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• Kardiyak cerrahide anestezinin hedefi  

• Kardiyoproteksiyon tanımı ve yolları 

• Kardiyoproteksiyon mekanizmaları  

• İnhalasyon ajanları 

• İntravenöz ajanlar 

• Aralarındaki farkları gösteren çalışmalar 



Kardiyak Cerrahi  

• Kalbin manipulasyonu 

• Koroner mikroembolizasyon 

• İnflamasyon 

 

• Perioperatif MI  

• LV sistolik disfonksiyon 

• Kalp yetmezliği 

 



İnflamasyon  

Cerrahi işlem 
(operasyon – KPB – iskemi)  

Mekanik ventilasyon  

Kardiyak 
komplikasyonlar  

Postoperatif komplikasyonlar 

Pulmoner  
komplikasyonlar  

Enfeksiyon  
 

Reversible  Fatal  



Kardiyak Anestezide Hedef 
 

CABG Valvüler cerrahi 

Ekstrakorporeal 
Dolaşım  

İskemi/Reperfüzyon 

Hasarı   

Miyokard Hasarının  
En Aza İndirilmesi 



İskemi /reperfüzyon hasarı 

• Aritmi 

• Miyokardiyal stunning 

• Mikrovasküler obstrüksiyon 

• Letal miyokardiyal reperfüzyon hasarı  



• Murray ve ark  1986 

• İskemik önkoşullama MI boyutunu azaltan                 
en güçlü  müdahale 

 

İskemi /reperfüzyon Hasarı ve İskemik Koşullama  

G. Heusch. Circ Res, 2015   



Hausenloy DJ. Nat Rev Cardiol,  2016  

İskemik Koşullama  



Hausenloy DJ. Nat Rev Cardiol,  2016  

Reperfüzyon İnjury Salvage Kinaz (RİSK) yolağı: PI3K-Akt ve Mek1/2-Erk1/2 

Survivor Activator Factor Enhancement (SAFE) yolağı: TNF veJAK-STAT 

cGM- protein kinaz G yolağı: PKG 



Anestezik Ajanların Kardiyovasküler Etkileri  





• 1970: halotan  IRI karşı koruyucu – köpekte- 
• 1980: halotan, enfluran, izofluran koruyucu etki +       

• 1997: anestezik stimulusla önkoşullama –köpek ve tavşan- 
 

Anestezik ajanların kardiyoprotektif etkisi 

1-Reperfüzyon İnjury Salvage Kinaz (RİSK) yolağı: PI3K-Akt ve Mek1/2-Erk1/2 

2-Survivor Activator Factor Enhancement (SAFE) yolağı: TNF veJAK-STAT 

3- cGM- protein kinaz G yolağı: PKG 



Anestezik koşullama 
• Koşullamanın tetiği anestezik ajandır 

• Sellüler ve moleküler mekanizmalar iskemik ön ve sonradan 
koşullanmaya benzer etki  

• Hastalara ait özellikler deneysel ve klinik çalışmalarda fark yaratır 

• Yaş, obezite, diyabet, …. 

• Volatil anestezikler 

• Propofol 

• Serbest radikalleri temizleme 

• Kardiyak L-tipi kalsiyum kanallarının inhibisyonu 

• Barbitüratlar / amobarbital  

• Kardiak hasarı , mitokondri fonksiyonunu iyileştirir 

• Opioidler  

 

 

  



• Anestezik koşullamanın deneysel ve klinik çalışmaları 

• Deneysel çalışmalar 

– Propofol:  VA’a bağlı koşullanmayı  engelleyebilir 

+ Propofol: NO sentaz aktivitesini düzenleyerek  IRI’den  korur      

+ İzofluran ile koşullama + KPB ve sonrasında propofol koruma  

+ Morfin, Remifentanil ve sufentanil:  Kardiyoprotektif 

– VA’e bağlı koşullanmayı  engelleyebilir: 

• Sulfonilüre 

• Metoprolol 

• Diyabet/hiperglisemi/obezite 

• İleri yaş         

 



• Anestezik koşullamanın klinik kanıtları  
– Serum biyobelirteçleri klinik sonuç göstergesi olarak kabul ediliyor 

– Prospektif, randomize kontrollü, proof-of-concept çalışmaları  

 

• VA’in postop iskemi seviyesini daha fazla  gösteren  çalışmalar 
– Aortik kros klemp öncesi tek uygulama:  

– İzofluran : KPB başlangıcında 15 dk. 2,5 MAC  →   Tn I  

– İzofluran %2  anestezik önkoşullama = iskemik önkoşullama →   Tn I  

– Desfluran:  KPB’den önce  →   Tn I  

 

– Tüm op boyunca: 

– Sevofluran →   Tn I    

– Desfluran: KPB süresi dışında →   Tn I  

  



Anestezik koşullamanın klinik kanıtları 

• VA’in postop iskemi seviyesini daha fazla  gösteren  çalışmalar 

 

– İntermitant VA uygulaması –KPB öncesi-: 

– Sevofluran :  iskemik biyobelirteçleri   > pre-KPB  sürekli uygulama 

– Sevofluran :  iskemik biyobelirteçleri   > pre-KPB 5-dk uygulama 

 

o  Proteksiyon:  İzofluran + propofol > izofluran veya propofol 

 

Off-pump cerrahi: izo, des, sevo   →   Tn I  

Off-pump : 1 MAK  sevo = >1 MAK sevo    > 0.75 MAK sevo  

 

 

 



• VA’in  iskemi üzerine farklı  etkisi olmadığını  gösteren  çalışmalar 

–   doz propofol > izofluran ve  doz propofol  →   Tn I  

–  propofol  KPB’dan 10dk önce – aort klemp açılışından 15dk sonra 

 

Tüm operasyon süresi:   İzofluran = propofol  

 

Propofol =  intra-op sevofluran  =   intra-post op sevofluran  

 

 1 MAK izo 5 dk  / 5 dk washout  KPB öncesi →   Tn I fark yok 

 1 MAK sevo 15 dk KPB öncesi  →   Tn I fark yok 

 

 

Anestezik koşullamanın klinik kanıtları 



‒ Çok merkezli çalışma:  VA x propofol 

‒ Tn I: fark yok 

‒ 1 yıllık mortalite: propofol %12.3, sevo %3.3, des % 6.7  

‒ Hastanede yatış: VA < propofol 

 

 Off-pump: sevo = des = propofol →   Tn I fark yok 

 

 Sevofluran %2 kardiyoplejide:  postop  inflamatuvar yanıt  

 

 34 310 hasta + 10 535 hasta içeren longitudinal çalışma: 

 30 günlük mortalite: VA ile  

 Geniş hasta sayısına sahip çalışmaların metaanalizi: 3642 hasta  

 Postop mortalite: VA → %1.3    TİVA → %2.6 

 

 

 

 

 

Anestezik koşullamanın klinik kanıtları 



• En geniş RKÇ 
• CABG / CPB 

 
 

• TİVA            : 431 
• Sevofluran: 437 

• İndüksiyonda propofol: 269  
• Tümüyle sevofluran      :168 

Sevofluranın yarattığı kardiyoprotektif  etkiyi 

 propofol inhibe ediyor  

Likhvantsev VV, et al 



Yüksek riskli kardiyak hastalarda  
TİVA ve Sevofluran anestezisi arasında fark yok   

Hastaların  tümünün  
yoğun bakımdaki sedasyonu 

  propofol ile sağlanmış 



• KAH (+) 100  hasta 

• Mitral kapak cerrahisi 

• Sevofluran  n: 50 

• Propofol      n: 50 

• Primer sonuç: 

– Postop troponin düzeyi 

• Fark yok   

Tüm hastalara  
KPB sırasında ve YB’da  
Propofol uygulanmış  



• 90 off-pump hasta  
 

• Grup S/S: intraop  + postop sevo 
• Grup S/P: intraop sevo + postop propofol 
• Grup P/P: intraop  + postop propofol 

 
• Yararlı etki gösteren enzimler 
• Tn I 
• Renal markerlar 
• YB ve Hastane yatış süresi 
• İnotropik destek 
 

 

Off-pump cerrahide  
Sevofluran intraop + postop uygulandığında: 

  

• Miyokard hasarı   
• İnotropik destek  
• YB’da kalış süresi  
• Renal koruma  
• Koruyucu yararlı enzimlerin fazla salınmasına bağlı 



• Sevo X Propofol 

• cTnI ve CK-MB : primer biyobelirteçler 

• Sistemik inflamatuvar etki 

• IL-6, IL-10 

• Sevofluran  



• Sevofluran 

• İnfarkt alanını  

• Kalsiyum yükünü  

• Koruyucu moleküler mekanizma? 

• CABG operasyonu 

• Gen ekspresyon profili  

• Gen ekspresyon regülasyonu 

• Hedef: GHSR ve GNRHR genleri 

• Nöroaktif ligand-reseptör etkileşiminin  regülasyonu 

Computational and Mathematical  Methods in Medicine, 2017 



• Propofol 
– Hafif vazodilatör  

– Miyokard kontraktilitesini etkilemez 

– Aritmojenik miyokard eşiğini değiştirmez 

– Hipotermik KPB’de O2 tüketimi  

– Ca2+ homeostazını stabibilize eder 

– Serbest oksijen radikallerinin potent temizleyicisi 

– IRI’nı azaltır 

 

 



• Opioidler 

– Remifentanil ve sufentanil 

• Analjezi, hemodinamik stabilite 

•  Kardiyoproteksiyon: Delta opioid resep aktivasyonu ile ön ve 
sonradan koşullama  

• Organların korunması 

– Propofol 

– Beyin fonksiyonlarının bütünlüğü ve nörokognitif etki 

– VA ile Alzheimer hastalarında plak  

– Propofol nöroprotektif: 

•  KPB sırasında inflamatuvar yanıtı  

• Beyin hasarı ile ortaya çıkan hidroksil radikalleri temizler 

• Beyindeki infarkt alanını  

 

 



•Ön koşullamada rolü olan  opioid reseptörleri 
• κ ve δ reseptörler 
• δ1 alt grup reseptörü 

Opioid reseptörü ? 

δ κ μ 

Morfin 
Remifentanil 
Sufentanil 
Fentanil 
 

Morfin 
Remifentanil 
Sufentanil 
Fentanil 
 

Morfin 
Fentanil 
Remifentanil 

Anesthesiology 2005;102:371 
Anesthesiology 2004;101:918 
Curr Pharm Des, 2014 



• OR iskemik geç önkoşullamadaki rolü? 
• Tetikleme fazı? Yayılma fazı? 
• İskemik geç önkoşullama 
      özellikle delta OR’in artışı ile  ilişkili 
• Endojen opioid sistemin aktivasyonu  
     her 2 fazda da gerekli 

 
 
 



• CABG / normotermik- kan kardiyopleji- CPB – ACC 

• 137     DM2, LVEDP > 15 mmHg, LVEF < % 50 →  %50  

• Propofol: KPB’dan 10 dk önce -  KPB’dan 15 dk sonra 

• İzofluran: Tüm op boyunca 

• Primer: Kor sinusde 15-F2risoprostane konsantrasyonu Ø 

• LCOS, majör advers olay, cTnI, miyokardial B-cell limfoma2   

 

 

Propofol  

DM2’da intraoperatif preemptif 

kardiyoproteksiyon  etkili bir ajan olabilir 



• 101 hasta:  61-CABG / AVR- 40 

• Kardiopleji solüsyonunda ek 

– Propofol (6mcg/mL) 

– İntralipid 

• cTnI 

• Propofol kardiyoprotektif 

  

  



• OPCABG 105 hasta 

• Anestezi: etomidat, sufentanil, sevofluran  

• Deksmedetomidin 1.0 mcg/kg + 0.6 mcg/kg/st  

• Deksmedetomidin 0.6 mcg/kg + 0.3 mcg/kg/st 

• Yükleme dozu indüksiyondan önce 

• İnfüzyon bitimi  op sonu  

Yüksek doz deksmedetomidin infüzyonu ile 

 miyokard hasarı azalmaktadır  



Ketamine in adult cardiac surgery and the cardiac surgery 
Intensive Care Unit: An evidence-based clinical review 

• Ketaminin etkileri:  

– İnflamatuvar biyomarkerlar    

– Postop ağrı   

– Postop hasta memnuniyeti  
– Hemodinami  

– Miyokard hasarı   

– Pulmoner fonksiyonlar  

• Kardiyovasküler etkileri 

• Bozuk vent fonk  
• Sempatomimetik 

• CO   

• Taşikardi   

 

• Nöroproteksiyon  
• Depresyon tedavisi  



• Offpump cerrahide anesteziklerin klinik sonuca etkisi? 

• TİVA: 192 hasta,  İzofluran: 662 hasta 

• Hastanedeki majör advers olay    

• 1 yıllık majör kardiyovasküler advers olay  ve serebral olay 

• Yüksek riskli hastalar sınıflandırıldı ve karşılaştırıldı 

• Atriyal fibrilasyon   TİVA’da  

Ø 
Ø 

Ø 



Sonuç olarak 

• Anestezik ajanların çoğunun klinik uygulama dozlarında miyokardı 
koruyucu etkisi vardır 
 

• Volatil anesteziklerin kardiyoprotektif özellikleri daha üstündür 
 

• Diğer organların korunmasında da etkili  
 

• Propofolün miyokardı koruyucu etkisi VA’ a göre tartışmalı ancak 
nöroproteksiyonda etkili olabilir 
 

•  Opioidlerin  kardiyoproteksiyonda yeri vardır 
 

• Deksmedetomidin yararlı etkileri  ile intraoperatif ve postoperatif 
kullanılabilir 
 
 

Kardiyak cerrahide 



Teşekkür Ederim  


