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Amag: Kardiyopulmoner Bypass'ta (KPB) kapl ve kapl olmayan sistemlerin antioksidanlar tzerin-
deki etkilerine ve elde ettigimiz bilgiler dogrultusunda klinik uygulamalarda olasi cerrahi yontem-
lere katki saglamayi amagliyoruz.

Materyal ve metod: Acik kalp cerrahisi ameliyatina dahil edilen 15 kapli ve 15 kapl olmayan oksi-
jenatorden; toplam 30 hastadan anestezi, pompa girisi, kros klemp baslangici, kros klemp sonu,
pompa sonu olmak tzere 5 farkli zamanda alinan kan galismaya dahil edildi.

Bulgular: Demografik verilere gére calismaya dahil edilen kapli oksijenatérler (grup 1) ve kapli ol-
mayan oksijenatorler (grup Il) olarak; 63.3'U kadin, 36.7'si erkek olmak tzere 30 hastaya islem uy-
gulandi. Hasta gruplarinin klemp siresi, toplam antioksidan kapasitel ve 3 (TAOK1, TAOK 3), he-
moglobin (Hgb), hematokrit (Hct) ve trombosit (PIt) degerleri cinsiyete gbre gruplar arasinda an-
lamh farklilik géstermedi (p>0,05) ).

Sonug: Kardiyopulmoner Bypass (KPB) sirasinda kapli ve kapl olmayan preoperatif, intraoperatif
ve postoperatif donemde Hgb, Hct ve Plt ve TAOK degerlerini etkilemedigi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Kardiopulmoner Bypass, Kalp-Akciger Makinesi, Total Antioksidan Kapasite,
Kapli ve Kapsiz Oksijenatorler

Abstract

Background: We aim to contribute to the effects of coated and uncoated systems on antioxidants
in Cardiopulmonary Bypass (CPB) and to possible surgical methods in clinical applications in line
with the information we have obtained.

Materials and Methods: Blood taken at 5 different times including anesthesia, pump entry, cross-
clamp start, cross-clamp end, pump end from a total of 30 patients from 15 coated and 15 non-
coated oxygenators included in open heart surgery surgery were included in the study.

Results: As coated oxygenators (group |) and uncoated oxygenators (group Il) included in the study
according to demographic data; Thirty patients, 63.3 female and 36.7 male, underwent the proce-
dure. Cross-clemp duration, total antioxidant capacityl and 3 (TAOK1, TAOK 3), hemoglobin (Hgb),
hematocrit (Hct) and platelet (Plt) values of the patient groups according to gender were not sig-
nificantly different between the groups (p>0.05).

Conclusions: It was concluded that coated and uncoated systems during Cardiopulmonary Bypass
(CPB) did not affect Hgb, Hct, Plt and TAOK values in the preoperative, intraoperative and posto-
perative periods.

Key Words: Cardiopulmonary Bypass, Heart-Lung Machine, Total Antioxidant Capacity, Coated
and Uncoated Oxygenators
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Erséz ve ark.

Giris

Kalp ve akcigerlerin gorevlerinin viicut disinda bir cihaz va-
sitasiyla gecici olarak yapilmasi islemine Kardiyopulmoner
Bypass (KPB) denir. Bu teknik cesitli organ ve sistemlerde
farkli oranlarda fonksiyon bozukluklarina yol agsa da; son
yillarda kardiyovaskiiler patolojilerin cerrahi olarak onaril-
masina imkan veren ve segenegi olmayan bir yontemdir
(1).

CPB siklikla tercih edilse de bazi yan etkiler de gorilmekte-
dir. Miyokardiyal koruma yontemlerinden biri olan KBP'de
aort klempinin neden oldugu iskemi/reperfiizyon hasari
(IRH) denilen uzun streli inotropik ve mekanik destege ih-
tiyaci olan postoperatif fonksiyon bozukluklari hala basgos-
termektedir. Yani sistemin avantajlari oldugu kadar deza-
vantajlari da var. Mitokondriyal disfonksiyon, cok gesitli
olaylar yoluyla hiicre canliligini etkiler. ATP sentezinin kaybi
ve ATP'nin hidrolizinin artmasi, iyonik homeostazin (6zel-
likle Ca*?) bozulmasi, ROS olusumu ve proapoptotik prote-
inlerin salinmasi, geri donlsiimsiiz hasara neden olan te-
mel faktorler olarak kabul edilir (2).

Serbest radikaller; antioksidanlar tarafindan kontrol edilen
cok kisa yari dmdrleri olan, normal metabolik olaylar sira-
sinda veya ¢ok cesitli nedenlerle ortaya gikabilirler. Serbest
radikaller, proteinler, amino asitler, lipitler, serbest yag
asitleri, karbonhidratlar, zarlar ve nikleotidler gibi tiim
hiicre bilesenleri ile etkileserek oksidatif strese neden olur-
lar (3). Oksidatif stres, artan ROS’ un tretimi ve/veya viicu-
dun dogal antioksidan savunma sistemlerinin azalmasi le-
hine dengesizliktir (4).

Reaktif oksijen tirlerinin seviyelerini kontrol altinda tut-
mak ve verebilecekleri zarari nlemek i¢in viicutta birgok
savunma mekanizmasi vardir (5). Antioksidanlar baska bir
molekiliin oksidasyonunu engelleyerek insan viicudunu
serbest radikallerden ve ROS etkilerinden koruyarak hayati
rol oynarlar (6). Antioksidanlar ilk olarak, metabolik strec-
lerde lretilen serbest radikalleri dengeleme gorevini stle-
nir (7).

Calismamizda serbest oksijen radikallerinin olusumu ve bu
radikallerin organizmada neden oldugu oksidatif hasar in-
celenerek, kapl ve kapl olmayan CPB sistemlerinin antiok-
sidanlar tzerindeki etkileri incelenmistir.

Materyal ve Metod

Calisma ve Kontrol Grubunun Olusturulmasi
Universitemizin Tip Fakiiltesi Etik Kurul izni (16.05.2007 ta-
rihli, 04 nolu oturum, HRU.0.01.00.00.101.5/56 sayili karar)
ve yazili onami alindiktan sonra acik kalp ameliyati olacak
30 hasta (15-75 yas arasi) galismaya alindi. Kendi aralarinda
randomize iki grup olusturuldu. Gruplara; grup | kaph oksi-
jenator, grup Il kaph olmayan oksijenator adi verildi. Anes-
tezi, pompa girisi, kross klemp baslangici, kross klemp bitisi,
pompa bitisi olmak tzere 5 farkli zamanda alinan kan or-
nekleri dahil edildi.

Calisma Kanlarinin Hazirlanmasi

Anestezi, pompa giris, cross- clemp baslangig, cross- clemp
bitis, Pompa bitis olmak tizere 5 farkli zamanda heparinli
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jelsiz tUplere alinan kanlar santrifiij edildi. Plazma kismi
ependorflara konularak -80 °C' de saklandi. Saklanan bu se-
rumlar ¢alisma giiniinde ¢ikarilarak ve oda sicakliginda ¢o-
zalda.

Istatistiksel Analiz

Sonuglar ortalama (ort) + standart sapma (ss) olarak verildi.
istatistiksel analizlerde parametrik olmayan istatistiksel
analizler kullanildi. Birbirinden bagimsiz iki grup arasindaki
farkin karsilastirilmasinda Mann-Whitney testi, li¢ grubun
karsilastiriimasinda Kruskal-Wallis testi kullanildi. Stirekli iki
olgu arasindaki speanmen, korelasyon testi ile incelendi.

Bulgular

Demografik Veriler

Calismamiza Grup | (kapli oksijenatoérler) ve Grup Il (kapsiz
oksijenatorler) kadin ve erkek olmak lizere totalde 30 hasta
katilmistir. Gruplarin cinsiyete gore dagilimi yas ve boy-kilo
indeksi (BMI) ortalamalari tabloda verilmistir (Tablo 1)

Tablo 1. Hastalarinin cinsiyet (x2), yas ve BMI (Ort + SS) De-
giskenler gore dagilimi

Kadin Erkek Yasg BMI

_ (%)12 (%)3 435 248

Grup 1 (n=15) (80.0) (20.0) +16.6 | (5.3)

] (%)7 (%)8 482 26.0

Grupll(n=15) | o) | (s3.0) | (19.4) | (3.9)
Toplam (n=30) (61393) 11 (36.7)

x? =3.589;1,0.064 Ort (sd) =-0.686;1,0.512 0.062,;1,;0.803

Hemoglobin (Hgb), Hemotokrit (Htc) Ve Platelet (PIt) De-
gerlerinin Karsilastirilmasi

Hastalarin grup ve cinsiyet ortalamalarina gore Hgb, Hct ve
Plt degerleri tablolarda verildi. Tabloda gorildigi gibi Hgb,
Hct ve PIt degerleri gruplara ve cinsiyet ortalamasina goére
istatistiksel analizlerinde anlamli fark bulunmadi (p> 0.05)
(Tablo 2, 3 ve 4)

Gruplarin TAOK Seviyelerine Gore Gruplar Arasinda Karsi-
lastiriimasi

Hasta gruplarina gore TAOK 1 ve TAOK 3 degerleri, Tablo
V’ te verilmistir. Tabloda izlendigi gibi, gruplara gére TAOK
1ve TAOK 3 degerleri arasinda istatistiksel analizlerinde an-
lamh farkhlik gérilmemistir (p> 0.05).

Gruplarin TAOK Seviyelerinin Cinsiyete Gore Karsilastiril-
masi

Hasta gruplarinin cinsiyetlerine gére TAOK 1 ve TAOK 3 de-
gerleri tablo VI, VII’ te verilmistir. Tabloda gorildugu gibi,
gruplarin cinsiyete gére TAOK 1 ve TAOK 3 degerleri ara-
sinda anlaml farkhhk saptanmamistir (p> 0.05).

Gruplarin Cross-Clemp Siirelerine Gére Karsilastirilmasi
Gruplara gore cross-clemp degerleri, Tablo VIII’ da gosteril-
mistir. Tablodan da gorildtgi gibi, gruplara gore cross-
clemp degerleri karsilastirildiginda aralarinda anlamh bir
farkhhk bulunmadi (p> 0.05).
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Tablo 2. Gruplara gore hastalarin Hgb, Hct, Plt degerleri (Ort + SS) (p> 0.05)
HGB

Preoperatif intraoperatif Postoperatif

Grup I ((n=15) 12.43+ 1.52 11.09+ 1.67 10.42 + 0.96
Grup Il (n=15) 13.67 +2.18 11.03+2.78 10.43+2.17
HTC
Grup | ((n=15) 37.41 4.06 33.5+4.86 31.1+2.89
Grup Il (n=15) 39.1+5.21 33.18+7.73 31.6+6.04
PLT

Grup | ((n=15) 291.26 £ 106.55 232.23 +£104.19 182.56 +48.59
Grup Il (n=15) 272.66 + 65.64 216.46 + 111.27 193.26 + 101.23

Tablo 3. Tiim hastalarin total Hct, Hgb, PIt degerleri (Ort + SS) (p> 0.05)

Preoperatif intraoperatif Postoperatif
Htc (n=30) 38.25+4.67 33.35+6.35 31.36 £ 4.66
Hgb (n=30) 13.05 +1.95 11.06% 2.25 10.27 £ 1.65
Plt (n=30) 281.96+87.46 224.35+106.22 187.91+78.21

Tablo 4. Cinsiyete gore hastalarin Hgb, Hct, Plt degerleri (Ort £ SS) (p> 0.05)

HGB Preoperatif intraoperatif Postoperatif
Kadin 19+14.4 19+14.3 19+ 17.0
Erkek 11+17.3 11+17.4 11+12.8
HCT

Kadin 19+14.5 19+13.3 19+ 16.8
Erkek 11+17.1 11+19.1 11+13.1
PLT

Kadin 19+16.8 19+15.8 19+ 16.2
Erkek 11+13.0 11+14.8 11+14.2

Tablo 5. Gruplarin TAOK 1 ve TAOK 3 degerleri karsilastirmasi (Ort + SS) (p> 0.05)

TAOK 1 TAOK 1 TAOK 3 TAOK 3
Grup | (n=15) Grup Il (n=15) Grup | (n=15) Grup Il (n=15)
Bypass Oncesi 0.2+0.02 0.2+0.01 1.4+3.06 0.2+0.02
Pompa Giris 0.2 £0.01 0.2 £0.00 0.4£0.12 0.5+0.12
A.Clemp Giris 0.2 £0.01 0.2£0.02 0.5%0.10 0.5+0.20
A.Clemp Cikis 0.2+0.02 0.2+0.02 0.5+0.13 0.5+£0.17
Pompa Cikis 0.2+0.01 0.2+0.01 0.5+0.10 0.5+ 0.17

Tablo 6. Grup I’ in cinsiyete gére TAOK 1 ve TAOK 3 degerlerinin (Ort + SS) (p> 0.05)

K/E TAOK 1 Grup | (K) TAOK 1 Grup | (E) TAOK 3Grup | (K) TAOK 3Grup | (E)
Bypass Oncesi 12+7.4 3+10.3 12+7.0 3+11.6
Pompa Girig 12+7.7 3+9.0 12+7.0 3+11.6
A.Clemp Giris 12+8.1 3+73 12+6.6 3+13.3
A.Clemp Cikis 12+7.0 3+11.8 12+8.0 3+7.6
Pompa Cikis 12+8.5 3+56 12+7.0 3+12.0

Tablo 7. Grup II’ nin cinsiyete gore TAOK 1 ve TAOK 3 degerleri (Ort + SS) (p> 0.05)

K/E TAOK1Grupll (K) TAOK1Grupll(E)  TAOK 3 Grup Il (K) TAOK 3 Grup Il (E)
Bypass Oncesi 7+7.1 8+8.2 7+7.4 8+8.5
Pompa Giris 7+84 8+7.6 7+8.1 8+7.8
A.Clemp Giris 7 +10.0 8+6.2 7+6.2 8+9.5
A.Clemp Cikis 7+9.3 8+6.8 7t6.1 8+9.6
Pompa Cikig 7+7.5 8+8.3 7+7.2 8+8.6
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Tablo 8. Gruplarin cross-clemp degerleri (Ort £ SS)

Gruplar Ortalama + sd
Grup | 37.3+216
Grup Il 40.7 £13.5
Z=-1.059,;0.305

Tartisma

Kalp hastaliklari ginimizde kitlelerde en sik goriilen hasta-
liklar arasinda yer almaktadir (8). Kalp ameliyatlarinda ekst-
rakorporeal dolasimi saglayan kalp ve akcigerin gorevini Ust-
lenen Kalp-Akciger Makinesi'nin (CAM) gelistiriimesinde ¢cok
ileri bir diizeye gelinmistir. Mimkiin oldugu kadar insan fiz-
yolojisine benzetilerek optimum kosullari olusturmak ve sis-
temik komplikasyonlari en aza indirmek icin ¢alismalar siir-
mektedir (9).

Akademik galismalarda CBP akis paterninin hemolize etkisi
lizerine arastirmalarda genellikle serbest hemoglobin 6l-
¢limlerine dayanmaktadir. Ekim ve ark.'nin yaptigi calismada
postopreatif kanama nedeninin sadece KPB siiresi degil, yi-
zey alaninin kiiglik olmasi, yashlik, kronik bébrek hastaliklari,
internal mammarial arter (IMA) grefti kullaniimasi ve distal
anastamoz sayisinin arttigi durumlarda ameliyat sonrasi dre-
naj oldugu analiz edilmistir. Ayrica resternotomi yapilan has-
talara uygulanan anormal pihtilagsma testlerinin bir diger ne-
deni de ameliyat 6ncesi donemde aspirin ve antikoagilan
kullanimina devam edilmesidir. KPB sliresinin uzun olmasi
beklenen durumlarda perfiizyon devrelerinin se¢ciminde al-
biimin kapli devrelerin kullanilmasinin postoperatif drenaja
olumlu etki edecegi bildirilmistir (10).

Yapilan bir ¢alismada serbest Hgb diizeyi olduk¢a anlamli
artmis, fakat degerleri gruplar arasinda benzerdir (11). Ser-
best Hgb diizeylerindeki artis; KAM’ in olusturdugu basing,
intraoperatif verilen sivilara bagh hemodillsyon ve hipoter-
minin sebebiyet verdigi eritrosit frajilite artisi ile hemolizden
kaynaklandigini gostermistir (12).

Kim ve arkadaglari, KPB‘ da hematolojik parametrelerden
Hgb, Hct ve Plt degerlerine bakmislar ve bu degerlerin dis-
tugina fakat bu sonuglarin anlamh olmadigini bulmuslardir
(23).

Alkan ve ark. CPB sirasinda olusturduklari her iki grupta da
Hct ve PIt degerlerinin distigiini gosterdiler (14,15).
Calismamizda hematolojik parametreler agisindan degerlen-
dirdigimiz her iki grupta da hematokrit ve hemoglobin de-
gerlerinin distigu, PLT degerlerinde degisiklik olmadigi go-
raldd. Ancak anlamli bir sonug bulunmadi. CPB'de hemolizi
onlemek icin yapilan hemodilasyon sonucunda hematokrit
ve hemoglobin degerleri diismektedir. Yapilan arastirma-
larda KPB' ta hematokrit degerleri ve hemodiliisyonel etki ile
perioperatif morbidite ve mortalite arasinda dogrudan iligki
gorilmustir (16,17). Hemodillisyon etkisi sonucunda do-
kuya Oz2dagiliminda azalma olmaktadir (18).

Asiri inflamatuar yanit, hemoliz, trombosit disfonksiyonu ve
tromboliz, tiketim koagllopatisi EKD' nin tabiati geregidir
(19). Oksijenatoriin ylzey alani giderek azalsa da, yine de ya-
banci cisim reaksiyonundan énemli 6l¢tide sorumludur. Ay-

Kardiopulmoner Sistemlerde Oksijenatérlerin Etkileri

rica, standart kalp ameliyatlarinda kullanilan gercek memb-
ran tasimayan oksijenatorlerde dogrudan kan hava temasi
hemolizi 6nemli 6l¢lide artirmaktadir (20).

CPB sistemleri, biyouyumluluklarini iyilestirmek ve kan-doku
etkilesimlerinin olumsuz etkilerini azaltmak icin cesitli bile-
sikler kullanilarak kaplanir. Heparin kapli devreler biyou-
yumlulugu iyi olan Urtinlerden biridir (21,22).

Heparin kaph sistemler, muhtemelen CPB sirasinda kan-ma-
teryal etkilesimini en aza indirerek akut ve ge¢ inflamatuar
yaniti baskilar (23). Heparin kaplamalar KPB igin yararli olsa
da bazi sakincalari vardir. Heparin kaplama, 6zellikle iyonik
bag tipi, uzun sireli kullanim sirasinda kan dolasimina gire-
bilir (24) ve belirli biyolojik riskler tasir.

KPB fizyolojik degilidr. Ozellikle asiri uyarilmis enflamatuvar
cevap kanin degdigi yabanci ylzeyle dogrudan bagintilidir.
Diger bir yandan farkli organlarda iskemi-reperfiizyon, cer-
rahi travma, viicut 1sisindaki degisiklikler de bu cevabin art-
masini saglar (25).

En aza indirilmis ekstrakorporeal dolagsim sistemi (MECC),
kalp ve aort ameliyatlari sirasinda kan borularini, kan-hava
temasini ve hazirlama hacmini azaltmak icin tasarlanmistir
(26).

Yapilan galismalarda A ve C grubu gibi heparin kapli sistem-
lerin kullaniminin trombosit, kompleman, kallikrein, fibrono-
litik pihtilasma sistemlerinin ylizeysel aktivasyonunu en aza
indirgeyerek biyouyumlulugu arttirdigini géstermistir (27).
KABG sirasinda oksidatif stresteki sistemik artis iyi belgelen-
mistir (28,29). ilk olarak, KPB altinda kullanilan aralikli klemp
teknigi, ksantin-oksidaz sistemi tarafindan stiperoksit salini-
minin bir sonucu olarak iskemi-reperfiizyonun dogrudan bir
nedenidir (30). Literatiirde, kardiyovaskiiler hastaliklarin pa-
togenezinde yetersiz antioksidan savunma ve oksidatif stres
bildirilmistir (31). Kalp cerrahisinden sonra ortaya gikan bir-
cok komplikasyon, normal kosullar altinda antioksidan tepki
ile dengelenen reaktif oksijen ve reaktif nitrojen tirlerindeki
akut artisa baglanir.

Antioksidan molekiller dogrudan reaktif radikallerle reaksi-
yona girebilir ve bozunabilir. Bdylece daha az aktif, uzun
Omrli ve daha az tehlikeli yeni serbest radikallere donist-
rulebilirler (32).

Cai ve ark.larinin galismasinda oksidatif stres hiperkolestero-
lemi, ateroskleroz, hipertansiyon, diyabet ve kalp yetmezligi
gibi bircok kardiyovaskiler hastaligin patogenezinde rol oy-
namaktadir (33). Onceki calismalar, dncelikle koroner arter
baypas ameliyatlarinda asiri ROS Uretimini ortaya koymustur
(34). Mentese ve ark. ONCABG hastalarinda ROS artisi goz-
lenmistir, oksidatif dengenin bozulmasindaki en dnemli fak-
torin reperfiizyon oldugu bildiriimektedir (35). ONCABG
hastalarinda cerrahi hasar, KPB ve iskemi-reperfiizyon hasari
gibi bircok faktériin oksidatif strese neden oldugu dusinil-
mektedir (36).

Zakkar ve ark. antioksidan ajanlarin ameliyat esnasinda int-
ravendz veya kardiyopleji solisyonunda uygulanmasinin
KPB’ ta ROS patlamasini ve oksidatif stresi azaltabilecegini
belirtmistir. Secenek olarak mini baypas gibi degistirilmis
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devrelerin kullanimi hem oksidatif stresi hem de proinflama-
tuar yanitlari degistirebilir. Yine bu ¢calismada hastalara her-
hangi bir antioksidan takviyesi verilmemesine ragmen kendi
savunma mekanizmalarinin kendiliginden ateslenmesi GSH
dizeylerinde ve CAT aktivitesinde artisi desteklemistir (32).
Miyokardiyal antioksidanlar lipidlerin, DNA’ nin, proteinlerin
ve karbonhidratlarin oksidatif hasarinin inhibisyonunda go6-
rev alirlar (37). Cok sayida calisma, iskemi-reperfiizyon ha-
sari sirasinda kalbi korumak i¢in antioksidanlarin yararh etki-
lerini gostermistir (38).

Yapilan bir calismada ameliyat sonrasi donemde on-pump
grubunda SOD aktivitesinde ve GSH diizeyinde anlamli artig
saptandi. Bu artislarin lipid peroksidasyon olusumunu onle-
mede etkili oldugu diisinilmektedir (39).

Calismamizda kapli oksijenatorler (Grup 1) ve kapli olmayan
oksijenatorler (Grup Il) olarak siniflandirdigimiz gruplarimi-
zin cinsiyet, yaslarin ortalamasi ve boy-kilo indeksi (BMI) kar-
stlagtirilmasi sonucu anlamli bir sonug¢ bulunmadi. Ve yine
gruplarin cinsiyete gére TAOK 1 ve TAOK 3 degerleri karsilas-
tinldiginda anlamli farklilik saptanmamustir (p> 0.05).
Kardiyopulmoner bypass milkemmel olmasa da kalp cerra-
hisinin 6nemli bir par¢asi olmaya devam ediyor. CPB’ ta kul-
lanilan kaplamalar arasinda Hgb, Hct ve Plt ve TAOK deger-
lerinin karsilagtiriimasi bakimindan anlamh bir fark yoktu.
Bununda maliyet anlaminda kurumlara kolaylik saglayaca-
gini diisiinliyoruz. Cesitli ylizey kaplama markalari ve CPB ok-
sijenator tipleri arasinda bir karsilastirma yapilabilirken, kap-
lanmamis devrelerle yapilan bir karsilastirma da farkli bir so-
nuglar verebilir. Ancak bu bizim sinirlamalarimizdan biridir,
¢linkti; pahal oldugu icin ¢ok fazla oksijenator kaplamayi
karsilastirma segenegimiz yoktu. Ameliyat dncesi antikoagu-
lan kullanan hastalar ¢alismaya alinmadigi igin sayisinin ki-
sitl olmasi ise diger bir kisithliktir.

Etik onam: Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul izni
(16.05.2007 tarihli, 04 nolu oturum, HRU.0.01.00.00.101.5/56 sayili
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