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Ozet

Amag:

Soguk kan kardiyoplejisi ve normotemik kan kardiyoplejisi,
acik kalp cerrahisinde yaygin olarak kullanilan miyokard koru-
ma yontemleridir. Son yillarda uygulamaya giren tepid kan
kardiyoplejisi her iki yontemin avantajlarin
icermektedir. Bu calismanin amaci tepid kan kardiyoplejisi
kullanimi  sonrasinda  sol  ventrikiil ~fonksiyonlarini
incelemektir.

Materyal ve Metod:

Aortokoroner bypass operasyonu yapilan 30 elektif hasta, tepid
ve soguk olmak iizere 15’er kisilik iki gruba ayrildi. Tepid
grubunda yas ortalamasit 57.9 + 10.4, soguk grubunda ise 59.2
+ 7.6 idi. Hemodinamik ol¢iimler kardiyopulmoner bypasstan
(CPB) once ve sonra, post-operatif 4., 12. ve 24. saatlerde
yapildi. Kan kreatinin fosfokinaz (CPK) ve miyokardiyal
izoenzimi (CK-MB) diizeyleri postoperatif 6 ayrt zamanda
oOlgiilerek miyokard hasari derecesi degerlendirildi.

Bulgular:

Tepid grubunda, sol ventrikiil stroke work indeksi (LVSWI)
CPB sonrasi ve postoperatif 4. saatte, soguk grubunda olciilen
degerlerden yiiksek bulundu (p< 0.05). Bu asamalarda pul-
moner kapiller saplama basinc1 (PCWP) degerleri, LVSWT'ine
paralel bir yiikseklik gostermedi. Bu sol ventrikiiliin diastolik
kompliyansinin daha iyi oldugunun bir gostergesi olarak
degerlendirildi. CK-MB degerleri postoperatif 6., 12. saatler
ve 1. giinde tepid grubunda daha diisiik bulundu (p< 0.05).
Sonug:

Bu bulgular, tepid kan kardiyoplejisi kullanilan
hastalarda sol ventrikiil fonksiyonlarinin soguk kan
kardiyopleji kullanimina kiyasla daha iyi korundugunu
gostermektedir. Ag¢ik  kalp cerrahisinde, miyokard
korunmasinda tepid kan kardiyopleji yontemi iyi bir
secenektir.

Anahtar Kelimeler: Tepid kan kardiyoplejisi, miyokard
korunmasi, koroner arter bypass cerrahisi.

Summary

Purpose:

Cold blood cardiyoplegia and normothermic blood
cardioplegia are widely used miyocardial protection methods.
Tepid blood cardiyoplegia has also been in use in recent years
and has the advantages of both methods. The aim of this study
was to evaluate left ventricular function following the use of

tepid blood cardiyoplegia.

Materials and Methods:

Thirty patients who underwent coronary artery bypass grafting
were studied in two groups (tepid and cold), 15 patients in
each. Mean age was 57.9 + 10.4 years in tepid group and 59.2
+ 7.6 years in cold group. Hemodynamic parameters were
measured before and immediate after cardiyopulmonary
bypass (CPB), in postoperative 4th, 12th and 24th hours. Blood
creatinine phosphokinase (CPK) and its miyocardial isoen-
zyme (CK-MB) levels were measured in 6 different time peri-
ods postoperatively to assess the degree of myocardial injury.
Results:

Left  ventricular  stroke  work index (LVSWI)
calculated value was higher in tepid group than it was in cold
group immediate after CPB and in 4th hour postoperatively
(p<0.05). In these time periods, pulmonary capillary wedge
pressure (PCWP) values did not rise as high as LVSWI
suggesting better left ventricular diastolic compliance. CK-MB
isoenzyme levels were lower in tepid group patients in 6th,
12th and 24th hours postoperatively (p<0.05).

Conclusion:

These findings demonstrate that the use of tepid blood cardiy-
oplegia was more effective in maintaining better left ventricu-
lar functions compared to cold blood cardiyoplegia. In open
heart surgery, tepid blood cardiyoplegia is a good alternative
method of miyocardial protection.

Keywords: Tepid blood cardiyoplegia, miyocardial protection,
coronary artery bypass grafting

Giris

Mjyokardi iskemik yaralanmadan korumada kullanilan 3 temel
prensip diastolik arrest, sol ventrikiil dekompresyonu ve
hipotermidir. Hipoterminin zararli etkilerinden korunabilmek
ve miyokardda aerobik metabolizma sartlarin1 koruyabilmek
icin normotermik kan kardiyoplejisi (warm continous blood
cardioplegia) yontemi One siiriilmiistiir. Bu yontemin temeli,
kalbin oksijen ihtiyacinin 6nemli kisminin miyokard kasilmasi
icin gerektigi gercegine dayanmaktadir [1]. Gergekten de
postoperatif sol ventrikiil fonksiyonlarinin degerlendirildigi
caligmalarda bu yontem ile, soguk kan kardiyoplejisine oranla
daha iyi sonuglar elde edilmistir. Ancak unutulmamasi gereken
nokta, myokard 37°C'de oldugu igin hipotermik kosullara
oranla bazal metabolizma hizinda belirgin bir diisme yoktur ve
kardiyoplejik soliisyonu siirekli uygulama zorunlulugu vardir
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[2]. Ayrica normotermik viicut 1sisinda serebral ve renal
komplikasyonlarin olugma riski artmaktadir [3].
Hipoterminin avantajlarindan yararlanirken miyokardda
aerobik metabolizmayr da devam ettirebilmek ve
normoterminin getirdigi ek risklerden korunma fikri, arastir-
macilar1 bir orta yol bulma arayisina gotiirmiistiir. Viicut
isisinin 28-30°C  arasinda tutuldugu ve aym 1sida kan
kardiyoplejisinin antegrad ve/veya retrograd yollardan ver-
ildigi tepid kan kardiyoplejisi bu arayislarin bir sonucudur [4-
6]. Bu ¢alismada tepid kan kardiyoplejisinin, koroner bypass
operasyonu uygulanan hastalarda, miyokard performansi
tizerine etkisi arastirilmustir.

Materyal ve Metod

Bu calisma, aortokoroner bypass operasyonu yapilan 30 elek-
tif hasta iizerinde gergeklestirildi. Ege Universitesi Tip Fakiil-
tesi Kalp-Damar Cerrahisi Anabilim Dali'nda opere edilen
hastalar, 15’er kisilik iki gruba ayrildi. Caligma grubundaki 15
hastada 28'C dolayinda 1limli bir viicut hipotermisi saglandi
ve kan
kardiyoplejisi ayn1 1sida verildi (tepid grubu). Kontrol
grubundaki 15 hastada yine 28’C’lik tlimli viicut hipotermisi
sagland1 ve kan kardiyoplejisi 6-8°C'lik bir 1s1da verildi (soguk
grubu). Kardiyoplejik soliisyon her iki grupta da hem antegrad,
hem retrograd yoldan verildi. Hastalarin yas, cinsiyet,
ejeksiyon fraksiyonu (EF), koroner lezyonlarinin dagilimi ve
fonksiyonel siniflamalar1 benzer idi (Tablo 1).

Her iki grup arasinda, ortalama kardiyopulmoner bypass

Tepid Soguk P

Grubu (15) Grubu (15) Degeri
Yas 579 104 592+76 NS
Cinsiyet(E/K) 13/2 13/2 NS
EF 523+79 51.6+93 NS
Koroner Lezyon(1/2/3) 0/1/14 0/2/13 NS
NYHA (I/II/IV) 12/3/0 11/4/0 NS

Tablo 1: Preoperatif parametreler

(NS=istatiksel olarak anlamli degil, E/K=Erkek/Kadin, EF=Enjeksiyon
fraksiyonu,

Koroner Lezyon 1/2/3=Ciddi darlik olugsmus koroner arter say1si,
NYHA=New York Heart Association fonksiyonel siniflamas).

(CPB) ve kros klemp zamanlari, yapilan distal anastomoz
sayist, genel viicut hipotermi derecesi agisindan farklilik

Tepid Grubu Soguk Grubu p

(n=15) (n=15) Degeri
CPB Zaman 962 £20.8 103.8 £29.5 | NS
Kros Klemp Zaman 61 +133 64.1+19.1 | NS
Distol anastomoz sayist 3.26 £045 313+051 | NS
Rektal 151 (C) 281+144 283+0.55 | NS
Myokard 1s1s1 (°C) 274 + 141 163 £ 149 | <0.0001

Tablo 2: Preoperatif parametreler

(CPB=Kardiopulmoner bypass).
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yoktu. Miyokard 1sis1 tepid grubunda daha yiiksek idi
(p<0.0001) (Tablo 2).

Her iki grupta kullanilan kardiyoplejik soliisyonun icerigi, ver-
ilis teknigi, verilis basin¢ ve akim hizinda ayni protokol uygu-
land1. Her iki grupta anestezi indiiksiyonu ve idamesinde ayni
medikasyon uygulandi.

Hastalarmn tiimiinde hemodinamik ol¢iimler internal juguler
venden yerlestirilen Swan-Ganz kateteri ile yapildi. Median
sternotomi yapilarak CPB’a girildi. Biitiin hastalarda, antegrad
kardiyopleji kaniilii aort kokiine, retrograd kardiyopleji kaniilii
sag atriumdan kapali teknik ile koroner siniise yerlestirildi.
Kardiyoplejik soliisyonun verilig basinglart monitorize edildi.
Basing  degerlerinin,  kardiyopleji ~akim  hizlarina
boliinmesiyle koroner vaskiiler rezistanslar hesaplandi (Rezis-
tans=Basin¢/Akim).

Her iki gruptaki hastalar 28°C'ye kadar sogutuldu. Kan
kardiyoplejisi, 1/4 kristaloid kardiyoplejik soliisyonu ile
oksijenize kanin karigimindan hazirlanarak ayri bir pompa
bast yoluyla verildi. Biitiin hastalarda diastolik kardiak arrest,
20 mEq/Lt potasyum icerikli 37°C'deki kan kardiyoplejisinin
10 cc/kg olarak, aort kokii basinct maksimum 70 mmHg olacak
sekilde antegrad yoldan verilmesiyle saglandi (warm
induction). Bundan sonra tepid grubunda CPB dolasimi ile
ayni 1sida, soguk grubunda ise 6-8°C'deki kardiyopleji soliisy-
onu, 5 cc/kg miktarda, potasyum icerigi 10 mEq/Lt olacak sek-
ilde aralikli (intermittent) olarak her distal anastomozdan sonra
antegrad ve retrograd doniisiimlii olarak verildi. Kardiyoplejik
soliisyon antegrad verilirken, aort kokii basincinin maksimum
50 mmHg, retrograd verilirken koroner siniis basincinin
maksimum 40 mmHg olmasina 6zen gosterildi. Miyokardial
151, sol 6n inen koroner arter (LAD) sahasina saplanan 1s1 probu
ile ol¢iildii. Kros klemp kaldirilmadan &nce kontrollii reper-
fiizyon saglamak amaciyla, %20 Mannitol igerikli kardiyople-
jik soliisyon 10 cc/kg olacak sekilde, kontrol grubunda
37°C'den (hot shot), ¢caligma grubunda o anki CPB 1sisindan
(tepid shot) antegrad yoldan verildi.

Tiim hastalarda kalp atim sayist (HR), ortalama kan basinci
(MAP), ortalama pulmoner arter basinci (MPA), santral venoz
basing (CVP), pulmoner kapiller saplama basinci (PCWP),
kardiak indeks (CI), sistemik vaskiiler rezistans (SVR), stroke
voliim indexi (SVI), sol ventrikiil stroke work indexi (LVSWI)
ve mixed vendz oksijen satiirasyonu (MVO?2 sat.) degerleri,
CPB'tan 6nce ve sonra, post-operatif 4., 12. ve 24. saatlerde
olmak iizere toplam 5 kez 6l¢iilerek kaydedildi.

Hastalarin aortik kross klemp kalktiktan sonra siniis ritmine
spontan girip girmedikleri, post-op donemde inotropik ve/veya
intraaortik balon pompasi destegi gerekip gerekmedigi ayrica
degerlendirildi.

Tiim hastalarda kreatin fosfokinaz enzimi (CPK) ve
miyokardial izoenzimi (CK-MB); postoperatif 0.-6.-12. saatler
ve postoperatif 1., 2. ve 3. giinlerde olmak iizere toplam 6 kez
bakilarak, CK-MB i¢in iki gurup arasindaki ortalamalar
karsilagtirildi.

Istatistiksel analiz :

Gruplarin gerek biokimyasal, gerekse hemodinamik parame-
trelerinin karsilastirilmasi bagimsiz Student-t testi ile yapildi.
Student-t testi yapilmadan 6nce biitiin parametrelerde, varyans
esitliginin arastirilmast i¢in Levene testi yapilarak Student-t
testinin sonuclart varyans esitliine gore yorumlandi. Biitiin
degerler aritmetik ortalama+standart sapma olarak verildi.
Klinik parametrelerin karsilastirilmasi icin Chi Square testi
kullanildi. Istatiksel anlamlilik p< 0.05 olmasi kabul edildi.
Istatistik analizler PC igin SPSS programu ile yapildi.
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Sonuclar

Koroner vaskiiler rezistans, kardiyoplejinin tiim verilis
safhalarinda tepid grubunda soguk grubuna oranla diisiik ¢ik-
makla birlikte, 6zellikle son doz kardiyoplejinin antegrad
veriligi esnasinda fark anlamliydr; soguk grubunda 0.54 + 0.11
mm Hg. dk/ml, tepid grubunda 0.37 + 0.09 mm Hg. dk/ml
olarak hesapland1 (p<0.05).

Her iki gruptaki hastalarin ortalama kalp atim sayilari birbirine
yakindi. Tepid grubu hastalarinda CPB sonrasi ve postoperatif
4. saatte 6l¢iilen ortalama kan basinci degerleri, soguk grubuna
oranla daha yiiksek idi (p<0.05). Hesaplanan SVR
degerlerindeki yiikseklik ise daha rimliydi (p>0.05). Olgiilen
CI ve MVO?2 sat degerlerinde iki grup arasinda anlamli bir fark
saptanmadi. SVI, tepid grubunda CPB sonrasindaki ilk 6l¢timde
yiiksek bulundu (p<0.05).

Hesaplanan LVSWI degerleri, tepid grubu hastalarinda CPB
sonras! ve postoperatif 4. saatte daha yiiksek idi (p<0.05). Aym
anda 6l¢iilen PCWP degerlerinde ise iki grup arasinda anlaml
bir fark yoktu. LVSWI'deki bu fark postoperatif 12. ve 24.

Tepid Soguk p Degeri

CPB oncesi LVSWI (gm/nv) | 21.1 £5.5 19.6 £ 4.7 0.50

CPB sonrast LVSWI (gm/nt) | 28.8 6.5 21.7+53 <0.50

4.saat LVSWI (g.m/n7) 347+6.9 26.8+55 <0.50
12.saat LVSWI (g.m/nr) 354+7.0 326+7.1 0.40
24.saat LVSWI (g.m/nr) 35072 320+6.8 0.40

CPB oncesi PCWP (mmHg) | 9.7+ 14 90+13 0.60

CPB sonrast PCWP (mmHg) | 8.8 +1.2 87+13 0.90

4.saat PCWP (mmHg) 72+1.1 69+10 0.70
12.saat PCWP (mmHg) 85+14 88+1.6 0.80
24.saat PCWP (mmHg) 70+13 72+1.1 0.70

Tablo 3: LVSWI ile PCWP degerleri

(LVSWI=Sol vetrikiil stroke work indeksi, PCWP=Pulmoner
kapiller saplama basinct).

saatlerde gozlenmedi (Tablo 3).
Postoperatif donemde 6lgiilen CK-MB degerleri, tiim sathalar-
da tepid grubunda daha diisiik saptandi, bu fark postoperatif 6.-

CK-MB (iinite /dl) Tepid Soguk p Degeri
Post-op 0. saat 60.2 + 15.1 65.7+ 15 0.40
Post-op 6. saat 35.1+92 483 +108 | <0.05
Post-op 12. saat 32+9 457+125 | <005
Post-op 1. giin 304 64 457+103 | <005
Post-op 2. giin 28672 288+73 0.95
Post-op 3. giin 229+87 253+97 0.05

Tablo 4: Preoperatif donemdeki CK-MB degerleri

(CK-MB=KTreatinin fosfokinaz myokardial izoenzimi).

12. saatler ve 1. giinde istatistiksel olarak anlamli idi (Tablo 4).

Tepid grubunda, kros klemp sonrasi spontan siniis ritmine giren
hasta sayis1 14, elektriksel defibrilasyon yapilmasi gereken
hasta sayisi 1 iken, bu sayilar soguk grubunda sirasiyla 10 ve 5
hasta idi (p<0.01).

Hastane mortalitesi gozlenmedi. Tepid grubundan bir hasta
postoperatif hemoraji nedeniyle revizyona alindi. Peroperatif
miyokard infarktiisii hi¢ bir hastada gelismedi. Postoperatif
donemde inotropik destek sadece soguk grubundan bir hastada
gerekti. Calismaya alinan hastalarin hicbirisinde intraaortik
balon pompasi destegi gerekmedi.

Tartisma

Hipoterminin kalp korumasindaki temel etkisi, miyokardin
bazal metabolik hizinda ve oksijen talebinde azalma sagla-
masidir.  Ancak ne kadar derin olursa  olsun
metabolizmay1 hi¢ bir zaman sifira indirmez. Hipotermi tek
basina miyokardial oksijen tiiketimi (MVO?2) degerini %10
diistiriirken, kardiak arrest ile kombine edildiginde bu oran
%97’ yi bulmaktadir. MVO2'deki bu azalmanin en biiyiik kismi
37°C ile 25°C arasinda meydana gelir. Miyokardin daha ¢ok
sogutulmas1 ile saglanan enerji ihtiyacindaki azalma
minimaldir. Hearse ve ark. iskemi sirasinda, 1siya bagh
miyokard korunmasinin en biiyiik kisminin 28°C'ye kadar olan
sogutma ile gergeklestigini gostermislerdir [7]. Yiiksek enerjili
fosfat depolarinin korunmasinda da hipoterminin derecesi ile
baglantili benzer iligki gosterilmistir [8].

Soguk kan kardiyoplejisi genellikle yeterli bir miyokard
korumasi saglamasina karsin, miyokardial glukoz, laktat ve
yag asidi oksidasyonunu deprese etmektedir [9,10]. Soguk
kardiyoplejik arrest ile mitokondrial evre 3 respirasyonda bir
defekt ve sitrat sentetaz aktivitesinde bir azalma meydana gelir
[11]. Soguk kardiyopleji siiresince mitokondrium ve
sarkolemmafonksiyonlarinda meydana gelen depresyonun,
membranin lipid komponentlerindeki faz degisikliklerine bagh
olabilecegi gosterilmistir [12]. Soguk kardiopleji sonrasi
CK-MB izoenziminde daha yiiksek degerlerin elde edilmesi de
bu membran alterasyonlarinin bir sonucu olarak deger-
lendirilebilir. Soguk kardioplejinin ayn1 zamanda koroner arter
endotel disfonksiyonuna  sebep  olabilecegi  de
gosterilmistir [13]. Koroner endotel hiicreleri iskemik
hasarlanmaya kars1 kardiyomyositlere oranla ¢ok daha duyarl
oldugundan, koroner vaskiiler rezistans 6l¢timleri metabolik ve
fonksiyonel iyilesmenin duyarli bir gostergesi olarak kabul
edilmektedir. Bu caligmada da, soguk kardioplejide tepid
kardiyoplejiye gore daha yiiksek koroner vaskiiler rezistans
degerleri olustugu goriilmiistiir. Yau ve arkadaglan tarafindan
yapilan bir caligmada soguk kardiyopleji sonrasi, normotermik
kardiyoplejiye gore ventrikiiler fonksiyonel iyilesmede bir
gecikme oldugu gosterilmis ve bu olay endoteliel disfonksiyon
ve kardiyomyositlerdeki mitokondrial disfonksiyona baglan-
mustir [14]. Normotermik ve tepid kan kardiyoplejilerinin her
ikisi de oksidatif metabolizmada meydana gelen bu anor-
malliklere ve membran disfonksiyonuna sebep olmazlar. Tiim
bu nedenlerle miyokardda derin bir hipotermi saglamaya
ugrasmak yerine gerektigi kadar soguma saglamak en uygun
strateji olarak goriilmektedir.

Sicak kan kardiyoplejisi tekniginin ortaya kondugu 19901 y1l-
larin  bagindan bu yana, bu yontemle erken donem sol
ventrikiil fonksiyonlarinda soguk kan kardiyoplejisine gore
daha iyi sonuglar elde edilmistir. Ancak serebral ve renal
komplikasyonlarin olugma riskinin fazlali§1 bu yontem igin
onemli bir dezavantajdir [15-17]. Normotermik kosullarda,
cerrahi siiresince ve erken postoperatif donemde sistemik
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vazodilatasyona egilim ve buna bagli kan basinct kontrolunun
daha zor oldugu gosterilmistir. Tepid 1silarda ise SVR'da
diisme ve dolayisiyla vazodilatasyona olan bu egilim ortaya
cikmamaktadir [15]. Nitekim normotermik 1s1 ¢aligmamiza
alinmamasina karsin, tepid ve soguk kan kardiyoplejilerinin
karsilagtirmasinda SVR'larin birbirlerine yakin degerlerde
oldugu goriilmektedir.

Tepid kan kardiyoplejisi ile ilgili yapilan c¢aligmalarda,
postoperatif donemde oOlgiilen LVSWI degerleri tepid
grubunda hem normotermik, hem de soguk grubundan daha
yiksek bulunmustur [5,18-19]. Calismamizda da tepid
grubunda LVSWI degerleri, 6zellikle postoperatif erken
donemde, soguk grubuna gore belirgin olarak daha yiiksek
bulundu. LVSWI degerlerinde goriilen bu yiikseklik, PCWP
degerlerindeki yiikseklige bagli degildi ve bu durum sol
ventrikiil diastolik kompliyansinin tepid grubunda daha iyi
korundugunu diistindiirdii.

Calismamizda, CK-MB izoenzimi 6zellikle postoperatif
1. giine kadar olan erken donemde, tepid grubunda soguk
grubuna gore belirgin diisiik bulundu. CK-MB degerlerindeki
bu diisiikliik, tepid grubunda miyokard hasarinin daha az
oldugunun bir diger gostergesi olarak degerlendirildi.
Calismamizda kros klemp kaldirildiktan sonra, tepid grubunda
sadece bir hastaya, soguk grubunda ise bes hastaya elektriksel
defibrilasyon gerekliligi dogdu. Istatistiksel olarak anlamli
bulunan bu degerler, tepid kan kardiyoplejisinin miyokardin
kendi kendini aktif resiisitasyonunu kolaylastiric1 etkileri
bulundugunu desteklemektedir. Calismaya alman hastalarin
klinik seyirlerinin, her iki grupta da sorunsuz olmasi ve gruplar
arasinda anlamli bir farklihk gostermemesi, hastalarin
tamaminin disiik risk grubunda olmasina baglandi. Deviri ve
arkadaslarinin daha genis bir hasta grubunda yaptiklar calig-
mada acil ve redo operasyon, diisik sol ventrikiil
fonksiyonlari, 70 yas {istii, sol ana koroner arter hastalig1 ve
NYHA klas IV gibi preoperatif risk faktorleri tagiyan olgular-
da, klinik iyilesme acisindan da tepid kan kardiyoplejisinde
tistiin sonuglar elde edilmistir [4].

Tepid kardiyopleji yonteminde, normotermik CPB ve
kardiyopleji yonteminin aksine, olusturulan ilimli hipotermi ile
miyokardin metabolik  gereksinimleri azaltildigindan,
normotermideki aerobik kosullar korundugu halde giivenle
intermittant olarak uygulanabilir [6]. Calismamizda da tepid
kan kardiyoplejisi, miyokarda homojen dagilimini saglamak
amaciyla, her defasinda bir yonden olmak iizere hem antegrad
hem retrograd yoldan intermittant olarak verilmigtir. Bu sek-
ilde, cerrahi sahada rahatlama saglanmis ve miyokardda nor-
motermik kosullara yakin bir ortam devam ettirilebilmistir.
Miyokardda oksijen tiiketimindeki azalmanin ve post-iskemik
fonksiyonlarindaki diizelmenin en biiyiik kismmin 28°C'ye
kadar olan 1silarda olustugu hatirlanirsa, tepid kan
kardiyoplejisi yonteminin temel mantigi anlasilmig olur.
Miyokard hem aerobik metabolizmanin devamlilifin1 sagla-
maya yetecek kadar 1lik ve hem de intermittant
perfiizyonu giivenle uygulamaya yetecek kadar soguktur. Tepid
kan kardiyoplejisi, agik kalp cerrahisinde miyokard
korunmasinda iyi bir alternatif yontemdir.
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