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Özet 
Amaç: Kardiyopulmoner baypasın oluşturduğu zararlı etkiler 

ve miyokardiyal iskemi reperfüzyon hasarı, açık kalp 
cerrahisi sonrası önemli morbidite ve mortaliteye neden 
olan ve temelde sistemik inflamatuar yanıtın oluşturduğu 
fenomenlerdir. Bu olayların önlenmesi ve tedavisi amacı 
ile steroidler ve antioksidanların kombine kullanımı 
postoperatif morbiditeyi azaltabilir. 

Gereç ve Yöntem: Koroner baypas operasyonu planlanan, ve 
EuroScore risk faktörlerinden en az 2’sini taşıyan 100 
hasta, perioperatif dönemde yüksek doz metilprednizo-
lon, Allopürinol, Vitamin C ve E kombinasyonu verilen 
bir çalışma ile plasebo kullanılan kontrol grubuna 
randomize edildiler. Uygulanan tedavilerin hastalardaki 
klinik etkileri analiz edildi. 

Bulgular: Çalışma grubu hastalarında mortalite daha düşük idi 
(%2’e karşı %4, p>0.05). Bu hastalarda düşük kalp debisi 
sendromu (%30 a karşı %50, p=0.04), inotrop ihtiyacı 
(%42 e karşı %64, p=0.02), postoperatif kanama miktarı 
(783.7±250,9 mL’e karşı 862.5±204 mL, p=0,045), yapı-
lan kan transfüzyonları (2.5±1.3 Ü’e karşı 3.2±1 Ü, 
p=0.003), ĐABP kullanımı (%4’e karşı %16, p=0.045), 
entübasyon süresi (11.5±3.9 sa.’e karşı 13.2±4.4 sa., 
p=0.021), postoperatif 2. saatteki a-A O2 gradiyenti 
(172.3±41.5’e karşı 201.6±67.1, p=0.01), miyokardiyal 
enzimler (CK-MB, 143.6±45.9’e karşı 165.4±72.4, 
p=0.03; Troponin I, 4.5±1.8’e karşı 5.7±2.1, p=0.002), 
yoğunbakım (41.1±2.6 sa. e karşı 47.9±17.3 sa., p=0.003) 
ve hastanede kalış süreleri (7.2±3.4 g.’e karşı 8.9±3.8 g., 
p=0.02) daha düşük idi. Çalışma grubu hastalarında 
intraoperatif insülin kullanılmasını gerektiren hiperglisemi 
insidansı daha yüksek idi (%38’e karşı %20, p=0.047). 

Sonuç: Yüksek riskli koroner baypas cerrahisi uygulanan 
hastalarda, perioperatif dönemde yüksek doz steroid ve 
antioksidan kombinasyonu, güvenli bir seçenektir ve, 
KPB ve miyokardiyal iskemi-reperfüzyonun yol açtığı 
inflamatuar yanıtın önlenmesi ve tedavisinde başarılı bir 
şekilde kullanılabilir. 

Anahtar Kelimeler:  Kardiyopulmoner baypas, Đskemi- 
                                   reperfüzyon, Antioksidanlar, Steroidler 
T Klin J Cardiovascular Surgery 2003, 4:33-39 

 Summary 
Background: Harmful effects cardiopulmonary bypass and 

myocardial ischemia-reperfusion injury cause important 
morbidity and mortality following open heart surgery, 
and both are related with systemic inflammatory re-
sponse. Combination treatment of steroids and antioxi-
dants in order to prevent and treat these conditions may 
decrease postoperative morbidity.  

Material and Methods: Hundred patients undergoing to 
coronary bypass operation with risk factors described in 
EuroScore, randomized to a study group received peri-
operative high dose methyl prednizolone, Allopurinol, 
and vitamins C and E, and a control group whom re-
ceived plasebo. Clinical effects of these treatments were 
analyzed. 

Results: Postoperative mortality was lower in study group 
(2% vs. 4%, p>0.05). Low cardiac output syndrome 
(30% vs. 50%, p=0.04), inotrop drug usage (42% vs. 
64%, p=0.02), postoperative chest tube bleeding 
(783.7±250,9 mL vs. 862.5±204 mL, p=0,045), blood 
transfusions (2.5±1.3 U vs. 3.2±1 U, p=0.003), IABP 
usage (4% vs. 16%, p=0.045), entubation time (11.5±3.9 
h. vs. 13.2±4.4 h., p=0.021), a-A O2 gradient at 2nd 
postoperative hour (172.3±41.5 vs. 201.6±67.1, p=0.01), 
myocardial enzymes (CK-MB, 143.6±45.9 vs. 
165.4±72.4, p=0.03; Troponin I, 4.5±1.8 vs. 5.7±2.1, 
p=0.002), ICU (41.1±2.6 h. vs. 47.9±17.3 h., p=0.003) 
and hospital stays (7.2±3.4 days vs. 8.9±3.8 days, 
p=0.02) were lower in study group. Hyperglisemia epi-
sodes which necescisates insulin use was more frequent 
in study patients (38% vs. 20%, p=0.047). 

Conclusion: Perioperative high dose steroids and antioxidants 
combination, is a safe treatment option and can be used 
succesfully against the inflammatory response caused by 
cardiopulmonary bypass and myocardial ischemia-
reperfusion. 

Key Words: Cardiopulmonary bypass, Ischemia- 
                      reperfusion, Antioxidants, Steroids 
T Klin Kalp-Damar Cerrahisi 2003, 4:33-39 
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Modern kalp cerrahisinin başlangıcı olarak 
kabul edilen kardiyopulmoner baypasın (KPB) 
kullanılmaya başlanmasından beri, önemli organ 
hasarı ve postoperatif morbiditeye yol açan bir 
sistemik inflamatuar cevap sendromuna yol açtığı 
bilinmektedir (1-3). KPB'a girilmesi ile kompleks 
ve çok komponentli bir inflamatuar cevap oluşur. 
Kompleman sisteminin ve ek olarak trombosit, 
nötrofil, monosit ve makrofajların aktivasyonu ile 
koagülasyon, fibrinolitik ve kallikrein kaskatları 
harekete geçerek, endotoksin ve çeşitli sitokinlerin 
kan düzeyleri artar. Endotel permeabilitesinde 
artış, aktive nötrofillerin migrasyonu, dokularda 
çeşitli proteazlar ve nötrofil elastazın salgılanması 
ve oluşan serbest O2 radikalleri nedeniyle ödemin 
yanısıra vasküler ve parankimal hasar meydana 
gelir. Tüm bu ultrastrüktürel olaylar, pulmoner, 
renal, hepatik ve santral sinir sistemi disfonksiyonu 
ve sonuçta ciddi postoperatif morbidite ve 
mortaliteye neden olur. (1-3). KPB'a bağlı, tüm 
vücut düzeyindeki bu değişikliklere ek olarak, 
iskemik arrest sonrası miyokardiyal iskemi ve 
reperfüzyon (I/R) sırasında büyük oranda 
nötrofillerin ve serbest O2 radikallerinin rol aldığı, 
miyokardiyal hasar ve sonucundaki hemodinamik 
değişikliklikler de tabloya eklenir (4). 

KPB ın bahsedilen etkilerine yönelik çeşitli 
tedavi alternatifleri uzun süredir araştırılmıştır. Bu 
amaçla çeşitli ilaçlar, uygulanan teknikler ve 
perfüzyon sistemindeki modifikasyonlara ek olarak 
steroidler ve antioksidanların tek tek kullanımı 
çeşitli çalışmaların konusu olmakla birlikte KPB ın 
zararlı etkilerini engellemeye yönelik genel kabul 
gören bir yaklaşım oluşturulamamıştır (3, 5, 6). 

Bu çalışma ile, KPB a karşı oluşan inflamatuar 
cevabın baskılanması amacıyla yüksek doz steroid, 
ve oluşan inflamatuar olayların en önemli son 
ürünlerinden biri olan serbest O2 radikallerinin 
nötralizasyonu amacıyla antioksidanların kombine 
edilmesinin, inflamatuar yanıt ve miyokardiyal 
korumaya yönelik etkileri araştırıldı. 

Gereç ve Yöntem 
Çalışmaya Ekim 1999 ile Ekim 2001 tarihleri 

arasında elektif koroner baypas operasyonu uygu-
lanan 100 hasta dahil edildi. Hastalar steroid ve 

antioksidanların kullanıldığı bir kontrol grubu ile 
plasebo verilen bir çalışma grubuna randomize 
olarak ayrıldılar. 

Hasta Grubu ve Seçimi 

Çalışma grubu hastaları EuroScore'a (7) dahil 
edilmiş mortalite prediktörlerinden (70 yaş ve üstü, 
kadın cinsiyet, kronik böbrek yetmezliği, periferik 
vasküler hastalık, kronik obstrüktif akciğer hastalı-
ğı, nörolojik disfonksiyon, reoperasyon, anstabil 
anjina pektoris, akut MI, EF<%35, konjestif kalp 
yetmezliği, pulmoner hipertansiyon, acil cerrahi) 
en az 2 sini taşıyan hastalardan seçildiler. 
Ventrikül fonksiyonları normal olanlar, preoperatif 
dönemde immünomodülatör medikasyonlar 
(steroid, Aprotinin vb.) alanlar ile diyabetik hasta-
lar çalışma dışı bırakıldılar.  

Çalışma Protokolü 

Çalışma grubundaki hastalara preoperatif 2 
gün boyunca ve ameliyat sabahı oral yolla 
Allopurinol 900 mg, Vitamin C (Ascorbic acid) 
1500 mg, Vitamin E (α Tocopherol) 900 mg ve ek 
olarak, ameliyat sabahı 900 mg E vitamini ĐM 
yolla verildi. Vitamin C (1000 mg) ayrıca anestezi 
indüksiyonu sırasında ĐV yolla ve kros klempin 
alınmasını takiben pompaya eklenerek kullanıldı. 
Kontrol grubu hastalarına aynı zamanlarda plasebo 
verildi. 

Anestezi, Cerrahi Teknik 
ve Postoperatif Bakım 

Premedikasyon amaci ile atropin (0.4 mg ĐM) 
ve diazepam (5 mg ĐM), anestezi indüksiyonu ve 
idamesi için ise Fentanil (5 mcg/kg), etomidat (0.3 
mg/kg), pankuronyum (0.1 mg/kg) ve izofluran 
kullanıldı. Ameliyat boyunca arteriyel, santral 
venöz ve pulmoner arter basınçlarına ek olarak 
rektal ısı ve idrar çıkışı da monitorize edildi. Tüm 
cerrahi işlemler mediyan sternotomi ve standard 
kanülasyonu takiben hipotermik (28-32°C) 
kardiyopulmoner baypasa (KPB) girilerek yapıldı. 
KPB sisteminde "Roller" pompa, membran 
oksijenator ve arteriyel filtre kullanıldı. Hastalarda 
miyokardiyal koruma antegrad soğuk (+4°C) 
kristaloid kardiyoplejiyle sağlandı. "Ice-slush" ile 
topikal soğutma uygulandı. Yoğun bakım takibinde 
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erişkin hastalar icin standard yoğun bakım prensip-
leri uygulandı. Tüm hastalar yoğun bakımda kal-
dıkları sürece renal doz dopamin infüzyonu (2-4 
mcg/kg/dk) aldılar. Standard olarak, komplikasyon 
olmayan tüm hastalar yoğun bakımda 2, servisde 
4-5 gün tutuldular. 

Data Biriktirilmesi 

Hastaların perioperatif klinik bulgularına ek 
olarak intraoperatif ve postoperatif dönemdeki kan 
şekeri, tam kan, CK-MB ve Troponin I, inotrop 
destek ihtiyacı, hemodinamik ölçümler, alveolo-
arteriyel O2 (a-A O2) gradiyenti ve seri kan kültür-
leri kaydedildi. 

Đstatistiki Analiz 

Sonuçlar ortalama± standart sapma olarak gös-
terildi. 0.05’den küçük p değerleri anlamlı sayıldı. 
Sürekli değişkenler "Student’s t" ve "Mann-
Whitney U" testiyle değerlendirildi. Farklı değiş-
kenler için gruplar arasındaki farklılıklar ki (x2) 
kare ve "Fisher’s Exact" testle değerlendirildi. 
Tüm analizler SPSS istatistik programı kullanıla-
rak yapıldı. 

Sonuçlar 
Hastaların preoperatif değişkenleri ve demog-

rafik özellikleri kıyaslandığında gruplar arasında 
istatistiki fark yoktu (Tablo 1). Çalışma grubunda 2 
(%4) ve kontrol grubunda 4 hasta (%8) çeşitli ne-

denlerle kaybedildiler (Tablo 2). Her iki gruptaki 
hastaların perioperatif değişkenleri Tablo 3’de 
özetlenmiştir. Çalışma grubundaki hastalarda 
intraoperatif hiperglisemi gelişimi nedeniyle 19 
hastada (%38) insülin kullanılması gerekirken, 
kontrol grubunda 10 hastada (%20) gerekti 
(p=0.047), ancak çalışma hastalarının tamamında 
kan şekeri regülasyonunda ciddi problem yaşan-
madı. Bu hastalarda kullanılan steroid ve antioksi-
danlarla alakalı olabilecek başka bir yan etki gö-
rülmedi. Kombinasyon tedavisi alan hastalarda 

 
 

Tablo 1. Preoperatif demografik özellikler 

 
 Çalışma 

(n:50) 
Kontrol 
(n:50) 

p 
değeri 

Ortalama Yaş (yıl) 67±7 66±8 p>0.05 
Erkek:Kadın 34:16 37:13 p>0.05 
Sigara kullanımı 36 29 p>0.05 
KOAH 12 10 p>0.05 
Hipertansiyon 38 35 p>0.05 
Diyabet 15 14 p>0.05 
Anstabil anjina 18 17 p>0.05 
NYHA Fonksiyonel Kapasite 3.1±1.1 2.8±1.4 p>0.05 
Ortalama EF (%) 34±12 35±10 p>0.05 
LMCA 8 9 p>0.05 
Üç Damar Hastalığı 42 41 p>0.05 

 
KOAH: Kronik obstrüktif akciğer hastalığı, NYHA: New York Heart 
Association, EF: Ejeksiyon fraksiyonu, LMCA: Sol ana koroner arter 
hastalığı. 

Tablo 2. Mortalite nedenleri 

 
 Çalışma 

(n:50) 
Kontrol 
(n:50) 

p 
değeri 

Düşük kalp debisi 1 1 p>0.05 
Enfeksiyon - 1 - 
Multiorgan yetmezliği 1 2 p>0.05 

Toplam Mortalite 2 4 p>0.05 

 

Tablo 3. Operatif veriler 

 
 Çalışma 

(n:50) 

Kontrol 

(n:50) 

p 

değeri 

Ortalama anastomoz  3.7±1.4 3.9±1.3 p>0.05 
Ortalama kros klemp süresi (dk) 49.5±12 52.5±17.9 p>0.05 
Ortalama baypas süresi (dk) 70±25 68±19 p>0.05 
En düşük sıcaklık (°C) 28 28 p>0.05 
Đntraoperatif Đnsülin Kullanımı 19 (%38) 10 (%20) 0.047 

 

Kardiyak Đndeks

1

1,5

2

2,5

3

Preop PO 1 PO 6 PO 12 PO 18 PO 24 PO 36

Ölçüm Zamanı (saat)

K
ar

di
ya

k 
Đn

de
ks

Çalışma Kontrol

p=0.002 p=0.005

p=0.0001
p=0.004

p=0.002
p=0.01

Şekil 1. Erken postoperatif dönemde kardiyak indeksin seyri. 
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kalp debisi ölçümleri (Şekil 1), a-A O2 gradiyenti, 
miyokardiyal enzim düzeyleri (Tablo 4) belirgin 
olarak daha iyi idi. Đstatistiki öneme ulaşmamakla 
birlikte, postoperatif ilk 24 saatlik idrar çalışma 
grubunda daha fazla, ancak kanama miktarları ve 
yapılan kan transfüzyonları anlamlı olarak daha az 
idi (Tablo 4). Çalışma grubu hastalarında inotrop 
ve intraaortik balon pompası (ĐABP) desteği ihti-
yacı daha az idi (Tablo 4). Kombine tedavi uygu-
lanan hastaların ventilatörde, yoğun bakımda ve 
hastanede kalış süreleri daha kısaydı. Çalışma ve 
kontrol grubundaki hastalarda enfeksiyon gelişimi 
ve kan kültürü pozitifliği açısından fark yoktu. 

Tartı şma 
Kardiyopulmoner Baypas ve Miyokardiyal 
Đskeminin Đnflamatuar Patofizyolojisi 

Açık kalp cerrahisi ve KPB a girilmesi, çeşitli 
inflamatuar kaskadların aktivasyonu ile zararlı 
etkilere neden olur. KPB, beş plazma protein sis-
teminin (kontakt, intrensek koagülasyon, ekstren-
sek koagülasyon, kompleman ve fibrinolitik) ve 
beş hücre grubunun (trombositler, nötrofiller, 
monositler, endotel hücreleri ve lenfositler) akti-
vasyonuna yol açar (1-3). Plazma proteinlerinin 

KPB sirküitinde kontakt aktivasyonu ile oluşan 
Kallikrein, nötrofil aktivasyonuna neden olur. Kla-
sik ve alternatif yollarla Kompleman sistemi akti-
vasyonu; anafilotoksinler, çeşitli güçlü vazoaktif 
maddeler, ve hücrelerin lizisine yol açan Terminal 
Kompleman kompleksinin oluşumuyla sonuçlanır. 
KPB sirküitinin ve cerrahi insizyonun etkisi ile 
aktive olan monositler prokoagülan etkilere sahip-
tir, bunun yanı sıra çeşitli proinflamatuar ve 
antiinflamatuar sitokinlerin aktivasyonunu da baş-
latırlar. Aktive nötrofiller Nötrofil Elastaz, 
Cathepsin G, Lizozimler ve Miyeloperoksidaz gibi 
enzimler ve serbest O2 radikalleri, ve hipobromous 
asit gibi sitotoksik maddeleri oluştururlar. Tüm bu 
değişiklikler bir araya gelerek ödem, azalmış 
miyokardiyal kontraktilite, çeşitli vasküler yatak-
larda rezistans düşmesi gibi etkilere neden olurlar 
(1-3). 

Đnflamatuar cevabın şiddetini çeşitli hematolo-
jik olmayan parametreler de etkiler. Bunlar arasın-
da kan ile kontakt halinde olan biomateryaller, 
yüzey kaplamaları, cerrahi prosedürle çeşitli prote-
inlerin aktivasyonu, sıcaklık, aortik krosklemp 
zamanı, miyokardiyal reperfüzyon, steroid, antiok-
sidanlar ve çeşitli proteaz inhibitörlerinin kullanımı 

Tablo 4. Postoperatif veriler 

 
 Çalışma 

(n:50) 
Kontrol 
(n:50) 

p 
değeri 

Mortalite 2 (%4) 4 (%8) p>0.05 
Düşük kalp debisi sendromu 15 (%30) 25 (%50) 0.04 
Yoğun bakımda inotrop kullanımı 21 (%42) 32 (%64) 0.02 
Đdrar miktarı (24 saat) (mL) 3678±683,6 3499±979 p>0.05 
Kanama Miktarı (24 saat)(mL) 783.7±250,9 862.5±204 0.045 
Kan Transfüzyonu (U) 2.5±1.3 3.2±1 0.003 
ĐABP kullanımı 2 (%4) 8 (%16) 0.045 
Entübasyon Süresi (saat) 11.5±3.9 13.2±4.4 0.021 
Alveolo-arteriyel O2 gradiyenti PO2.saat 172.3±41.5 201.6±67.1 0.01 
Alveolo-arteriyel O2 gradiyenti PO6.saat 132.9±34.7 154.1±52.3 0.02 
CK-MB PO6. Saat 143.6±45.9 165.4±72.4 0.03 
CK-MB PO24. Saat 70.3±25.1 85.2±46.6 0.02 
Troponin I PO6. Saat 4.5±1.8 5.7±2.1 0.002 
Troponin I PO24. Saat 2.5±1.4 3.6±1.3 0.02 
PMI 3 (%6) 5 (%10) p>0.05 
Yoğun bakımda kalış süresi (saat) 41.1±2.6 47.9±17.3 0.003 
Sternal enfeksiyon 2 1 p>0.05 
Pozitif kan kültürleri 1 1 - 
Postoperatif hastanede kalış süresi (gün) 7.2±3.4 8.9±3.8 0.02 

 
ĐABP: Đntraaortik balon pompası, PMI: Peroperatif miyokard enfarktüsü 
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sayılabilir (2, 3). Açık kalp cerrahisi sonrası başarı-
lı bir şekilde bu olayların önlenmesi ve/veya baskı-
lanması, KPB na bağlı morbiditenin önemli ölçüde 
azaltılmasına yol açabilir (1-4). 

Açık kalp cerrahisinin çözüm bekleyen en 
önemli problemlerinden biri de, postoperatif düşük 
kalp debisi sendromunun en sık görülen sebebi 
olan, miyokardiyal I/R hasarının önlenmesidir. Bu 
hasar, temelde inflamatuar bir cevaptır ve iskemi 
sonrası gelişen endotel disfonksiyonu, nötrofil 
aktivasyonu ve sonuçta oluşan proteazlar ve ser-
best O2 radikalleri ile karakterizedir (4). Oluşan 
serbest O2 radikallerinin membran lipitlerinin bü-
tünlüğünü bozarak parankimal hasar oluşturmala-
rının yanı sıra, proinflamatuar mediatörler ve 
komplemanın salınımını arttırdığı (8), sonuçta 
endotelde adezyon moleküllerinin ve trombositleri 
aktive edici faktörün (PAF) yüzey ekspresyonuna 
da yol açtığı bilinmektedir. Serbest O2 radikalleri-
ne bağlı endotel hasarı ile permeabilite artışı, 
nötrofil adezyonunda artış, antinötrofil etkileri olan 
nitrik oksit (NO) ve adenozin gibi maddelerin 
salınımında azalma da gelişir. 

Steroidlerin Etkinli ği 

Açık kalp cerrahisi sırasında gelişen 
inflamatuar olayların engellenmesi amacıyla uzun 
yıllardan beri çeşitli tedavi yöntemleri uygulanmış-
tır. Bu amaçla kullanılan ilaçlardan en eskilerinden 
biri steroidler olmasına rağmen bu alandaki etkin-
likleri hala tartışmalıdır (2, 3, 5, 9). 

Kortikosteroidlerin organizmanın zararlı ve 
travmatik, intrensek ve çevresel streslere olan di-
rencini arttırıcı etkileri vardır (5). Bu hormonlar 
organizmada karbonhidrat, protein ve lipit metabo-
lizmalarının regülasyonunda önemli görevler alır-
lar. Ayrıca kardiyovasküler ve santral sinir sistem-
leri, sıvı-elektrolit dengesi ve iskelet kası fonksi-
yonları da kortikosteroid tedavilerinden etkilenir-
ler. Steroidlerin en önemli etkilerinden biri de 
inflamatuar yanıtı baskılamalarıdır. Bu ilaçlar 
nötrofiller ve monosit-makrofajların etkilenen böl-
geye migrasyonunu, nötrofillerin endotele adhe-
ransını ve makrofajların lokal akümülasyonunu 
azaltırlar. Buna ek olarak Fosfolipaz A2 yi inhibe 
ederek araşidonik asit kaskatındaki prostaglan-

dinler, lökotrienler, prostaglandin endoperoksitleri 
ve tromboxan gibi kemotaksis ve inflamasyonda 
önemli rolleri olan maddelerin oluşumunu azalttık-
ları da gösterilmiştir (5).  

Açık kalp cerrahisinde steroidler 30 yıldan 
fazla bir süredir kullanılmasına rağmen etki meka-
nizmaları tam olarak açığa çıkarılamamıştır. Tar-
tışmalı olmakla birlikte steroid kullanımının 
kompleman aktivasyonunu azalttığı (10), 
proinflamatuar sitokinlerin (IL-1, IL-6, IL-8, TNF, 
plazma endotoksin) yükselmesini azalttığı (11), 
antiinflamatuar sitokinlerin (IL-4 ve IL-10) üreti-
mini ise arttırdığı ileri sürülmüştür (12). Ayrıca 
lizozomal membran stabilizasyonu, fosfolipaz 
aktivasyonu, membran akışkanlığını arttırdığı bil-
dirilmektedir (5). Sonuç olarak iskemik arrest sıra-
sında daha iyi miyokardiyal koruma ve sistemik 
inflamatuar yanıtın baskılanması söz konusu ol-
makta; bunun klinik yansıması olarak daha iyi 
hemodinami (artmış CI, azalmış PCWP), daha kısa 
ventilatör desteği ve azalmış postoperatif 
hipertermi insidansına ek olarak daha kısa yoğun 
bakım ve hastanede kalış sürelerine neden olduğu 
düşünülmektedir (3, 5). Ancak bu sonuçların aksi-
ne, bazı çalışmalarda da bu tedavi yönteminin et-
kinliği gösterilememiştir (3, 5, 9). 

Plazmadaki steroid hormonların büyük bir 
kısmı proteinlere bağlı iken bir miktarı da biyolojik 
olarak aktif form olan serbest kortikosteroid olarak 
dolaşımdadır. Çoğu hormonlar gibi steroidler de, 
RNA transkripsiyonunun stimülasyonuyla, çeşitli 
proteinlerin üretimini kontrol altında tutarak etki 
gösterirler. Bu nedenle etkilerinin başlaması ge-
cikmelidir (5). Oysa açık kalp cerrahisinde 
steroidler şimdiye kadar genellikle tek doz olarak 
pompa "prime"ına konularak ve bazen de pompa 
sırasında 2. bir doz olarak kullanılmaktadır. Ancak 
bu tür kullanımda, inflamatuar kaskadların akti-
vasyonu başlamış olduğu için gecikmiş bir zaman-
lama söz konusudur (13). Bu nedenle metil 
prednizolonun çalışmamızda da olduğu gibi, ope-
rasyondan 8 saat önce ve anestezi indüksiyonu 
sırasında ve biolojik olarak aktif serbest steroid 
miktarını arttıracak şekilde kullanımı önerilmekte-
dir (14). 
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Antioksidanların Etkinli ği 

Allopürinol, hipoksantini ürik asite çeviren 
Xantine oksidaz enziminin kompetitif inhi-
bitörüdür. Serbest O2 radikali oluşumunu azaltıcı 
etkisinin yanında, allopürinol ve aktif metaboliti 
oksipürinol aynı zamanda zayıf serbest O2 radikali 
temizleyicileridir. Allopürinolün kardiyopleji için-
de ya da oral kullanımının, aritmi, perioperatif 
miyokard infarktüsü, inotrop kullanımı ve hastane 
mortalitesi açısından faydalı olduğu bildirilmiştir 
(15). Allopürinolün bu etkilerinin, vitamin C nin 
yıkılmasını azaltması nedeniyle daha da artabile-
ceği bildirilmektedir (16).  

Vitamin C ekstraselluler sıvı ve stoplazmadaki 
suda eriyen en önemli serbest O2 radikali temizle-
yicisidir. Yağda çözünen vitamin E’nin ise, vita-
min C ile sinerjik etkili bir serbest O2 radikali te-
mizleyicisi olmasının yanısıra serbest O2 radikali 
oluşumunu azaltığı da gösterilmiştir. Bu antioksi-
danlar doku hasarının önlenmesinde birbirleri ile 
sinerjik bir etkileşime de girmektedir (6, 17,18). 
Bu çalışmada ölçülmemekle birlikte, açık kalp 
cerrahisi sırasında vitamin C’nin kan düzeylerinin 
düşüş gösterdiği, perioperatif dönemde kullanıldı-
ğında da bu düşüşün azaldığı bildirilmi ştir (19). 
Diyetle alınan vitamin C’nin, miyokardiyal I/R 
hasarı sırasında oluşan serbest O2 radikali miktarını 
azalttığı gösterilmiştir (20). Allopürinol, C ve E 
vitaminleri, Koenzim Q ve deferroksamin gibi 
antioksidanların kombine ya da tek başlarına kul-
lanıldıklarında, miyokardiyal fonksiyonlara ve 
KPB’a bağlı multiorgan yetmezliğinin önlenme-
sinde olumlu etkileri çeşitli çalışmalarda bildiril-
miştir (6,15-23). Sisto ve ark. kombine antioksidan 
kullanımı ile perioperatif miyokardiyal iskemi 
insidansının azaldığını ve miyokardiyal fonksiyon-
ların daha iyi olduğunu göstermişlerdir (6). Ancak 
literatürde antioksidanların etkinliği açısından bir-
birleri ile çelişen sonuçlar da bildirilmiştir (3). 
Teorik olarak hem serbest O2 radikali oluşumunun 
azaltılması (allopürinol) hem de oluşmuş serbest 
O2 radikallerinin temizlenmesi (antioksidanlar) ile 
maksimum fayda sağlanabilir.  

Çalışmamızın sonuçlarına göre perioperatif 
dönemde kombine steroid-antioksidan kullanımı 

daha düşük mortalite, daha düşük a-A O2 
gradiyenti, daha kısa ventilatör süresi gibi kriterle-
rin de gösterdiği üzere hem KPB’ın oluşturduğu 
morbiditeyi azaltmakta, hem de miyokardiyal en-
zim düzeyleri ve düşük kalp debisi sendromunun 
sıklığının daha düşük olması ve inotrop ile ĐABP 
kullanım ihtiyacının azalması nedeniyle daha iyi 
miyokardiyal koruma sağlamaktadır. Bu hastalarda 
postoperatif kanama ve kan transfüzyonlarının 
daha az olması da bu kombinasyonun hematolojik 
parametreler üzerine olumlu etkilerini göstermek-
tedir. Bunlara ek olarak bu kombinasyonun kulla-
nımıyla yoğun bakım ve hastanede kalış süreleri de 
kısalmıştır. Steroidlerin etkisiyle insülin ile regüle 
edilebilen hiperglisemi dışında hastalarda herhangi 
bir yan etki görülmemiştir.  

Bu çalışmada, KPB ve miyokardiyal I/R un 
oluşturduğu inflamatuar yanıtın önlenmesi ve te-
davisine çok yönlü bir şekilde yaklaşılması amaç-
landı. Preoperatif dönemde steroid uygulanması ile 
bir yandan oluşacak olan inflamatuar yanıt baskı-
lanırken, allopürinol kullanımı ile oluşacak serbest 
O2 radikali miktarının azaltılmasına ve oluşmuş 
olanlara karşı da, organizmanın varolan antioksi-
dan kapasitesinin maksimize edilmesi amacıyla 
yüksek dozlarda E ve C vitaminleri yüklemesi 
yapıldı.  

Sonuç olarak, bu çalışmadaki sonuçların gös-
terdiği üzere, kombine bir tedavi yaklaşımı ile 
yüksek riskli hastalarda kardiyopulmoner baypas 
ve miyokardiyal I/R a karşı inflamatuar yanıtın 
baskılanması klinik olarak faydalı olabilir. 
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