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GIRIS

Dunyada ve Uulkemizde tum olum nedenleri arasinda kardiyovaskuler
nedenlere bagh Olumler ilk siradaki yerini korumaktadir. Amerikan Kalp
Birligi'nin (AHA) 2009 verilerine gore Amerika’ da her yil yaklasik 290.000
olum Kkardiyovaskuler hastaliklar nedeniyle olmaktadir'. Kardiyopulmoner
resusitasyon uygulanan hastalarda spontan dolagsim saglandiktan sonra
karsilasilan en dnemli sorun nérolojik tablonun kéti seyretmesi ve buna bagli
prognozun bozulmasi, yasam Kkalitesi ve hayat beklentisinin azalmasidir.
Amerika’da hastane disinda gelisen kardiyak arrestlerde mortalite orani % 65-
95 civarindadir. Hastane disi kardiyak arrest sonrasi sagkalim ve hastaneden
cikma orani %5 iken; eger hasta yogun bakim takibine alinmis ise bu oran
%25-40" a gikmaktadir. Sag kalanlarda norolojik sekelsiz iyilesme orani ise
%10-20 gibi dusitk dl'Jzeerrdedirz. Resusitasyonda hipoterminin bugtiin bu
kadar Uzerinde durulan bir konu olmasinin sebebi resusitasyon sonrasinda
hastalarin nérolojik olarak sekelsiz iyilegsmelerini saglamak, yasam beklentisini
ve hayat kalitesini ylUkseltmeye calismaktir. Clnkl hipotermi; kardiyak arrest
sonrasinda reperfiizyon hasari ile birlikte ortaya c¢ikan bir takim kimyasal
reaksiyonlari énlemede ve serebral metabolik aktivitenin baskilanmasinda
etkin bir ydntem olarak onerilmektedir®. Kardiyopulmoner resusitasyon
uygulandiktan sonra spontan dolasim saglanan, uygun endikasyonu olan
hastalara, norolojik geri donlstn basarili olmasini saglamak igin ilk 4-6 saat
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icinde vicut isisinin 32-34 °C indirildigi ve hedef isiya ulastiktan sonra 12-24
saat (ortalama18 saat) bu dizeyde sabit tutulmasi islemine terapdtik
hipotermi denir®.

Terapétik hipotermi 1940’lardan bu yana uygulanmaktadir. ilk deneyler
dislk sicakliklarda <30°C yapilmistir. Disik sicakliklarda ¢ok sayida yan
etkinin ortaya gikmasiyla beraber ciddi yogun bakim takibi gerektirmektedir.
Merkez 1s1  32°C’nin altina dustigunde kalbin ileti  hdcrelerinin
depolarizasyondaki azalmaya bagli 6lumcul aritmiler ve bradikardiler
gelisebilmektedirz. 1990’larda beyin korumanin farmakolojik ajanlarla
yeterince saglanamamasi kardiyak arrest sonrasi hipotermiyi yeniden
glindeme getirmistir’. 1980 ve 1990 yillari arasinda yapilan hayvan deneyleri
ve kuguk klinik galismalar sonucunda 32-35°C daha az yan etki gorildiugi
saptanmistir®.

Biz bu derlemede glncel bir konu olan terapétik hipotermiyi acilde ve
yogun bakimda kullanim alanlarini son literatir bilgileri 1s1§inda tartismaya
calistik.

NORONAL HASARIN PATOFIZYOLOJiSI

Beyin, vicut agirhginin %2’ sini olusturmasina ragmen kardiyak debinin
%15’ ini ve vicut oksijeninin %20’ sini kullanir. Oksijen tiketimi her 100 gr
beyin dokusu i¢in 3.5 ml/ dk’dir. Oksijen sunumu 2 ml/100 gr/ dk’nin altina
indiginde biling kaybi olur ve néron hasari baglar. Kardiyak arrest sonrasinda
kisa surede aneorobik kosullar hakim olur ve beynin yiksek metabolik ihtiyaci
karsilanamaz. Bdylelikle total sirkilatuvar arrestte beyin fonksiyonlari hizla
bozulur ve ¢ok kisa surede (15 saniye) biling kaybolur. Kardiyak arrestten
sonra geri donlsumstiiz beyin hasari ise 4-6 dakika sonra olusmaya baslar.
Arrest sirasinda baglayan ndronal hasar 72 saat devam eder. Erken nekroz
ve geg¢ apoptotik néron éliumu ile sonuglanir. Kardiyak arrestten sonra olugsan
postresisitasyon hasarinin mekanizmasi 4 baslkta ele alinabilir’. Bunlardan
birincisi olan serebral hipoperfiizyon, kardiyak arreste bagh pompa
yetersizliginden kaynaklanir. Serebral hipoperfiizyon sonucu ATP Uretimindeki
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ciddi azalmaya bagh agir iskemi, membran butinligunin bozulmasina ve
nekroza yol acar®. Vazokonstriksiyon, eritrosit deformabilitesinde azalma,
trombosit agregasyonu, perikapiller 6dem ve anormal kalsiyum akisi
sonucunda da kalici hipoperfiizyon gelisebilirg. ikinci neden reoksijenizasyon
(reperfiizyon) hasaridir. Birgok yandas mekanizmanin rol aldigi apopitoz ve
otofagositoz ge¢ néronal 6lime neden olur. Esas sorumlu olan U¢ basamak
vardir. Bunlarin ilki interlokin (IL), nitrik oksit (NO), reaktif oksijen turleri
(ROS), proteazlarin neden oldugu kan beyin bariyerinin yikilmasidir. ILler
damar permabilitesini artirarak, kan beyin bariyerini yikan toksik
metalloproteinazlari aktive eder. interstisyel sivi kagagi difiizyon mesafesini
arttirir, mikrovaskdler perflizyon bozulur ve oksijen degisimi yetersiz hale
gelir. Gelisen yaygin mikst vazojenik ve sitotoksik beyin 6demi serebral
perfiizyon basincini daha da disurir. ikincisi intranéronal kalsiyum (Ca+2)
artisidir. Membranin yikilmasi ile gelisen Na+/K+ pompasi yetersizligi trans-
membran iyon gradiyenti ve sellliler depolarizasyonu ortadan Kkaldirir.
Fosfolipazlarin aktivasyonu ile olusan lipoliz ile uyarici nérotransmitterler
(arasidonik asit, glutamat) serbestlenerek intranéronal Ca'? artisina neden
olur. Artan Ca*? intraselliiler proteazlar aktifleyerek hiicre iskeletinin hasarini
daha da arttinr ve kalici hipoperfliizyona neden olur. Uglincisi ise
mitokondriyal yikimdir. Mitokondriyal yikim sonucu ATP azalir ve sodyum-
potasyum (Na’-K") pompasi galismaz. intraselliler su ve Na* girisi néronal
membran depolarizasyonuna neden olur. Bdylece bol miktarda glutamat ve N-
metil-D-aspartat gibi diger toksik uyarici aminoasitlerin salinimi artar. Bu olay
intrandronal Ca+zgiri§ini arttinir ve hticre iskeletinin hasarini daha da blyutir.
Mitokondriyal porlardan salinan sitokrom c ve diger apoptotik molekdller
apopitozu ateglers. Diger visseral organlardaki anoksik nedenler hasarin
Uglncu nedenidir. Kardiyak arrest sirasindaki kan stazi hasarin dérdinci ve
en son nedenini olusturur®.
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HIPOTERMININ SiISTEMIK ETKILERI

Kardiyak arrestten sonraki 48 saat icinde hipertermi slreci baslar. Beyin
oksijen tlketimi vicut isisinin her bir derece yukselmesi ile hiicresel metabolik
islemler ve ATP tuketimi arttigindan %8 oraninda artar. Hipotermi ile her bir
derece IsI azalmasinda ise serebral oksijen tuketimi %6-7 oraninda
azalmaktadir. Hipotermi iskemik bdlgelere oksijen sunumunu saglar ve
intrakraniyal basinci iskemi-reperfiizyona bagli iyon dengesizligini iyilestirerek
ve membran stabilizan etkisi sayesinde hicre i¢ci su ve iyon girigini
engelleyerek azaltir®, Deneysel calismalarda yiksek enerijili fosfat depolarinin
korunmasi, serebral metabolizmanin azalmasi ve glutamatin ekstra hicresel
konsantrasyonunun azalmasinda da rol oynadigi gosterilmistir. Ayrica iskemi
ve reperflizyon hasari sirasinda uyarici aminoasitlerin dizeyini ve laktat
konsantrasyonlarini azaltir. Bu sayede serbest radikal Uretimi dismekte ve
apopitozun siddeti azalmaktadir. Ayrica ge¢ hasara neden olan inflamatuvar
mekanizmalar baskilanmaktadir® ® .

Hipoterminin metabolizma Uzerindeki etkilerine bakildiinda metabolizma
hizini yavaglattigi, azalmig oksijen sunumuna ve azalmis karbondioksit
Uretimine neden oldugu goérilmektedir. Ancak yad metabolizmasi (izerine
pozitif yonde etki ettigi, artmis gliserol, serbest yag asiti ve ketonik asit
dizeylerine sebep oldugu bu sayede metabolik asidozu tetikleyebildigi
bilinmektedir. Endokrin sistemdeki etkilerinde artmis kortizol, adrenalin,
noradrenalin dizeylerine azalmig insulin duyarlihdi ve insulin sentezine neden
olmaktadir. Sonu¢ olarak hiperglisemi gelismekte ve gelisen hiperglisemi
ndronal hasari siddetlendirebilmektedir. Kardiyovaskiler sistem tzerinde kalp
atim sayisini azaltip, sistemik vaskiler rezistansi arttirarak etki gosterir. Ek
olarak tedavi edici hipotermi atim hacmi ve ortalama arter basincinin
surdirilmesini saglar. Vicut 1sisi 33°C ‘nin altina indiginde elektrokardiyografi
(EKG) degisikliklerine; PR ve QT slresinde uzama QRS’ de genislemeye,
32°C ‘nin altinda ise aritmilere neden olabilmektedir. Solunum sistemi lizerine
etkileri arasinda dakika ventilasyonunun azalmasi ve PaCOjnin normal
sinirlar igerisinde kalmasi sayilabilir. Asit baz dengesi bozulabilir, bazi
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olgularda pH’nin dizeltimesinde CO, ilave edilmesi, serebral infarkt hacmini
ve ddemi azaltabilir. Dilrez ve idrar miktar1 baslangigta artar, sonra hedef
Istya ulasinca stabil hale gelir. Ancak tubdler disfonksiyon gelisirse elektrolit
kaybi ve sivi-elektrolit dengesizligi gelisebilir. Hipotermi barsak fonksiyonlarini
ve intestinal motiliteyi yavaglatarak ileusa neden olabilir. Ayrica artmig
karaciger enzim dlzeyleri ve pankreatitte gorllebilir. Uzamig terapdtik
hipotermide I6kositlerin sayisi ve fonksiyonu azalir, bu nedenle sepsis
Ozellikle de pndmoni ve yara yeri enfeksiyonlari sik gorilir. Sepsise yatkinhgi
noétrofil ve makrofaj fonksiyon bozuklugu ve proinflamatuvar mediyator
saliniminin  baskilanmasi da arttirmaktadir. Trombositlerin  sayr ve
fonksiyonunun azalmasi ise, hemoraji riskinin artmasina ve pihtilasma

zamaninin uzamasina neden olur™'".

HIPOTERMIK RESUSITASYONDA HASTA SEGIMI

AHA, hastane disi arrest olgularinda, hasta olay yerinden alindiginda kalp
ritmi  ventrikiiler fibrilasyon veya ventrikiler tasikardi ise ve yapilan
resusitasyon sonrasinda hasta spontan dolagsimina dénuyor ise hastayi 32-34
°C vicut 1sisina sodutarak, 12-24 saat boyunca bu viicut Isisinda tutmayi
2005 yilindan bu yana énermektedir'.

2002 yilinda terapdtik hipotermi ile ilgili yapilan iki dnemli calismayla
beraber terapétik hipotermi uygulanabilecek ve uygulanamayacak hasta
kriterleri  belirlendi'®™ (Tablo ). Terapétik hipotermi  uygulanabilecek
hastalarin 18-75 yas arasi bireylerden olugsmasi, kardiyopulmoner
resusitasyona (KPR) kollaps gelistikten sonra 5-15 dk iginde baslanmasi,
KPR’ nun 60 dakikadan kisa slirmesi, spontan dolagim saglandiktan sonra
normal sinls ritmine dénmesi, ortalama arter basincinin (OAB)> 60 mmHg
ve/veya sistolik arter basincinin (SAB)> 90 mmHg olmasi, gézlerin spontan
kapali Glasgow koma skalasinin (GKS) 8 ve altinda olmasi gerekmektedir. Bu
kati kriterler g6z 6nlne alindiginda vakalarin yalnizca %10 ‘una bu yéntem
uygulanabilinmistir. Hastanin 18 yasinin altinda olmasi, gebe olmasi, OAB<
60 mmHg ve/veya SAB< 90 mmHg olmasi, koagulapatisinin (varfarin tedavisi
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goriyor olmasi) veya trombositopenisinin olmasi, kardiyak arrest sonrasi
hastanin hipotermik olmasi (viicut 1sisinin <30°C), komayi agiklayacak
kardiyak arrest disinda bir durum olmasi (ilag asiri dozu, kafa travmasi, inme,
status epileptikus), terminal dénemde hastalik olmasi, hastada kontrolsiz
aritmiler gorilmesi terapdétik hipotermi uygulanmasi igin kontrendikasyondur.
18 yasin altindaki élumlerin daha ¢ok solunumsal nedenlere bagli olmasi bu
bireylerin uygulama disinda birakimasina neden olmustur. Kardiyak
nedenlere bagli 6lum kanitlanarak, 18 yasin altindaki bireylerde yapilan
sadece bir tane sonuglari yetersiz retrospektif calisma bulunmaktadir’®. Bu
konuda daha c¢ok calismaya ihtiya¢c bulunmaktadir. Ancak 2006 yilinda
pediatrik hastalar igcin yayinlanan uluslararasi resusitasyon klavuzunda
kardiyak arrest olup resusitasyona yanit veren pediyatrik hastalara 12- 24
saat terapotik hipotermi uygulanmasi 6neri|mi§tir16. Gebe hastalar iginde
uygulamayi énerecek yeterince ¢alisma bulunmamaktadir. Sonuglari anne ve
fetls icin iyi olarak bildirilen bir tek olgu sunumu bulunmaktadir'”.
Hipoterminin kendisinin kanamaya vyatkinligi arttirmasi, trombositopeniye
neden olmasi, ilaglarin klirensini azaltip toksisitesini arttirmasi nedeniyle
(varfarin kullanan hastalar icin) koagllasyonu bozuk hastalarda uygulanmasi
kontrendikedir'®. Ancak ST elevasyonlu miyokard infarktisiinde verilen
trombolitik tedavi bu uygulama digindadir. Terapdtik hipotermi ile sogutulan
hastaya trombolitik tedavi veya perkitan koroner girisim yapilabilir. Ayrica ST
elevasyonlu miyokard infarktisiu olgularinda terapdtik hipotermi kapi-balon
suresini  etkilememekte, noérolojik geri dénuslerde benzer gelismeler
gOstermekte ve daha dislk 6lim oranlarina sebep olmaktadir'®. Terapdtik
hipoterminin denendigi, uygulanmasi c¢alisma dizeyinde olan hasta gruplari
da bulunmaktadir. Bunlar; kardiyak yetmezlik, travmatik kardiyak arrest,
postoperatif tasikardi, akut respiratuvar distres sendromu, anoksik beyin
hasari, inme, yenidodanin hipoksik-iskemik ensefalopatisi, kafa travmasi,
hepatik ensefalopati, suda bogulma, bakteriyel menenijit sonucu arrest olmus,
resusite edilmis terap6tik hipotermi uygulama kriterlerini tagiyan hastalardir®.
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Tablo I. Hasta Se¢imi

Terapotik hipotermi uygulanacak hastalar

. 18-75 yas arasi bireyler

. Kardiyak arrest sonrasi normal ritim,

. Spontan dolagim saglandiktan sonra GKS’nin 8 ve altinda olmasi
. CPR’a kollaps gelistikten sonra 5-15 dk iginde baslanmis olmasi
. CPR’In 60 dakikadan kisa stirmesi,

. Ortalama arter basinci >60 mmHg ve/veya sistolik arter basinci >90 mmHg
olmasi

Terapotik hipotermi uygulanmayacak hastalar
. <18 yas,
e  OAB<60mmHg ve/veya SAB<90mmHg olmasi,
. Hamilelik
. Koagtlopati, trombositopeni
. Kontrolsuz aritmiler
. Komayi agiklayacak baska durum (ilag asiri dozu, kafa travmasi, inme, status
epileptikus)
. Terminal hastalik olmasi
. Kardiyak arrest sonrasi vicut isisinin <30 °C olmasi

Terapotik Hipoterminin Denendigi Hastaliklar
. Suda bogulma
e Anoksik beyin hasari
. Kafa travmasi
e  Travmatik kardiyak arrest
e inme
e  Yenidoganin hipoksik-iskemik ensefalopatisi
. Hepatik ensefalopati
. Kardiyak yetmezlik

UYGULAMA YONTEMI

Kardiyak arrest sonrasi normal ritim ile acile getirilen veya acil Unitesinde
resusitasyon yapilarak spontan dolasim saglanan hastalarda uygulamaya
dahiliye, yogun bakim, anesteziyoloji ve reanimasyon ekibi ile birlikte karar
verilir®. Uygulama sirasiyla hazirlanma (preparation), baslatma (induction),
idame (maintenance), yeniden Isitma (rewarming) olmak Uzere dort
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basmaktan olusur. Hazirlanma evresinde o&ncelikle hastanin noérolojik
iyilesmesinin anlasilabilmesi i¢in isleme baslamadan énce bazi parametreler
kaydedilir. Bunlar glasgow koma skalasi, pupil 1sik refleksi, kornea refleksi,
yuz hareketleri, gdéz hareketleri, d6ksirik ve 6girme refleksi, agri uyarana
motor yan|tt|r2°. islem &ncesi akciger grafisi, EKG, hemogram, kan iire azotu
(BUN), kreatinin, aspartat transaminaz (AST), alanin Transaminaz (ALT),
laktat dehidrogenaz (LDH), albimin, sodyum, potasyum, magnezyum, fosfor,
kalsiyum, serbest T3, serbest T4, tiroid stimilan hormon (TSH), amilaz, lipaz,
kreatinin kinaz (CK), CK-MB, troponin T, laktat, arteriyel kan gazi, aktive
parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), protrombin zamani (PTZ), 50 yasin
altindaki kadin hastalarda B-HCG bakilir. islem éncesi kan kiltiri alinir.
Arteriyel ve santral vendz damar yolu yerlestirilir. Hastanin mekanik
ventilasyonunu kolaylastirmak amagli sedatize edilip analjezi uygulanir.
Sedasyon ve analjezi i¢in siklikla; lorazepam, midazolam, propofol, fentanil ve
morfin kullanilir. Titremeleri 6nlemek ve paralizi saglamak icinse vekuronyum
ve pankuronyum kullanilir. Hasta monitorize edilir. Surekli tansiyon arteriyel,
nabiz, oksijen saturasyonu ve elektroensefalografi (EEG) ile beynin elektriksel
aktivitesinin takibi yapilir. Takilan foley sonda ile idrar ¢ikisinin takibi yapilir.
Saatlik ditrezin 0,5 mi/kg olmasi hedeflenir. Vicudun cesitli bdlgelerine
konulabilecek 1s1 probu ile surekli vicut isisi takibi yapilir. Bunun igin altin
standart pulmoner artere konulacak kateterdir ancak invaziv bir yontemdir.
Ozefagial prob pulmoner kateterdeki viicut 1sisina, timpanik prob ise serebral
vucut I1sisina en yakin degeri verir. Ayrica nazofarinksten, mesaneden ve
rektumdan da siirekli viicut 1sisi takibi yapilabili’'. Hastaya terapétik
hipotermi uygulamasina karar verildikten sonra kateter takilip intravaskiler
sogutma baglayana kadar eksternal sogutma yapilir. Eksternal sogutma buz
jel paketlerinin bas, boyun, aksilla ve kasiklara yerlestiriimesi veya sogutucu
battaniyelerin gdévde ve kalgalarin altina ve Ustline yayilmasi ile uygulanir.
internal (endovaskiiler) sogutma yénteminde ise femoral veya juguler venden
Ozel balonlu bir kateter takilarak, kateterdeki balonlardan &6zel bir cihaz ile
surekli soguk suyun pompa yontemi ile dolasip, dolasimdaki kanin
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sogutularak viicut 1sisinin disiriilmesi amaglanir. Invazif bir ydntemdir.
Surekli ve stabil olarak hipotermiyi saglayacak olan cihazin ayarlari dizenlenir
ve igleme baslanir. Yapilan uygulamada ilk 4-6 saat iginde viicut isisi 32-34 °
C indirilir*. Bir diger yontem soguk sivi inflizyonudur. +4 °C’de 30 ml/kg ringer
laktat veya serum fizyolojik bolus olarak verilir. Daha sonra hedef isiya
ulasana kadar (33,5 °C) her 10'dk da 500 ml daha yikleme yapllir. 6 saatte
vucut Isisi 32-34 °C’ye tercihen 33,5 °C’ ye cekilir. Hasta surekli monitorize
oldugundan olasi bir hipervolemi durumunda sivi inflizyonu derhal kesilir®.
Bernard ve arkadaglarinin 22 komatdz hastada uyguladigi bu soguk sivi
inflizyonu yéntemi ile vicut 1sisi 30 dk ‘da 35.5 °C’ den 33.8 °C’ ye g¢ekilmis
ve bu uygulama ile iyi sonuglar alinmig, hizli sogutmaya baglh bir yan etkiye
rastlanmam|§t|r23. Hastalarin titremeleri, kompartmanlar arasi sivi gegcisi, sivi
elektrolit dengesizlikleri 33.5 °C’de en az oldugu i¢in vicut Isisi bu seviyede
tutulmaya c¢alisihr. 30 °C’nin altinda aritmi riski artar®®. Hastalar yogun bakim
takibine alinir. Hastalara gastrik koruma, derin ven trombozu proflaksisi
yapilir. idame sivi tedavisi verilir. Kan sekeri takibi ve EEG takibi (ndbet
kontroll) yapilir. Hastalar sedatize ve kirarize olduklarindan nébet esnasinda
tonik klonik kasilmalar goérilmeyebilir. Ancak EEG sayesinde beynin
elektriksel aktivitesi takip edilebilir her hangi bir ndbetin neden olacagi
norolojik hasar onlenebilir'®. Profilaktik antibiyotik uygulamasi hakkinda ise
kesin bir karar yoktur. Ancak hipoterminin immun yaniti baskiladigi, 16kosit
sayisini azaltarak enfeksiyona yatkinhgi arttirdigi bilinmektedir. Ayrica
ventilator iligkili pnémoni, kateter yeri ile iligkili enfeksiyonlar bunun yaninda
immobilizasyona ve periferal vazokonstriksiiyona baglh dekubit Ulserleri ve
eksternal sogutmanin epidermiste yarattigi hasar ile artmis bir cilt enfeksiyonu
riskide mevcuttur®. Hastalarda ortalama arteriyel basinci 65-100 mmHg.
santral vendz basing 8-12 mmHg, ortalama idrar ¢ikisi 0.5 mL/kg/h dizeyinde
tutulmaya calisihir®. End tidal CO, takibi yapilir. Mesaneden isiya duyarli
sonda (rektal, 6zefagial, pulmoner arter (altin standart) veya timpanik prob) ile
surekli vicut 1sisi1 (32-34 °C) monitdrize edilir. Ayrica 6 saat ara ile arteriyel
kan gazi, glukoz, sodyum(Na), potasyum(K), kalsiyum(Ca), fosfor,
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magnezyum(Mg) ve trombosit de@erleri; 8 saat ara ile APTT, PTZ, INR ve 12.
saatte bir hemogram degerlerine ve kan kultlrine bakilir*. Hedef Islya
ulasildiktan ortalama 18 saat (12-24 saat) sonra Isitma islemine baglanir.
Isitma islemi indiksiyon fazinin tersine yavas yapilan bir islemdir. Cihaz
yardimi ile saatlik 1sitma derecesi <0.5° C olacak sekilde ortalama 6 saatte
yapilir. Bu yavas i1sitma islemi hemodinamide, metabolizmada ve elektrolit
degerlerinde olusabilecek dengesizlikleri 6nlemektedir’®®. Hasta isitilirken
paralizisi devam ederse vicut isisi 35.5 - 36.5 °C arasinda tutulmalidir.
Kardiyak arrest sonrasindaki ilk 72 saatte 37,5 °C’nin Ustindeki vicut isisi
norolojik hasari arttirdigindan bundan kaginmak gerekir. Bu nedenle yeniden
Isitma doéneminde olusabilecek hipertermide sogutma battaniyeleri ve
asetaminofen gibi antipiretikler kullanilabilir. Ayrica yeniden isitma isleminde
olabilecek titremeye karsi da, isitma battaniyeleri ve meperidin, fentanil,
morfin ~ veya benzodiazepinler kullanilabilir®’. Terapotik  hipotermi
sonlandirildiktan sonra hastanin difizyon agirlikh (DWI) sekansli kranyal
mantetik rezonansi goérintulenir. Yirmi dort, kirk sekiz ve yetmis ikinci saatte
kardiyak arrest sonrasi hipotermi uygulamasinda belirlenen laboratuvar
degerleri gonderilir. Norolojik hasar kardiyak arrestten sonra yetmis iki saat
devam ettiginden en az Ug¢ gun takibi gerekir4.

KOMPLIKASYONLAR

Terapotik hipotermi dolagim sisteminde, solunum sisteminde, koagulasyon
sisteminde, ilaglarin metabolizmasi Uzerinde ve daha baska birgok sistem
Uzerinde c¢ok sayida fizyolojik dedisikliklere neden olmaktadir (Tablo II).
Basarili bir hipotermi uygulamasi igin bu fizyolojik degisiklikleri bilmek ve
patofizyolojik degisikliklerin farkinda olmak gerekir. Ornegin hipotermi,
azalmis kardiyak atim hacmine, Ilimli bir asidoza, artmig amilaz ve laktat
dlzeylerine neden olur. Bunlar fizyolojik dedisikliklerdir ve tedavi
gerektirmezler. Ancak titreme gibi fizyolojik bir degisiklik hastada oksijen
tiketimini arttirdigindan ve hastanin konforunu azalttigindan sedatifler ve
analjeziklerle tedavi gerektirir. Hastalarda gorilen bu patofizyolojik durumlar
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kisinin yasina, altta yatan ve / veya eslik eden hastaligina ve kullandigi
ilaglara gore degdiskenlik géstermektedir”.

Tablo Il. Terapoétik hipotermiye bagl gelisen komplikasyonlar

Kardiyovaskiiler
. Aritmi (Bradikardi, uzamis QT, PR, QRS intervali)
. Artmis kan basinci ve santral venéz basing
. Azalmis kalp atimi ve kardiyak atim hacmi
Metabolik ve Endokrin
. Metabolizmada yavaglama
. Hipokalemi
. Yeniden 1sitmada hiperkalemi
. Hiperglisemi
. Hipofosfatemi
. Hipomagnesemi
. Insiilin sekresyonunda azalma
. Insiilin rezistansinda artma
. Kortizol, adrenalin, noradrenalin diizeyinde artma
. O, sunumunda ve CO, Uretiminde azalma
. Titreme
Norolojik
. Konfiizyon, letarji, koma
Renal
. Hipovolemi ile beraber soguk dilirez
. Azalmis GFR
. Bozulmus tubiler fonksiyon
. Akut bobrek yetmezligi
Koagiilasyon
. Trombositopeni
. PTZ, aPTT uzama
. Pihtilagma kaskatinda problem
. Kateter iligkili tromboz
Gastrointestinal

. Intestinal motilitede yavaslama, ileus
. Artmis KCFT, amilaz, laktat
Enfeksiyon

. Aspirasyon pnémonisi
. Ventilator iligkili pnémoni
. Kateter yeri enfeksiyonu
. Cilt enfeksiyonu
. Dekiibit Glseri
Laboratuvar Anormallikleri
. Kan gazi bozukluklari (metabolik asidoz)
. Lokopeni
. llaglarin klirensinde azalma
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Hipoterminin  kardiyovaskuler sistem (Uzerine yaptigi degisikliklere
bakildiginda aritmi riskini arttirdigi gérilmektedir. Hipotermi PR, QRS ve QT
surelerinde uzamaya ayrica bradikardiye sebep olmaktadir. Periferik
vazokonstriksiyona bagli artmis kan basinci ve santral vendz basing ile
azalmis kalp atimi ve kardiyak atim hacmi ile iligkilidir. Ayrica, I1sinma
sirasinda vazodilatasyon geligip sivi gereksinimi artabilmekte inotrop ya da
vazokonstriktor kullanimi gerekebilmektedirs. Ventrikuler tagikardi, ventrikiler
fibrilasyon gibi Olimcul aritmiler ve atriyal fibrilasyon 30 °C’ nin altinda
gérillmektedi®®.

Hipotermi metabolizma ve bdbrekler (zerinde de patofizyolojik
degisikliklere neden olabilmektedir. indiiksiyon fazinda fazla miktarda soguk
diurezi olmakta ve hipovolemi goérulmektedir. Uygun i1siya ulasildidinda idrar
¢ikisi normale dénmektedir. Ancak soguk dilrezine bagl bozulan tibduler
fonksiyon ve hipovolemi akut bdbrek yetmezligine sebep olabilmektedir.
Elektrolit bozukluklarindan hipokalemi, hiperglisemi, hipofosfatemi ve
hipomagnezemi gorilebilmektedir. Bunlar nérolojik hasarlanmayi ve aritmi
gelisme riskini arttirmaktadir. Yeniden 1sitma déneminde gelisen hipovolemi
ve hiperkalemi yavas isitma ile onlenebilir®. Ayrica verilen 2-3 gr MgSO,
aritmi riskini ve titremeyi azaltmakla beraber yeniden Isitmada gelisen
vazodilatasyonu dnler ve ndrolojik hasarlanmayi azaltir®®. Hiperglisemi inslin
sekresyonunda ve insilin duyarliiginda azalmaya bagli gelisir ve norolojik
hasari arttirir. Kan glukoz dizeyi 80-110 mg/dl arasinda tutuldugunda
hipoglisemi ataklarinin ve bu nedenle nérolojik hasarin da arttigi fark edilmis.
Mortalitenin azaldidi uygun kan glukoz duzeyi 145-180 mg/ dL olarak
belirlenmis ve kan glukoz diizeyi bu seviyelerde tutulmaya gaI|§|Im|§t|r3°.
Terapdtik hipoterminin sogutma evresinde gelisen hipokaleminin duzeltiimesi,
Isinma ddneminde gelisecek hiperkalemiyi derinlestireceginden elektrolit
dizeyi yakindan izlenmelidir®.

Hipotermi 1hmh bir kanama diatezine, trombosit fonksiyonunda ve
sayisinda azalmaya, kanama zamaninda artmaya, pihtilasma enzimleri ile
plazminojen aktivatér inhibitorlerinin kinetiginde ve pihtilagsma kaskatinin
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basamaklarinda bozulmalara neden olmaktadir. APTT ve PTZ sirelerindeki
uzama enzimatik reaksiyonlardaki yavaglama ve pihtilasma kaskatinda
meydana gelen bozulmalara bagli olmaktadir'®. Merkezi 1si 30°C’ nin
Ustlinde kaldigi surece belirgin kanama komplikasyonu nadir gérUImektedirS.
Tum bu kanamaya yatkinliga ragmen trombolitik tedavi ile perkitan koroner
girisimin glvenli oldugu bircok calisma ile gésterilmigtir19. Bu kanamaya
yatkinhk terapétik hipoterminin travmatik beyin hasarlarinda ve travma
hastalarinda uygulanmasi igin bir engel gibi gérinmektedir. Ancak yapilan
¢alismalar sonucunda travmatik beyin hasarinda, subaraknoid kanamalarda,
inmede, anoksik beyin hasarinda hipoterminin intrakraniyal kanamayi
arttirdigina  dair veri saptanmamistir ve bu hayvan deneyleri ile
desteklenmistir’’. Travma hastalarinda ise aktif kanamasi olmayan,
hemodinamik olarak stabil ve terapétik hipotermi hastasi olma kriterlerini
taslyan hastalara uygulanabildigi sdylenmektedir'.

Hipotermi inflamatuvar yanitta, immun fonksiyonlarda baskilamaya neden
oldugundan enfeksiyona yatkinhgi arttirmaktadir'®. Ayrica I6kosit sayisini
azaltip, l6kositlerin fagositozunu ve kemotaktik migrasyonunu &nleyerek
enfeksiyonlarin gelisimine katkida bulunmaktadir. insiilin rezistansina ve
sekresyon azligina bagli gelisen hiperglisemide enfeksiyon sikhigini
arttirmaktadir®. Tim hipotermik post kardiyak arrest hastalarin % 50’ sinde
pndémoni ve sepsis gorllmektedir. Pnédmoniler gogunlukla aspirasyonla veya
ventilatorlerle iligkilendirilmistir. Proflaktik antibiyotik uygulamasi bu yilksek
siklik nedeniyle onerilmektedir'®. Hastalarin immobilizasyonu ve derideki
periferik vazokonstriksiyon yara yeri enfeksiyonlarina neden olmaktadir.
Ayrica eksternal sogutma uygulanan bolgelerde cilt butinligid bozulup doku
nekrozu gér[]lebilmektedirzs. internal sogutma yénteminde ise kullanilan
kateterlerle iliskili enfeksiyonlar ve tromboemboliler gijrijlebilmektedir33.

Hipotermi karaciger fonksiyonlarini etkiliyerek 6zellikle sitokrom P450
enzimlerinin aktivitesini azaltir. Bu sayede ilaglarin farmakokinetigini etkiler.
Bdylece ilaglarin distriblsyon volimu, metabolizmasi, klerensi degistiginden

birikim ve toksisite artar® '®.
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Hipotermik hastalarda en sik gorilen asit-baz bozuklugu metabolik
asidozdur. Bu genellikle tedavi gerektirmeyen ilimh bir asidozdur. Asidoz
artan gliserol, ketonik asit, laktat ve serbest yag asitlerine bagl gelisir. Ancak
kan gazi cihazlari 37 °C’ lik vicut isisini baz alarak o6lgim yaptigindan
hipotermik hastalar i¢cin bunun hesaplanmasi gerekecektir. Vicut i1sisindaki
her 1 °C’ lik digme icin PO, ye 5 mmHg, PCO,‘ ye 2 mmHg eklenir, pH’ dan
0.012 birim ¢ikarilr'™**.

SONUGC

Kardiyak arrest sonrasinda secilmis hastalarda erken dénemde baglatilan
terapdtik hipoterminin  reperfizyon hasari ile ortaya ¢ikan kimyasal
reaksiyonlari 6nledigi ve norolojik iyilesmeye katkida bulundugu hasarin
ilerlemesini  durdurabilecedi kabul ediimektedir. Onemli olan hastanin
resusitasyona yanit verdikten sonra olabildigince erken sogdutulmaya
baslanmasi ve uygun isida tutulabilmesidir. Uygun isida tutulurken hastanin
siki bir yogun bakim takibine ve deneyimli bir ekibe ihtiyaci bulunmaktadir.
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