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Kardiopulmoner bypass (KPB) sonrasinda ortaya
¢ikan ndrolojik ve ndropsikolojik  degisiklikler
iizerine "Ginkgo Biloba" ekstresinin etkisinin olup
olmadiginin arastirilmasidir.

Elektif koroner bypass uygulanacak 20 olgu rastgele iki
gruba ayrildi. Preoperatif ve postoperatif noro-

lojik, noropsikolojik muayene ve serebral kan

akimini 6lgmek i¢in Transkranial doppler yapildi ve
skorlandi, Grup 1(Calisma grubu): On hastaya pre-
operatif 5 giin, postoperatif 7 giin siire ile ginkgo
Biloba ekstresi 120 mg/giin olarak verildi. Grup 2
(Kontrol grubu): On hastaya ise ilag verilmedi.

Her iki grupta preoperatif ve postoperatif norolojik
muayenede herhangi bir defisit saptanmamustir.

Grup 1'de Kisa Kognitif Muayenede preoperatif ve
postoperatif skorlar arasinda istatistiksel olarak an-
lamh farklilik bulunmazken, Grup 2'de bulunmus-
tur.

KPB'm beyinde fokal veya multifokal bir hasardan
¢ok global bir fonksiyon bozukluguna yol agtigi,
bunun sonucu olarak; kognitif bozukluklarin ortaya
¢iktigi ve Gingko Biloba ekstresinin bu bozuklugun
onlenmesinde alternatif bir ajan olabilecegi goriil-
miistiir.
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The Effect of Ginkgo Biloba Extract on the
Neuropsychological Changes Following
Cardiopulmonary Bypass

The effect of "Ginkgo Biloba extract on the
neurologic and neurophychologic changes following
cardiopulmonary bypass was investigated.

20 cases which would go under elective coronary
bypass were separated into two groups randomly.
Preoperative, postoperative examination and trans-
cranial doppler randomly. Preoperative, postope-
rative examination and transcranial doppler ultra-
sound to assess the cerebral blood flow were done
and scored.

In group one (working group) ten patients were
given Ginkgo Biloba extract for 5 days preope-
ratively and 7 days postoperatively 120 mgs/day. in
group two (control group) ten patients did not
receive any medication.

In the preoperative and postoperative neurologic
examination of both groups there was no neurologic
defisit.

In working group short cognitive examination scores
preoperatively did not show a statistically significant
difference, where as in control group it did.

Cardiopulmonary bypass causes a global rather than
a focal effect on the brain which in return causes
cognitive disfunctions, Gingko Biloba extracts may
be an alternative agent in protection from general
cognitive impairment.

Giris
Acik kalp ameliyatlarindan sonra hastalarin %
3-7'sinde norolojik ve ayrintili testler uygula-
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nirsa % 33-83 arasinda noropsikolojik disfonk-
siyonlar  goriilebilmektedir (1-5). Entelektiiel
alanda goriilen bu noropsikolojik "kognitif"
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bozukluklar daha genis anlamda "postperfiiz-
yon sendromu" olarak ta bilinmekte ve vakala-
rin % 35'inde 12 ay devam edebilmektedir (1-5,

6).

Bu klinik tablonun ortaya ¢ikmasinda Kardio-
pulmoner Bypass (KPB) sirasinda uygulanan
hemodilusyon, nonpulsatil akim, hipotermi,
total dolagim arresti gibi fizyolojik zorlayict
etkenler ile hipoperfiizyon, hiperperfiizyon,
hizli 1sinma ve mikroembolizasyon gibi neden-
ler sorumlu tutulmaktadir (1,6,9). Emboli olu-
sumunu Onleyecek ve serebral iskemiye engel
olacak onlemler bu disfonksiyonlar1 azaltmak-
tadir. Mikroembolizasyon sorunu membran
oksijenator ve arter filtresi kullanimi ile pratik
olarak c¢oziilmiistiir. Serebral iskemiyi Onleyici
olarak GMI1 gangliozid, kalsiyum kanal blokor-
lerinden nimodipine ve barbiturantlarin etkileri
bilinmektedir (8,10-16).

Ginkgo Biloba ekstresinin* yash hastalarda gorii-
len serebral fonksiyon bozukluklarin tedavisin-
deki olumlu sonuglart bilinmektedir (17-19). Bu
etkisini arterioler, kapiller ve post kapiller sevi-
yedeki vasomotor tonusu diizenleyerek hiicre-
sel hipoksiyi onleme (20, 21), toksik serbest
oksijen radikallerinin inaktivasyonu ve iskemik
bolgedeki 6demi azaltarak gosterir (21-23). Ay-
rica trombosit agregasyonunu da sagladigit gos-
terilmistir (21, 24, 25).

Amacimiz kardiopulmoner bypass sonrasinda
ortaya c¢ikan norolojik ve ndropsikolojik degi-
siklikler {izerine Ginkgo Biloba ekstresinin etki-
sinin olup olmadigimin arastirilmasidir.

Materyal ve Metod

Bu c¢alisma Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Goglis Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim
Dalinda 1997 yili igerisinde semptomatik koro-
ner arter hastaligi nedeniyle elektif koroner
bypass girisimi uygulanan ve rastgele iki gruba

* Tebokan Fort Tab. Abdi Ibrahim {lag Sanayi ve Ticaret
A.S. - Istanbul

ayrilan 20 olguda prospektif olarak gergekles-
tirildi.

Segilen olgularin tiimii en az ilkokul mezunu,
klinik olarak belirgin norolojik ve noéropsiko-
lojik sorunu olmayan, yakin doéneme kadar
psikotik madde ya da ila¢ kullanmayan olgu-
lardi. Bu olgulara karotis renkli Doppler ultra-
sonografi (sonochrome 630-L, General electrics
medical system/France) ve Elektro ensefalo-
grafi (EEG) (14 kanall, EEE s214, NIHON
KOHDEN Corporation, Tokyo/Japane) yapild.
Bu inceleme sonucunda karotis arterlerde lez-
yonu ve patolojik EEG bulgular1 olan olgular
caligmaya alinmadi. Caligmaya alinan tim
olgularda preoperatif donemde sag ve sol
arteria serebri mediada "akim hizlar" ve
"pulsatil indeksleri (PI)" ol¢mek ic¢in Trans-
kranial Doppler (TKD) (Rimed-flolink 500/T,
Rimed. Itd/Taiwan) yapildi.

Hastalar preoperatif devrede norolojik ve
noropsikolojik  olarak  degerlendirildi. Tim
olgulara preoperatif devrede standart noérolojik
muayene yapildi. Noropsikolojik muayeneler:
Kisa kognitif muayene ¢izelgesi (KKM), sol
hemisfer fonksiyon testleri (afazi ve praksis
testleri) ve sag hemisfer fonksiyon testlerinden
olusmaktadir.

Kisa Kognitif Muayene (KKM): Yonelim,
dikkat ani ve yakin bellek, genel bilgi, isim-
lendirme, hesaplama, tekrarlama, okuma-yazma,
sag ve sol yonelim fonksiyonlar1 ayr1 kate-
goriler yoOniinden test edilmektedir. Mental
durumun degerlendirilmesi amaci ile kullani-
lan ve "mini mental state examination" (MMS)
olarak bilinen bu testte normal toplam skor 64
olarak kabul edilmektedir (26,27).

Sol Hemisfer Fonksiyon Testleri

e Afazi testleri: Calismamizda kullanilan afazi
testi ilk kez "Tanridag1" tarafindan gelistirilen
Gililhane Afazi testinin kiigiik modifikasyo-
nunun versiyonudur. Konugsma akiciligi, oto-
matik konusma, duyarak ve okuyarak anlama,
tekrarlama ve isimlendirme modaliteleri ayr
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ayr1 ve niimerik olarak da degerlendirilmek-
tedir (28).

e Praksis testi: Giilhane praksis testi uygu-
lanmistir. Bu testte hipotetik olarak sol hemis-
fer tarafindan yonlendirildigi disiiniilen gov-
de, buccofascial, ekstremite (ideasyonel ideo-
motor) motor beceri testleri degerlendirilmis-
tir. Maksimum skor 16 olarak kabul edilmigtir
(29).

Sag Hemisfer Fonksiyon Testleri: Motor kali-
cilik, duyusal ve gorsel uyaranlara dikkat,
vizual-spascial yetenek, konstriksiyonel yete-
nek, farkli emisyonlarin ortaya konmasi ve
viicut boliimlerini  belirlenmesi  modaliteleri
yaninda isaretleme (consellation) ve c¢izginin
ortasim1 bulma (Line bisection) testleri ile ihmal
(neglect) fenomeni arastirilmaktadir. Maksi-
mum skor 20 olarak kabul edilmektedir (29,30).

Tim olgular ayni anestezik metotla uyutuldu.
Kardiopulmoner bypass orta derecede sistemik
hipotermi, soguk kan kardiyoplejisi ve mem-
bran oksijenatdr kullanilarak uygulandi. Post-
operatif norolojik ve noropsikolojik fonksiyon-
lar degerlendirmesi preoperatif degerlendir-
meyi yapan hekim tarafindan tekrar yapildi.

Grup 1(Calisma Grubu): Yaglann 52 ile 72
(62.3£8.61) arasinda degisen sekiz erkek, iki
bayan toplam 10 olguya ndrolojik ve ndro-
psikolojik testlerin bitiminden sonra preope-
ratif bes giin, postoperatif birinci giinden itiba-
ren yedi giin silire ile Ginkgo biloba ekstresi
(Tebokan fort tablet Abdi Ibrahim/istanbul)
120 mg/giin olarak verildi.

Grup 2 (Kontrol Grubu): Yaslan 48 ile 73
(61.9£5.34) arasinda degisen yedisi erkek tigli
kadin toplam 10 olguya ilag verilmedi.

Istatistiksel degerlendirme; Grup i¢i ve gruplar
arasinda yapildi. Grup i¢i degiskenlik igin
nonparametrik wilcoxon eslestirilmis iki 6rnek
testi, gruplar arasindaki anlamlilik i¢in non-
parametrik Mann Whitney-u testi uygulandi. P
degerinin 0.05 ten kii¢iik oldugu durumlar ista-
tistiksel olarak anlaml kabul edildi.
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Bulgular

Calisma grubu (Grup 1); yas ortalamalar
62.3£8.61 olan sekiz erkek, iki kadin toplam 10
hastadan, kontrol grubu (Grup 2) yas ortala-
malart 61.9+5.34 olan yedi erkek {i¢ kadin top-
lam 10 hastadan olugmaktadir. Gruplar arasin-
da bu yoOnden istatistiksel olarak anlamli fark
yoktur (p > 0.05).

Her iki Gruba Ait Ameliyat Bulgulari: Aort
kross klemp siiresi; grup 1 de 58.2+10.9 dk.,
grup 2 de 58.2+12.9 dk., total perfiizyon siire-
leri; grup 1 de 86.3£16.2 dk., grup 2 de 89+27.3
dk., ameliyat siireleri; grup 1 de 136+16.3 dk.,
grup 2 de 124+21.1 dk. olup gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunma-
mugtir (p > 0.05).

Norolojik Muayene Bulgulari: Her iki grupta
preoperatif ve postoperatif norolojik muayene-
de herhangi bir defisit saptanmamustir.

Noropsikolojik Test Sonuglar::

* Kisa Kognitif Muayene (KKM) test sonug-
lari: Grup 1 de preoperatif test skoru ortalama
55.4+8.00, postoperatif skoru 52.6+£8.51 olarak
tespit edilmistir. Aradaki fark 2.7+£0.7 olup
istatistiksel yonden anlamsizdir (p > 0.05).
Grup 2 de preoperatif test skoru 54.8+9.14,
postoperatif 46.5£10.0 dir. Aradaki fark 8..£1.0
olup istatistiksel olarak anlamhidir (p < 0.01)
(Tablo 1). Degerlendirme gruplar arasinda
yapildiginda Grup lve Grup 2 arasinda pre-
operatif ortalama degerler arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark yok iken (p > 0.05), post-
operatif test skorlar1 arasindaki fark istatistiksel
olarak anlaml1 bulunmustur (P < 0.01).

* Sol hemisfer fonksiyonlar1 afazi ve praksis
testleri ile arastirilmustir.

Afazi testi: Grup lde preoperatif test skor
ortalamast  74.6+2.46, postoperatif 74.5+2,46
olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamsiz-
dir (p > 0.05). Grup 2 de test skor ortalamasi
preoperatif 74+1.08, postoperatif 73.442.40 ola-
rak bulunmustur (p > 0.05). Gruplar arasinda
preoperatif ve postoperatif test skor degerleri
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arasindaki istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmamustir (p > 00.05) (Tablo 1).

Tablo 1. Grup 1 ve Grup 2 de preoperatif ve postoperatif
noropsikolojik test skor ortalamalarinin  grup
icinde ve gruplar arasinda karsilastirilmast.

Grup 1 (n; 10) Grup2(n:10) (p)

55.4+8.00 54.8£9.14  >0.05
46.5£10.0 <0.01

Preoperatif
KKM Postoperatif =~ 52.6£8.51

Skor ort.  Fark 2.7+0.7 8.3+1.0 <0.01
(p) >0.05 <0.01 <0.01
Preoperatif =~ 74.6+2.25 74 +£1.08 >0.05

Afazi testi Postoperatif = 74.5£2.46  73.4+2.40 >0.05

Skor ort.  (p) >0.05 >0.05

Praksis  Preoperatif ~ 16.2+0.87 16.1£1.19 >0.05

testi Postoperatif ~ 15.5+1.08 15.841.23 >0.05

Skor ort.  (p) >0.05 >0.05
Preoperatift 20 20 >0.05

SHFT Postoperatif 20 20 >0.05

Skorort.  (p) >0.05 >0.05

(p > 0.05) (Tablo 2). Grup 2 de sag a. serebri
mediada preoperatif 57.1+19.2 Cm/Sn, post-
operatif 57.1£21.5 Cm/Sn, olup aradaki fark
anlamsizdir (p > 0.05). Sol a. serebri mediada
preoperatif 50.5+13.1 Cm/Sn, postoperatif 51.1+
13.5 Cm/Sn., olup fark anlamsizdir (p > 0.05).

Tablo 2. Grup 1 ve Grup 2 de ortalama akim hizlarmnin
(OAH) preoperatif ve postoperatif degerlendiril-
mesi

Grup1(n:10) Grup2(n; 10)

Sag a. serebri  Preoperatif 46.4+10.2 52.1£19.2
media Postoperatif 48+22.0 5734215
OAH (cm/sn)  (P) >0.05 >0.05
Sol a. serebri ~ Preoperatif 50.5+13.1 64.2+189
media Pl Postoperatif 51.9£13.5 582+11.7
OAH (cm/sn) (P) >0.05 >0.05

SHFT: Sag hemisfer fonksiyon testi

Praksis testi: Grup lde preoperatif test skor
ortalamas1 16.1+1.19, postoperatif 15.8+1.23
olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamsizdi
(p > 0.05). Grup 2 de test skor ortalamas1 pre-
operatif 74+1.08, postoperaif 73.4+2.40 olarak
bulunmus olup sonug¢ anlamsizdir (p > 0.05).
Gruplar arasinda preoperatif ve postoperatif
test skor degerleri arasindaki istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmamuistir (p > 0.05).

e Sag hemisfer fonksiyonlarim degerlendiren
testin uygulanmasinda her iki gruba ait hasta-
lar preoperatif ve postoperatif degerlendirmede
toplam skor olan 20 ye ulasmis dolayisiyla da
grup i¢i ve gruplar arasi1 karsilastirmalarda bir
farklilik s6z konusu olmamustir.

Transkranial Doppler Olg¢iim Bulgulan:
Transkranial Doppler ile her iki a. serebri media
preoperatif ve postoperatif ortalama akim hizi
ve pulsatil indeks Slgiimleri yapilmistir.

Ortalama akim hizi: Grup lde sag a. serebri
mediada preoperatif 46.4+10.2 Cm/Sn, post-
operatif 48.6£22.0 Cm/Sn, olarak ol¢ililmiistiir.
Fark anlamsizdir (p > 0.05), Sol A. serebri me-
diada preoperatif 50.3=13.1 Cm/Sn. Postope-
ratif 51.9£13.5 Cm/Sn, olup bu fark anlamsizdir

« Pulsatil indeks (PI): Grup lde sag A. serebri
mediada PI degeri preoperatif 0.94+2.2, post-
operatif 6.91+£1.53 oOlgiilmiis olup fark anlam-
sizdir (p > 0.05). Sol a. serebri mediada PI dege-
ri preoperatif 0.994+2.2 postoperatif 92+2.1 olup
fark anlamsizdir (p > 0.05) {Tablo 3). Grup 2 de
sag a. serebri mediada PI deger preoperatif
0.94+2.22 postoperatif 0.91 +£1.53 aradaki fark
anlamsizdir (p > 0.05). Sol A. serebri mediada
PI degeri 0.99+2.2, postoperatif 0.92+2.1 olup,
fark anlamsizdir (p > 0.05) (Tablo 3).

Tablo 3. Grup 1 ve Grup 2 de pulsatil indeksin (PI)
preoperatif ve postoperatif degerlendirilmesi

Grup I (n:10) Grup 2 (n: 10)

Sag a. serebri ~ Preoperatif 094+222 1.3+U
media Pl Postoperatif 091+0.53 1.0£0.5
®) >0.05 >0.05
Sol a. serebri Preoperatif 0.99+2.2 097422
media PI Postoperatif 0.9242.1 094425
) >0.05 >0.05
Tartisma

KPB sonrasinda ortaya ¢ikan norolojik ve noro-
psikolojik  kognitif bozukluklarin barbitiirat,
GM1 gangliozid, Kalsiyum kanal blokori
"nimodipine" gibi farmakolojik ajanlarla gide-
rilebilecegi konusunda galigmalar oldugu bilin-
mektedir (8,12-16,24).

113



Yagliliga bagli hafiza algilama ve konsantras-
yon yetersizligi gibi entelektiiel bozukluklarin
iyilestirilmesinde etkili oldugu bilinen Ginkgo
Biloba ekstresinin KPB sonrasinda gelisen néro-
lojik ve noropsikolojik bozukluklarinda etkisi
daha oOnce arastirilmamustir (17-19). Ginkgo
Biloba ekstresinin boyle bir etkisinin olup
olmadigimi ortaya koymak amaciyla yapilan bu
calismada; KPB uygulanan hastalara preope-
ratif ve postoperatif déonemlerde bir dizi noro-
psikolojik testler uygulandi. Testlerin, beyinin
diffiiz sol veya sag hemisferi ilgilendiren fokal
veya multifokal lezyonlarim1 ortaya koymasi
amaglandi. Mental durumun global degerlen-
dirmesi (genel kognitif degerlendirme) igin
gecerli olan ve yaygin olarak kullanilan "kisa
kognitif muayene ¢izelgesi" uygulandi (26,27).

Grup lile Grup 2 arasinda preoperatif KKM
testi acisindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark yoktur.

Grup 1de preoperatif ve postoperatif KKM
skor ortalamalar1 arasinda anlamh farkhilik
bulunamamis iken Grup 2 de preoperatif ve
postoperatif KKM degerlendirmesi acgisindan
anlamli farklilik bulunmustur (Tablo 1).

Bu bulgular KPB uygulanan hastalarda erken
postoperatif devrede beyin fonksiyonlarinda
diffiiz (global) degisiklikler oldugunu ortaya
koymaktadir. Nitekim KPB sonrasi; dikkat,
bellek konsantrasyon, mental yanitlarin hizinda
bozulma seklinde ortaya ¢ikan kognitif yete-
neksizligin oldugu bagkalar1 tarafindan da
bildirilmistir (1-3,27,31).

Her iki grubun postoperatif KKM degerlendir-
meleri ve iki grup arasinda preoperatif ve
postoperatif skor farklari arasinda da (sirasiyla
2.7+0.7 ve 8.3+1.0) anlamli farklilik bulunmus-
tur (p < 0.01) (Tablo 1), Bu bulgular Ginkgo
Biloba ekstresinin KPB sonucu ortaya c¢ikan
diffiiz mental defisite bagli noropsikolojik
bozukluklarin azalmasinda faydali olacagini
gostermektedir.

Fokal serebral yetmezlik sol veya sag hemisfer
hasarmin degerlendirilmesi ile yapilmistir. Sol
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hemisfer tarafindan yiiriitiildiigii bilinen lisan
fonksiyonu "afazi testi" ile (28) motor beceri
fonksiyonlarn ise '"praksis testi" ile (29,30)
degerlendirildi.

Afazi testinde her iki grubun preoperatif post-
operatif bulgularda test skoru agisindan anlam-
It bir farklilik bulunmamistir (Tablo 1). Bununla
beraber hastalar tek tek gozde gecirildiginde
Grup lde postoperatif testlerde; iki hastada
anlama ve tekrarlama modalitelerinde rolatif
diisiis tespit edilirken bu bulgu Grup deki 8
hastada goriilmiistiir. Istatistigi yonden anlam-
s1iz olmakla birlikte bu sonuglar Ginkgo Bilo-
ba ekstresinin KPB gelisebilen lisan bozukluk-
lan igin faydall olabilecegi izlenimini yaratmak-
tadur.

"Praksis" testinde ve sag hemisfer fonksiyon
testlerinde her iki grup arasinda preoperatif ve
postoperatif skor ortalamalarinda anlamh

farklilik bulunmamustir (Tablo 1).

Ginkgo Biloba ekstresinin serebral kan akimi
tizerine etkisi olup olmadigim1 aragtirmak amaci
ile her iki grupta sol ve sag A. serebri media
akimlarnt TKD ile preoperatif ve postoperatif
Olgiilmiistiir. TKD yolu ile elde edilen "kan
akim hiz1" ve "pulsatil indeks" (PI) serebral dola-
sim hakkinda giivenilir bilgi vermektedir (32).

TKD ile her iki grupta preoperatif ve postope-
ratif bilateral a. serebri media kan akimlarinda
anlamh degisiklikler olmamaktadir (Tablo 2, 3).
Bu bulgu Ginkgo biloba ekstresinin a. serebri
media seviyesinde kan akimlarinda bir artisa
sebep olmadigim gdstermektedir,

Sonu¢

KPB'in beyinde fokal veya multifokal bir
hasardan c¢ok global bir fonksiyon bozukluguna
yol agtigt bunun sonucu olarak ayrmtil
noropsikolojik  testlerle ortaya konulabilen
ilimli kognitif bozukluklarin ortaya ¢iktigi ve
Ginkgo biloba ekstresinin bu bozuklugun
Onlenmesinde alternatif bir ajan olabilecegi
gOrilmiistiir.
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