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Organ hemostazi

N

Yeterli sistemik kan akimi

Yeterli perfuzyon basinci

Vazokonstriktor
Etkiler

Vazodilatator
Etkiler




SOK

Kan akiminin periferik dokulara yeterli oksijen
tasiyamayacak olgcude dusmesi

VAZOPLEJI

Vaskuler Tonusun Kaybiyla

Asiri Vazodilatasyona Bagli Sok



Vazopleji
Sinonimleri

* VVazoplejik sendrom
* Vazodilatator sok

» Dusuk sistemik vaskuler rezistansa
bagli hipotansiyon



Vazoplejik Sendrom

» KPB sonrasi gelisir
* %5 - %25

» Gec ekstubasyon

* YB suresi A\

* Morbidite ve mortalite A\



Vazoplejik Sendrom
Hipotansiyon (SKB< 80 mm Hg, OKB< 60 mm Hg)
CO N veya A (CO > 5L/dk, Cl > 3.5 L m2/dk)
SVR ¥ (SVR< 800 dyne/sn/cm)

Dolum basinclari ¥

Yiiksek doz vazokonstriktdrlere ragmen TA W



Patofizyoloji

1. Vaskuler duz kaslarda K, kanallarinin aktivasyonu

2. INO sentaz'in aktivasyonu

3. Vazopressin hormonunun yetmezligi
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Patofizyoloji

* Vaskuler duz kaslarda K, kanallarinin aktivasyonu

— K* salinimi

— Miyositlerin hiperpolarizasyonu

— Ca kanallarinin agilmasinin engeller
— Hucre icine Ca** akisi durur

— Vaskuler duz kaslarin kontraksiyonu durur



Patofizyoloji

* INO sentaz’'in aktivasyonu

— Pro-inflamatuvar sitokinlerin salinimi asirt NO uretimine neden
olur

— Sitokinler KPB’a ve diger faktorler bagl olarak da salinir

— NO etkisi cGMP aktivasyonuna baglidir

— cGMP aktivasyonu cAMP sisteminin baskilanmasi sonucudur
— Normalde cGMP ve cAMP sistemleri dengelenmelidir

— Damarlarin vazokonstriktorlere karsi kontraktil yaniti W

— Asiri vazodilatasyon



Patofizyoloji

* Arjinin Vazopressin hormonunun (AVP) yetmezligi

— AVP su dengesini duzenler
— Kan basincinin vaskuler regulasyonunda rol alir

— Uzun sureli KKY AVP'i tuketir

— AVP yetmezligi vazodilator soka neden olur



Risk Faktorleri

Pre-op

— ACE inhibitoru / anjiotensin |l antagonist
— Ca-kanal blokeri

— Heparin

N euroSCORE

Diyabet

KPB oncesi hemodinamik unstabilite
Operasyon turu (kapak op > CABG)
Hipotermi

KPB suresi

Total kardiyopleji miktari



Risk Faktorleri

* ACE inhibitorleri / anjiotensin |l antagonist

— VS riskini 1.3 x A\

Fisher GW, Semin Thorac Surg 2010

— Kardiyak cerrahiden once kesilmeli
Raja S, Interact Cardiovasc Thorac Surg 2008

— Bu hastalar icin standart ted, VS icin risk faktort @

Sun X, Cardiovasc Revascular Med 2011

— LV fonksiyonu sinirli hastalarda ilag, plazma anjiotensin Il
konsantrasyonunu ve renin aktivitesini degistirmiyor,
adrenerjik yaniti baskiliyor

Licker M, Anesthesiology 1996



Risk Faktorleri

 KPB

— Inflamatuvar mediatorler kompleman ve koagtilasyon
yolaklarini aktive eder

— KPB suresi VSt A

— Her 30 dK'lik sure VS riskini %38 A

CarrelT, J Card Surg 2000
Levin MA, Circulation 2009
Fisher GW, Semin Thorac Surg 2010

— KPB’da dusuk 1s1 VS'1 AN
CarrelT, J Card Surg 2000

— KPB’da disiik 1s1 VS'1 W

Levin MA, Circulation 2009



Risk Faktorleri

» Operasyon turu

— Mitral kapak tamiri
MY, LV ve LA’a fazla volum yukler
* LV sekli degiserek kontraktilitesi bozulur
* VS insidansi A

— Aort anevrizmasi/diseksiyonu
* Preop ciddi komplikasyon
* Preop vazodilatator
* SIRS

« Uzun op suresi
Sun X, Cardiovasc Revascular Med 2011

e VS insidansi * Beeri R, Circulation 2007



Risk Faktorleri

» Operasyon turu

— CABG VS riski 1.52 x A\
— Mitral Kapak op. VS riski 2.04 x A4

— Aort op VS riski 0.48 x AN
— Reoperasyon VS riski 0.48 x AN
— Hipotermi VS riskini W

— OPCAB ile VS riski * ve ¥

Fisher GW, Semin Thorac Surg 2010
Gomes WJ, Eur J Cardiothorac Surg 2003



Risk Faktorleri

« KPB oncesi hemodinamik unstabilite

— M euroSCORE
* Her 1 puanlik artis VS x 1.52 A

— Pre-KPB hemodinamik unstabilite VS x 3.59 A

Fisher GW, Semin Thorac Surg 2010

— Preop WV EF
* EF<%37 VS riski %74

Sun X, Cardiovasc Revascular Med 2011



Tedavi

Fenilefrin
Norepinefrin
Vazopressin
Terlipressin
Metilen mavisi

Hipotermi



Tedavi

« Konvansiyonel tedavi
— Fenilefrin
— Norepinefrin
— Dopamin
* Yuksek doz vazokonstriktor tedavi
— Ekstremitelerde periferik iskemi
— Mezenterik iskemi
— Doku nekrozu ve asidoz
— Pulmoner hipertansiyon



Vazopressin

Non-apeptid hormon

Paraventrikuler ve supraoptik nukleus. sentezlenir
Posterior pituiter bezde depolanir

Osmotik, volemik ve kardiyovaskuler hemostazi duzenler

Endojen salinimi

— Kan osmolalitesinde
— Arteriyel hipotansiyon
— Hipovolemi

V, resep. aktive ederek vazokonstriksiyon
— KPR, vazodilatator sok



Vazopressin

* VVaskuler duz kaslarda:

— Ikincil habercil sistemi aktive eder, sitoplazmada
Catt *

— NO’nun tetikledigi cGMP birikimini inhibe eder

— K, atp Kanallarini kapatir, K*akigini durdurur, miyosit
depolarizasyonunu saglar, kontraksiyona neden
olur



Vazopressin

« OAB A

. Tasikardi ¥

» Katekolamin gereksinimini ¥
+ MPAP ¥

» Atriyal fibrilasyon W

Dunser MW, Intensive Care Med 2002

Luckner G, Crit Care Med 2005
Dunser MW, Circulation 2003
Tayama E, Interact Cardiovasc Thorac Surg 2007

* Profilaktik pre-KPB infuzyon
» katekolaminlerin erken kesilmesi
» hipotansif donem W
* VS’in engellenmesi
* YB siiresi W

Morales DL, Ann Thorac Surg 2003
Papadopoulos G, J Cardiothorac Surg 2010



Vazopressin

» Vazokonstriksiyon heterojen

— Koroner, serebral, pulmoner, efferent renal arteriyal
— Splanik yatak vazokonstriktif etki A

— Mezenterik iskemi ?!

— Calismalarda mezeterik iskemi @

» Bobreklere etkisi kompleks
— Normotansif: antidiuretik etki

— Sok: idrar A, kreatinin klerensi A\
- KB N
« Glomerullerde efferent arteriollerde vazokonstriksiyon
- GFR



Vazopressin

* V, resp trombositlerin aktivasyonu
— Trombosit sayisi W
— Kanama A
— Hematolojik komplikasyonlar A

» Kardiyovaskuler yan etkiler
— Hipertansiyon
— Aritmi, bradikardi
— Venoz tromboz
— Koroner vazokonstriksiyon



Vazopressin

* Norolojik yan etkiler
— Diaforez, ates, vertigo, tremor

* Dermatolojik yan etkiler
— Urtiker, pallor

» Gastrointestinal yan etkiler
— Kramp, bulanti, kusma, hiperbiluribinemi



Terlipressin

Arjinin Vazopressinin sentetik analogu
‘Prodrug’: Lizin Vazopressine donusuyor
V1 resep.’ne spesifik (vaskiiler diiz kaslarda)
Kardiyak cerrahide yeni

Etki suresi uzun

Yari omru: 6 st (AVP yari 6mri: 24 dk)

Rebound hipotansiyon: Terlisperrin < Vazopressin

Pesaturo AB, Ann Pharmacother 2006
Eyraud D, Interact Cardiovasc Thorac Surg 1999



Terlipressin

Bolus doz: 1 mg
— 15 dk sonra: vazokonstruksiyon

— 3 stsonra:
« KB, SVR, idrar ¢ikisi A
» Cl, laktat diizeyi, norepinefrin dozu ¥

Sistemik, visseral vazokonstriksiyona ait klinik &

Rebound hipotansiyon @
ACE inh. tedavisinde de etkili

Noto A, Interact Cardiovasc Thorac Surg, 2009



Terlipressin

Devamli infuzyon

Olumlu hemodinamik yanit

Sistemik, koroner ve GIS dolasimda sorun
Bazi hastalarda basarili @

Vaskuler reaktivitenin duzelmesinde devamili
inflzyon yeterli &

Bolus dozla daha guclu destek

Kunstry J, J Cardiovasc Surg 2008



Metilen Mavisi

* INO sentaz inhibisyonu
+ NO olusumunu W

» Vaskuler duz kaslarda guanilat siklazin
iInhibisyonu

- =

Vazokonstriktor ajanlarin etkisini gostermesini
saglar




Metilen Mavisi

Vazopressorlerin;
— Dozunu ¥
— Kullanim siiresini W

VVS’da tek doz kullanilabilir
—1.5-2 mg/kg

Bolus + infuzyon

Yuksek risklilerde pre-op profilaktik

Fisher G, Semin Thorac Surg 2010

Evora PR, J Thorac Cardiovasc Surg 2000
Leyh RG, J Thorac Cardiovasc Surg 2003
Ozal E, Ann Thorac Surg 2005



Metilen Mavisi

» Intraopertaif kullanim yararl
— Profilaktik

 KPB baslamadan once

« KPB devresine eklenebilir

— Multiorgan yetmezligi gelismeye basladiktan
sonra kullanimi etkili @

— Erken donemde kullaniimali

— Protamine bagli anafilaksi

Grayling M, J Thorac Cardiovasc Surg 2003
Evora PR, J Thorac Cardiovasc Surg 2000
Lavigne D, Semin Cardiothorac Vasc Anesth 2010
Evora PR, Rev Bras Cir Cardiovasc 2009



Metilen Mavisi

Puls oksimetriyi etkiler

Idrar rengi degisir

Aritmi, Koroner vazokonstriksiyon

— Gecici, 2mg/kg dozla G

CO W

Renal ve mezenterik kan akiminda rezistans
PAP A\

— Cogunda bobrek ve akciger sorunu &
Konfuzyon, basagrisi, bulanti-kusma
Hemolitik anemi, hiperbilirubinemi

— on nadir Lavigne D, Semin Cardiothorac Vasc Anesth 2010
Evora PR, Rev Bras Cir Cardiovasc 2009




Hipotermi

39 y, mitral kapak reoperasyonu sonrasi VS
Hipotermi 34°C

4 st icinde;

— SVR, OKB N

— CO, KH V¥

— PAP olumsuz etkilenmedi
— Norepinefrin dozu V¥

— Artriyel oksijenasyon A

Metilen mavisi ve AVP kullanilamadiginda

Pulmoner hipertansiyon +
Hipoterminin olumsuz etkileri !

Tripathi M, Ann Cardiac Anaesth 2009



Vazoplejik Sendrom

Klinik tedaviyi yonlendirecek sinirli veri var
hastaya ve olanaklara gore

tedavi duzenlenmeli



Kardiyak Cerrahisi Sonrasi Kolloid Sivilar

Uygun Sivi Tedavisi;
- CO
— Sistemik perfuzyon basinci
— Mikrosirkulatuar akimi

en ust duzeye getirir



Kardiyak hastalardaki sorunlar

* Preop intravaskuler sivi agigi
— Diuretik kullanimi
— Hastanede uzun sureli yatis

* Operasyonda
— Kanama
— Vazodilatasyon

» Intravaskuler sivi —— Interstisyel kompartman

KPB
v
Endotel hasari

v

Vaskuler permeabilite A




Intravaskuler hipovolemi ted.
— |zo-onkotik sivilar (kolloidler)

Ekstraselluler dehidratasyon ted.
— Kristalloid sivilar

Ayirim yapmak zor

|zotonik kristalloidin:
— %20’si intravaskuler alan
— %80’i ekstraselltler alan

Fazla kristalloid sivi

— KiloA  — Ekstravaskiler AC sivisi A
— Odem  _ pyimoner oksijenasyonda bozulma

— Mikrosirkulatuvar disfonksiyon



Kolloid Sivilar

Albumin

— Dogal kolloid

Dekstranlar
Jelatinler

Hidroksietil nisasta



Table 1. Characteristics of Different Dextran, Gelatin, and HES Preparations

MR LT | Cop Initial Volume
Synithetic Colloid Concentration (k¥ M5 Ratio immHg) Effect %]
Dextrans
Dextran 40 350 a0 NA NA B0 00
Dexdran 40 10 40 MA MNA 17 175-200
Decxdran 640 6% &0 MA MNA 26 110-130
Dexdran 70 6% 70 MA MNA 50 120
Gelatins
Monsuccimylated gelatin 3.5% 20 MA MNA 27 70-80
Succinylated gelatin 4% a0 MA MNA a3 70-80
HES
Hetastarch
HES 45007 6% 450 0.7 5 26 100
HES 6007 6% 600 0.7 5 A 100
HES 670v0.75 6% 670 0.75 45 MA 100
Hexastarch
HES 20dv0.62 6% 200 0.62 g 25 110
Pentastarch
HES T0s05 6% 70 05 3 30 90
HES 2005 6% 200 05 5 a5 100
HES 2005 10%: 200 05 5 60 145
Tetrastarch (maize derfved)
HES 130v0.4 6% 130 0.4 g 36 100
HES 130v0.4 10 130 0.4 9 T0-80 200
Tetrastarch (potato derived)
HES 13v0.42 6% 130 0.42 g 36 100
HES 13v0.42 10 130 0.42 3 60 150

MMW:ortalama molekul agirliklari
MS:’'molar substitution’ Lange M, J Cardiothorac Vasc 2010



Kompleks glukopolisakkaritler

Kucuk bir kismi RES’da depolanir, yavas atilir
Cam sisede 10 yil saklanabilir

Efektif volum replasmani

Tromboembolik profilaksi

— Unfraksiyone heparine benzer
— Trombus yapisinda farklilik
— Koagulasyon faktorlerinin dilusyonu

Antitrombotik profilaksi icin onerilmez

— Daha guvenli yontemler var
Lange M, J Cardiothorac Vasc 2010



Kanama riski AN
— Koagulasyon faktorlerinin inhibisyonu (1.5 g/kg/giin AN)

Anafilaktoid reaksiyon riski A\

Renal yetmezlik

— Yuksek kumulatif dozlarda A
— Dehidratasyonda A

— Renal hastalik varsa A

Eritrosit ‘cross-match’de degisiklik

— Eritrosit agregasyonuna bagli

Lange M, J Cardiothorac Vasc 2010
Schortgen F, Intensive Care Med 2008



Jelatinler

Sigir kollajeninde uretilen jelatin bazli solusyon
Suksinilasyon ile volum etkileri A
Ucuz, oda i1sisinda 2-3 yil saklanabilir

Koagulasyon faktorleri etkilenmez ?

— Plazmatik koagulasyon } () etk

— Trombosit fonksiyonlar

Lange M, J Cardiothorac Vasc 2010
Mardel SN, Br J Anaesth 1998



Jelatinler

Volum artirici etkisi v ve kisa sireli

ARY (%4 jelatin, yiksek, kimUlatif dozlarda)
Anaflaktik reaksiyon en yuksek (sentetik kolloidler arasinda)
Kan viskozitesini A\

Eritrosit agregasyonunu M

Schabinski F, Intensive Care Med, 2009
Laxenaire MC, Ann Fr Anesth Reanim, 1994



Hidroksietil nisasta (HES)

Nisastanin glukoz polimer amilopektininden olusur
Yikimi ve atilimi molar substitusyona ve C2/C6 oranina bagl

A MS + PN C2/CO mummp \/ atilim hizi

RES’'da depolanir ==——p CO, +H,0

— epitelyal, perinoral dokularda

Renal disfonksiyon HES < Dekstran

Schortgen F, Lancet, 2001
Boldt J, J Cardiothorac Vasc Anesth, 2000



Hidroksietil nisasta (HES)

1. jenerasyon HES
— Hetastarch (HES 450/0. 7)
— Heksastarch (HES 200/0.62)

2. jenerasyon HES
— Pentastarch (HES 200/0.5)

3. jenerasyon HES
— Tetrastarch (HES130/0.4)

Lange M, J Cardiothorac Vasc 2010



Hidroksietil nisasta (HES)

« Kanama riski

— 3. jenerasyon HES < 1.-2. jenerasyon HES

» Anafilaktoid risk
— HES < Diger sentetik kolloidler

* Doku oksijenasyonu

— Tetrastarch @ Pentastarch

Lange M, J Cardiothorac Vasc 2010
Standl T, Anesth Analg, 2003



Kardiyak Cerrahide Kullanimlari

— Kristalloidler sivi balansini A\
— Odem riski NN olan hastalarda @

— 2. ve 3. jenerasyon HES
 kardiyak dolum basinclarini
* Cl'i olumlu etkiler

— 1. jenerasyon HES kan kaybini A

— Kanama riski acisindan guvenilirlik
2. jenerasyon HES = Albumin = Jelatinler

Wilkes MM, Ann Thorac Surg, 2001



Kardiyak Cerrahide Kullanimlari

o Etkinlik:
— 3. jen. HES = 2. jen. HES
« Kanama riski:

—3.jen. HES < 2. jen. HES

Gallandat Huet RC, Can J Anaesth, 2000

» Kan kaybi ve transfizyon gereksinimi:
— 3. jen. HES = 2. jen. HES = Jelatinler = Albumin

Haisch G, J Cardiothorac Vasc Anesth, 2001
Van der Linden PJ, Anesth Analg, 2005
Boldt J, Crit Care Med, 2007

Boldt J, Br J Anaesth, 2008

Niemi T, Scand J Surg, 2008



Kardiyak Cerrahide Kullanimlari

* Yeni kolloid sivilar bobrek fonksiyonlarini destekler
— Plazma viskozitesi ¥
— Intravaskdler volumun A\

* Bobrek fonksiyonlari bozuk hastalarda
— Kolloidler ARY’e neden olabilir

» KPB’li operasyonlarda bobrek fonksiyonlarti:
— HES = Jelatinler = Albumin

Jungheinrich C, Anesth Analg, 2002
Kasper SM, Anesthesiology, 2003
Lange M, J Cardiothorac Vasc 2010



HES x HES
Dengeli solusyonda Salin solusyonunda

*Inflamatuar yanit
*Endotel butunlugu

*Bobrekle ilgili sorunlar
*Koagulasyon sorunlari

Boldt J, J Cardiothorac Vasc, 2010



Kardiyak cerrahi geciren bir cok hastada
intravaskuler ve ekstravaskuler
volum kaybi ile karsilasiimaktadir

Ekstraselluler dehidratasyon igin
dengeli kristalloid solusyonlarin,

Intravaskuler hipovolemi igin
dengeli kolloidlerin kullaniimasi

gercekci bir cozum olabillir



