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Kalp cerrahisinde operatif morbidite ve mortaliteyi etkileyen faktorlerin basinda intraoperatif
miyokard korunmasi gelmektedir. Yazimizda dnce iskemik miyokard hasari ve reperfiizyon injurisi
ele alinmakta, sonra miyokard korunmasi yontemleri ve giiniimiizde yaygin olarak kullanilan

kardiyopleji teknikleri {izerinde durulmaktadir.
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Ischemic Myocardial Injury and the Methods of Myocardial Protection

Intraoperative myocardial protection is one of the most important factors which effects on
operative morbidity and mortality in cardiac surgery. In this article, ischemic myocardial injury, and
reperfusion damage were rewieved and recent methods of myocardial preservation were discussed.

Iskemik Miyokard Injurisi

Iskemi, doku perfiizyonunun azalmasi
sonucunda gelisen oksijen yoksunlugu olarak
tanimlanabilir.

Kalp normal fonksiyonunu siirdiirebilmek
icin devamli olarak oksijen teminine ihtiyag
duyar. Miyokard oksijen tiiketiminin yaklagik
%80’1 kontraksiyon sirasindaki elektromekanik
is icin kullamlir'”. Fibrilasyonda bulunan veya
iskemide calisan bir kalp, arresteki kalpten daha
fazla enerjiye gereksinim gosterir. Miyokard
oksijen ihtiyacinin diger belirleyicisi
miyokardin duvar gerilimidir. Ugiincii faktor ise
metabolizma hizin direkt olarak etkileyen
miyokard 1sisidir'”.  Koroner arter kanmin
miyokarddan her gegisinde kalbe sunulan
oksijenin %75°i harcanir. Buradan anlagilacagi

gibi kalp, oksijen saglanmasinda meydana
gelecek kisitlamalara karsi ¢ok duyarhdir.
Miyokard oksijen saglanmasmna o kadar

duyarhidir ki; akut koroner okliizyonunu taki
ben doku ve koroner siniis oksijen igerigi hemen
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diiger. Damarlar i¢inde bulunan ve miyoglobine
bagli haldeki oksijen yalniz 2 ile 6 kalp vurumu
igin yeterli olabilir. insanlarda koroner
okliizyonundan sonraki 10’uncu vurumda kalbin
kontraktil ~fonksiyonunda azalma olusur®.
Boylece miyokardin oksijen rezervi iskeminin
baglangicindan itibaren birka¢ saniye iginde
tiikketilir ve doku oksijen basincinin 5 mm Hg
altma diismesiyle oksidatif fosforilasyon,
elektron transportu ve mitokondriyal ATP
yapimu  durur.  Mitokondriyal  aktivitenin
azalmas1 sonucu aerobik metabolizma yerine
anaerobik glikolizis esas enerji kaynagi haline
gecer. Glikolizis, glikolitik ara maddelerin
birikmesi ve NADH’nin azalmasina yol agar.

Glikolitik aktivitenin devami igin gereken
NAD’yi olusturmak i¢in piruvat, laktat’a
indirgenir. Bdylece miyokard hiicrelerinde
laktik asit birikir ve dolagima  geger.

Miyokardda laktik asit birikimi iki yan etkiye
yol agar. Birincisi, glikolitik zincirin anahtar
enzimlerinin inhibe olmasidir. Bu durum,
siddetli bir iskemiden sonra birka¢ dakika
icerisinde anaerobik glikolizisin durmasina
neden olur. Ikincisi, siddetli intrasel-
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liler asidozisin meydana gelmesidir. Bu da
kontraktil fonksiyonu, enzim transportunu ve hiicre
membraninin  biitiinliiglini  bozar. Hiicre
membraninin biitiinliigiiniin bozulmasi intraselliiler
potasyumun kaybina ve sodyum, klor, kalsiyum ve
suyun patolojik bir bigimde intraselliiler
birikmesine yolagar”. Anaerobik glikolizisin
devamu i¢in glikoz ve glikojen gibi substratlara ve

uygun metabolik ortama (Ph) ihtiya¢ vardir.
Reperfiizyon injurisi

Reperfiizyon hasari gegici bir iskemi done-
minden sonra reperflizyon sirasinda olusan
fonksiyonel, metabolik ve yapisal degisiklikleri
kapsar. Iskemi sirasinda olusan zararli degisiklik-
lerin reperfiizyonla daha siddetli ve belirgin hale
gelmesi ile kendini gosteren bu tablo, hiicre iginde
kalsiyum birikmesi, irreversibl hasar goérmiis
miyositlerin nekrozunun hizlanmasi, miyokardial
O0demin artis1 ve ventrikiil kompliansinda azalma,
intramiyokardiyal kanama, no-reflow fenomeni,
aritmiler, sitotoksik oksijen serbest radikallerinin
olusumu ve kan akimi ve oksijen igerigi normale
dondiigli zaman oksijeni kullanamama ile
karakterizedir'®”.

Kalsiyum igermeyen bir perfiizat ile kalbin ki-
sa silireyle perfiize edilmesinden sonra, kalsiyum
igeren bir perfiizyon uygulandiginda, bu durum
yaygin doku yikimi, enzim agiga ¢ikmasi,
kontraktiir gelisimi ve yiiksek enerjili fosfat
depolarinda 6nemli diisiise neden olmaktadir. Bu
tablo Zimmerman ve ark. tarafindan “kalsiyum
paradoksu” olarak tanimlanmistir'®. Reperfiizyon
sirasinda  kalsiyum asir1  bigimde hiicre igine
girmekte ve intraselliiler sivi dengesini diizenleyen
mekanizmalar bozulmaktadir. Kalsiyumun hiicre
icine gecisi serbest radikallerin  olusumunu
tetikleyebilir, sarkolemmaya hasar veren fosfo-
lipazlar aktive olabilir ve mitokondrilerde hasar
olusabilir. Hipoksik veya anoksik durumdaki
miyokarda yeniden oksijen saglanmasi, kardiyak
enzimlerin asirt bigcimde serbestlenmesine yol
acmakta ve kontraktiire neden olabilmektedir'”.
Oksijen paradoksu denilen bu durum birgok
yoniiyle kalsiyum paradoksuna benzemektedir'”.
Miyokarda yeniden oksijen saglanmasiyla elekt-
ron transport zincirlerinin tekrar enerji kazanmasi,
sitoplazmik kalsiyumun mitokondriler tarafindan
kontrolsiiz bir sekilde tutulmasina yol agmaktadir.
Sitoplazmik kalsiyumun azalmasiyla reperfiizyon
sirasinda, kalsiyum, pasif di-
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fiizyon ile hiicre igine geger. Reperfiizat ig¢indeki
kalsiyum konsantrasyonunun diisiliriilmesi kalbin
mekanik fonksiyonlarinda belirgin diizelme ya-

ratlr(g).

Iskemik miyokardiyumun reperfiizyonu reaktif
oksijen metabolitlerinin olusumuna yol agmaktadir®.
Bu metabolitler, (superoksid anyon (O,-), hidroksil
radikal (OH) ve hidrojen peroksit (Hy0,))
reperfiizyon injurisinin 6nemli nedenlerinden biri
olarak goriilmektedir. Serbest radikaller acik baglari
nedeniyle kimyasal olarak reaktif olduklarindan
sitotoksik etkilidirler. Bu maddeler poloansatiire yag
asitleriyle reaksiyona girerek hiicresel hasara neden
olurlar. Bu reaksiyon sonucunda lipid peroksit ve
hidroksiperoksit olusmaktadir'”. Ayrica enzimatik
proteinleri denatiire ederek etkili olduklari diisiiniil-

mektedir'?.

Iskemiden kaynaklanan biokimyasal anormal-
liklerin hangi mekanizmalarla kontraktil fonk-
siyonun kaybina yol actifi kesin olarak bilin-
memektedir. Sarkoplazmik retikulum tarafindan
serbestlenen kalsiyumun azalmasi, kontraktil alanlara
ulasan kalsiyum diizeyinin diismesi, intraselliiler
hidrojen birikmesi ve bunun kalsiyum ve kontraktil
proteinler arasindaki etkilesimde oynadigi roliin,
kontraksiyon  anormalliklerine neden  oldugu
samlmaktadir®.

Iskeminin olusturdugu mekanik etkiler konusunda
yapilan ¢aligmalarda, miyokard kan akiminin %10-
20  kadar azalmasinin  miyokard segment
kisalmasinda yaklagik olarak ayni derecede bir
azalmaya yaklasik olarak ayni derecede bir azalmaya
yol agtig1 gosterilmistir. Kan akiminda %80 azalma

akinezi ile sonuglanmakta, %95 azalma ise
diskineziye neden olmaktadir"". Sol ventrikiiliin
%20-25’inde  kontraksiyon bozuldugunda, sol

ventrikiil yetersizliginin hemodinamik bulgular1
ortaya ¢ikar. Fonksiyonel miyokardin %40 veya daha
fazlasinin kaybi siddetli pompa yetersizligine yol
acar. Eger bu kayip akut olarak olusmussa genellikle
kardiyojenik sok gelisir ve olimciil olabilir''?.
Miyokard  iskemisi  kalbin  sadece sistolik
fonksiyonlarini degil, ayn1 zamanda sol ventrikiiliin
diastolik basing-hacim iliskilerini de etkilemektedir.
Iskemi  sonucunda  ventrikiillerin  genisleme
kapasitesinde azalma, ventrikiil duvarinda incelme ve
izovolimetrik  relaksasyon = zamaninda uzama
gorilir''.

Sol  ventrikiiliin ~ subendokardiyal  bdlgesi,
intramiyokardiyal damarlarin sistol sirasinda si-
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Sekil 1. Ekstrakorporeal dolagim sirasinda, sol ventrikiiliin degisik 1silardaki oksijen ihtiyact.

kisarak daralmasi yliziinden yalmiz diastolde
beslenebildigi igin iskemiye en duyarli bolgedir'®.
Oksijen gereksiniminde artis olunca, normal
kalplerde koroner arterlerin genislemesi ile kan
akimi yiikselebilir (otoregiilasyon). Ventrikiiler
hipertrofi veya koroner arter hastaligi bulunmasi
halinde, subendokardiyal damarlarin genisleme ve
kan akimini ayarlayabilme kapasitesinde azalma

6z konusudur®.

Klinik uygulamalarda yer almakta olan
yontemler, elektrokardiyografi, spesifik serum
miyokard enzimleri, Swan-Ganz kateterleri ile
yapilan hemodinamik &lglimler ve radyoniiklid
olarak ejeksiyon fraksiyon orani ve sol ventrikiil
bolgesel duvar hareketlerinin degerlendirilmesi,
kiigiik  derecelerdeki  perioperatif — miyokard
disfonksiyonunun ayirdedilmesine ¢ok defa imkan
vermemektedir. Intramiyokardiyal PH
monitazirasyonu, biyopsi ile miyokard
ultrastriiktiiriniin =~ ve  yliksek enerjili  fosfat
diizeylerindeki degisikliklerin incelenmesi daha
duyarli yontemlerdir?.

Miyokard Korunmasi

Acik kalp cerrahisinin bagsladig1 ilk yillardan
beri, morbidite ve mortalitenin biiyiilk oranda
postoperatif kardiyak pompa yetersizligi ile ilgili
oldugu dikkati cekmistir. Ozellikle 1970’li
yillardan itibaren yayginlasan koroner arter
cerrahisi doneminde, postoperatif kardiyak pompa
yetersizliginin en Onemli nedeninin iskemik
kardiyak arrest ve reperflizyon sirasinda olusan
miyokardiyal injuri oldugu iyice anlasiimistir'™.

Gecmiste bir ¢ok cerrah, kalbi oksijensiz
birakmadan hareketsiz bir ameliyat sahasi elde
etmek icin "Devamli koroner perflizyonu ile
ventrikiiler fibrilasyon” teknigini kullanmistir.
Ancak bu yontemle ECC sirasinda koroner kan
akimi daha ¢ok subepikardiyal bolgeye yonelmekte
ve subendokardiyal hasar gelismektedir®. Normal
sol ventrikiile sahip bir kalp bos olarak calisirken
nispeten diigiik bir kan akimina ihtiyag duyar.
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Normal bir kalp fibrilasyonda iken, normotermik
fibrilasyon ile yiikselen oksijen gereksinimini
karsilamak {izere, sol ventrikiilin daha ig¢
tabakalarina giden kan miktarinda belirgin artig
olmaktadir. Kalp cerrahisinde, normal ventrikiillere
sahip hastalar ile daha seyrek karsilasilmaktadir.
Hipertrofik sol ventrikiil bos caligirken, normal sol
ventrikiile oranla daha fazla oksijen ve kan akimina

ihtiyag  duyar'®.  Fibrilasyondaki  hipertrofik
ventrikiilde, yliksek enerji ihtiyaclarmi kargilamak
icin  subenkardiyal kan akimini ayarlayan

otoregulasyon yetersiz kalmakta ve bu iskemiye
neden olmaktadir. Bir saat boyunca elektriksel olarak
fibrilasyonda tutulan kalpler ayni siire “Iskemik
arrest ve topikal hipotermi” uygulanmis kalplerle
ayni derecede iskemik hasar gosterir®. Bu
calismalarin sonucunda, hem ventrikiiler fibrilasyon
yontemi, hem de topikal hipotermiyle beraber
uygulanan iskemik arrest yonteminin belli 6lgiide
subendokardiyal hasar olusturdugu ve sonugta kalp
fonksiyonlarinda depresyon yaratarak acgik kalp
cerrahisinde klinik yonden yeterli olmadigi sonucuna
varilmistir®. Bu nedenle miyokard korunmasi kalp
cerrahisinin en Onemli konularindan biri haline
gelmis ve bu konuda sayisiz aragtirmalar yapilmaistir.
Halen ideal miyokard korunmasina yonelik arayislar
siirmektedir. Giiniimiizde yaygin olarak
uygulanmakta olan miyokardiyal koruma ¢abalari,

a) Genel hipotermi ve topikal miyokardiyal
sogutma,

b) Kardiyopleji,
¢) Reperfiizyon
cabalar,

injurisini  6nlemeye yonelik

olarak Ozetlenebilir.

Genel olarak hiicre metabolizmasi yavaglatarak
oksijen gereksinimini azaltmak diisiincesinden
hareketle topikal miyokardiyal sogutmay1 da igeren
hipotermi uygulamasi ¢ok yakin zamanlara kadar
miyokard korunmasinin esasini teskil etmistir.
Degisik 1silardaki miyokardin oksijen ihtiyaci sekil
1’de goriilmektedir. Hipo-
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termi son yillarda ortaya ¢ikan normotermik aer-
obik arrest yontemi diginda biitiin tekniklerde
kombine olarak kullanilmaktadir. Aort klempi
konduktan sonra iskemik arrest sirasinda kalbin
hemen durdurulmasii saglamak ve bu arada ge-
reksiz elektromekanik is igin enerji harcanmasini
onlemek amaciyla kardiyopleji uygulamasi
gelistirilmigtir. Daha sonralar1 en diistik 1silarda
bile hiicresel metabolik faaliyetin devam etmekte
oldugu ve bunun i¢in ¢ok az miktarda da olsa
oksijene gereksinim duyulmasi gergegi “Oksijene
kardiyopleji” uygulamasina temel teskil etmis-
tir''”. Onceleri “oksijene kristalloid kardiyopleji”
seklinde olan bu uygulama, hemoglobinin oksijen
transportundaki  Gstiinligii ve kanmn  diger
ozellikleri nedeniyle “oksijene kan kardiyoplejisi”
uygulanmasina  doniismistir’®.  Ayrica  re-
perfiizyon injurisinden korunma ¢abalart son
yillarda miyokard korunmasinda en énem verilen
konu haline gelmistir. Bu amagcla gelistirilen
terminal sicak kan kardiyoplejisi” ve anteg-
rad/retrograd devamli sicak kan kardiyopleji tek-
nikleri yaygin olarak kullanilmaya baglanmis-
2% Asagida, giiniimiizde miyokard korunma-
sinda ¢ok Onemli yeri olduguna inandigimiz,
kardiyopleji ve ozellikle kan kardiyoplejisinin
degisik uygulama metodlar1 gozden gecirilmistir.

Kardiyopleji

Elektif ve kimyasal olarak kardiyak arrest
saglama teknigi olan kardiyopleji, ilk olarak 1955
yilinda Melrose tarafindan kalp cerrahisinde
uygulanmistir®”. Hareketsiz ve kansiz bir ortam
saglayarak ameliyat kosullarini diizelttigi i¢in kalp
cerrahlar tarafindan yaygin olarak kabul géren bu
teknik, yiiksek konsantrasyondaki potasyum sitrata
bagli olarak gelisen miyokard hasarinin
anlagilmasindan sonra terkedilmistir. Bretschneider
ve Kirsch, on yil kadar sonra daha az toksik
kardiyoplejinin ~ Avrupa’da  yeniden  klinik
uygulamaya girmesini saglamislardir. Kardiyopleji
1973 yilina kadar ABD’de yeniden kabul edilmedi.
1973 yilinda Hultgren ve ark. c¢esitli kalp
ameliyatlar geciren normal koroner arterlere sahip
hastalarda %7 oraninda akut transmural miyokard
infarktlisii gozlendigini bildirmisler ve ‘“Kalp
cerrahisi sirasinda, kalbin daha iyi ydntemlerle
korunmasina kesinlikle acil ihtiyag vardir”

goriisiinii dile getirmislerdir®.

Kimyasal kardiyoplejinin amaglar1 kalbi em-
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niyetle durdurmak, devam eden enerji iiretimi i¢in
uygun ortam yaratmak ve iskeminin zararl etkilerine
karsti  koymaktir.  Kardiyoplejik  soliisyonda
bulunmasi gereken ozellikler genel olarak soyle
Ozetlenebilir:

-Hizli  arrest saglamak: Iskemik donemde
elektromekanik isi bir an Once ortadan kaldirarak
enerji ihtiyacimi diislirmeyi amaglar. Bu o6zellikle
oksijenlenmemis kardiyopleji soliisyonlar1 ig¢in
gecerlidir. Oksijenlenmis kardiyopleji soliisyonlar1
ile indiiksiyon yapildiginda yiiksek enerjili fosfat
depolar1 daha zenginlesebilir®™ ve asistolide
gecikme problemi olusabilir. Arrest, potasyum (20-
30mEq/lt),  magnesyum, procain ve baz
hipokalsemik soliisyonlar ile elde edilebilir.

-Soguk: Kardiyopleji soliisyonunun soguk olarak

(0-4°C) perfiizyonu, soguk kardiyopleji
uygulamalarinin en 6nemli 6zelligidir.
-Substrat:  Aort klempi konduktan sonra

anaerobik ve aerobik enerji iiretimini devam ettirmek
icin substrat saglanmalidir. Bu maddeler oksijen,

glikoz, glutamat ve aspartat olabilir'®.

-PH: Hipoksi sirasinda metabolizmay1 istenilen
diizeyde devam ettirebilmek ve olusan asidozu
noétralize etmek amaci ile kardiyoplejik soliisyonun
PH’s1 yiiksek tutulmalidir. Bu nedenle biitiin
kardiyopleji soliisyonlarinda PH tamponlayici bir
maddenin bulunmas1 gereklidir. Bu amacla Tris
(hydroxymethyl) aminoethane (THAM), bikarbonat
veya fosfat kullanilabilir.

-Membran stabilizasyonu: Kalsiyum igermeyen
kardiyopleji sollisyonlar1 sarkolemmal membrana
hasar verebileceginden kalsiyum ilave edilmesi
gereklidir®”. Kalsiyum antagonistleri kalsiyumun
hiicre i¢ine girisini bloke ederek yararli olabilir®.
Steroidlerin ve procain’in roli ve membran
stabilizasyonunu nasil etkiledigi bir ¢ok caligmalara
ragmen kesinlesmis degildir®. Oksijen radikal
temizleyicileri  (sulfuroxid dismutase, catalase,
allopurinol, coenzyme Q10) sitotoksik oksijen

metabolitelerini etkisiz hale getirirler®®.

-Ozmolarite: Miyokard Odemi iskemik hasara
daima eslik ettiginden, soliisyonun ozmolaritesinin
yiksek olmast (350-370 mosm) iyatrojenik olarak
O0demin artigina neden olmamak igin dikkat edilmesi
gereken bir noktadir®”.

Kan Kardiyoplejisinin Ozellikleri

Oksijen kan, florokarbonlar, hemoglobin soliis-
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yonlar1 ve kristaloid iginde ¢oziinmiis olarak te-
min edilebilir. Kanin fizyolojik bir oksijen kaynagi
olarak ECC sisteminde zaten bulunmasi ve g¢ok
miktarda  kardiyopleji  gerektiginde sistemik
hemodiliisyon  olusturmamast  O6nemli tercih
nedenleridir. Kan kardiyoplejisi kullanildiginda,
hipotermi etkisiyle oksihemiglobin dissosiyasyon
egrisinde sola sonucu doku oksijen aliminda
azalma olmasi, 15°C’den disiik 1silarda kanin
balgiklagma ihtimali, koroner lezyonlarinin 6tesine
kristaloid soliisyonlarinin daha iyi dagilim
gosterecegi diisiincesi ve kan kardiyoplejisi igin
daha karigik sistemlere ihtiya¢ duyuldugu goriisleri
yapilan calismalarla gecersiz kilmmistir®. Aym
miktarlarda kan ve kristalloid soliisyonlariin
inflizyonunda sonra kan kardiyoplejisiyle daha
yiuksek aort kokii basinct  olustugu
obstriiksiyonlu koroner arterlerde lezyonun 6tesine
daha iyi dagildigi ve boylece daha iyi miyokard
sogumast elde edildigi bildirilmektedir. Bu
bulgular diisiik viskoziteli kristalloid soliisyonlarin
obstrilkte damarlardan ziyade normal koroner

arterlere dagildigini gostermektedir®?.

Ve

Oksijen tagima kapasitesi kan kardiyoplejisinin
yararlarindan  birisidir. Soguk  kristalloid
kardiyopleji soliisyonlar1 hipotermi ve arrest
durumundaki kalbin ihtiyact olan diisiik miktar-
daki oksijeni temin edebilirler. Ancak oksijen
ihtiyaci ve tutulumu bazal seviyenin belirgin olarak
izerine ¢ikmis durumdaki hasar gérmiis kalplerde

hiicresel onarim i¢in gereken daha yiiksek
metabolizmay1 karsilamaya yetecek miktarda
oksijen  saglayamaz®.  Oksijenlenmis  kan

kardiyoplejisiyle sicak indiiksiyon ve reperfiizyon
sirasinda kalp oksijenasyonu devam ettigi icin
iskemik siirede uzama olugsmamaktadir.

Kanin protein igerigi dogal kardiyopleji
soliisyonunun onkotik basincini saglar. Boylece
kristaloid kardiyopleji ile meydana gelecek iyat-
rojenik sistemik hemodiliisyonun neden oldugu
interstisiyel sivi artisini sinirlarken miyokardiyal
odemi de azaltr®”. Kan proteinlerinin, ozellikle
histidin-imidazol gruplarmin tamponlama kapa-
siteleri ilave bir avantaj teskil etmektedir®".
Oksijenlenmis kristalloid kardiyoplejiye kiyasla
kan kardiyoplejisiin papiller adale perfiizyonunu
daha iyi saglamasi, koroner vaskiiler direng ve

0dem olusumunda azalmaya yol ag¢masi
eritrositlerin mikrosirkiilasyon {izerindeki yararl
reolojik etkilerine atfedilmekte-
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dir. Eritrositler ayni zamanda bol miktarda
superoxide dismutase, catalase, glutathione gibi
endojen serbest oksijen radikal temizleyicileri
igerirler®. Bu da reperfiizyon hasarinin daha az
olmasini saglar.

Kardiyoplejinin Uygulanisi
Ameliyat sirasinda kardiyopleji
stratejisi li¢ boliimde ele alinabilir:

uygulama

1) Indiiksiyon
2) Kardiyoplejinin idamesi ve dagilimi

3) Reperflizyon

1) Indiiksiyon

Soguk veya sicak sekilde yapilabilir. Normal
veya normale yakin enerji rezervi olan kalplerde
soguk indiiksiyon yeterli olabilmektedir. Soguk
indiiksiyon hizli olarak kalbi durdurmak, oksijen
ihtiyacin1  azaltmak i¢in hipotermi olusturmak,
iskemik hasardan korunmak amaciyla kardiyopleji
dozlar1 arasindaki siire boyunca anaerobik enerji
iretimini devam ettirmeyi saglayacak uygun
ortami yaratmak amacin tasir. 4-8°C 1sida olmasi
ve 20-25 mEq/lt potasyum igermesi hizli arrest
saglamasi i¢in yeterlidir. Verilecek kardiyopleji
miktar1 kalp kasmin kitlesine bagli olarak toplam
750-1500 ml arasinda degisebilir. Kardiyopleji
inflizyon basmcinin 80 mmHg’den yiiksek olmasi
miyokard 6demini arttirabilir. Hipoterminin Na-K
pompasimin etkinligini azaltarak intraselliiler sivi

dengesini bozmasi 6demi siddetlendirir®.

Kardiyojenik sok, akut miyokard infarktiisii,
ECC o6ncesi hemodinamisi bozulan iskemik kalpler
veya ileri derecede sol veya sag ventrikiil
hipertrofisi veya disfonkisyonu gosteren hastalar-
da miyokard korumasi daha gii¢ bir problem teskil
etmektedir. Boyle kalpler enerji rezervleri ve
glikojen seviyelerinin yetersiz olmasi nedeniyle
iskemiyi daha az tolere eder ve kan akimi kesilince
hiicresel  metabolizmayr devam  ettiremeyip
reperfiizyon sirasinda da oksijeni etkili bigimde
kullanamaz®?. Oksijenlenmis  kardiyoplejik
soliisyonlar indiiksiyon sirasinda daha fazla enerji
kaybim1  sonra da  reperfiizyon  hasarmi
onleyebilmekte® ve sicak olarak verildikleri tak-
tirde metabolik yénden daha yararli olmaktadir®”.
Enerjisini tiiketmis olan bu kalplerde indiiksiyon
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donemi bir bakima reperfiizyonun ilk fazini
olusturmaktadir. Bes dakika siirecek sicak
oksijenlenmis kardiyopleji infiizyonu bdyle kalp-
lerde bir gesit aktif resussitasyon yontemi olarak
kullanilabilirf®”. Normotermi ile hiicresel onarim
mekanizmalar1 daha iyi calisirken Krebs ¢embe-
rinin aminoasit prekiirsorleri (aspartat, glutamat)
ile soliisyonun zenginlestirilmesi oksijen kullanim
kapasitesini  arttirr®.  Soguk  kardiyoplejik
indiiksiyona zit olarak normotermik indiiksiyon
sirasinda  kardiyoplejinin verilis siiresi, verilen
miktardan daha 6nemlidir.

2) Kardiyoplejinin idamesi ve dagilimi

Biitiin kalpler perikardiyal baglantilar araci-
ligiyla, degisen miktarlarda nonkoroner kollateral
kan akimi alir. Miyokardin yeniden 1sinmasinda rol
oynayan nonkoroner kollateral kan akimini kontrol
etmek icin sistemik perflizyon basincini azaltmak,
sistemik kan akimini diistirmek veya daha derin
hipotermi saglamak gerekir. Sistemik 1s1 25-30°C
civarinda tutuldugunda kardiyopleji yikanmis olsa
da ventrikiiler aktivite genellikle baslamamaktadir.
Kardiyoplejinin yaklagik 20 dakikada bir verilmesi
nonkoroner kollateral akimin etkisini ortadan
kaldirir. Elektromekanik aktivite baglamamis bile
olsa kardiyopleji dozunun peryodik olarak
tekrarlanmas1 ~ gereklidir®®.  Peryodik  olarak
kardiyopleji verilmesi, arrestin devamini saglar,
arzulanan hipotermi derecesini temin eder, asidozu

giderir, anaerobik metabolizmanin devamim
engelleyen  asit  metabolitleri  uzaklastirir,
oksijenlenmis kardiyopleji veriliyorsa yiiksek

enerjili fosfatlarm olusumunu artirr®®, iskemi

sirasinda tiiketilen substratlar1 yerine koyar®” ve
hiperosmolaritesi ile 6demi azaltir. Indiiksiyon
saglandiktan sonra, kardiyopleji soliisyonunda
daha diisiik (8-10 mEq/lt) potasyum bulunmasi
yeterli olup sistemik hiperpotasemi riskini de
azaltir. Oksijenlenmis kardiyopleji soliisyonlarinin
200-250 ml/dk seklinde 2 dakika siireyle
uygulanmasi yeterlidir.

Kardiyopleji soliisyonunun iyi bir sekilde da-
giliminin saglanmasi 6zellikle koroner hastalarinda
cok Onem tasir. Bunun igin, proksimali tamamen
tikal1 biliyiik koroner arterlere 6nce bypas yapilmasi
ve her distal anastomozdan sonra greftlerden
kardiyopleji  soliisyonu  perfiize  edilmesi,
proksimal anastomozlarin aort klempi konul-
madan Once yapilmasi ve retrograd olarak ko-
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roner siniis icerisinden kardiyopleji soliisyonu
verilmesi yontemleri uygulanabilmektedir.

Sag kalbin izolasyonu ve sag atrium igerisine
kardiyopleji verilmesi yontemi ilk olarak Fabiani
ve Carpentier tarafindan uygulanmistir®. Sag
atriotomi ve direkt koroner siniis kaniilasyonunu
ise ilk olarak Menache 1982 yilinda tatbik
etmistir®™. 1990 yilinda Drinkwater ve ark. in-
fiizyon sirasinda diisiik basingla balonu sisen bir
korener siniis kateterinin  kullaniminm1  bildir-
mislerdir®”. Retrograd kardiyoplejinin sagladig
avantajlar sunlardir:

1) Diffiiz koroner arter hastaliginda kar-
diyopleji siiliisyonunun dagiliminin daha iyi

olmasini saglar*".

2) Aort kapagi hastaliginda ge¢ donemde ostial
stenoz nedeni olabilen direkt ostial kanii-
losyonu gereksiz kilar.

3) Kapak replasmani gerektirmeyen aort yeter-
sizligi vakalarinda aortotomi ve direkt ostial
kaniilasyon ihtiyacini kaldirir.

4) Internal mammarya arter greftleri kullanilan
hastalarda bu bolgeye antegrad yolla yeterli
kardiyopleji soliisyonu verilemediginden iyi
korunamaz. Retrograd kardiyoplejinin
dezavantajlar1 ise barotravma ve koroner
sinlis riiptiirii olasiligi, basmncin 50 mmHg
degerini asmasi halinde miyokardiyal 6dem
ve kanama olusabilmesidir™®?.

Antegrad ve retrograd kardiyoplejinin birlikte
uygulanmasinin daha iyi miyokard korumasi
sagladigina dair bir ¢ok ¢alisma mevcuttur>*.
Buckberg’in uygulanmakta oldugu kan kardi-
yoplejisi protokoliinde sicak indiiksiyon, sonra
multidoz soguk kardiyoplejinin yaris1 antegrad

yarisi ise retrograd yolla verilmektedir®.

3) Reperfiizyon

Terminal sicak kan kardiyoplejisi: Postiskemik
reperfiizyon hasarindan kaginmak veya etkisini
azaltmak i¢in, aort klempi ac¢ilmadan 6nce 15-20
mEq/lt K+ igeren sicak (37°C) oksijenlenmis kan
kardiyoplejisinin yaklagik 3-5 dakika siireyle
verilmesi 6nerilmektedir®. Reperfiizyon 6demini
azaltmak icin hipertonik oOzellikte olan bu
sollisyonun infiizyon basinci 50 mmHg altinda
olmalidir. Doku asidozunu gidermek, metabolik ve
enzimatik fonksiyonlar1 diizeltmek icin soliis-
yonun alkali 6zellikte olmasi Onerilmektedir. Ay-
rica substrat (glutamat, aspartat) ilavesiyle aer-
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obik enerji tiretimi optimal hale getirilebilir.
Elektromekanik isin kalktig1 bu donemde, aerobik
metabolizmanin baslatilmasiyla iiretilen enerji,
hiicresel onarim iglevlerinde kullanilir.

Sekonder kardiyopleji: ECC’den ¢ikildiktan
sonra kalp fonksiyonlarinin bozulmasi halinde
birgok cerrah gegici olarak yeniden pompaya
girmeyi belli bir siire sonra tekrar ¢ikmay1 dener.
Bu gibi durumlarda her zaman yeterli hemodi-
namik diizelme gorilememektedir. Buckberg,
boyle durumlarda aortaya klemp koyup 5 dakika
siireyle oksijenlenmis sicak kan kardiyoplejisi
vererek arrest saglanmasiyla oksidatif metaboliz-
manin normale donebilecegini ve kalp fonksiyon-
larinin normale yakin diizelebilecegini bildir-
mektedir'”. Sekonder kardiyoplejinin tedaviye
direng gosteren ventrikiiler aritmilerde de yarari
gosterilmistir™?.

Devamh Oksijenlenmis Sicak Kan

Kardiyoplejisi (DOSKK)

Son yillarda normotermik kardiyopulmoner
bypass ile birlikte antegrad ve/veya retrograd
yontemle DOSKK uygulanmasi heyecan verici bir
gelisme olarak ele almnabilir. Bu yontemle
miikemmel sonuglar elde edilmesiyle hipotermi-
nin kalp cerrahisindeki yerinin gézden gecirilmesi
giindeme gelmistir. Hipoterminin bilinen yarar-
larinin  yamisira, enzim fonksiyonlari, membran
stabilitesi, kalsiyum sekestrasyonu, glikoz kulla-
nimi, ATP yapimi ve kullanimi, dokularin oksijeni
alabilmesi, osmotik homeostaz ve PH yoniinden
olumsuz etkileri sézkonusudur'”. Ayrica iskemik
arrest igeren ¢ogu hipotermik yontemlerde
prosediir tamamlandiktan sonra reperfiizyon
saglanmas1 gerekir ki, bunun sonucunda da
reperflizyon hasar1 kacinilmaz olmaktadir. Kan
kardiyoplejisinin ~ dokulara  oksijen  transfer
yetenegi, PH diizenleyici etkisi ve miyokard
hiicreleri i¢in uygun osmotik ortam yaratmasi
seklindeki yararli 6zellikleri normotermide optimal
olup, kan 1sisinin diigmesiyle azalir veya kaybolur.
Hearse ve ark. farelerde yaptiklar1 ¢aligmada
normotermik kardiyoplejik soliisyonun devamli
inflizyonu ile elektromekanik arrest saglanmasinin
test edilen diger biitin miyokard korumasi
yontemlerine {istlin oldugunu bildirmislerdir. Bu
yontemle miyokard fonksiyonlarinin arrest oncesi
kontrol degerlerine gore %115 oraninda diizeldigi
ve miyokard kreatinin fosfat seviyesinin kontrol
degerlerinin %170’ine kadar ciktig1

gosterilmistir®”,

124

GKD Cer. Derg.
1992; 1: 118-126

Normotermik kardiyopulmoner bypass ve
DOSKK yontemiyle aerobik arrest saglanmak-
tadir. Bu sekilde iskemi peryodu ortadan
kaldirilmakta, hipoterminin olumsuz etkileri
goriilmekte ve reperflizyon hasarinin olugmasi
onlenmektedir"”. Lichtenstein ve ark. aort klemp
zamani ortalama 204 dk. olan 22 hastada yaptiklari
aragtirmada bu yontemi giivenli ve etkili
bulduklarini aciklamuslardir™®. DOSKK
yoOntemiyle, alt1 saat ile bir hafta arasinda yeni akut
miyokard infarktlisii gecirmis hastalarda devaml
oksijenlenmis soguk kan kardiyoplejisi yontemine
gore daha diisiik mortalite ve perioperatif miyokard
infarktiisii bildirilmistir”.

DOSKK antegrad yolla uygulandiginda ame-
liyat sirasinda kalbin pozisyonuna bagl olarak aort
kapagi kompetans1 bozulabileceginden devamli

verilemez. Normotermide kardiyopleji
perfiizyonun ne kadar siire giivenle durduru-
labilecegi bilinmemektedir. Retrograd olarak

DOSKK uygulanmasiyla bu sorun ortadan kalk-
makta ve retrograd kardiyopleji yonteminin diger
avantajlarindan da yararlanmak miimkiin olmak-
tadir.

Infantlarda Miyokard Korumasi

Yenidogan miyokardiyumu, yapisal olarak daha
fazla su ve nonkontraktil proteinler ve daha az
kollajen igerir. Yenidogan miyositleri tek
niikleuslu, iyi gelismemis intercalated disklere
sahip, daha fazla mitotik aktivite gosteren, daha
zengin glikojen depolar1 igeren, daha az olgun
mitokondrileri ve daha az miyofibrilleri olan
hiicrelerdir. Yenidogan miyokardiyumu daha az
ventrikiiler kompliansa ve daha sinirhi preload
kapasitesine sahip olup izometrik kasilma giicii de
daha azdir. Yenidogan kalplerinde inotropik
rezervin daha az oldugu gosterilmistir. Ancak
hipoksi ve iskemiden sonra neonatal kalplerin daha
iyi  komplians  gosterdigi  ve  diizeldigi
bildirilmektedir. Yenidoganlarda hipotermik is-
kemi doneminden sonra kalp debisi, kalp hizi, ve
stroke work belirgin olarak daha iyi bulun-
mustur®”. Neonatal kalplerin iskemiye daha iyi
tolerans gostermesinin nedeni olarak glikojen
depolariin daha zengin olusu ve anaerobik yolla
ATP fiiretiminin daha fazla olmasi diisliniilmek-
tedir. Yendogan miyokardiyumu kalsiyum diize-
yine daha bagimli olarak ¢aligmakta ve bu nedenle
kalsiyum kanal blokaji yapan ilaglar eriskinlere
gore daha fazla depresyon yaratmaktadir™®.

Yenidogan insan kalbinde iskemiye karsi
metabolik ve fonksiyonel toleransin daha iyi oldugu
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klinik olarak gdzlenmemistir. insanlarda yapilan
caligmalarda, benzer tekniklerle iskemik arrest
uygulanmasindan sonra daha diisiik ATP ve daha
yuksek laktat diizeyleri, histolojik olarak miyo-
fibriler aparatin ve kontraksiyon bantlarinin yikil-
mast ve kalsiyum ¢Okmesi bulgular1 saptanmistir.
Ayrica eriskinlere gore albiimin kapillerden 3-4
kez fazla ekstravaze olmaktadir. Konjenital kalp
hastaliklarmin yarattigt hemodinamik ve metabo-
lik bozukluklar miyokardiyal hasar olusumunu
daha da artirabilir. Smirli rezerve sahip bdyle
kalplerin kardiyopulmoner bypass ve arrest altinda
yapilan cerrahi prosediirlere cevabi belirgin
bigimde bozulabilmektedir*®.

Yenidoganlarda hipokalsemik kardiyoplejik
soliisyonlardan kagmilmasi énerilmektedir®®. Kan
kardiyoplejisi ~ bilinen  avantajlar1  nedeniyle
pediyatrik miyokardiyum i¢in daha uygun
olabilir®®. Bebeklerde, sicak indiiksiyon“*” ve
terminal sicak kan kardiyoplejisinin®® daha iyi
miyokard korumasi sagladigi gosterilmistir. Mul-
tidoz kristaloid kardiyoplejinin derin hipotermi
altinda bebek kalplerinde miyokardiyal kont-
raktiire yol actigim1 gosteren caligmalar mev-
cuttur™®-7,

Kaynaklar

1. Bernard WF, Schwartz HF, Malick NP: Selective
hypothermic cardiac arrest in normothermic
animals. Ann Surg 1961; 153:451

2. Buckberg GD: Myocardial protection during
adult cardiac operations. Glenn's thoracic and
cardiovascular surgery. 5th ed. editor, Arthur E.
Baue. Prentise Hall. 1991,1417-1441.

3. Brover RW, Meij S, Serruys PW: A model of
asynchronous left ventricular relaxation predict-
ing the bi-experimental pressure decay. Cardia-
vasc Res 1983; 17:482.

4, Katz A M, Reuter H: Cellular calcium and cardi-
ac cell death. Am J Cardiol 1979; 44:188.

5. Patel B, Seroudi OM, Bolli R: Pathogenesis of is-
chemic myocardial injury and methods for myo-
cardial protection. The science and practice of
pediatric cardiology. Ed, Gerson A, Bricker TS,
McNamara DG. Lca & Febiger, Philadelphia /
London. 1990; 226-279.

6. Zimmerman A, et al: Morphological changes of
heart muscle caused by successive perfusion
with calcium-free and calcium-containing solu-
tions (calcium paradox). Cardiovasc res 1967;
1:201.

7. Hearse DIJ: Reperfusion of the
cardium. J Mol Cell Cardiol 1977; 9:605.

8. Shine KI - Douglas AM: Low calcium reperfu

ischemic myo-

125

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Bilal ve Sarioglu
Iskemik Miyokard Injurisi

sion of ischemic myocardium. J Mol Cell Cardi-
oul 1983; 15:251.

Werns SW, Shea MJ, Lucchesi BR: Free radi-
cals and myocardial injury: Pharmacologic im-
plications. Circulation 1986; 74:1.

Thompson JA, Hess ML: The oxygen free radi-
cal system: A fundamental mechanism on the
production of myocardial nccrosis. Prog Cardio-
vasc Dis 1986; 28:449

Vatner SF: Correlation between acute reduc-
tions in myocardial blood flow and function in
conscious dogs. Circ Res 1980; 47:201.

Sobel BE: Cardiac and noncardiac forms of
acute circulatory failure (shock). in Heart Dis-
eases. 2nd Ed. Ed, E. Braunwald. Philadelphia.
W.B. Saunders. 1980, 578.

Barry WH, Brooker JZ, Alderman EL, Harrison
DC; Changes in diastolic stiffness and tone of
the left ventricle during angina pectoris. Circu-
lation 1974; 40:255.

Roberts AJ, Woodhall DD, Knauf DG, Alexan-
der JA: Coronary artery bypass graft surgery:
Clinical comparison of cold blood potassium
cardioplegia, warm cardioplegic induction, and
secondary cardioplegia. Ann Thorac Surg 1985;
40:483.

Assad-Morell JL, Wallance RB, Elveback LR, et
al: Serum enzyme data in diagnosis of myocar-
dial infarction during or early after aorta-
coronary saphenous vein bypass graft opera-
tions. J Thorac Cardiovasc Surg 1975; 69:851.

Hottenrott CE, Towers B, Kurkji J F, et al: The
Hazzard of ventricular fibrillation in hypertro-
phied ventricles during cardioplumonary by-
pass. J Thorac Cardiovasc Surg 1973; 66:742.

Fabiani JN, Perier P, Chelly J, et al: Blood versus
crystalloid cardioplegia. A Textbook of Clinical
Cardioplogia ed, Engelman RM, Levitsky S. Mt. .
Kisco, New York, Fiitura Publishing Co, 1982,
285-295.

Roberts AJ, Moran JM, Sanders JH, et al: Clini-
cal evaluation of the relative effectiveness of
multidose cyrstalloid and cold blood potassium
cardioplegia in coronary artery bypass graft sur-
gery. Ann Thorac Surg 1982; 33:42.

Lichnestein SV, Ashe KA, Dalati HE, Cusimano
RJ, et al: Warm heart surgery. J Thorac Cardio-
vasc Surg 1991; 101:269.

Salerno TA, Houck JP, Barrozo CAM, Panos et
al: Retrograd continous warm blood cardiople-
gia: A new concept in myocardial protection.
Ann Thorac Surg 1991; 51:245.

Melrose DG, Dreyer B, Bentall HH, et al: Elec-
tive cardiac arrest. Lancet 1955; 2:21.

Hultgren HN, Myagawa M, Buch W, Angell
WW: ischemic myocardial injury during car-
dioplumonary bypass surgery. Am Heart J 1973;
85:167.

Catinella FP, Cunnigham JN, Spcncer FC: Myo-
cardial protection during prolonged aortic cross-




Bilal ve Sarioglu
Iskemik Miyokard Injurisi

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

clamping. J Thorac Cardiovasc Surg 1984; 77:803
Langer GA: Control of calcium movement in the
myocardium. Eur Heart J 1983; 4(2):5.

Yamamoto F, Manning AS, Braimbridge MV, et
al: Cardioplegia and slow calcium channel
blockers. Studies with verapamil. J Thorac Car-
diovasc Surg 1983; 86:252.

Steward JR, Blacwell WH, Crute SL, et al: Inhibi-
tion of surgically induced ischemia/reperfusion
injury by oxygen free radical scavenger. J Tho-
rac Cardiovasc Surg 1983; 86, 262.

Foglia RP, Steed DL, Follette DM, et al: latro-
genic myocardial edema with potassium cardio-
plegia. ] Thorac Cardiovasc Surg 1979; 78(21:217.
Robertson JM, Buckberg GD, Vinten-Johansen
J, et al: Comparison of distribution beyond coro-

nary stenoses of blood and asanguineous car-
dioplegic solutions. J Thorac Cardiovasc Surg
1986; 86"80.

Rosenkranz ER, Okamoto F, Buckberg GD, et al:

Safety of prolonged aortic damping with blood
cardioplegia. Aspartate enrichmont of gluta-
mate blood cardioplegia in energy depleted
hearts after ischemic and reperfusion injury. J
Thorac Cardiovasc Surg 1986; 91:428.

Buckberg GD: Oxygenated -cardioplegia: Blood
is a many splendored thing. Ann Thorac Surg
1990; 50:175.

Reeves RB: What are normal acid-base condi-
tions in man when body temperature changes?
Acid-base regulation and body temperature, ed.

H Rah, O Paraksh, Boston Martinus Nijhoff,
1985:13-32.
Van Asbeck B, Hoidal J, Vercelotti GM,

Schwartz BA Moldow CF, Jacob HS: Protection
against lethal hyperoxia by tracheal insufflation
of erythrocytes: Role of red cell glutathione.
Science 1985;227:756.

Rosenkranz ER, Vinten-Johansen J, Buckberg
GD, et al: Benefits of normothermic induction of
cardioplegia in energ-depleted hearts, with
maintenance of arrest by multidoses cold blood
cardioplogic influsions. J Thorac Cardiovasc
Surg 1982; 84% 667.

Lazar HL, Buckberg GD, Manganaro AJ, et al:
Reversal of ischemic damage with amino acid
substrate enhancement during reperfusion. J
Thorac Cardiovasc Surg 1980; 88 702.

Lazar HL, Buckberg GD, Manganaro AM, et al:
Myocardial energy repleneshment and reversal
of ischemic damage by substrate enhancement
of secondary blood cardioplegia with amino acid
during reperfusion. J Thorac Cardiovasc Surg
1980; 80 350,

Ferguson TB, Smith PK, Buhrman WC, et al:
Studies on the physiology of the conduction sys-
tem during hypercalemic, hypothermic cardio

126

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

GKD Cer. Derg.
1992; 1: 118-126

plegic arrest. Surg Forum 1983; 34:302.

Penhkurinen KJ, Takala TES, Nuutinen EM, et
al: Tricarboxylic acid cycle metabolites during
ischemia in isolated perfused rat heart. Am J
Physiol 1983; 244: 281.

Fabiani JM, Carpentier AF: Comparative evalu-
tion of retrograde cardioplogia through the cor-
onary sinus and the right atrium. Circulation
1983; 63(3): 251.

Menasche P, Kural S, Fauchet M, et al: Retro-
grade coronary siniis perfusion. A safe alterna-
tive for ensuring cardioplegic delivery in aortic
valve surgery. Ann Thorac Surg 1982; 34:647.
Drinkwater DC, Laks H, Buckberg GD: A new
simplified method of optimizing cardioplegia
delivery without right heart isolation. J Thorac
Cardiovasc Surg 1990; 100:56.

Saylam A, Ayta¢ A, Anda¢ O, Tuncer | ve ark.:
Koroner arter cerrahisinde miyokard korun-
masinin  retrogram  olarak koroner siniisden
soguk perfiizyon ile saglanmasi. (Deneysel
calisma) Hacettepe Tip / Cerrahi Biilteni 1981;
14:379.

Buckberg GD: Antegrad cardioplogia, retrograd
cardioplogia, or both? Ann Thorac Surg 1988;
45:589.

Bhayana JN, Kalmbach T, Booth FVM, Mentzer
RM, Schimert G: Combined antegrad/retrograd
cardioplegia for myocardial protection: A clini-
cal trial. J Thorac Cardiovasc Surg 1989; 98:956.
Robicsek F: Biohemical termination of sus-
tained fibrillation occuring aftcr artificially in-
duced ischemic arrest. J Thorac Cardiovasc Surg
1984;87": 143,

Hearse JD, Stewart DA, Chain EB: Recovery
from cardiac bypass and elective cardiac arrest.
Cir Res 1974; 35:4481.

Lichenstein SV, El-Dalati H, Panos A, Slutsky
AS: Long cros clamp time with warm heart sur-
gery. Lancet 1989; 1:1443.

Lichenstein SV, Abel JG, Salerno TA: Warm
heart surgery and results of operation for recent

myocardial infarction. Ann Thorac Surg 1991;
52:455.
Billingsley A, Laks H, Haas GS: Myocardial pro-

tection in children. Glenn's thoracic and cardio-
vascular surgery. 5th ed. editor, Arthur E. Baue.
Prentise Hall. 1991, 915-924.

Williams WG, Kebeyka IM, Tibshirani RJ, et al:
Warm induction blood cardioplegia in the in-
fant: A technique to avoid rapid cooling myocar-
dial contracture. J Thorac Cardiovasc Surg 1990;
100:896.

Sawa Y, Matsuda H, Shimazaki Y, Kadoba K, et
al: Comparison of single dose versus multiple
dose cyrstalloid cardioplegia in neonate. J Tho-
rac Cardiovasc Surg 1989; 97:229.




