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KISALTMALAR

EKG, ECG* : Elektrokardiyografi (Electrocardiography)
BNP : Beyin Natritiretik Peptid

CK ¢ Kreatinin Kinaz

Sp0O2 : Periferik Oksijen Saturasyonu
BIS : Bispektral index

mg : Miligram

g : Gram

kg : Kilogram

dk, min* : Dakika (Minute)

dl : Desilitre

ml :  Mililitre

ATP : Adenozin Trifosfat

KAH : Kalp Attm Hiz1

LV :  Sol Ventrilkiil

mV : Milivolt

AMI : Akut Miyokard Infarktiisii

Mi : Miyokard Iskemisi

kDa : Kilo Dalton

EF : Ejeksiyon Fraksiyonu

SAB : Sistolik Arter Basinci

OAB : Ortalama Arter Basinci

DAB : Diyastolik Arter Basinci
RKRIi : Revize Kardiyak Risk Indeksi

* (Ingilizce kisaltmasi)
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OZET

Amag: Bu caligmada, genel anestezi altinda cerrahi grade evrelemesine gore Grade
3-4 olan, elektif iirolojik ve genel cerrahi ameliyatlar1 uygulanan hastalarda esmolol
kullaniminin perioperatif miyokardiyal iskemi {izerine etkisinin arastirilmasi
amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz S.B. Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve
Aragtirma Hastanesi’ne basvuran genel anestezi altinda, Grade 3-4 elektif iirolojik
cerrahi ve genel cerrahi ameliyatlar1 uygulanan, perioperatif kardiyak olay gelisimi
agisindan orta ve ytliksek risk tasiyan 40 hasta iizerinde yapildi. Tiim hastalarin
ameliyat 6ncesi EKG’leri degerlendirildi. Preoperatif ventéz kan ornekleri alinarak
BNP, CK-MB, troponin-I diizeyleri dl¢iildii.

Hastalara, standart izlem yontemlerine ek olarak BIS monitorizasyonu ve
indiiksiyondan sonra invaziv arter monitorizasyonu uygulandi. Hastalar randomize
cift kor iki gruba ayrildi. Grup E’ye (Esmolol Grubu) indiiksiyon éncesi esmolol 500
ng/kg/dk, 1 dakika i¢inde i.v. verilip sonrasinda 50 pg/kg/dk inflizyona gegildi. Grup
K’ya (Kontrol Grubu) ayni miktarda izotonik % 0.9 NaCl i.v. uygulandi. Yiikleme
sonras! fentanil 1 pg/kg, propofol 2 mg/kg ve rokuronyum 0.6 mg/kg uygulanarak
indiiksiyon ve entiibasyon gergeklestirildi. Hedef kalp hizi < 80/dk olacak sekilde ve
maksimum inflizyon miktar1 300 pg/kg/dk olmak iizere inflizyon siirdiiriildii.
Ameliyat sonras hastalar 48 saat yogun bakim {iinitesinde takip edildi. Tiim hasta
gruplarindan venéz kan &rnekleri alinarak troponin-I, BNP ve CK-MB diizeyleri
olctildi. EKG’de goriilen ST degisiklikligi 8., 12., 24., 36. ve 48. saatlerde
kaydedildi. Postoperatif 48. saatte esmolol uygulamas: kesilerek kontrol grubu ve
esmolol grubundaki hastalar yogun bakim iinitesinden servise devredildi.

Bulgular: Grup K’nin yiikleme sonrasi, entiibasyon sonrasi 30. dk., 60. dk.,
120. dk. ve postoperatif tiim &lglim zamanlarindaki KAH ortalamalart Grup E’den
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p < 0,05). Grup E’de yiikleme
oncesi KAH degerleri diger biitiin 6l¢iim zamanlarindan daha yiiksek saptandi (p <
0,05). OAB degerleri Grup E’de intraoperatif 60. dk. ve postoperatif 36. saate kadar
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Grup K’dan daha diisiik bulundu (p < 0,05). Troponin-I ve BNP degerleri gruplar
arasinda farklhilik gostermedi (p > 0,05). CK-MB degerleri Grup K’da postoperatif ilk
12 saatlik 6l¢timlerde Grup E’ye gore daha yiiksek saptand: (p < 0,05). Grup K’da
postoperatif 48. saat ST degisikligi, Grup E’den yiiksek bulundu (p < 0,05).

Sonug: Yapilan ¢alismada esmolol inflizyonunun major nonkardiyak cerrahi
uygulanan kardiyak ac¢idan orta ve yiiksek riskli hastalarda EKG’de ST degisikligi
gelisme insidansini azalttig1 saptandi.

Anahtar Kelimeler: Esmolol, kardiyak risk, major cerrahi.
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THE EFFECT OF ESMOLOL INFUSION ON PERIOPERATIVE
MYOCARDIAL ISCHEMIA

ABSTRACT

Aim: In this study, we aimed to investigate the perioperative myocardial ischemia
incidence with the use of esmolol in patients undergoing elective urological and
general surgery, Grade 3-4 under general anesthesia.

Materials and Methods: Our study was established on 40 patients who have been
admitted to the Istanbul Medeniyet University Goztepe Training and Research
Hospital, undergone Grade 3-4 elective urological and general surgery and have
medium and high risk in terms of the development of any perioperative cardiac
event. The preoperative ECGs of all patients were evaluated. The preoperative
venous blood samples were taken and BNP, CK-MB, troponin-I levels were
measured.

Invasive arterial monitoring was performed to patients in addition to standard
follow-up procedures after BIS monitoring and induction. Patients were divided into
two randomized, double-blind groups. Esmolol 500 pg/kg/min i.v. was administered
to Group E (Esmolol Group) before induction, and afterwards 50 pg/kg/min infusion
was performed. Isotonic 0.9% NaCl i.v. at the same amount was applied to Group K
(Control Group). After loading, fentanyl 1 pg/kg, propofol 2 mg/kg and rocuronium
0.6 mg/kg i.v. were administered, and induction and intubation were performed. The
infusion was continued aiming on heart rate of < 80/min and maximum infusion
amount was 300 pg/kg/min. After surgery, patients were followed up at intensive
care unit for 48 hours. The venous blood samples were taken from all patients, and
troponin-I, BNP and CK-MB levels were measured. The ST changes were recorded
at the ECG at 8., 12., 24., 36. and 48. hours. Esmolol application was ended at
postoperative 48 hours, and patients in Group K and Group E were transferred to

their clinics.
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Results: The mean heart rate of Group K after loading, after intubation, and
at 30. min., 60. min., 120. min and postoperative measurements were significantly
higher than Group E (p < 0,05). In Group E, heart rate values before loading were
found higher than all measuring times (p < 0,05). The mean arterial pressure values
were lesser than Group K compared to postoperative 36 hours and intraoperative 60
minutes in Group K (p < 0,05). Troponin-I and BNP values had no difference
between the groups (p > 0,05). CK-MB values were found higher in Group K than
Group E in postoperative 12 hours (p < 0,05). In Group K, ST changes were found
higher than Group E in postoperative 48 hours (p < 0,05).

Conclusion: In this study, it is concluded that the esmolol infusion has reduced the
incidence of ST change development in ECG of medium and high-risk patients

undergoing major noncardiac surgery.

Key Words: cardiac risk, esmolol, major surgery.



1. GIRIS VE AMAC

Perioperatif donemde adrenerjik yamitin artmasi, koroner vazospazm ve
ardyiik artisi, tasikardi ve miyokardiyal iskemiye neden olur. Perioperatif tasikardi
diastolik zamam kisaltarak koroner perfiizyonun azalmasina yol agar. Miyokardiyal
iskemi, infarktiis gibi kardiyak olaylar nonkardiyak cerrahi ge¢irecek hastalarda % 1
ile % 5 arasinda gozlenmektedir (1). Koroner arter hastalifi olan veya risk tagiyan
hastalarda perioperatif miyokardiyal iskemi yaygindir ve bu da kardiyak morbidite
ve mortaliteyle iligkilidir.

Beta blokerler, kalp hizi cevabini, miyokard kontraktilitesini ve sistolde sol
ventrikiil duvar gerilimini azaltarak miyokard oksijen tiiketimini sinirlandirirlar.

Diyastol siiresini artirirak miyokard perflizyonunu artirirlar (2).

Esmolol hidrokloriir, hizli baglangi¢ etkisine ve c¢ok kisa etki siiresine
sahip olan, asil olarak kalp kasinda bulunan B-1 reseptorleri inhibe eden selektif
(kardiyoselektif) adrenerjik reseptor blokeridir (3). Istirahat ve egzersiz sirasindaki
kalp atim hizini azaltir, siniis siklusu siiresinde artis saglar ve siniis diigiimiiniin

toparlanma stiresini uzatir.

Esmolol hidrokloriiriin dagilim yar1 émrii yaklasik 2 dk., eliminasyon yari
omrii yaklagik 9 dk.’dir. Infiizyonun kesilmesinden 30 dk. sonra beta blokaj etkisi

tamamen sonlanir. Hizli ve giivenilir titrasyona sahiptir.



2. GENEL BILGILER

2.1. DOLASIM SISTEMI VE KALP

Dolasim sistemi, kalp, damarlar ve kandan olusur. Fonksiyonu dokulara

oksijen ve besinleri tasimak, metabolizma artiklarini da uzaklastirmaktir.

Kalp, akcigerlere kan pompalayan sag kalp ve c¢evre organlara kan
pompalayan sol kalp olmak {izere ikiye ayrilabilir. Her biri, bir atriyum ve bir
ventrikiilden olusan atim pompasidir. Atriyum, ventrikiil i¢in zayif bir hazirlayic
pompa islevi goriir, basglica gérevi kami ventrikiil igine yonlendirmektir. Kani

pulmoner ya da periferik dolagima iten ana kuvveti saglayan ise ventrikiillerdir.

Kalp, bir konnektif doku igerisinde 6zel ¢izgili kaslardan olusur. Kalp kasi
hiicrelerinin kendini uyarabilir yapilar1 ve organizasyonlari nedeniyle kalp oldukga
etkin bir pompadir. Elektriksel aktivite, bir atriumdan digerine ve bir ventrikiilden
digerine, ozel ileti yollar1 araciligiyla hizla yayilir. Atriyoventrikiiler nod diginda
atriumlar ve ventrikiiller arasinda dogrudan bir baglanti olmamasi iletiyi geciktirir ve

atrial kontraksiyonun ventrikiiler dolusa katkida bulunmasini saglar.

Miyokard hiicreleri, aktin ve miyozin isimli, iki rijid, birbirinin ilizerine
kayabilen kontraktil proteinin etkilesimi sonucunda kasilir. Bu proteinler hiicrelerin
kontraksiyon ve relaksasyonunda sabit pozisyondadirlar. Iki protein tamamen bir
digerinin tizerine kaydiginda hiicre kisalir. Bu etkilesim normalde iki regiilator

protein tarafindan engellenir: troponin ve tropomyozin. Troponin, diizenli araliklar



ile aktine baglanirken, tropomyozin, aktin yapisinin merkezinde uzanir. Intraselliiler
Ca®* konsantrasyonunda artisla, kalsiyum iyonlari troponine baglanarak kontraksiyon
olusturur. Bu diizenleyici proteinlerdeki konformasyonal degisiklikler, aktinin aktif
bolgelerinin miyozin kopriileri ile etkilesmesini saglar. Miyozinin aktif bélgesi,
intraselliiler Ca** konsantrasyonunun artis1 ile etkisi artan, Mg** bagimli bir ATPaz
olarak gorev goriir. Her bir miyozin koprisii aktin tizerindeki aktif bolge iizerinde

ilerledikge bir seri birlesme ve ayrilmalar olusur. Her birlesmede ATP harcanir.

Bir kalp atiminin baslangicindan, bir sonraki kalp atiminin baglangicina kadar
gerceklesen kalp olaylarina kalp dongiisii denir. Kalp dongiisii, sag atriyumun
stiperior lateral duvarinda, superior vena kavanin afzina yakin yerlesen siniis
diigimiinde kendiliginden olusan aksiyon potansiyeli ile baslar. Aksiyon potansiyeli
her iki atriyuma ve AV nod ile ventrikiillere yayilir. Kalp uyarisi, atriyumlardan
ventrikiillere 0,1 saniyeden daha uzun gecikme ile gecer. Bu gecikme atriyumlarin
ventrikiillerden Once kasilarak kuvvetli ventrikiil kasilmasindan once kam
ventrikiillere pompalamasini saglar. Kalp dongiisti, kalbin kan ile doldugu diyastol
adi verilen gevseme dénemi ve bunu izleyen sistol adi verilen kasilma déneminden
olusur. Diyastolik ventrikiiler dolusun ¢ogunlugu atrial kontraksiyondan once pasif
olarak olusur.

Kanin venlerden atriyuma akisi devamlidir. Yaklasik % 75°1 afriyumlar
kasilmadan ©nce atriyumlarin ig¢inden gecip dogrudan ventrikiillere akar. Bunu
izleyen atriyum kasilmasi, ventrikiil dolmasimin % 25’ini olusturur. Kisi egzersiz
yapmadifinda atriyumlarin gérev yapmadigim fark etmek zordur. Egzersiz aninda
nefes darlig1 basta olmak iizere kalp yetersizliginin akut belirtileri gelisir (4). Bunu
ventrikiillerin hizli dolma ve yavas dolma dénemi izler. Sonrasinda izometrik
kasilma doénemi, ejeksiyon donemi ve izometrik gevseme donemi olur. Diyastol
sirasinda dolan her bir ventrikiiliin hacmi 110-120 ml’ye yiikselir. Buna diyastol
sonu hacim denir. Bunu izleyen sistol déneminde ventrikiillerden yaklasik 70 ml. kan
bosalir. Buna atim hacmi denir. Diyastol sonu hacmin firlatilma oranina ejeksiyon

fraksiyonu denir ve yaklasik % 60 kadardir (4).



2.1.1. KALBIN INERVASYONU

Kalp, arkus aortanin altinda yer alan pleksus kardiyakuslar yoluyla otonom
sinir sisteminin sempatik ve parasempatik lifleri tarafindan innerve edilir. Sempatik
sinir lifleri trunkus sempatikusun servikal ve iist torakal kismindan, parasempatik

lifleri ise nervus vagustan gelir (5).

Parasempatik lifler baglica atriumlart ve iletim dokularmi innerve eder.
Asetilkolin, spesifik kardiyak muskarinik reseptorleri etkileyen negatif kronotropik,
dromotropik ve inotropik etki gosterir. Aksine sempatik fibriller, kalpte daha genis
bir yayilim gosterirler. Kardiyak sempatik fibriller, torasik spinal korddan (T1-4)
cikar, servikal gangliondan gegerek kardiyak sinirler seklinde kalbe gider. Sag
sempatik sinir ve sag vagus siniri baslica sinoatrial nodu, sol sempatik ve sol vagus

siniri ise baglica atriyoventrikiiler nodu etkiler.

Kalp hizi, sinoatriyal nodun intrensek fonksiyonudur (spontan
depolarizasyon) fakat otonomik, humoral ve lokal faktérler ile modifiye edilir. Vagal
aktivitenin artmasi, muskarinik kolinerjik p-2 resopterlerinin stimiilasyonu yoluyla
kalp hizin1 yavaglatir, sempatik aktivitenin artmasi1 da B-1 adrenerjik reseptorler
aracilifiyla kalp hizim artirir. Kalp hiz1 artinca, kalbin kasilma ve gevseme evrelerini
kapsayan her bir tam dongiiniin siiresi, aksiyon potansiyeli ve sistol siiresi kisalir.
Fakat bu kisalmanin orani, diyastol evresindeki kisalmanin orami kadar biiyiik
degildir. Dakikada 72 atimlik normal bir kalp hizinda, kasilma dénemi biitiin
dongiiniin yaklasik % 40°1dir. 3 kat1 atim hizinda ise bu dénem, déngiiniin % 65’idir.
Bu da kalbin ¢ok hizli atimda, bir sonraki kasilmadan 6nce kalp bosluklarinin
tamamen dolmasina olanak verecek kadar uzun siire gevsek kalmadig anlamina gelir
(4). Bir ¢ok epidemiyolojik c¢alisma dinlenme amindaki kalp atim hizinin
kardiyovaskiiler morbiditeyle korele oldugunu gosterir ve beklenen yasami istirahat
KAH’nin belirledigini belirtmektedir (6). Atriyal kontraksiyonun olmayis: (atriyal
fibrilasyon), etkili olmayis1 (atrial flutter) veya atrial kontraksiyonun
zamanlamasindaki degigiklikler (diisiik atriyal veya junctional ritmler) ventrikiil
dolusunu % 20-30 arasinda azaltabilir. Ventrikiil diyastolik basincinin
stirdiiriilmesinde ventrikiiler dolusa atriumlarin katkisi 6nemli oldugundan atrium
sistoliiniin zamanlamasindaki bozulmadan en ¢ok ventrikiill kompliyans: azalmig
olgular etkilenir (7).



2.1.2. KARDIYAK KONTRAKTILITE

Kardiyak kontraktilite (inotropizm), On yik ve ard yikte degisiklik
olmaksizin miyokardin intrensek pompalama yetenegidir. Kontraktilite miyokard
kasimin kasilma hizina baghdir ki bu da sistol sirasinda intraselliler CaZ*
konsantrasyonu ile iligkilidir. Kontraktilite, noral, humoral ve farmakolojik
faktorlerden etkilenebilir. Kalp atim hizi otonomik sinir sistemi tarafindan diizenlenir

ve viicudun tiikettigi kardiyak debiye adapte olma mekanizmasidir (8).

Sempatik sinir sistemi aktivitesi, normalde kontraktiliteyi etkileyen en 6nemli
faktordiir. Sempatik fibriller hem atrium, hem ventrikiil kasini, hem de nodal
dokular1 inerve ederler. Kuvvetli sempatik uyarilar, kalp kasinin kasilma kuvvetini
artirarak pompalanan kan hacmini ve firlatma basincimi da artirirlar. Norepinefrin
salmimi, baslica B-1 adrenerjik reseptdér aktivasyonu yoluyla pozitif kronotropik,
dromotropik ve inotropik etki olusturur. Adrenallerden epinefrin salimimi ve
sempatomimetik ilaglar da -1 reseptor aktivasyonu yoluyla kontraktiliteyi arttirir. -
2 adrenerjik reseptorler sayica daha azdir ve baglica atriumlarda bulunur,
aktivasyonlar ile kalp hiz1 artar. Miyokardda alfa adrenerjik reseptérler de mevcuttur

ancak pozitif inotropik ve kronotropik etkileri minimaldir.

Vagal lifler ventrikiillerden ¢ok, baslica atriyumlara yayilir. Bu yiizden
kuvvetli vagus uyarilari kalbin kasilma kuvvetini % 20-30’dan daha fazla
azaltmazlar. Kuvvetli vagal uyarilar kalp atimlarini birka¢ saniye durdurabilirler (4).
Vagal etkiler genellikle hizli baglayip hizli sonlanirken sempatik etkiler daha yavas

baslar ve yavas sonlanir.

Egzersiz sirasinda kalp hizi ve kalp debisi artar, oksijen tiiketiminin
belirleyicisi olan kontraktilite ve duvar gerilimi maksimum egzersiz ile 4 kat artar.
Kalp kas1 kontraksiyonu ve gevsemesi yiiksek enerji ve ATP tiiketimi ile iligkilidir.
Her atimda 300 mg, her giin ise 30 kg ATP harcanir. Kalp tarafindan yiiksek ATP
kullanimi, yliksek seviyede hiicresel yaslanma, ateroskleroz ve kalp yetmezligi gibi
kardiyovaskiiler hastaliklar1 tetikleyen mekanizmalar: iceren oksidatif strese neden
olur (9). Bu yiizden KAH’da 10 atimlik azalma her giin 5 kg ATP’nin korunmasina

neden olur ve bu da oksidatif stres ile miyokardiyal enerji tiiketiminde azalmayla
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iligkilidir (10). Miyokardiyal kontraktilite; anoksi, asidoz, kalpteki katekolamin
depolarmnin tiikkenmesi ve miyokard kas fonksiyonunun iskemi veya infarktiise bagh
olarak bozulmasi gibi faktorlerin varliginda deprese olur. Pek ¢ok anestezik ve

antiaritmik ajan negatif inotropik etkiye sahiptir.

2.1.3. KORONER DOLASIM

Miyokardiyal kan akimi baglica sag ve sol koroner arterlerden saglanir. Kan,
epikardiyal venlerden endokardiyal venlere akar. Kalp duvarindan gelen kanin biiyiik
kismi sintis koronarius yoluyla sag atriyuma drene olur. Kanmin ufak bir miktar1 da

thebesian venler ile dogrudan kalp odaciklarina dokiiliir.

Sag koroner arter normalde sag atriyum, sag ventrikiil ve sol ventrikiiliin
posteriorunun bir boliimiint kanlandirir. Sol koroner arter ise sol atriyumu ve sol
ventrikiili (baglica anterior ve lateral duvarlarimi) besler. Sinoatriyal diigiim
genellikle sag, bazen de sol koroner arter tarafindan beslenir. Atriyoventrikiiler
diigim ve atriyoventrikiiler demet sag dali, sag koroner arter tarafindan beslenir; sol

dal, sag ve sol koroner arterler tarafindan beslenir (5).

Kontraksiyon sirasinda, LV'deki intramiyokardiyal basinglar, sistemik
arteriyel basmca yaklasir. LV'lin kontraksiyon kuvveti, koroner arterlerin miyokard
icinde kalan kisiminm1 hemen hemen tamamen tikar ve kan akimi epikardiyal venlerde
tersine déner. En biiyiik intramural basinglar sistol sirasinda olustugundan, koroner
perfiizyon basmncimin azaldigi durumlarda endokardiyum iskemiye daha ¢ok
hassastir. Diyastoliin ge¢ déneminde bile LV basinci, venéz basinci asar. Boylelikle,
koroner perfiizyon genellikle aortik basing ve ventrikiil basinci arasindaki fark
tarafindan belirlenir. Aortik basingtaki azalmalar veya ventrikiiler diyastol sonu
basingtaki artiglar, koroner perfiizyon basincim azaltir. Normal durumda
izovolumetrik gevseme siiresinde koroner perfiizyon sol koroner sistemde en
yuiksektir, sag koroner arterde ise sistolik akim baskinhigi gézlenir (11). Tasikardi
diyastolik siirenin azalmasinin en énemli nedenidir. KAH artig1 kalp déngii siiresini
azaltir ve koroner perfiizyon siiresi azalir. Bu da miyokardiyal perflizyonun
azalmasinda primer mekanizmadir (11, 12). 75 atim/dk’nin altinda KAH ile
diyastolik stire hizla artar (13). Diyastol siiresinde kisalma sol koroner arter
perfiizyonu azaltir, sistemik hipotansiyon ise hem sol hem de sag koroner
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damarlardaki perfiizyonu azaltir. Arteriyel diyastolik basing, miyokardiyal kan

akiminin belirlenmesinde ortalama arter basincindan daha énemlidir.

Normal kosullar altinda kan akimindaki degisiklikler, baslica metabolik
gereksinime cevaben koroner arteryel tonusta olusan degisiklikler sonucunda ortaya
cikar. Otonomik etkiler genelde zayiftir. Hem a-1 hem de -2 adrenerjik reseptorler
koroner arterlerde mevcuttur. a-1 reseptérler baslica daha biiyiik epikardiyal venlerde
lokalize iken, beta reseptorler baslica daha kii¢iik intramuskiiler ve subendokardiyal
damarlarda bulunur. Sempatik stimiilasyon, metabolik gereksinimi artirarak (-2
reseptor aktivasyonu yoluyla genelde miyokardiyal kan akimim arttirir. Parasempatik
uyarilarin koroner damar agina etkisi genelde zayif olup minimal vazodilatasyon

olusturur.
2.2. MIYOKARDIYAL HASAR

Miyokardiyal oksijen dengesi, miyokardiyal kan akiminin en ©nemli
belirleyicisidir. Miyokardin oksijen gereksinimdeki artis, sadece koroner kan
akimindaki artis ile karsilanabilir. KAH ve diisiik oranda ventrikiiler diyastol sonu
basinci, miyokardiyal oksijen tiiketimi, metabolik tiikketim ve kardiyak ig yiikiiniin en

Onemli belirleyicileridir.

KAH’da azalma iskemik esigi yiikseltir ve kardiyak performansi iyilestirir
(14). Sempatik tonus artist oOzellikle kiiciik damarlarda periferik direncin
degismesinde ©nemlidir. Periferik direncin artmasi, kardiyak is yiikii artisinda
Onemlidir. Diyastolik gevseme siiresinde azalma, koroner perflizyonu etkiler,
anjinaya ve koroner arter hastaligina 6nciiliik eder (15, 16). Miyokardiyal iskemide,
bolgesel kan akimi ve kontraktil fonksiyonlar azalir. Koroner kollaterallerin
varliginda, mikrosirkiilasyondaki metabolik vazodilatasyon normaldir. Ancak
poststenotik koroner mikrosirkiilasyon, azalmis diyastolik zaman, vazodilatasyon

kaybz, perfiizyon basinci ve akiminin azalmasinda rol oynarlar (17, 18).

Onemli koroner arter daralmalarma bagli iskemi, miyokardin mekanik,
biyokimyasal ve elektriksel fonksiyonunda gelip gegici bozukluklara yol agar.
Epikardiyal bir koroner arterin proksimalinde % 70’ten fazla daralma olursa
distaldeki arterler dilate olur ve vaskiiler direng azalarak koroner kan akimi devam

ettirilir. Stenotik bélgede bir basing gradienti olusur ve stenoz sonrasi basing diiger.
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Maksimal dilatasyona ragmen miyokardiyal oksijen gereksinimi saglanamazsa

miyokard iskemisi olusur (7).
2.2.1. PERIOPERATIF MiYOKARDIYAL HASAR

Perioperatif kardiyak morbidite anestezi ve cerrahi sonrasi dliimlerin primer
nedenidir (19). Koroner arter hastalif1 olan veya koroner arter hastaligi igin risk

tasiyan hastalarda perioperatif miyokardiyal iskemi yaygindir.

Preoperatif ve intraoperatif dénemde iskemi nadirdir ve gogu sessizdir,
onemli kalp hiz1 veya kan basinci degisiklikleri olmamaktadir. Postoperatif donemde
ise miyokardiyal iskemi insidans: artar ve genellikle hemodinamik degisiklikler olur
(20). Postoperatif dénemde agr1, anemi, hipoksi, enfeksiyon, azalmis veya artmis kan
hacmi, cerrahi tarafindan indiiklenen stres sempatik sinir sistemi uyarilmasina neden
olabilmektedir (21). Sonug¢ olarak, siniis tasikardisi ve hipertansiyon geliserek
miyokardin oksijen tiikketimini artmakta ve 6zellikle koroner arter hastalif1 olanlarda,
iskemi, infarktiis veya aritmi olugmaktadir. Artmis katekolamin salinimi,
koagiilasyon sistemini aktive etmekte ve o&zellikle atriyal fibrilasyon ile birlikte
oldugu durumlarda sistemik embolik olaylarin gelisimine zemin hazirlamaktadir.
Intraoperatif ve postoperatif miyokardiyal iskemi insidansini diistirmek igin kalp atim
hizimin artigini 6nlemek veya artmis kalp atim hizini diigiirmek baglica etkendir (22).

Kalp dis1 operasyona girecek olan hastalardaki risk faktérleri, operasyonun
tipi, koroner arter hastalifn ve varsa siddeti, sol ventrikiil fonksiyonu, yas, ciddi
kapak hastalig1 (6zellikle aort darligi), 6nemli ritm bozuklugu, yandas hastaliklar
(kronik obstruktif akciger hastaligi, hipoksemi, diabetes mellitus, bobrek yetmezligi)
ve fonksiyonel kapasitedir. Dislipidemisi, glukoz intoleransi ve obezitesi olan

hastalarda, ani 6liime neden olan tekrarlayici plak ruptiir oranu daha yiiksektir (23).

Yapilacak operasyonun tipi perioperatif kardiyak komplikasyonlar agisindan
Onemlidir. Vaskiiler cerrahi, uzamis ve ciddi toraks, abdominal, bag ve boyun
cerrahileri yiiksek riskli cerrahi islemlerdir (24, 25). Perioperatif kardiyovaskiiler
olay siklig1, yasla birlikte artmaktadir ve iskemik kalp hastalig1 olanlarda risk daha
yiiksektir. Vaskiiler operasyon yapilacak olan hastalarda, ateroskleroz agisindan risk
faktorleri sik oldugundan, bu hastalarda koroner arter hastalig: riski ve dolayisiyla
kardiyak komplikasyon riski de artmaktadir. Major operasyonlarda, mindr olanlara
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gore, acil operasyonlarda da elektif olanlara gore kardiyak komplikasyonlar daha sik

olmaktadir. Operasyonlarin biiyiikliigiinii derecelendirmek i¢in cerrahi grade

siiflamasi yapilmistir (Tablo1).

Tablol: Cerrahi grade simflamasi

Cerrahi Cerrahi ozelligi

Grade

1 30 dakikayr ge¢meyen, vital fonksiyonlar1 hemen hi¢ etkilemeyen
kiiglik girisimler (abse direnaji, lipom eksizyonu, meme biyopsisi,
kulakta parasentez v.b.)

2 30 dakika — 1 saat siiren, vital organlarin ¢ok az etkilendigi
operasyonlar (inguinal herni onarimi, tonsillektomi, artroskopi,
sistoskopi v.b.)

3 1 — 4 saat siiren, transfiizyon gerektirecek kanama olabilecek, vital
organlarin orta derecede etkilendigi operasyonlar (mide rezeksiyonu,
abdominal histerektomi, orta kulak ameliyati, v.b.)

4 Uzun siirecek, biiyiik kan kayiplar1 beklenen ve/veya vital organlar

direkt olarak etkileyecek operasyonlar (radikal prostatektomi, total
kalga protezi, radikal boyun diseksiyonu, vertebra cerrahisi v.b.)




Perioperatif donem stresli, karigtk ve hizli degisen fizyolojik cevaplarla
karakterize bir donemdir. Anestezi ve cerrahinin hemodinamik ve metabolik stresi,
hemodinamik, nérohormonal, hemostatik degisimler, cerrahi islemin aciliyeti, siiresi,
kan kaybi, s1v1 ve elektrolit degisimleri, viicut 1s1s1 degisimi ve bunlara kars: harekete
gecen kompansatuvar mekanizmalar ile perioperatif iskemi tetiklenebilir (21).
Cerrahi ve anestezi sirasindaki sempatik aktivasyon tasikardi ve hipertansiyonu
tetikleyebilir. Zayif sol ventrikiil fonksiyonu veya koroner dolagim hastalifi olan

hastalarda tolere edilmesi zayif olabilir.

Cerrahi sonras1 dénem, adrenerjik aktivite, plazma katekolamin seviyeleri,
viicut 1s1s1, pulmoner fonksiyonlar, sivi dengesi ve agrida major degisikliklerin
oldugu stresli bir dénemdir. Major operasyonlarda, kan kaybi, sivi kaybi ve
postoperatif hipoksemi daha siktir. Bu faktorler postoperatif dénemde, operasyon
Oncesine veya operasyon esnasindakine gore daha genis dalgalanma gosterir.
Miyokardiyal oksijen tiikketimi ve gereksinimine bagli olarak miyokardiyal iskemi
tetiklenebilir (26). Stres yamit doku hasari ile baslar, néroendokrin faktérler ile
stirduriilir. ~ Kardiyovaskiiler =~ komplikasyonlarda  katekolaminlere = bagimli
kardiyovaskiiler uyarilma esas sorumlu mekanizmadir (23). Sonugta miyokardiyal
oksijen ihtiyac: artar ve iskemi gelisebilir. Zaugg ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada
norepinefrin, epinefrin, adrenokortikotropik hormon ve kortizol diizeyleri
postoperatif 24. saatte pik yapmis, norepinefrin diizeyi calisma siiresince. yiiksek
kalmig ancak difer stres parametreleri cerrahi sonrasi 72 saatten once bazal
diizeylerine inmistir (27). Breslow ve arkadaslan tarafindan yapilan baska bir
¢alismada ise katekolamin seviyelerinin genellikle cerrahi sonrasi ilk 48 saate arttig1

ve kardiyak olay insidansimin bu siiregte daha fazla oldugu belirtilmisgtir (28).

Cerrahi ayrica protrombotik ve fibrinolitik faktorler arasindaki dengede de
birtakim degisikliklere neden olur. Major cerrahiye stres cevap ile plak rupturii
insidansi artar. Stres cevaba bagl sempatik aktivasyon, arteriyel plaklar {izerindeki
stresi artirir, vaskiiler reaktivite ve vazospazm gelisir, fibrinolitik aktivite azalir,
hiperkoagiilabilite ve platelet aktivasyonu olur (29). Yiiksek riskli cerrahi
hastalarindaki istenmeyen kardiyak olaylar, genel olarak plak ruptiirii, miyokardiyal
oksijen saglanmasi ve oksijen ihtiyaci arasindaki dengesizlige bagli olmaktadir.

Miyokardiyal iskemi, koroner tromboza bagh olmadiginda tasikardi en 6nemli rolii
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oynar. Koroner perfiizyon stiresinin azalmasinin neden oldugu oksijen saglanmasinda

azalma ve oksijen tiiketiminde artma olur (30).

Operasyon oncesi risk durumunun degerlendirmesi ilk kez Goldman ve
arkadagslar tarafindan gdésterilmis, daha sonra Detsky ve arkadaslari bunu modifiye
etmigtir. Goldman indeksinde, bircok olasi degiskenin incelenmesiyle perioperatif
kardiyak olaylar1 6ngoriide 9 faktor belirlenmistir. Degigskenlere puan verilerek
kardiyak risk indeksi hesaplanabilmektedir. Detsky indeksinde, daha énemli oldugu
diistiniilen klinik degiskenlere daha fazla yer verilmis ve skorlama kolaylagtiriimigtir.
Mangano tarafindan diizenlenmis minér klinik kriterlerde ise 65 yas ve iizeri
hastalar, siirekli sigara igiciligi olanlar, diabetes mellitus &ykiisii, hipertansiyon
Oykiisi ve serum kolesterol konsantrasyonu 240 mg/dl ve lizeri olan hastalar
belirtilmistir. 2 kritere sahip hastalar kardiyak morbidite ve mortalite yoniinden orta
riskli olarak degerlendirilmistir. Lee ve arkadaslarni ise calismalarinda Revize
Goldman Kardiyak Risk Indeksini (RGKRI) kullanmislar, nonkardiyak cerrahi
uygulanan hastalarda gorillen morbidite ve mortalite nedenini kardiyak
komplikasyonlara baglamiglardir (Tablo 2). Devereaux ve arkadaslar1 nonkardiyak
cerrahi uygulanan hastalarda perioperatif kardiyak risk ile kardiyak mortalite
arasinda iligki oldugunu, risk arttik¢ca mortalitenin de arttigini géstermislerdir (7).

Tablo2: Revize Goldman Kardiyak Risk Indeksi

Revize Goldman Kardiyak Risk Indeksi icin kullamlan risk faktorleri

1. Yiiksek riskli cerrahi islemler: Intraperitoneal, inratorasik, vaskiiler,

suprainguinal

2. Iskemik kalp hastah@ hikayesi: Miyokardiyal infarktiis hikayesi, pozitif
egzersiz testi hikayesi, miyokardiyal iskemiye ikincil siirekli g6giis agris1 sikayeti,
nitrat tedavisi kullanimi, patolojik Q dalgas: igeren EKG

3. Konjestif kalp hastahg hikayesi: Konjestif kalp hastalig1 hikayesi, pulmoner
6dem, paroksismal nokturnal dispne, bilateral raller veya S3 gallop, pulmoner

vaskiiler alanda artis g6steren gogiis filmi

4. Serebrovaskiiler hastalik hikayesi: Gecici iskemik atak veya inme hikayesi

S. Preoperatif insiilin tedavisi

6. Preoperatif serum kreatinin diizeyi > 2.0 mg/dl
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Tablo3: Mangano tarafindan diizenlenmis minor klinik kriterler

1 | 65 yas ve lizeri

2 | Hipertansiyon

3 | Siirekli sigara igiciligi

4 | Serum kolesterol konsantrasyonu > 240 mg/dl (6.2 mmol/l)

5 | Instilin tedavisi gerektirmeyen diabetes mellitus

Koroner arter hastaligi olan veya risk tasiyan hastalarm % 20-40’inda
operasyondan onceki 48 saat iginde sik, sessiz iskemik ataklar olur (7, 31). Mangano
ve arkadaglari yaptiklar1i ¢alismada postoperatif donemde hastalara yogun
monitorizasyon ve inceleme 6nermistir. Postoperatif istenmeyen kardiyak olaylarda,
ozellikle iskemi ile EKG degisikliklerinin sik oldugu ve olasi istenmeyen olaylar igin

uyarici olabilecegi belirtilmistir (26).

Major cerrahi uygulanan yiiksek riskli hastalarda subendokardiyal iskemiye
bagli EKG degisiklikleri anlamli gekilde daha yaygindir (32). EKG'deki ST segment
degisiklikleri; > 0,1 mV ve 1 dakikay1 gecen horizontal asagi egimli ST segment
depresyonu veya > 0,2 mV ve 2 dakikay: gegen ST segment elevasyonu koroner arter
hastaliginda diagnostiktir. ST segment degisiminin oldugu derivasyonlar miimkiinse
perioperatif dénemde monitérize edilmelidir. Operasyon sirasinda efor testinde

iskemik olaylarin bagladig: kalp hiz1 ve kan basmec: degerlerinden sakinilmalidir.

Stipheli hastalarda uygulanan Holter monitorizasyonu ST degisimini
gostererek sessiz miyokardiyal iskemilerin ve gesitli aritmilerin teshis edilmesini
saglayabilir. Koroner anjiografi ve revaskiilarizasyon, major vaskiiler veya
abdominal cerrahi gegirecek anstabil anginasi olan, kotii egzersiz toleransi veya
pozitif anormal test sonuglar1 olan hastalara dnerilmektedir. Eagle ve arkadaglarinin,
preoperatif testlerin degerini 6l¢gmek amaciyla yaptiklar: ¢aligmada klinik risk faktorii
olmayan hastalarin sadece % 3'linde perioperatif morbidite saptanmis ve noninvaziv

testler bu riski gdstermemistir. Benzer sekilde RGKRI’ye gore 3 veya daha fazla
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risk faktorli olan hastalarda % 50 perioperatif morbidite goriilmiis ve noninvaziv
testler riski farkli géstermemistir. Bir veya iki risk faktorii goriilen orta risk grubunda
ise preoperatif dipiridamol talyum goriintiilemenin yararli olabilecegi belirtilmistir
(24, 31).

2.2.2. PERIOPERATIF RiSK FAKTORLERI

Preoperatif dénemde var olan risk faktérleri perioperatif dénemde de risk
olusturmaya devam eder. Cerrahi islem ve anestezi uygulamasmin olusturdugu stres
yanit, ek risk olusturur. Perioperatif miyokardiyal iskemi ve konjestif kalp yetmezligi
riskini artiran, kontrol altina alabilecegimiz faktérler sunlardir:

1. Tasikardi ve hipertansiyon: Perioperatif dénemde adrenerjik yanitin
artmasi, koroner vazospazm, ard yiik artisi, tasikardi ve miyokardiyal iskemiye neden
olur. Perioperatif tasikardi, diastolik zamam kisaltarak koroner perfiizyonu azaltir.
Hipertansiyon ise kalbin oksijen tiiketimini artirir.

2. Hipotansiyon: Koroner perflizyonu azaltir.

3. Arteriyel kan gaz1 degisiklikleri: Hipoksi direk miyokardiyal iskemiye
neden olur. Hipokapni koroner vazospazm ve pulmoner vaskiiler rezistans: artirir.
Hiperkapni ise siddetli respiratuar asidoza neden olursa kardiyovaskiiler depresyona
neden olabilir.

4. Anemi: Miyokardiyal iskemi riskini artirir. Hematokrit % 30 civarinda
tutulmalidir.

5. Polistemi: Kan viskozitesinin artmasi arteriyol ve kapillerlerde kan
akimmin azalmasma neden olurken stenotik kalp kapakgiklarinda da akimi
yavaglatir.

6. Hipotermi ve tremor: Oksijen tiiketimini 7-10 kat artirir, metabolik
asidoza neden olur.

7. Oksihemoglohin disosiasyon egrisinin sola kaymasi: Oksijenin
hemoglobinden ayrilmasim1 gliglestirir. Nedenleri, alkaloz, hipotermi, 2-3
difosfogliserat diigiisti ve hipokapnidir.

8. Agnr: Optimal analjezi saglanmalidur.

9. Perioperatif hiperkoagiilabilite: Adrenerjik yanitin artmasiyla olusur.
Riskli hastalarda diisiik molekiil agirlikli heparin tercih edilir.
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2.2.3. MIYOKARDIYAL HASARIN BELIRLENMESINDE
BiYOKIMYASAL TESTLER

Ideal bir kardiyak enzim ya da protein tamamiyla kalbe 6zgiin olmalidir.
Miyokardda yiiksek konsantrasyonda bulunmali, miyokard disindaki dokularda ve
dolasimda saptanmamalidir, Miyokard hasar ile erken ylikselip yeterli siire serumda
olgtilebilir seviyede bulunmalidir. Ancak tekrarlayan miyokard hasarimn
saptanmasini engelleyecak kadar uzun kalmamasi da 6nemlidir. Seviyesi miyokard
hasarinin derecesi ile orantili olarak artmalidir. Serumda varhifi ve miktar ile
hastaligin sonlanim arasinda bir iliski olmahdir. Olglim y6ntemi ucuz, kolay, hizl

ve kantitatif olmalidir.
Miyoglobin:

Miyoglobin kalp ve iskelet kasinda bol miktarda bulunan diisitk molekiil
agirlikli (17.8 kDa) bir proteindir. AMI igin duyarli bir belirtegtir ancak &zgiilliigii
yoktur. Hasar sirasinda miyokarddan hizla salinir ve bobreklerden hizli itrah edilir.
Hizli kinetigi nedeniyle miyoglobin, akut bir olayin baglangicindan sonra erken
donemde (ilk 1-3 saat iginde) yiikselir, kardiyak hasarin erken saptanmasi ve/veya
ekarte edilmesi agisindan giivenilir bir belirtectir. Ozgiilliigii olmadig1 icin klinikte

esas 6nemli olan pozitif degerinden ziyade negatif degeridir.
Kreatin kinaz ve Kreatin kinaz-MB (CK / CK-MB):

CK, yliksek enerjili fosfatlarin ATP’den kreatine transferini saglayan bir
enzimdir. Kas hiicrelerinde mitokondri ve sitozol icinde yer alir. M ve B
zincirlerinden olusan 3 farkli izoenzim seklinde bulunur, CK-MM, tiim dokularda
bulunan dominant formdur. CK-BB, beyin, bébrek ve gastrointestinal sistemde
bulunur. CK-MB, kalp, iskelet kasi1 ve az miktarda ince bagirsak, diyafram, uterus,
dil ve prostatta bulunur. Miyokardda yer alan total CK’nin % 20’si MB formundadir.
Bu da MI tamisinda hassashik ve ozgiilliige sebep olur. Iskelet kasinda ise % 5
oraninda bulunur. Bu nedenle travma ve inflamasyonlarda seviyesinin yiikselmesi
Ozgiilliiginti azaltmaktadir, CK-MB’nin bir diger kisitlilign da yiiksek molekiiler

agirlig1 nedeniyle minor miyokard hasarimi gésterememesidir.
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Serum CK ve CK-MB’nin plazma aktivitesi MI baslangicindan 4-8 saat sonra
normal smirlarim agar. 20-24 saatte pik yapar ve 48-72 saat igerisinde normal
diizeylerine ulagir. Ancak serum enzim tayini ile kesin MI tanisi igin semptomlarin
baslamasindan itibaren 6-12 saat ge¢mesi gerekir. Total CK ve CK-MB diizeyleri

enfarktiis genisligi ile koreledir ve prognozun 6nemli bir belirtecidir.

Kardiyak cerrahi, inflamasyon, kas travmasi, rabdomiyoliz, intramuskuler
enjeksiyon, pulmoner emboli, perikardit, hipotiroidi, kronik bobrek yetersizligi ve

agir egzersiz durumunda CK-MB yanlis pozitif olabilmektedir.
Kardiyak Troponinler:

Iskelet ve kalp kasinin kontraksiyonunda asil rolii oynayan aktin filamenti iig
komponentten meydana gelmektedir. Bunlar F-aktin, tropomiyozin ve troponin
molekiilleridir. Troponin kompleksi ise 3 molekiilden olusmaktadir. Bunlar troponin
T, I ve C’dir. Troponin C kalsiyumu baglayarak kontraksiyon olayim baglatirken,
troponin I aktini baglar ve istirahat sirasinda aktin-miyozin etkilesimini inhibe eder.
Troponin T ise troponin kompleksinin tropomiyozine baglanmasini saglar. Ventrikiil
miyokard: daha ¢ok troponin T igermektedir. Troponin T’nin molekiil agirlig: 33.000
dalton, troponin I'mn molekiil agirhig: ise 23.500 daltondur. Her iki troponin de
kontraktil elemente bagli olmasina ragmen troponin T’nin % 6-8’i, troponin ['nin ise
% 2,8-4,1°1 serbest olarak sitoplazmada bulunmaktadir. Daha biiyiik olan troponin T
akut miyokard hasar1 sonrasi daha erken salinmaktadir ve daha fazla yiikselmektedir.

Akut Koroner Sendromlarda Kardiyak Troponinler:

Troponinlerin en 6nemli kullamm alanlarindan biri minor miyokard hasarinin
belirlenmesidir. ilk 3 saat igerisinde yiikselmeye baglar. Troponin I’daki artig 7-10
giin, troponin T’deki artis ise akut miyokardiyal iskemi sonras1 10-14 giin devam
eder. Artmis troponin degeri olan hastalar kardiyak komplikasyonlar ve 6liim
agisindan artmug risk altindadir. Bu artis, CK-MB artis1 goriilmeyen hastalarda da
saptanmigtir. Kardiyak enzimlerden yalmizca troponin T postoperatif iskemi igin
anlamli bulunmustur (21). Yapilan bir ¢alismada nonkardiyak elektif cerrahi
uygulanacak, kardiyak risk tagiyan 67 hastada, ameliyat 6ncesi 24 saat ve ameliyat
sonras1 5 giin bakilan troponin-T diizeylerindeki ilk yiikselme postoperatif 48 saatte

ikinci yiikselme ise postoperatif 4. giinde olmustur. Troponin-T konsantrasyonunun
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miyokardiyal hasar derecesini yansitabilecegi ve takip eden riskleri kategorize

etmede yardimci olabilecegi belirtilmistir (33).
Beyin Natriiiretik Peptid (BNP):

Beyin natritiretik peptid 108 aminoasitlik bir prohormon olarak sentezlenir ve
daha sonra 32 aminoasitlik BNP ve N-terminal BNP (N-BNP)’ye parcalanir.
Plazmadaki BNP’nin temel kaynag: ventrikiillerdir. Bu nedenle BNP’nin ventrikiil
hastaliklarinda duyarlilig: ve 6zgiilliigli fazladir. Beyin natriiiretik peptidin sentezi
genomik kontrol ile olur. Sentez i¢in en 6nemli uyaran basing ve hacim yiikiintin
olusturdugu miyosit gerilimidir. Ventrikiil duvar gerilimine cevap olarak kalp
tarafindan salgilanir ve kalp kapak anomalilerinde, koroner arter hastalifinda, kalp
yetmezliginde prognostik degere sahiptir (34). BNP’nin plazma diizeyinin artmasi
icin belli bir siire gerekmektedir. Ayrica kalp hizi artigi, glukokortikoidler, tiroid
hormonlari, endotelin-I ve anjiyotensin-Il de BNP sentezini uyarabilmektedir.
Plazma yarilanma 6mrii yaklasik 18-22 dakikadir. BNP, reseptor araciligi ile hiicre
zarindan graniiller halinde alinip sitoplazmada parcgalanarak (endostoz) veya bdbrek
ve damar endotelinde bulunan ¢inko igeren endopeptidazlarla yikilarak plazmadan

temizlenir.

BNP, santral ve periferik sinir sistemini etkileyerek sivi-elektrolit dengesini
diizenler. Diliretik, natriiiretik ve vazodilatér etkileri vardir. Vaskiiler diiz kasta
gevseme yaparak arteryel ve vendz dilatasyona neden olur. Bunun sonucunda ard
yiik ve 6n yilik azalir. Miyositlerde gevseme saglar. Ayrica miyokardda fibrotik ve
proliferatif siireci 6nler. Vazodilator etkisi ile periferik vaskiiler direnci azaltarak
kardiyak debiyi artirir, dolus basinglarin1 ve pulmoner kapiller u¢ basincini (PCWP)
diigtiriir. BNP santral ve periferik sempatik sinir sistemini inhibe eder, vagal tonusu
artirir, renin-aldosteron salimmim 6nler, endotelin-I ve anjiyotensin-II’nin etkilerini
bloke eder. Plazma BNP diizeyi, sol ventrikiil kompliyansinin azalmasina baglh
olarak yagla birlikte artmaktadir. Ortalama BNP diizeyleri 55-64 yas arasinda
26.2+1.8 pg/ml, 65-74 yas arasinda 31.0+2.4 pg/ml, 75 yas lizerinde ise 63.7+ 6.0
pg/ml olarak bulunmustur. Kalp yetersizligi bulunan kadinlarda BNP diizeyleri ayn
yas grubundaki erkeklere gore daha yiiksektir (35).
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Son galigmalarda, nonkardiyak cerrahilerde erken ve uzun dénem kardiyak
sonuglarin tahmininde perioperatif natritiretik peptidlerin kullanimi bildirilmigtir
(32). Beyin natriiiretik peptid, akut koroner sendromlarda artmaktadir. Akut
miyokard enfarktiisii sonras1 BNP bifazik artig gosterir. Ik artig 24. saatte olur. Bu
artis nekrotik miyokarddan salinan BNP’ye baglidir. 3.-7. giinlerde ise infarkt alam
cevresindeki miyositlerden sentezlenen BNP’ye bagl olarak ikinci artig olur. Akut
miyokard enfarktiistinde artan BNP diizeyleri, infarkt alami ve CK-MB diizeyi ile
orantilidir (36). Akut miyokard enfarktiisii sonrasi 1. ve 4. giinlerde dlgiilen BNP
diizeyi, LV remodelingi, LV disfonksiyonu, kalp yetersizligi gelisimi ve 6liim riski
agisindan yas, EF, kalp yetmezligi 6ykiisiinden ayr1 bagimsiz bir risk faktorii olarak
kabul edilmistir. Miyokard enfarktiisiinden 2-8 giin sonra BNP 52 pg/ml’nin iizerinde
bulundugunda % 84 duyarlilik ve % 62 ozgiilliik ile EF degerinin % 40’mn altinda
oldugu sdylenebilir. BNP, miyonekroz olmasa bile iskemik olaylar sonucu gelisen
sistolik ve diyastolik disfonksiyon nedeniyle artabilmektedir (36). Kalp yetmezligi ve
miyokardiyal iskemi yaninda aort kapak stenozu, renal disfonksiyon, sol ventrikiil
hipertrofisi, pulmoner hipertansiyon, kronik obstruktif akciger hastalif1 ve viicut kitle
indeksi gibi bazi kardiyak ve kardiyak olmayan faktdrler, BNP seviyesini ve
postoperatif sonucu etkileyebilir (34).

2.3. BETA BLOKERLER

Beta adrenerjik antagonistler, endojen veya ekzojen agonistlerin kompetetif
antagonistleridir. B-1, B-2 ve a adrenoseptérlerle etkilesim &zelligine bagli olarak 3
smifa ayrilabilirler. Hem B-1 hem B-2 adrenerjik reseptorleri antagonize edenler
selektif olmayan antagonistler olarak kabul edilir. B-1 adrenoseptérler kardiyak
kontraktilite (inotropi), kalp hizi (kronotropi), koroner vazodilatasyon ve renin
salinimi {izerinde etkilidirler. Daha ¢ok B-1 adrenerjik reseptorleri inhibe eden beta
blokerler, kardiyoselektif veya B-1 selektif olarak adlandirilirlar. Uglincii grup beta
blokerler ise hem B hem o adrenerjik reseptorleri bloke eder (37). Beta blokerler,
nonkardiyak cerrahi hastalarindaki perioperatif kardiyak hasari onleyebilir ve uzun
donemdeki kardiyak sonuglar1 iyilestirebilirler. Katekolaminlerin ekzitoksik
etkilerini azaltirlar. Kalp hizim1 azaltarak miyokardiyal oksijen tiiketimini azaltirlar

ve daha iyi koroner perfiizyona izin verecek sekilde diyastol zamanmini uzatirlar (2).
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Sistolik kan basincini azaltarak kontraksiyon siiresinde sol ventrikiil duvar gerilimini
azaltirlar. Perioperatif dénemde beta blokerlerin kullamm endikasyonlari iki ana
kategoriye  gruplandirilabilir. Birinci kategori, hemodinaminin, kardiyak
disritmilerin, miyokardiyal iskeminin/enfarktin, ve konjenital kalp hastaliklarinin
(hipertrofik kardiyomiyopati, fallot tetralojisi) kontroliinii igerir. Ikinci kategori ise
non kardiyak cerrahi uygulanacak koroner arter hastalifi olanlarda, perioperatif
kardiyak morbidite ve mortalitenin azaltilmasini kapsar (37). Ancak beta blokerler
postoperatif donemde dikkatli kullamilmalidir. Kan hacmi degisiklikleri, ates
yiikselmesi, agr1 gibi nedenlere baglhh hemodinamik degisiklikleri maskeleyebilirler
(38, 39). Beta blokerlerin 6zellikleri soyledir;

Kardiyoselektivite: Beta blokerlerin tiimii kalpteki -1 adrenerjik reseptorleri bloke
eder. Bazilar ise bronglarda ve periferik arterlerdeki B-2 reseptorleri daha az olmak

tizere bloke eder.

Intrensek Sempatomimetik Etki (ISA): Baz1 beta blokerler agonistik B-1 ve/veya
B-2 adrenerjik aktivite gosterebilir. Ancak ayni zamanda endojen katekolaminlerin
daha fazla agonist etkilerini bloke ederler. Kalp hizi, kalp debisi ve renin
diizeylerinde daha az diigme yaparlar. Bradikardi, bronkospazm, periferik dolasim
bozuklugu, glukoz ve lipid metabolizmas: tizerine yan etkileri daha azdir.

Yagda ve Suda Coziiniirliik: Beta blokerin suda ¢oziiniir olmasi, kan beyin
bariyerini gegeﬁleyecegi, karacigerde metabolize olamayacagi anlamina gelir. Yagda
¢oziiniir olanlar karacigerde metabolize olur ve santral sinir sistemine etkileri daha
fazladir. Bu sayede vagal tonusu daha da artirarak daha iyi bir kardiyak korunma

saglayabilirler.

Miyokardiyal Etki: Beta blokerlerin negatif kronotropik ve inotropik etkileri
bilinmektedir. B-1, B-2 reseptérlerin bloke edilmesi cAMP’yi, intraseliiler kalsiyum
konsantrasyonunu, katekolaminlere cevap olan kuvvetli kontraksiyonu azalfir.
Miyokardiyal iskemi iizerine yararli etkisinin, miyokardiyal oksijen saglanmasi ve
tiketimi arasindaki iligkiyi gelistirmesine, antiaritmik &zelliklerine, plak
ruptiiriindeki hemodinamik tetikleyicileri azaltmasina bagli oldugu distinilebilir
(37). Koroner kalp hastalif1 olsun veya olmasin istirahatte minimal miyokard

depresyonu yaparlar. Egzersiz esnasinda kalp hizi cevabindan bagimsiz olarak sol
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ventikiil performansim azaltirlar. Bu azalma iskemik kalp hastalifi olanlarda daha
hafiftir. Intrensek sempatomimetik aktivitesi olanlarm miyokardiyal depresyon etkisi,

selektif olmayan beta blokerlerinkine gére zayiftir.

Kalp Hizina Etki: Beta blokerler, siniis hizim yavaslatirlar, sinoatriyal ve
atriyoventrikiiler nodal iletim zamanini, atriyoventrikiiler noddaki etkin refrakt6r
periyodu uzatirlar. Ventrikiiler fibrilasyon esik degerini artirirlar. Tedavi Oncesi
istirahat kalp atim hiz1 daha yiiksek olan hastalarda etkileri daha belirgindir ve kalp
atim hizinda azalma daha fazladir. Kalp atim hizinda azalma beta blokerlerin

etkilerinden en nemli olandir (40).

Koroner Arterlere Etki: Beta blokaj istirahatteki ve egzersiz anindaki koroner kan
akimin1 miyokard oksijen gereksinimini azaltir, koroner vaskiiler direnci artirir, kan
akimimi iskemik ve subendokardiyal bélgelerde arttirdigi gosterilmistir. Koroner

aterosklerotik plaklarin stabilizasyonunu saglar (23).

Periferik Vaskiiler Etki: Periferik beta reseptorlerin blokaji, zit alfa adrenerjik yolla
vazokonstriksiyon yaparak periferik direnci artiracaktir. -1 selektif olanlar, -2
vazodilatasyonu antagonize etmeyeceklerinden, periferik diren¢ artisi yapmalari,

nonselektif olanlara gore daha az olur.
2.4. ESMOLOL:

Esmolol hidrokloriir, etkisi hizli baglayan ve ¢ok kisa siiren, B-1 selektif
(kardiyoselektif) adrenerjik resept6r blokeridir (3). Asil olarak kardiyak miyozitlerde
yerlesmis -1 reseptorleri inhibe eder (41). Yiiksek dozlarda brons ve damar
kaslarinda bulunan B-2 reseptdrlerini de inhibe etmeye baslar.

Terapdtik dozlarda anlamli intrinsik sempatomimetik veya membran stabilize
edici aktivitesi yoktur. Intravenéz infiizyondan sonraki eliminasyon yari omrii
ortalama 9 dakikadir ancak bu selektif etki mutlak degildir, yiiksek dozlarda brong ve
damar kaslarinda bulunan B-2 reseptorlerini de inhibe etmeye baslar. Kisa etkisi ve
B-1 selektivitesi nedeniyle dikkatli titrasyon ve monitorizasyonla, kronik obstruktif
akciger hastaligi ve konjestif kalp yetmezligi olan hastalarda etkili bir sekilde
kullanilabilir (3).
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2.4.1. Farmakodinamik Ozellikleri:

Esmolol hidrokloriir istirahat ve egzersiz sirasinda kalp hizim
azaltir. Esmolol hidroklortirtin kandaki diizeyleri beta blokajin derecesi ile orantilidir.
Infiizyonun sona ermesinden sonraki 10-20 dakikada beta blokaj onemli 6lciide
ortadan kalkmaktadir.

Esmolol hidrokloriir beta blokerlere 6zgii tipik etkiler olusturur. Kalp hizini
azaltir, siniis siklusu siiresinde artis saglar, siniis diigtimiiniin toparlanma siiresini
uzatir, normal siniis ritmi ve atriyal tempolama sirasinda AH araliinda [(Atriyal
sinyal (A) ile His demeti sinyali (H) arasindaki zaman, atriyoventrikiiler diigiim ileti
hizin1 gosterir)] uzama ve antegrad Wenckebach siklus siiresinde artis saglar.
Esmolol hidrokloriir infiizyonunun sona ermesinden 30 dakika sonra hemodinamik

parametrelerin tiimii 6nceki degerlere doner.

2.4.2. Farmakokinetik Ozellikleri:

Esmolol hidrokloriir, yapisindaki ester baglarmin eritrosit sitozoliindeki
esterazlar tarafindan hidrolizi ile hizla metabolize olur. Metabolizmas: hepatik veya
renal kan akimindan etkilenmez. Esmolol hidrokloriiriin dagilim yar1 6mrii yaklasik 2

dakika ve eliminasyon yar: Omrii yaklasik 9 dakikadur.

Uygun bir yiikleme dozu kullamildiginda istenen kan diizeyine 5 dakika
i¢inde, yiikleme dozu olmadan yaklagik 30 dakika igerisinde ulagilir. Istenen kan
diizeyi inflizyon siiresince korunur, ancak inflizyonun sona ermesinden sonra hizla
azalir. Kisa yarilanma Omrii nedeniyle esmolol hidrokloriiriin kandaki diizeyleri
inflizyon hiz1 arttirilarak veya azaltilarak hizla degistirilebilir ve inflizyonun

kesilmesiyle hizla elimine edilebilir.

Esmolol hidrokloriiriin metabolizmas: renal ve hepatik fonksiyonlardan
bagimsizdir, eritrosit sitozoliindeki esterazlar tarafindan metabolize edilmesiyle asit
metabolit ve metanol olusur. Asit metaboliti bobrekler tarafindan elimine edilir ve
esmololden 1500 kat daha az aktiftir. Metanol konsantrasyonu, normal endojen
seviyelerde kalir (42) .

Esmolol, sol ventrikiil hizinin kisa siireli kontroliiniin istendigi perioperatif

doénemde, acil durumlarda atriyal fibrilasyon ve atriyal "flutter"l1 hastalarda ventrikiil
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atim hizinin stiratle kontrol altina alinmasinda endikedir (3). Spesifik miidahale
gereken trakeal entiibasyon, cerrahi girisim, ekstiibasyon ve postoperatif dénemde

tasikardi ve hipertansif yanit1 6nlemek kullamlir.
2.4.3. Kontraendikasyonlar::

Esmolol siniis bradikardisi, birinci dereceden yiiksek kalp blogu, kardiyojenik

sok ve belirgin kalp yetmezligi durumlarinda kontrendikedir.,
2.4.4. Uyanlar:

Hipotansiyon: Ozellikle tedavi 6ncesi kan basinc diisiikse hastalar yakindan
izlenmelidir. Dozun azaltilmasi veya inflizyonun durdurulmasi hipotansiyonu
genellikle 30 dakika i¢inde normale déndiirtir.

Kalp Yetmezligi: Konjestif kalp yetmezliginde dolagim fonksiyonunun
desteklenmesi igin sempatik uyar1 gerekir. Beta blokaj miyokard kontraktilitesini
bozabilir ve yetmezligi daha da agirlastirabilir. Miyokardin beta blokerlerle uzun
stire deprese edilmesi, bazi durumlarda kalp yetmezligine neden olabilir. Olas1 bir
kalp yetmezliginin ilk belirtisinde esmolol kesilmelidir. Supraventrikiiler aritmileri
olanlarda ventrikiiler yamitin kontrolii igin kullaniminda, hemodinamik denge
bozuksa ya da periferik direnci, miyokard dolumunu, kontraktilitesini ve/veya
miyokardiyal elektriksel impuls iletisini azaltan bagka ilaglar kullaniliyorsa dikkatli

olunmalidir.

Bronkospastik Hastahklar: B-1 adrenerjik reseptorler igin gérece selektif
olmas:1 ve kullamim sirasinda titre edilebilir olmas: nedeniyle esmolol hidrokloriir
bronkospastik hastaliklar1 olan hastalarda dikkatle kullanilabilir.

Diabetes Mellitus ve Hipoglisemi: Beta bloker kullanilmasi gereken
diyabetik hastalarda dikkatle kullanilmalidir. Beta blokerler hipoglisemiyle birlikte
olusan tasikardiyi maskeleyebilir ancak bas donmesi ve terleme gibi diger bulgular
anlamli olarak etkilenmeyebilir.

Gebelik: Gebe kadinlarda uygun ve kontrol gruplu ¢aligmalar olmamasina

ragmen esmololun gebeligin liglincli trimesterinde, dogum agrisi veya dogum
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sirasinda kullanimimn, infiizyondan sonra da devam eden fotal bradikardiye yol

agtig1 bildirilmistir. Anne siitiine gegip gegmedigi bilinmemektedir.

Pediatrik Kullanim: Pediatrik hastalarda kullanimimin etkinlik ve

giivenilirligi bilinmemektedir.
2.4.5. Yan etkileri:

» Kardiyovaskiiler: En sik gozlenen yan etki hipotansiyondur (genel olarak
kan basincinin < 90/60 mmHg olmasi olarak tamimlamir.). Hipotansiyon
genellikle asemptomatiktir ama diaforez eslik edebilir. Esmolol inflizyonunun
kesilmesinden 30 dakika sonra diizelir (41). Periferik iskemi, solukluk, sicak
basmasi, bradikardi, gogiis agrisi, senkop, pulmoner 6dem, kalp blogu ve

asistol goriilebilecek yan etkilerdir.

» Merkezi Sinir Sistemi: Bas donmesi, uyuklama, konfiizyon, bas agris1 ve
ajitasyon ve halsizlik g6zlenmistir. Parestezi, asteni, depresyon, ndbet,
anormal diislinceler, anksiyete, anoreksi ve sersemlik hissi hastalarin daha az

goriilen yan etkilerdir.

»> Solunum sistemi: Bronkospazm, hiriltili solunum, dispne, nazal konjesyon,
ronkus ve ral goriilebilmektedir.

» Gastrointestinal: Bulanti, kusma, dispepsi, konstipasyon, agizda kuruluk ve
abdominal rahatsizliklar, tat duyumunda bozukluk olabilir.

> Deri (infiizyon bélgesi): Inflamasyon, yerel reaksiyonlar, 6dem, eritem, deri
renginin degismesi, infiizyon bolgesinde yanma hissi, tromboflebit ve
ekstravazasyondan kaynaklanan lokal deri nekrozu seklinde yan etkiler

olabilir.

» Cegitli Bolgeler: Idrar retansiyonu, konusma bozuklugu, anormal gérme, orta
skapula bélgesinde agr1, rigor ve ates seklinde gesitli yan etkiler goriilebilir.

> Diger Ilaclarla Etkilesim: Katekolamin tiiketen ilaglar beta-bloker ilaglarla
birlikte verildiginde additif bir etki gosterebilirler. Hipotansiyon ve
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bradikardi bulgular1 (vertigo, senkop veya postiiral hipotansiyon) agisindan
yakindan izlenmelidir.

Miyokard fonksiyonu bozulmus hastalarda esmolol ve verapamil
kullanimi sirasinda dikkatli olunmalidir. Her iki ilaci alan hastalarda 6liimciil
kalp durmalar1 olabilir. Ayrica dopamin, epinefrin ve norepinefrin gibi
vazokonstriktif ve inotropik preparatlarin varhiginda supraventrikiiler
tasikardinin kontrolii i¢in kullanilmamalidir; ¢iinkii sistemik vaskiiler direng
yiiksek oldugunda kalp kasilmasinin bloke edilmesi tehlikeli olabilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, T.C. Saglik Bakanligi Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe
Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu’ndan izin alindiktan sonra, Ocak 2012 ile
Temmuz 2012 tarihleri arasinda, hastanemiz Anesteziyoloji ve Reanimasyon

Klinigi’nde yapildi.
3.1. Hastalarm Se¢imi

Calismamizin Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi’ne bagvuran genel anestezi aitinda, Grade 3-4, elektif {irolojik cerrahi ve
genel cerrahi ameliyatlari uygulanan, yazili onamlari alinmig, Revize Edilmis
Kardiyak Risk Indeksi kriterlerine ve Mangano tarafindan diizenlenmis mindr klinik
kriterlere gore perioperatif kardiyak olay gelisimi agisindan orta ve yliksek risk
tagiyan 40 hasta {izerinde yapilmas: planlandi. Belirgin kalp yetmezligi, ikinci veya
{iglincli derece atriyoventrikiiler blok, kardiyojenik sok, bronkospastik hastalik, kalp
pili, sol ventrikiil hipertrofisi, sintis bradikardisi, semptomatik aort veya mitral kapak
hastalig1, sol ventikiil disfonksiyonu (ejeksiyon fraksiyonu < % 30), daha d6nceden
stirekli beta bloker kullamim 6ykiisti ve degerlendirmeyi zorlagtiracak ST degisikligi
olan, cerrahi siiresince ve sonrasinda komplikasyon gelisen ve postoperatif

degerlendirmelerinde koopere olmayan olgular ¢aligma digi birakildi.
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3.2. Preoperatif Donem

Preoperatif degerlendirmesi anestezi polikliniginde yapilan hastalar cerrahi
girisimden bir giin 6nce ziyaret edildi, yakinlarina ve kendilerine yapilacak ¢alisma
hakkinda bilgi verilerek sozlii ve yazili onamlart alindi. Ameliyat oncesi
degerlendirildi. > 0.1 mV ve 1 dk.’y1 gegen horizontal ve asagi egimli ST segment
degisikligi ST depresyonu, > 0.2 mV ve 2 dk.’y1 gegcen ST yiikselmesi ST
elevasyonu olarak degerlendirildi. Preoperatif vendz kan &rnekleri almarak BNP,
CK-MB, troponin-I dl¢iildii. Referans degerleri BNP i¢in 0-100 pg/ml, troponin igin
< 0,1 ng/ml, CK-MB igin 0-24 U/L olarak kabul edildi. Ameliyat éncesi en az sekiz
saat a¢ birakilan hastalar premedikasyon uygulanmadan preoperatif hazirlik odasina
alindi.

Damar yolu agilan hastalara idame sivisi (Isolyte-S) aghik siiresine
uygun olarak baslandi. D2 — V5 derivasyonlarinda EKG, SpO2, noninvazif kan
basinci monitorizasyonu yapildi. Olgular operasyon masasina alindiktan sonra Datex-
Ohmeda S/5 monitorii ile rutin monitorizasyon KAH, noninvaziv SAB, DAB ve OAB
ile standart I ve V derivasyonlarinda EKG ile monitorize edildi. BIS monitorizasyonu
icin cildin alkol ile temizlenip kurumasini takiben fronto-temporal bélgeye BIS
sensorii yerlestirildi ve 5 saniye stireyle bastirilarak cilt sensér iliskisi saglandi.
Monitérde SQI (Signal Quality Index) gostergesindeki barin saga dogru ilerleyip
onay vermesi beklendi (Aspect Medikal Systems, Natick, USA). Tiim hastalarin
demografik ozellikleri (cinsiyet, yas), cerrahi grade, ASA smiflari, KAH, SAB, DAB,
OAB degerleri kaydedildi.

Randomize ¢ift kor 2 grup halinde g¢aligmaya alinan olgulara ¢aligma hakkinda
bilgisi olmayan bir anestezist tarafindan;

Grup Esmolol’e, esmolol 500 pg/kg/dk 1 dakika siiresince i.v. yiiklemesi
yapilip kalp atim hzi < 80/dk olacak sekilde esmolol infiizyonu (en fazla 300 pg
/kg/dk),

Grup Kontrol’e, aym stire boyunca % 0,9 NaCl i.v. verildi.
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3.3. Intraoperatif Dénem

Hastalara fentanil 1 pg/kg, propofol 2 mg/kg ve rokiironyum 0,6 mg/kg i.v.
olarak uygulanarak anestezi indiiksiyonu ve orotrakeal entiibasyon gerceklestirildi.
Voliim kontrollii modda tidal voliim 8 ml/kg, frekans 12/dk, end tidal CO, degeri 35-
40 mmHg olacak sekilde ventilatore baglandi (Datex-Ohmeda S/5). Anestezi idamesi
BIS degeri 40-60 arasinda olacak sekilde sevofluran ve % 50 O,/hava kullanilarak ve
gereginde ideal kas gevsemesi igin rokuronyum bromiir 0.15 mg/kg i.v. verilerek
gerceklestirildi. % 1.5 konsantrasyonun tiizerinde sevofluran gereksinimi oldugunda
hastalara ek fentanil 1 pg/kg i.v. uygulamas: yapildi. 4 dakika esmolol infiizyonu
sonrast kalp atim hizi > 80/dk olan hastalara ikinci kez 500 p/kg/dk i.v. yiikleme
uygulanip 100 p/kg/dk i.v. infiizyonla devam edildi. Hedef kalp luz1 < 80/dk olacak
sekilde maksimum infiizyon miktar1 300 pg/kg/dk olmak iizere infiizyon artirildi.
Entiibasyon sonrasi 1., 10., 30., 60., 120. ve 180. dakikalarda kalp atim hizi, sistolik
arter basinci, diyastolik arter basinci, ortalama arter basinci degerleri ve D2 — V5
EKG derivasyonlarinda goriillen ST degisiklikleri kaydedildi. Ameliyat siiresince
hastalara kristalloid ve kanama miktarina gére kolloid uygulanarak normovolemi
sagland1 ve hemoglobin diizeyi > 10g/dl olacak sekilde eritrosit siispansiyonu
transfiizyonu yapildi. Kalp atim hizi < 50 /dk oldugunda atropin 0.5 mg olarak
uygulandi. Sistolik arter basinci < 100 mmHg oldugunda infiizyon uygulamasi
kesilerek hidrasyon artirildi. Ameliyat bitiminde sevofluran uygulamasi sonlandirildi
ve hastalara sugammadex 2 mg/kg i.v. uygulandi. BIS degeri > 80 oldugunda, yeterli

solunum saglandiginda ve koruyucu reflekslerin geri déndiigiine karar verildiginde
hastalar ekstiibe edildi.

3.4. Postoperatif Donem

Ameliyat bitiminde uyanik ve spontan solunumlari yeterli olan hastalar ilag
inflizyonuna devam edilerek yogun bakim iinitesine alindi. Hastalar ameliyat

sonrasi 48 saat yogun bakim tinitesinde takip edildi.

Ameliyat bitiminden sonraki 10. ve 30. dakikalar ile 4., 12., 24., 36. ve 48.
saatlerdeki KAH, SAB, DAB, OAB degerleri kaydedildi. Morfin 50 mg, 150 ml
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izotonik % 0,9 NaCl iginde, 2cc bolus ve 10 dakika kilit stiresi olacak sekilde

hastalara hasta kontrollii analjezi uygulandi.

Esmolol infiizyonu uygulanan hasta grubunda hedef kalp atimi hizi < 80/dk
olacak gekilde en fazla 300 pg/kg i.v. infiizyon uygulandi. Ameliyat bitiminden sonra
8., 12., 24., 36. ve 48. saatlerde tiim hasta gruplarindan ventz kan 6rnekleri alinarak
troponin-I, BNP ve CK-MB diizeyleri 6lgiilerek kaydedildi. Operasyon sonrasi 4.,
12., 24., 36. ve 48. saatlerdeki KAH, SAB, DAB, OAB kaydi yapildi. Tiim
hastalarda takip siiresince normovolemi ve normotermi saglandi. 8., 12., 24., 36. ve
48. saatlerde hastalara EKG ¢ekimi yapilarak ST degisikliklikleri kaydedildi.
Postoperatif 48. saatte esmolol uygulamasi kesilerek kontrol grubu ve esmolol

grubundaki hastalar yogun bakim {initesinden cerrahi servise devredildi.

3.5. Istatistik ve Verilerin Sunumu

Bu calismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical
System) 2007 Statistical Software (Utah, USA) paket program ile yapilmistir.
Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama, standart
sapma, median, inter quartil range) yan: sira normal dagilim gosteren degiskenlerin
tekrarlayan 6l¢timlerinde eslendirilmis varyans analizi, alt grup karsilastirmalarinda
Newman Keuls ¢oklu karsilastirma testi, ikili gruplarin karsllasnrmasinda bagimsiz t
testi, normal dagilim g6stermeyen degiskenlerin tekrarlayan &lgiimlerinde Friedman
testi alt grup karsilagtirmalarinda Dunn’s ¢oklu karsilastirma testi, ikili gruplarin
karsilastirmasinda Mann-Whitney-U testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda ki-kare
testi kullanilmigtir. Sonuglar, anlamlilik p < 0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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BULGULAR

4.1. Demografik Ozellikler ve Operasyona Ait Veriler

Calismamiz Ocak 2012 ile Temmuz 2012 tarihleri 40 hasta {izerinde
gergeklestirildi. Calisma dig1 birakilan olgu olmadi.

Tablo 4: Yas, cinsiyet, cerrahi grade ve ASA degerlerinin karsilastiriimasi

Kontrol Esmolol
Grubu Grubu
Yas 60,85+13,84 61,35+13,96 t:-0,11 p=0,910
Erkek 7 (35%) 9 (45%) x2%0,41
0 0 =
Cinsiyet Kadim 13 (65%) 11 (55%) p=0,519
Grade3 7 (35%) 4 (20%) 4%1.13
Cerrahi Grade Graded 13 (65%) 16 (80%) p=0,288
1 3 (15%) 6 (30%)
2 11 (55%) 12 (60%) x%3,04
ASA 3 6 (30%) 2 (10%) p=0,218

ASA: Amerikan Anestezistler Birligi

Kontrol ve Esmolol gruplarinin yas ortalamalari, cinsiyetleri, cerrahi grade ve
ASA smiflamalan arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p >
0,05).
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Tablo _5: Preoperatif ve intraoperatif KAH degerlerinin _(atim/dk)
karsilastirilmasi

Kontrol Esmolol
KAH Grubu Grubu T P
Yiikleme oncesi 79,4+10,92  82,55+14,56 -0,77 0,444
Yiikleme sonrasi 79,149,1 72,75£6,91%**% 249  0,017*
ES 1. dk. 74.7£12,16 71,257, 12%* 110 (281
ES 10. dk. 69,65+10,19 66,05£9,03*** 1,18 0,244
ES 30. dk. 72,65+12,21 63,45+6,82%** 294  0,006**
ES 60. dk. 75,3+11,45 61,8£8,21*** 429  0,0001**
ES 120. dk. 71,29+14,42  62,1749,11%** 225  0,031%
ES 180. dk. 74,3+£12,83  66,08+£9,92*** 1,74 0,097
F 1,15 16,88
P 0,339 0,0001

KAH: Kalp Atim Hizi, ES: Entiibasyon Sonrast, *p < 0,05 gruplar arast karsilastrmada, **p <
0,01 gruplar arast karsilastirmada, ***p < 0,05 Esmolol grubu igi karsilastirmada

KAH degerleri Kontrol ve Esmolol gruplar arasinda karsilastirildiginda,
yiikleme sonrasi ve entiibasyon sonrast 30., 60., 120. dk. degerleri, Kontrol grubunda
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p = 0,031, p = 0,0001).

KAH degerleri Esmolol grubu ig¢inde karsilagtirildiginda, yikleme oncesi
degerler diger tiim Ol¢lim zamanlarindaki degerlerden istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek saptanmis (p = 0,025, p = 0,0001), Kontrol grubu iginde ise dl¢lim
zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli degigim g6ézlenmemistir (p > 0,05).
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KAH Ortalama Degerleri —o— Kontro] Grubu

atim/dk
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Yitkleme Yiikleme 1. dk. 10, dk. 30. dk. 60. dk. 120. dk. 180. dk.
Oncesi Sonrasi

KAH: Kalp Atim Hizi, v p < 0,05 gruplar arast karsilastirmada, \ A 4 p < 0,01 gruplar aras:
karsilastirmada

Sekil 1: Preoperatif ve intraoperatif KAH degerlerinin _ (atim/dk)
karsilastirilmasi

Tablo 6: Ekstiibasyon sonrasi KAH (atim/dK) degerlerinin karsilastirilmasi

Kontrol Esmolol
KAH-Ekstiibasyon Sonrasi Grubu Grubu T P
Yiikleme oncesi 79,4+10,92 82,55+14,56 -0,77 0,444
10. dk. 84,15£17,09  68,7+7,8%** 3,68 0,001*
30. dk. 83+18,51 69,757 %** 2,99 0,005*
4, saat 85,95+11,87** 70,9+8,37*** 4,64  0,0001*%
12. saat 93,4+9,78%*  75,4+£524*** 725  0,0001*
24. saat 94,6+13,25%* 73,35+5,75*** 6,58  0,0001*
36. saat 90,25+10,65%* 75,8+5,46*** 540  0,0001*
48. saat 91,45+£12,78** 73,4+6,12*** 570  0,0001*
F 3,88 6,87
P 0,001 0,0001

KAH: Kalp Atim Hizi, *p < 0,01 gruplar aras: karsilastirmada, **p < 0,05 Kontrol grubu igi
karsilagtirmada, ***p < 0,05 Esmolol grubu i¢i karsilagtrmada
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Ekstiibasyon sonrasi KAH ortalamalar1 tiim 6lglim zamanlarinda, Kontrol
grubunda Esmolol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmugtur (p = 0,005, p=0,0001).

KAH ortalamalar1 Kontrol grubu iginde karsilastinldiginda, ekstiibasyon

sonrasi 4. saat, 12. saat, 24. saat, 36. saat ve 48. saat degerlerinin yiikleme &ncesi

degerlerden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu gozlenmistir (p =

0,041, p = 0,0001), Esmolol grubu iginde ise ekstiibasyon sonrasi tiim ol¢lim

zamanlarindaki KAH degerleri, yiikleme Oncesi degerlere gore istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik saptanmistir (p = 0,03, p=0,0001).

Ekstiibasyon Sonrasi KAH Ortalama Degerleri [ —s— xontrol Grubu

atim/dk —#— Esmolol Grubu
100 /J___——Y_\ v ]

90 Y\l/.——!’/ . 4 —0

80

Y . 4//—.\',/.\'

60

50

40 T T - . !

10. dakika  30. dakika 4. saat 12. saat 24. saat 36. saat 48. saat

KAH: Kalp Atim Hiz, \ 4 p < 0,01 gruplar aras: karsilastirmada

Sekil 2: Ekstiibasyon sonrasi KAH degerlerinin (atim/dk) karsilastirilmasi

31




Tablo 7: Preoperatif ve intraoperatif SAB degerlerinin (mmHg)
karsilastirilmasy

SAB Kontrol Grubu Esmolol Grubu t P
Yiikleme dncesi 146,4+22,58 151,45+21,01 -0,73 0,469
Yiikleme sonrasi 143,6+18,99 144,05+£21,5%**  .0,07 0,944
ES 1. dk. 125,154£31,7%% 131,554£29,33*** -0,66 0,511
ES 10. dk. 122,35422,91%* 130,05+22,82%** -1,07 0,294
ES 30. dk. 129,5+24,25 127,6+19,44*** 0,27 0,786
ES 60. dk. 135,55€19,27  120,7+18,93*** 246 0,019*
ES 120. dk. 123,29+17,24** 128,72+18,48%** -0,90 0,376
ES 180. dk. 121::19.55%* 114£16,96%** 0,92 0,369
F 3,01 6,75

P 0,009 0,0001

SAB: Sistolik Arter Basinci, ES: Entiibasyon Sonrasi, *p<0,05 gruplar arasi karsilastirmada, **p <

0,05 Kontrol grubu i¢i karsilagtirmada, ***p < 0,05 Esmolol grubu igi karsilatirmada

SAB degerlerinin ortalamalar1 Kontrol ve Esmolol gruplar arasinda

karsilagtirildiginda, entiibasyon sonrasi 60. dk. ortalamalari kontrol grubunda
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p = 0,019). Diger &l¢lim

zamanlarindaki degerler, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gdstermemistir (p > 0,05).

Yiikleme oncesi SAB degerleri Kontrol grubu i¢inde, entiibasyon sonrasi 1.,
10., 120. ve 180. dk. SAB degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
saptanmugtir (p = 0,039, p = 0,004), Esmolol grubu i¢inde ise diger tim 6lglim

zamanlarindaki degerlerden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur

(p=0,022, p = 0,0001).
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SAB: Sistolik Arter Basinci, @ p < 0,05 gruplar arast karsilastirmada
Sekil 3: Preoperatif ve intraoperatif SAB degerlerinin (mmHg) karsilastiriimasi

Tablo 8: Ekstiibasyon sonrasi SAB degerlerinin (mmHg) karsilastirilmasi

SAB-Ekstiibasyon Sonrasi Kontrol Grubu Esmolol Grubu T P
Yiikleme dncesi 146,4+22,58 151,45+21,01 -0,73 0,469
10. dk. 156,95+£35,87 136,35+21,48*** 220  0,034*
30. dk. 148,25+£29,79  130,5+£22,48%** 2,13 0,04*
4. saat 135,75+£28,24  125,75+14,77**% 1,40 0,169
12. saat 121,2+21,89%* 116,95+14,61*** 0,72 0,475
24. saat 114,7+£14,34%* 114,15%£13,44**%  (,13 0,901
36. saat 124,25+£17,09%* 124,35£15,35%** -0,02 0,985
48. saat 119,95£13,34%* 125,35£16,47*** -1,14 0,262
F 15,54 6,02

P 0,0001 0,0001

SAB: Sistolik Arter Basine, *p < 0,05 gruplar aras karsilagtirmada, **p < 0,05 Kontrol grubu igi
karsilastirmada, ***p < 0,05 Esmolol grubu i¢i karsilastirmada

Ekstiibasyon sonrasi SAB ortalamalar1 Esmolol ve Kontrol gruplar arasinda
karsilastirildiginda, 10. dk. ve 30. dk. degerleri Kontrol grubunda istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p = 0,034, p = 0,04), diger o&lgtim
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zamanlarindaki degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede fark
gozlenmemistir (p > 0,05).

SAB degerleri Kontrol grubu i¢inde karsilagtirildiginda, ekstiibasyon sonrasi
12. saat, 24. saat, 36. saat ve 48. saat ortalamalari, ylikleme Oncesi SAB
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiikk bulunmus (p=0,0001),
Esmolol grubu igindeki Kkarsilastirmada ise ekstiibasyon sonrasi tiim &lgiim
zamanlarindaki SAB degerlerinin yiikleme Oncesi degerlerden istatistiksel olarak
anlaml derecede diisiik oldugu gézlenmistir (p = 0,008, p = 0,0001).

o Ekstiibasyon Sonrasi SAB Ortalama Degerleri *—=XKontrol Grubu
180 g —=&— Esmolol Grubu

160 A 4

\!\
140

120 .\.\\:ﬁ@—&

100

80

60

40 L} 1 1 L L] L
10. dakika 30. dakika 4. saat 12. saat 24. saat 36. saat 48. saat

SAB: Sistolik Arter Basinci, L 4 p<0,05 gruplar aras: karsilastirmada

Sekil 4: Ekstiibasyon sonrasi SAB degerlerinin (mmHg) karsilastirilmasi
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Tablo 9: Preoperatif ve _intraoperatif DAB degerlerinin __(mmHg)
karsilastirilmasi

Kontrol Esmolol
DAB Grubu Grubu T P
Yiikleme oncesi 80,65+9,26 81,25+9,86 -0,20 0,844
Yiikleme sonrasi 78,95+10,86  77,4+8,15 0,51 0,613
ES 1. dk. 71,55+£19,02% 71,2+14,7 0,07 0,948
ES 10. dk. 66,5£12,52*  70,65+13,37** -1,01 0,317
ES 30. dk. 71£14,9*% 69,5£11,54** 0,36 0,724
ES 60. dk. 78,25+£13,52  68,9+£10,66** 243 0,020
ES 120. dk. 72,76+:14,68  73,44+11,01** -0,16 0,877
ES 180. dk. 67,7£12.99* 63.2349.57** 095 0,352
F 3,69 6,52
P 0,002 0,0001

DAB: Diyastolik Arter Basinei, ES: Entiibasyon Sonrasy, *p < 0,05 Kontrol grubu i¢i karsilagtirmada,

**p < 0,05 Esmolol grubu ici karsilagtirmada

DAB ortalamalari, Kontrol ve Esmolol gruplari arasinda tiim G6l¢iim

zamanlarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemistir (p > 0,05).

Yiikleme oncesi DAB degerleri Kontrol grubu i¢inde karsilastirildiginda,
entiibasyon sonrasi 1., 10. ve 30. dk.’daki degerlerden istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmustur (p = 0,049, p = 0,003), Esmolol grubu i¢inde ise
yiikleme 6ncesi DAB degerleri, entiibasyon sonrasi 10., 30., 60., 120. ve 180. dk.
DAB degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p =

0,005, p = 0,0001).
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Sekil S: Preoperatif ve intraoperatif DAB degerlerinin (mmHg) karsilastirilmasi

Tablo 10: Ekstiibasyon sonrasi DAB degerlerinin (mmHg) karsilagtiriimasi

DAB-Ekstiibasyon Sonras: Kontrol Grubu Esmolol Grubu t P
Yiikleme oncesi 80,65+9,26 81,25£9,86%***  -0,20 0,844

10. dk. 77,9£16,65 67212, 47*%%* 230 0,027*
30. dk. 77,05+16,36 63,75+£10,58%*** 3 05 0,004%*
4. saat 78,05+14,44 59,2518.96%*** 495 0,0001**
12. saat 74,25+11,06%** 53 85+8,75%%** 6,47 0,0001**
24. saat TUES % 53,4£13,94%%%% 436 0,0001%*
36. saat 72,45+11,04*** 60,05+13,35%*** 320 0,003%*
48. saat 73,6::8,22%%%  62.95+]11,79%%** 331 0,002%*
F 1,89 4,94

P 0,088 0,0001

DAB: Diyastolik Arter Basinct, *p < 0,05 gruplar arasi karsilagtirmada, **p < 0,01 gruplar arast

karsilastirmada, ***p < 0,05 Kontrol grubu i¢i karsilagtirmada, ****p < 0,05 Esmolol grubu igi

karsilagtirmada

Ekstiibasyon sonrasi DAB ortalamalarinin gruplar arasi karsilastirmasinda,

Kontrol grubunda tiim &l¢lim zamanlarindaki DAB degerleri Esmolol grubuna gére

istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p = 0,027, p = 0,0001).
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DAB degerleri Kontrol grubu i¢inde karsilastirildiginda, ekstlibasyon sonrasi
12., 24., 36. ve 48. saat DAB ortalamalarinin yiikleme 6ncesi degerlerden istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik oldugu gozlenmistir (p=0,027, p=0,001), Esmolol
grubu iginde ise ekstiibasyon sonrasi tiim Ol¢tim zamanlarindaki DAB degerleri
yiikkleme Oncesi degerlerden istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik saptanmigtir

(p=0,0001).

H Ekstiibasyon Sonrasit DAB Ortalama Degerleri | —¢—Kontrol Grubu
90 % ~#—Esmolol Grubu
80 4 vy !,' vy v w
70 —, *
60 w —
50
40
30
20
10

0 T T T T T T
10. dakika  30. dakika 4. saat 12. saat 24. saat 36. saat 48. saat

DAB: Diyastolik Arter Basinci, v p < 0,05 gruplar aras: karsilastirmada, A\ A 4 p < 0,01 gruplar
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Sekil 6: Ekstiibasyon sonrasi DAB degerlerinin (mmHg) karsilastirilmasi
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Tablo 11: Preoperatif ve intraoperatif OAB degerlerinin _(mmHg)
karsilastirilmasi

OAB Kontrol Grubu Esmolol Grubu T P
Yiikleme dncesi 101,8+11,65 104,25£11,58 -0,67 0,509
Yiikleme sonrasi 100,35+12,8 99,35+11,04%%* 0,27 0,793
ES 1. dk. 89,4+23,17 90,7£18,55%**  -0,20 0,846
ES 10. dk. 84,75+15%* 90,25+1520%%* -1.15 0,258
ES 30. dk. 90,15+16,55 88,5£12.91%%% (.35 0,727
ES 60. dk. 97+12,47 85,8+12,67%%* 2,82 0,008*
ES 120. dk. 89,18+15,04%*%  91,5+11,92***  -0,51 0,615
ES 180. dk. 85,18+13,27%*  79,85+£9,46*** 1,15 0,264
F 3,46 7,47

P 0,003 0,0001

OAB: Ortalama Arter Basinci, ES: Entiibasyon sonrast, *p < 0,01 gruplar aras: karsilastirmada, **p

< 0,05 Kontrol grubu i¢gi karsilagtirmada, ***p < 0,05 Esmolol grubu i¢i kargilastirmada

OAB degerleri ortalamalarn Kontrol

ve Esmolol

gruplar1 arasinda

karsilastirnildiginda, 60. dk. degerleri Kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulunmus (p = 0,008), diger 6l¢lim zamanlar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p > 0,05).

Yiikleme 6ncesi OAB degerleri Kontrol grubu iginde, entiibasyon sonras: 10.
dk., 120. dk. ve 180. dk. OAB degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede
yiksek bulunmustur (p = 0,017, p = 0,004), Esmolol grubu i¢inde yapilan

karsilagtirmada ise diger tiim olglim zamanlarindaki degerlerden istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek saptanmustir (p = 0,023, p = 0,0001).
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Sekil 7: Preoperatif ve intraoperatif OAB degerlerinin (mmHg) karsilastirilmasi

Tablo 12: Ekstiibasyon sonrasi OAB degerlerinin (mmHg) karsilastirilmasi

OAB-Ekstiibasyon Sonrasi Kontrol Grubu Esmolol Grubu T P
Yiikleme oncesi 101,8+11,65 104,25+11,58 -0,67 0,509
10. dk. 103,85+20,89  89,85+14,19%*** 248 0,018*
30. dk. 100,2+18,06 83, 713 3%*%%  2.89 0,006%*
4. saat 97%17,49 81,1540 374%%% 357 0,001**
12. saat 89,6x14,1%*% 74 3+9 64%*** 401 0,0001%*
24, saat 85,05+10,45%** 7335£10,85%*** 347 0,001 **
36. saat 89.3:£11.55%** §14+]10 18%*%+ 23] 0,033*
48. saat 88,75+£9,39%%* B3 4+11,15%*** 1,64 0,109

F 8,03 7,15

P 0,0001 0,0001

OAB: Ortalama Arter Basinci, *p < 0,05 gruplar arasi karsilastirmada, **p < 0,01 gruplar arast

karsilastirmada, ***p < 0,05 Kontrol grubu i¢i kargilastrmada, ****p < 0,05 Esmolol grubu igi

karsilastrmada
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Ekstiibasyon sonrasi OAB ortalamalarinin gruplar aras: karsilagtirmasinda 10.
dk., 30. dk., 4. saat, 12. saat, 24. saat ve 36. saat degerleri, Esmolol grubunda
istatistiksel olarak anlamli derecede diigiik bulunmustur (p = 0,033, p = 0,0001).

OAB ortalamalar1 Kontrol grubu iginde karsilastirildiginda, ekstiibasyon
sonrast 12., 24., 36. ve 48. saat degerleri, yiikleme oncesi OAB degerlerinden
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiikk bulunmus (p = 0,002, p = 0,001), Esmolol
grubu i¢inde ise ekstiibasyon sonrasi tiim 6l¢lim zamanlarindaki OAB degerleri
yiikleme oncesi OAB degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli derecede disiik
bulunmugtur (p = 0,0001).

il Ekstiibasyon Sonras1 OAB Ortalama Degerleri | —®—Kontrol Grubu
—#—Esmolol Grubu
110 v
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10. dakika  30. dakika 4, saat 12. saat 24. saat 36. saat 48. saat

OAB: Ortalama Arter Basinci, ¥ p < 0,05 gruplar aras: karsilastirmada, v_v p < 0,01 gruplar

arasi kargilagtirmada

Sekil 8: Ekstiibasyon sonrasi OAB degerlerinin (mmHg) karsilastiriimasi
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Tablo Preoperatif ve postoperatif BNP  degerlerinin__ (pg/ml)
karsilastirilmasi
BNP Kontrol Grubu Esmolol Grubu MW P
Ort+SS 78,3+125,71 135,7£309,62
Operasyon Oncesi Median (IQR) 36,5 (15-67,75) 49 (24-113,5) 171,5 0,441
Ort+SS 111,85+139,21 185,25+273,71
Postop. 8. saat Median (IQR) 60 (39-119,75)* 97 (55,5-207,75)** 138 0,093
Ort+SS 130,3+162,19 203,5+214,44
Postop. 12. saat Median (IQR) 89,5 (42,75-156,25)* 126,5 (77-278,75)** 137,5 0,091
Ort+SS 127,45+185,48 169,45+135,89
Postop. 24. saat Median (IQR) 78,5 (41-109,75)* 119,5 (56,75-289,5)** 141 0,110
Ort+SS 103,85+142,49 146,1+£130,59
Postop. 36. saat Median (IQR) 54,5 (26,75-125,75) 83 (57,5-240,5)** 136,5 0,086
Ort+SS 121,55+139,05 195,5+189,32
Postop. 48. saat Median (IQR) 58,5 (25,75-143,75)* 118,5(61,25-317,25)** 145,5 0,140
Fr 16,52 26,64
P 0,006 0,0001

Postop.: Postoperatif, BNP: Beyin Natriiiretik Peptid, *p < 0,05 Kontrol grubu i¢i karsilastirmada,

**p < 0,05 Esmolol grubu igi karsilastirmada

BNP ortalamalari, Kontrol ve Esmolol gruplari arasinda tiim Ol¢iim

zamanlarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemistir (p > 0,05).

BNP degerlerinin Kontrol grubu iginde karsilagtirilmasinda, postoperatif 8.,

12., 24. ve 48. saat degerleri, operasyon oncesi degerlerden istatistiksel olarak
anlaml1 derecede yiiksek bulunmustur (p = 0,023, p = 0,006), Esmolol grubu iginde

ise postoperatif tiim Ol¢lim zamanlarindaki BNP degerleri, operasyon Oncesi

degerlere gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptanmustir (p = 0,03, p=

0,004).
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Sekil 9: Preoperatif ve postoperatif BNP degerlerinin (pg/ml) karsilastiriimasi
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Tablo 14: Preoperatif ve

postoperatif troponin-I degerlerinin __(ng/ml)

karsilastirilmasi

Troponin-I Kontrol Grubu Esmolol Grubu MW p
Ort£SS 0,09+0,32 0,02+0,02

Operasyon oncesi Median (IQR) 0,01 (0,01-0,02) 0,01 (0,01-0,01) 180 0,439
Ort£SS 0,1£0,3 0,03+0,03

Postop. 8. saat Median (IQR) 0,01 (0,01-0,03) 0,01 (0,01-0,03) 185 0,646
Ort+SS 0,1£0,27 0,06+0,15

Postop. 12. saat  Median (IQR) 0,015 (0,01-0,05) 0,01 (0,01-0,04) 189 0,747
Ort+SS 0,08+0,2 0,02+0,03

Postop. 24. saat  Median (IQR) 0,02 (0,01-0,03) 0,015 (0,01-0,03) 180,5 0,573
Ort+SS 0,08+0,22 0,02+0,02

Postop. 36. saat  Median (IQR) 0,02 (0,01-0,04) 0,02 (0,01-0,02) 173 0,442
Ort+SS 0,08+0,2 0,03=+0,02

Postop. 48. saat  Median (IQR) 0,02 (0,01-0,05) 0,015 (0,01-0,03) 167,5 0,356

Fr 5,26 5,86

P 0,384 0,320

Postop.: Postoperatif

Troponin-I ortalamalari, Kontrol ve Esmolol gruplar1 arasinda tiim &lgtim

zamanlarinda istatistiksel olarak anlamh farklilik géstermemistir (p > 0,05).

Troponin-I degerleri tiim o6l¢iim zamanlarinda Kontrol grubu icinde ve

Esmolol grubu i¢inde istatistiksel olarak anlamli degisim géstermemistir (p > 0,05).
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Sekil 10: Preoperatif ve postoperatif troponin-I _(ng/ml) degerlerinin

karsilastirilmasi

44




Tablo 15: Preoperatif ve postoperatif CK-MB degerlerinin (U/L)

karsilastirilmasi

CK-MB Kontrol Grubu Esmolol Grubu MW P
Ort£SS 14,7+4,05 13,25+13,83

Operasyon Oncesi Median (IQR) 14 (11,25-16) 10,5 (7,5-12) 96,5 0,005**
Ort£SS 18,9+9,73 17,45+16,29

Postop. 8. saat Median (IQR) 15 (13-20,75) 12,5 (10-16,5) 127.,5  0,049*
Ort£SS 18,35+9,55 16,35+16,67

Postop. 12. saat Median (IQR) 16 (13,25-20) 11 (9,25-14,75) 102 0,008**
Ort+SS 17,95+8,04 18,5+14,41

Postop. 24. saat Median (IQR) 16 (14-20) 13,5 (10-20) 153 0,203
Ort+SS 17,25+8,73 15,9+8,72

12,5 (9,25-

Postop. 36. saat Median IQR) 16 (11,25-21,25) 23,75) 177,5 0,542

Ort+SS 17,05+9,62 13+£4,58

Postop. 48.saat  Median (IQR) 16 (10,25-20,75) 12 (10-15,75) 154 0212

Fr

2,65 9,85

p

0,754 0,062

CK: Kreatinin Kinaz, Postop.: Postoperatif, *p < 0,05 gruplar arast karsilastirmada, **p < 0,01
gruplar arasi karsilagtirmada

CK-MB  ortalamalari, Kontrol ve Esmolol gruplar1 arasinda
karsilagtirildiginda, operasyon 6ncesinde ve postoperatif 8., 12. saatlerdeki degerleri
kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p =
0,049, p = 0,005).

CK-MB degerleri tiim 6l¢lim zamanlarinda Kontrol grubu iginde ve Esmolol
grubu icinde istatistiksel olarak anlamli defisim gostermemistir (p = 0,754, p =
0,062).
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Sekil 11: Preoperatif ve postoperatif CK-MB _degerlerinin _ (U/L)
karsilastirilmasi
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Tablo 16: Postoperatif ST degisikliklerinin karsilastirilmasi

Kontrol Esmolol
ST Degisikligi Grubu Grubu
Postop. 8. Saat Yok 20 (100%) 20 (100%)
Postop. 12. Saat Yok 20 (100%) 20 (100%)
Yok 18 (90%) 20 (100%) 1%2,1
Postop. 24. Saat Var 2 (10%) 0 (%) p=0,147
Yok 18 (90%) 19 (95%) x*0,36
Postop. 36. saat Var 2 (10%) 1 (5%) p=0,548
Yok 15 (75%) 20 (100%) x%:5,17
Postop. 48. saat Var 5 (25%) 0 (0%) p=0,017%

Postop.: Postoperatif, *p < 0,05 gruplar aras: karsilastirmada

ST degisikligi Kontrol grubu ve Esmolol grubu arasindaki karsilastirmada,
postoperatif 48. saatte Kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmus (p = 0,017), diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede
farklilik g6zlenmemistir (p > 0,05).

ST Degisikligi @Kontrol Grubu
B Esmolol Grubu

25% (0
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Postop.8.saat Postop. 12. saat Postop. 24. saat Postop. 36. saat Postop. 48. saat

Postop.: Postoperatif, v p < 0,05 gruplar aras: karsilagtirmada

Sekil 12: Postoperatif ST degisikliklerinin karsilastirilmasi

47



TARTISMA

Perioperatif kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite, kardiyak veya
nonkardiyak cerrahi uygulanan hastalarda yaygmm ve ¢ozimii maliyetli
komplikasyonlar olup, baslangigta kardiyovaskiiler hastalifi olmayan 5000°den fazla
hastada yapilan Framingham c¢aligmasinda, kalp atim hizinda artigla birlikte
kardiyovaskiiler mortalitede artis g@sterilmistir (43, 44). Bu artig direkt olarak
perioperatif tasikardi ile iliskili olabilmektedir (37).

Palatini ve arkadaglar tarafindan yaklasik 4000 hipertansif hasta {izerinde yapilan
(SAB > 140 mmHg, DAB > 90 mmHg) bir ¢calismada artmis kalp atim hizi ile
kardiyovaskiiler mortalite artis1 arasinda gii¢lii korrelasyon oldugu saptanmustir (45).
Belirgin iskemik kalp hastalig1 olan veya iskemi agisindan risk faktorlerini tagiyan
hastalarda, perioperatif sempatik uyar1 ve kalp atim hizindaki artigin, miyokardiyal
oksijen sunumu ve tiiketimi arasinda dengesizlige yol agarak miyokardiyal iskemiye
neden olabilecegi belirtilmis ve sonug olarak, beta blokerlerin miyokardiyal oksijen
tiketimini ve iskemi derecesini azaltarak postoperatif miyokardiyal infarktiisiinii
azalttign goriisti desteklenmistir (46). 1970’lerin baginda beta blokajin anesteziyle
uyumlu oldugu goriilmiis ve sempatik uyar: sirasindaki hemodinamik stabilizasyona
ilave olarak ventrikiller aritmi ve miyokardiyal iskemi riskini de azaltti1
bildirilmistir. Sonraki dekadda iki randomize kontrollii ¢alisma, perioperatif beta
blokajin 6liim, miyokard infarktiisti ve sessiz miyokardiyal iskemi riskini azaltarak

kisa ve uzun donemde sagkalimi iyilestirdigini g&stermistir. “American College of
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“American College of Physicians”, bunu takiben 1997°de “American College of
Cardiology”, “American Heart Association” ve “European Society of Cardiology”
kilavuzlari, koroner arter hastaligi olan veya risk tasiyan hastalarda nonkardiyak

cerrahi 6ncesi beta blokerler kullanimini nermistir (47, 39).

Stone ve arkadaglarinin yaptigy ¢aligmada beta bloker proflaksisinin ve anestezi
siiresince beta bloker uygulamasinin klinik yaklasim haline geldigi belirtilmis ve
anesteziklerin tek basina anestezi ve cerrahi girisimler tarafindan indiiklenen
hemodinamik stres cevabim tatmin edici sekilde kontrol edemedigi belirtilmistir
(48).

Yaptigimiz ¢alismada nonkardiyak cerrahi uygulanan hastalarda perioperatif
dénemdeki sempatik aktivasyona bagli gelisen tasikardinin énlenmesi planlanarak
geligebilecek miyokardiyal iskemiyi azaltma amaciyla perioperatif dénemde beta

bloker kullanilmistir ve miyokard iskemi gelisme insidansi aragtirilmigtir.

Lindenauer ve arkadaglari, nonkardiyak cerrahi uygulanan 329 hastanedeki
700000’nin tizerindeki hastada perioperatif beta bloker tedavisini incelemistir.
Hastanede kalisgin ilk iki gilinlinde beta bloker alanlar ve almayanlar
karsilastirilmistir. Revize Goldman Kardiyak Risk Indeks skoru 3 veya daha fazla
olup beta bloker kullanan hastalarda mortalite anlamli olarak daha diisiik oranda
bulunmustur. Ancak diisiik riskli hastalarda (RGKRI = 0) olas1 zararli etkiler ve
mortalite daha yiiksek oranda goriilmiis ve sonug olarak, yiiksek riskli hastalarda beta
bloker kullaniminin artirilarak hasta giivenliginin saglanabilecegi belirtilmistir (49).

Calismamiza RGKRI > 1 ve Mangano’nun belirledigi kriterlerden en az ikisine
sahip hastalar dahil edilmis olup perioperatif donemde anestezi indiiksiyonu &ncesi
baglanan beta blokajin miyokardiyal iskemi lehine olan ST degiskliklerini azaltti1

saptanmigtir. Morbidite ve mortalite artig1 ise gdzlenmemistir.

Yapilan c¢aligmalarda hedef kalp atim hizt konusunda tam bir fikir birligi
saglanamamistir. ACC/AHA kilavuzu, nonkardiyak cerrahi uygulanan hastalarda
beta bloker dozunun istirahatte KAH 50-60/dk arasinda olacak sekilde titre
edilmesini, intraoperatif ve postoperatif désnemde ise KAH’min < 80/dk saglanmasini

Onermigtir (50, 51).
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Mangano ve Wallace arkadaslariyla yaptiklar: randomize, ¢ift kér, plasebo kontrollii
calismada, elektif nonkardiyak cerrahi uygulanan 200 hastada, perioperatif atenolol
kullanimimin miyokardiyal iskemi {izerine etkinligini aragtrmigtir. Calismaya
periferik vaskiiler hastalifi, bilinen koroner arter hastalifi veya koroner arter
hastaligi icin 2 risk faktoriine (65 yas veya Ustii, sigara igiciligi, diyabet,
hipertansiyon veya kolesterol seviyesi 240 mg/dl veya lizeri) sahip olan hastalar dahil
edilmis, hedef kalp atim hiz1 55-65/dk kabul edilerek hastalarin yarisinda cerrahiden
30 dk. 6nce intraventz atenolol baglanmig ve postoperatif 7 giin devam edilmistir.
Atenololiin kisa stireli perioperatif kullanimimin kontrol grubuna gore postoperatif
miyokardiyal iskemiyi % 30, uzun doénemde ise mortaliteyi ise % 55 oraninda
azalttigim1 gOsterilmistir (atenolol grubunda mortalite % 10 iken diger grupta % 21)
(23, 37, 38).

Urban ve arkadaglarimin yaptifi ¢aligmada, koroner arter hastalifi olan veya
Mangano tarafindan belirlenen minér klinik kriterlere sahip, elektif diz artroplastisi
uygulanan hastalarda, kalp atim hizz < 80/dk olacak sekilde beta bloker
uygulamasinin iskemi tizerine etkisi aragtirilmistir. Beta bloker grubuna cerrahi
sonrast 1. saatte esmolol intravendz olarak baglanmis ve postoperatif 1. giin
metoprolole gecilerek 48 saat devam edilmis; Holter monitorii ile takip edilen kontrol
ve beta bloker grubundaki hastalarda preoperatif ve intraoperatif EKG’de tespit
edilen iskemi insidansinda anlaml farklilik saptanmamustir. Postoperatif EKG’deki
iskeminin ise kontrol grubunda beta bloker grubuna gére anlamli olarak daha belirgin
oldugu, postoperatif donemdeki iskemi epizodunun ve siiresinin beta bloker

grubunda daha az oldugu gériilmiistiir (20).

Raby ve arkadasglari, vaskiiler major cerrahi uygulanan preoperatif 24 saat Holter
monitorizasyonu ile belirgin iskemi tespit edilen 26 hastada kalp atim hizi, tespit
edilen iskemik esigin % 20 altinda veya minimum 60/dk olacak sekilde intraoperatif
ve postoperatif 48 saat esmolol uygulamas: yapmistir. Esmolol uygulanan hastalarda
postoperatif iskemik epizod daha az siklikta ve siiresi daha kisa olarak saptanmigtir
(52).

Poldermans ve arkadaslari, dobutamin EKO testi ile koroner arter hastalifi tespit
edilip vaskiiler cerrahi yapilan yiiksek riskli hastalarda bisoprololiin (B-1 AR selektif

antagonist) kardiyovaskiiler olay gelisimine etkisini arastirmiglar, bisoprolol
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cerrahiden bir hafta 6nce baglanmis, preoperatif kalp atim hizi 50-60/dk, perioperatif
donemde ise < 80/dk olacak sekilde uygulanmigtir. Beta bloker uygulamasina
postoperatif 30 giin devam edilmis ve sonug olarak, beta blokerlerin perioperatif
miyokard infarktiisiinii ve kisa donemde mortaliteyi azalttigi gosterilmistir (53).

Harwood ve arkadaglari, abdominal aortik anevrizma operasyonu uygulanacak 40
hastada, bir grupta KAH < 80/dk, bir grupta ise KAH < 110/dk olacak sekilde
esmolol kullanimimin perioperatif miyokardiyal iskemi {izerine etkisini aragtirmigtir.
Kalp atim hizi kontroliine anestezi indiiksiyonundan sonra baslanip cerrahi bitimi
sonras1 48 saat devam edilmis ve perioperatif EKG degisiklikleri monitorize
edilmistir. Miyokardiyal iskemi agisindan iki grup arasinda anlamli farklhilik
saptanmamig olup daha genis hasta gruplarinda arastirma yapilmasi gerektigi
kanmisina varilmistir (54).

Priebe calismasinda agresif beta bloker kullaniminin yiiksek oranda yan etkiye ve
yararli etkilerde azalmaya neden oldugunu belirtmistir. KAH’nin en fazla 80/dk
olacak sekilde hedeflenmesinin optimal kardiyak koruma ve hasta giivenligi
saglayacag bildirilmigtir (55).

Calisgmamizda nonkardiyak cerrahi uygulanan hastalarda Esmolol grubuna
indiiksiyon 6ncesi KAH < 80/dk olacak sekilde esmolol intravendz bolus ve
devaminda maksimum 300 p/kg/dk olacak gekilde inflizyon intraoperatif ve
postoperatif 48 saat uygulanmigtir. Intraoperatif dsnemde KAH ortalamasi kontrol
grubunda 72,9+12,2/dk, Esmolol grubunda 65,1+8,3/dk olmakla birlikte entiibasyon
sonrast 30., 60. ve 120. dk.’larda Esmolol grubunda anlamli olarak daha diisiik
saptanmigtir. Postoperatif KAH ortalamasi Esmolol grubunda 72,4+6,5/dk iken
kontrol grubunda 88,9+13,4/dk saptanmugtir. Postoperatif tiim 6l¢iim zamanlarindaki
KAH degerleri, esmolol grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diigiik
bulunmustur. Intraoperatif dsnemde, postoperatif 8. ve 12. saatlerde iki grupta da ST
degisikligi saptanmamustir. Postoperatif dénemde ST degisikligi 24. ve 36. saatte
kontrol grubunda % 10, Esmolol grubunda 24. saatte % 0, 36. saatte % 5 hastada
saptanmistir. Postoperatif 48. saatte ise kontrol grubunda % 25, esmolol grubunda %
0 ST degisikligi saptanmis olup istatistiksel olarak anlamli bulunmustur ancak Holter
monitorizasyonu yapilmadign igin epizod siiresi hasta gruplar1 arasinda

karsilagtirllamamistir. Sonug¢ olarak, kalp atim hizmin < 80/dk saglanmasinin
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perioperatif dénemdeki miyokardiyal iskemi sayisim azaltabilecegi saptanmis ve bu
bulgular literatiirle uyumlu bulunmustur.

Hemodinamik instabiliteyle karakterize major cerrahi ve iyilesme siirecinde,
biitiin potent beta bloker ajanlar igin baslangi¢ dozu ve tekrarlayan dozlar belirlemek
icin protokole ihtiya¢ duyulmustur.

“The Europan Society of Cardiology” kilavuzunda sistolik arteriyel basmcin 100
mmHg olmasinin sonraki dozu vermek i¢in yeterli oldugu oOnerilmis, “American
College of Cardiology Foundation/American College of Cardiology” kilavuzunda ise
hipotansiyon olmamasinin sonraki dozun verilmesi i¢in yeterli oldugu belirtilmigtir
(25).

Wallace ve arkadaslar1 olusturduklari protokolde sistolik arter basincinin 120 mmHg
ve ilizerinde olmasini saglamigtir. Sistolik arter basincinin 100-120 mmHg olarak
saglanmasi ¢ogu hastada uygun goriilmiis olup hipertansif kalp hastalif1 olanlarda bu
esik degerin uygun olmayabilecegi belirtilmistir (47).

Yaptigimiz ¢alismada kilavuzlarla paralel olarak esmolol idamesi igin sistolik arter
basmcimnimn > 100 mmHg olmasi kabul edilmistir.

POISE (“Perioperative Ischemia Study Evaluation”) ¢alismasinda beta bloker
metoprolol siiksinatin, perioperatif miyokardiyal infarktiis insidansimi azalttig
gosterilmistir. Erken preoperatif dénemde beta bloker baglanmasinin daha yiiksek
mortaliteyle sonuglandigi saptanmistir. Metoprolol grubunda kontrol grubuna gére
inme insidans: iki kat, mortalite ise % 30 artmig olup bu artis kanama, hipotansiyon
ve bradikardiyle iliskili bulunmustur. Beta blokerlerin titrasyonuyla beta blokajin
perioperatif giivenligininin ve etkinligininin arttirilmasi gerektigi vurgulanmistir
(56).

“PCRRT (Perioperative Cardiac Risk Reduction Therapy Protocol)” kilavuzunda
cerrahi giinii baglanan beta blokerin, beta bloker hi¢ alinmamasindan daha faydali
oldugu belirtilmistir. Beta blokajin cerrahiden daha dnce baslanmasi akilci ancak her

zaman pratik uygulamaya konamadi§: saptanmistir (47, 57).

Schwarz ve arkadaglarinin yaptif1 ¢alismada kisa etkili, intravendz beta blokerlerin

perioperatif kullamminin giivenli, etkin kardiyovaskiiler koruma sagladig sdylenmis
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ve uzun etkili beta blokerlerin kullanimina bagli gelisen potansiyel hipotansiyondan
kagimlabilecegi belirtilmigtir (23). Son metaanalizler, perioperatif beta bloker
uygulamasinda esmolol inflizyonunun giivenli bir alternatif olabilecegini nermistir.
Kisa etkili B-1 selektif ilag olan esmolol kullaniminin, spesifik hemodinamik hedefe
uygun ila¢ titrasyonu yapilarak ilag dozunun bireysellestirilmesine izin verdigi
belirtilmistir. Boylece ilaca bagli bradikardiyi ve hipotansiyonu en aza indirerek
kardiyak koruma saglanabilecegi bildirilmistir (46).

32 randomize kontrollii ¢aligmayi igeren metaanalizde, esmolol uygulanan hastalarda
perioperatif miyokardiyal iskemide anlamli oranda azalma oldugu gosterilmis
olmakla birlikte esmolol kullamimi, perioperatif dénemde inotropik ajan
kullamminda artisa neden olmamus, bradikardi epizodlarmnin hepsi atropin ile geri

dondiirtilmiis, morbidite ve mortalite artisi rapor edilmemistir (2).

3766 nonkardiyak cerrahi uygulanmis, 67 kontrollii randomize galismay1 kapsayan
metaanalizde, esmololiin beklenmeyen hipotansiyon gelisimine neden oldugu
belirtilmigtir. Diislik bolus ve diisiik inflizyon dozunun daha az oranda hipotansiyona
neden oldugu, esmolol titrasyonuyla hedeflenen kalp atim hizi ve kan basmnci
degerine ulasilabildigi ve diger beta blokerlerle benzer sekilde miyokardiyal
iskeminin azaldig: belirtilmistir (46).

Harwood ve arkadaglarimin yaptiklari ¢aligmada intraoperatif dénemde esmolol
kullaniminin, KAH kontroliinde etkili ve giivenli oldugu, postoperatif dénemde ise
giivenli ancak daha az etkili oldugunu saptanmistir (54).

Yaptigimiz ¢alismamizda hedef kalp atim hizina ulagmak i¢in intraoperatif dSnemde
ve postoperatif 48 saat titre edilerek esmolol uygulamas: yapilmistir. Sistolik arter
basinci ve ortalama arter basinci intraoperatif sadece 60. dk.’da esmolol grubunda
kontrol grubuna gére anlamli olarak diisiik saptanmis olup diyastolik arter basincinda
anlaml farklilik saptanmamistir. Postoperatif dénemde sistolik arter basmnci 10. ve
30 dk.’larda, ortalama arter basinci postoperatif ilk 36 saatte, diyastolik arter basinci
ise postoperatif tiim zamanlarda, esmolol grubunda anlamli olarak diigiik
saptanmustir. Ancak bu degerler hipotansiyon olarak degerlendirilmemis olup hi¢ bir
hastada inotrop ihtiyaci olmamustir. Bradikardi ataklari atropin ile geri déndiirebilmis
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ve ek tedavi ihtiyaci olmamigtir. Boylelikle perioperatif dénemde miyokardiyal

iskemiyi azaltma amaciyla esmololiin giivenle kullanilabilecegi kanisina varilmigtir.

Apple ve arkadaglari mindr kardiyak hasari tespit etmek igin troponin—I ve
CK-MB degerlendirmesi yapmis, sonugta troponin-I’min miyokardiyal hasari
belirlemede CK-MB’den daha sensitif oldugu belirtilmistir (58).

Chen ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢aligmada ise akut miyokardiyal hasar1 belirlemek
amaciyla troponin-I, CK-MB ve miyoglobin degerleri karsilastirilmigtir. Akut
miyokardiyal hasarda her liglinde de artis goriilmiis olmakla birlikte troponin-I’nin
spesifite ve sensitivitesi daha yiiksek bulunmustur. Sonugta yiiksek troponin
seviyesinin, geri doniisiimlii veya geri doniistimsiiz miyokardiyal iskemik hasari
belirlemede daha iyi bir belirte¢ oldugu belirtilmistir (59).

Lee ve arkadaslarinin nonkardiyak cerrahi uygulanan hastalarda yaptigi baska bir
calismada ise troponinin seviyesinin CK-MB’ye gore major kardiyak
komplikasyonlarla korrelasyonunun daha yiiksek oldugu ancak miyokardiyal
infarktiis gelisen olgularin % 13’linde troponin seviyesinde yiikselme olmadigi
saptanmugtir (60).

Karabayirl ve arkadaglarinin galigmasinda, nonkardiyak cerrahi uygulanan, iskemik
kalp hastaligina sahip 60 hastaya, preoperatif 30 dk. énce profilaktik beta bloker
baglanmig, intraoperatif donemde devam edilip postoperatif 24 saat sonra ilag
uygulamalar kesilmistir. Preoperatif ve postoperatif Holter monitorizasyonu, CK-
MB ve troponin-I takibi yapilan hastalarin 24 saatlik Holter analizleri sonucu
postoperatif maksimum ST depresyon stiresi, beta bloker grubunda kontrol grubuna
gore anlamli olarak daha diisiik saptanmigtir. Perioperatif ST degisikligi goriilme
orani kontrol grubunda % 50, beta bloker grubunda % 20 olarak bulunmasina ragmen
gruplar arasi anlamli farklilik g6zlenmemistir. Troponin-I yiiksekligi beta bloker
grubunda, CK-MB yiiksekligi ise kontrol grubunda daha yiiksek oranda bulunmustur.
Hasta sayisi az olmasi nedeniyle bu sonuglarin istatistiksel olarak anlamli

bulunmadig: belirtilmistir (61).

Ellis ve arkadaslari, bilinen koroner arter hastalifi olan veya multipl risk faktorii
tasiyan 64 yiiksek riskli, nonkardiyak cerrahi uygulanan hastada esmololiin ve
nitrogliserinin miyokardiyal iskemi/enfarkt {izerine etkisini karsilastrmistir. Ilag
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inflizyonuna anestezi indiiksiyonu Oncesinde baslamip postoperatif 4 saat devam
edilmigtir. 48 saat Holter monitorizasyonu yapilmig olup postoperatif 1. ve 3.
glinlerde troponin-I diizeyleri O6l¢lilmiistiir. Sadece 3 hastamin Holter
monitorizasyonunda iskemi tespit edilmis ve 8 hastada miyokardiyal hasar ile
uyumlu troponin-I yiikselmesi tespit edilmistir (esmolol grubunda 2, nitrogilserin
grubunda 6 hasta). Sonugta miyokardiyal iskemi prevelansin azaldi saptanmig
ancak esmololiin perioperatif miyokardiyal iskemi/enfarkt 6nlemeye tistiinliigiiniin
gosterilmesi i¢in daha fazla sayida hasta grubuna ihtiya¢ oldugu diigtiniilmiistiir (62).

Zaugg ve arkadaslari, major nonkardiyak elektif cerrahi uygulanan, 65 yas ve istii
hastalar1 3 gruba ayirarak atenololiin etkilerini arastirmistir. Bir grupta herhangi bir
beta blokaj uygulanmamus, bir grupta preoperatif ve postoperatif kalp atim hizi
80/dk’nin altinda olacak sekilde, bir grupta ise intraoperatif atenolol uygulamasi
yapilmustir. Cerrahi sonrasi 72 saatlik takipte noroendokrin stres cevabindan
bagimsiz olarak ileri yastaki popiilasyonda kardiyak troponin-I saliniminin
perioperatif miyokardiyal iskemiyi gosterdigi belirtilmis olup gruplar aras1 anlamli
farklilik saptanmamistir (27).

Yaptigimiz ¢alismada perioperatif miyokardiyal iskemiyi degerlendirme amaciyla
biyokimyasal belirte¢ olarak troponin-I, CK-MB, BNP seviyeleri degerlendirilmistir.
Preoperatif ve postoperatif troponin-I degerleri agisindan iki grup arasinda ve gruplar
icinde istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemis ve ST degisiklikleriyle
paralellik saptanmamigstir. CK-MB degerleri ise kontrol grubunda esmolol grubuna
gore postoperatif 8. ve 12. saatlerde anlamli olarak daha yiiksek bulunmus ancak bu
degerlerde de ST degisikligiyle iligki saptanmamustir.

Leibowitz ve arkadaslari, EF < 40 ve konjestif kalp yetmezligi hikayesi olan,
ciddi aort stenozlu 44 hastada yaptiklar1 ¢alismada, 15 hastada postoperatif kardiyak
komplikasyon gelisen 15 hastanin tiimiinde ortalama BNP seviyesinin kardiyak
komplikasyon gelismeyenlere oranla yiiksek oldugunu saptamigtir. Nonkardiyak
cerrahi uygulanan kardiyak hastalarda perioperatif kardiyak komplikasyonlar
agisindan BNP seviyelerinin belirleyici olabilecegi belirtilmistir (63).
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Yang ve arkadaglar1 vaskiiler cerrahi uygulanan nonkardiyak 365 hastada yaptiklar
calismada, perioperatif kardiyak olay gelisen hastalarin BNP degerlerinin daha
yiiksek oldugunu saptamistir (64).

Calismamizda postoperatif BNP degerlerinde her iki grupta da operasyon 6ncesine
gore artis oldugu goriilmiis ancak gruplar arasinda anlamli fark saptanmamigtir. ST
degisikligi ile BNP yiiksekligi arasinda korrelasyon saptanmamigtir.
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SONUC

Genel anestezi altinda major nonkardiyak cerrahi uygulanan, kardiyak agidan
orta ve yiiksek risk tasiyan hastalarda esmolol infiizyonun perioperatif miyokardiyal
iskemi {izerine etkisini aragtirmak amaciyla yaptigimiz c¢aligmada, esmololiin ST
degisikligi gelisme insidansim azalttifi saptanmigtir. Ancak esmololiin perioperatif
miyokardiyal iskemi {izerine etkisini net olarak belirlememiz i¢in daha fazla sayida

hasta gruplarinda ¢aligmalar yapilmasi gerektigi kanisina varilmistir.
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