass cerrahisi sonrasi yapilan tetkiklerde
postoperatif 1. glinde AST 123 195 U/L, ALT 64 £ 49 UJ/L, iken postoperatif
ge¢ donemde azalan bir trend gostermistir (109). Ben Ari ve arkadaslari class
C sirotik karaciger hastaligi bulunan bir hastada koroner arter hastaligi

saptanmasi Uzerine kardiyopulmoner bypasin riskinin yuksek olmasi uzerine
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off pump cerrahi teknikle koroner by-pass uygulandigi hastanin postoperatif
takiplerinde AST ve ALT duzeylerinde belirgin artis saptanmadigi belirtilmistir
(110).

Koroner kalp hastaligi nedeniyle mevcut miyokard hasarlarina,
koroner by-pass operasyonu sirasinda uygulanan kardiyopulmoner by-pass
(KPB) ilave katkilarda bulunabilir (111, 112). Off Pump koroner arter
bypass'da sistemik inflamatuvar cevap daha az gorulir. Proinflamatuvar
sitokinler KPB sonrasi inflamatuvar kaskadda anahtar rol oynarlar ve
kardiyak disfonksiyonu baslatabilirler. IL-8 seviyesi, direk olarak miyokardiyal
hasarin derecesi ile iligkilidir. Yapilan g¢alismalarda, IL-8 ve IL-10 seviyeleri
KPB uygulanan hastalarla karsilastirildiginda calisan kalpte koroner by-pass
uygulanan hastalarda daha diasik bulunmustur (93). KPB etkisi ile
miyokardda ddem gorulebilmektedir. KPB suresinin uzun olmasi, ventrikuler
fibrilasyon, ventrikilin agsir gerilmesi, plazma onkotik basingta azalma,
yuksek koroner basinci gibi bircok etken miyokardiyal 6deme sebep
olabilmektedir (113-115). Bizim c¢alismamizda myokardial hasarin
degerlendiriimesi igin her iki gruptaki hastalarin fatty acid binding protein
duzeyleri sternotomi sonrasi, off pump grubunda son distal anastomoz
sonrasinda, on pump grubunda kros klemp kaldirildiktan hemen sonra ve her
iki grupta postoperatif 24. saatte Olculdu. Fatty acid binding Protein (FABP)
sitosolik proteinler olup kardiyak hasar durumunda erken dénemde serumda
saptanabilirler. Miyoglobine benzemekle beraber, kalpteki konsantrasyonlari
miyoglobinden daha yuksektir. Myokard hasari sonrasi interselller alana
gecer ve plazmada artis gosterir. infarkt boyutu ile miktari arasinda yakin
iliski bulunmaktadir (40). Normalde plazmada ve interstisyel bdlgede
bulunmaz. Saglikh bir insanda 5 pg/l seviyesinden daha dusuk seviyededir.
Myokard hasari sonrasi 4 saat icinde serumda saptanmaktadir. Tablo 4.7 de
gosterildigi gibi 1. grupta sternotomi sonrasi ol¢ilen FABP diuzeyi median
degeri 1.40 ng/ml, grup 2’de 3.10ng/ml olarak saptandi. 2. grupta daha
yuksek olarak bulunmasi bu grubdaki hastalarda anastomoz gerektiren
damar lezyonunun daha ¢ok olmasina baglandi ve myokardiyal iskeminin bu

nedenle daha fazla oldugu goruldu (Sekil 4.2). Off pump grubunda yapilan
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son distal anastomoz sonrasi alinan kan orneginde ki FABP olgimunde
ortalama degeri 2.75 ng/ml olarak saptandi. Distal anastomoz yapilirken
koroner arter anastomoz yapilacak bolgenin proksimal ve distalinde askiya
alinip gegici sture myokard iskemide kaldigindan ilk degere gére FABP’de
artis saptandi. Ancak bu artis myokardial enfarktis bulgusunu gosteren 19
ng/ml seviyesine (116-118) gore dusuk olarak bulundu. 1. gruptaki higbir
hastada da saptanan deger 5 ng/ml dizeyinde degildi. Off pump grupta
postoperatif 24. saatte alinan orneklerde yapilan analizlerde bir hasta da
FABP 20 ng/ml'ye yukselmesine ragmen median degerleri ilk alinan
orneklerin ortalama degeri olan 1.40 ng/ml duzeyine kadar azaldigi saptandi.
Bu hastada postop 24.saatte ki degerin yuksek olmasi hastanin yogun bakim
takibinde drenajinin fazla olmasi ve hipotansiyonda kalmasina bagh koroner
perfuzyonun azalmasina bagl oldugu dusunuldi. Bu hastaya yogun bakimda
disuk tansiyon nedeniyle IABP takildi. On pump koroner by-pass
operasyonu uygulanan gruptaki hastalarin kros klemp kaldirildiktan sonra
yapilan analizde ortalama degerinin ilk érneklerin ortalama degeri olan 3.10
ng/ml'den 10.10 ng/ml'ye kadar yukseldigi saptandi. 2 hastada bu deger 19
ng/ml dizeyinin Ustinde saptandi. Postoperatif 24. saatte alinan kan
orneklerinde yapilan analizde ise ortalama degeri 3.20 olarak saptandi. Tum
hastalarin FABP dlzeyi 19 ng/ml seviyesinin altinda iken, 2 hastada FABP
duzeyinin degismedigi, mevcut iskeminin erken donemede devam ettigi
belirlendi, bu hastalarin kayitlari incelendiginde 2 hastaninda diabetik oldugu
ve koroner arterlerin kalibrasyonunun distalde ince olarak belirtildigi anlagildi.
Her iki gruptaki FABP degisimleri incelendiginde on pump koroner by-pass
uygulanan grupta kross sonrasi alinan kan orneginde ki FABP artisi, 1.
grupta distal anastomozlar bittikten sonra yani koroner arterin oklize edilmesi
ile olusturulan iskemi sureci bittikten sonra alinan 6rnege gore istatiksel
olarak anlamli olacak sekilde (p<0.05) artma gdsterdigi saptandi. Hastalarin
KPB sirasinda sogutulmasi, kan kardiyoplejisi ile myokardin korunmasina
ragmen myokardial hasarin off pumpa gére anlamh derecede ylksek oldugu
saptandi. Off pump CABG uygulanan hastalarda anastomoz slresince

koroner kan akimi kesilmesine ragmen on pump uygulanan gruba gore
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myokardiyal hasar daha disik bulundu. intrakoroner sant kullanimi ile
koroner kan akiminin kesilme suresinin daha az olacagi ve myokardial
hasarin dahada azalacagi géz 6nlne alinirsa uygun hastalarda off pump
CABG’nin 6ncelikli olarak dustnulmesi gerektigi kanaatindeyiz.

Postoperatif 24. saatte alinan kan 6rneklerinin yapilan analizinde her
iki gruptaki hastalarin iskemi sonrasi alinan érnekle kiyaslandiginda azalma
oraninda anlamli bir fark saptanmadi. Her iki grupta da FABP median
dizeyleri ilk alinan o6rneklerdeki seviyeye azaldi§i saptandi (Sekil 5.3).
iskemide azalma arasinda fark bulunmadi. Off pump grupta, on pump olan
grup kadar belirgin seviyede iskemide azalma saptandigindan, manipulasyon
yeteneginin sinirli olmasina ragmen yeterli revaskularizasyonun saglandigi
belirlendi. Off Pump koroner bypass’da aorta kross klemp konulmaz, sonucta

daha iyi bir kardiyovaskuler stabilite saglanir.
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6. SONUG VE ONERILER

Emniyetli bir kardiyopulmoner by-pass, perflizyon sonrasi yapisal ve
islevsel ozelliklerin hi¢ bozulmamasi ile karakterize bir durum olup bu ideale
henlz ulagilamamistir. Pulmoner ve renal fonksiyon bozukluklarinin, anormal
kanama diatezlerinin, infeksiyona karsi artan hassasiyetin, interstisyel
6demin artmasinin, Iékositozun, atesin, vazokonstriksiyonun ve hemolizin
klinik belirtilerinin yayginhgina gére bu sendrom az veya c¢ok miktarda
gelisebilir. KPB, kan elementlerini ve plazma proteinlerini etkileyerek normal
hemostazda degisiklikler yaratabilir (119). Bu degisiklikler blytk oranda kalp-
akciger makinesinden kaynaklanmaktadir. Bu makinede kanin fizyolojik
olmayan yapay yuzeylerle temasi, kan hucreleri Uzerinde mekanik kayma
stresi (120), pulsatil olmayan perfizyon akimi ve hemodilisyon s6z
konusudur.

Tdm bu bulgular 1si§ginda kardiyo pulmoner by-pass’in vicuttaki tim
sistemleri etkiledigi géz 6nune alinirsa; Her ne kadar off pump koroner by-
pass’da atan kalpte calisiimasi nedeniyle goérus ve manipulasyon sinirh
olmasi, anastomoz kalitesinin diguk olmasi gibi dezavantajlari bulunmasina
ragmen, yapilan galismamizda elde ettigimiz veriler degerlendirildiginde;
myokardiyal iskeminin degerlendiriimesi amaciyla incelenen FABP seviyeleri
off pump grupta ortalama 1.40 ng/ml'den 2.75 ng/ml'ye artarken on pump
grupta 3.10 ng/ml'den 10.10 ng/mlye istatiksel olarak anlamli olacak
derecede belirgin artis farki saptanmasi, ekstibasyon zamaninin off pump
grupta ortalama 210 dakika ile on pump grupta saptanan 360 dakikaya
oranla ile daha kisa olarak saptanmasi, bdbrek fonksiyonlarinin
degerlendiriimesi icin incelenen kan-Ure azatunun off pump grupta
degismezken, on pump grupta 21 mg/dl'den 27 mg/dl gibi anlaml derecede
artis saptanmasi, karaciger hasarinin gostergesi olarak incelenen
parametrelerden AST’'nin on pump grupta 21 U/'den 42 U/l'ye arttig
saptandigindan; bu veriler 1s1ginda on pump koroner bypass’in miyokard,
bdbrek, karaciger ve akciger fonksiyonlarini daha c¢ok etkiledigi

saptandigindan, off pump koroner arter by-pass uygun vakalarda on pump
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koroner by-pass’dan oncelikli olarak digtunulmesini 6nermekteyiz. Bu konuda
yapilacak daha genis ve uzun sureli galismalarin, bu konuda daha ayrintili

bilgiler saglayacagi kanaatindeyiz.



64

KAYNAKLAR

E.Soylemez. Koroner baypas cerrahisinde magnezyum eklenmis kan

kardiyoplejisinin etkileri. Uzmanlik tezi. 2005.5-8.

.Yetkin U, Glurbuz A. Modern Koroner Arter cerrahisinde ilklerin dykusu.
T. Klinikleri.2002, 3: 53-56.

Lawrence H. Cohn. Cardiac Surgery in the Adult. 2008. 599-600.

. Vishwas Malik, Shailaja C Kale, Ujjwal K Chowdhury, Lakshmy
Ramakrishnan, Sandeep Chauhan, Usha Kiran.Myocardial injury in
coronary artery by-pass grafting: On-pump versus off-pump comparison
by measuring heart-type fatty-acid-binding protein release. Texas Heart
Institute journal. Vol. 33 Issue 3 Pg. 321-7 ( 2006).

Manjiri Warang, MSc, Anand Waradkar, MSc, PhD, Anil Patwardhan, M.
Ch.,Nandkishore Agrawal, M. Ch., Deepa Kane, MD, Gurukumar
Parulkar, MS,Jagdish Khandeparkar, M. Ch. Metabolic changes and
clinical outcomes in patients undergoing on and off pump coronary artery
by-pass surgery. JTCVS 9, 2007; 23: 9-15.

Paolo Biglioli, Aldo Cannata, Francesco Alamanni, Moreno Naliato,
Massimo Porqueddu, Marco Zanobini, Elena Tremoli, Alessandro
Parolari. Biological effects of off-pump vs. on-pump coronary artery
surgery: focus on inflammation, hemostasis and oxidative stres. Eur J
Cardiothorac Surg 2003;24:260-2609.

Matthew L. Williams, Lawrence H. Muhlbaier, Jacob N. Schroder,
Jonathan A. Hata, Eric D. Peterson, Peter K. Smith, Kevin P. Landolfo,
Robert H. Messier, R. Duane Davis, Carmelo A. Milano. Risk-Adjusted
Short- and Long-Term Outcomes for On-Pump Versus Off-Pump
Coronary Artery By-pass Surgery. Circulation. 2005;112:1-366—1-370.

Herber B, Ward and Rosemary F. Kelly,Opcab vs, CABG: Who, what,
when, Where? Chest 2004; 125,.3.815.



9.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

65

T Kofidis. The minimized extracorporeal circulation system causes less
inflammation and organ damage Perfusion, Vol. 23, No. 3, 147-151
(2008).

Li PJ, Wei MX, Liu JS, Zhang YJ, Zhao F, Zhang K, Meng DM. Zhonghua
Wai Ke Za Zhi.Effect of pericardial suction blood re-transfusion in off-pump
coronary artery by-pass grafting on inflammatory cytokines, myocardial
injury and pulmonary function] 2008 May 1;46(9):677-80.

Chowdhury ,V .Malik, R . Yadav, S. Seth, L. Ramakrishnan, M. Kalaivani,
S . Reddy, G. Subramaniam, R. Govindappa, M. Kakani Myocardial injury
in coronary artery by-pass grafting: On-pump versus off-pump
comparison by measuring high-sensitivity C-reactive protein, cardiac
troponin |, heart-type fatty acid—binding protein, creatine kinase-MB, and
myoglobin release . The Journal of Thoracic and Cardiovascular
Surgery, 2008.Volume 135, Issue 5, Pages 1110-1119.e10 U.

B. S. Rasmussen, J. Sollid, S. E. Rees, S. Kjeergaard, D. Murley and E.
Toft. Oxygenation within the first 120 h following coronary artery by-pass
grafting. Influence of systemic hypothermia (32 °C) or normothermia
(36 °C) during the cardiopulmonary by-pass: a randomized clinical trial
Acta Anaesthesiol Scand. 2006 Jan;50(1):64-71.

Ruyun Jin, Loren F. Hiratzka, Gary L. Grunkemeier, Albert Krause, and U.
Scott Page, Aborted Off-Pump Coronary Artery By-pass Patients Have
Much Worse Outcomes Than On-Pump or Successful Off-Pump Patients
. Circulation. 2005;112:1-332 — 1-337.

Despotis GJ, Joist JH, et al. Antithrombin Il During Cardiac Surgery:
Effect on Response of Activated Clotting Time to Relationship to Markers
of Hemostatic Activation. Anesth Analg 1997;85:498-506.

Rinder CS. Cardiopulmonary by-pass principles and practice. Ed. Gravlee
GP, Davis RF, Kurusz M, Utley JR. Hematologic effects of
cardiopulmonary by-pass. 2nd edition Philadelphia: Lippincott Williams
and Wilkins;2000, 497.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Li%20PJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Wei%20MX%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Liu%20JS%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Zhang%20YJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Zhao%20F%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Zhang%20K%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Meng%20DM%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

66

Karaca H. Koroner revascularizasyon ameliyatlarinda pompa prime sivisi
iceriginin asit baz dengesi, hemodinami ve postoperatif drenaj Uzerine
etkileri. 2005:8-15.

Han6zl M. Acgik Kalp Cerrahisi Sonrasi gelisen torasik komplikasyonlar.
Tipta uzmanlik tezi. 2006:13-19.

London MJ: Colloids versus crystalloids in cardiopulmonary by-pass.
Pro:Colloids should be added to the pump prime. J Cardiothorac Anesth
1990;4:401.

Boldt J, Zickmann B, Ballestros M, et al: Cardiorespiratory responses to
hypertonic saline solution in cardiac operations. Ann Thorac Surg
1991;51:610-22.)

Linda B. Mongero. On By-pass. Advanced perfusion techniques. 2008:77.

Lesserson SL, Gravlee GP. Cardiopulmonary by-pass. Ed. Gravlee GP,
Davis RF, Kurusz M, Utley JR. Anticoagulation for cardiopulmonary by-
pass. 2nd edition Philadelphia: Lippincott Williams and Wilkins;2000,
443-50.

Mustafa Sacar1, Adem Guler2 Myocardial Protection During Cardiac
Surgery. Anatol J Clin Investig 2008:2(1):47-57.

lyigin M.K. Acgik Kalp Cerrahisinde insilinle Zenginlestiriimis Kan
Kardiyoplejisi Myokardial koruma igcin faydalmi. Tipta Uzmanlik
Tezi.2006:10-12.

Doshi M, Kuwatori Y, Ishii Y, Sasahara M, Hirashima Y. Hypothermia
during ischemia protects against neuronal death but not acute brain
edema following transient forebrain ischemia in mice. Biol Pharm Bull.
2009 Dec;32(12):1957-61.

Valeri CR, MacGregor H, Ragno G, Healey N, Fonger J, Khuri SF. Effects
of centrifugal and roller pumps on survival of autologous red cells in

cardiopulmonary bypass surgery. Perfusion. 2006 Dec;21(5):291-6.



26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

67

Alexiou C, Tang AA, Sheppard SV, Smith DC, Gibbs R, Livesey SA,
Monro JL, Haw MP. The effect of leucodepletion on leucocyte activation,
pulmonary inflammation and respiratory index in surgery for coronary
revascularisation: a prospective randomised study. Eur J Cardiothorac
Surg. 2004 Aug;26(2):294-300.

Vercaemst L. Hemolysis in cardiac surgery patients undergoing
cardiopulmonary bypass: a review in search of a treatment algorithm. J
Extra Corpor Technol. 2008 Dec;40(4):257-67

Goksedef D. Atan kalpte komplet revaskularizasyon. Alti aylik Anjiografik
sonuglar. 2005:20-22.

Pinar Koksal. Agik Kalp Cerrahisinde N Asetil Sistein’in iskemi-
reperflizyon hasari Uzerindeki koruyucu Etkisi. Uzmanlik Tezi. Gazi

Universitesi Tip Fakdiltesi Kalp Damar Cerrahisi Anabilimdali.2006:1.

Dhalla NS, Elmoselhi AB, Hata T, Makino N. Status of myocardial
antioxidants in ischemia-reperfusion injury. Cardivasc Res. 2000, 47: 446-
456.

Harold L. Lazar, MD, The insiilin Cardioplegia Trial J Thorac Cardiovasc
Surg 2002;123:842-4.

Lazar HL, Bao Y, Rivers S, Colton T, et al High tissue affinity angiotensin-
converting enzyme inhibitors improve endothelial function and reduce
infarct size. Ann Thorac Surg 2001;72.548-53.

Torchiana DF, Vine AJ, Shebani KO, Kantor HL, Titus JS, Lu CZ, Daggett
WM, Geffin GA. Cardioplegia and ischemia in the canine heart evaluated
by 31P magnetic resonance spectroscopy. Ann Thorac Surg. 2000
Jul;70(1):197-205.

Tsai JY, Kienesberger PC, Pulinilkunnil T, Sailors MH, Durgan DJ,
Villegas-Montoya C, Jahoor A, Gonzalez R, Garvey ME, Boland B,
Blasier Z, McElfresh TA, Nannegari V, Chow CW, Heird WC, Chandler
MP, Dyck JR, Bray MS, Young ME. Direct regulation of myocardial


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10921708?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=1
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10921708?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=1
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Tsai%20JY%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Kienesberger%20PC%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Pulinilkunnil%20T%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Sailors%20MH%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Durgan%20DJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Villegas-Montoya%20C%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Jahoor%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Gonzalez%20R%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Garvey%20ME%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Boland%20B%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Blasier%20Z%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22McElfresh%20TA%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Nannegari%20V%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Chow%20CW%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Heird%20WC%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Chandler%20MP%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Chandler%20MP%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Dyck%20JR%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Bray%20MS%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

68

triglyceride metabolism by the cardiomyocyte circadian clock. J Biol
Chem. 2009 Nov 25.

ismail Akyurekli. Elektif Koroner Arter By-pass Cerrahisi Uygulanan
Olgularda Degisik Pompa Priming Solusyonlarinin Eritrosit Deformitesi ve
Agregasyonu Uzerine Etkisi.. Uzmanlik Tezi. Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakultesi Kalp Damar Cerrahisi Anabilimdali. 2006: 6.

Breisblatt WM, Stein KL, Wolfe CJ, et al. Acute myocardial dysfunction
and recovery: a common occurrence after coronary by-pass surgery. J
Am Coll Cardiol. 1990;15:1261-9).

Antman EM,Braunwald E.Acute Myocardial Infarction In:Braunwald
E,Zipes D,Libby P,eds.Heart Disease.ed:A textbook of Cardiovascular
Medicine. Philadelphia: WB Saunders Company,2001:1131-5.

Zimmerman J,Fromm R,Meyer D,et al:Diagnostic marker cooperative
study for the diagnosis of myocardial infarction. Circulation 99:1671-
1677,1999.

Saffe AS,Davidenka J,Diagnosis of acute myocardial ischemia and
infarction in Cardiology, ed; Crawford MH,Di Marco JP, Mosby, London;
2001:12-10-12,16 and 13,7-13,8.

Farooq Ghani, Alan H.B. Wu, Louis Graff, Christoph Petry, Glenn
Armstrong, Florence Prigent, and Milton Brown. Role of Heart-Type Fatty
Acid-binding Protein in Early Detection of Acute Myocardial Infarction,
Clinical Chemistry 46, No. 4, 2000.

Hassan M.E. Azzazy,1* Maurice M.A.L. Pelsers,2 and Robert H.
Christenson3Unbound Free Fatty Acids and Heart-Type Fatty Acid—
Binding Protein: Diagnostic Assays and Clinical Applications. Clinical
Chemistry 52:1 19-29 (2006).

Conti VR. Pulmonary injury after cardiopulmonary by-pass. Chest
2001;119:2-4).


javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'J%20Biol%20Chem.');
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'J%20Biol%20Chem.');

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

69

Macnaughton PD, Braude S, Hunter DN, et al. Changes in lung function
and pulmonary capillary permeability after cardiopulmonary by-pass. Crit
Care Med 1992;20:1289-94.

De Backer WA, Amsel B, Jorens PG, et al. N-acetylcysteine pretreatment
of cardiac surgery patients influences plasma neutrophil elastase and
neutrophil influx in bronchoalveolar lavage fluid. Intensive Care med
1996;22:900-8.

Baue A. Cardiopulmonary Bpass for Open Heart Surgery. Edmunds Jr
LH. Glenn’s Thoracic and Cardiovascular Surgery. USA: Appleteon &
Lange A Simon & Schuster Company. 1996:1631-52.

Schuller D, Morrow LE. Pulmonary complications after coronary
revascularization. Curr Opin Cardiol 2000;15:309-315.

Efthimiou J, Butler J, Woodham C, Benson MK, Westaby S. Diaphragm
paralysis following cardiac surgery: role of phrenic nerve cold injury. Ann
Thorac Surg 1991;52:1005-1008.

Saribdlbul O. Acik Kalp Makinasi, Ekstrakorporeal Dolasim. Ed. Duran E.
Kalp Ve Damar Cerrahisi.1. baski. istanbul Capa Tip Kitabevi;2004,1062-
1063.

Cetin Tekin. Celal Bayar Universitesi Tip Fakiltesi Kalp ve Damar
Cerrahisi ABD. Acik Kalp Cerrahisinde Preoperatif Nt-Probnp Duzeyi ile
Postoperatif inotrop Kullanimi iligkisi. Uzmanlik Tezi. 2005:6:8

R. Ascione, FRCS; C.A. Rogers, PhD; C. Rajakaruna, MRCS; G.D.
Angelini, FRCS.Inadequate Blood Glucose Control Is Associated With In-
Hospital Mortality and Morbidity in Diabetic and Nondiabetic Patients
Undergoing Cardiac Surgery. Circulation. 2008;118:113-123.

Mainwaring RD, Nelson JC.Supplementation of thyroid hormone in
children undergoing cardiac surgery. Cardiol Young. 2002 May;12(3):211-
7.


javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Cardiol%20Young.');

52.

53.

54,

55.

56.

57.

58.

59.

60.

70

Bruce K. Novis, Michael F. Roizen, Solomon Aronson, Ronald A. Thisted.
Association of preoperative Risk factors with postoperative Acute Renal
Failure. Anesth Analg.1994,78:143-149.

Gottdiener, Richard A. Kronmal, Lewis H. Kuller, and Anne B. Newman,
Linda F. Fried, Michael G. Shlipak, Casey Crump, Anthony J. Bleyer,
John S.Renal insufficiency as a predictor of cardiovascular outcomes and
mortality in elderly individuals.. J. Am. Coll. Cardiol. 2003;41;1364-1372.

Hammon J Wi . Extracorporeal Circulation: Organ Damage. Cohn Lh, ed.
Cardiac Surgery in the Adult. New York: McGraw-Hill, 2008:389-414.

Charles W. Hogue, Zhang L, Garcia JM, Hill PC, Haile E, Light JA, Corso
PJ. Cardiac surgery in renal transplant recipients: experience from
Washington hospital center. Ann Thorac Surg 2006; 81: 1379-84.

Tang ATM, Knott J, Nanson J, Hsu J, Haw MP, Ohri SK. A prospective
randomized study to evaluate the renoprotective action of beating heart
coronary surgery in low risk patients. Eur J Cardiothorac Surg 2002; 22:
118-23.

Hogue CW, Fucetola R, Hershey T, Freedland K, Davila-Roman VG,
Goate AM, Thompson RE. Risk factors for neurocognitive dysfunction
after cardiac surgery in postmenopausal women. Ann Thorac Surg. 2008
Aug;86(2):511-6.

Jr, Christopher A. Palin, FRCA, Joseph E. Arrowsmith, FRCP, FRCA.
Cardiopulmonary By-pass Management and Neurologic Outcomes: An
Evidence-Based Appraisal of Current Practices. Anesth Analg
2006;103:21-37.

Clark RE ,Brilman J., Davis DA ., et al : Microemboli during coronary

artery by-pass grefting. J Thorac Cardiovasc Surg 109:249 ,1995.

Redmoénd JM., Gillinov AM ., Zehr KJ., Blue ME., Troncoso JC., Reitz
BA., Cameron DE., Jhonston MV and Baumgartner WA.Glutamate

excitotoxicity : a mechanism of neurologic injury associated with


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Hershey%20T%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Freedland%20K%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22D%C3%A1vila-Rom%C3%A1n%20VG%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Goate%20AM%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Thompson%20RE%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Ann%20Thorac%20Surg.');

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

71

hypothermic circulatory arrest. Journal of Thoracic and Cardivascular
Surgery 107(3):776-786,1994.

Andersson B, Andersson R, Brandt J, Hoglund P, Algotsson L, Nilsson J.
Gastrointestinal complications after cardiac surgery - improved risk
stratification using a new scoring model. Interact Cardiovasc Thorac Surg.
2009 Dec 8.

Fernandez —del Castillo C., Harringer W., Warshaw AL., et al :Risk factors
for pancreatic cellular injury after cardiopulmonary by-pass. N Engl J Med
325.382,1991.

Baufreton C, Corbeau J, Pinaud R. Inflammatory response and
haematological disorders in cardiac surgery: toward a more physiological
cardiopulmonary by-pass. Ann Fr Anesth Reanim. 2006 May;25(5): 510-
20.

Fosse E, Moen D, Johnson E, et al: Reduced complement and
granulocyte activation with heparin coated cardiopulmonary by-pass. Ann
Thorac Surg 1994; 58:472.

Millar AB, Armstrong L, van der Linden J,et al: Cytokine production and
hemofiltration in children undergoing cardiopulmonary by-pass. Ann
Thorac Surg 1993; 56: 1499.

Sellke: Sabiston & Spencer Surgery Of The Chest, discontinuation of
cardiopulmonary by-pass. 7th Ed.2005.

Stanger O, Unger FSurgical treatment of coronary multivessel disease.
Expert Rev Cardiovasc Ther. 2006 Jul;4(4):569-81.

Ferrari ER, von Segesser LKArterial grafting for myocardial
revascularization: how better is it? . Jurr Opin Cardiol. 2006
Nov;21(6):584-8

Selim Erenturk Minimally Invasive Cardiac Surgery. T Klin J Cardiol
1998, II:51-57.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Andersson%20B%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Andersson%20R%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Brandt%20J%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Hoglund%20P%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Algotsson%20L%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Nilsson%20J%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Interact%20Cardiovasc%20Thorac%20Surg.');
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Stanger%20O%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Unger%20F%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Expert%20Rev%20Cardiovasc%20Ther.');
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Ferrari%20ER%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22von%20Segesser%20LK%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

72

Aborted Off-Pump Coronary Artery By-pass Patients Have Much Worse
Outcomes Than On-Pump or Successful Off-Pump Patients . Circulation.
2005;112:332 —-337.

Mishra Y, Wasir H, Kohli V, Meharwal ZS, Bapna R, Mehta Y, Trehan
N.Beating heart versus conventional reoperative coronary artery by-pass
surgery. Indian Heart J. 2002 Mar-Apr;54(2):159-63.

Y. Besogul, B. Tunerir, V. Ozcan, R. Aslan. Calisan kalpte koroner by
pass operasyonu sirasinda kalbin salin doldurulmus eldiven ile mekanik
stabilizasyonu ve hemodinamik etkileri. T Klin Kalp-Damar Cerrahisi
2002, 3:25-28.

B. Tanerir, R. Aslan, T. Kural, Y. Besogul, No-Touch Method for Off-
Pump Coronary Artery By-pass Grafting. Asian Cardiovasc Thorac Ann
1998;6:257-2509.

Yukio Okazaki, Kyomi Takarabe, Jun-ichi Murayama, Etsuro Suenaga,
Kojiro Furukawa, Kazuhisa Rikitake, Masafumi Natsuaki, Tsuyoshi Itoh
Coronary endothelial damage during off-pump CABG related to coronary-

clamping and gas insufflation. Eur J Cardiothorac Surg. 2001;19:834-839.

Herbert B. Hangler, Kristian Pfaller, Herwig Antretter, Otto E. Dapunt,
Johannes O. Bonatti. Coronary endothelial injury after local occlusion on
the human beating heart. Ann Thorac Surg 2001;71:122-127.

Ares K. Menon, Johannes M. Albes, Martin Oberhoff, Karl R. Karsch,
Gerhard Ziemer Occlusion versus shunting during MIDCAB: effects on left
ventricular function and quality of anastomosis. Ann Thorac Surg
2002;73:1418-1423.

Erik W.L. Jansen, Jaap R. Lahpor, Cornelius Borst, Paul F. Grindeman,
MD, Johan J. Bredée Off-pump coronary by-pass grafting: how to use the
octopus tissue stabilizer. Ann Thorac Surg 1998;66:576-579.

Jandt E, Mutschke O, Mahboobi S, Uecker A, Platz R, Berndt A, Stent-
based release of a selective PDGF-receptor blocker from the bis-


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Mishra%20Y%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Wasir%20H%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Kohli%20V%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Meharwal%20ZS%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Bapna%20R%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Mehta%20Y%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Trehan%20N%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Trehan%20N%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

73

indolylmethanon class inhibits restenosis in the rabbit animal model.
Vascul Pharmacol. 2009 Nov 29.

Pezawas T, Rajek A, Plochl W. Core and skin surface temperature course
after normothermic and hypothermic cardiopulmonary bypass and its
impact on extubation time.Eur J Anaesthesiol. 2007 Jan;24(1):20-5. Epub
2006 May 24

Zucker ML, Koster A, Prats J, Laduca FM.Sensitivity of a modified ACT
test to levels of bivalirudin used during cardiac surgery. Extra Corpor
Technol. 2005 Dec;37(4):364-8.

Tanaka KA, Thourani VH, Williams WH, Duke PG, Levy JH, Guyton RA,
Puskas JD. Heparin anticoagulation in patients undergoing off-pump and
on-pump coronary bypass surgery. J Anesth. 2007;21(3):297-303. Epub
2007 Aug 1

Ener S. Calisan Kalpte Koroner Cerrahisi. Kalpve Damar Cerrahisi Kitabi
Pac¢ M. 2004:713-731

Alkhulaifi AM ., Yellon DM ., Pugsley WB. Preconditioning the human
heart aortocoronary by-pass surgery. Eur J of Cardithorac Surg
1994,8:270-276.

Galinanes M., Argano V., Hearse DJ.Can ischemic preconditioning
ensure optimalmyocardial protection vvhen delivery of cardioplegia is
impaired.Circulation 1995;92:11-389-394.

Kaplan M, Kut MS, Icer UA, Demirtas MM.Intravenous magnesium sulfate
prophylaxis for atrial fibrillation after coronary artery bypass surgery.J
Thorac Cardiovasc Surg. 2003 Feb;125(2):344-52.

Feray Erdil, Zekine Begeg, Erdogan Oztirk, A. Kadir But, Vedat
Nisanoglu*, M. Ozcan Ersoy.Atan Kalbe Baypas Cerrahisi Uygulanan
Adrenal YetmezIlikli Olguda Anestezik Yaklasim. Turk Anest Rean Der
Dergisi 2008; 36(3):174-177


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12579104?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=1
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12579104?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=1

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

74

Aybek T., Dogan S., Neidhard G.,et al.Coronary artery by-pass grafting
through complete sternotomy in concious patients.Heart Surgery Forum
5:17-21, 2002.

Frass OM, Buhling F, Tager M, Frass H, Ansorge S, Huth C, Welte T.
Antioxidant and antiprotease status in peripheral blood and BAL fluid after
cardiopulmonary bypass. Chest. 2001 Nov;120(5):1599-608.

Vercaemst L. Hemolysis in cardiac surgery patients undergoing
cardiopulmonary bypass: a review in search of a treatment algorithm.
Extra Corpor Technol. 2008 Dec;40(4):257-67

Taneja R, Marwaha G, Sinha P, Quantz M, Elevated activated partial
thromboplastin time does not correlate with heparin rebound following
cardiac surgery. Can J Anaesth. 2009 Jul;56(7):489-96. Epub 2009 May
2.

Hermandez F, Cohn W, Baribeau Y.R, et al.in - hospital outcomes of off-
pump versus on-pump coronary artery by-pass procedures. A multicenter
experience.Ann Thorac Surg 2001; 1528-1534.

Van Dijk D, Nierich A.P, Jansen W.L, et al.Early outcome after offpump
versus on-coronary by-pass surgery.Results from a randomised
study.Circulation 2001; 104:1761-1766.

Brasil L.A, Gomes W,J, Salamao R, Buffolo E. Inflamatory response after
myocardial revasciilarization vvith or without CPB . Ann Thorac Surg
1998;66:56-59.

Roach GW., Kanchuger M., Mangano CM., Newman M., Nussmeier N.,
WolmanR., Aggarvval A., Marschall K., Graham SH., Ley C.Adverse
cerebral outcomes after coronary artery by-pass surgery. N Engl J. Med
335:1857- 63, 1996.

Van DiJK D., Keizer AM, Diephuis JC, Durand C, Vos LJ., Hijman R.
Neurocognitive dysfunction after coronary artery by-pass surgery, a
systematic review. J Thorac Cardiovasc Surg 120:629-31, 2000.



96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

75

Taggart D.P, Mazel J.W, Bhattcharya K, et al.Comparison of S-IOOp
Levels during CABG and intracardiac operations.Ann Thorac Surg
1997;63:492-496.

Ascionc R, Llyod C.T, Undervvood M.J, Gomes W.J, Angelini G.D.Off-
pump versus on-pump coronary revasculari/ation: evaluation of renal
function. Ann Thorac Surg 1999;68:493-498.

Friedman M, Sellke F.W, Wang S.Y, et al. Parameters of pulmonay injury
after totalor partial cardiopulmonary by-pass.Circulation 1994;90:11-262-
268.

Brudney CS, Gosling P, Manji M. Pulmonary and renal function following
cardiopulmonary bypass is associated with systemic capillary leak. J
Cardiothorac Vasc Anesth. 2005 Apr;19(2):188-92

Weiss YG, Merin G, Koganov E, Ribo A, Oppenheim-Eden A,
Medalion B, Peruanski M, Reider E, Bar-Ziv J, Hanson WC, Pizov
R.Postcardiopulmonary bypass hypoxemia: a prospective study on
incidence, risk factors, and clinical significance. J Cardiothorac Vasc
Anesth. 2000 Oct;14(5):506-13.

Houlind K, Kjeldsen BJ, Madsen SN, Rasmussen BS, Holme SJ, Schmidt
TA, Haahr PE, Mortensen PE; DOORS study group.The impact of
avoiding cardiopulmonary by-pass during coronary artery bypass surgery
in elderly patients: the Danish On-pump Off-pump Randomisation Study
(DOORS).Trials. 2009 Jul 4;10:47.

Loeckinger A. MD, Kleinsasser A. MD, Lindner KH.MD, Margreiter J. MD,
Keller C. MD, Hoermann C. MD. Continuous Positive Airway Pressure at
10 cm H20 During Cardiopulmonary By-pass Improves Postoperative
Gas Exchange Anesth Analg 2000;91:522-7.

Magnusson L, Zemgulis V, Wicky S, et al. Effect of CPAP during
cardiopulmonary by-pass on postoperative lung function: an experimental
study. Acta Anaesthesiol Scand 1998;42:1133- 8.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Brudney%20CS%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Gosling%20P%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Manji%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'J%20Cardiothorac%20Vasc%20Anesth.');
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'J%20Cardiothorac%20Vasc%20Anesth.');
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Weiss%20YG%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Merin%20G%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Koganov%20E%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Ribo%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Oppenheim-Eden%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Medalion%20B%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Peruanski%20M%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Reider%20E%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Bar-Ziv%20J%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Hanson%20WC%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Pizov%20R%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Pizov%20R%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'J%20Cardiothorac%20Vasc%20Anesth.');
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'J%20Cardiothorac%20Vasc%20Anesth.');
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19575814?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=2
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19575814?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=2
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19575814?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=2
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19575814?itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVDocSum&ordinalpos=2

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

76

Morgan GE Jr, Mikhail MS, Murray MJ, Larson CP Jr. Klinik
Anesteziyoloji. 3. Baski. Ankara, Gunes Kitabevi, 2004; 433-474.

Gerritsen WBM, van Boven WJP, Driessen AHG, Haas FJLM, Aarts
LPHJ. Off-pump versus onpump coronary artery by-pass grafting:
Oxidative stress and renal function. Eur J Cardiothorac Surg
2001;20:923-929.

K.Pramodh, Vani and K.Muralidhar. Renal function following CABG: On-
pump vs off-pump indian Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery.
2004.169-173.

Leonard Krasnik, Bogumita Szponar, Maciej Walczak, Lennart Larsson
and Andrzej Gamian Routine clinical laboratory tests correspond to
increased serum levels of 3-hydroxy fatty acids, markers of endotoxins, in

cardiosurgery patients. Arch. Immunol. Ther. Exp., 2006, 54, 55-60.

Giannini E, Risso D, Botta F, Chiarbonello B, Fasoli A, Malfatti F,
Romagnoli P, Testa E, Ceppa P, Testa R: Validity and clinical utility of the
aspartate aminotransferase-alanine aminotransferase ratio in assessing
disease severity and prognosis in patients with hepatitis C virus-related
chronic liver disease. Arch Intern Med. 2003;163(2):218-24.

Farzan Filsoufi, Parwis B. Rahmanian, Javier G. Castillo, Eva Karlof,
Thomas D. Schiano, and David H. Adams. Excellent Results Of Cardiac
Surgery In Patients With Previous Liver Transplantation Liver
Transplantation 13:1317-1323, 2007.

A. Ben Aril, E. Elinav2, A. Elami3 and |. Matot4 Off-pump coronary artery
by-pass grafting in a patient with Child class C liver cirrhosis awaiting liver

transplantation British Journal of Anaesthesia.2006. Page 1 of 5..

H. Michael Piper, MD, PhD, Karsten Meuter, MD, and Claudia Scha" fer,
PhD.Cellular Mechanisms of Ischemia-Reperfusion.Injury Ann Thorac
Surg 2003;75:644-648.

Martinez M, Vaya A, Server R, Gilsanz A ve ark. Alterations in erythrocyte

aggregability in diabetics: the influence of plasmatic fibrinogen and



113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

77

phospholipids of the red blood cell membrane. Clin Hemorheol Microcirc
1998;18:253-258.

Rahimtoolaa SH. The hibernating myocardium in ischaemia and
congestive heart failure. Eur Heart J 1993;14:22—6 48.

Kim SJ, Peppas A, Hong SK, Yang G, Huang Y, Diaz G, Sadoshima J,
Vatner DE, Vatner SF.Persistent stunning induces myocardial hibernation
and protection: low/function and metabolic mechanisms. Circ Res. 2003
Jun 13;92(11):1233-9. Epub 2003 May 15...

Martinez M, Vaya A, Server R, Gilsanz A ve ark. Alterations in erythrocyte
aggregability in diabetics: the influence of plasmatic fibrinogen and
phospholipids of the red blood cell membrane. Clin Hemorheol Microcirc
1998;18:253-258.

Wodzkig KW, Pelsers MW, Van der vusse GJ, One step enzyme linked
immunosorbent assay (ELISA) for plasma, fatty acid binding protein, Ann.
Clin. Biochem. 1997 May. 34(Pt3):263-8.

Watanabe T, Ohkubo Y, Matsuoka H, Kimura H, Sakai Y,Ohkaru Y,
Tanaka T and Kitaura Y. Development of a simplewhole blood panel test
for detection of human heart-type fatty acid-binding protein. Clin Biochem.
2001 Jun;34(4):257-63.

H. Pasaoglu, E. Ofluoglu, M.N ilhan, A. Cengel, M. Ozdemir, E.
Durakoglu, M.Erden The Role of Heart-Type Fatty Acid-Binding Protein
(H-FABP) in Acute Myocardial Infarction (AMI) Compared to Conventional
Cardiac Biochemical Markers. Turk J Med Sci 2007; 37 (2): 61-67.

Goodnough LT, Despotis GJTransfusion medicine : support of patients

undergoing cardiac surgery. Am J Cardiovasc Drugs. 2001;1(5):337-51..

Gu YJ, Boonstra PW, Graaff R,Rijnsburger AA ve ark. Pressure drop,
shear stress, and activation of leukocytes during cardiopulmonary by-
pass: a comparision between hollow fiber and flat sheet membrane
oxygenators. Artif Organs.2000;24:43-48.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Kim%20SJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Peppas%20A%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Hong%20SK%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Yang%20G%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Huang%20Y%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Diaz%20G%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Sadoshima%20J%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Vatner%20DE%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Vatner%20SF%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Circ%20Res.');
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Goodnough%20LT%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Despotis%20GJ%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
javascript:AL_get(this,%20'jour',%20'Am%20J%20Cardiovasc%20Drugs.');

