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Amaç: Atan kalpte ve ekstrakorporal sirkülasyon kullan›-
larak yap›lan koroner arter cerrahisi olgular›nda oluflan
enflamatuvar yan›t, tümör nekroz faktör-α (TNF) düzeyle-
ri ölçülerek karfl›laflt›r›ld›.

Çal›flma plan›: Elektif koroner arter bypass ameliyat›
yap›lan 20  hasta iki gruba ayr›ld› grup I (7 erkek, 3 kad›n;
ort. yafl 63.6±6.8; da¤›l›m 50-69); grup II (8 erkek, 2 ka-
d›n; ort. yafl 62.2±8.5; da¤›l›m 42-69). Birinci grupta ko-
roner bypass ameliyat› atan kalpte yap›ld›, ikinci grupta
ise konvansiyonel vücut d›fl› dolafl›m tekni¤i kullan›larak
uyguland›. Ameliyattan 24 saat önce ve ameliyat sonras›
dördüncü saatte kan örnekleri al›narak TNF-α de¤erleri
ölçüldü.

Bulgular: Grup II’de ameliyat sonras› TNF-α de¤erleri
grup I’e göre anlaml› olarak yüksek bulundu (p=0.026).
Ameliyat sonras› yo¤un bak›mda ve hastanede kal›fl süre-
si grup II’de grup I’den anlaml› olarak uzun bulundu
(p=0.013, p=0.008).

Sonuç: Çal›flmam›zda koroner cerrahisinde ekstrakorporal
sirkülasyon kullan›m›n›n atan kalp tekni¤ine göre, tümör
nekroz faktör-α düzeylerini daha çok yükseltti¤i saptand›.
Bu artm›fl enflamatuvar yan›t›n klinik yans›mas› olarak,
iki grup aras›nda yo¤un bak›m ve hastanede kal›fl süreleri
d›fl›nda anlaml› bir fark bulunmad›.
Anahtar sözcükler: Ekstrakorporal sirkülasyon; atan kalp; enfla-
matuvar yan›t; tümör nekroz faktör-α.

Koroner bypass cerrahisinde ekstrakorporal sirkü-
lasyon (EKS) kullan›m›, kan›n yabanc› yüzeylerle te-
mas›, de¤iflen ak›m dinamikleri gibi sorunlar yüzünden,
enflamatuvar bir yan›ta yol açar.[1] Bu sistemik enflama-
tuvar yan›t hastalarda kapiller kaç›fl sendromu, sistemik
immün cevap sendromu, kalp ve akci¤erlerde meydana
gelen reperfüzyon hasar› gibi klinik yans›malarla karfl›-

m›za ç›kabilir.[1,2] Ancak her türlü cerrahi travman›n da
sistemik enflamatuvar yan›t oluflturdu¤u bilinmektedir.
Günümüzde koroner bypass ameliyatlar›, minimal inva-
ziv direkt koroner bypass, robotik cerrahi gibi teknikle-
rin kullan›ma girmesine karfl›n, hala yayg›n olarak kla-
sik sternotomiyle EKS kullan›larak ya da kulan›lmadan
atan kalp tekni¤iyle yap›lmaktad›r. Bu iki teknikle olu-

24 Turkish J Thorac Cardiovasc Surg  2006;14(1):24-28

Türk Gö¤üs Kalp Damar Cerrahisi Dergisi

Turkish Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery

Gelifl tarihi: 7 Ocak 2005   Kabul tarihi: 29 Ocak 2005

Yaz›flma adresi: Dr. ‹smail Oral Hastao¤lu. Dr. Siyami Ersek Gö¤üs Kalp ve Damar Cerrhisi Merkezi, Kalp ve Damar Cerrahisi Klini¤i,
34668 Haydarpafla, ‹stanbul. Tel: 0216 - 349 91 20  e-posta: oralh@superonline.com

Background: In this study, the inflammatory response after
beating heart and conventional coronary artery bypass
surgery is compared. Tumor necrosis factor-α (TNF) is
used as a determinant of the inflammatory process. 

Methods: Twenty patients who will undergo elective coro-
nary artery bypass graft operation were divided into two
groups (group I (7 males, 3 females; mean age 63.6±6.8;
range 50 to 69 years); group II (8 males, 2 females; mean
age 62.2±8.5; range 42 to 69 years)). In group I, a beating
heart coronary artery bypass surgery was performed
Patients in group II were operated under cardiopulmonary
bypass. Blood samples were collected 24 hours before and
4 hours after surgery, and TNF-α values were noted.

Results: Postoperative values of TNF-α in group II were
significantly higher than group I (p=0.026). Postoperative
intensive care unit (ICU) and hospital stay were also high-
er in group II than group I, and these were statistically sig-
nificant (p=0.013 and p=0.008 respectively).

Conclusion: Tumor necrosis factor-α levels were signifi-
cantly higher in conventional cardiopulmonary bypass
technique than the beating heart operations. But, this
increase in the inflammatory response did not cause any
difference in ICU and hospital stay among patients who
undergone coronary artery bypass surgery.
Key words: Cardiopulmonary bypass; inflammatory response;
Tumor necrosis factor-α.
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flan enflamatuvar yan›t›n karfl›laflt›r›lmas› üzerine yap›l-
m›fl çal›flmalarda, atan kalp tekni¤iyle daha az enflama-
tuvar yan›t olufltu¤u gözlenmifltir.[2-4]

Bu çal›flmada; klasik sternotomiyle konvansiyonel
ve atan kalpte yap›lan koroner bypass olgular›nda enf-
lamatuvar yan›t, bu yan›tta rol oynayan tümör nekrozis
faktor-alfa (TNF-α) düzeyleri ölçülerek karfl›laflt›r›l-
m›flt›r.

HASTALAR VE YÖNTEMLER

Hastanemiz etik kurulundan izin al›nd›ktan sonra
bir, iki ya da üç damar hastal›¤› olan 20 koroner arter
hastas› grup I (7 erkek, 3 kad›n; ort. yafl 63.6±6.8; da¤›-
l›m 50-69); grup II (8 erkek, 2 kad›n; ort. yafl 62.2±8.5;
da¤›l›m 42-69) çal›flmaya al›nd›. Tüm hastalar çal›flma
hakk›nda bilgilendirildi, izinleri al›nd›. Çal›flmaya al›n-
ma kriterleri; <70 yafl, stabil angina, sol ventrikül ejek-
siyon fraksiyonu >%40 olarak belirlendi. Çal›flma d›fl›
b›rak›lma kriterleri; önceden geçirilmifl aç›k kalp ame-
liyat›, otoimmün hastal›k öyküsü, iki haftadan k›sa süre
önce geçirilmifl miyokard infarktüsü, diyabet ve kronik
böbrek yetmezli¤i gibi sistemik hastal›klar, geçirilmifl
geçici iskemik atak öyküsü, steroid gibi immünmodüla-
tör ilaç kullan›m›yd›. Ayr›ca çal›flmam›zda, ameliyat s›-
ras›nda veya sonras›nda geliflebilecek anlaml› miyokard
hasar›n›n enflamatuvar yan›tta ek art›fla yol açabilece¤i
düflünülerek, ameliyat sonras› kreatin kinaz-miyokardi-
yal bant (CK-MB) de¤eri 80 U/L’yi aflan hastalar›n ça-
l›flma d›fl› b›rak›lmas› kararlaflt›r›ld›. Hastalar iki gruba
ayr›ld›. Atan kalpte koroner bypass yap›lacak hastalar
birinci grubu, EKS kullan›lan hastalar ikinci grubu
oluflturdu. Bütün hastalar elektif olarak ameliyata al›n-
d›. Anestezi benzer olarak standart protokolle fentanil-
sitrat, propofol ve pankuronium bromür kullan›larak
sa¤land›. ‹nhale anestezik olarak ise sevoflurane kulla-
n›ld›. Ameliyat s›ras›nda kan bas›nc›n› normal s›n›rlar-
da tutmak için gere¤inde nitrogliserin kullan›ld›. Tüm
hastalar solunumsal ve hemodinamik stabilite, drenaj
olmamas›, aritmi olmamas›, normal elektrokardiyogra-
fi, normal nörolojik de¤erlendirme olmas› kofluluyla
ameliyat sonras› birinci gün sabah› yo¤un bak›mdan
servis izlemine al›nd›. Hastalar, servis takiplerinde he-
modinamik instabilite oluflturacak ritm problemi, en-
feksiyon bulgusu, solunum, gastrointestinal ve nörolo-
jik sistemlerde patoloji olmamas› halinde yedinci gün
taburcu edildi.

Cerrahi teknik. Her iki grupta tüm hastalara stan-
dart midsternal insizyon ve median sternotomi yap›ld›.
Sol internal torasik arter (L‹TA) flebi, radial arter ve sa-
fen ven grefti klinik de¤erlendirme sonucuna göre ha-
z›rland›. Grup I’de L‹TA’n›n haz›rlanmas›n› takiben 1.5
mg/kg dozunda heparin intravenöz olarak uyguland›.
Aktive edilmifl p›ht›laflma zaman› (ACT) 250 saniye
üzerinde tutuldu. Sol ön inen (LAD) koroner artere

bypass yap›l›rken Octopus III (Medtronic, Inc., Minne-
apolis, MN, USA) epikardiyal stabilizatörüyle kalp sta-
bilizasyonu sa¤land› ve kan ak›m›n› önlemek amac›yla
LAD proksimaline plastik bulldog (Vascu-Statt) kondu.
Sirkumfleks pozisyonunda Starfish stabilizatörle kalp
apeksten ask›ya al›nd› ve Octopus III ile stabilizasyon
sa¤land›. Koroner arterlerin proksimali 4/0 prolen sü-
türle ask›ya al›nd›. Sa¤ koroner arter pozisyonundaki
bypasslarda ask› için 3/0 prolen sütür kullan›ld›, Octo-
pus III ile stabilizasyon sa¤land›. Sa¤ arka inen koroner
arter için ise yine Starfish deste¤iyle Octopus III kulla-
n›ld›. Anastomozlar›n tamamlanmas›ndan sonra hepa-
rin %80 oran›nda protaminle nötralize edildi. Grup
II’de ise perikard›n aç›lmas›n› takiben 3 mg/kg dozun-
da intravenöz (IV) heparin yap›ld›. Aktive edilmifl p›h-
t›laflma zaman› 400 saniyeyi geçince asendan aorta ka-
nülasyonu ve sa¤ atrial venöz kanülasyon yap›ld›. An-
tegrad ve retrograd kardiyopleji için asendan aortaya ve
koroner sinüse kanül yerlefltirildi. Sentrifugal pompa ve
membran oksijenatör kullan›ld›. Kardiyopulmoner
bypassla (KPB) 30 °C sistemik hipotermi sa¤land›.
Kardiyak arrest için antegrad ve retrograd so¤uk kan
kardiyoplejisi kullan›ld›. Aortaya kross klemp konul-
duktan sonra uygun bas›nçta 2/3’ü antegrad, 1/3’ü ret-
rograd olmak üzere 10 ml/kg kardiyopleji verildi. So-
lüsyon 20 dakikal›k aralarla tekrarland›. Proksimal
anastomozlar tek klemp tekni¤iyle yap›ld›.
Kardiyopulmoner bypass rektal ›s› 36 °C derece olunca
sonland›r›ld›. Protamin infüzyonuyla heparin %100
nötralize edildi.

Laboratuvar analiz. Her iki grupta TNF-α için ame-
liyattan 24 saat önce ve ameliyat sonras› dördüncü saat-
te, CK-MB içinse ameliyattan 24 saat önce ve ameliyat
sonras› yo¤un bak›ma geliflte, alt›nc›, 12. ve 18. saatler-
de kan örnekleri al›nd›. Her hasta için ölçülen CK-MB
de¤erleri içinde en yüksek de¤er kullan›ld›. TNF-α için
al›nan kan örnekleri 3000 devirde befl dakika santrifüje
(Heraeus, Labofuge- 2000) edilerek –20 °C’de saklan-
d›. Kan örnekleri Human TNF-α Elisa Cat NO: BMS
223/3 kitiyle de¤erlendirildi. Kreatin kinaz-miyokardi-
yal bant için al›nan kan örnekleri ise Thermo 981373
kiti ile, immünoinhibisyon yöntemiyle Beckman LX-20
otoanalizör cihaz›nda çal›fl›ld›.

‹statistiksel analiz. ‹statistiksel analiz, Windows XP
Professional Edition 2002 iflletim sistemi alt›nda, SPSS
10.0 (Statistical Package for the Social Sciences SPSS
Inc, Chicago, IL) istatistik program› kullan›larak yap›l-
d›. Veriler ortalama ± standart sapma olarak verildi.
0.05’in alt›ndaki p de¤eri istatistiksel olarak anlaml› ka-
bul edildi. Verilerin istatistiksel de¤erlendirilmesinde
“Fisher’s Exact test”, “Levene’s f-test”, “Independent-
Samples t-test”, “Mann-Whitney U-test” ve “Pearson
çift de¤iflkenli ba¤›nt› analizi’” yöntemlerinden yararla-
n›ld›.
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Ameliyat öncesi demografik veriler, kullan›lan
greft çeflitlili¤i ve ameliyat sonras› inotrop ihtiyac›n›n
gruplar aras› farkl›l›klar›n› ortaya koymada, ba¤›ms›z
grup oranlar›n›n karfl›laflt›r›lmas› prensibine dayanan
‘Fisher’s Exact test’ hesaplamas› kullan›ld›. Her iki
grubun Kanada s›n›flamas› aras›ndaki iliflki, “Pearson
çift de¤iflkenli ba¤›nt› analizi” ile araflt›r›ld›. S›n›flama
de¤erlerinin normal da¤›l›m göstermemesinden ötürü
ba¤›nt› analizi, “Spearman korelasyon katsay›s›” kulla-
n›larak gerçeklefltirildi. Her iki gruba ait nominal para-
metrelerinin farkl›l›¤›, ba¤›ms›z iki grup ortalamas›n›n
karfl›laflt›r›lmas› esas› ile her bir parametreye ait verile-
rin varyans homojenitesi “Levene’s f-test” ile kontrol
edilerek, homojen da¤›l›m gösterenlerde “Indepen-
dent-Samples t-test”, göstermeyenlerde ise t-test’in
non parametrik alternatifi olan “Mann-Whitney U-test”
kullan›larak belirlendi.

BULGULAR

‹ki grup aras›nda yafl, cinsiyet, hiperlipidemi, sigara
al›flkanl›¤›, hipertansiyon, geçirilmifl miyokard infark-

tüsü bulunma öyküsü ve Euroscore puanlar› aç›s›ndan
istatistiksel olarak anlaml› bir fark yoktu (Tablo 1).

Hastalarda uygulanan greft say›s› (p=0.196) ve çefli-
di [safen ven (p=0.754), L‹TA (p>0.999) ve radial arter
(0.211)], ameliyat sonras› kardiyak inotropik ilaç
(p>0.999), kan (p=0.791) ve taze donmufl plazma
(p=0.643) kullan›m› ve ameliyat sonras› kanama
(p=0.094) aç›s›ndan yine her iki grup karfl›laflt›r›lmas›n-
da anlaml› bir farkl›l›¤a rastlanmad› (Tablo 2).

Grup I’deki hastalar›n tümü birinci günde ameli-
yat sonras› yo¤un bak›mdan servise verildi. Grup
II’de ise yo¤un bak›mda kal›fl süresi ortalama 1.8±0.9
gün olarak gözlendi ve bu fark istatistiksel olarak an-
laml›yd› (p=0.013). Hastanede kal›fl süresi de grup
I’de 6.8±0.4 gün, grup II’de 9.1±3.0 gün olarak ger-
çekleflti ve bu fark da istatistiksel olarak anlaml› bu-
lundu (p=0.008).

Grup I’de ameliyat öncesi ortalama CK-MB ve
TNF-α düzeyleri 13.1±4.4 U/L ve 1.1±0.0 pg/ml, grup
II’de ise 13.4±5.2 U/L ve 1.13±0.03 pg/ml olarak ger-

Tablo 1. Ameliyat gruplar›n›n demografik verileri

Demografik veriler Grup I Grup II p*
(n=10) (n=10)

Yafl ortalamas› 63.60±6.77 62.20±8.51 0.689
Cinsiyet (n) E=7 / K=3 E=8 / K=2 >0.999
Hiperlipidemi (n) 4 6 0.656
Sigara kullan›m› (n) 6 3 0.370
Hipertansiyon (n) 5 7 0.650
Geçirilmifl M‹ (n) 2 1 >0.999
Euroscore risk puan› 1.80±1.39 1.60±1.71 0.778
Kanada s›n›flamas›

S›n›f II (hasta say›s›) 4 3 0.005**
S›n›f III (hasta say›s›) 6 7

E: Erkek; K: Kad›n; M‹: Miyokard infarktüsü; *: Asymp. Sig. (2-sided); **: r=0.802, Spearman kore-
lasyon katsay›s›.

Tablo 2. Her iki gruba ait ameliyat verileri

Grup verileri Grup I Grup II p*
(n=10) (n=10)

Ortalama greft say›s› 1.90±0.32 2.20±0.63 0.196
Ortalama safen greft say›s› 0.90±0.32 1.10±0.82 0.754
Kullan›lan L‹TA say›s› (n) 10 9 0.999
Kullan›lan radial arter say›s› (n) 0 3 0.211
‹notrop kullan›m› (n) 0 1 >0.999
Ortalama kullan›lan TDP miktar› (ünite) 2.20±1.23 1.90±1.56 0.643
Ortalama kullan›lan kan miktar› (ünite) 2.60±0.84 2.70±0.82 0.791
Ortalama kanama miktar› (cc) 737.00±237.86 910.00±198.38 0.094
Ameliyat sonras› yo¤un bak›m kal›fl süresi (gün) 1.00±0.00 1.80±0.92 0.013
Taburcu süresi (gün) 6.80±0.42 9.10±3.04 0.008

L‹TA: Left internal torasik arter; TDP: Taze donmufl plazma; *: Asymp. Sig. (2-sided).
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çekleflti. Kreatin kinaz-miyokardiyal bant ve TNF-
α’n›n ameliyat sonras› de¤erlerinin ortalamalar›, grup I
için 39.1±10.7 U/L ve 1.2±0.04 pg/ml, grup II için
41.3±6.5 U/L ve 1.3 ± 0.1 pg/ml idi. Karfl›laflt›r›lan kan
örneklerinde CK-MB de¤erlerinde, ameliyat öncesi
(p=0.891) ve ameliyat sonras› (p=0.570) olarak gruplar
aras› anlaml› farkl›l›k gözlenmedi (fiekil 1). Her iki
grupta, hiçbir hastada ameliyat sonras› CK-MB de¤eri
80 U/L’yi geçmedi. ‹ki grup aras›nda TNF-α de¤erle-
rinde ameliyat öncesi dönemde anlaml› fark izlenmez-
ken (p=0.576), ameliyat sonras› dönemdeki TNF-α de-
¤erleri grup II’de anlaml› olarak yüksek bulundu
(p=0.026) (fiekil 2).

TARTIfiMA

Günümüzde yap›lan çal›flmalar, koroner cerrahisi
sonras› cerrahi travmaya ba¤l› olarak enflamatuvar bir
yan›t›n geliflti¤ini, EKS kullan›m›n›n ve ameliyat sonra-
s› geliflebilen miyokardial disfonksiyonun da bu yan›t›
de¤iflik derecelerde art›rd›¤›n› göstermifltir.[2,5,6] Artm›fl
enflamatuvar yan›t›n, kendisinin de miyokardial ve ak-
ci¤er disfonksiyonuna yol açt›¤›, inotropik ajan kullan›-
m› gereklili¤ini art›rd›¤›, mortalite ve morbiditeyi yük-
seltti¤i bildirilmifltir.[7,8]

TNF-α de¤erlerinin izlenmesiyle enflamatuvar ya-
n›t›n de¤erlendirilmesinin, miyokard ve akci¤er korun-
mas›nda stratejik bir öneme sahip oldu¤u gösterilmifl-
tir.[7,9] Ancak sistemik enflamatuvar yan›t çok karmafl›k
bir süreçtir. Proenflamatuvar interlökin (IL)-6, IL-8 ve
anti-enflamatuvar özelli¤i olan IL-10 gibi sitokinler de
oluflan yan›t›n takibinde oldukça de¤erlidir ve bu konu
üzerindeki araflt›rmalarda kullan›lm›fllard›r.[10,11] Ancak
maliyet ve yararl›l›k aç›s›ndan, bu çal›flmada enflama-
tuvar yan›t göstergesi olarak sadece TNF-α de¤erlerine
bak›lm›flt›r. Ayr›ca, enflamatuvar yan›tta rol oynayan
mediatörler ve TNF-α reseptörlerinin ameliyat sonras›
dördüncü saatte en yüksek düzeye ulaflt›¤› daha önce

bildirilmifl,[2] bu nedenle TNF-α için ameliyat sonras›
dördüncü saatte tek bir ölçüm yap›lm›flt›r.

‹statistiksel olarak anlaml› olmasa da grup II’de da-
ha fazla say›da bypass yap›lmas›, EKS’nin sa¤lad›¤›
operatif konfor nedeniyle normal olarak karfl›lanm›flt›r.
Kan ve taze donmufl plazma kullan›m› enflamatuvar
yan›t› etkileyece¤inden,[10] gruplar aras› kan ürünleri
kullan›m› dikkatli olarak takip edilmifl, ancak iki grup
aras›nda istatistiksel fark saptanmam›flt›r. Kanama
kontrolleri her iki gruptaki hastalarda ayn› cerrah tara-
f›ndan yap›lm›fl ve hiçbirine kanama revizyonu gerek-
memifltir.

Sonuç olarak EKS kullan›m›n›n, kullan›lmayan gru-
ba göre daha fliddetli bir enflamatuvar yan›ta yol açt›¤›
bu gruptaki yüksek TNF-α düzeyleriyle saptanm›flt›r.
Ancak artm›fl enflamatuvar yan›t hastalar›n ameliyat
sonras› inotropik ajan kullan›m› ya da CK-MB seviye-
leri gibi parametrelerde anlaml› bir art›fla yol açmam›fl-
t›r. Çal›flma kör olarak gerçeklefltirilebilseydi sonucun
istatistiksel olarak daha tatmin edici olaca¤›na inan›yo-
ruz. Fakat çal›flman›n kör olarak yap›lmas› atan kalpte
ameliyata engel teflkil edebilecek sorunlar (damar yap›-
s›n›n ince ve yayg›n hasta olmas›, koroner arterlerin int-
ramiyokardial seyretmesi, ventrikülün hipertrofik olma-
s› gibi) ve bu grup hastalarda acil konversiyonun mor-
bidite ve mortaliteyi art›rabilece¤i yönündeki literatür
verileri nedeniyle düflünülmemifltir.[12,13] Yo¤un bak›m
ve hastane taburculuk ölçütleri, genel olarak ekibin e¤i-
limine göre standart olup hastalar aras› farkl›l›klar ta-
burculuk zaman›nda de¤iflikliklere neden olabilmekte-
dir (ritm veya atefl takibi gibi). Ayr›ca, hastan›n psiko-
lojik durumu gibi subjektif kriterlerin de bu süreçte rol
oynad›¤› göz ard› edilmemelidir. Bu sorunlarla beraber
EKS kullan›lan grupta, atan kalpte ameliyat edilen gru-
ba göre anlaml› olarak uzam›fl yo¤un bak›m ve hastane-
de kal›fl sürelerinin saptanan yüksek enflamatuvar ya-
n›tla iliflkili olabilece¤ini düflünmekteyiz.
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