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OZET

KONJENITAL ACIK KALP AMELIYATLARINDA PERIOPERATIF SERUM
LAKTAT VE KREATININ SEVIYELERININ
POSTOPERATIF SONUCLARLA KORELASYONU

Cocuklarin fizyolojisi eriskinlerin fizyolojisinden farklidir. Ozellikle organlarin
gelismislik derecesi ve immunitelerinin eriskinlerden daha zayif olmasi hastaliklarinin
ve uygulanan tedavilerinin de ayr1 olarak incelenmesi gerekliligini ortaya ¢ikarmistir.
Kardiyopulmoner bypass sirasinda kullanilan sistemler, ilaglar, ve elektrolitler normal
fizyolojide degisikliklere neden olarak hiicresel diizeyde metabolizma ve organ
fonksiyonlarinda degisikliklere neden olmaktadir. Cocuk hastalarin acik kalp
cerrahisindeki bu degisikliklere yaniti kardiyopulmoner bypass’in yan etkileri ve
yapilan cerrahinin adaptasyonundaki zorluklara bagli olarak daha agir olmaktadir.
Hastalarin yogun bakimda takiplerinde invaziv monitdrizasyon, kalp monitdrizasyonu
ve sivi dengesi takiplerinden yararlanilmaktadir. Konjenital kalp hastalarinin
operasyonlar1 sonrasit morbidite ve mortalite i¢in gilivenilir bir indikatoér belirlemek
zordur. Bizim amacimiz kardiyopulmoner bypass sirasindaki degisiklikleri elde etmek
ve konjenital kalp hastlarinin cerrahi sonrast morbidite ve mortalitesini 6énceden dogru
sekilde degerlendirebilmektir.

Bu calismada 6 ay-12 yas arasi konjenital kalp hastaligi olan ve kardiyopulmoner
bypass ile ameliyat edilen 30 hastanin preoperatif (Donem 1:Anestezi uygulandiktan
sonra), kardiyopulmoner bypass’mm soguma fazinin 5. dakikast (Donem 2),
kardiyopulmoner bypass’in 1sinma fazinin 5. dakikas1 (Dénem 3) ve postoperatif yogun
bakimda 6. saatte(Donem 4) arteryel kan 6rnekleri alinarak serum laktat ve kreatinin
seviyeleri arasindaki iligki arstirilmistir.Arastirma ameliyat sonrasit olaysiz olarak
taburcu edilen 26 hasta Grup I ve ameliyat sonrasi yogun bakimda 7.5, 9, 13, 18 inci
saatlerde diigiik kalp debisine bagli multiorgan yetmezligi nedeniyle eksitus olan 4 hasta
Grup II olarak alindi. Grup I’de laktat degerlerinin kardiyopulmoner bypass
sirasinda(Dénem 2, Donem 3) yiikseldigi ve yogun bakimda distiigi belirlendi.
Kreatinin 6l¢timlerinde boyle bir 6zellik belirlenmedi. Ancak grup I ile grup II arasinda
laktat ve kreatinin degerleri arasinda belirgin farkliliklar oldugunu saptadik. Laktat
degerlerinin yiikselmesi doku perflizyon bozukluguna bagli oksijen diistkligli ve
hiicresel diizeyde anaerobik metabolizma sonucudur. Kreatininde yiikselme ise doku
perfiizyon bozuklugunun ileri evrede bobrekleride etkileyerek fonksiyon bozukluguna
neden olmasi sonucudur.

ANAHTAR SOZCUKLER: Laktat, Kreatin, Konjenital kalp hastahg, Mortalite,
Morbidite
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ABSTRACT

THE CORRELATION OF PEROPERATIVE SERUM LACTATE AND
CEREATININE LEVELS WITH POSTOPERATIVE RESULTS IN
CONGENITAL OPEN HEART SURGERIES

The physiology of children is different from that of adolescents. Especially the rate
of the growth of their organs and their immunity’s being less strong than that of
adolescents have pointed to the fact that their diseases and treatments should be
examined separately. The systems, drugs, and electrolytes used during cardiopulmonary
bypass bring about changes in the metabolism and organ functions at cellular level,
causing changes in normal physiology as well. Child patients response to these changes
taking place in the course of open heart surgery grows even more severe in relation to
the side effects of cardiopulmonary bypass and difficulties in the adaptation of the
surgery being performed. Invasive monitorisation, cardiac monitorisation and fluid
balance follow-ups are used in intensive care follow-ups of the patients. In the aftermath
of congenital patients operations, it is hard to determine a reliable indicator for
morbidity and mortality. We aim to find the changes during cardiopulmonary bypass
and to be able to correctly pre-evaluate the post-operative morbidity and mortality of
congenital heart patients.

In this study, we took arterial blood samples from 30 congenital heart patients with
a history of cardiopulmonary bypass at the preoperative phase (Episode 1: after the
anesthesia has been applied), at the fifth minute of the cooling phase of
cardiopulmonary bypass (Episode 2), at the fifth minute of the heating phase of
cardiopulmonary bypass (Episode 3) and at the sixth hour during post-operative
intensive (Episode 4), and increased the correlation
between lactate and creatinine levels of these samples. 26 patients discharged
uneventfully after the study-based surgery were admitted as Group I, and 4 patients who
developed exitus due to multiorgan insufficiency resulting from low heart rate during
the 7.5, 9, 13, 18. minutes of the intensive care were admitted as Group II. It was
observed that the lactate values in Group I increased during cardiopulmonary bypass
(Episode I, Episode II) and decreased during intensive care. However, we found salient
differences between lactate and creatinine values in Groups I and II. The increase in
lactate values stems from oxygen shortage caused by tissue perfusion impair and
anaerobic metabolism at cellular level. The increase in creatinine, on the other hand, is
the result of the tissue perfusion impair at a later phase leading to dysfunction in the
kidneys.

KEY WORDS: Lactate, Creatinine, Congenital Heart Disease, Mortality,
Morbidity



1. GIRIS VE AMAC

Hiicre diizeyinde metabolizma aerobik ve anaerobik olarak siirdiiriilmektedir. Aerobik
metabolizma oksijenli ortamda 1 mol glikozun enzimatik reaksiyonlarla hiicre sitozoliinde
priivat’a, priivat’tan sonraki reaksiyonlarin mitokondride devam ederek oksaloasetik asite
kadar yikilarak 38 mol ATP sentezlendigi reaksiyondur. Anaerobik metabolizma ise
oksijensiz ortamda glikozun enzimatik reaksiyonlarla laktata kadar yikilarak 2 mol ATP

sentezlendigi reaksiyondur’.

Acil enerji gereksinimlerinde anaerobik glikolizle laktat sentezlenir.Normal serum
laktat degeri 0-2.2 mmol/l aralifindadir. Ancak oksijenin yetersiz oldugu enerji ihtiyact
olan donemde laktat sentezlenerek enerji elde etme yoluna gidilir. Oksijenin yetersiz
oldugu bir dénemden sonra gerekli olan fazla miktarda oksijene oksijen agigi denir.
Oksijen ac181 siklikla hasta morbiditesi veya mortalitesi ile ilgilidir. Birgok klinik durumda
kan laktat diizeyleri hastalardaki oksijen agiginin erken ve hizli bi¢imde saptanmasini
saglar. Ornegin kan laktati sok'un varhgm ve agirhigm saptamada ve hastanin

iyilesmesinin izleminde bir 6l¢ii olarak kullanilir.

Acik kalp cerrahisinden sonra hiperlaktatemi(HL) sik goriilen bir durumdur ve artmis
postoperatif mortalite ve morbidite ile iliskilidir®. Nedeni tam olarak aciklanamasa da,
muhtemel mekanizmanin doku hipoksisi oldugu belirtilmistir’. Kardiyopulmoner baypas
(KPB) sirasinda muhtemel doku hipoksisine yol acan faktorler, hemodiliisyon derecesi ve
diisiik periferik oksijen dagilimidir. Bu faktorlerin her ikisi de postoperatif mortalite ve

morbidite ile iliskilendirilmistir.

Yapilan ¢alismalar da kardiyopulmoner bypass sonrasi hiperlaktateminin(HL), daha
uzun siireli kardiyopulmoner bypass gerektiren prosediirlerde goriilmeye egilimli oldugu

belirtilmistir. O2 sunumu kritik bir seviyenin altina indiginde O2 tiiketimi sunuma bagimli



hale gelir ve azalmaya baslayarak sonugta laktik asidoz olusabilir. Ayrica hemodinamik
stabilizasyon, yiiksek doz B2 agonist kullaniminin da hiperlaktatemi icin bir risk faktori
oldugu belirtilmektedir *.

Epinefrin piruvat iiretimini arttirarak glikojenolizisi baglatir. Bu mekanizma, kas ve
karaciger fosforilazin stimiilasyonuna ve glikojen sentetazin inhibisyonuna olanak saglar.
Ayrica epineftrin insiilin saliverilmesini, glikoneogenez ve protein yikimini arttirir. Yapilan
caligmalarda kardiyopulmoner bypass inflamatuar cevap olarak salinan sitokinlerin ve
diyabetojenik bazi1 hormonlarin insiilin rezistansi, hiperglisemi ve sonugta laktat yiiksekligi
ile iligkili oldugu belirtilmistir. Bu nedenlede KPB sonrasi artmis mortalite ve morbidite ile

iligkili hiperlaktatemiyi 6nlemek ve risk faktorlerini belirlemek ¢ok énemlidir.

Kreatinin, glisinden ve argininin guanido grubundan ve buna ek olarak S-adenozil
metiyoninden bir metil grubunun katilmasi ile sentezlenir. Enzimatik sistemle fosforile
edilerek yiiksek enerjili fosfat deposu olarak gorev alir'. Serum kreatinin diizeyi normalde
0.5-1.2 araligiadir. Serum kreatinin diizeyindeki artis bobregin yetersiz ¢aligtiginin bir

gostergesidir. Ciinkii normalde kreatinin hizla kandan uzaklastirilarak viicuttan atilir'.

Serum laktat ve kreatinin diizeyleri Onemli prognostik faktorlerdir. Yapilan
calismalarda kardiyopulmoner bypassin doku perfiizyonu, doku metabolizmasindaki
degisikliklere ve diizeltici ameliyatlarin postoperatif etkilerine bagli olarak serum laktat ve

kreatinin diizeylerinde farkliliklar oldugu belirtilmektedir.

Caligmamizda konjenital kalp hastaligi nedeniyle kardiyopulmoner bypass altinda
ameliyat edilen hastalarin preoperatif, kardiyopulmoner bypass’in soguma ve 1sinma
donemlerinde ve postoperatif yogun bakimda serum laktat ve kreatinin degerlerinin degisik

parametrelerle karsilastirilarak morbidite ve mortalite ile iliskileri degerlendirilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1.Acik Kalp Makinasi (Ekstrakorporeal Dolasim)

Kalp cerrahisi sirasinda cerrahi tekniklerin basariyla uygulanabilmesi, genellikle
sahanin kansiz ve hareketsiz olmasini gerektirir. Kalbin pompalama ve akcigerlerin
solunum fonksiyonlarini gecici olarak iistlenen cihaza kalp akciger makinesi denir. Kalp
ve akcigerlerin devre dis1 birakildig1 ve dolagimin kalp akciger makinasiyla siirdiiriildiigii
bu duruma ekstrakorporeal dolasim, yapilan isleme ise Kardiyopulmoner Bypass(KPB)

denir.

[k suni kalp akciger makinast Von Frey ve Gruber tarafindan1885°te yapilmustir.
Kalp akciger makinasi kullanilarak KPB ile 1951 yilinda Dennis tarafindan ASD’li bir
hastanin cerrahisinde uygulanmistir. Bu ilk vaka ilave kardiyak defektler nedeniyle
kaybedilmistir. 11k basaril1 acik kalp operasyonu ise 1953 yilinda John Gibbon tarafindan
ASD onariminda gergeklestirilmistir. Giiniimiizde gelisen tan1 ve tedavi ydntemleri
sayesinde konjenital kalp hastalifi ve buna bagli konjenital kalp operasyonlarinin

insidansinda yillar i¢inde bir artis izlenmektedir.

KPB’nin primer fonksiyonu kalbe gelen tiim vendz kanin KPB devresinde toplanarak
sistemik arteryel dolasima geri verilmesidir. Bundan dolay1, gaz degisimi igin akcigerin,

sirkiilasyona gerekli enerjiyi saglamak i¢in de kalbin fonksiyonunu yerine getirebilmelidir.
KPB devresi su pargalardan meydana gelmektedir.

-arteryel ve vendz hatlar

-venoz rezervuar

-pompa

-oksijenator



-1s1 degistirici

-vent ve kardiyotomi rezervuari
-aspirasyon sistemleri

-filtreler

-ultrafiltrasyon filtresi
-kardiyopleji sistemi

Kan, yercekimi etkisiyle kalp-akciger makinasina drene olur. Burada yapay bir
akciger boyunca hareket eder (bubble veya membran oksijenator) ve genellikle bir roller ya
da sentrifugal pompa vasitasiyla asandan aortaya yerlestirilmis bir kaniil yoluyla arteryel
sisteme pompalanarak geri doner. Pompa; bubble oksijenatér kullanildiginda

oksijenatorden sonra, membran oksijenator kullanildiginda ise once yer alir.

Kardiyopulmoner by-passta hasta kanmin aktif olarak 1sitilmasi ve sogutulmasi
yoluyla sistemik hipotermi elde etmek icin 1s1 degistiriciler gereklidir. Is1 degistirici

bobinler oksijenatorden 6nce yerlestirilmistir.

2.1.1.KPB’a hazirhk basamaklar

Hastanin KPB i¢in hazirlandig1 sathadir. Bu sathada, kardiyovaskiiler fonksiyonlarin
ve bazi biyokimyasal parametrelerin degerlendirilmesi ve operasyona hazirlik i¢in gerekli
olan; monitdrizasyon, arteryel ve vendz yollarin takilmasi, pulmoner arter kateterizasyonu,
arter ve ven greftlerinin hazirlanmasi, otolog kan toplanmasi, pompanin hazirlanmasi

islemleri yapilir. KPB’a hazirlik safthasinda antikoagiilasyon ve kaniilasyon uygulanir.

2.1.1.1.Antikoagiilasyon
Bir asit mukopolisakkarid olan heparin, hala KPB sirasinda kullanilan tek
Antikoagiilandir. Tam heparinizasyon, major trombozis riskini engellemek icin, mutlaka

kaniilasyondan 6nce yapilmalidir. Heparin 3 mg/kg (200-400 {inite/kg) dozda yapilir.



Kaniilasyona gecilmeden oOnce elde edilen antikoagiilasyon diizeyi Activated
tromboplastin time (ACT) ile kontrol edilmelidir. ACT heparine PTT den daha duyarlhdir.
Normal kisilerde ACT 0 — 120 saniyedir. KPB sirasinda ACT en az 400 — 480 saniye
tizerinde olacak sekilde heparin dozuyla ayarlanmalidir. KPB'in sonlandirilmasindan

sonra, protamin verilmesiyle ACT normale dondiirtiliir.

2.1.1.2. Vaskiiler Kaniilasyon

Vaskiiler kaniilasyonun amaci; olasi en diisiikk venoz basingla sistemik vendz kani
oksijenatér pompaya almak ve oksijenlenmis kani sistemik homeostazisi koruyacak basing
ve akim hizinda arteryel dolasima vermektir. Ik dnce arteryel kaniilasyon yapilir. Bu
sayede olusabilecek herhangi bir komplikasyona karsi sistemik transflizyon ve
oksijenizasyon olanagi saglanmis olur. Arteryal kaniilasyon i¢in genellikle aort ve femoral
arter tercih edilir. Arteryal kaniilasyondan sonra vendz kaniilasyon yapilir. Pediatrik

vakalarda venoz kaniilasyon genellikle bikaval yapilir.

2.1.1.3. Pompalar
a. OKliiziv (Pulsatil) pompalar: Her doniiste viicudun arter sisteminde pulsasyon
olusturan pompalardir.
b. Non- okliiziv (Non-pulsatil) pompalar: Cizgi ¢izen akim elde eden pompalardir.
Roller pompa: 200° lik kavsi olan metal bir ¢ark araciligi ile kendi ekseninde donen 180°
lik iki ayr1 kutupta olan iki silindirden olusur. Rollerlar ve ¢ark arasina polivinil, silikon
lastik veya poliliretan tiip yerlestirilir. Bir taraftaki roller tiipii sikistirirken, diger taraftaki
gevser, boylece kan devamli olarak tek yonde ileriye dogru ilerler. Bu pompalar pulsatildir.
Basit, giivenilir, ucuz ve hazirlanmasi kolaydir.
Sentrifugal pompalar: Kompartman ig¢inde hizla donen pervanelerden olusurlar
(konsantrik koni veya pervane kanadi). Bu pervaneler kanmn ¢ok yiiksek hizla
donmesinisaglarlar ve kan pompa ¢ikisina ulastiginda merkezka¢ kuvveti kanin ileriye

dogru itilmesini saglar.



2.1.1.4 Oksijenatorler: Glinlimiizde bu amacgla 2 tip oksijenatdr kullanilmaktadir.

Aagidaki tablo da buble ve memran oksijenatdrlerinin bazi 6zellikleri ve bunlara bagh

gelisen komplikasyonlar gosterilmektedir:

Buble

Membran

Gaz degisimi, kan i¢ine verilen kiigiik O2
kaninarasinda dolastigi
baloncuklarinin yiizeyinde olur.

Gaz degisimi, i¢inde O2 bulunan,
polipropilen membran yiizeyinde olur.

Arteriel rezervuar var.

Venoz rezervuar var.

FiO2 degistirilemez.

Fi02 degistirilebilir.

Pompanin gerisine yerlestirilir.

Pompanin 6niine yerlestirilir.

Iki kompartmandan olusur;
Oksijenasyon siitunu; piiskiirtiilen % 100
02 ile kan arasinda ince film tabaka
olusur.

Kopiik giderici boliim; Yiizey gerilimi
azaltilarak baloncuklarin sénmesi
saglanir.

Buble ve Membran Oksijenatorlerin Komplikasyonlar:

Kan proteinleri denatiire olur

Protein denatiirasyonu yok

Trombosit, 16kosit aktivasyonu gelisir

Trombosit, 16kosit aktivasyonu gelisir.

Eritrositlerde frajilite artist.

Eritrositler ¢cok az etkilenir.

Gaz embolisi sik.

Gaz embolisi ¢ok nadir.

Anti kopiik ajana baglh mikroemboliler.

Anti kopiik ajan yok.

2.1.1.5.Is1 degistiriciler

KPB siiresince perfiizat 1sisinin ayarlanmasi igin gereklidir. Iki boliimden olusur; biri
kanin, digeri suyun dolastig1 boliimdiir. Ikisinin arasinda aliiminyum, paslanmaz celikler
ya da plastik spiral 1s1 degistirici vardir. Kan kardiyopleji soliisyonun 1sitilmasinda da

yararlanilabilir.



2.2.Priming Soliisyon (Baslangi¢ soliisyonu)

Ekstrakorporal dolasima baglamadan Once, tiim sistemin hasta ile devamliligin
saglayacak ve sistem i¢inde emboli yaratabilecek hava kalmasina engel olunacak sekilde
priming sollisyonla doldurulmasi1 gerekir. 1960 oOncesi, yiiksek hacimli donér kam
kullanilarak hazirlanan priming soliisyonlar postoperatif donemde s1v1 yliklenmesi kapiller
tikaniklik, doku perfiizyon bozukluklari (renal yetmezlik gibi), konviilzyonlar, stroke ve
pompa akcigeri gibi komplikasyonlara neden olmustur. Hemodiliisyon y&ntemi,
hipoterminin viskoziteyi arttiric1 etkisini azaltmakta ve diisiik akim hizinda yeterli doku
perflizyonunu saglamada etkili olmaktadir. Bdylece eritrosit travmasi azaltilarak,
postoperatif renal fonksiyon korunumu saglanmis ve KPB sirasinda banka kani kullanma
orani diisiiriilmiistiir. izotonik soliisyonlarla diliie olan kanin viskozitesi azaldig1 icin
KPB'in basinda Sistemik vaskuler rezistans (SVR) diiser (Fenomen — A). Hemodiliisyon
nedeniyle kanin O2 tasima kapasitesi azalsa da viskozite azalmasi sayesinde perflizyon

artar ve bu sayede O2 sunumu dengede kalir.

Sistemik Kan Akim (Perfiizyon Akim Orani)

KPB sirasinda optimal akim miktar1 halen tartismalidir. Normotermik KPB'da 1.8
L/dak./m2 tstiindeki akimlarin gilivenilebilir oldugu, fakat 2.5L/dak./m2 'lik akimlarin
daha giivenilir olduklar1 gosterilmistir (Levin ve ark.lart 1960, Moffit ve ark.lar1 1962).
Hipotermik perfiizyonlarda yeterli akim oranlar1 daha diisiiktiir (Kirklin ve Barret- Boyes
1986). Metabolik O2 ihtiyact viicut sicakliginin her 10°C diisiisii i¢in yariya iner ve KPB
esnasinda gereken pompa akim orani, laktat ve metabolik asidoz olusmaksizin azaltilabilir.
Ayrica hipotermi kalpte elektromekanik arrest olusumuna katkida bulunur>®. Herhangi bir
1s1 derecesinde akim hizinin yeterliligini gosteren en dnemli kriter, hastanin organ ya da

sistemlerinin yapisal ve fonksiyonel bir kayip olmadan devam etmesidir.

2.3.Hipotermi

Sistemik hipotermi;
Hafif (35-32° C),
Orta (31-26° C),



Derin (25-20° C),

Cok derin (19-14° C) olmak tizere 4 grupta siniflanirilmistir .

2.3.1. Hipotermi esnasinda pH'nin degerlendirilmesi

PaCO2 diizeyi viicut sicakligi degisikliklerinde CO2 ¢ozlnirligi degistigi icin
degisir. Viicut sicakligi ile CO2 arasinda logaritmik bir baglanti bulunur 7. Coziiniirliik
viicut sicakligi diistiikge azalir. Hipotermide pH, arteriyel karbondioksit basinci (PaCO2)
azalacag icin alkaloza kayar. Fakat, hipotermi ile tampon sistemlerinde de degisiklik
oldugundan pH degeri metabolik olarak problem olusmayacak diizeyde kalir. pH nin
optimal diizeyde olmasi, bazi ¢ok Onemli enzim sistemlerinin (laktat dehidrojenaz,
fosfofruktokinaz, Na+ - K+ ATPaz) optimal fonksiyonunu saglayacagi icin, pH
degerlerindeki hipotermiyle olusan degisiklikler yakindan izlenmelidir™. Bunun igin iki

yontem kullanilir.

2.3.2. g-stat

Bu yontemde hastanin kan sicakligi dikkate alinmaz. Alinan kan, sicakligi ne olursa
olsun, kan gazi bakilacak alet tarafindan 37 °C'ye kadar 1sitilir ve pH, PaCO2 ve PaO2
degerleri 6lciiliir. Bu hastanin kan sicakligma gore diizeltilmemis, pH degeridir. Igindeki
PaCO2, pH ve PaO2 miktarlar1 ve aralarindaki dengeler degil, sadece ¢oziiniirliikleri

degismistir. Bu pH degeri 7.35-7.45 civarinda tutulmaya ¢aligilir.

2.3.3. pH-stat

Kan gaz1 0lglim cihazlarinda bulunan PaCO2, PaO2 ve pH elektrotlar,
degisiksicakliklarda 6l¢iim yapabilirler. Bu sayede pH - stat yonteminde, @ - stat'in tersine,
elektrotun sicakligi, hastadan alinan kanin sicakligina getirilir, cihaz o sicaklik derecesini
(sistemik hipotermi), normotermi olarak degerlendirir; o andaki ¢oziintirliik farkliliklarini
g6z Oniine almadan 6l¢lim yapar. Bu hastanin viicut sicakligina gore diizeltilmis degerler
yukarida soz ettigimiz pH degisikliklerini gosterir. Fakat bu degisiklik rolatif bir degisiklik
oldugu icin hastadaki metabolik procesi gostermez. Daha Onceleri KPB sirasinda pH
izlenmesi i¢cin pH - stat yontemi kullanilmis; fakat bu yontem sonucunda elde edilen

degerlere gore girisim yapildiginda (oksijenatore CO2



eklenmesi gibi), hasta 1sitildiktan sonra pH'nin ¢ok degistigi, asidoza kaydig izlenmistir ve
hipotermi sirasinda yapilan girisimin aslinda yapilmamasi gerektigi ortaya cikmustir.

Giiniimiizde KPB sirasinda pH degerlendirilmesi i¢in @ - stat yontemi kullanilir.

2.3.4. Hipotermi esnasinda diger organ sistemlerinin degerlendirilmesi

Hipotermi; kan viskozitesini arttirir, oksihemoglobin egrisini sola kaydirir, vaskiiler
gecirgenligi arttirir, eritrosit esnekligini azaltir, mikrovaskiiler staza neden olur ve
sonucunda doku perfiizyonunu bozarak doku hasarina neden olur®®. Koroner kan akimi
durdugunda, kreatin fosfat ve anaerobik metabolizma selliiler enerji i¢in ana kaynak
olmakta ve yag oksidasyonu zayiflamaktadir. Ancak bu enerji depolar1 da bosalmakta ve

glikolizisi sinirlayan progresif asidoz olusmaktadir™®**

. Kros klemp altinda aerobik
metabolizmanin devami ancak kan kardiyoplejisi ile saglanabilir. Bu teknik ile ayrica;

1- Kristaloid kardiyoplejilerde goriilen hemodiliisyon engellenir.

2- Kan proteinlerinin tampon 06zellikleri sayesinde uygun metabolik ¢evrenin devami
saglanir.

3- Ayrica eritrositlerde ¢cok miktarda bulunan serbest oksijen radikali yok edicileri
sayesinde reperfiizyon hasari1 daha az goriiliir.

Hipotermik arrest kalp, hipotermik ve hiperkalemik soliisyonlar ile saglanabilir.Non-
koroner akim kardiyoplejinin uzaklastirilmasina ve miyokardin i1sinmasina neden
olacagindan, 20" araliklarla kardiyopleji tekrar1 gereklidir. Hipoterminin disaridan verilen
soguk izotonik soliisyonlar ile desteklenmesi; frenik sinir felci ve dolayisiyla respiratuar
komplikasyonlara yol acabileceginden bazi cerrahlar tarafindan kullanilmamaktadir.
Hipoterminin mitokondri fonksiyonlarini olumsuz yonde etkilediginin anlagilmasi ile
terminal sicak kan kardiyoplejisi, normotermik indiikksiyon ve hatta bu ikisinin
kombinasyonu giindeme gelmistir. Bu uygulamalarin 6zellikle riskli hastalarda faydali
oldugu goriilmiistiir. Normotermik indiiksiyon iskemik hasara ugramis, enerji ve substrat
kaybt bulunan miyokardi canlandirabilir ve sonraki iskemi ataklarina karsi toleransini
artlrabilirlz.Hipotermi ile miyokard oksijen ihtiyacinin azaldiginin, normotermide ise
mitokondriyal fonksiyonlarin daha iyi korundugunun anlasilmasi, ik (29 °C) kan

kardiyoplejisi stratejisini dogurmustur. Boylece hem



miyokard daha iyi korunmaya ¢aligilmig, hem de postoperatif ventrikiiler disfonksiyonlar
onlenmek istenmistir. Uygun kan kardiyoplejisi sicakliginin saptanmasi i¢in halen klinik
arastirmalara ihtiya¢ vardir. Doku perfiizyon yeterliliginin monitdrizasyonu; en iyi belirteci
postoperatif organ disfonksiyonunun goriilmemesidir. Venoz oksijen miktar1 ve oksijen
tilketimi KPB esnasinda kalp debisi ve doku perfiizyon indikatorii olarak kullanilabilir.
Laktat miktar1, eger doku perfiizyonu yetersiz ise anaerobik metabolizma artigina sekonder

olarak artar.

2.4. KPB'tan Cikis

Hava embolisini 6nlemek icin kalp dolasim yiikiinii tistlenmeden 6nce kalp, biiyiik
damarlar ve greftlerdeki hava ¢ikarilmali ve hastanin homojen olarak yeniden 1sinmasi
saglanmalidir. Anestezi derinligi ve kas gevsemesi yeterli diizeyde oldugundan emin
olmak gerekir. Diizenli kalp hiz1 saglanmalidir. Hastanin elektrolit ve asit baz dengesindeki
olabilecek bozukluklar diizeltilmelidir. Cikis oncesi pH ve PaO2 normal sinirlarda
hematokrit % 20'nin (Hb 7.0 mg/dl) iizerinde olmalidir. Monitorler kalibre edilip
transdiiserler sifirlanmalidir. Cikis icin gerekli ila¢ ve sivilar hazir bulundurulmalidir.
Hasta icin bir degisim donemi oldugundan en kritik donemlerden biridir. Dolagimin
hidrolik is yiikii kalp lizerine yumusak bir sekilde devredilmelidir. Hastay1 kismi baypasta
bir siire tutmak, hem c¢ikis 6ncesi hemodinamiyi ve kardiyak fonksiyonu gozlemlemek,
hem de akcigerlerde birikmis olan vazoaktif maddelerin yikanmasini saglamak agisindan
onemlidir. Kismi baypasta pompa akimi yavasca azaltilarak daha fazla kanmn pulmoner
yataktan gecerek aorta ulasmasi saglanir. 1.0-0.5 L/dak./m2 pompa akiminda 90 — 100
mmHg'lik sistolik basing saglanabiliyorsa hasta baypastan tam olarak ayrilabilir.En 6nemli
bilgiler, kalbin gézlemlenmesi, EKG ve basin¢larin izlenmesiyle elde edilir.
Kalbin gozlemlenmesi: Sadece sag ventrikiil rahatca goriilebilmesine ragmen
kontraktilite, ileti ve dolum hakkinda bilgi edinilebilir. Duvar hareket
bozuklugu,kontraktilite zayiflig1, infarkt alan1 varlig1 ¢ikista giicliik olabilecegini gosterir.
EKG: Yas grubuna gore uygun olan araliklar takip edilmelidir. Aritmiler uygun sekilde

tedavi edilmeli ve ST segment degisimleri yakindan izlenmelidir.
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2.4.1. invaziv basing gostergeleri

Arteryel, santral vendz ve pulmoner arter basinglari ayn1 anda takip edilir. Basing
degerlerinin yanisira aralarindaki iligki de 6nemlidir.Sistolik ve ortalama arter basinci farki
kalbin yaptigr mekanik isi gosterir, kalp dolasim isini iizerine aldik¢a bu basing farki
yiikselir. Bu farkin azalmasi; sol ventrikiil yetersizligine isaret eder. Vendz doniis hatti
kismen klemplenip hastada voliim tutuldugunda sistolik ve ortalama arter basing farki
kiiciiliirken atriyal dolum basinc1 artiyorsa bu baypastan ¢ikisin zor olacagini
gosterir. KPB’dan ¢ikis sonrasi kalp debisi verimi yetersiz ve sag basinglar diisiik ise sivi
verilmeye devam edilir. Sivi alinmasina ragmen kalp basinci ve debi degigmiyorsa daha
fazla yiiklemenin yarar1 yoktur.

Eger yiiklenmeye devam edilirse;

-Ventrikiil duvar geriliminin artis1 ile miyokardin O2 kullanim artar,
- Koroner perfilizyon basinc diiser,

- Kalp debisi diiser,

- Akciger 6demi gelisir.

Kalp debisi olgiilerek kardiyak indeks hesaplanmalidir. Genellikle 2.0 L/dak./m2
baypass’tan siirekli ayrilmak i¢in yeterlidir. Diisiik atim hacmine ragmen, yiiksek kalp hizi
nedeniyle debi normal siirlarda izlenebilir. Bunun i¢in Atim Voliim Indeksi hesaplanmali
(AVI = kardiyak indeks/kalp hiz1) ve 40 mL/dak./m2 ‘den yiiksek olmalidir. KPB sonras1
kalp debisinin yeterliligi doku perfiizyonunu degerlendirerek takip edilir. Karisik venoz
kan oksijen satiirasyonu, laktik asidoz, gaz degisim anormallikleri ve idrar akimi takip
edilmelidir. KPB’dan ¢ikis sonras1 donemde, yapilan antikoagiilasyonun geri dondiiriilmesi
gerekir. Normalde 1 mg heparine karsilik 100 U protamin ile nétralizasyon yapilir. Pozitif

yiiklii protamin molekiilii, negatif ytiklii heparine baglanarak kompleks olusturur.

2.5. Miyokard korunma yontemlerine genel bir bakis

Hemen hemen tiim hastalarda kardiyak cerrahi operasyonlart sirasinda degisik
derecelerde miyokardiyal hasar olur. Bu erken posroperatif mortalite ve morbiditenin
onemli nedenlerinden biridir ve ameliyattaki teknik basarilar1 golgeleyebilmektedir. Kros

klemp ile yaratilan iskemi, hipotermi ve kardiyopleji teknikleriyle
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hafifletilmektedir. Kros klemp konduktan sonra miyokard hiicrelerinin canliliginin ve
fonksiyonlarmin devami, miyokard koruma tekniklerinin basarisina baglidir. Bu amagla
uygulanan yontemler {i¢ ana baslikta toplanabilir:

2.5.1 Hipotermik fibrilasyon: KPB yardimiyla saglanan sistemik hipotermi sonrasi
kros klemp konarak, 6zel bir fibrilatorle kalp ventrikiiler fibrilasyona sokulur.

2.5.2. Kristaloid kardiyopleji: 20 mEq/L K+ igeren &zel kristalloid soliisyonlarla
kalp diyastolde durdurulur.

2.5.3. Kan kardiyoplejisi: Hastadan alinan oksijenlenmis kana, 20 mEq/L K+ ve
0zel birtakim maddelerin (Mg++, HCO3-, glukoz v.b.) eklenmesi ile yapilir. Kristaloid
kardiyoplejide oldugu gibi kalp diyastolde durdurulur.

Kros klemp altinda aerobik metabolizmanin devamim1i ancak kan kardiyoplejisi
ilesaglanabilir. Bu teknik ile ayrica;

1- Kristaloid kardiyoplejilerde goriilen hemodiliisyon engellenir.

2- Kan proteinlerinin tampon 0&zellikleri sayesinde uygun metabolik ¢evrenin devami
saglanir.

3- Ayrica eritrositlerde ¢cok miktarda bulunan serbest oksijen radikali yok edicileri
sayesinde reperfiizyon hasari1 daha az goriiliir.

Hipotermik arrest kalp, hipotermik ve hiperkalemik soliisyonlar ile saglanabilir. Non-
koroner akim kardiyoplejinin uzaklastirilmasina ve miyokardin i1sinmasina neden
olacagindan, 20" araliklarla kardiyopleji tekrar1 gereklidir. Kardiyopleji ile kombine edilen
hipotermi, bazal metabolizma hizin1 azaltarak koruyucu etkiye katkida bulunurl3.
Kardiyopleji kullanima ile ilgili pek ¢cok metod vardir. Bunlar; intraseliiler Ca++ , Na+’u
azaltmak, ekstraseliiler K+’ u ve Mg++’u ve lokal anestezik veya Ca++ antagonistleri

eklemektir®*%.

Hipoterminin  disaridan verilen soguk izotonik soliisyonlar ile
desteklenmesi; frenik sinir felci ve dolayisiyla respiratuar komplikasyonlara yol
acabileceginden bazi cerrahlar tarafindan kullanilmamaktadir. Hipoterminin mitokondri
fonksiyonlarin1 olumsuz yonde etkilediginin anlasilmas: 1ile terminal sicak kan
kardiyoplejisi, normotermik indiiksiyon ve hatta bu ikisinin kombinasyonu gilindeme
gelmistir. Bu uygulamalarin 6zellikle riskli hastalarda faydali oldugu goriilmiistiir.

Normotermik indiiksiyon iskemik hasara ugramis, enerji ve substrat kaybi bulunan

. Jo .. . e 12
miyokardi canlandirabilir ve sonraki iskemi ataklarina karsi toleransini artirabilir™.
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Hipotermi ile miyokard oksijen ihtiyacinin azaldiginin, normotermide ise mitokondriyal
fonksiyonlarin daha iyi korundugunun anlasilmasi, ilik (29 °C) kan kardiyoplejisi
stratejisini dogurmustur. Boylece hem miyokard daha iyi korunmaya ¢alisilmis, hem de
postoperatif ventrikiiler disfonksiyonlar dnlenmek istenmistir. Uygun kan kardiyoplejisi
sicakliginin saptanmast i¢in halen klinik arastirmalara ihtiya¢ vardir. Kardiyopleji
soliisyonu genellikle antegrad verilir. Ancak siddetli proksimal koroner arter darliklarinda
ve tikanikliklarinda kardiyopleji  dagilimi  uygun olmayabilir. Ayrica kapak
operasyonlarinda da bazi sinirlamalar vardir (aort yetersizligi gibi). Bu nedenle retrograd
kardiyoplejiye ilgi artmistir. Fakat sag ventrikiil venoz yapisinin koroner siniis sistemi ile
ayr1 olusunun getirdigi uygunsuz sag ventrikiil perfiizyonu ve sol ventrikiilde antegradda
oldugu kadar uygun kapiller perfiizyon saglanamamasi nedeni ile tek basina kullanimi
yetersizdir'®. Sol ventrikiil kapillerlerine retrograd akimin % 70’1 ulasabilirken, antegrad
perfiizyonda bu oran % 90’dir. Retrograd kullanimda optimal yayilim i¢in minimum akim
hiz1 200 ml/dk olmalidir. Kardiyoplejik ¢ozeltiyi 300 ml/dk’nin iistiinde vermenin ek bir
yarar1 yoktur. Perfiizyon basincinin 40 mmHg’y1 agsmas1 halinde gelisebilecek perivaskiiler
hemoraji, 6dem ve direkt hasar yiiksek hizlarda infiizyonu zaten sinirlamaktadir'®®®,
Antegrad ve retrogradkardiyopleji tekniklerinin birbiri ardina ve hatta ayni anda
kullanim1 hem miyokardiyal yayilimi daha uygun hale getirmis hem de operasyondaki
duraksamalarason vermistir. Miyokard koruma yontemlerindeki tiim gelismelere ragmen,
iskemi/reperflizyon hasari olarak adlandirilan uzamis mekanik ve inotropik destek
gerektiren postoperatif disfonksiyonlar halen goriilebilmektedir. Bu nedenle kardiyopleji

tekniklerini 1yilestirmeye yonelik caligsmalar stirmektedir.

2.6.Solunum

Solunum, enerji elde etmek amaciyla organik bilesiklerdeki baglarin yikilmasidir.
Solunum sonucunda ototrof canlilarin organik madde iiretmesi i¢in ham madde saglanir.
(CO2 ve H20)
1) Oksijensiz (Anaerob) Solunum: Glikozun oksijensiz ortamda etil alkol, laktik asit ve
diger maddelere kadar yikilip enerji elde edilmesidir. Fermantasyon da denir. Glikoliz

meydana gelir.
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2) Oksijenli (Aerob) Solunum: Organik bilesiklerdeki kimyasal baglarin oksijenli ortamda
yikilarak enerji elde edilmesidir. Son iiriinler CO2 ve H20’dur. Ug basamakta gerceklesir.
Glikoliz, Krebs ve ETS.

2.6.1.Glikoliz

Glikoz dogada ¢ok yaygin bir monosakkariddir. Hiicreler glikozu 6zel bir yolla yikar.
Canlilar burada agiga ¢ikan enerjiyi, yasamsal islevlerini devam ettirebilmek igin
kullanirlar. Oksijen kullanmaksizin = sitoplazmada gergeklesen glikozun piriivik
asite(piriivata) kadar yikimina “glikoliz” denir.

Seker parcalanmasi glikoz molekiiliiniin aktivasyonu ile baslar. Glikoz ilk olarak
“hekzokinaz” enziminin etkisi altinda ATP ile tepkimeye girerek kimyasal olarak aktif
hale gecer. Daha sonra her biri bir enzim tarafindan katalizlenen tepkimeler olur.

Glikoliz sonucunda 1molekiil glikozdan 2 piriivik asit olusurken; 4 molekiil ADP,
ATP’ye cevrilir. Baglangicta 2 ATP, glikozu, glikoz-6-fosfata ve fruktoz-6-fosfati, fruktoz-
1,6 difosfata ¢evirmek icin kullanildigindan net kazang 2 ATP’ dir. Sonraki tepkimelerde

kullanima hazir 2 molekiil de NADH+H+ koenzimi olusur.

C6H1206+ 2ATP 2C3H403(piriivik asit) + 4H + 2ADP + 2P

Piriivik asit(piirivat), oksijen bulamazsa(Anaerobik solunum) ya laktik asite
doniiserek birikir. Eger oksijen bulursa asetil koenzim A’ya doniiserek krebs ¢cemberine
katilir veya karacigerde glikojene geri sentezlenir. Glikozun yeniden yapimina
“glikoneogenez” denir.

Cizgili kaslarimizda bulunan hiicreler normalde oksijenli solunum yaparlar. Ancak
ortamda yeteri kadar oksijen yoksa bu hiicreler oksijensiz solunumu da gerceklestirebilir.
Enerji ihtiyaglarint bu sekilde karsilamaya calisirlar. Oksijene ihtiyag duyulmadan
gerceklesen  glikoliz  reaksiyonlarindan sonra olusan pirivatlar  mitokondriye
gecemediginden  glikolizde NAD’a  verdigi hidrojenleri  geri alarak Laktik
aside doniisiir. Cizgili kaslarda goriilen bu oksijensiz solunum tipine de LAKTIK ASIT
FERMANTASYONU denir.
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GLiKkDZ 2 PRIVAT 2 LAKTIK ASIT

2.6.2.Krebs Cemberi(sitrikasit ¢cevrimi)

Krebs devri karbonhidratlar, yaglar ve proteinlerin solunumla pargalanmasi olayinda
ortak karbon yoludur. Yag asitleri ve aminoasitler farkli sayida karbon atomu tasidiklart
icin farkli sayida ATP iiretilmesine neden olurlar. Sonugta olusan su ve karbondioksit
miktar1 da farkli olur. Ornegin yag asitleri az 02, ¢ok H2 tasirlar ve solunum sonucunda

az CO2 ve ¢ok H20 olusur. Bunu nedenle yaglar kurak ortam hayvanlarinda iyi bir su

deposu kaynagidir.
PROTEiN KARBONHIDRAT ~ YAG o}
! i NADH ]
Amino asitler Piruvik asit Yag asitleri " AlllH ADP + Pi
l dehidrogenaz
| %
Asetil - CoA Ubiki|non
| > | KREBS CEMBERI Sitokrom serisi

1
502 +2H —> "2°

02'li solunumun glikoliz ve krebs ¢emberi devrinde dogrudan {iiretilen ATP miktar
cok azdir. Her iki devrede 6zellikle krebs devrinde organik bilesegin par¢alanmasiyla agiga
¢ikan H atomlar1 yardimiyla NaDH2 ve FADH2 maddeleri iiretilir. Bu maddelerdeki H
atomlarmin elektronlar1 ETS'den gegerek en son O2'ye aktarilir ve elektronlar O2 ile
birleserek suyu olusturur. Eger bir ¢ift hidrojen atomu ETS’ye NAD tarafindan tasinirsa
her bir hidrojen atomuna karsilik 3 ATP, FAD ile tasmirsa 2 ATP sentezlenir. Krebs
cemberi mitokondrinin matriksinde, ETS ise solunum enzimlerini tasiyan kristada
gerceklesir. ETS sisteminde i¢ zardaki enzimlere tasinan elektronlar, sonunda oksijene
verilir ve  H20 meydana getlir. Bu oksijenli solunum sonucunda toplam 40 ATP
sentezlenir. Glikolizde 2 ATP harcandig i¢in net kazang 38 ATP’dir.
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2.6.3. Normal Laktat Uretimi

Laktat tiimiiyle glukoz metabolizmasindan iiretilir. Glukoz metabolizmasinin aerobik
Ve nonaerobik son lriinii piruvattir.Piriivat {i¢ muhtemel yol ile metabolize edilir8.
1-Piruvat dehidrojenaz asetil koenzimA ya doniisiimii saglar.Bu da sitrik asit sikliisiine
girer.Reaksiyon geri doniistimstizdiir.
2-Alanin aminotransferaz piruvati glutamat ile transamine eder,alanin ve L-ketoglutarat
olusur.Bu reaksiyon geri doniisiimliidiir ve karaciger ve bobrekte glukoneogeneze
katilir.
3-Laktat dehidrojenaz piruvati, Nikotinamid Adenin Dinukleotid Hidrojenaz (NADH) ile
laktata ¢evirir.
Piruvat + NADH + H « Laktat + NAD

Bu reaksiyon sadece sitozolde yer alir. Cift yonlii bu reaksiyonda denge laktat ve
piriivat arasindaki (laktat 10 kat fazla olacak sekilde) orana baglidir. Iskemi sirasinda
olusan laktat sadece disaridan alinan glukozdan degil ayn1 zamanda miyokardiyal glikojen
kaynakhdlrle. Hipoksi durumunda Nikotinamid Adenin Dinukleotid (NAD) olusumu
engellenir ve boylece NADH/NAD orani artar ve laktat diizeyi artar. Hayvan calismalari
yiiksek laktat seviyelerinin oksijen eksikliginde artmis glukoz yikimi i¢in kuvvetli bir uyari
oldugunu gostermistir'®. Arteriyel ve koroner siniis kaninin kimyasal analizi global olarak
miyokardiyal laktat alinimini gosterdiginde bile, miyokard ©nemli miktarda laktat:
salgilayabilir. Iskemiye maruz kalmis alanlarda, artmis glukoz almimi ve glukozun laktata
cevrilmesiyle, salinimi mevcut iken perflizyonu bozulmamis alanlarda, laktatin alinmasi ve
kullanilmast miimkiindiir'’.Laktat iiretiminin kaynag: eritrositler, perivendz hepatositler,
iskelet kast miyositleri ve cilttir. Bazal tretilen miktar ise 0.8 mol/kg/saattir(1300
mmol/giin). Laktati temizleyen major organlar ise, % 50 karaciger ve % 30 bobrektir. Kalp
de laktat kullanimina katilir. Anaerobik sartlarda ise laktat dehidrogenaz (LDH) tarafindan
laktik asite cevrilir. Ak6z bir soliisyonda laktik asit hemen hemen tiimiiyle laktat ve H+
iyonuna dissosiye olur (pH 7.4’de pKa=3.9). Kisacas1 laktik asit ve laktat terimleri

birbirinin yerini tutabilen niteliktedir. Laktat plazmada NaHCO3 tarafindan tamponlanir.
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2.6.4. Laktat ve Laktik Asidoz

Laktik asitten dissosiye olan H+ iyonlar1 oksidatif fosforilasyon ile Adenozin trifosfat
(ATP) iiretiminde kullanilabilmektedir. Laktat iiretimi de vam ederken oksidatif yolda
bozukluk olursa H+ iyonlar1 artip asidoza yol acgar. Agir egzersiz sirasinda oksidatif
fosforilasyonun devam etmesi ciddi boyuttaki laktat iiretimine ragmen asidoz gelismesini

engellemektedir.

2.6.5. NADH ve NAD+

Glikoliz NAD+ ftiretimini gerektirir. NADH sunumu piruvatin laktata dontisiim hizim
denetler. Kalp gibi ¢ok miktarda ATP gerektiren dokularin piruvatin asetil CoA’ya
dontisiimiine gereksinimi vardir. NADH diizeyini diisik tutmak i¢in mitokondrial
membranda elektronlarin tasinmasina yardim edecek ve NADH’y1 NAD+ haline okside
edecek tastyicilar kullanilir. Malat-aspartat yolu temel tasiyict mekanizmadir.
Gliserolfosfat tastyici yolu ise sekonder role sahiptir. Bu ikisi oks-fos tasiyici olarak bilinir.

Glikoliz hiz1 oks-fos tastyici sisteminin kapasitesini asacak Olgiide artarsa NADH
konsantrasyonu artar ve laktat iiretimi ile NAD+’y1 rejenere eder; sonugta laktat

konsantrasyonu yiikselir.

2.7. Laktat metabolizmasi

Laktat pH’ 1n fizyolojik sinirlar i¢inde kaldig1 durumlarda, giiglii bir iyondurls. Laktat,
karacigerde glukoneogeneze girerek metabolize edilmektedir. Kritik hastada bu metabolik
yol bozulursa veya artan bikarbonatin renal atilimi etkilenirse (kritik hastalarin bir kismi
zorunlu asidik idrar iiretir) alkaloz ve hipokalemi gelisebilir. Kan sekerinin kontrol
edilemedigi diyabetik hastalarda ise laktatin glukoza doniisiimii ile glukoz diizeyi
artacagindan ringer laktattan kaginilmasi gerekmektedirlg. Laktatin hepatik metabolizmasi
100 mmol /saat; akut renal yetersizlikte ise bu 0.6 mmol/kg/saat’e kadar diisebilir™.
RL’taki laktat icerigi 29 mmol/L oldugu diisiiniilirse hemodinamisi iyi normal hastada
peroperatif replasmanda kullanimi sorun yaratmayacaktir.Normalde miyokard koroner
sistemle sunulan laktatin % 20-60’1n1 alarak aerobik olarak enerji elde etmede kullanir.

Klinik olarak % 10’dan az
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miyokardiyal laktat kullanimi iskeminin belirleyicisi olarak kullanilir®. Laktat alimmi ve
arteriyel glukoz seviyesi arasinda korelasyon yoktur. Bununla beraber arteriyel laktat
seviyesiyle miyokardiyal laktat kullanimi dogru orantilidir®. Miyokard laktat1 sadece
oksijeninkismi veya tam yoklugunda {iretir. Oksijen sunumu yetersiz oldugunda asiri
glikoliz goriiliir ve laktat iiretilir?’. Plazma laktat konsantrasyonunun normal degeri 0.3-1.3
mmol/L ve laktat iiretimi ile laktat metabolizmas1 arasindaki dengeyi ifade eder. insanda
laktat L-isomeri halinde bulunur. Karaciger laktatin % 70’ini temizler.Karacigerin laktati
almasi hem bir monokarboksilat tasiyicis1 hem de daha az olarak difiizyonla olur (Laktat >
2 mmol/L ). Periportal hepatositlerde laktat glukoneogenez ve daha az olarak da CO2 ve
suya oksidasyon seklinde metabolize edilir. Iskelet ve kalp kasi miyositleri gibi
mitokondriden zengin dokular ve proksimal tubulus hiicreleri laktatin kalanini piruvata
dontistiirerek uzaklastirir. Bu islem i¢in oks-fos tasiyict sisteminin sagladigi NAD+

gereklidir. Laktatin % 5°den azi1 ise renal yolla atilir.

2.8. Hiperlaktatemi nedenleri

Metabolik asidoz olmaksizin hiperlaktatemi nasil olur? Laktat’ tan asit meydana
gelmez. Fosfat zayif asittir ve metabolik asidoza katkis1 olamaz. Ayrica H+ iyonu, ne kadar
H+ iyonu iiredi veya plazmadan nekadar H+ iyonu ¢ekildi diistintilerek hesap edilemez. H+
iyonunu arttiran veya azaltan iic bagimsiz degiskenden ( Giiglii iyon farki (SID), pCO2 )
biridir (25). Vucudun herhangi bir yerinde pH 6.0’ nin iistiindeyse laktat gii¢lii iyon gibi
davranir. Laktatin meydana gelmesi SID’i azaltir ve sonucunda suyun ayrigmasi artar ve
boylece H+ iyonu artar. Bu bilgiler dogrultusunda plazma laktat diizeyi arttig1 halde H+
tyonunun ni¢in artmadigir ( metabolik asidozun nic¢in goriilmedigi ) sorusuna agiklama
getirilmelidir. Sorunun birinci cevabi i¢in laktatin plazmaya, laktik asit olarak degil, giiclii
asit tuzu olarak ( 6rnegin sodyum laktat ) eklendiginin bilinmesi gerekir. Boylece bir giiclii
anyon ( laktat ) ile birlikte giiclii bir katyon verilmis olur. Laktat metabolize edildiginde
kalan Na+ SID’i arttiraracak ve metabolik alkaloz goriilecektir. Cok fazla ve cok siiratle
laktat verildiginde, asidemi olmaksizin hiperlaktatemi goriilebilir.Laktat igerikli
soliisyonlarla mofiltrasheyon yapildiginda hiperlaktatemi ile birlikte plazma HCO-3 ve pH

degerleri
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artar.Hiperlaktatemi, asidemi olmaksizin veya beklenenden daha az asidemi varliginda
nasil meydana gelir sorusunun diger cevabina, plazmadan bagka bir gii¢lii iyonun
eliminasyonu ile SID’in diizeltilmesi agiklama getirmektedir. Madias ve ark. bunu
gostermislerdir. Laktik asit inflizyonu olusturduklar laktik asidoz da, CI- iyonunun pH’1
normal sinirlarda tutabilmek i¢in plazma disina ¢iktigini saptamislardir. Bu ve buna benzer
kosullarda hiperlaktatemi oldugunda, kompensatuvar mekanizmalarla SID’in korunmasi

yoluyla baz ekses ( BE ) normal kalabilir®.

2.8.1. Laktat iiretiminde artis

Hiperlaktatemi (Laktat > 5 mmol/L) Tip A (doku hipoksisi tiiketimden fazla laktat
iiretimine neden olur) ve Tip B (doku hipoksisinin rolii yok) olarak olarak ikiye
ayrilmaktadir®™. Tip B’nin de nedene gore 3 tipi vardir: B1 (altta yatan hastaliga bagli), B2
(ilag ve toksinler), B3 (dogumsal metabolizma bozukluklari). Ancak bu siniflandirma olay1

basite indirgemektedir, oysa kritik hastalardaki problem genellikle multifaktoryeldir.

2.8.2. Artmus glikoliz

Glikoliz artisinin saglanabilmesi i¢in piruvatin laktata donilisiimiinde ortaya ¢ikan
NAD+’a gerek vardir. Fosfofruktokinaz (PFK) aktivitesi hiz sinirhidir. Hipoksemi, anemi,
hipoperfiizyon, agir egzersiz ve karbon monoksit intoksikasyonu gibi durumlarda ATP
miktarinin azalmasi, AMP miktar1 artisina paralel olarak PFK’1 stimiile eder. Ayrica
endojen ve eksojen ekolaminler de glikolizi stimiile eder. Agir egzersizde tip II miyositler
bliyiik miktarda laktat iiretir (konsantrasyon 25 mmol/L’ye ulasabilir, soruna yol agmaz).
Bu artan kardiyak enerji gereksiniminin bir miktarin1 karsilar. Agir egzersizi takiben

gevseme doneminde tip I kas lifleri artmis laktat metabolizmasindan sorumludur.

2.8.3. Metabolizma bozukluklar:

Dogumsal metabolik bozukluklar, tiamin eksikligi ve endotoksin varliginda piruvat
dehidrogenaz aktivitesi bozulur. Kritik hastalik veya malignitede olusan protein
katabolizmas1 alanin iiretir ve bu da piruvata doniisiir. Krebs sikliisiiniin veya elektron

transport zincirinin herhangi bir defekti piruvat birikimine neden olur.
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2.8.4. Hepatik laktat klerensinin azalmasi

Karaciger kalp debisinin % 25’ini alir. Portal ven hepatik kan akiminin % 75’ini,
oksijenin % 50-60’1m1 saglar. Hepatik kan akiminda veya oksijenasyonunda degisme veya
intrensek karaciger hastalig1r karacigerin laktati metabolize etme kapasitesini etkiler.
Karaciger kan akimi normalin % 25’ine diiserse laktat klerensi azalir. Agir sokta
monokarboksilat tasiyicisi tarafindan laktat alimi satiire hale gelir, intraselliiler asidoz
gelisiminde glukoneogenez inhibe olur ve azalmis karaciger kan akimi1 metabolize edilmek
lizere daha az laktat tasir. Anaerobik sartlarda hepatik enerji iiretiminin temel bigimi
glikolizdir. Boylece karaciger laktati glukoneogenez i¢in kullanan organ yerine laktat

tireten organ haline gelir.

2.8.5. Sepsis

Sepsisli hastalarda artmis glikoz ve piruvate diizeyleri gosterilmistir. Dahasi,
dichloroacetate ile PDH stimiile edildiginde oksijen tiikketiminde artis artacak fakat glikoz
ve pyruvate iiretimi azalacaktir. Sonug olarak, sepsisde hiperlaktatemi, doku hipoksisinden
veya PDH inhibisyonundan ziyade artmis aerobik metabolizma nedeni ile olusur®. Her ne
kadar endotoksine veya travmaya cevap olarak fagositik hiicrelerde asir1 laktat {iretimi
hiperlaktatemiye neden olsa da, hepatik laktat ekstraksiyonu ve utilizasyonundaki azalma

da olaya katkida bulunmaktadir.

2.8.6. Kronik hastalik
Kronik hastalikli karacigerin laktati isleme yetenegindeki azalma periferik iiretim

arttiginda veya karacigerde daha fazla hasar olustugunda belirgin hale gelir.

2.8.7. Ekstrahepatik metabolizmanin azalmasi
Oksijen sunumunda azalma veya oksidatif yollarda intrensek bir problem oldugunda
mitokondriden zengin dokularin laktatt metabolize etmesi azalacaktir. Bu durumda laktat

tiiketen degil iireten organlar haline geleceklerdir.
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2.8.8. Renal atilimin azalmasi
Bobrekler laktati ekskresyon, glukoneogenez ve oksidasyon bigiminde islerler. Renal

esik 6-10 mmol/I’dir. Renal ekskresyon sadece hiperlaktatemide 6nemli hale gelir.

2.9. Laktat ve kritik hastalik
Ciddi asidoz (pH < 7.35) ve laktat > 5 mmol/L oldugunda mortalite % 80°dir.

2.9.1. Kardiyak arrest ve resiisitasyon

Kardiyak arreste veya agir hipovolemiye bagli hipoksi anaerobik metabolizmay1
tetikler. Laktat diizeyi direkt olarak hiicre hipoksisini yansitir. Laktat oksijen varliginda
piruvata doniistiiriilebilen bir son {rlindiir. Sonrasinda laktat oksidize edilir veya
glukoneogenez i¢in karaciger ve bobrekte kullanilir. Hipokside glukozun oncelikli
yikilmasi tercih edilir. Clinkii 1 mol O2 ile glukozdan diger yakit maddelerinden elde
edildiginden daha fazla ATP elde edilir. Sitozolde AMP birikimi Pastor etkisi ile glikolizi
stimiile eder. Boylece laktat birikimi sadece anaerobik metabolizmaya bagli olmayip
glikolitik yolun bir parcasi da olabilir. Kan laktat seviyelerinin oksijen ag¢ig1 ile yakindan
korelasyon gosterdigi bulunmustur. Anemi ve hipokside kritik sistemik oksijen sunumu
benzerdir. Her iki durumda da kan laktat seviyeleri kritik(Dokuya total oksijen sunumu)
DO2 degerine ulasildig1 anda yiikselmeye baslar. Hastane ici kardiyak arrest sirasinda ve

spontan dolagimin baslamasindan 1 saat sonra bakilan laktat diizeyi siirvi i¢in prediktiftir.

2.9.2. Sepsis

Pek cok septik sok calismasinda sunum/tiiketim bagimliligi fenomeni laktik asidoz ile
birlikte belirtilmistir. Yiikselmis kan laktat seviyeleri siv1 verilmesi yoluyla DO2 artigina
cevap olarak Oksijen tiiketimi (VO2) artisinin bir gostergesidir. Bir diger ¢alismada iki
grup hasta laktik asidoz varligina gore incelenmis ve VO2 nin laktik asidozlu hastalarda
belirgin olarak artmis oldugu gézlenmistir. Bu klinik ¢alismada dopamin ve dobutaminin
degisik dozlardaki etkileri ¢alisilmistir. Sonug olarak, laktik asidozlu hastalarda VO2 nin

katekolamin uygulamasi ile belirgin olarak arttig1
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gozlenmistir’’. Bu gdzlem katekolaminlerin normal laktatli hastalarda hiicresel
metabolizma {izerine uyarici etkide olmasima dayanir. Oksijenin ekstra-mitokondriyal
sistemlere afinitesi mitokondrideki elektron transport zincirindeki sitokrom a3’e
oldugundan daha diistiktiir. Boylece oksijen sunumundaki artis septik hastada laktik asidoz
varliginda supranormal DO2 seviyelerinin haricinde istenen bir uygulamadir, oksijen yakit
olarak kullanilip toksik {riinler agiga cikarilmamalidir®®. Hizlanmisg aerobik glikoliz
hiperlaktatemiye sebep olabilir. Endotoksin ile piruvat dehidrojenaz enziminin inhibisyonu
da laktat seviyelerini artirir. Sonu¢ olarak sepsiste artmis plazma laktat diizeyi doku
hipoksisinin daima kesin bir gdstergesi olamaz. Normal arterial laktat konsantrasyonlar1 da
tiim organlarda uygun doku oksijenasyonunun her zaman gercek kaniti1 degildir. Yiiksek
veya normal kan laktat seviyeleri sirasiyla uygun doku perflizyonu veya rejyonel

hipoperfiizyonla birlikte olabilir®.

2.9.3. intestinal infarkt

Barsak hipoksisi anaerobik metabolizmaya yol agar. Karacigere portal ven iizerinden
daha fazla laktat ulasir. Baslangigta peripotal hepatositler laktat1 okside eder veya glukoza
cevirir. Bakteriyel translokasyon ve ciddi sivi kagagi dolasim kollapsina
katkida bulunur. Global olarak oksijen sunumu azalir. Endojen katekolamin salgilanmasi
dolasimi ayakta tutmaya calisir, ama ayn1 zamanda glikoliz ve laktat olusumunu da arttirir.
Sok gelistiginde hepatik kan akimi azalir intraselliiler asidoz laktattan glukoneogenez
olusumunu inhibe eder. Karacigerde laktat klerensi yerine {iiretimi baskin hale gelir.
Intestinal bakteriler glukozu ve karbonhidrati D-laktat'a metabolize eder. Bu ise insan
LDH"1 tarafindan yavas olarak metabolize edilebildiginden ve laktik asidoz olusumuna

katkida bulunur.

2.10.Kreatin ve kreatinin metabolizmasi

Kreatin, kasta, beyinde ve kanda hem fosfokreatin seklinde fosforile olmus ve hem de
serbest halde vardir. Az miktarlarda kreatin normal olarak ta idrarda vardir. Kreatinin,
kreatin’in anhidritidir. Bu, biiyiik 6l¢iide kas i¢inde, kreatin fosfatan fosfatin irreverzibl ve

enzimatik olmayan sekilde ¢ikarilmasi yolu ile tesekkiil eder.
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Belli bir sahsin idrarinda, 24-saat i¢inde disa atilan kreatinin miktar1 kas kiitlesi ile
orantilidir ve birbirini izleyen gilinlerde dikkate deger sekilde sabit kalir.

Kreatin sentezi i¢in 3 amino asid (glisin,arjinin ve metionin) dogrudan dogruya
ise karisirlar.flk reaksiyon, guanidoasetik asid (glikosiyamin) teskil etmek iizere
arjinin’den glisine transamidinasyonudur.Bu bobrekte meydana gelir fakat karaciger i¢inde
veya kalp kasinda meydana gelmez. Kreatin sentezi, karacigerde glikosiyaminin «<aktif

metioniny tarafindan metilasyonu ile tamamlanur.

Kreatinin diizeyi kas metabolizmas: ile yakindan alakali bir degerdir. ilerlemis
bobrek fonksiyon hastaliklarinda kreatin miktari iki katina ¢ikabilir. Bu tiir durumlarda 24
saat biriktirilen idrarda yapilan kreatinin klirens hesaplamalar1 renal fonksiyonlar hakkinda
bize bilgi verilebilir. Ancak kreatinin miktarinin yiiksek olmasi sadece bobrek fonksiyon
bozukluklarinda ortaya ¢ikmazSerum kreatinin denilen ve kanda bakilan kreatinin miktari
genel anlamda renal fonksiyonumuzun ne durumda oldugu hakkinda bilgi verir. Yapilist ve

tam kan tetkiki ile birlikte istenilmesi genel bir degerlendirme acisindan oldukga pratiktir.

2.10.1 Kreatin yikim

Kreatin ve fosfokreatin spontan olarak yavas fakat sabit bir hizla halkalasir ve
kreatinine doner ve idrarla bu sekilde atilir.Viicuttan atilan kreatinin miktar1 viicudun

toplam kreatin fosfat icerigi ile orantilidir ve toplam kas kiitlesini tahmin etmede
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kullanilir. Kas kitlesi azaldig1 zaman(6rnegin, paralizi veya muskiiler distrofi nedeniyle)
idrarin kreatinin igerigi azalir.Bunun disinda kan kreatin diizeyindeki artis bdbregin
yetersiz ¢alistigiminda bir gostergesidir.Ciinkii  kreatinin normalde hizla kandan

uzaklastirilarak viicuttan atilir.

2.10.2.Kan testleri ile kreatinin degerlendirilmesi

Kreatinin kas metabolizmasinin sonucunda kreatinden olusur ve yapim oranmi kas
kitlesi ile iligkilidir.Serum kreatinin diizeyi rutin taramalar ve seri izlemler i¢in yararl bir
testtir. Diizeyleri ile GFR(glomeriiler filtrasyon hizi) arasinda ters lineer bir iliski
bulunmaktadir. Normal kreatinin  degerleri ortalama 0.6-1.2  mg/dl'dirPratik
degerlendirmede normal limitler i¢inde bile kreatinin degisimlerinin renal fonksiyonlarinda
onemli oranda azalmaya isaret edebilecegi akilda tutulmalidir. Ornegin kan kreatinin
diizeyinin 0.6 mg'dan 1.2 mg'a ¢ikmasi her iki deger de normal olsa bile renal fonksiyon ve

GFH'da %50'ik bir kaybin oldugunun gostergesidir.

2.11.Plazma Kreatinin Diizeyini Yiikselten Durumlar

2.11.1 Kreatinin Itrahinin Azalmasi
-Glomeruler filtrasyonun azalmasi
-Akut ve Kronik bobrek yetmezligi
-Tiibtiler sekresyonun azalmasi

-Simetidin, Trimetoprim, Amilorid, Triamteren, Spironolakton, Probenesid

2.11.2 Kreatinin Yapiminin Artmasi

-Masif rabdomyoliz

-Pigirilmis et ve et suyu alinmasi
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2.11.3. Kreatinle Benzer reaksiyon Veren Bilesikler
-Ketoasidozda asetoasetik asit
-Sefoksitin

-Flusitosin
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gerec¢

Bu calismaya Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Kalp ve Damar Cerrahisi
Anabilim Dalinda Haziran 2008 ve Ekim 2008 tarihleri arasinda konjenital kalp
hastalig1 nedeniyle kardiyopulmoner bypass (KPB) yardimiyla ameliyat edilen 30 hasta
alindi. Hastalarin yaslar1 6 ay ile 12 yas(ortalama 49 aylik) arasinda degismekteydi.
Hastalar 26’s1 saglikli olarak taburcu oldu. Hastalarin 4’1 ise diisiik kalp debisi

sendromu nedeniyle eksitus oldu.

3.2. Yontem

Calismaya alinan hastalardan preoperatif(Donem 1), kardiyopulmoner bypass’in
soguma fazinin 5. dakikasi(Donem 2) ile 1sinma dénemlerinin 5. dakikasinda(Donem 3)
ve postoperatif 6. saatte kalp cerrahi yogun bakimda(Donem 4) alinan arteryel kan
orneklerinden serum laktat (mmol/L) ve kreatinin (mg/dl) diizeyleri 6l¢iildii.

Serum laktat incelemesi icin 2 cc arteryel kan sitrath tiipe konarak buz akiisii icinde
laboratuara gonderildi. Laboratuarda laktat enzimatik kolorometrik yontemle calisildi.
Laktat’in referans araligi 0,2-2,2 mmol/L olarak belirtildi. Serum kretinin incelemesi
icin 2 cc arteryel kan biyokimya tiipline konarak laboratura gonderildi. Laboratuarda
kreatinin protein ¢oktlirmesiz kinetik Jaffe yontemiyle ¢aligildi. Kreatinin’in referans
araligi 0,5-1,2 mg/dl olarak belirtildi.

Bu donemlerde Olgiilen serum laktat ve kreatinin degerlerinin yas, kilo, pompa

stiresi, kross klemp siiresi ve ekstiibasyon zamanlari ile olan korelasyonu incelendi.

Caligmamizda elde edilen bulgular degerlendirilirken verilerin istatistiksel
analizinde SPSS 16.0 paket programi kullanildi. Kategorik Olclimlerin (cinsiyet,
operasyon tipi gibi) say1 ve yiizde olarak, siirekli 6l¢iimlerse (yas, kilo, toplam pompa
stiresi gibi) ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum -

maksimum) olarak 6zetlendi. Kategorik 6l¢iimlerin karsilastiriimasinda Ki Kare test
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istatistigi kullanildi. Farkli zamanlarda ayni bireylerin siirekli Ol¢timlerinin zaman
icindeki degisimini karsilagtirmada Tekrarli 6lglimler analizi kullanildi. Normal dagilim
gostermeyen Olclimleri iki grup arasinda karsilastirmada Mann Whitney U testi

kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel 6nem diizeyi p=0.05 olarak alindi.
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BULGULAR

Istatistiksel veri olarak yas, kilo, pompa siiresi, kross klemp siiresi ve ekstiibasyon
stirelerini Grup I ve Gup II’deki degerleri(Tablo1). Grup I ve Grup II ‘de yas, kilo, pompa
sliresi, kross klemp siiresi arasinda istatiksel olarak farklilik saptanmamistir(P>0,05). Grup
II’de pompa ve kross klemp siirelerinin Grup I’den ¢ok daha uzun olmasina ragmen
istatiksel olarak anlamli olmamasinin sebebi Gup I’deki hasta sayisinin Grup II’den ¢ok
fazla olmasidir.

TABLO 1: Grup I ve Grup II deki hastalarin yas, kilo, pompa siiresi, kross klemp siiresi, ekstiibasyon
siiresi degerleri.

Grup Grup P
I1(N=26) 11(N=4)
Yas (Ort + 55,73 + 47,00 + 0,425
SS) 49,51 73,28
(ay)
Kilo (kg) 15,77+10,30 | 17,13+23,32 | 0,298
KPBS (dk) 67,88+23,89 | 110,0+70,36 | 0,198
KKS (dk) 49,42+25,55 | 100,0+81,13 | 0,177
ES (saat) 7,73+8,52 0 -

* Tiim karsilastirmalar Mann Whitney testi kullanilmistir.

Doénem 1 de Grup I deki ortalama laktat degeri 1.8+0.77mmol/L, Grup II de
2.05+0.2mmol/L olup degerler istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir(p=0.359). Ancak
Donem 2 de ortalama laktat degerleri Grup | de 2.4+0.79mmol/L, Grup Il de
4.28+2.2mmol/L (p=0.022), Dénem 3 de Grup I de 2.8£0.8mmol/L, Grup Il de
5.8+£3.18mmol/L(p=0,031) ve Doénem 4 de Grup I de 1.9£0.8mmol/L,Grup Il de
7.0£3.4mmol/L(p=0,003) olup ortalamalar arasi degerler istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur(Tablo 2). Donem 1’¢ baktigimizda ortalama laktat degerleri Grup I ve Grup

Ilde normal iken, Dénem 2 ve Donem 3’te her iki gruptada ortalama laktat degerlerinin

28



arttig1 goriilmiistir(Tablo 2). Grup | de Donem 2 ve Donem 3 siiresince ortalama laktat
degerinde goriilen yiikselis Donem 4’te normal seviyelere diislis egilimi gdstermektedir.

Ancak Grup II de Dénem 4’te laktat degerindeki yiikselis devam etmektedir(Tablo 2).

TABLO 2: Grup I ve Grup II de, Donem 1, Donem 2, Donem 3 ve Donem 4 ortalama laktat degerleri.

Grup I(N=26) Grup 11(N=4) P
Donem1(Ort£SS) 1,8+0,77(mmoL/L) | 2,05+0,2(mmol/L) 0.359
Doénem 2 2,4+0,79 4,28+2.2 0,022
Doénem 3 2,8+0,80 5,8+3,18 0,031
Dénem 4 1,9+0,80 7,0+3,4 0,003

* Tiim karsilastirmalar Mann Whitney testi kullanilmistir.

Grup I’de ortalama laktat degerleri Donem 1-2 (p=0,010), Dénem 1-3 (p=0,001) ve
Donem 3-4 (p=0,008) arasinda istatiksel olarak anlamli bulunmustur(Tablo3).Dénem
1’den Donem 2 ve Donem 3’e geciste ortalama laktat degerlerinin arttigi ve Dénem 4’te

ortalama laktat degerinde diisiis goriillmektedir.

Tablo3: Grup I’de donemler arasi ortalama laktat degerleri

Grup |l P

Donem 1(Ort+ 1,8+0,77 (mmol/L) Dénem 1-2 = 0,010
Donem 1-3 = 0,001
Dénem 1-4 = 0,999

Donem 2 2,4+0,79 Donem 2-3 = 0,262

Dénem 2-4 = 0,346
Donem 3 2,8+0,80 Doénem 3-4 = 0,008
Donem 4 1,9+0,80

* Tiim karsilastirmalar Mann Whitney testi kullanilmstir.

Donem 1 de Grup | deki ortalama kreatinin degeri 0,35+0,10 mg/dl, Grup Il de
0,35+0.12 mg/dl (p=0,976). Dénem 2 de ortalama kreatinin degerleri Grup I de 0,37+0,14
mg/dl , Grup Il de 0,50+0,27 mg/dl (p=0,298), Donem 3 de Grup I de 0,40+0,13 mg/dl ,
Grup Il de 0,55+0,31 mg/dl (p=0,328) olup degerler istatistiksel olarak anlamli
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bulunmamistir(Tablo 4). Doénem 4 de Grup I de 0,37+0,12 mg/dl , Grup 11 de 0,73+0,35
mg/dl (p=0,044) olup ortalamalar arast degerler istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur(Tablo 4). Grup I de Dénem 1’e gore ortalama kreatinin degerlerinin Dénem 2
ve Donem 3 te az miktarda arttii ve Donem 4 te normal seviyelerine diistiigu
goriilmiistiir(Tablo 4). Grup II de ise ortalama kreatinin siirekli arttigi ve donem 1

ortalama degerlerine gore Donem 4°te % 100 liik bir artis oldugu goriilmiistiir(Tablo 4).

TABLO 4: Déoneml, Déonem 2, Donem 3 ve Donem 4’te ortalama kreatinin degerleri.

Grup |l Grup Il P
Doénem 1 0,35+0,10(mg/dl) 0,35+0,12 0,976
Doénem 2 0,37+0,14 0,50+0,27 0,298
Dénem 3 0,40+0,13 0,55+0,31 0,328
Doénem 4 0,37+0,12 0,73+0,35 0,044

* Tiim karsilastirmalar Mann Whitney testi kullanilmistir.

Grup | ve Grup Il arasinda cinsiyet’te anlaml farklilik saptanmamistir(p=0,999)(Tablo 5).

TABLO 5: Grup I ve grup II’de cinsiyet degerleri.

Grup | Grup Il P
Cinsiyet (E/K) N=14/12 N=2/2 0,999
* Ki Kare testi

Siyanotik ve nonsiyanotik hastalarin Grup I ve Grup II arasindaki

degerlendirilmesinde istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir(p=0,315)(Tablo 6).

TABLO 6: Siyanotik ve nonsiyanotik hastalarin Grup I ve Grup II’de degerleri.

Grup |l Grup Il P

Siyanotik/Nonsiyanotik | N=11/15 N=3/1 0,315

* Ki Kare testi
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Laktat degerinde 3 mmol/L lik yiikselmenin mortalite i¢in Onceden belirleyici
oldugunu belirten caligsmalar yayinlanmistir(4,8). Grup II’deki 2 hastanin 6zellikle Donem

I’e gore Donem 3’de ortalama laktat degerinde 3 mmol/L’den fazla artis
saptanmistir(Tablo 2). Donem 3’de ortalama laktat degerinde Grup | ve Grup Il de
yiikselme kaydedilmistir(Tablo 7). Grup I ve grup II’de Donem 3’teki ortalama laktat

degerlerinde istatiksel olarak anlamli farklilik belirlenmistir(p=0,039)(Tablo 6).

TABLO 7: Dénem 3 ve Donem 1 arasindaki 3 mmol/L’lik laktat degeri farkinin incelenmesi.

Donem 3-Donem 1 | Grup | Grup |1 P
Laktat >3 mmol/L | N=1 N=2 0,039
Laktat <3 mmol/L | N=25 N=2

*Ki Kare testi

Grup II’deki hastalarin 2’sinde (% 50) Donem 3’te laktat degerinde 3 mmol/L den
fazla yiikselis goriiliirken, Grup I’deki hastalarin sadece 1’inde (% 3,8) Donem 3’te laktat
degerinde 3 mmol/L den fazla yiikselis goriilmiistiir(Tablo 8). Buna gore laktat degerindeki
3 mmol/L den fazla yiikselisin olmast durumunda yiikselis olmayanlara gére 6liim riskinin

25 kat arttig1 bulunmustur(Tablo 9). (OR : 25, % 95 Giiven araligi 1,52 - 410,87)

TABLO 8-9: Donem 1 ve Donem 3 arasindaki laktat degerindeki degisimin istatiksel olarak risk

siiflandirmasi.

TABLO 8

Doénem 3-Donem 1 Grup | Grup Il
Laktat > 3 mmol/L N=1 (% 3,8) N=2 (% 50,0)
Laktat < 3 mmol/L N=25 (% 96,2) N=2 (% 50,0)

TABLO 9:Risk Hesaplamasi

Deger %095 Giiven arahgi
Asagi Yukan Asagi
Odds Ratio for VAR00002 (,00 / 1,00) 25,00 1,521 410,865
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Istatiksel olarak Dénem 4’de laktat degerleri karsilastirildiginda Grup | ve Grup I
arasinda anlamli farklilik oldugunu belirledik(p=0.001)(Tablo 10). Grup II’de 3 hastanin
Ozellikle donem 4’de laktat degerinde artisin devam ettigi gézlenmistir. Grup II’de donem
4’de ortalama laktat degerleri 7 mmol/L diizeylerindeydi.

TABLO 10: Déonem 4 ve Donem 1 arasindaki 3 mmol/L’lik laktat degeri farkinin incelenmesi.

Donem 4-Donem 1 | Grup | Grup Il P
Laktat >3 mmol/L | N=0 N=3 0.001
Laktat <3 mmol/L | N=26 N=1

*Ki Kare testi

Kardiyoulmoner bypass siiresince (Donem 2 ve Dénem 3) Grup I ve Grup II’de
kreatinin degerlerinde artis goriilmektedir(Tablo 4). Ancak istatiksel olarak iki grup
arasinda anlamli fark bulunmamistir(p=0.075)(Tablo 11).

TABLO 11: Donem 3 ve Donem 1 arasindaki Kreatinin farkinin incelenmesi.

Doénem 3-Donem 1 | Grup | Grup Il P
Kreatinin > %50 N=2 N=2 0,075
(mg/dl)

Kreatinin < %50 N=24 N=2

* Ki Kare testi

Donem 4’de Grup [D’'in  kreatinin degerlerinin normal seviyelere diistiigi
goriilmiistiir(Tablo4). Ancak Grup II'nin Doénem 4’teki kreatinin degerlerinin preoperatif
degerlere gore % 50 ve lizerinde arttig1 goriilmiistiir(Tablo 4). Donem 4’de kreatinin
degerlerindeki % 50’den fazla artis istatiksel olarak iki grup arasinda anlamli farklilik
oldugunu gostermistir(p=0.004)(Tablo 12).

TABLO 12: Donem 4 ve Donem 1 arasindaki kreatinin farkimin incelenmesi.

Donem 4- Donem 1 | Grup | Grup Il P
Kreatinin > % 50 N=1 N=3 0,004
(mg/dl)

Kreatinin < % 50 N=25 N=1

* Ki Kare testi
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Grup II’de 3 hastada (% 75) kreatinin degerinde % 50°den fazla yiikselis goriiliirken,

grup I’de 1 hastada (% 3,8) kreatinin degerinde % 50’den fazla yiikselis goriilmiistiir(Tablo

13). Buna gore kreatinin degerindeki % 50’den fazla yiikselisin olmas1 durumunda yiikselis

olmayanlara gore Oliim riskinin 75 kat arttigi bulunmustur(Tablo 14). (OR : 75, % 95

Giiven aralig1 3,662-1535,998)

TABLO 13-14: Grup I ve Grup II’de kreatinin degerindeki degisimin istatiksel olarak risk

siniflandirmasi.

TABLO 13

Doénem 4-Donem 1 Grup | Grup Il

Kreatinin> %50 1 (% 3,8) 3 (% 75)
Kreatinin <%650 25 (% 96,2) 1 /% 25)

TABLO 14:Risk Hesaplamasi

Deger \ %95 Giiven Arahgi
Asagl Yukar Asag
Odds Ratio for VAR00002 (,00 / 1,00) 75,000 3,662 1535,998
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Sekil 1: Donem 1, Donem 2, Donem 3, Donem 4’te laktat degerlerinin Grup I ve Grup II’deki sekli.
0: Dagilimdaki ug deger

Grup I’de ortalama laktat degerleri Donem 2-3’te artis gostermekte, Donem 4’te ise
ortalama laktat degeri Donem 1°deki seviyesine diisiis gosterdigi goriilmektedir(Sekil 1).
Grup II’de ortalama laktat degerleri Donem 1’e gére Donem 2-3-4’te siirekli arttig
gorilmektedir(Sekil 1). Donem 1°de her iki grubun ortanca degerleri arasinda farklilik
yoktur. Donem 2-3-4’te ise Grup I ve Grup II'nin ortanca degerleri arasinda anlaml
farklilik oldugu goriilmektedir(Sekil 1). Grup I’de Dénem 2 ve Donem 4’te normal
dagilimin disinda ug¢ deger alan 1 hasta goriilmiistiir(Sekil 1).
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Sekil 2: Donem 1, Dénem 2, Dénem 3, Donem 4’te kreatinin degerlerinin Grup I ve Grup II’deki sekli.
0: Dagilimdaki u¢ deger *: Asiri ug deger

Grup I’de Donem 2-3’te kreatinin degerlerinin hafif arttigr, Donem 4’te ise Donem 1°deki
seviyelerine diistiigii goriilmiistiir(Sekil 2). Grup II’de ise kreatinin seviyelerinin Dénem
I’e gore Donem 2-3-4’te artis gosterdigi goriilmektedir(Sekil 2).Donem 1-2-3-4’te Grup
I’in ortanca degerleri arasinda anlamli farklilik goériilmemistir(Sekil 2). Dénem 1-2-3’te
Grup I'in ortanca degerleri arasinda anlamli farklilik gériilmemistir. Ancak Donem 4’te
Grup II’nin ortanca degerinde belirgin artis ve diger donemlerin ortanca degerine gore

anlaml farklilik oldugu goriilmektedir(Sekil 2).

35



KPBS(dk)

200

150

100- T

s T |

| |
Grup | Grup Il

SEKIL 3: Grup I ve Grup n’de KPBS’lerinin karsilagtirilmasi.

Grup II’'nin KPBS Grup I’den ¢ok daha uzun oldugu goriilmektedir(Sekil 3). Tablo 1°de
Grup I ve Grup II arasinda KPBS’leri arsinda istatiksel olarak anlamli fark
bulunmamasinin sebebi Grup II’'nin hasta sayisinin az olmasidir.Ancak sekil 3’te

goriildiigii gibi Grup I ve Grup II arasinda anlamli farklilik oldugu goriilmektedir.
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SEKIL 4: Grup I ve Grup II’de kross klemp siirelerinin sekli.

Grup I ve Grup II arasinda KKS’lerinin ortanca degerlerinde anlamli farklilik oldugu
goriilmektedir(Sekil 4).
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SEKIL 5: Grup I’de ortalama ekstiibasyon siiresinin

Grup I'in ekstiibasyon siireleri 3 saat ile 10 saat arasinda ve ortanca degeride 6 saat
diizeyindedir(Sekil 5). Grup II’de ekstiibe olan hasta olmadigindan degerlendirme

yapilamamustir.
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E. TARTISMA

Bir¢ok ¢alisma hiperlaktetemi’nin(HL) kalp cerrahi yogun bakim(KCYB) takibi ile

morbidite ve mortalite arasindaki iliskiyi incelemistirzs’27‘28’29‘30

. Kardiyak cerrahi
sonrasi yogun bakim tinitesinde artmis kan laktat diizeyleri oldukca sik gozlenen bir
metabolik bozukluk olmakla birlikte, bu olayin fizyopatalojisi tam olarak netlik
kazanmamistir’. HL doku hipoksisi nedeniyle olabilecegi gibi (Tip A HL), bazi
vakalarda doku hipoksisi olmadan da (Tip B HL) goriilebilmektedir. Ozellikle kalp
cerrahisi sonrasinda Tip B HL erken postoperatif donemde sik goriilmektedir. Demers
ve arkadaglari, kardiyopulmoner bypass(KPB) sirasinda gelisen HL i¢in pek ¢ok farkl
preoperatif faktor ve komorbiditenin uygun ortam yarattifini belirtmislerdir. Bir
calismada yas, konjestif kalp yetmezligi(KKY), diisilk sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu, hipertansiyon(HT), diyabetiis mellitiis(DM), revizyon cerrahisi ve acil
miidahalelerin HL i¢in risk faktorleri oldugunu belirtilmistir 3

Azalmis kardiyak output ve oksijen dagilimini gosteren bir belirte¢ yogun bakim
linitesinde Onemli bir ara¢c ve hemodinamisi stabil olmayan hastalarin tedavisini
diizenlemede yol gosterici olabilir. Kalp cerrahisi yapilan ¢ocuk hastalarda postoperatif
donemde en Onde gelen amag vital organlara oksijen dagiliminin yeterli olmasini
saglamaktir. Oksijen dagilimi karisik vendz oksijen satiirasyonunun direk Olg¢iilmesiyle
degerlendirilebilir. Yeni ¢aligmalar serum laktat seviyelerindeki yiikselmelerin doku
oksijen yetersizligi, morbidite ve mortalite ile yiiksek diizeyde baglantili oldugunu
gostermistir. KCYB'daki hastada hemodinamik bozulma ve organ hasar1 gelismeden
once erken ve hizli miidahale etmek gerekmektedir. Yiikselmekte veya yiikselmis laktat
seviyeleri azalmis oksijen dagiliminin ikincil bir gostergesidir. Bazi kritik hastalarin
yonetiminde goriilen diisiik laktat seviyelerinin saglanabilmesi hemodinaminin stabil
olmasi, idrar ¢ikisinin yeterli olmasi ve asit-baz dengesinin normal olmasi sonucu
oldugu goriilmistiir. Ancak maksimum medikal tedaviye ragmen laktat seviyelerinin
yiikksek seyretmesi veya yiikselmeye devam etmesi kardiyopulmoner destegin diger

parametrelerinin de iizerinde diisliniilmesi gerektigini gosterir.
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Goreceli belirleyicilerdense yeni metabolik asidoz, idrar ¢ikisindaki azalma veya ¢ok
yiiksek diizeyde kan basincinmi yiikseltici destek tedavileri ve hemodinamik ké&tiilesme
disiik kalp debisi sendromuna gidisi diisiindiirmektedir. Kardiyopulmoner destek
basladiktan sonra 1srarli olarak yiikselen veya yliksek laktat seviyeleri mortal sonuglari
gostermekte Onemlidir. Kardiyopulmoner destek baslamadan arrest olan hastalarin
sonuglar1 kardiyopulmoner destek basladiktan sonra arrest olanlardan cok daha
kotiidir®®

KPB esnasinda goriilen hiperlaktateminin esas nedeni asir1 hemodiliisyon ve diistik
periferik O2 sunumunun neden oldugu organ disoksisidir. Ranucci M ve ark. KPB
sonrast HL’nin, daha uzun siireli KPB gerektiren prosediirlerde goriilmeye egilimli
oldugu, diisiik bir oksijen sunumu ile bagimsiz iligkili oldugu ve neredeyse hemen her
zaman hiperglisemi ile iliskili oldugunu belirtmislerdir®. 02 sunumu kritik bir
seviyenin altina indiginde O2 tiikketimi sunuma bagimli hale gelir ve azalmaya
basglayarak sonucta laktik asidoz olusabilir. Madias NE ve ark. O2 sunumunun 260
ml/dk/m2'nin altina diistiigii hastalarda laktat diizeyi artmaya basladig1 bildirmislerdir®.

Kesin bir laktat seviyesi veya araligi morbidite ve mortalite ile dogru olarak korole
edilecek sekilde tanimlanmamistir, ve muhtemelen laktat seviyesindeki asir1 degisimler
hastalarin sonuglar1 agisindan ¢ok iyi bir belirleyicidir. Yapilan calismada cerrahiye ek
komplikasyon gelisen(end organ hasar1 seklinde tanimlanan) ¢ocuklarin komplikasyon
gelismeyen c¢ocuklardan c¢ok yiiksek ortalama laktat seviyelerine ulastiklari
gémlmﬁstﬁr26’27’30. Shemie SD ve ark. laktat seviyelerindeki 6 mmol/l iizerindeki
seviyelerin KCYB takiplerinde kullanighh bir belirteg olabilecegini bildirmislerdir27.
Shemie SD ve ark. bu degerin mortaliteye gidisi gosterebilecegini ve dikkatli bir
degerlendirmeyle problemin kaynagimi bulup sagkalimi saglamada yardimci
olabilecegini belirtmislerdir®’. KCYB'da lgiilen laktat degerinin yiiksekligi KPB ve
sirkiilatuar arrest siiresi, alveoler-arteryel oksijen gradiyentindeki ytlikseklik ve mekanik
ventilatorde kalma siiresiyle iliskilidir®®?"?**°, Siegel LB ve ark. operasyon sirasindaki
yiiksek laktat seviyeleri Olgililen hastalarin mekanik ventilatorde ve KCYB'da kalma
stireleri uzadigi yaymlamlstlrzs. Calisgmamiz smirli hasta grubunda yapildigr ve grup
II’de ekstiibe hasta olmadigindan mekanik ventilatérde ve yogun bakimda kalma

stireleri karsilastirilamamustir.
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Calismamizda Grup I ve Grup II hastalarin yas, kilo, kardiyopulmoner bypass
stiresi(KPBS), kross klemp siiresi(KKS) arasinda istatiksel olarak farklilik
saptanmamustir(Tablo 1). Grup II’de ekstiibe olan hasta olmadigindan ekstiibasyon
siiresi(ES) icin degerlendirme yapilamamistir(Tablo 1). Grup II’de pompa ve kross
klemp siirelerinin grup I’den ¢ok daha uzun olmasina ragmen istatiksel olarak anlamli
olmamasinin sebebi grup I’deki hasta sayisinin grup II’den cok fazla olmasidir.
Bagimsiz olarak cinsiyet faktoriine baktigimizda grup | ve grup Il olanlar
arasinda(p=0.999) cinsiyet’te anlamli bir farklilik saptanmamistir(Tablo 5). Siyanotik
ve nonsiyanotik hastalarin grup I ve grup II oranlari arasinda p=0.315 degerine
bakildiginda anlamli farklilik saptanmamistir(Tablo 6).

Doénem 1 de Grup I ve Grup II’deki ortalama laktat degerleri normal degerde(0.2-
2.2 mmol/L) olup iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark belirlenmemistir(Tablo
2). Ancak Donem 2 de ortalama laktat degerleri Grup I de ve Grup II de normal degerin
tizerine ciktigl goriilmiistiir ve istatiksel olarak gruplar arasinda anlamli farklilik
belirlenmistir(Tablo 2). Dénem 3 de Grup I ve Grup II’de ortalama laktat degerinin
Doénem 2’ye gore arttigi goriilmiis olup KPBS’ce ortalama laktat degerlerinin arttigi
goriilmistiir. Donem 3’te her iki grupta ortalama laktat degerinde yiikselme goriilsede
iki grup arasinda istatiksel olarak anlaml farklilik saptanmistir(Tablo 2). Donem 4 de
ise Grup I’in ortalama laktat degerlerinin normal degerlere diistiigii ancak Grup II de
ortalama laktat degerlerinde artisin devam ettigi goriilmekte olup ortalamalar arasi
degerler istatistiksel olarak anlamli bulunmustur(Tablo 2). Calismamizda laktat’in
preoperatif Grup I ve Grup Il de degerleri normal iken KPBS’ce (Dénem 2 ve Dénem
3) her iki gruptada arttig1 goriilmistiir. Grup I’de Donem 1°e gore Dénem 2 ve Donem
3’te laktat degerinde ylikselme goriilirken, Donem 4’de laktat degerinde tekrardan
diisme kaydedilmistir. Buda bize KPB’in doku perflizyonuna ve hiicresel diizeyde
metabolizmaya olumsuz etkisine bagli anaerobik solunum firiinii olan laktat artigina
etkisini gostermektedir. Grup II’de laktat Donem 2-3-4’te stirekli yiikselme egilimi
gostermektedir. Ozellikle Grup I’de Dénem 3’de laktat degerinin en yiiksek diizeye
ulagtig1 goriilmektedir. Grup II’de laktat degerlerinde Dénem 1’e gére Donem 3’ten
baslayarak Donem 4’te yiikselisin 3 mmol/L den fazla oldugu goriilmiistiir. Grup 1 ve
Grup II’de KPBS’ce laktat degerlerinin arttig1 goriilmiistiir. Ancak grup II’deki
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belirttigimiz 3 mmol/L’den fazla yiikselis ve yiikselisin devam etmesi mortalite igin
belirleyici olabilir. Laktat degerinde 3 mmol/L lik ylikselmenin mortalite i¢in 6nceden
belirleyici oldugunu belirten ¢alismalar yayinlanmistir. Ricardo Munoz ve ark. KPB
sirasindaki Laktat seviyesinde 3 mmol/L'den daha yiliksek degisikliklerin mortalite i¢in
yiiksek sensitivite(%82) ve spesifite(%80) gosterdigini, bununla birlikte erken belirti
verme pozitivitesindeki degerin diisiik oldugunu belirtmislerdir®®. Bagka bir ¢alismada
ise KPB ile opere edilecek cocuklarin preoperatif laktat degerinin 4.5mmol/L'den
yiiksek seviyelerde bulunmasi mortaliteyi Onceden gosteren bir belirteg oldugu
bildirilmistir®. Calismamiza aldigimiz hasta grubunda preoperatif laktat degeri 4.5
mmol/L iizerinde hasta olmadigindan bu deger ile ilgili yorum yapmadik. Ancak
Donem 4’te Grup II'nin ortalama laktat degeri 7 mmol/L diizeyinde olup mortaliteyi
belirleyebilecek yiiksek bir deger olabilecegini diisiindiik. Hatherhill ve ark. cocuklarda
postoperatif KCYB’da alinan serum laktat seviyelerindeki 6 mmol/l tizerindeki
artiglarin mortalite i¢in Oonceden haber verecek diisiik pozitif deger oldugunu rapor
etmislerdirzg.

Laktat seviyelerindeki biiylik yiikselisler KPB sirasinda olmaktadir®. Laktat
seviyeleri KPB sonrast ve yogun bakim iinitesindeki takip sirasinda diisme
gostermektedir. Yapilan c¢alismada sirkiilatuar arrest gelisen hastalarda her zaman ¢ok
yilksek laktat seviyeleri gorilldiigii belirtilmistir>. Calismamizda Grup I’de KPB
stiresince laktat degerlerinin arttigin1 gostermistik(Sekil 1). Grup II ise her zaman ¢ok
yiiksek laktat seviyelerine sahiptirler. Bununla birlikte Grup II’deki hastalarin her
zaman ylksek laktat seviyelerine sahip olmasi sadece KPB’1n etkilerine baglanamaz. Ek
patolojiler, hasta yonetimi, kardiyak cerrahinin yontemindeki hatalar gibi bir¢cok faktor
laktat degerinin yiikselmesine ve hasta mortalitesine etki etmektedir. Laktat degerlerinin
rutin takibi sayesinde mortalitede azalma saglanabilir.

HL agik kalp cerrahisi sirasinda bakilabilir ve belkide postoperatif morbidite ve
mortalite i¢cin erken gosterge olabilir. Konjenital kalp hastaligi(KKH) operasyonlari
sonras1t morbidite ve mortalite i¢in gilivenilir indikatdr tanimlamak zordur. Devaml
invaziv moniterizasyon siklikla smirlidir. Bununla birlikte gilivenilir indikatorlerin
belirlenebilmesi onemli bir hedeftir, sadece morbidite ve mortaliteyi diizeltmek i¢in

degil en diisiik maliyeti saglayabilmek i¢inde 6nemlidir.
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Siegel ve ark. yaptiklari ¢calismada yiiksek laktat seviyelerinin diisiik kardiyak atim
ve azalmis doku oksijen atilimini gdsterebilecegi bildirmislerdir®®. KPBS, sirkiilatuar
arrest siiresi, hipoterminin derecesi, soguma ve 1sinma siireleri, pH yoOnetimindeki
strateji, hematokrit degeri KPB sirasindaki hipoperfiizyona yardim eden potansiyel
faktorler olabilir. Buna ek olarak cerrahiden kaynaklanan vendz drenaj bozulmasi veya
anotomik lezyonlarla karakterize i¢ organlarin kan akimi veya asir1 sistemik kagis
perfiizyonu azaltmaktadir. KPB'da sistemik inflamatuar cevaplar organ perfiizyonunda
azalma ve belki daha spesifik olarak dokudaki oksijen degisiminde bozulmaya neden
olabilir.

Raper ve ark. uzayan baypas zamanmi takiben laktik asidoz gelistigini
bildirmislerdirG. Bu c¢alismada ilave olarak, intraoperatif hipoterminin de 6neminden
bahsedilmis ve nonpulsatil hipotermik KPB'in regionel, o6zellikle de splanik
hipoperfiizyona neden oldugu belirtilmistir®. Yeniden 1stnmanin, splanik O2 sunumu ile
tilketimi arasinda dengesizlige neden oldugu bu nedenle de, bu dengesizligin uzamis
hipotermik KPB geciren hastalarda daha belirgin oldugu bildirilmistir®.

Calismamizda Grup II’de 2 hastanin 6zellikle Dénem 3’te Donem 1’e gore laktat
degerinde 3 mmol/L’den fazla artig saptanmistir. Donem 3’te laktat degerinde Grup I ve
Grup II olanlarda yiikselme kaydedilmistir. Ancak bu donem ayr1 olarak incelendiginde
laktat degerindeki 3 mmol/L’den fazla artisin Grup I ve Grup II arasinda istatiksel
olarak anlamli farklilik (p=0.039) gosterdigi belirlenmistir. Buda belki laktat
degerindeki 3 mmol/L den fazla yiikselisin mortalite icin belirleyici olabilecegini
distindiirmiistiir.

Her ne kadar laktat konsantrasyonu yogun bakim iinitesindeki hastalar i¢in
hastaligin ciddiyetini gostermesi bakimindan iyi bir belirte¢ olsa da, kalp cerrahisi
sonrast prognostik belirtisi tam olarak ortaya konmamistir. Bir¢ok degiskenin
postoperatif laktat degerini etkiledigi goriilmiistiir. Bunlara 6rnek olarak perfiizyon
teknigi, anestezi metodlar1 ve medikasyonu(6rnegin fenoksibenzamin ve esmolol). Grup
IT de laktat seviyelerinde yiikselme sebebini tam olarak belirleyemesekte, Jean-Michel
Maillet ve ark. postoperatif HL nin sadece ameliyat sirasinda doku oksijen yetersizligi

ve hepatik klerense bagli degil yapilan kardiyak cerrahideki farkliliklar, anestezist,
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perfiizyonist ve pediyatrik yogun bakimdaki wuygulamalarinda sebep oldugu
belirtmislerdir®*.

Orta dereceli HL genellikle selim olarak degerlendirilir6’35. Calismamizda laktat
konsantrasyonunda 3 mmol/L den fazla vyiikselislerin kotii prognoz gostergesi
olabilecegini diislindiik. Donem 3’te laktat degerinde donem 1’e goére 3 mmol/L’den
fazla yiikselisin mortaliteyi ortalama 25 kat arttirdig1 belirlenmistir(Tablo 7-8). Sonug
olarak postoperatif donemde laktat diizeylerinin takip edilmesi klinik olarak faydalidir.
Kotii prognostik bir belirteg olan HL’nin olusumunu 6nlemek i¢in, KPB esnasinda
hemodinamik stabilizasyonun saglanmasi, asir1 hipotermi, hemodiliisyondan ve
hipotansiyondan kaginilmasi ¢ok 6nemlidir. Pompa esnasinda kalbin iyi korunmasi ile
KPB'in sonlandirilmasi daha kolay olabilir, bu sekilde uzayan kross klemp ve bypass
stiresinin de Oniine gegmis oluruz.

Mizock BA ve Falk JL laktat seviyelerindeki yiikselmenin doku perfiizyonu ve
oksijen degisimindeki azalma sonucu olan oksijen atilimi ve hepatik laktat klerensinin
azalmasindan kaynaklanbilecegini belirtmislerdir®®. Lazenby WD ve ark. ise
hematokrit degeri ve onkotik basingtaki diisilisiin oksijen degisimini bozabilicegini ve
sistemik vaskiiler rezistanstaki diisiisiin organ perflizyonundaki azalmaya neden
olabilecegini belirtmislerdir’’. Ayrica, cocuk hastalarda KPB sirasinda dolasimdaki
kanin endotelize olmayan yiizeyle temas1 dolagimdaki inflamatuar cevabi arttirmakta ve
sitokin salinimi ile serbest oksijen radikalleri direkt olarak organ hasar1 ve
mikrosirkiilasyonu degistirmektedir. Calismamizda Grup I ve Grup II hastalarin
ortalama KPBS’leri ve ortalama KKS’leri arasinda belirgin fark oldugu
goriilmiistiir(Sekil 3-4). Grup II hastalarin ortalama KPBS ve ortalama KKS Grup I’den
¢ok daha uzun oldugu belirlenmistir(Sekil 3-4).

KPB sirasinda idrar atilimi bobrek perfiizyonu igin belirte¢ olabilir, bununla birlikte
KPB swrasindaki idrar atilimiyla hasta morbiditesi arasindaki iliski hala
belirlenmemistir®. Seri laktat takipleri, mortalite ve morbidite gelisme riski yiiksek
hastalarin belirlenmesi ve gerekli Onlemlerin alinmasina olanak saglayabilir. Akut
dekompanse kalp yetmezlikli ¢cocuklar akut bobrek yetmezligi gelismesi i¢in yiiksek
riskli gruptadir. Standart serum kreatinin Ol¢limleri hafif bobrek yetmezligini

belirleyebilir ve biiyiik 6l¢lide mortalite riskindeki ylikselmeyi ve istenmeyen sonuglari

44



cocuklarda 6nceden gosterebilir™. 0.3 mg/dl veya daha fazla kreatinin’deki yiikselme
akut bobrek yetmezligi olarak tanimlanmustir®®, Dr. Goldenstein kreatinindeki 1limh
yiikselislerin kritik yetiskin hastalarda mortalite ile iligskili oldugunu belirtmistirgs.
Serum  kreatinin'deki  kiiglik  yiikselis  laboratuar  tarafindan  neredeyse
belirlenemiyebilecek diizeydedir®®. Dr. Goldenstein bu kiiciik yiikselislerin belirlenmesi
icin beklemenin daha ¢ok hasar meydana getirecegini belirtmistir. Ancak bobrek
yetmezligi ve diger komplikasyonlar1 belirlemek i¢in yeni indikatorlere ihtiya¢ vardir.
Ciinkii kreatinin diizeylerindeki yiikseligler ge¢ elde edilmekte ve bu donemde
mortalitenin yiikseldigi donemlere denk gelmektedir.

Kalp cerrahisi siklikla major organ disfonksiyonuyla birliktedir. Bobrek yetmezligi
kalp ameliyatlarindan sonra major komplikasyon olarak kalabilir. Bununla birlikte Akut
bobrek yetmezliginin gelismesinde hipoperfiizyon, toksin salinimi ve bdbrek
mediillasindaki oksijen dengesizligi faktor olarak tamimlanmustir®®. Patofizyolojik
mekanizmanmn gelisimi bilinmemektedir®. Postoperatif akut bobrek yetmezliginden
koruyacak ~farmakolojik uygulamalar yoktur®*. KPB sirasindaki hipotermi
metabolizmayr ve iskemik stresi azaltarak organ korumada strateji olarak
kullanilmaktadir. Bundan dolayida KPB sirasinda hipotermi bdbrek korumasi igin
onerilmektedir.

Calismamizda Donem 1 de Grup I ve Grup II de ortalama kreatinin degeri normal
degerin(0.5-1.2 mg/dl) altindadir(Tablo 4). Dénem 2 de ortalama kreatinin degerleri
Grup I de hafif yiikselme gosterirken, Grup II de ortalam kreatinin degerinde daha fazla
artis kaydedilmistir(Tablo 4). Donem 3 de Grup I de ve Grup II de ortalama kreatinin
degerlerinde yiikselmenin devam ettigi goriilmektedir. Ancak Donem 1-2-3 te ortalam
kreatinin degerleri arasinda Grup I ve Grup II arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik
belirlenmemistir . Donem 4 de Grup I de ortalama laktat degerlerinin Donem 1 deki
seviyelerine diislis gosterdigi ancak Grup II de ise yiikselmenin daha fazla oldugu
gorilmistiir(Tablo 4)(Sekil 2). Donem 4 te Grup I ve Grup Il ortalama kreatinin
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihik bulunmustur(Tablo 4).
Calismamizda Grup I de Donem 1’e gdre ortalama kreatinin degerlerinin Dénem 2 ve
Donem 3 te az miktarda arttigt ve Donem 4 te normal seviyelerine distiigi

gorilmiistiir(Tablo 4). Grup I de ve Grup II de Donem2-3’teki ortalama kreatinin
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seviyesindeki yiikselisler muhtemelen KPB’in doku perfiizyonu iizerine olan
etkilerinden oldugunu diisiindiik. Grup II de ise Donem 1-2-3-4’te ortalama kreatinin
degerlerinin siirekli arttig1 ve Donem 1 ortalama degerlerine gére Dénem 4’te % 100
likk bir artis oldugu goriilmiistiir(Tablo 4). Grup I ve Grup II’de kreatinin degerleri
Donem 1, Donem2-3’te artislar olmus ancak istatiksel olarak anlamli farklilik
bulunmamistir(p>0.05). Ancak Donem 4’te Grup 1 ve Grup II arasinda kreatinin
seviyelerinde anlamli farklilik (p=0,044) bulunmustur(Tablo 4). Grup II’de kreatinin
Doénem 1 ortalama degerlerine Doénem 4’te %100 lik bir artis oldugu
goriilmiistiir(Tablo 4). Jenifer Reid Holman ve arkadaslar1 0.3 mg/dl veya daha fazla
kreatinin’deki  yiikselmenin akut bobrek yetmezligi olarak tanimlandigim
belirtmislerdirgs. Calismamizda Dénem 1°e goére Donem 3’te Grup II ortalama kreatinin
degerinde % 50’den fazla artis saptanmistir(Tablo 4). Calismamizda Dénem 1 ve
Donem 4’te kreatinin degerinde % 50’den fazla yilikselmenin Grup ve Grup II arasinda
istatiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir(Tablo 12). Yapilan calismalarda riskli
hastalarda %50 lik bir artisin mortalite i¢in anlamli bir gosterge olabilecegi

3940 Calismamizda kreatininde % 50°den fazla yiikselmenin mortalite

belirtilmistir
riskinde ortalama 75 kat artig yarattigi belirlenmistir(Tablo 13-14).

KPB siklikla bobrek fonksiyon bozukluguyla birliktedir. Plazma kreatinin seviyesi
ve hemodiyaliz degerlerinin Ol¢lilmesiyle belirlenebilir. Yapilan g¢aligmalarda yas,
diisiik debi sendromu ve acil operasyonlar sonrast gibi durumlar bagimsiz olarak bobrek
fonksiyonlarinin bozulmasinda etkili oldugu belirtilmistir* 2. Geriye doniik olarak
genis hasta populasyonunda yapilan ¢alismalarda ameliyat oncesi bobrek fonksiyonuna
gore plazma kreatinin seviyelerinde yiikselmeler tanimlandi ve buda ameliyat sonrasi

4% Yiiksek kreatinin seviyeleri bobrek

morbidite ve mortalitenin arttigin1 gosterdi
fonksiyon bozuklugu i¢in biiylik 6l¢iide spesifik belirleyicidir. Calisma gruplarimizda
preoperatif yiiksek kreatinin degeri olan hasta olmadigi i¢in preoperatif kreatinin
yiiksekliginin mortalite riskine etkisini belirleyemedik. Ancak preoperatif doneme gore
kreatinin degerinde % 50°den fazla ylikselisin mortalite riskini ortalama 75 kat
arttirdigin1  belirledik(Tablo 13-14). Kalp cerrahisinde 6nceden risk belirlemesinde
kullanilan modeller ameliyat 6ncesi bobrek fonksiyonunun ameliyat sonrasi mortalite

i¢in risk faktorii oldugunu dﬁsﬁndﬁrrnektedir45‘46.
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Yapilan ¢alismalarda oldugu gibi bizde de ortalama laktat ve kreatinin degerlerinin daha
yiiksek seviyelerde olmasini ortalama KPBS ve ortalama KKS’sinin uzun olmasina

bagli oldugunu diistindiik.
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SONUCLAR VE ONERILER

Sonug olarak bir¢ok ¢alismada oldugu gibi ¢alismamizda da kardiyopulmoner bypass
teknigiyle acik kalp cerrahisi uygulanan saglikli hastalarin laktat ve kreatinin degerlerinde
preoperatif doneme gore yiikselis oldugu , yogun bakimda Grup I’deki laktat ve kreatinin
degerlerinin tekrar preoperatif degerlere distiigiini belirledik. Ancak Grup [I’de
kardiyopulmoner bypass stiresince kreatinin degerlerindeki yiikselislerin laktat degerlerindeki
yiikselisler kadar belirgin olmadigini gordiik. Grup II’de ise preoperatif doneme gore laktat
degerlerinde kardiyopulmoner bypass siiresince ve yogun bakimda siirekli ylikselis oldugunu,
kreatininde ise kardiyopulmoner bypass siiresince hafif yiikselis olup yogun bakimda
yiikselisin daha fazla oldugunu belirledik.

KKH’lig1 olan hastalarin fizyolojileri  eriskin  hastalardan daha hassastir.
Kardiyopulmoner bypass siiresince doku perfiizyonu, oksijenizasyonu ve metabolizmasi
bozulmaktadir. Bu bozulmayada hiicre diizeyindeki ilk yanit anaerobik metabolizma {riinii
olan laktat tiretimindeki artis olmaktadir. Anaerobik metabolizma sonucu metabolik asidoz
gelismekte ve tampon sistemleri devreye girerek asidoz giderilmeye calisilmaktadir.Ancak
olgunlasmamis fizyolojik sistemlerin asil problem diizeltilmedik¢e asidozu tamponlamasida
yeterli olmamaktadir. Bu nedenle hiicresel diizeyde dliimle baslayarak multiorgan yetmezligi
ve mortaliteyle sonuglanan olaylar gelismektedir. Bu donemde laktat takibi problemin tespiti
ve mortalitenin 6nlenmesinde ¢ok faydali olabilir.

Doku perfiizyonu ve metabolizmasindaki bozukluk bobrek fonksiyonlarinda geg
donemde kendini gostermektedir. KPB siiresince doku perflizyonu ve metabolizmasindaki
bozulmalar bir miktar bobrekler tarafindan tolere edilebilmektedir. Bunun sebebi
hipoterminin doku perfiizyonu ve metabolizma ihtiyacinda azalma saglamasindir. Bundan
dolayr KPB siiresince bobrek perflizyonundaki bozulmadan dolayr kreatininde beklenen
yiikselis ise daha ge¢ kendini gostermektedir.

Calismamizda Onceki degere gore laktat’ta 3 mmol/L’den fazla yiikselis mortalite
riski(25 kat) i¢in erken bir belirtec olabilir(Tablo7-8-9). Kreatinin’de ise dnceki degerine gore
% 50’den fazla artis mortalite riski(75 kat) i¢in geg¢ bir gostergedir(Tablo 11-12-13). Bunun
sebebi laktat’in Donem 3’te kreatinin ise Donem 4’te bu fark: yaratmasidir. Laktat’in 25 kat
mortalite riskini belirledigi donem3’te kreatinin’de mortalite riskini belirleyecek kadar artig
olmamasidir. Daha ge¢ donemde laktat ve kreatinin degerlerinde artis devam etmektedir ve

kreatininde % 50’den fazla farka ulasilarak mortalite riskinde 75 kat gibi ciddi bir degere
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ulasmaktayiz. Kreatinin beklenen mortalite degerine ge¢ ulasmakta, bu degerde ¢ok yiiksek
mortalite riskine sahib olmasindan dolay1 kreatinin’in mortalite i¢in ge¢ belirleyici oldugunu
diisiinmekteyiz.

Laktat ve kreatinin’i birlikte degerlendirdigimizde biz kalp cerrahisi uygulanan
cocuklarda kotii gidisi gostermekte oncelikle doku perfiizyonu ve oksijen degisiminin erken
belirteci olarak laktat’s kullanmanin daha erken sonuglara ulagsmada faydali olacagini
disiindiik. Doku perfiizyonu ve oksijen degisimindeki bozukluk Oncelikle enerji
metabolizmasindaki bozuklukla kendini gosterecegi icin laktat erken belirlenebilen ve
tedaviye yon verebilmemizi saglayacak iyi bir belirte¢ olarak goriilmektedir. Ancak bdbrek
fonksiyonlar1 doku perfiizyonu ve oksijen degisimindeki bozukluklara ge¢ yanit olarak
kreatinin’deki yilikselmeyle kendini gostereceginden kreatinineki yilikselmeyi beklemek
tedavinin yonlendirilmesindeki gecikmeye neden olacagindan kullanigh bir belirte¢ degildir.
Agcik kalp cerrahisi yapilacak ¢ocuklarin ve tabii ki eriskinlerin preoperatif laktat degerlerine
gore KPB sirasinda alinacak laktat degerlerini karsilagtirarak pompa siiresince yapilan
uygulamalar ve elde edilen degerler belirlenerek morbidite ve mortaliteden kaginilabilinir.
Yogun bakimdaki takiplerde de laktat degerlerindeki degisikliklerin takip ve tedavide
yardimci olabilir. Bu nedenle laktat acik kalp cerrahisinde ve yogun bakimda belli periyotlarla
bakilmasi gereken bir belirtec oldugunu diisiinmekteyiz. Kreatinin ise KPB siiresince

bakilabilir ancak etkisi daha ge¢ goriildiigii i¢in rutin bakilabilecek bir belirteg degildir.
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