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SIMGE VE KISALTMALAR

: Amerikan Diyabet Birligi

: Akut Koroner Sendromu

: Aglik Plazma Glukozu

: Beyin Natritiretik Peptidi

: Diyabetes Mellitus

: Deoksiriboniikleik Asit

: Ejeksiyon Fraksiyonu

: Glikohemoglobin

: Glukoz Insiilin Potasyum

: Hemoglobin Alc

: Hiperlipidemi

: Hipertansiyon

: Bozulmus Ac¢lik Glukozu

: Bozulmus Glukoz Toleransi

: Koroner Anjiyografi

: Koroner Arter Bypass Cerrahisi
: Kardiyovaskiiler Hastalik

: Sol Anterior Desandan Arter

: Sol Internal Mamaryan Arter

: Sol Ana Koroner Arter

: Sol Ventrikiil End Diyastolik Basing
: Miyokard Infarktiisii

: Maturity Onset Diyabetes of The Young



NT-proBNP : N terminal Prohormone of Brain Natriuretic Peptide

NYHA : New York Heart Association

OGTT : Oral Glukoz Tolerans Testi

PAH : Periferik Arter Hastalig1

PG : Tokluk Glukozu

Pro-BNP : Prohormone of Brain Natriuretic Peptide
SAP : Sistolik Arter Basinci

USAP : Unstabil Anjina Pektoris

WHO : Diinya Saglik Orgiitii

YBU : Yogun Bakim Unitesi



GIRIS VE AMAC

Koroner Arter Bypass Cerrahisi (KABG) iskemik kalp hastaligmin tedavisinde altin
standarttir ve giliniimiizde en sik uygulanan operasyonlardan biridir. Kalp cerrahisi gecirecek
hastalarin yaslarinin artmasi ile beraber komorbid hastaliklarin da sayist artig gostermektedir
(1). KABG operasyonunun ABD’deki mortalite oram1 %2,7 ve kalp cerrahisinin 30 giinliik
ortalama mortalite oram1 %3,2’dir (1). KABG operasyonunun en sik goriilen komplikasyonlar1
Oliim, miyokard infarktiisii (MI), inme, enfeksiyonlar, uzamis mekanik ventilatér destegi ve
bobrek yetmezligidir (2). Komplikasyon riskinin artmis oldugu bu tarz hastalarin operasyon
oncesi belirlenmesi 6nemlidir. Boylece hasta i¢cin operasyon Oncesi hazirlik yapilabilir ve
hastaya operasyon riski agisindan bilgi verilebilir.

Diyabetes Mellitus, tiim diinyadaki en Onemli saglik problemlerinden birisidir.
Diyabetik hastalardaki mortalite ve morbiditenin ¢ogundan uzun dénem icerisinde gelisen
mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlar sorumludur. Bu komplikasyonlarin gelismesinin ve
ilerlemesinin Onlenmesi de glisemik kontrolle direkt iligkilidir. Hemoglobin A;. (HbA,.) ;
diger ismiyle glikozillenmis hemoglobin, seker hastaliginda tedavinin etkinligini 6l¢mek,
kimi zaman da seker hastaligi tanis1 koymak i¢in kullanilan bir kan tahlilidir. Diyabetes
Mellitus tedavisinde gecmis iki-lic aya ait kan sekeri profili hakkinda bilgi vermesi sebebiyle
son yillarda kullaniminda artis goriilmektedir (3). Yiksek HbA,. seviyesine sahip olan
hastalarda kalp cerrahisi ve perkiitan koroner girisimler sonrasinda yan etkilerin yiiksek
oldugunu gosteren caligmalar mevcuttur (4). Bazi ¢alismalar HbA,.’yi kardiyovaskiiler
olaylar i¢in ve ateroskleroz gelisimi i¢cin bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul etmektedirler.

N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide (NT-proBNP) kalp

yetmezligi tanis1 konulmasma ve siddet derecesinin belirlenmesine yardimci olan bir kan
1



tahlilidir. PreproBNP kalp yetmezliginde gerilmis miyokardiyuma yanit olarak
ventrikiillerden salinmaktadir (5). Daha sonra 132 aminoasit igeren prepro-BNP 108
aminoasit iceren proBNP’ye doniisiir. ProBNP proteoliz ile aktif BNP’ye ve 76 aminoasit
iceren inaktif N-terminal proBNP’ye ayrisir. BNP ve NT-proBNP ventrikiillerin geriliminde
artiy ve c¢esitli norohormonal faktorlerin uyarisiyla miyositlerden ve direkt olarak
perimiyokardiyal bolgedeki fibroblastlardan, koroner siniisler aracilifiyla pulsatil olarak,
dolasima salgilanir. BNP nin yar1 6mrii kisadir NT-proBNP’nin yar1 émrii ise daha uzundur
ve pasif renal atilm ve endoteliyal retikulum sistemi gibi yollarla yavas ve pasif olarak
metabolize olur. Bu peptidler kardiyak hastaliklari tani, prognoz ve etkinligini belirlemede
kullanilabilmektedirler (6). NT-proBNP plasmada BNP’den daha fazla konsantrasyonda
bulunmaktadir, daha stabildir ve bazi yayinlarda daha 1iyi bir biyomarker oldugu
belirtilmektedir.

Literatiirde kalp cerrahisi gecirecek hastalarda HbAlc ve NT-proBNP nin postoperatif
sonuglar iizerine etkilerini arastiran ¢esitli caligmalar mevcuttur. Her iki parametrenin
yiiksekliginin olumsuz postoperatif sonuclar dogurdugu gosterilmektedir (7,8). Fakat her iki
parametrenin beraber calisildigr bir ¢alisma mevcut degildir. Bu calisma izole KABG
operasyonu gecirecek diyabetik hastalarda HbAlc ve NT-proBNP parametrelerinin

postoperatif sonuglar {izerine etkilerinin arastirilmasin1 amaglamaktadir.



GENEL BILGILER

Kanimizdaki alyuvarlar, gorevi oksijen tasimak olan hemoglobin isimli madde
icermektedir. Alyuvarlarda bulunan hemoglobin, kan sekerine maruz kaldiginda
glikozillenme denilen bir reaksiyon gergeklestirir. Glikozillenme reaksiyonu, kandaki seker
molekiillerinin hemoglobinle birleserek yapisal olarak farkli bir yapiya doniismesidir.

Hemoglobin Aj, testi de glikozillenme oranini dlgmeye yarayan bir kan tahlilidir.
Tahlil yaptrmadan onceki aylarda kan sekeri degerlerinin yliksek seyretmesi, hemoglobin
molekiillerinin glikozillenme oranmi da artirarak hemoglobin A seviyesini arttirir.

Ortalama alyuvar 6mrii 120 giin oldugundan hemoglobin A, degerleri, tahlil i¢in kan
verilmesinden bir ay oncesinden baglayarak geriye dogru iki-ii¢ aylik donemdeki kan sekeri
degerlerinin nasil seyrettigine iliskin bilgi verir. Normal hemoglobin A;. degeri %3 ile %6
araligindadir. Bugiinkii veriler 15181nda Diyabetes Mellitus tedavisinde giivenli kabul edilen
hedef hemoglobin A; degerinin %6,5 ve altinda olmasidir (4).

Hemoglobin A, testinin yiilksek ¢ikmasi Diyabetis Mellitus’un  ¢esitli
komplikasyonlari ile iliskilidir.

N-terminal prohormone of brain natriuretic  peptide (NT-proBNP)  kalp
yetmezligi tanis1 konulmasina ve siddet derecesinini belirlenmesine yardimci olan bir kan
tahlilidir. NT-proBNP ventrikiillerin geriliminde artma ile beraber ve cesitli nérohormonal
faktorlerin uyarmasiyla miyositlerden ve direkt olarak perimiyokardiyal bdlgedeki
fibroblastlardan, koroner siniisler aracilifiyla pulsatil olarak dolagima katilir. BNP nin yar1
omrii kisadir NT-proBNP’nin yar1 omrii ise daha uzundur. NT-proBNP pasif renal atilim ve

endoteliyal retikulum sistemi gibi yollarla yavas ve pasif olarak metabolize olur. NT-proBNP



kardiyak hastaliklarin tani, prognoz ve etkinligini belirlemede kullanilir. NT-proBNP
plazmada BNP’den daha fazla konsantrasyonda ve daha stabil olmasi dolayisiyla daha 1yi bir

biyomarker olarak kabul edilmektedir (9).
TiP 2 DIABETES MELLITUS

Diyabetes Mellitus (DM) insan viicudunda insiilin yoklugu, eksikligi veya periferik
etkisizligi sonucu ortaya c¢ikan, karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasinda bozukluklar
ile seyreden kronik hiperglisemik bir metabolizma hastaligidir.

Epidemiyoloji

DM tiim toplum ve wrklarda goriilen bir hastaliktir. Ozellikle yiiksek refah seviyesine
sahip iilkelerde siklig1 giderek artmaktadir. Ulkemizde de 1999 yilinda yapilan ve Diinya
Saglik Orgiitii ( World Health Organization - WHO) tarafindan desteklenen bir ¢alisma olan
Tiirkiye Diyabet Epidemiyoloji Projesi’inde (TURDEP) 20 yas ve iizeri bireylerde %7,2
oraninda diyabet saptanmistir (10). Son yapilan tahminler, 2000 yili itibariyle diinyada 171
milyon diyabetli hastanin yasadig1 ve bu saymin 2030 yilinda 366 milyon olacagi yoniindedir
(Sekil 1). Gegtigimiz ylizyilin son ¢eyreginde diinyada ve iilkemizde diyabetli sayisinin
artmasi ve onlimiizdeki ¢eyrek yiizyil icin ongoriilen artiglar “diyabet epidemisi” tanisini hakli
kilmaktadir. Bu epidemi hem gelismis iilkeleri hem de gelismekte olan iilkeleri vurmustur
(11). Giderek artan obezite, beslenme aliskanligi, fiziksel inaktivite ve popiilasyondaki yas
ortalamas1 artis1 gibi faktorlerin tamaminin hastaligin insidansindaki bu hizli artisa katkist
vardir. Diyabetli olmayan yasitlarina kiyasla diyabetiklerde kardiyovaskiiler olay riski 2-4 kat
daha yiiksektir. Bir¢ok iilkede diyabet Oliime neden olan hastaliklar arasinda 5. siradadir

(4,12).
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Sekil 1. Gelismis ve gelismekte olan iilkeler ve diinyadaki Tip 2 diyabetlilerin yillara ve

kriterlerinde degisiklik yaparak diyabetle ilgili tani kriterlerini degistirmis ve yeni

yas gruplarina gore tahmini dagilima.

Tani Kriterleri

Amerikan Diyabet Birligi (ADA) 1997, 2004 ve 2011 yillarinda diyabet tani

tanimlamalar getirmistir (12) (Tablo 1).

Tablo 1. DM Tam Kriterleri. ADA 2011 (*)

Asikar DM | izole IFG(**) | izole IGT |IFG +1GT | DM Riski
Yiiksek
APG >126 mg/dl | 100-125 mg/dl | <100 mg/dl | 100-125 | -
(>8 st achikta) g/l
i >200 mg/dl | <140 mg/dl | 140-199 | 140-199 |-
2.stPG
(75 g glukoz) mg/dl mg/dl
Rastgele PG | =200 mg/dl | _ -
+ Diyabet
semptomlari




ALC(¥*%) >%6.5 %15.,7-6,4
(>48 (39-46

mmol/mol) mmol/mol)

(*)Glisemi venoz plazmada glukoz oksidaz yontemi ile *mg/dl’ olarak dl¢iiliir. (**)2006 yili WHO/IDF
Raporunda normal APG kesim noktasmin 110 mg/dl ve IFG 110-125 mg/dl olarak korunmasi benimsenmistir.
(***)Standardize metotlarla dl¢iilmelidir. DM: Diyabetes mellitus, APG: Aglik plazma glukozu, 2.st PG: 2. saat
plazma glukozu, OGTT: Oral glukoz tolerans testi, A1C: Glikozillenmis hemoglobin Alc, IFG: Bozulmus a¢lik
glukozu (impaired fasting glucose), IGT: Bozulmus glukoz toleransi (impaired glucose tolerance), WHO: Diinya
Saglik Orgiitii, IDF: Uluslararas1 Diyabet Federasyonu.

2011 yilinda yaymlanan Diyabet Tan1 Kilavuzunda Diyabet tani kriterlerine HbAlc >
% 6,5 kriteri de eklenmistir. HbAlc degerinin “National Glycohemoglobin Standardization
Program” (NGSP) tarafindan onaylanmis bir laboratuarda ¢alisilmis olmasi gerekliligi ifadesi
eklenmistir (12).

Patofizyoloji

Tip 2 DM toplumda en sik goriilen diyabetes mellitus tipidir (%90-95). Son yillarda
tip 2 DM patogenezi ile ilgili olarak yapilan ¢alismalarin ¢ogu insiilin direnci ve olayda
dokularin (karaciger, kas, yag) rolleri, bozulmus insiilin sekresyonu ve genetik faktorler
iizerine yogunlasmistir (13). Genetik faktorler tip 2 DM olusumunda kuvvetle etkilidir. Tip 2
diyabetli hastalarin 2. derece akrabalarinda hastalik riski, diyabetli olmayanlara gore 5-10 kat
daha yiiksektir. Ancak mekanizma komplekstir ve tam aydinlatilamamistir. Pankreas beta
hiicresi ile kas ve yag dokusu metabolizmasinda yer alan molekiilleri ilgilendiren genler,
diyabetes mellitus olusturabilecek genlerdir (14). Beta hiicresinde monogenetik defektlerle
iligkili diyabet formlar1 arasinda MODY (Maturity Onset Diabetes of The Young) ve
mitokondriyal diyabet yer almaktadir. MODY ; siklikla erken yasta (genellikle 25 yas dncesi)
baslayan orta derecede hiperglisemi ile karakterizedir. Insiilin etkisinde, ya hi¢ bozukluk
yoktur ya da minimal bozukluklar vardwr. Bunun yaninda insiilin sekresyon bozuklugu
mevcuttur. Hastalarda ve diger aile bireylerinde de diyabet Oykiisii vardir. Otoantikorlar
negatiftir (10). Mitokondriyal diyabette DNA nokta mutasyonlar1 gosterilmistir. Bunlarda
insuline bagimli olmayan diyabetes mellitus yaninda; sagirlik, miyopati, tiroid disfonksiyonu,
hiperkalsemi ve biiyiime hormonu eksikligi bulunur (10). Insiilinin etkisindeki genetik
defektlerden kaynaklanan diyabette, insulin reseptorlerindeki mutasyonlarm yaninda

akontozis nigrikans, kadinlarda virilizasyon ve biiyiik kistik overler bulunabilir (10).



Klinik bulgular

Poliiiri, halsizlik, polidipsi, kandida enfeksiyonlari, polifaji, bulanik gorme, kilo kaybi,
vulvovajinit gibi hiperglisemi semptomlar1 mevcuttur. Osmotik dilirez sonucu meydana gelen
dehidratasyon ve hiperosmolarite, susuzluk ve polidipsiye neden olur. Bazen goriilen kandida
vaginiti veya balaniti plazma glukoz yogunlugu diisiiriilmeden antibiyotik tedavisine yanit
vermez. Devamli hiperglisemik olan diyabetik hastalarda halsizlik de yaygin goriilen bir
yakinmadir.

Diyabetes Mellitusun Komplikasyonlan

Komplikasyonlar akut ve kronik olarak iki grupta siniflandirilabilir (Tablo 2).

Tablo 2. Diyabetes Mellitus Komplikasyonlar1

Akut Komplikasyonlar

Kronik Komplikasyonlar

Diyabetik Ketoasidoz
Hiperosmolar Nonketotik Koma
Laktik Asidoz

Hipoglisemi

Makrovaskiiler: Kalp Hastaligi
Periferik Arter Hastaligi
Serebrovaskiiler Hastaliklar
Mikrovaskiiler: Nefropati

Noropati
Retinopati

DIYABETES MELLITUSUN ATEROGENEZDEKI ETKISi

Tip 1 ve tip 2 DM aterogenezinde rol oynayan c¢esitli kardiyovaskiiler risk
faktorlerinin artis1 ve uzamis hiperglisemidir. Hiperglisemi aterogenezin gelismesi ile 1ilgili
olabilecek uzun omiirlii proteinlerin non-enzimatik glikasyonuna sebep olabilir. Lipoprotein
yap1 ve fonksiyonunda diyabete bagli diger ufak degisiklikler de, lipoproteinleri daha

aterojenik hale getirebilir ve diyabete has artmis kardiyovaskiiler riske katkida bulunabilir
(10).
GLIKEPROTEINLER

Uzun donem kan  glukozunun izlenmesinde ve  glisemik  kontroliin
degerlendirilmesinde glikeprotein konsantrasyonlar1 oldukc¢a yararli olup, kan glukoz
Olciimlerine ek olarak yaygin sekilde kullanilmaktadir. Bunlar glikehemoglobinler;

Hemoglobin Alc ve fruktozamindir. Serum fruktozamin diizeyi 2-3 haftalik glukoz

7



kontroliinii yansitirken, HbAlc 2-3 aylik bir periyodu i¢ine almaktadir. Bu bakimdan daha
cok tercih edilmektedir. Glikozilasyon, proteinlerin amino grubuna bir glukoz rezidiisiiniin
non enzimatik olarak eklenmesi ile gerceklesir. Proteinlerin amino gruplar1 glukozun karbonil
grubu ile kararsiz aldiminleri (schiff bazi) olusturur. Olusan bu {iriin Amadori reaksiyonu ile
kararli ketoaminlere (fruktozamin, HbA1c) doniisiir (15,16) .

Glikehemoglobinler

Yetiskinlerde total hemoglobinin %97 sini olusturan HbA (HbA1) 2 alfa ve 2 beta
olmak tizere 4 polipeptit zincirinden olusur. HbA1’in kromatografik analizi sonucu ortaya
cikan ve HbAla, HbAlb ve HbAlc olarak isimlendirilen minor hemoglobinlerden
glikehemoglobinler diye s6z edilir. HbAlc; glikeproteinin %80 ini olusturmaktadir.

Glikasyon, beta zincirinde oldugu gibi, ayn1 zamanda lizin kalintilar1 veya alfa zinciri
gibi baska yerlerde de olusabilir (15,16). Glikehemoglobin (GHb) olusum orami kandaki
glukoz konsantrasyonu ile dogru orantilidir. Ancak plazma glukoz konsantrasyonunun
zamana bagli olarak GHb olusumuna katkis1 degismektedir. Son donemlerdeki glukoz
degerleri onceki degerlere gore daha fazla katkida bulunur. Soyle ki; son bir aydaki plazma
glukoz diizeylerinin HbAlc olusumuna katkis1 %50 olmasina ragmen, daha onceki (60-120
glin) giinlerdeki plazma glukoz konsantrasyonlarinin HbAlc olusumuna katkis1 sadece
%25’tir. Kan glukozundaki ani degisiklik baslangigtaki ilk iki ayda HbAlc diizeyinde hizli bir
degismeye neden olur (15). HbAlc’ nin yorumlanmasi eritrosit dmriiniin normal (120 giin)
olmasma baghdir. Hemolitik hastalik veya eritrosit Omriinii kisaltan hastaliklar GHb
diizeyinde Onemli Olciide azalmaya neden olur. GHb olusum hizi kandaki glukoz
konsantrasyonu ile dogrudan iliskili oldugundan total kanda 6l¢iilen GHb diizeyleri 6nceki 6-
8 hafta siiresindeki toplu glukoz diizeylerini temsil eder. Bu durum serum glukoz kontroliiniin
degerlendirilmesinde ¢cok onemli yararlar saglamaktadir. Cilinkii GHb diizeyleri egzersiz ve
beslenmeden ve giin i¢i veya glinden giine olan glukoz konsantrasyonlarindaki oynamalardan
etkilenmez. HbAlc, oOzellikle diyabetli vakalarda uzun donemde kan glukozunun
degerlendirilmesi ve komplikasyonlarm gelisimindeki riskin belirlenmesinde kullanilan
indeks bir parametredir. HbAlc diizeyi ile diyabetteki komplikasyon riski arasinda dogrudan
bir iligki oldugunu vurgulanmaktadwr (15). HbAlc diizeyindeki %10’luk azalma
komplikasyon riskinde %45 oraninda bir azalmaya neden olmaktadir. Bu nedenle DM
tedavisinde primer temel hedefin normale yakin kan glukoz diizeyi ile birlikte HbAlc

diizeyinin en azmdan %7 mg/dL’nin altinda tutulmasi olmalidir (15). HbAlc’nin



saptanmasida kullanilan farkli biyokimyasal metotlardan hangisi tercih edilirse edilsin
sonuglar total hemoglobin degerinin yiizdesi olarak belirtilir (15,17).

Klinik Kullanim Onerileri

Hemoglobin Alc diizeylerinin tedavi hedeflerine ulasilan hastalarda yilda iki kez
kontrol edilmesi Onerilmektedir. Tedavi hedeflerine ulasilamayan veya tedavi degisikligi
yapilan hastalarda ise HbAlc’ nin ii¢ ayda bir bakilmasi uygun olarak degerlendirilmektedir.
Tedavi yonlendirmesi i¢in ihtiya¢ duyuldugu durumlarda da Hemoglobin Alc’nin bakilmasi

onerilmektedir (18).
NATRIURETIK PEPTIDLER VE KARDiYOVASKULER SIiSTEM

Ik olarak 1988 yilinda kesfedilen natriiiretik peptidlerin, kardiyak bosluklardan
hemodinamik parametrelerle iliskili olarak salindiginin bulunmasi, kardiyovaskiiler alanda
pek ¢ok patoloji ile olan iligkisinin arastirilmasma yol agmistir. Yapisal olarak birbirine
benzeyen 4 iiyeden olusan natriiiretik peptid ailesinden ilk ikisi olan BNP ve ANP, peptid
yapisinda hormonlar olup kardiyovaskiiler sistemle yakin iligkidedir. Atriyal ve ventrikiiler
duvar stresindeki artisa yanit olarak kardiyak miyositlerden sentezlenip salinir. ANP,
atriyumdaki depolanmis graniillerden direkt olarak kana karisirken BNP, ¢ogunlukla
ventrikiilden tretilerek salinir. BNP, ilk olarak 134 aminoasitli pre-proBNP olarak ftretilir,
daha sonra 26 aminoasitin (aa) kopmasiyla pro-BNP’ye doniisiir. Prohormon halindeki
BNP’nin ilk 76 aa’lik kism1 N-terminal proBNP (NT-proBNP)’yi, geri kalan 77-108. aa’lik
kism1 da BNP’yi olusturur. BNP ve ANP, fizyolojik olarak aktif, N-terminal fragmanlar1 ise
inaktif formlardir.

NT-proBNP’nin yarilanma omrii 2-3 saat, BNP’nin yarilanma 6mrii ise yaklasik 22
dakikadir. Bu siirecler, hemodinamik degisikliklerin NT-proBNP ile her 12 saatte bir, BNP ile
ise her 60 dakikada bir degerlendirilebilmesine olanak saglar (19,20). BNP, yarilanma
omriiniin daha kisa olmasi nedeniyle hemodinamik durumu daha net gosterir ve NT-pro
BNP’ye oranla renal fonksiyonlardan daha az etkilenir.

BNP ve onun fragmani olan NT-proBNP, diger natriiiretik peptidlere goére daha
sensitif ve spesifiktir (21), plazma seviyeleri hemodinamik degisikliklerden etkilenir ve
ozellikle kardiyak dekompanse durumu birebir yansittig1 bilinmektedir.

Natriiiretik peptidlerin hemodinamik ve ndrohiimoral etkileri vardir. BNP, glomeriil
filtrasyon hizi1 ve glomeriiler kan akimini1 bozmaksizm, direkt renal sistem {izerine olan

etkisiyle natrilirez ve dilirezi arttirr. Anjiotensin II, Norepinefrin ve Endotelin gibi kalp



yetersizliginin patogenezinde aktif rol oynayan vazoaktif ajanlar1 baskilayarak antimitojenik
ve antiproliferatif 6zellik gosterirler (22).

Sistemik vendz ve arteriyel vazodilatasyon yapan BNP, kardiyak fonksiyonlar lizerine
de olumlu etkiler yapar; vazodilator Ozelligiyle 6n yiik ve arka yiikii azaltir, koroner
vazodilatasyon yaparak koroner kan akimmi arttir. Kalp hizin1 ve miyokardiyal oksijen
tikketimini degistirmez (22).

BNP ve NT-proBNP serum degerleri sadece kardiyak kokenli olaylarda artmaz,
pulmoner hipertansiyon, akut pulmoner emboli ve pulmoner hastaliklar, renal ve hepatik
yetersizlik, serebrovaskiiler olaylar ve hipertiroidite de artabilir. Natriliretik peptidlerin,
hemodinamik degisikliklerden etkilenmesi ve primer salimim yerlerinin atriyum ve ventrikiil
miyokardi olmas1 nedeniyle, 6zellikle kardiyovaskiiler hastaliklarla olan iligkisini arastiran
cok sayida calisma yapilmistir.

Kalp Yetersizligi ve Natriiiretik Peptidler

Natriliretik peptidler ile kalp yetersizligi arasindaki iligkiyi arastiran caligmalarda
varilan genel sonu¢ BNP ve NT-proBNP’nin kalp yetersizligi i¢in major ve bagimsiz bir
prediktor olmasinin yani sira, akut kalp yetersizliginin saptanmasinda ekokardiyografik olarak
degerlendirilen sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonundan (LVEF) iistiin ve bagimsiz oldugudur
(23). Ayrica invazif pulmoner arter kateterizasyonu ile elde edilen sol ventrikiil diyastol sonu
basinc1 (LVEDP) degerleri ile BNP Olgtimlerinin yakin iliskide olmasi, kalp yetersizliginin
derecesinin saptanmasindaki 6nemini vurgulamaktadir.

Mukoyama ve arkadaslari, BNP serum diizeylerinin kalp yetersizligi olan hastalarda
New York Kalp Cemiyeti (NYHA) smifi ile orantili olarak arttigini gdstermistir (24). “The
ProBNP Investigation of Dyspnea in the Emergency Department" (PRIDE) calismasinda ise
akut kalp yetersizliginin dislanmasinda %99 oraninda prediktif bir degere ulasilmistir.

Iskemik Kalp Hastahklari ve Natriiiretik Peptidler

Kalp yetersizliginde oldugu gibi, miyokard iskemisi esnasinda da natriiiretik
peptitlerin serum diizeylerinin arttigr gosterilmistir (25). Miyokardda gecici bir iskeminin
olusturuldugu koroner balon anjiyoplasti sonrasinda BNP degerlerinde artis saptanmistir.
Iskemi ve BNP salimi arasindaki iliski, miyokard iskemisi nedeniyle erken ddnemde gelisen
ventrikiiler kompleyans bozuklugu, yani diyastolik disfonksiyon ile agiklanabilir. Iskemik
miyokardda aniden gelisen diyastolik fonksiyon bozuklugu, kalp yetersizliginde oldugu gibi
LV dolum basimglarini; dolayisiyla miyokard duvar gerilimini arttirirarak natritiretik peptid

salmimin1 uyarmaktadir.
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Iskemik olaym ventrikiil disfonksiyonu {izerinden serum BNP salinimini arttirmasimin
yanisira heniiz kesinlik kazanmamis bir mekanizma ile direkt BNP salinimina neden oldugu
deneysel caligmalarla kanitlanmig, miyokardiyal hipoksinin de tek bagmna BNP salinimini
tetikleyebilecegi one siirtilmiistiir (26).

Iskemi esnasinda ortaya ¢ikan serum BNP degerlerindeki artis, iskemik yiikiin siddeti
ve stresi ile yakn iligkilidir. Nitekim Marumoto ve ekibinin yaptig1 bir ¢calismada koroner
arter hastalig1 olan kisilerde egzersiz sonrasi sintigrafi ile saptanan iskemik zonun biiyiikigii
ile serum BNP degerlerindeki artis ile yakin iligkili olarak bulunmustur (27).

Akut Koroner Sendromlar ve Natriiiretik Peptidler

Akut koroner sendromda (AKS), akut gelisen koroner darlik (plak riiptiir/trombozu,
enflamasyona sekonder vazokonstriiksiyon vb.) nedeniyle koroner akim aniden kesilir. Hizli
gelisen ve miyokardi hazirliksiz yakalayan bir siire¢ olmasi nedeniyle natriiiretik peptid serum
parametrelerindeki hemodinamik ve miyokard ile ilgili degisiklikler AKS’de daha belirgin
olarak ortaya cikar. Palazzuoli ve arkadaslarmin yaptiklar1 bir caliymada anstabil anjina
pektoris (USAP) ve AKS’li hastalarda gozlenen BNP degerlerinin, SAP’l1 hastalara oranla
daha yiiksek oldugu, ancak AKS’li ve USAP’li hastalar arasinda belirgin bir fark
saptanamadig1 gozlenmistir (27). Akut iskemik bir atak esnasinda miyokard hasar1 ve belirgin
bir sistolik disfonksiyon gelismeksizin natriiiretik peptidlerin serum diizeyleri artabilir. Akut
koroner sendromlarda, natriiiretik peptid seviyelerindeki artis ile kisa ve uzun siireli prognoz
arasinda giiclii bir iliski oldugu gosterilmistir (28,29).

MI’da BNP’nin erken donemde hem enfarkte dokudan CK-MB ve Troponin gibi diger
kardiyak markerlerin aksine hem de infarkth alan g¢evresindeki iskemik ve canli dokudan
(injury dokusu) salindigi kanitlanmistir (30) . MI sonrasi gelisen remodelling ve
norohormonal aktivasyonun sol ventrikiil islevinden bagimsiz olarak natriiiretik peptitlerin
salinimin1 arttirdig1 gosterilmistir. Bu markerlardan 6zellikle NT-proBNP de gozlenen artis,
norohormonal aktivasyonla daha yakin iligkilidir (31).

MTI’iinde gozlenen BNP serum diizeylerindeki artisin, miyokard hasarinin biytkligt
ve gelisen sol ventrikiil disfonksiyonuyla orantili oldugu saptanmistir (32).

Stabil Angina Pektoris ve Natriiiretik Peptidler

SAP, koroner yapilarda kronik siirecli ve yavas progrese olan bir daralma sonucunda
gelisen klinik durumu belirtir. SAP’l1 hastalarda da diger kardiyak patolojilerde oldugu gibi
BNP ve NT-proBNP diizeylerinin arttig1 gosterilmistir. Bu konuyla ilgili ilk calismalar1 yapan
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Bibbins ve Domingo, stress ekokardiyografi ile iskeminin indiiklenebildigi SAP’l1 hastalarda
BNP degerlerinin yiikseldigini gostermistir (33).

SAP’1 hastalarda NT-proBNP degerleri ile koroner hastalik arasindaki iliskinin
arastirildigr ilk calisma Weber ve Thorsten tarafindan yapilmistir ve klinik olarak SAP
diistiniilen hastalardaki Olciilen NT-proBNP serum diizeyleri, egzersiz testi ve miyokard
sintigrafisiyle birlikte degerlendirildiginde Koroner Arter Hastaligi (KAH) i¢in bagimsiz bir
prediktor olarak bulunmustur. Bu calismada NT-proBNP, egzersiz testiyle kiyaslandiginda
yiiksek spesifite, pozitif prediktif deger (% 83-%84), diislik sensitivite ve negatif prediktivite
gostermistir ( %55-%54) (33).

SAP’l1 hastalarda BNP ve NT-proBNP diizeyleri, egzersiz testiyle indiiklenen
iskeminin derecesiyle orantili olarak yilikselir ve bu yiikselme sol ventrikiil sistolik
fonksiyonlarindan bagimsizdir (34). Klinik olarak asikar semptomlar1 olmayan SAP’l1
hastalarda ise koroner lezyonlarin olusturdugu iskemik yiikiin siddetiyle iliskili olarak bazal
BNP ve NT-proBNP diizeyleri yiiksektir (35). Bu yiiksek natriiiretik peptit degerlerinin
giinliik aktivite esnasinda olusan ve tekrarlanan iskemik epizodlarin etkisiyle oldugunu 6ne
stirtilmiistiir (36).

Asemptomatik SAP’l1 hastalardaki bazal BNP diizeylerinin uzun donem sag kalim ile
iliskisini arastiran ilk ¢alisma Omland ve ekibi tarafindan yapilmis ve yedi yildan fazla takip
edilen hastalar arasinda en diisiik mortalitenin, en diisik BNP grubunda gerceklestigi
gosterilmistir. Bu g¢alismada, koroner anjiyografide ciddi KAH saptananlar, sol ventrikiil
diyastol sonu basinci yiiksek olanlar ve daha 6nce AMI gecirmis kisilerde bazal BNP
diizeyleri yiiksek bulunmustur (36).

Anjiyografik Bir Prediktor Olarak BNP ve NT-proBNP

Yapilan ¢alismalarda bazal BNP degerleriyle KAG’de saptanan koroner hastaligm
ciddiyeti arasinda sik1 bir iliski bulunmustur. Ozellikle BNP degerleri ile tutulan damar sayist,
LMCA veya LAD tutulumu arasinda belirgin bir korelasyon goézlenmistir (37,38). Yakin
zamanda yayimlanmis bir c¢aligmada, NT-proBNP diizeylerinin kardiyak iskeminin
yaygmhgiyla iliskili oldugu ve anjiyografik olarak tek damar hastaligi olan veya koroner
anatomisi normal saptanan kisilerde NT-proBNP diizeylerinin 100 pg/ml’nin altinda oldugu
rapor edilmistir (28).

Koroner arter hastaliklarinda cerrahi tedavinin gelisimi, 1910 yilinda Alexis Carrel’in

kopek inen aortasi ile sol koroner arter arasina karotid arter grefti koymasi ile baslar. 1946
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yilinda Kanadali cerrah Vineberg ITA’y1 miyokard iginde agtig1 tiinele anastomoz etti (5).
1937 yilinda Gibbon tarafindan icat edilen kalp akciger makinesi ile birlikte kardiyopulmoner
bypass’in kalp cerrahisinde kullanilmaya baglanmasi bir doniim noktasi olmustur (6). 1953
yilinda Dr. Gibbon atrial septal defekti kalp akciger makinesi kullanarak basarili bir sekilde
opere etti. 1958 yilinda Longmire, sag koroner arter endarterektomi sirasinda koroner arterin
onarilamayacak kadar hasar gdrmesi iizerine bu bdlgeye "bypass” yapmak amaciyla ITA’y1
kulland1. 1961 yilinda Goetz sag ITA-sag koroner arter anastomozunu yapti. Daha sonra
Kolessov sol torakotomi ile sol ITA’y1, sol n inen artere (LAD) anastomoz etti. 1962’de
koroner arteriyografinin ilk kez Cleveland Klinik’te Sones ve Shirley tarafindan gelistirilmesi
ile KABG operasyonlari iizerine olan ¢alismalar hizlanmistir. 1964°de 42 yasindaki koroner
endarterektomi yapilan bir hastaya operasyon esnasinda zorunluluktan dolay1 SV ile "bypass”
yapilmis ve Johnson’m yaptig1 bu anastomoz ilk basarili koroner "bypass” sayilir. Green 1965
yilinda, ITA-LAD anastomozunu uygulad1 ve bu calisma ile bu tip anastomozun insanlarda
uygulanabilecegini ve uzun donem acikligin miimkiin oldugunu gosterdi (1). Takip eden
yillarda ITA greftinin SV greftlerine olan {istiinliigiiniin gdsterilmesiyle beraber arteriyel
greftlere olan ilgi artmis ve alternatif arteriyel greftler aranmaya baslanmistir. Glinlimiizde
cok sayida merkezde, cerrahin tercihine gore farkli greft secimleriyle revaskiilarizasyon

teknikleri uygulanmaktadir.
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GEREC VE YONTEMLER

Bu calisma prospektif ve vaka kontrollii bir calismadir. Calisma, Trakya Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi biriminde Mart 2013-Eyliil 2013 tarihleri
arasinda yapildi. Diyabetes Mellitus tanili isole KABG operasyonu gecirecek toplam 40 adet
hasta se¢ildi. Hastalarin yas, cinsiyet, sigara kullanim Oykiisii, hipertansiyon, hiperlipidemi,
periferik arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik, kronik bobrek yetmezligi, preoperatif iire,
kreatinin degerleri gibi veriler kaydedildi. Hastalardan preoperatif hazirlhik amaciyla
gonderilen kanlardan HbA1c testi ¢alisildi. Her hastadan bir adet lithium heparinli tiiplere kan
alind1. Bu kanlar santrifiij edilerek -85 °C’de muhafaza edildi.

HbAlc degerleri sonucuna gore iki gruba ayrildi. HbAlc degeri <% 6,5 olan hastalar
grup I, HbAlc > % 6,5 olan hastalar grup II olarak kabul edildi. Santrifiij edilerek -85 °C’de
saklanan kanlardan NT-proBNP (Siemens Diagnostics) testleri ¢alisild1.

Hastalarin damar anastomoz sayisi, sol internal mamaryan arter (LIMA) kullanilip
kullanilmadigi, kardiyopulmoner bypass siiresi, krosklemp siiresi gibi peroperatif veriler
kaydedildi. Postoperatif donemde inotropik destek ihtiyaci, entiibe kalis siiresi, ekstiibe olus
saati, yogun bakimda kalig siiresi ( > 48 saat), toplam drenaj, postoperatif atrial fibrilasyon
(AF) ritmi, norodisfonksiyon, renal disfonksiyon, revizyon ihtiyaci, hastane mortalitesi,
postoperatif pndmoni gelismesi, yara enfeksiyonu, operasyondan sonra hastanede kalig siiresi
gibi bilgiler kaydedildi. Tiim verilerle HbAlc ve NT-proBNP degerlerinin sonuglari
karsilagtirildi. Grup I ve grup II arasindaki farkliliklar ve NT-proBNP degeri ile olan
baglantis1 degerlendirildi.
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Bu calisma Edirne Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onayr (Ek 1) alinarak
gerceklestirilmis olup onaya iliskin belgeler (Ek 2) ektedir.

CERRAHI PROSEDUR

Hastalara operasyon oOncesi premedikasyonda 10 mg morfin hidrokloriir (Galen,
Istanbul, Tiirkiye) ve 10 mg diazepam (Deva, Istanbul, Tiirkiye) intramiiskiiler
olarakuygulandi. Daha sonra anestezinin devami fentanyl citrate (Fentanyl, Abbott, North
Chicago, ABD) saatte 0,5 mg ve pancuronium (Pavulon, Organon, Istanbul, Tiirkiye) saatte 2
mg dozlarinda intravendz yoldan verilerek elde edildi. Sag veya sol internal juguler ven
yoluyla ii¢ yollu santral ven kateteri (7 F, Sentia, Ayra Medikal, Istanbul, Tiirkiye) veya
pulmoner artere termodiliisyon kateteri yerlestirildi (7,5 F Opticath, Abbott, North Chicago,
IL, Amerika Birlesik Devletleri). Genellikle sag veya sol radial arter bolgesi lidokain (Emla
krem, AstraZeneca, Tiirkiye) ile uyusturularak arter kaniile edilip (20 G, B-CAT2, Bigakgilar,
Istanbul, Tiirkiye) invaziv arter basmnci goriintiilendi. Operasyon boyunca EKG (genellikle
DII derivasyonu), invaziv arter basinci, uygun kateteri olan olgularda pulmoner arter basinci,
periferik O2 satlirasyonu (SPO2), santral venéz basing (SVB), rektal ve 6zefagus sicakligi
monitorize edildi.

Median sternotomi sonrasinda genellikle sol internal torasik arter pedikiilii ile
hazirlandiktan sonra asendan aorta ve sag atrial kaniilasyon (kapak hastalarinda bikaval
kantilasyon) yapildi. KPB’de roller pompa (Stockert, Miinih, Almanya), membran oksijenator
(D 708 Simplex Adult Fiber Oxygenator, Dideco, Mirandola, Italya) ile normotermi veya
hafif hipotermi (34-36 °C) kullanild1. Antikoagiilasyon, 300 U/kg dozunda kullanilan heparin
(Nevparin, Mustafa Nevzat, Istanbul, Tiirkiye) ile elde edildi. Aktive edilmis pihtilasma
zamani (APZ) ile antikoagiilasyon takip edildi. Olgiimler Hemochron 801 marka cihazla
yapildi. Antikoagiilasyonun devami, APZ degeri 400 sn.’nin iizerinde olacak sekilde gerekli
oldugunda ek dozlarda heparin verilerek saglandi. KPB sirasinda perfiizyon hiz1 dk’da 2,4
L/m2/dk ve tizerinde olacak sekilde pulsatil olmayan akimla saglandi. Kaniilasyonlar sonrasi
KPB’ye geirildi. Takiben asendan aortanin klemplenmesi sonras1 K+’den zengin kan
kardiyoplejisinin antegrad verilmesiyle kardiyak arrest saglandi. Kan kardiyoplejisi 20 dk’lik
araliklarla tekrarlandi. Usuliine uygun olarak koroner bypass yapildi. KPB’den ¢ikilmasini
takiben heparinin noétralizasyonu 1:1-1.3 oraninda protamin hidrokloriir (Protamine ICN,
Onko, Istanbul, Tiirkiye) ile yapildi. Mediastene iki adet silikon kapli ve toraksa bir adet

lateks drenlerin konulmasi ve standart kanama kontroliinii takiben operasyona son verildi. Bu
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drenler drenaj miktar1 100 ml/glin degerinin altina indiginde ¢ekildi. Bu c¢alismamizda

standart cerrahi tekniklerde hicbir degisiklik yapilmadi.
ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart sapma degerleri kullanilmistir.
Degiskenlerin dagilimi kolmogorovsimirnov testi ile kontrol edilmistir. Niceliksel verilerin
analizinde bagimsiz 6rneklem t test, Mann-whitney u test kullanilmistir. Niteliksel verilerin
analizinde ki-kare test, ki-kare kosullar1 saglanamadiginda fischer test kullanilmistir.

Analizlerde SPSS 21.0 programi kullanilmistir.
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BULGULAR

HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin yasi, cinsiyet dagilimi, sigara kullanim

orani anlamli (p > 0,05) farklilik géstermemistir. (Tablo 3)

Tablo 3. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin yas, cinsiyet dagihimi, sigara
kullanim orami

HbAlc < 6,5 6,5 < HbAlc £
Ort.*s.s. Ort.%s.s.
Yas 59,50 + 11,37 64,15 + 880 0,156
Kad 8 40,0% 5 25,0%
Cinsiyet 70 adin o7 o7 0,311
Erkek 12 60,0% 15 75,0%
_ o, Yok 9 45,0% 11 55,0%
Sigara Kullanimi 0,527
Var 11 55,0% 9 45,0%

Ki-kare test / Bagimsiz 6rneklem t test

HbA1c: Hemoglobin Alc:
*: p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark ; % Ki-kare / Bagimsiz 6rneklem testi

HbAlc < 6,5 olan grupta iire ve Cr degeri 6,5 < HbAlc olan gruptan anlamli (p < 0,05)
olarak daha diisiiktii. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin EF, NTproBNP degeri,
damar sayisi1 anlamli (p > 0,05) farklilik géstermemistir. (Tablo 4, Sekil 2, Sekil 3)
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Tablo 4. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin Ure, Cr, EF, NT-proBNP, damar
sayisi oranlari

HbAlc < 6,5 6,5 < HbAlc P

Ort.*s.s. Ort.%s.s.
Ure 33,24 + 8,36 51,15 + 23,88 0,003
Cr 0,84 £0,22 1,26 +0,95 0,020
EF 61,55 + 8,52 55,75 £11,71 0,181
NTproBNP 604,35 + 1032,11 2776,51 * 6009,87 0,051
Damar sayisi 2,55 0,76 2,80 £1,11 0,530

Mann-whitney u test / Bagimsiz drneklem t test

Cr: Kreatinin EF: Ejeksiyon Fraksiyonu NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide
HbA1c: Hemoglobin Alc
* : p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark

Ure

60

a0

30 ¥~

10 ¥~

HbAlc < 6,5 6,5<HbAlc

HbA1c: Hemoglobin Alc

Sekil 2. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin iire oranlan
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Cr

1,4
1,2
1,0
0,8
0,6
0,4
02
0,0 4= : —
HbAlc < 6,5  6,5<HbALc

HbA1c: Hemoglobin Alc: Cr: Kreatinin

Sekil 3. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin kreatinin orani

HbAlc < 6,5 olan grupta drenaj degeri ve postop yatis stiresi 6,5 < HbAlc olan
gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha diisiiktii.(Tablo 5, Sekil 4-5 ) HbAlc degeri < 6,5 ve
6,5 < olan hastalarmn aort klemp zamani, total perfuzyon zamani, entiibasyon siiresi anlamli (p

> 0,05) farklilik gostermemistir. (Tablo 5)

Tablo 5. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin peroperatif ve postoperatif
verilerinin karsilastirilmasi

HbAlc < 6,5 6,5 < HbAlc p*
Ort.1s.s. Ort.%s.s.

Aort klemp zamani 68,85 * 40,75 61,20 £ 25,99 0,483
Total perfuzyon zamani 123,10 £ 59,05 104,90 * 38,25 0,255
Entubasyon siresi 8,90 £ 2,34 35,20 £ 71,82 0,062
Extubasyon siliresi 4,20 £ 1,54 18,40 + 52,51 0,054
Drenaj 585,00 + 134,85 957,50 + 550,42 0,001
Postop yatis 6,20 + 0,83 8,65 6,20 0,002

Mann-whitney u test / Bagimsiz érneklem t test

HbA1c: Hemoglobin Alc; *: p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark
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400 -

200 -

HbAlc < 6,5 6,5 < HbAlc

HbA1lc: Hemoglobin Alc

Sekil 4. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin postoperatif drenaj oranlarn

HbAlc < 6,5 6,5< HbAlc

HbA1lc: Hemoglobin Alc: Postop: Postoperatif

Sekil 5. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin postoperatif yatis oranlari

HbAlc < 6,5 olan grupta inotrop orani 6,5 < HbAlc olan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak
daha diisiiktii. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan grupta hiperlipidemi, hipertansiyon,
periferik arter hastaligi, LMCA Lezyonu goriilme orani anlamli (p> 0,05) farklilik

gostermemistir. (Tablo 6, Sekil 6)
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Tablo 6. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin preoperatif 6zellikleri, LIMA
kullanim orami ve postoperatif inotrop ihtiyacimin karsilastirilmasi

HbAlc £ 6,5 6,5 < HbAlc P*
n % n %
HL 5 25,0% 9 45,0% 0,185
HT 13 65,0% 15 75,0% 0,490
PAH 3 15,0% 3 15,0% 1,000
LMCA Lezyonu 6 30,0% 5 25,0% 0,723
LIMA 13 65,0% 18 90,0% 0,058
inotrop 5 25,0% 19 95,0% 0,000

Ki-kare test

HbA1lc: Hemoglobin Alc: HL: Hiperlipidemi ; HT: Hipertansiyon ; PAH: Periferik Arter Hastalig1 ; LMCA:
Sol Ana Koroner Arter; LIMA: Sol internal Mamaryan Arter inotrop: Inotropik ilag ihtiyact
* : p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark
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90,0%
80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

@HbAlc £ 6,5

@6,5<HbAlc

HL HT PAH LMCA LIMA inotrop
Lezyonu

HL: Hiperlipidemi ; HT: Hipertansiyon ; PAH: Periferik Arter Hastalig1 ; LMCA: Sol Ana Koroner Arter;
LIMA: Sol internal Mamaryan Arter Inotrop: inotropik ilag ihtiyaci

Sekil 6. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin preoperatif 6zellikleri, LIMA
kullanim orani ve postoperatif inotrop ihtiyacinin karsilastiriimasi

HbAlc < 6,5 olan grupta yogun bakim iinitesinde kalim oran1 ve mortalite 6,5 < HbAlc olan
gruptan anlaml (p < 0,05) olarak daha diisiiktii. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan grupta
norodisfonksiyon orani, renal disfonksiyon orani, postop atrial fibrilasyon, postoperatif
pnomoni goriilme orani anlamli (p <0,05) farklilik gostermemistir. Her iki grupta revizyon ve

yara yeri enfeksiyonu goriilmedi. (Tablo 7, Sekil 7)

21



Tablo 7. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin postoperatif ozelliklerinin

karsilastiriimasi
HbAlc < 6,5 6,5 < HbAlc o
n i n %
¥BU'de Kalim 1 5,0% 14 70,0% 0,000
Méro Disfonksiyon 0 0,0% 2 10,0% 0,487
Renal Disfonksiyon 0 0,0% 3 15,0% 0,231
Postop AF 3 15,0% 7 33,0% 0,144
Postop Pndmoni 1 5,0% 4 20,0% 0,151
Revizyon 0 0,0% 0 0,0% -
Yara Yeri Enfenksiyonu 0 0,0% 0 0,0% -
NMortalite 0 0,0% 4 20,0% 0,038

Ki-kare test (Fischer test)

HbAlc: Hemoglobin Alc: YBU: Yogun Bakim Unitesisi AF: Atrial Fibrilasyon
*p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark

Mortalite
Yara Yeri Enfenksiyonu

Revizyon

Postop Pnomoni
@6,5< HbAlc

P AF
S0P BmHbALc < 6,5

Renal Disfonksiyon

Noro Disfonksiyon

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0%

HbA1lc: Hemoglobin Alc: YBU: Yogun Bakim Unitesisi AF: Atrial Fibrilasyon
*p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark

Sekil 7. HbAlc degeri < 6,5 ve 6,5 < olan hastalarin postoperatif 6zelliklerinin
karsilastiriimasi

NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin cinsiyet dagilimi, sigara kullanim orani
anlaml (p >0,05) farklilik gostermemistir. NT-proBNP < 125 olan grupta hastalarin yasi1 125
< NT-proBNP olan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha diisiiktii. (Tablo &)
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Tablo 8. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin cinsiyet dagilim, sigara
kullanim orani

NTproBNP <125 125 < NTproBNP p*
Ort.1s.s. Ort.1s.s.

Yas 57,00 + 9,74 64,42 + 9,832 0,028
Cinsivet Kadin 6 42,9% 7 26,9% 0305
v Erkek 8 57,1% 19 73,1% ’

_ Yok 5 35,7% 15 57,7%
Sigara Kullanimi 0,185
Var 9 64,3% 11 42,3%

Ki-kare test / Bagimsiz 6rneklem t test

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide
*p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark

NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin tire degeri, HbAlc degeri, damar sayis1
anlamli (p > 0,05) farklilik gostermemistir. NT-proBNP < 125 olan grupta hastalarin Cr
degeri 125 < NT-proBNP olan gruptan anlaml (p < 0,05) olarak daha diisiiktii. NT-proBNP
< 125 olan grupta hastalarin EF degeri 125 < NT-proBNP olan gruptan anlamh (p < 0,05)
olarak daha yiiksekti.(Tablo 9, Sekil 8, Sekil 9)

ejeksiyon fraksiyonu, HbAlc degeri, damar sayisi oranlari

Tablo 9. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin iire, kreatinin degeri,

NTproBNP <125 125 < NTproBNP P*

Ort.1s.s. Ort.1s.s.
Ure 34,21 + 1223 46,49 * 2195 0,061
Cr 0,78 £ 0,16 1,19 +0,85 0,004
EF 64,00 + 8,66 55,77 + 10,45 0,016
HbAlc 6,39 1,27 7,51 £2,04 0,070
Damar sayisi 2,79 £ 097 2,62 £094 0,664

Mann-whitney u test / Bagimsiz érneklem t test

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide ; Cr: Kreatinin ; EF: Ejeksiyon Fraksiyonu;
HbA1lc: Hemoglobin Alc: Damar sayisi: Kullanilan damar sayist:
*p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark
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0,80 -
0,60 -
0,40 -
0,20 -
0,00 T f
NTproBNP < 125<
125 NTproBNP

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide ; Cr: Kreatinin

Sekil 8. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin kreatinin oranlar

60,00 -
58,00 -
56,00 -
54,00 -
52,00 -
50,00 T f

NTproBNP < 125<
125 NTproBNP

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide ; EF: Ejeksiyon Fraksiyonu

Sekil 9. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin iire ejeksiyon
fraksiyonu oranlan

NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin total perflizyon zamani,
entiibasyon siiresi, ekstiibasyon siiresi, drenaj degeri, postoperatif yatig siiresi anlamli (p >
0,05) farklilik gostermemistir. NT-proBNP < 125 olan grupta hastalarin aort klemp zamani
125 < NT-proBNP olan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha diisiiktii. (Tablo 10)
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Tablo 10. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin peroperatif ve postoperatif
verilerinin karsilastirilmasi

NTproBNP <125 125 < NTproBNP p*
Ort.1s.s. Ort.%s.s.
Aort klemp zamani 50,71 + 16,81 72,73 £ 38,42 0,049
Total perfuzyon zamani 97,07 + 27,82 123,12 + 56,96 0,117
Entubasyon siiresi 11,21 + 8,60 27,88 £63,73 0,540
Extubasyon siliresi 6,50 + 6,95 13,88 + 46,18 0,848
Drenaj 646,43 + 201,40 838,46 + 514,84 0,382
Postop yatis 6,50 + 1,29 7,92 5,53 0,217

Mann-whitney u test / Bagimsiz érneklem t test

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide
*: p<0.05 istatistiksel yonden anlaml fark

NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin hiperlipidemi, hipertansiyon,
periferik arter hastaligi , LMCA lezyonu, LIMA kullanilma oran1 anlamli (p > 0,05) farklilik
gostermemistir. NT-proBNP < 125 olan grupta intotrop kullanim oranmi 125 < NT-proBNP
olan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha diistiktii. (Tablo 11, Sekil 10)

Tablo 11. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin preoperatif 6zellikleri,
LIMA kullanim oranlar ve postoperatif inotrop ihtiya¢larinin karsilastirilmasi

NTproBNP <125 125 < NTproBNP p*
n % n %
HL 7 50,0% 7 26,9% 0,144
HT 9 64,3% 19 73,1% 0,563
PAH 3 21,4% 3 11,5% 0,403
LMCA Lezyonu 3 21,4% 8 30,8% 0,528
LIMA 13 92,9% 18 69,2% 0,088
inotrop 5 35,7% 19 73,1% 0,021

Ki-kare test

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide; HL: Hiperlipidemi ; HT: Hipertansiyon ;
PAH: Periferik Arter Hastaligi ; LMCCA: Sol Ana Koroner Arter; LIMA: Sol internal Mamaryan Arter
Inotrop: Inotropik Ilag ihtiyac

*: p<0.05 istatistiksel yonden anlaml fark
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NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide; HL: Hiperlipidemi ; HT: Hipertansiyon ;
PAH: Periferik Arter Hastaligi ; LMCA: Sol Ana Koroner Arter; LIMA: Sol Internal Mamaryan Arter

notrop: Inotropik Ilag ihtiyac
*p<0.05 istatistiksel yonden anlamli fark

Sekil 10. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin preoperatif ozellikleri, LIMA

kullanim oranlarn ve postoperatif inotrop ihtiyaclarinin karsilastirilmasi

NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin yogun bakim iinitesinde kalim
orani, norodisfonksiyon goriilme orani, renal disfonksiyon orani, postoperatif pndmoni orani,
mortalite oran1 anlamli (p>0,05) farklilik gdstermemistir. NT-proBNP < 125 olan grupta
postoperatif atrial fibrilasyon goriilme orant 125 < NT-proBNP olan gruptan anlamh (p <

0,05) olarak daha diisiiktii. Her iki grupta revizyon ve yara yeri enfeksiyonu goriilmedi.

(Tablo 12, Sekil 11)

Tablo 12. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin postoperatif 6zelliklerinin

karsilastiriimasi

125 = NTproBNP NTproBNP < 125 p
n %a n %a *
¥BU'de Kalim 3 21,4% 12 46,2% 0,123
Moro Disfonksiyon ] 0,0% 2 7.7% 0,287
Renal Disfonksiyon 0 0,0% 3 11,5% 0,539
Postop AF ] 0,0% 10 38,5% 0,007
Postop Pndmoni 1 7.1% 4 15,4% 0,640

Revizyon ] 0,0% 0 0,0% -

Yara Yeri Enfenksiyonu 0 0,0% 0 0,0% -
Mortalite 1 7.1% 3 11,5% 1,000

Ki-kare test (Fischer test)

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide; YBU: Yogun Bakim Unitesisi AF: Atrial

Fibrilasyon
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*: p<0.05 istatistiksel yonden anlaml fark

Renal Disfonksiyon

Noro Disfonksiyon

YBU'de Kalim

00% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0%

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide; YBU: Yogun Bakim Unitesisi AF: Atrial
Fibrilasyon

Sekil 11. NT-proBNP degeri < 125 ve 125 < olan hastalarin postoperatif 6zelliklerinin
karsilastirilmasi
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TARTISMA

Gilinitimiizde tiim diinyada yaygin olarak uygulanan koroner bypass cerrahisinde amag
yasam kalitesini ylikseltmek ve uzun bir hayat saglamaktir. Diyabetes Mellitus’un yasam
kalitesine olan etkisini inceleyen pek ¢ok ¢alisma yapilmistir (Sekil 12).

Tip 2 DM’de en onemli 6liim nedeni kardiyovaskiiler hastaliklardir (KVH). Diyabet
bir KVH esdegeri olarak kabul edilmektedir (19,39). Tip 2 DM’de KVH riski preklinik
diyabet doneminden itibaren baslamaktadir.

Diyabetik hastalarda perioperatif risk daha fazladir (19,40). Diyabetik hastalar1 opere
edecek cerrahlar ve anesteziyolojistler diyabetle alakali risklerden ve diyabetik hastanin
cerrahisi ve anestezisi hakkindaki risklerden haberdar olmalilardir.

Diyabetik hastalarda postoperatif miyokard infarktiisii riski artmistir (19). Daha kotii
demografik ve klinik karakteristige sahip olmalarina ragmen diyabetik hastalarda koroner
arter cerrahisi diisiik mortalite ve morbiditeye sahiptir (19,41). Uzun dénem sag kalma
oranlar1 diyabetik olmayan hastalara gore daha diisiiktiir (42,43). Otonomik noropatiye bagli
kardiyak arrest gelisebilir.

Diyabetik nefropatisi olan hastalarda postoperatif komplikasyon ve mortalite orani
artmistir (44,45).

Diyabetik hastalarda postoperatif inme riski ve alt ekstremite problemleri artmistir
(46,47). Postoperatif yara enfeksiyonu ve diger enfeksiyon riski diyabetik hastalarda daha
fazladir (48). Kalp cerrahisi sonrasinda diyabetik hastalarda yogun bakimda kalis siiresi ve
hastanede yatis siiresi daha uzundur (49,50).

Kardiyopulmoner by-pass sirasinda verilen glukozdan zengin soliisyonlar ve inotrop
ajanlar ile hipotermi bu hastalarda insiilin gereksinimini belirgin olarak yiikseltmektedir. Bu
hastalarda Glukoz- Insiilin — Potasyum (GIK) soliisyonu ile yeterli kontrol saglanamayabilir.
Glukoz ve insiilinin ayr1 olarak verilmesi ve kan glukozunun daha sik araliklar ile kontrol
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edilmesi gerekmektedir. Intraoperatif kan glukoz kontroliiniin bozulmas1 kalp cerrahisi
sonrasinda olumsuz sonuglar dogurmaktadir (51).

Operasyon sirasinda glukoz inflizyon hiz1 diisiik tutulmali, ancak daha sonra hemen
konvansiyel dozlara ¢ikilmalidir. Agik kalp ameliyati sirasinda glukoz, insiilin ve potasyum
kullanilmayan hastalar ile karsilastirildiginda, bu sekilde takip edilen hastalarda inotrop ajan
gereksiniminin azaldigi, ventilasyon siiresinin kisaldigi, atrial fibrilasyon riskinin daha diistik
oldugu ve hastanede kalma siiresinin kisaldig1 bildirilmistir (51).

Diyabetes Mellitus diinyadaki eriskin niifusun 6nde gelen mortalite ve morbidite
nedenlerinden birisi olup (Sekil 12-13) koroner bypass cerrahisi uygulanan hastalarda
operasyon sirasinda ve sonrasinda basariyr etkileyen onemli bir sorundur (19,52,53).
American Diyabetes Association (ADA) diyabetik hastalarda uzun donem glisemik kontrolii
takibi i¢in kan HbA1c’yi 6nermektedir (52). Kanimizdaki alyuvarlar gorevi oksijen tagimak
olan hemoglobin isimli maddeyi icerirler. Dolasima katilan alyuvarlarin 6mrii ortalama 120
glindiir. Alyuvarlarda bulunan hemoglobin, kan sekerine maruz kaldiginda glikozillenme
denilen bir reaksiyon gerceklesir. Alyuvarlarin 6mrii olan 120 giin boyunca, hemoglobinin
glikozillenme orani kan sekeri degerlerine paralel olarak artar. Hemoglobin Ajctesti de
yukarida bahsedilen glikozillenme oranin1 O6lgmektedir. Kan sekeri degerleri yiiksek
seyrettikce, hemoglobin molekiillerinin glikozillenme oran1 da artar ve dolayisiyla
hemoglobin A, seviyesi artar. Dolayisiyla HbAlc kisa donemli kan sekeri degisikliklerinden
etkilenmez ve bize tahlilden 6nceki 3-4 aya ait kan sekeri profili hakkinda fikir verir (3,52).
American Diyabetes Association (ADA), diyabetik hastalarda ideal HbAlc seviyesini 6,5 ve
alt1 olarak kabul etmektedirler (Sekil 14).
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o Cancers @ Diabetes

m Cardiovascular disease @ Digestive diseases

m Chronic respiratory m Other noncommunicable
diseases diseases

Sekil 12. 70 yasin altindakilerde koroner arter hastah@ disindaki 6liim sebepleri
(WHO- Diinya saghk orgiitii 2008)
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Cardiovascular diseases and diabetes, death rates per 100 000 population, age standardized
Females, 2008
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Sekil 13. Diinya Saghk (")rgfltiiniin Kadin ve Erkeklerin Kalp Damar Hastahklarnn Ve
Diyabet Sebebiyle Oliim Oranlan
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Sekil 14. Hastanmin diyabetik durumuna gore HbAlc seviyeleri

Calismamiz diyabet tanist almis 40 hasta iizerinde yapildi. Hastalar diyabeti regiile
olan ve olmayan iki gruba ayrilmistir. Gruplar HbAlc seviyelerine gore ayarlanmistir.
Diyabeti regiile olan hastalar HbAlc degeri 6,5’dan kiigiik veya esit olan hastalar olarak kabul
edilirken, diyabeti regiile olmayan hastalar HbA1c degeri 6,5’dan yiiksek olanlar olarak kabul
edilmistir. Bu amacgla, HbAlc < 6,5 (HbAlc degeri 6,5’dan kiiclik veya esit olan hastalar ) ve
6,5 > HbAlc (HbAlc degeri 6,5’dan yiiksek olan hastalar) olmak {izere hastalar iki ayri
gruba ayrildi. Her iki grup arasinda yas, cinsiyet sigara kullanim Oykiisii, preoperatif iire
kreatinin degerleri, ejeksiyon fraksiyonu, LMCA lezyonu icermesi gibi Ozellikler ve
hiperlipidemi, hipertansiyon, kronik bobrek yetmezligi ve periferik arter hastaligi gibi
komorbiditeler benzer 6zellik géstermekte idi.

Calismamiza dahil edilen 40 diyabetik hastadan preoperatif gonderilen kanlardan {ire,
kreatinin, HbAlc ve NT-proBNP degerleri ¢alisildi. Peroperatif hastaya yapilan bypass
damar sayisi, aort klemp zamani, total perflizyon zamani, LIMA kullanimi gibi veriler
kaydedildi. Postoperatif donemde ise entiibasyon siiresi, ekstiibasyon siiresi, toplam drenaj,
postoperatif yatis siliresi, inotrop ihtiyaci, yogunbakim iinitesinde kalig siiresi,
norodisfonksiyon, renal disfonksiyon, postoperatif atrial fibrilasyon, postoperatif pnomoni
goriilme orani, revizyon orani, yara yeri enfeksiyonu ve hastane mortalitesi gibi veriler not

edildi.
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Calismamiza dahil edilen hastalarda iire ve kreatinin orani istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde HbAlc degeri 6,5’dan biiylik (6,5< HbAlc) olan grupta daha yiiksek
bulunmustur. Diyabetes Mellitus, akut ve kronik komplikasyonlarla seyreden bir hastaliktir ve
kronik dejeneratif komplikasyonlar, en ciddi saglik sorunlarmi olusturmaktadir (19,54). Uzun
siire diyabeti olan olgularda tiim damarlarda bozukluklar gelismektedir. Degisiklikler vaskiiler
hiicreleri ve bunlarin bazal membranlarmi tutar. Biitiin mikrovaskiiler yapilar tutulmus
olmasma karsin, klinik olarak ancak retina, renal glomeriiller ve biiylik sinirlerde patoloji
ortaya cikar (54). Bobrekler diyabetin basta gelen ve en dnemli hedef organlarindan biridir.
Bobrek yetmezligi, diyabete bagli 6liim nedenleri arasindadir. Klinik bulgularin ve deneysel
calismalarin ¢ogu, diyabetik komplikasyonlarin metabolik bozukluklar, o6zellikle de
hiperglisemi sonucu oldugunu isaret ederek hiperglisemi ile uzun siireli diyabetin
komplikasyonlar1 arasinda baglant1 kurmaktadir.

Diyabetik nefropati insiiline bagimli diyabetik hastalarin yaklasik olarak 1/3 ‘linde
ortaya cikar. Kronik diyaliz ve transplantasyon gerektiren son donem bobrek hastaligma tek
basina neden olur (55). Diyabetik nefropati hemodinamik ve metabolik faktorlerin
etkilesimiyle olusur (56). Diyabetik nefropati gelisiminin 6nemli nedenlerinden biri de
hormonal faktérlerdir. Yapilan arastirmalarda Renin Anjiotensin Aldosteron Sistemi ve
Biiyime Hormonunun (BH) diyabetik nefropati gelisiminde o©nemli rol oynadigi
gosterilmistir. Diyabetik nefropatiye bagli Kronik Bobrek Hastaliginda en fazla kullanilan
anjiotensin doniistiirlicii enzim inhibitdrleri (ACEI) ve anjiotensin reseptdr blokerlerinin
(ARB) oksidatif stres ve renal koruma {izerine olan etkileri bir¢ok ¢alismaya konu olmustur.
ACEI ve ARB'lerin gerek sistemik ve gerekse sadece bobrekte olsun, NADPH oksidaz
inhibisyonu ile (57,58) O2 diizeyini diisiirerek (59) okside LDL diizeyinde (60) ve ileri
glikolizasyon son iirlinlerinde (AGE) azalma yaparak oksidatif yiikii azalttiklar1 gosterilmistir
(61,62).

Oksidatif stres; viicuttaki oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki dengenin oksidanlar
lehine degismesiyle olusan ¢esitli molekiiler degisikliklerin ifadesidir (63). Oksidatif stresin
ozellikle yaslanma, diyabet, {iremi, kardiyovaskiiler hastaliklar, malniitrisyon ve kanser gibi
durumlarda Onemi ortaya konulmustur (63,64). Angiotensinojen II’nin renal ve
kardiyovaskiiler sistemlerde oksidatif stresi uyardigi gosterilmistir. Anjiyotensin I (AT 1)
reseptorii araciligl ile damar diiz kas hiicresi ve glomeriiler mezengiyal hiicrelerde NADPH
yapimi artar. Bu da, yiiksek aktiviteye sahip bir oksijen molekiilii olan siiperoksitin

olugsmasima neden olur (64). Proinflamatuvar olan siiperoksit lokal doku zedelenmesine yol
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acar. Nitrik oksit (NO) ile reaksiyona girerek baska toksik radikallere doniisiir ve NO’nun
fonksiyonu bozulur. Gii¢lii bir vazodilatér olan ve glomeriiler hemodinami regiilasyonunda
onemli rol alan NO’nun antiproliferatif ve antitrombotik etkileri de azalmaktadir. Oksidatif
strese ilaveten BH’ da, diyabetik mikroanjiyopatinin olusumunda rol almaktadir. Ayrica, BH
ve IGF’nin diyabetik nefropatide patojenik bir rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir (19,65).
Diyabetik nefropatiye bagli kronik bobrek hastaliginda en fazla kullanilan anjiotensin
doniistiiriicii enzim inhibitorleri (ACEI) ve anjiotensin reseptor blokerlerinin (ARB) oksidatif

stres ve renal koruma {izerine olan etkileri bircok ¢aligmaya konu olmustur (Sekil 15).
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:

NAD(PH oksidaz
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/ \\\
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adezyonu protein sentezi

Sekil 15. Vaskiiler fonksiyonda oksidatif stres ve nitrik oksit dengesi

ACEI ve ARB’lerin gerek sistemik ve gerekse sadece bobrekte olsun, NADPH
oksidaz inhibisyonu ile superosit diizeyini diisiirerek okside LDL diizeyinde (60) ve ileri
glikolizasyon son iirlinlerinde (AGE) azalma yaparak oksidatif yiikii azalttiklar1 gosterilmistir
(61).

Ure, kreatinin bobrek fonksiyonunu degerlendirmede kullanilan laboratuar testleridir.

Bu degerlerin yiiksek seyretmesi bobrek fonksiyonlarmin zarar gordiigii anlaminda
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yorumlanmaktadiz. Calismamizda preoperatif bakilan ire, kreatinin degerlerinin HbAlc
degerlerinin > 6,5 (yiiksek) oldugu grupta analamli olarak yiiksek bulunmasmin sebebi
hipergliseminin mikrovaskiiler diizeydeki olumsuz kronik sonuglar1 lehine yorumlanabilir.

Dogan ve ark. (63) 28 adet eriskin Wistar sicanlar1 ile diyabetik siganlarda yaptiklar1
deneysel calismada, gromerullar Bowman mesafesinde daralma, membranlarinda kalinlagsma,
glukojenik vakuolizasyonu gosteren seffaf goriiniimlii tiibiiller ( Armani- Ebstein lezyonlari )
ve tiibiil limeninde dokiilmeler oldugunu gostermistir.

Chan ve ark. (66) 1980 ve 2009 yillar1 arasinda yaptig1 meta analiz ¢aligmasinda
Asya’daki diyabet sikligini1 incelemis ve bobrek fonksiyon bozuklugu oraninda diyabetle
birlikte artis oldugunu saptamiglardir.

Kan sekeri degerleri ile ameliyat sonrast komplikasyon goriilme oranlarmin
karsilastirildigi 8727 hastayr kapsayan retrospektif calismada kan sekeri degerlerinin
artmastyla birlikte miyokard infarktiisii, pulmoner ve renal komplikasyonlar ve mortalitenin
arttig1 gosterilmis ve calisma sonucunda kan sekeri degerinin 200 mg/dL altinda tutulmasi
onerilmistir (66).

Asir1 kanama veya ameliyat sonrast iskemi nedeniyle kullanilan eritrosit
siispansiyonunun miktar1 erken mortalitenin bagimsiz prediktoriidiir (67). Hemoglobin(Hb)
diizeylerinin <9 g/dL oldugu durumlarda ameliyat sonrasi iskemi gelisebileceginden,
iskeminin onlenmesi amaciyla Hb diizeyi i¢in basamak degerin 11 g/dL olarak kabul edildigi
merkezler vardir (67). Hastanemizin rutin protokolii olarak hematokrit diizeyi %26 olacak
sekilde hemodiliisyon uygulanmakta ve hematokrit diizeyinin bunun altma diismesi
durumunda prime voliime perflizyonist tarafindan eritrosit siispansiyonu veya taze donmus
plazma ilave edilmektedir. Kardiyopulmoner bypass sonrasi donemde de Hb diizeyi >10g/dL
olacak sekilde kan transfiizyonu yapilmaktadir. Ancak gerek KPB sirasinda prime voliimde
gerekse KPB sonrasi donemde kullanilan kan ve kan friinlerinin miktar1 kan sekeri
kontroliinii zorlastirabilir. Asit-sitrat-dekstrozda saklanmis kan ve kan iirtinlerinin kullanima,
KPB prime’ina dekstroz iceren sivilarin konulmasi eksojen insiilin gereksinimini artirir. Bu
durum diyabetik olmayan hastalarda hafif bir hiperglisemiye neden olurken, diyabetiklerde
daha belirgin artiglara yol acabilir (68). Bu nedenle kullanilan kan ve kan {iriinlerinin
miktarmi da kaydettigimiz ¢alismada her iki grupta kullanilan kan ve kan {irtinlerinin miktari
benzerdi. Fakat calismamizda HbAlc degeri yiiksek (6,5< HbAlc) grupta toplam drenaj orani

istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yiiksek bulunmustur.
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Klinigimizde kalp cerrahisi gecirecek hastalar operasyondan bir hafta Once
antikoagulan ve antiagregan medikasyondan kesilmektedir. Bu uygulama ¢alismamiza dahil
edilen tiim hastalar i¢in gerceklestirilmistir. Hastalarin hi¢birinde hematolojik hastalik tanisi
bulunmamakta idi.

Ege ve ark. (69) 2002 yilinda yaptiklar1 ¢calismada KPB sonunda heparinin yeterince
notralize edilememesi durumunda postoperatif donemde kanama, kardiyak tamponad ve
tranflizyon reaksiyonlar1 gibi komplikasyonlarin goriilebilecegini ortaya atmis ve bu
komplikasyonlar1 azaltmak i¢in heparin ndtralizasyonunda, hastada o anda mevcut olan
miktarinin bilinmesi ve bunun protaminle noétralizasyonun saglanmasini Onermislerdir.
Calismamizdaki tiim hastalara peroperatif uygulanan heparin, protamin oranlar1 benzer 6zellik
gostermekte idi. Hastalarm aort klemp zamani ve total perflizyon siireleri arasinda anlamli
fark yoktu.

Diyabetli hastalarda platelet, koagiilasyon ve fibrinolitik fonksiyon bozuklugu
goriilmektedir ve bu durum kan sekeri miktar1 ile dogru orantili olarak artmaktadir.
Calismamizda 6,5< HbAlc grupta drenajin daha fazla goriilmesinin sebebi artmis kan gliikoz
seviyesinin koagiilasyon, platelet ve fibrinolitik fonksiyon iizerindeki olumsuz etkilerden
kaynaklanmis olabilir. Davi ve ark. (70) 1990°da yaptig1 calismada diyabetik hastalarda
platelet fonksiyonlarinin bozuldugunu ortaya atmstir.

Vague ve ark. (71) yaptiklar ¢alismada diyabetik hastalar ve vaskiiler bozukluklar1
inceledigi calismada diyabetik hastalarda fibrinolitik fonksiyon bozuklugu goriildiigiini
belirtmistir.

Oliver ve ark. (72) kan glukozu ve yag asitlerinin miyokardiyal iskemi ve aritmiler
iizerine etkilerini arastirdigi calismada platelet, koagiilasyon ve fibrinolitik fonksiyon
bozuklugu goriildiigiini ileri stirmiistiir.

Van den Berghe ve ark.’nin (73) yogun bakimda sik1 kan sekeri takibi uyguladiklari
cogu kalp ameliyat1 gegiren hastalarda platelet, koagiilasyon ve fibrinolitik fonksiyon
bozuklugu goriildiigiinii ve drenajin arttigmi belirtmistir.

Kardiyopulmoner bypass, hem diyabetik hem de diyabetik olmayan hastalarda glukoz
ve insiilin dengesinde degisikliklere yol agmaktadir. Cerrahi stres ve KPB swrasinda stres
hormonlarindaki artis hepatik glukoz iiretimini artirirken periferik insiilin kullanimint ve
insiilin iretimini azaltarak hiperglisemiye neden olmaktadir. Hipotermik KPB sirasinda
hepatik glukoz {iretiminin azalmasi1 ve insiilin {retiminin diisiik kalmast kan gsekeri

diizeylerinin kismen sabit kalmasmi saglarken yeniden 1smma doneminde, stres
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hormonlarinin artisiyla kan sekeri yiikselmektedir (68). Stres bagimli hipergliseminin
sagkalima katkis1 olan adaptif bir yanit oldugu diisiiniilmekle birlikte epidemiyolojik veriler
akut hipergliseminin sag kalimi1 olumsuz yonde etkiledigini gostermektedir (69). Perioperatif
hipergliseminin iskemiyi ve reperflizyon hasarmi artrmak ve iskemik 6n kosullandirmay1
azaltmak yoluyla morbiditeyi artirdigina ait bulgular vardir (67).

Van den Berghe ve ark.’nin (74) yogun bakimda siki kan sekeri (80-110 mg/dL)
kontrolii uyguladiklar1 ¢ogu kalp ameliyat1 geciren hastalarda morbidite ve mortalitenin
azaldigim bildirmelerine ragmen; bu hastalarda hipoglisemi goriilmesi ve hipogliseminin
ameliyat sonras1 mortaliteyle iliskili bulunmasi {izerine, kan sekeri kontroliinde daha esnek
diizeylerin secilmesine gereksinim duyulmustur.

Ouattara ve ark., (75) acik kalp cerrahisi geciren hastalarda 140-180 mg/dL arasinda
seyreden kan sekeri diizeylerinde ameliyat sonrasi morbidite ve mortalitenin belirgin olarak
azaldigin1 gostermislerdir. Biz de ¢alismamizda hipoglisemiden kaginmak amaciyla 140-180
mg/dL diizeylerini hedefledik. Hipoglisemi tek basina erken 6liim nedeni olmamakla beraber,
yogun insiilin tedavisi uygulanan hastalarda daha sik goriilmekte ve mortalite daha yiiksek
bulunmaktadir. Hastalarda insiilin direnci nedeniyle ekzojen insiilinin fazla miktarda
verilmesinin daha sonra hipoglisemi gelismesine neden olacagt bildirilmistir (73).
Calismamizda, her iki grupta da kan sekeri <70 mg/dL olan hasta olmadi. Bununla beraber,
her iki grupta da 6zellikle KPB siiresinin uzadigi hastalarda kan sekeri diizeyi 200 mg/dL
iizerine ¢ikan hastalar bulunmakta idi.

Klinigimizde kan sekeri degerleri normal smirlar1 icinde olmayan tiim hastalar
perioperatif donemde Endokrinoloji boliimiiniin 6nerileri ile izlenmekte ve ameliyat dncesi
kan sekeri regiilasyonu saglandiktan sonra cerrahiye verilmektedir. Son 7-21 giiniin ortalama
kan glukoz konsantrasyonu hakkinda fikir veren glikohemoglobin (HbAlc)
konsantrasyonunun Ol¢iimii ameliyat oncesi donemde hastanemiz rutin protokolii i¢inde
bulunmamaktadir.

Tip 1 diyabet insiilin sekresyonundaki yetersizlikten kaynaklanirken, tip 2 diyabet
insiilin direnci nedeniyle meydana gelir ve insiilin direnci genellikle insiilin salmimindaki
defektten kaynaklanir. Tip 1 diyabetik hastalar i¢in biitiin cerrahi girisimler sirasinda insiilin
inflizyonu Onerilirken, tip 2 diyabetik hastalara uygulanacak minor cerrahi girisimler sirasinda
bunun ihmal edilebilecegi bilinmektedir. Ancak agik kalp cerrahisi gibi major cerrahi

uygulanacak tip 2 diyabetik tiim hastalarin perioperatif kan sekeri regiilasyonunda tip 1

37



diyabetik hastalardan bir farklar1 yoktur, ayni protokoller kullanilmaktadir (74,76).
Dolayisiyla, calismamizda diyabetik hastalar tip 1 ve tip 2 olarak ayrilmadi.

Calismamizdaki hastalarin entiibe kalig siireleri ile ekstiibasyon siireleri arasinda
anlaml fark olmazken; 6,5< HbAlc olan grupta yogun bakimda kalis siiresi ve postoperatif
hastane kalim siiresi anlamli olarak daha uzun bulunmustur. Bu durum 6,5< HbAlc gruptaki
hastalarin genel durumunun daha ge¢ toparlamasi ile aciklanabilir.

Her iki grupta norodisfonksiyon, renal disfonksiyon, postoperatif AF, postoperatif
pnomoni gibi morbiditeler arastirilmig, fakat gruplar arasinda anlamli fark bulunamamistir.
Bir¢ok calisma diyabetin sinir sistemi, renal fonksiyonlar {izerine olumsuz etkilere sahip
oldugunu ve postoperatif atrial fibrilasyon, postoperatif pndmoni, yara enfeksiyonunun bu
hastalarda goriilme olasiliginin artis gosterdigini ortaya koymaktadir (56,68,69,77). Fakat her
iki grup da diyabetik hastalardan olusan grupta 6,5< HbAlc veya HbA1c<6,5 arasinda fark
bulunamamastir.

Calismamizdaki higbir hastada revizyon goriilmemistir. Bu durum peroperatif sik1 kanama
kontrolii yapilmasi1 ve postoperatif donemde yakin drenaj takibi ile uygun transfiizyon ve
medikasyonun yapilmasi ile aciklanabilir. Hastalarmm higbirinde yara yeri enfeksiyonu
goriilmemistir. Bir ¢cok calisma diyabet ile yara yeri enfeksiyon oranmnin arttigmi ortaya
koymus ve bu riskin kan glukoz orani ile korele seyrettigini gostermektedir. Calismamizdaki
hastalarin hi¢birinde yara yeri enfeksiyonunun goériilmemesi postoperatit donemde kan glukoz
oraninin regiilasyonunun uygun bir sekilde saglanmis olmasi ve yara yeri bakimmin dikkatli
bir sekilde yapilmis olmasi ile agiklanabilir.

McAlister ve ark. (78) diyabet ve koroner arter bypass cerrahisinin incelendigi
calismada erken donem mortalite, hastane mortalitesi, yogun bakimda kalis siiresi, hastanede
yatis sliresini kan seker orani yiiksek olan hastalarda daha fazla oldugunu ortaya koymustur.
Ayni ¢aligmada preoperatif kan seker oranlar1 yiiksek seyretmis hastalarda inotropik ihtiyacin
da daha fazla olacagini belirtmistir. Bu durumu glisemik kontroliin bozuldugu hastalarda kalp
kontraktilitesinin de bozulacagi ve daha ¢ok damarin etkilenecegi seklinde agiklanmistir.
Caligmamiza dahil olan hastalardan 6,5 < HbAlc olan grupta anlamli olarak inotropik ihtiyag
daha fazla olmustur. Calismamizdaki hastalarin ejeksiyon fraksiyonlar1 benzer ozellik
gostermekte idi. Higbir hastada intraaortik balon pompasi ihtiyact olmadi, pacemaker
kullanilmadi. Cogunlukla dopamin ve dobutamin olmak iizere sadece medikal inotropik
ajanlar kullanmildi. Yiiksek doz inotrop destek kullanimi da eksojen insiilin gereksinimini

artirmistir.
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Halkos ve ark. (79) koroner arter bypass cerrahisi olan hastalarda preoperatif artmis
HbAlc seviyesinin uzun dénem sonuclarini incelemistir. Bizim ¢alismamiza benzer olarak
hastalar1 HbAlc degeri 7 ve alt1 olan ve 7’nin iizeri olan iki gruba ayiwrmistir. Bu gruplarda
diyabet tanis1 olan ve diyabet tanis1 olmayan hastalar da calismaya dahil edilmislerdir.
Diyabetli ve diyabetli olmayan hastalarin verileri ayr1 gruplarda incelenmistir. Her iki grupta
da HbAlc degeri yiiksek olan gruplarda uzun dénem mortalite oraninin daha yiiksek oldugu
ortaya ¢ikmustir.

Calismamizda HbA1¢<6,5 olan grupta motalite olmadi. Fakat 6,5< HbAlc olan grupta
20 hastadan 4’tinde (%20) mortalite gelisti. Bu hastalardan 1 tanesi postoperatif 9. saatte
exitus kabul edilirken; diger 3 hasta postoperatif ilk 30 giin icerisinde exitus kabul edildi.
Calismamiz 6,5<HbAlc olan grupta mortalite oraninin anlamli olarak yiiksek oldugunu
ortaya koymustur.

Literatiirde 1zole bypass cerrahisi olacak hastalarda HbAlc ve NT-proBNP’nin
postoperatif sonuglar {izerine etkilerinin karsilastirildigi herhangi bir calisma mevcut degildir.
Izole koroner arter hastalig1 sebebiyle opere olacak diyabet tanisi alan hastalarda yaptigimz
bu c¢alismada HAlc ile NT-proBNP degerlerine preoperatif bakilarak peroperatif ve
postoperatif sonuglar tlizerine etkilerini arastirmak hedeflenmisti. NT-proBNP kalp
yetmezliginin varhi§ini ya da gelisecegi riskini gosteren bir tahlil olmasina ve HbAlc degeri
yiiksek olan hastalarda kalp yetmezliginin goriilme oranmnin yiiksek oldugunu belirten
calismalar olmasina ragmen bizim ¢alismamizda bu iki laboratuar degeri arasinda istatistiksel
korelasyon gosterilemedi. NT-proBNP degeri 6,5<HbAIc olan grupta daha yiiksek bulunmus
fakat istatistiksel olarak anlamli kabul edilmemistir (p=0,051) .

NT-proBNP kalp yetmezligi tanisinda kullanilan, sol ventrikiil sistolik
disfonksiyonunun taranmasinda ve kalp yetmezliginde prognostik bir belirte¢ olarak
kliniklerde kullanilmaktadir (80-90). Kalp yetmezligi tanis1 koymak i¢in kullanildiginda esik
degeri 75 yasmdan kiiclik hastalar icin 125 pg/mL, 75 yasmndan biiyiik olan hastalarda ise
450pg/mL kabul edilmektedir. 125-975 pg/mL aras1 degerler konjestif kalp yetmezligi riskini
arttirirken, >975 pg/mL olan hastalarda %95 konjestif kalp yetmezligi tanis1 konulur (91).
Calismamiza dahil edilen hastalarin kalp yetmezli§i acisindan asemptomatik olmalar1 ve
yaslarinin (her hasta i¢in) <75 yas olmasi sebebiyle NT-proBNP esik degeri 125 kabul edildi.
Hastalar NT-proBNP degeri 125°ten kiiciik (NT-proBNP<125) ve NT-proBNP degeri 125’ten
biliylik (125<NT-proBNP) olmak {izere tekrar iki gruba ayrildi. Gruplar arasinda veriler
karsilagtirildi.
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Tablo 13. NT-proBNP’nin yas ve seviyeye gore kardiyak yetmezlik acgisindan esik

degerleri

Yas NT-proBNP (pg/mL) Sonug¢

<75 <125

>75 <450 Kalp yetmezligi olas1 degil
<75 > 125 Sol  Ventrikiil yetmezligi
>75 > 450 olasilig1 artmig

Her iki grup arasinda yas, cinsiyet, sigara kullanim Oykiisli, hiperlipidemi,
hipertansiyon, periferik arter hastaligi ve LMCA lezyonu goriilme oran1 benzerdi.

Hastalarin preoperatif tire degeri 125<NT-proBNP grubunda daha yiiksek olmasina
ragmen istatistiksel olarak anlamli kabul edilmemistir (p=0,061). Fakat hastalarin preoperatif
kreatinin degeri 125< NT-proBNP grubunda istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha
yiiksek bulunmustur (p=0,04). Kreatinin sabit bir sekilde iiretilip ve bobrekten atildigindan
bobrek fonksiyonlarmi degerlendirmede iireden daha duyarlhidir (19). Artmis kreatinin
seviyesinin konjestif kalp yetmezligi ile birlikteligini gosteren calismalar mevcuttur. Kronik
bobrek yetmezligi olan hastalarda en onemli 6lim nedeni konjestif kalp yetmezligi ve
kardiyomiyopatidir (92).

Calismamizda preoperatif transtorasik ekokardiyografi ile degerlendirilen ejeksiyon
fraksiyonu (EF) 125< NT-proBNP grubunda anlamli olarak daha diisiik bulunmustur.
Ejeksiyon fraksiyonu (EF), diyastol sonundaki ventrikiiler voliimiin ejekte edilen miktari
olup; sistolik fonksiyonun klinik degerlendirilmesinde en sik kullanilan 6l¢iim yontemidir.
Kalp yetersizligi, normal dolum basinglarina ragmen (veya sadece artmis dolum basinglar
pahasima), kalbin dokularin metabolik ihtiyag¢larini karsilayacak 6lgiide oksijen sunamamasina
yol acan, kardiyak yapisal veya islevsel bozukluk seklinde tanimlanmaktadir (92). Kalp
yetersizligi tanisinda en Onemli Ol¢lim birimlerinden biri ejeksiyon fraksiyonudur. NT-
proBNP degerinin yliksek oldugu grupta ejeksiyon fraksiyonunun daha diisiik olmasi
beklenilen bir sonuctur. Bu hastalarda inotropik ila¢ ihtiyact da daha fazla olacaktir.
Calismamizda 125< NT-proBNP olan grupta inotropik ajan ihtiyacit anlamli olarak daha
fazladur.

Hastalarin entiibe kalis siireleri, ekstiibasyon siireleri, yogun bakimda kalim oranlari,

LIMA kullanim oranlar1, postoperatif toplam drenaj miktari, postoperatif yatis siiresi farklilik
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gostermemistir. Benzer sekilde hastalarda postoperatif renal disfonksiyon, nérodisfonksiyon,
postoperatif pndmoni arasinda fark bulunamamustir.

125< NT-proBNP olan grupta 3 hasta exitus kabul edilirken NT-proBNP degerleri ile
korelasyon gostermemistir. Her iki grup arasinda mortalite agisindan anlamli fark
bulnunamamastir.

Calismamizda gruplar arasinda kullanilan damar sayilar1 arasinda fark bulunamadi (
NT-proBNP <125 olan grupta 2,79 + 097, 125 <NT-proBNP grupta 2,62 + 0,94 ). Buna
ragmen 125<NT-proBNP olan grupta aort klemp zamam anlamli olarak daha uzun
bulunmustur.

Ik defa 1909 yilinda tanimlanan atriyal fibrilasyonun énemi ve siklig1 artarak devam
etmektedir. Literatiirde farkli rakamlar bildirilmekle birlikte atriyal fibrilasyon kardiyak
operasyonlardan sonra goriilen en sik aritmidir ve oran %20-%40 olarak verilmektedir. Kalp
cerrahisi sonrasi gelisen atriyal fibrilasyonun mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Baz1
yazarlar ekstrakorporeal dolasgimin ve beraberinde kaniilasyon tekniginin, kardiyopleji igerigi
ve verilme seklinin etkili oldugunu sdylerken digerleri de calisan kalpte koroner bypass' da
atriyal fibrilasyon riskinin azalmadigini, bu yiizden ekstrakorporeal dolagimin yalniz basina
etkili olmadigini savunmaktadir. Koroner arter cerrahisinden sonra olusan atriyal fibrilasyon,
olimcil bir komplikasyon degildir, ancak olustugunda kalp debisi diiser ve hizli ventrikiil
cevabu ile kalbin oksijen tiikketimi artar. Bu durum 6zellikle sol ventrikiil disfonksiyonu (SVD)
olan hastalarda 6nem kazanmaktadir. Atriyal fibrilasyon postoperatif artmig inme ve periferik
embolizasyon riski ile birliktedir. Ayrica atriyal fibrilasyonun koroner arter cerrahisinden
sonra yogun bakim ve hastanede kalis siirelerini uzatarak maliyeti artirdigi 1yi bilinmektedir.

Semptomatik veya asemptomatik sol ventrikiil disfonksiyonlu hastalarda atriyal
fibrilasyonun bulunmas1 konjestif kalp yetersizligi gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir.
Koroner arter cerrahisinden sonra gelisen atriyal fibrilasyonun 6nlenmesinde beta blokerler,
kalsiyum kanal blokerleri, digoksin ve amiodaron gibi ilaclar kullanilmaktadir. Son yillarda
koroner arter cerrahisi sonrast hem supraventrikiiler hem de ventrikiiler aritmileri onleyici
etkisi bildirilen beta blokerler bu konuda sik tercih edilmektedir.

Atriyal fibrilasyon, klinigimizde de koroner arter cerrahisi sonrasinda goriilen bir
komplikasyondur. Calismamizda atrial fibrilasyon oran1 125<NT-proBNP olan grupta anlaml1
olarak daha fazla goriilmistiir. Jug ve ark. Kalp yetmezligi tanisi olan hastalarda NT-

proBNP’nin AF gelisimi iizerindeki etkilerini arastirdigir ¢alismasinda AF’nin artmig NT-
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proBNP degerlerinin bagimsiz belirteci oldugunu ortaya atmistir. AF’nin artmug NT-proBNP
ile beraber goriildiigiini belirtmistir (93).

NT-proBNP atrium ve ventrikiillerden salinmaktadir. Duvar stresine yanit olarak
salmmaktadir. AF’de ise ana kaynak atriumlardir. AF’de NT-proBNP’nin arttigmi gdsteren
cesitli ¢calismalar mevcuttur. Thejus ve ark. NT-proBNP ve AF’i arastirdig1 ¢alismalarinda
artmis NT-proBNP’nin AF gelismesini 6ngérmemizde dnemli bir parametre oldugunu ortaya
koymustur (94).

Boer ve ark. 2013 yilinda yaptiklar1 calismada aort kapak replasmani (AVR)
operasyonu olacak hastalarda kardiyak remodeling ve NT-proBNP oranlarini karsilagtirmis ve
ventrikiiler diyastolik fonksiyonun takibinde NT-proBNP’nin faydali bir marker oldugunu
savunmustur (95).

Knobloch ve ark bizim c¢alismamiza benzer olarak NT-proBNP ile kardiyak cerrahi
gecirecek hastalarin postoperatif sonuglar1 arasindaki iligkiyi incelemis ve NT-proBNP’nin
yiiksek seyrettigi grubun daha yasli, postoperatif inotropik ihtiyact olan, EF degerleri daha
diisiik ve renal fonksiyon bozuklugu goriildigiini bulmustur (96).

Lui ve ark. Kalp cerrahisi gecirecek hastalarda preoperatif NT-proBNP degerlerine
bakmis ve NYHA smiflandirmasi, EF, pulmoner arter basinci, sol ventrikiil end diyastolik
cap, atriyal fibrilasyon, preoperatif plazma kreatinin ve troponin degerleri ile NT-proBNP
degerleri arasinda anlamli baglant1 bulmustur. Calismada preoperatif bakilan NT-proBNP nin
postoperatif sonuc¢lar1 6ngérmede dnemli bir parametre oldugu savunulmaktadir (97).

Cuthbertson ve ark. yaptiklar1 prospektif kohort calismada NT-proBNP’nin kalp
cerrahisi ilizerine uzun donem sonuclarini incelemislerdir. NT-proBNP’nin 3 yillik mortalite
iizerine anlaml etkisi oldugunu gostermislerdir (98).

Kallel ve ark. kardiyak cerrahi sonrasinda atriyal fibrilasyon ile NT-proBNP iligkisini
incelemislerdir. Kardiyopulmoner bypastan ¢ikildiktan hemen sonra ve 4 saat sonra alman
kan Orneklerinde bakilan NT-proBNP degerlerinin esik degeri 353 ve 307 pg/mL kabul
edildiginde atriyal fibrilasyon gelismesini 6ngérmeyi sagladigmi gostermislerdir. Bu verinin
atriyal fibrilasyon gelismesini Onlemede O6nemli oldugunu savunmusglardir (99). Benzer
sekilde Samy ve ark. kardiyopulmoner bypass ile opere edilecek koroner arter bypass
cerrahisi olacak hastalarda postoperatif atriyal fibrilasyon gelisme oranlarini arastirmislardir.
Kardiyopulmoner bypastan ¢ikildiktan hemen sonra ve 4 saat sonra bakilan NT-proBNP
degerlerinin 353 ve 307 pg/mL ve lizerinin atriyal fibrilasyon gelisecegini gosterdigini

savunmuslardir (100).
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Holm ve ark. koroner arter bypass cerrahisi olacak akut koroner sendromlu hastalarda
NT-proBNP’nin postoperatif sonuglar lizerine etkilerini arastrmiglardir. Hastane mortalitesi,
postoperatif ileri dolasim yetmezligi ve uzun dénem hayatta kalim oranlar1 ile NT-proBNP
seviyeleri arasinda anlamli baglant1 oldugunu ortaya koymuslardir (101).

Gilintimiizde, acik kalp cerrahisinde ve yogun bakim iinitelerindeki gelismelere ragmen
diyabet koroner arter bypass cerrahisi i¢in risk olusturmaya devam etmektedir. Diyabetin akut
ve kronik komplikasyonlarini 6nlemek i¢in kan glukoz diizeyinin kontrol altinda tutulmas:
gerekmektedir. Calismamizda izole koroner arter bypass cerrahisi olacak diyabetik hastalarda
tahlilden onceki son 3-4 ay hakkinda kan glukoz ortalamasi hakkinda bilgi veren bir
parametre olan HbAlc ve kalp yetersizligi varligi hakkinda bilgi veren NT-proBNP
parametrelerinin postoperatif sonuglar lizerine etkilerini inceledik. Sonug¢ olarak preoperatif
HbAlc degeri yiiksek seyreden hastalarin renal fonksiyonlarmin daha kotii oldugunu,
postoperatif yatis siirelerinin ve yogun bakim tiinitesinde yatis siirelerinin daha uzun oldugunu,
drenaj miktarmin daha fazla oldugunu, postoperatif inotrop ihtiyacinin daha fazla oldugunu
tespit ettik. HbAlc degeri yiiksek olan grupta mortalite orani ise anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. HbAlc ile NT-proBNP degerleri arasinda anlamli bir fark bulunamamasina
ragmen HbAlc degeri yliksek olan hastalarda NT-proBNP degeri daha yiiksek bulunmustur.
NT-proBNP degeri yiiksek olan hastalarin daha yash, EF degerleri daha diisiik, inotrop
ithtiyaci daha yiiksek, aort klemp zamani daha uzun ve AF oranini daha yiiksek bulduk.
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SONUCLAR

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi kliniginde izole
koroner arter bypass cerrahisi uygulanan diyabetik hastalar calismamiza dahil edildiler. 13
kadin ve 27 erkek olmak iizere toplam 40 adet goniillii diyabetik hasta secildi. Hastalarin yas,
cinsiyet, hiperlipidemi, hipertansiyon, periferik arter hastaligi, preoperatif iire, kreatinin
degerleri, sigara kullanimi, LMCA lezyonu, ejeksiyon fraksiyonu gibi preoperatif degerleri
kaydedildi. Preoperatif HbAlc ve NT-proBNP degerleri ¢alisildi. HbAlc sonucu yiiksek olan
(6,5 > HbAlc ) ve normal olan (HbAlc < 6,5) iki grup olusturuldu. Her grup 20 hastadan
olugmakta idi. Peroperatif bypass yapilan damar sayisi, LIMA kullanimi, aort klemp zamani,
total perfuzyon zamani; postoperatif de inotrop ajan kullanimi, ekstubasyon siiresi,
entiibasyon siiresi, yogun bakimda kalim siiresi, toplam drenaj, ndrodisfonksiyon, renal
disfonksiyonu, postoperatif AF, revizyon, mortalite, yara enfeksiyonu, postoperatif pnomoni,
postoperatif yatig siiresi gibi veriler kaydedildi. Tiim veriler iki grup arasinda karsilastirild.
HbAlc degeri ile NT-proBNP degerleri arasindaki korelasyon arastirildi. NT-proBNP
degerleri ile HbAlc arasinda korelasyon bulunamamasi tizerine NT-proBNP degerleri < 125
pg/ml ve >125 pg/ml olmak iizere iki ayr1 grup olusturuldu. Tiim veriler iki grup arasinda
karsilagtirildi.

I. HbAlc < 6,5 ile 6,5 > HbAlc gruplar1 arasinda yas, cinsiyet dagilimi, sigara
kullanimi, hipertansiyon, hiperlipidemi, periferik arter hastaligi, LMCA lezyonu icerme,
ejeksiyon fraksiyonu, bypass yapilan damar sayisi arasinda anlamli fark bulunamadi. Bu iki

grup dagilimmin benzer oldugunu ve ¢alismadaki hata paymn azaltacagini gdstermektedir.
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2. Gruplar arasinda preoperatif bakilan iire, kreatinin degerleri HbAlc degeri yiiksek
olan grupta anlamli bir sekilde yliksek bulunmustur. Bu durum diyabetin bobrek fonksiyonlari
iizerindeki kronik etkileri olarak acgiklanabilir. Birgok literatiir HbAlc degeri arttikca renal
fonksiyonlari bozuldugunu gostermistir (12,18,19).

3. HbAlc < 6,5 ile 6,5 > HbAlc gruplar1 arasinda peroperatif veriler incelendiginde aort
klemp siireleri ve total perflizyon siireleri arasinda anlamli fark bulunamamaistir. Bu veriler ile
literatiir karsilastirildiginda benzer sonuclar olabilecegi gibi HbAlc’nin yiikseldik¢e bu
siirelerin uzadigini gosteren veriler de mevcuttur.

4. Postoperatif ekstiibasyon ve entiibasyon siireleri HbAlc < 6,5 ile 6,5 > HbAlc gruplari
arasinda farklilik gostermedi. Drenaj miktar1 HbAlc degeri yiiksek olan grupta anlamli olarak
daha yiiksek bulunmustur. Kanda uzun siire artmis glukoz oranmin platelet fonksiyonlarini,
koagiilasyon ve fibrinolitik fonksiyonu bozmasi sebebiyle bu grupta drenaj oraninin daha
fazla oldugu kanaatindeyiz. Yogun bakimda kalim siiresi ve postoperatif yatis siiresi HbAlc
degeri yiiksek olan grupta istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha uzun bulunmustur. Bu
durum HbAIc degeri yiiksek olan hastalarin genel durumunu daha ge¢ toparlamasi seklinde
yorumlanabilir. Ayn1 grupta anlamli bir sekilde postoperatif inotropik ajan ihtiyaci daha
yiiksek bulunmustur. Kardiyak kontraktilitesinin bu grup hastalarda daha kotii olmasindan
kaynaklanmis olabilir.

5. HbAlc < 6,5 ile 6,5 > HbAlc gruplar1 arasinda karsilastirildiginda HbAlc degeri
yiiksek olan grupta istatistiksel olarak anlamli bir sekilde hastane mortalitesi yiiksek
bulunmustur.

6. HbAlc < 6,5 ile 6,5 > HbAlc gruplar1 arasinda karsilastirildiginda postoperatif
norodisfonksiyon, renal disfonksiyon, AF, pnomoni, revizyon ve yara yeri enfeksiyonu
arasinda anlamli fark bulunamadi.  Hastalarin hicbiri revizyona almnmadi. Yara yeri
enfeksiyonu ¢ogu yaymda HbAlc degeri yiiksek olan grupta daha fazla goriilmiis olmasima
ragmen hastalarin hi¢birinde goriilmedi.

7. HbAlc < 6,5 ile 6,5 > HbAlc gruplar arasinda karsilastirildiginda degerler NT-
proBNP ile korelasyon gostermedi. NT-proBNP esik degeri 125 pg/ml kabul edilerek iki ayri
gruba ayrildi. Tiim veriler bu iki grup arasinda tekrar karsilasturildi. NT-proBNP degerleri <
125 pg/ml ve >125 pg/ml olan gruplar karsilastirildiginda NT-proBNP degeri yiliksek olan
grupta yas da istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yiiksek bulunmustur. NT-
proBNP’nin yasla beraber artis gosterdigini kabul eden bir¢ok ¢alisma mevcuttur (29-31). Bu
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durum yasla birlikte kardiyak dokularin kontraktilitesinin azalmasi ve dilatasyonun artmasi
sebebiyle gerceklesmis olabilir.

8. NT-proBNP degerleri < 125 pg/ml ve >125 pg/ml gruplar1 arasinda cinsiyet, sigara
kullanmimi, hipertansiyon, hiperlipidemi, periferik arter hastaligi, LMCA lezyonu igerme,
LIMA kullanim orani farklilik gdstermemistir. Iki grup preoperatif benzer 6zelliktedir.
Gruplar arasinda tire degeri anlamli farklilik gostermezken, NT-proBNP degeri yiiksek olan
grupta kreatinin degeri daha yiiksek bulunmustur. NT-proBNP degeri yliksek olan hastalarda
renal fonksiyon bozuklugunun daha fazla oldugunu goésteren calismalar mevcuttur (35).
Gruplar arasinda entiibasyon siiresi, ekstiibasyon siiresi, toplam drena; miktari, yogun
bakimda kalis siiresi, postoperatif yatis siiresi, postoperatif norodisfonksiyon, renal
disfonksiyon, mortalite, pndmoni, revizyon ve yara yeri enfeksiyonu arasinda anlamh fark
bulunamadi.

9. NT-proBNP degerleri < 125 pg/ml ve >125 pg/ml gruplar1 arasinda ejeksiyon
fraksiyonu diisiik olan grupta istatistiksel anlamli olarak NT-proBNP degeri yiiksek
bulunmustur. Literatiirde bir¢ok calisma EF ile NT-proBNP’yi es deger parametreler olarak
gormektedir (97,98,101).

10. NT-proBNP degeri yiiksek olan grupta postoperatif AF orami istatistiksel anlamli
olarak daha fazla bulunmustur. Atrial fibrilasyon ve NT-proBNP degerlerinin karsilastirildig:
bircok calisma mevcuttur. Gilinlimiizde NTproBP artisinin artmasmin AF riskini de

arttiracagini kabul eden ¢aligmalar mevcuttur (94,99,100).
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OZET

Diyabetik hastalarda en oOnemli Olim nedeni kardiyovaskiiler hastaliklardir.
Giliniimiizde diyabet kardiyovaskiiler hastalikla esdeger olarak kabul edilmektedir. Bu
hastalarda kardiyovaskiiler hastalik gelisme riski preklinik diyabet doneminden Once
baslamaktadir. Diyabetik hastalarda perioperatif ve postoperatif risk daha fazladir. Dolayisiyla
gerek cerrahlar ve gerekse anesteziyolojistler diyabetle iligkili ve diyabetik hastalarin cerrahisi
ve anestezisi hakkindaki risklerden haberdar olmalilardir. Diyabetik hastalarda kan glukoz
kontrolii ve bu hastalarda kalp yetmezligi bulgularini ortaya koymak amaciyla preoperatif
HbAlc ve NT-proBNP degerlerinin operasyon sonuglari tizerine etkilerini karsilastirdik.

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi kliniginde
elektif izole koroner arter bypass cerrahisi uygulanan toplam 40 diyabetik hasta ¢alismamiza
rizalar1 alinarak dahil edildiler. Hastalardan preoperatif gonderdigimiz NT-proBNP ve HbAlc
degerlerini postoperatif sonuclarla karsilastirdik. HbAlc degeri yiiksek olan hastalarm iire,
kreatinin degerleri daha yiiksek, drenaji daha fazla, postoperatif inotrop ihtiyacinin artmus,
postoperatif yogun bakimda kalis ve hastanede yatis siirelerinin daha uzun oldugunu bulduk.
Mortalite orani bu hastalarda anlamli olarak ¢ok yiiksek bulundu. NT-proBNP ile HbAlc
arasinda korelasyon bulamadik Preoperatif EF’si diisiik olan hastalarda ve yas arttikca NT-
proBNP’nin yiikseldigini bulduk. Bu hastalarda inotrop ihtiyaci artmis ve postoperatif AF
oran1 daha ytliksek seyretti. Daha az koroner damar1 bypass yapilmasina ragmen aort klemp
stiresi NT-proBNP degeri yiiksek olan grupta daha uzundu.

Koroner arter bypass cerrahisi uygulanacak diyabetik hastalarda HbAlc ve NT-

proBNP’nin postoperatif sonuclar hakkinda 6nemli 6ngoriiler sunabildigi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Diyabetes Mellitus, Koroner Arter Bypass Cerrahisi, HbAlc, NT-
proBNP
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THE EFFECTS OF HBA1C AND NT-PROBNP ON POSTOPERATIVE
OUTCOMES IN PATIENTS UNDERWENT ISOLATED CORONARY
ARTERY BYPASS SURGERY

SUMMARY

Cardiovascular diseases are the most substantial cause of death in diabetic patients.
Recently diabetes is accepted in the same class with cardiovascular diseases. In these patients
the risk of cardiovascular disorder progression starts in preclinic terms. Perioperative and
postoperative risks are higher in diabetic patients. Therefore both anesthesiologists and
surgeons should be aware of risks related with diabetes, surgery and anesthesia of diabetic
patients. The effects of HbAlc and NT-proBNP levels were compared on postoperative
outcomes to provide blood glucose control and to evaluate heart failure findings.

A total of 40 diabetic patients undergoing elective isolated coronary bypass surgery in
Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cardiovascular Surgery Clinique were enrolled
with their informed consents. Preoperative NT-proBNP and HbAlc levels were compared
with postoperative outcomes. The patients having higher HbAlc had higher ure, creatinin
levels, drainage, inotropic needs and their stay in intensive care unit and hospital were longer.
Mortality rate was significantly very high in those group. There were no correlation between
HbAlc and NT-proBNP levels. Elder patients and patients with low ejection fractions had
higher NT-proBNP levels.
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In patients with higher NT-proBNP levels, the need for inotropic agents and
postoperative atrial fibrillation rates were higher. The aortic clamp times were longer in this
group even less number of vessels were bypassed.

We believe that HbAlc and NT-proBNP levels provide us important informations

about postoperative outcomes for diabetic patients underwent coronary artery bypass surgery.

Key Words: Diabetes Mellitus, Coronary Artery Bypass Surgery, HbAlc, NT-
proBNP
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Ek 2

BIiLGILENDIRIiLMiS GONULLU OLUR FORMU'

Bu katildigimiz c¢alisma bilimsel bir arastirma olup, arastirmanin adi “izole Koroner Arter
Bypass Cerrahisi Olacak Hastalarda HbAlc ve NT-proBNP degerlerinin Postoperatif Sonuglar
Uzerine Etkileri”dir.

Bu c¢alismada; acgik kalp bypass ameliyati olacak diyabetli hastalarda operasyon sonucu
hakkinda 6ngdriilerde bulunabilmemizi saglayacak ameliyat 6ncesi bakilabilen degerleri bulabilmeyi
amagladik. Bu amagcla hastalardan giden mevcut kanlardan HbAlc ve NT-proBNP degerleri de
caligtirtlacak ve toplanilan verilerin ameliyat sonucuna etkileri aragtirilacaktir.

Arastirmada hastaya ek herhangi bir tedavi uygulanmayacaktir.

Aragtirma sirasinda agik kalp ameliyatiniz i¢in yapilan rutin mevcut tetkikler diginda
herhangi yeni bir girisim yapilmayacaktir. Testler sizden zaten operasyon hazirligi i¢in alinmis olan
kanlardan calisilacaktir. Sizden yeniden kan alinmayacaktir. Bu testlerle beraber herhangi bir ek
rahatsizligimizin olup olmadigi mevcut dosya ve laboratuar bilgilerinizden faydalanilarak yapilacaktir.

Bu ¢aligmay1 kabul edip onaylamak disinda herhangi bir sorumlulugunuz yoktur. Deneysel
bir ¢alisma olmadigindan size herhangi bir zarar verme riski yoktur.

Aragtirmaya katilim tamamen goniilliiliik ilkesine bagl olup katilmay1 reddetmeniz herhangi
bir cezaya ya da elde edilecek herhangi bir yararm kaybedilmesine kesinlikle yol agmayacaktir. Ayni
sekilde arastirmaya katilmayi kabul ettikten sonra da arastrmanin herhangi bir yerinde hi¢bir neden
gostermeksizin herhangi bir zarar ya da elde edilmesi beklenen bir yarar kaybina yol agmadan
arastirmadan ¢ekilebilirsiniz.

Aragtirma kapsaminda yapilan islemlerin mali giderleri arastirmacilar ya da destekleyici
tarafindan karsilanacak olup size ya da sosyal giivenlik kurumunuza hi¢bir mali yiik getirmeyecektir.

Arastirmaya Kkatilacak goniillillerin tibb1  verilerine etik kurul, saglik bakanligi ve
arastirmacilar erisebilecek, ancak bu bilgiler gizli tutulacaktir. Bu formun imzalanmasi ile goniillii
veya yasal temsilcininizin s6z konusu erigime izin vermis oluyorsunuz.

Ilgili mevzuat geregince goniilliiniin kimligini ortaya ¢ikaracak kayitlar gizli tutulacak,
kamuoyuna agiklanmayacak, aragtirma sonuglar1 yayimlansa bile kimliginiz gizli kalacaktir.

Arastirmaya katilacak goniillillerden tekrar kan alinmayacak, HbAlc ve NT-proBNP
degerleri ameliyat 6ncesi hazirlik i¢in alinan kanlardan ¢ahsilacaktir. Bu degerler Trakya Universitesi
T1p Fakiiltesi Hastanesi Merkez Laboratuvari’nda ¢alisilacaktir.

Aragtirma konusu ile ilgili ve aragtirmaya katilmaya devam etme isteginizi etkileyecek yeni
bilgiler elde edilirse bu bilgiler size veya yasal temsilcinize zamaninda bildirilecektir.

Arastirma sirasinda sizi ilgilendirebilecek herhangi bir gelisme oldugunda, bu durum size
veya yasal temsilcinize derhal bildirilecektir. Arastirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da ¢aligma
ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz i¢in veya arastirma ile ilgili
herhangi bir anlasilmayan durumlar i¢cin 0506 975 67 33 numarali cep telefonundan Dr. Biisra
OZDEMIR’ e 24 saat erisebilirsiniz.

Arastirmaya katiliminizin sona erdirilecek durumlar sizin taburculugunuzla sinirlidir ve bu
stire ortalama 7-10 gilindiir.

Aragtirmaya toplam 40 katilime1 beklemekteyiz.
Bu arastirmaya katilarak bilimsel bir ¢aligmaya yardimci olacaksiniz.

Bu aragtirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢bir édeme yapilmayacaktir . Ayrica, bu
arastirma kapsamindaki biitlin muayene, tetkik, testler ve tibbi bakim hizmetleri i¢in sizden veya bagl

' Formun her sayfasinin alt1, goniillii (gerekirse vasisi-yasal temsilcisi ve tanik) tarafindan imzalanacaktir.



bulundugunuz sosyal giivenlik kurulusundan hicbir {icret istenmeyecektir. Bu arastirma TUBAP
tarafindan desteklenmektedir.

Bu arasgtrmada yer almak tamamen sizin isteginize baglidir. Arastirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada aragtirmadan ayrilabilirsiniz; bu durum herhangi bir
cezaya ya da sizin yararlarimiza engel duruma yol agmayacaktir. Arastirici bilginiz dahilinde veya
isteginiz disinda, uygulanan tedavi semasmin gereklerini yerine getirmemeniz, ¢alisma programini
aksatmaniz veya tedavinin etkinligini arttirmak vb. nedenlerle sizi aragtirmadan ¢ikarabilir.

Arastirmanin  sonuglart bilimsel amagla kullanilacaktir; ¢alismadan ¢ekilmeniz ya da
arastirici tarafindan ¢ikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel amagla
kullamlabilecektir.

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yaymlansa bile kimlik
bilgileriniz verilmeyecektir, ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve resmi
makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir. Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere
ulasabilirsiniz.

GONULLUNUN CALISMAYA KATILMA ONAYI
Yukarida acik¢a tamimlanan c¢alismanin ne amacla, kimler tarafindan ve nasil
gergeklestirilecegi anlayabilecegim bir ifade ile yazili ve sozli agiklama yapildi.

Bu arastirmadan elde edilen bilgilerin bana ve bagka insanlara saglayacag: yararlar bana
anlatild1.

Aragtirma sirasinda meydana gelebilecek riskler ve rahatsizliklar bana anlayabilecegim bir
dille anlatild1.

Arastirma sirasinda olusabilecek zarar durumunda gergeklestirilecek iglemler bana anlatildi.

Arastirmanin yiritiilmesi sirasinda olasi yan etkiler, riskler ve zararlar ve haklarim
konusunda 24 saat bilgi alabilecegim bir yetkilinin adi1 ve telefonu bana verildi.

Arastirma kapsamindaki biitiin muayene, tetkik ve testler ile tibbi bakim hizmetleri igin
benden ya da bagli bulundugum sosyal giivenlik kurulusundan higbir iicret istenmeyecegi bana
anlatildi.

Arastirmaya hicbir baski ve zorlama altinda olmaksizin goniillii olarak katiliyorum.
Aragtirmaya katilmay1 reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi.

Sorumlu arastirmaci / hekime haber vermek kaydiyla, hicbir gerek¢e gostermeksizin
istedigim anda bu ¢aligmadan ¢ekilebilecegimin bilincindeyim.

Bu calismaya katilmay1 reddetmem ya da sonradan g¢ekilmem halinde hi¢bir sorumluluk
altina girmedigimi ve bu durumun simdi ya da gelecekte gereksinim duydugum tibbi bakimi higbir
bi¢cimde etkilemeyecegini biliyorum.

Calismanin yiiriitiiclisii olan arastirmaci / hekim ya da destekleyen kurulus, caligma
programinin gereklerini yerine getirmedeki ihmalim nedeniyle, benim onayimi almadan beni ¢aligma
kapsamindan ¢ikarabilir.

Calismanin sonuglar1 bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu tiir
durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

Yukarida yer alan ve arastirmadan Once goniilliiye verilmesi gereken bilgileri gosteren
Goniilli Bilgilendirme Formu adli metni kendi anadilimde okudum.

Bu bilgilerin igerigi ve anlamu, yazili ve sozlii olarak agikland.

Aklima gelen biitiin sorular1 sorma olanagi tanindi ve sorularima doyurucu cevaplar aldim.



Bu kosullarla, s6z konusu arastirmaya higbir baski ve zorlama olmaksizin géniillii olarak
katilmay1 kabul ediyorum. Bu metnin imzal bir kopyasini aldim.

Goniilliiniin; (El yazisi ile)
Adi- Soyadi:

Imzasi:

Adpresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Tarih:

Velayet ya da vesayet altinda bulunanlar i¢in; (El yazisi ile)
Veli ya da Vasinin Adi- Soyadi:

Imzast:

Adpresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Aciklamalar: Yapan Arastirmacnin Adi- Soyadi: (El yazist ile)
Imzast:

Tarih:



