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Vasküler Cerrahide	
İskemik Önkoşullama

Dr.	Elif	Başağan Moğol

Sunum	Akışı	

• Vasküler cerrahide	sorunlar	ve	profil
• Vasküler cerrahide	risk	azaltma	yöntemleri
• İskemik koşullama
• Vasküler cerrahide	iskemik koşullama ile	ilgili	
çalışmalar

• Olumsuz	sonuçların	olası	nedenleri

ü 65	yaş	
ü Arteriyel sorunlar
ü Majör	vasküler cerrahi		

é
Klinik	risk	faktörleri
• Anjina pektoris
• Geçirilmiş	MI
• Kalp	yetmezliği
• Serebrovasküler hastalıklar
• Renal yetmezlik
• Diabetes mellitus

Schilling PL,	Surgical Innovation 2010
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Schiefermuller,	Angiology,	2013
Healy DA,	Vasc Endovascular Surg,	2015

Per-op	komplikasyonlar
• MI
• Serebrovasküler olaylar
• Renal yetmezlik
• Ölüm

Komplikasyonların	Nedenleri	

• Plak	rüptürü
• Hemodinamik instabilite
• Suprarenal veya	jukstarenal klemp
• Reperfüzyon
• Miyokardın	oksijen	gereksiniminin		artması
• Hiperkoagülasyon
• Nöroendokrin değişiklikler
• Anestezi	etkisi

Korunma	Yöntemleri	

• Hastanın	optimal	medikal	durumunun	sağlanması
• Preoperatif koroner	revaskülarizasyon
• Farmakolojik	ajanlar

• Aspirin,	statinler,	β-blokörler

• Hiperkoagülasyonun önlenmesi
• İleri		monitörizasyon
• Anestezi	yöntemi		

Ortak	Etyolojik Mekanizma
İskemi /	Reperfüzyon Hasarı

İskemik Koşullama

Murry CE,	Circulation,	1986
Hausenloy DJ.	Nat	Rev	Cardiol,	 2016

İskemik Koşullama
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Uzak		İskemik Koşullama

Przyklenk K,	Circulation,	1993
Heusch G,	JACC,	2015 Page S,	J	Cardiol,	2015

Uzak	İskemik Koşullama

Lau JK,	Heart,	Lung,	Circulation,	2016

HUMORAL

Dokudan	salınan

maddeler

â

Dolaşım

â

Kalp

NÖRAL

Somatosensoriyal
sinir
â

Spinal kord
â

Otonomik sinirler
â
Kalp

• RISK:		reperfusion injury salvage kinase
• SAFE:		survival activating factor enhancement

Uzak	sikemik koşullama ile	:
• RISK	yolağı			(reperfusion injury salvage kinase)	aktivasyonu
• SAFE	yolağı			(survival activating factor enhancement)	aktivasyonu	

• STAT	5	(kardiyoprotektif protein)		SAFE	yolağının	komponenti
• Protein	kinase Ce (kardiyoproteksiyonda anahtar	molekül)	aktivasyonu	
• Miyokardiyal nitrit-nitrik	oksit	yolağı		aktivasyonu	ile	infarkt alanı	ê
• Mitokondri		fonksiyonu	
• Platelet aktivasyonu	zayıflar	
• Platelet-derived mikroplartiküller UİK’nın mediyatörü Maldonado Y,	2017

Lau JK,	2017
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Lau JK,	Heart,	Lung,	Circulation,	2017

Uzak	İskemik Koşullama (UİK)	ve		İskemik Koşullama (İK)		

Benzerlikler
• Protein	kinase Ce integral	komponent
• HSP-70	ê (inflamatuvar sitokin salınımı	ve		immün yanıt	stimülasyonu)
• K-ATP	kanalı	açılışı

Farklılıklar
• SAFE	yolağı	UİK’da daha	önemli

• STAT5	SAFE	yolağının	önemli	komponenti

• Bcl-2	UİK	ile	â (hücre	devamlılığını	teşvik	eden	faktör)

• IL-8,	IL-1b,	TNF-α UİK	ile	é (sistemik	inflamasyon modülasyonu)

Uzak	İskemik Önkoşullamanın Koruyuculuğunu
Etkileyen	Faktörler

• Antitrombin III	kompleksi
• Immunglobulin M
• Kompleman C1r
• Platelet inhibisyonu
• Aşırı	koşullama (hyperconditioning)
• Medikasyonlar

• Ganglion blokörleri (Hekzametonyum,	Trimetafan)
• Atropin
• Antidiyabetikler
• Statinler
• ACE	inhibitörleri	

• Vagotomi
• Propofol

• Abdominal Aort	Anevrizma	Cerrahisi
• 82	Olgu:	41UİK	/	41	konvansiyonel	
• Common iliak arter	klempi
• 2	kez	10	dk klemp/10	dk reperfüzyon
• GA+	Epidural analjezi	
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• EVAR:	40	AAA	Hasta,	GA	
• 18	Hasta	UİK:		bir	kez,	her	iki	alt	ekstremite,	turnike,	10	dk
• 22	Hasta		Kontrol	
• Üriner biyobelirteç:		retinol binding protein	,	kreatinin

• 62	Hasta,	açık	infrarenal AAA	
• Üst	ekstremite 3	döngü	5	dk I/R	ile	UİK	
• Epidural +	GA
• Akciğer	ve	intestinal hasar

• I-FABP,	endotoksin,	DAO
• a/A	oranı,	A-aDO2,	RI

• İnflamatuvar yanıt

• UİK:		sağ	ve	sol	common iliac arter,		1	kez,		10	dk klemp
• Üriner retinol binding protein	(RBP)		renal tubuler hasar	belirteci	

• Çok	merkezli	(3	hastane),	prospektif
• Elektif majör	vasküler cerrahi

• AAA,	EVAR,		CE,	alt	eks.	revas.	
• UİK:	üst	eks.	4	döngü	5	dk I/R	
• GA,	RA,	GA+RA
• 188	hasta	:	99/99
• Klinik	sonuç?
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• 27	RKÇ
• 5652	hasta	
• Kardiyak	veya	vasküler cerrahi
• MI	,	ARY,		Hastanede	kalış	süresi			ê
• Tüm	nedenlere	bağlı	ölüm		â

• Klinik	sonuçta	iyileşme	
• MI		ê (%28)
• ARY	ê (%27)
• Tüm	nedenlerle	karma		mortalitre riski	ê (%40)
• Mortaliteâ
• Hastane		yatış	süresi	ê
• UİK	güvenli	

• Erkek	hasta
• Prospektif,	randomize,	sham kontrollü
• UİK:	3	döngü	5dk		I/R
• Op.’dan 12	– 24	st önce

• Gecikmiş	önkoşullama
• cTnI artış	/72	st

• 85	Hasta;	AAA,	EVAR,	alt	ekstremite bypass
• UİK:	42		Kontrol:43
• UİK:	3	döngü	5	dk IR

• Gecikmiş:	24	saat	önce
• Erken:	Operasyondan	başlamadan	önce

• hsTnT
• Komplikasyonlar,	yeniden	yatış

Semin	Thoracic Surg 2017

• UİK:	3	döngü	5dk	I/R,	üst	ekstremite
• 436	hasta
• Klinik	duruma	etkisi?
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• Vasküler cerrahi	hastalarındaki ileri	ateroskleroz
– Kladikasyo ve	anjina ile	koşullama

• Çalışmalardaki	örneklem	sayısı	düşüklüğü		ve	heterojenite
• İskemik koşullama mekanizmasının	çözülmesi
• Propofol kullanımı	

• UİK	mekanizması	ile	etkileşim	içinde	
• İskemik hasar	çok	büyük	ise	koşullama ile	sağlanan	koruma	

kaybolabilir	(Murry)
• Vasküler girişimler	sınıflandırılırsa	yararı	anlaşılabilir

• Vasküler cerrahiden	önceki	uygulamalarda	yararlı	olabilir
• Anjioplasti,	kontrast	maddeli	görüntüleme	yöntemleri

• Böbrek	hasarında	yararlı	olabilir

Vasküler cerrahide	UİK	kavramının	kanıtlanması		??	

• Akut	renal hasar			ê

• Mortalite â
• MI																												â
• Aritmi â

11	000	hasta
424						exitus

Vasküler Cerrahide	Uzak	İskemik Koşullama
• Güvenilir
• Zararsız	
• Ucuz
• Kolay	uygulanabilir
• Potansiyel	vaat	ediyor
• UİK	mekanizmasının	anlaşılması	

Karışıklık	oluşturan	faktörlerin	eliminasyonu
UİK’nın standardizasyonu	

ile	yeni	bulgulara	gereksinim	var			 Teşekkür Ederim 


