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OZET

Kardiyak arrestten sonrva kardiyopulmoner resiisitasyona
yanit veren hastalarda mortalite ve morbiditenin en dnemli
nedeni hipoksik serebral hasardir. Bu hastalari yogun
bakim ydnetimi tant ve prognoz belirlemedeki kisuthhiklar
ve etkin tedavilevin yetersizli§i nedeniyle ¢ok zorlu
olabilmeltedir. Bu hastalarda ndrolojik sonucu iyilestirmek
icin gergeklestirilen ve bagarisizlikla sonuclanan bircok
Jarmakolojik denemeden sonra, son zamanlarda iyi
tasarlanmiy ¢alismalarda hipoterminin etkinliginin
gosterilmesi yiiz giildiiriicii olmugtur. International Liaison
Committee on Resuscitation ve American Heart Association
KPR klavuzlarinda KPR 'a yanit veren ancak komada kalan
hastalgrda hafif terapétik hipotermi uygulanmas:
Onerilmektedir. Bu derlemede kardiyak arrest sonrasinda
gelisen serebral hipoksik hasarin patofizyolojisi, klinik
bulgulart ve degerlendirilmesine deginildilten sonra ézellitle
bu hasarin azalttlmas: igin yogun balamda uygulanmast
Zereken tedavi stratejileri anlatilacaktir.

Anahtar kelimeler: hipoksik beyin hasari, hafif terapdtik
hipotermi, kardiyopulmoner resiisitasyon

SUMMARY

Hypoxic cerebral injury is the most important cause of
mortality and morbidity in patients who are resuscitated
Jrom cardiac arrest. Despite extensive investigation in this
Jield there is still a paucity of effective therapies and lack
of readily available diagnostic and prognostic tools for
Dpatients with hypoxic cerebral injury after successful
cardiopulmonary resuscitation. Randomized, controlled
studies of pharmacologic interventions to improve patients’
neurologic outcome after cardiac arrest have tested
thiopental, corticosteroids, lidoflazine, and nimodipine but
have found no benefit. Afier several decades of failed
Dpharmacologic neuroprotection trials, recent and well-
designed randomized trials showed that therapeutic
hypothermia is an effective neuroprotective measure in
comatose survivors of cardiac arrest. Theragpeutic
hypothermia has been recommended by the International
Liaison Committee on Resuscitation and has been
incorporated in the American Heart Association CPR
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Guidelines. This article first discusses the pathophysiolog;
events, the clinical manifestations, and the neurologi
evaluation in patients with post-CPR hypoxic cerebre
injury. Then a focused veview on intensive care managemer
of these patients, highlighting mild therapeutic hypothermi
will be provided.

Key words: hypoxic cerebral injury, mild therapeuti
hypothermia, cardiopulmonary resuscitation

Son yillarda kardiyopulmoner resiisitasyon (KPR) alanind
kaydedilen gelismelere ragmen, KPR sonrast dénemd
ciddi ndrolojik hasar geligimi halen gok ciddi bir soru;
olmaya devam etmektedir. Bir kardiyak arrest olgusund:
nonmnal kalp ritmi ve debisi saglandiktan sonra hastan
sagkalimini en ¢ok etkileyen organ beyindir. Hastane ig
kardiyak arrestleri takiben hastalarm yaklagik %181 saj
kalip taburcu edilirken (1,2), hastane dig1 arrestlerden sonr:
hastalann sadece %2-9 kadan hayatta kalip taburcy
olabilmistir (3-5). Sag kalanlarin fonksiyonel sonuclar is
degiskendir fakat diigiik kaliteli safkalim siktir (6) ve sadec
hastalarin %3-7’si onceki fonksiyonellik diizeyine ger
donebilmektedir (7). Bu nedenle American Heart Associatior
ve European Resuscitation Council, 2000 yilind:
yayinladiklari kilavuzda “kardiyo-pulmoner ve serebra
resiisitasyon” terimini benimseyerek KPR sirasinda ve
sonrasinda serebral perfiizyonun korunmasmmn $nemin
vurgulamiglardir (8,9).

Bu derlemede kardiyak arrest sonrasinda geligen serebral
hipoksik hasarin patofizyolojisi, klinik bulgulari ve
degerlendirilmesine deginildikten sonra 6zellikle bu hasarit
ciddiyetinin azaltilmas igin yogun bakimda uygulanmas;
gereken tedavi stratejileri anlatilacaktir.,

HIPOKSIK SEREBRAL HASARIN
PATOFIZYOLOJISI

Kardiyak arrestin kaginilmaz sonucu olarak ortaya gikan
serebral iskemi, hiicrese] homeostaz igin gerekli olan ATP
depolarmm hizli bir sekilde titkenmesine neden olur (10,11).
Bu durum sonucunda hiicre biitiinliig{i bozulur ve hiicresel
depolarizasyon ile hiicre igine kalsiyum girisi gibi bir takim
olaylar tetiklenir (7). Biitiin bu olaylar eksitotoksik hasar,
apoptoz ve inflamasyon olmak iizere ii¢ farkli mekanizma
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ile serebral hasara yol agarlar {11). Eksitotoksik hasar,
membran bitiinlifi bozulmus olan noronlardan glutamat
basta olmak tizere eksitatuvar mediyatorlerin saliverilmesi
sonucunda ortaya ¢ikar (12). Bu eksitatuvar mediyatdtler,
N-Metil-D-Aspartat (NMDA) reseptorleri (13) aracilif ile
sirastyla hiicre igine kalsiyum giriginin artmasi, protein
fosforilasyonu, proteoliz ve serbest oksijen radikalleri ile
nitrik oksit {iretimine yol agarak néronlarin 6liimiinde rol
oynarlar., Glutamat, aspartat ve katekolaminler gibi
eksitatuvar mediyatdrler ayni zamanda metabotropik
reseptérleri aktive ederek NMDA’dan bagimsiz bir gekilde
de hiicre 8liimiine neden olabilirler (12,14). Serebral hipoksik
hasann olugmasinda $nemli rol iistlenen bagka bir hasar
mekanizmas1 ise apoptoz veya programli hiicre dliimiidiir
(11). Meveut kamitlar iskemiden en gok etkilenen noronlarda,
nekroz ile hiicre Sliimiiniin ger¢eklestigini ancak iskemik
olayin daha hafif oldugu ¢evre dokularda ise apoptozun
gozlendigini gostermektedir (11). Gorlinlige bakilirsa
iskemiye bagh gelisen eksitotoksik hasar néronlarda nekroz
gelisiminde en nemli rolil tistleniyor (15). Ancak, glutamat
bu erken nekroz asamasini atlatan ve mitokondri
fonksiyonlarinda kismi diizelme olan néronlarda apoptoz
siirecini baglatabilir (16). Inflamasyon, hipoksik serebral
hasarin olugmasmdaki diger onemli mekanizmadir (17-20).
Serebral iskemi sonucunda inflamatuvar hiicreler beyin
dokusuna gecerek aktiflesirler. Bu sirada yine iskemiye
ikincil néronlardan saliverilen interlokin-1 ve timoér
nekrotizan faktdr-alfa gibi proinflamatuvar sitokinler,
serebral vaskiiler yatakta adezyon molekiillerinin Giretimini
tetikler. Bu adezyon molekiilleri nedeniyle kan-beyin bariyeri
islevini kaybeder ve beyin 6demi gelisir (17,19,21).

Hasar kaskadinin karmagikligi yukandaki siireglerle kisith
degildir. Bu hasar kaskads, hipoksi ve reperfiizyon ile baglar
fakat ilk olaydan sonra saatler, giinler siirebilir. Dogal olarak
bu hasar mekanizmalari birgok aragtirmanin odag: olmugtur
(10,11). Ancak, hipoksik beyin hasarmn karmagikhg ve
bu sliregte rol oynayan faktorlerin hem ¢oklugu hem de iki
yonlii etki gosterebilmelerinden olsa gerek bu caligmalar
genellikle olumsuz veya yetersiz sonuglanmistir. Hipoksik
beyin hasannin azaltiimasi konusunda sadece hafif terap6tik
hipotermi uygulamalan ile ilgili olumlu sonuglar almmugtir.
Hipoterminin néroprotektif etkisinin mekanizmasi tam
olarak anlagilmamstir ancak, deneysel modellerde
hipoterminin intraselliiler 6lim kaskadini birgok basamakta
inhibe edebildigi gdsterilmigtir. Hipoterminin bu olumiu
etkisinin en 6nemli mekanizmalan serebral oksijen ve
glukoz metabolizma hizinin azalmasi, apoptozun
inhibisyonu, serbest oksijen radikallerinin iretiminin
azalmasl, eksitatuvar mediyatdrlerin saliverilmesinin
azalmasi ve membran stabilizasyonu geklinde siralanabilir
{10,11,22-24).

NOROLOJIK HASAR VE KLINIK
BULGULAR

Kardiyak arrestien sonra geligen ndrolojik hasarm siddeti
ve yayginhgs serebral iskeminin slircsi ve derecesi, KPR’ye
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baglama zamam ve etkinligi, zeminde var olan n6rol‘oj ik,
vaskiiler ve diger sistemik hastaliklar ile ileri yagam
desteginin kalitesi gibi faktorlerden etkilenebilir, Kardiyak
arrest sirasinda ortaya gikan serebral iskemi, beynin tiim
bolgelerin esit derecede etkilemez. Metabolik hizi ve
dolayistyla oksijen tiiketimi daha yilksek olan beyin bolgeleri
ve goreceli olarak total serebral kan akimindan daha az pay
alan alanlar (watershed areas) serebral iskemiye daha

» duyarlidirlar (10,11). Serebral korteksin biiyiik projeksiyon

noéronlari, serebellar purkinje hiicreleri ve hipokampiisiin
CA-1 sahasi en hassas alanlardir (25). Beyin sapy, talamus
ve hipotalamus gibi subkortikal alanlar, hasara korteksten
daha direnglidir (26,27). Kardiyak arrestten sonra hastada
goriilen norolojik bulgu ve belirtiler, hasarlanan beyin
bdlgesi ile dogrudan iligkilidir. Talamokortikal kompleks
veya yaygm bilateral kortikal alanlar hasarlanirsa, uyanma
ve biling bozuklugu ile sonuclanabilir (28). Iskemik hasara
yatkin olan diger alanlar bazal gangliyon ve serebellumu
igerir ki, buralar kardiyak arrestten sonra sik gozlenen
hareket ve koordinasyon bozukluklarindan sorumlu
tutulurlar, Beyinsap, global iskemiyi daba iyi tolere edebilir.
Bu durum, kraniyal sinirlerin ve duysal motor reflekslerin
korunmasi ile kendini gdsterir. Korteks ve talamusta belirgin
bozulma ve beyinsapinda géreceli korunma, vejetatif ve
komatoz durumlar ile sonuclanir (10).

NOROLOJIK DEGERLENDIRME

Kardiyak arrest olgusunda KPR ile yeterli spontan dolagim
saglandiktan sonra sagkalimn en dnemli belirleyieisi olan
ve klinisyenler tarafindan en ¢ok merak edilen, hastada
norolojik hasarin olup olmadig ve eger varsa bu hasarin
derecesidir. Ne yazik ki hastamin n6rolojik sonucunun erken
ddnemde belirlenmesine yarayan herhangi bir belirti, bulga
veya laboratuvar parametresi bulunmamaktadir. Tiim
hastalarda yeterli spontan dolagim saglandiktan sonra
mutlaka dikkatli bir ndrolojik muayene yapimal ve sik
araliklarla tekrarlanmahdir. Nérolojik muayenenin sonucunu
etkileyebileeek paralitik ve sedatif ilaglar, zehirlenmeler,
hipotermi, metabolik bozukluklar ve ndbet gibi durumlar
sorgulanmali ve miimkiinse taranmalidir. Kardiyak arrest
sonrasi gelisen komanin Gstiinden 3 giin gegmesine ragmen
pupillerde 151k refleksinin yoklugu ve agrili uyarana motor
yamitsizlik, 6liim veya vejetatif durumun bagimsiz risk
faktorleridir (29-31).

Kardiyak arrest sonras: gelisen norolojik hasarin derecesi
ve sonucunu belirlemek i¢in biyokimyasal testler ve
elektrofizyolojik incelemeler de kullanilmigtir. Kardiyak
arrest sonrasi 72 saat komada kalmig olgularda, median
sinirin uyardmug potansiyeli kullanilarak kétii prognoz %100
dzgiilliikle tahmin edilebilir (31). Hipoksik beyin hasari
sonucunda komada olan hastalarda, uyariimis potansiyellerin
N20 bileseninin bilateral yoklugu hemen her zaman
mortalitenin habercisidir (24).Elektroensefalografi (EEG),
prognoz tahmini igin genellikle smurli bilgi verir. Ancak
tamamen normal veya tamamen anormal bir EEG, hastanmin
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norolojik prognozu konusunda anlaml bilgiler saglayabilir.
Kardiyak arrestin norolojik sonucunun belirlenmesi igin en
¢ok fizerinde durulan biyokimyasal testler serum néron-
spesifik enolaz (NSE) ve protein S-100b testleridir. Ancak,
bu biyokimyasal testler ile ilgili yeterli say1 ve biiyiiklitkte
¢aligma heniiz yapilmadigindan rutin klinik kullanumlarm
Onermek su anda miimkiin degildir (24).

Son zamanlarda, Amerikan Noroloji Akademisi (American
Academy of Neurology), kanita dayal: bir derleme yaymlach
ve kardiyak arrest sonrasi sa§ kalan komatéz hastalarda kotii
ndrolojik sonucun kestirilmesi igin kullarulacak parametreleri
belirledi (32). Kullanilacak parametreler, hasta bas:
muayenede kotii sonucun spesifik gdstergelerini tanimlar;
3 giinliik gbzlem sonrasi pupil 151k refleksi ile komea refleksi
yoklugu ve agnh uyarana ekstansor yanit alinmasi veya hig
alinmamast (A seviyesi) ve miyoklonik status epileptikus
(B seviyesi). Noroelektrofizyolojik incelemeye gore, KPR den
3 giin sonra somatosensoriyel uyarilmig potansiyel
kayitlarinda bilateral kortikal yamtlanin (N20 potansiyelleri)
yoklugu da kotii sonug ile iligkili bulunmugtur (B seviyesi).
Serum ndron-spesifik enolazin 33 _g/1.’den fazla olmasi da
kétil sonug igin spesifiktir (B seviyesi).

Norolojik gériintileme yontemleri, yapisal beyin liasarimn
tammlanmasinda yardime: olsa da kardivak arrest olgulannm
sonucunun tahminindeki rolii halen belirsizdir (32).

HIiPOKSIK SEREBRAL HASARIN
AZALTILMASI

Kardiyak arresten sonra geligen serebral hasarm derecesi
ve yayglig ile hastalarin sagkalimlar: ve sag kalanlarda
fonksiyonellik seviyeleri arasindaki iligki gok iyi
bilindiginden bu hasarin azaltilmas: i¢in tedavi arayiglan
birgok aragtirmacinm ilgi odagi olmugstur. Ancak hafif
terapdtik hipotermi ile yiz giildiiriicli sonuglar elde
edilinceye kadar bu aragtirmalarin hig birinden olumha bir
sonug elde edilememisti. Hipoksik serebral hasarin
azaltilmasi i¢in bu giine kadar yapilmig olan &nemli
galismalar ve hafif terap6tik hipotermiden s6z etmeden
6nce bu hastalarda mutlaka uygulanmasi gereken yogun
bakim yonetim yakiagmlarina deginilecektir. Hafif terapotik
hipotermi dahil her hangi bir yeni tedavi yaklagimi bu temel
yogun bakim yénetim prensiplerinin dniine veya yerine
asla gegemez.

Temel yogun bakim yénetim prensipleri
Havayolu ve solunum

Kisa siireli KPR'ye yanit veren ve toplam kardiyak arrest
siiresinin birkag dakika ile sintrhi oldugu kardiyak arrest
olgularinda, kisa siirede biling durumu tamamen normale
donebilir. Kardiyak arrest olgularmm kiigiik bir alt grubunu
olusturan bu hastalarda, endotrakeal entiibasyon gerekli
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degildir veya eger endotrakeal entiibasyon yapildiysa hasta
hemen ekstiibe edilebilir (diger ekstiibasyon kriterleri de
uygunsa). Bu hastalara sadece oksijen verilmesi
Snerilmektedir (24). Ancak, KPR ’den sonra bilinci agilmayan
hastalarda hava yolu agikhigimn saglanmas: igin endotrakeal
entlibasyon ve ventilasyonun kontrolii igin mekanik
ventilasyon gereklidir. Mekanik ventilasyon sirasinda
hipoksemi, hiperkapni ve hipokapniden kagimilmalidir.
Serebral vaskiiler yatakta ciddi vazokonstriksiyon yaparak
serebral iskemiyi agirlagtirabilecei igin hipokapni mutlaka
6nlenmelidir (24,33-35).

KPR sirasinda uygulanan apizda-agiza solunum veya maske
ile ventilasyon gastrik distansiyona yol agarak diyafragma
hareketini zorlagtirabileceginden, bir nazogastrik tiip
yerlestirerek gastrik dekompresyon yapilmalidir. Okstirne
kafa igi basincini artirarak serebral hipoksemiyi kisa siireli
de olsa artirabilir, bu nedenle endotrakeal tiip nedeniyle
ortaya ¢ikabilecek 85tirme ve dksiirme refleksi dnlenmelidir.
Bu reflekslerin baskilanmast igin sedatifier kullanilabilir;
paralitik ajanlar ise sedatiflerin doz titrasyonlan yapilincaya
kadar gegici olarak kullanilmalidir (24).

L

Dolagim ve serebral perfiizyon

Kardiyak arrest olgusunda, spontan dolagim saglandiktan
hemen sonra kisa sireli bir serebral hiperemi goriiliir (36).
Bu kisa (15-30 dakika) reperfiizyondan sonra ise yaygin
serebral hipoperfiizyon ortaya gikar. Bu donemde hasarlanan
serebral otoregiilasyon nedeniyle serebral perfiizyon
dogrudan ortalama kan basincina bagimli hale gelir. Spontan
dolagmm saglandiktan sonra hipotansiyon, ritim bozukluklan
ve diigiik debi gibi hemodinamik sorunlara sik rastlamr. Bu
nedenle ortalama kan basmc: invazif yéntemle yakindan
izlenmeli ve optimal serebrai perfiizyon basincinin
saflanmasi ve korunmasi i¢in galisiimahdir. Ancak, spontan
dolasim saglandiktan sonra optimal ortalama kan basinci
degerinin ne oldugu bilinmemektedir. Hastanin atrest Sncesi
ortalama kan basmc! araligimn iist sinerinin hedeflenmesi
mantikh bir yaklagim gibi gorimmektedir.

Sedasyon

Kardiyak arrestten sonra hipoksik beyin hasan geligen
hastalarda sedasyonun hastanin nérolojik sonucunu nasil
etkiledigi konusunda yeterli veri yoktur, Sedasyonun faydah
olup olmadig: bilinmedigi gibi sedasyon igin kullanilacak
ajan veya sedasyonun siiresi konusunda da yeterli bilgi
yoktur. Beyin Resiisitasyon Klinik Calisma (Brain
Resuscitation Clinical Trial — BRCT) grubu 1986°da
kardiyak amestten sonra koma geligen hastalarda tek bir
tiyopental yitkieme dozu (30 mg/kg) verilmesinin sagkalm
veya ndrolojik sonucu degistimmedigini bildirmiglerdir (37).
Pratikte sedatifler genellikle nébetlerin durdurulmasi,
Oksiirme/63{irme reflekslerinin baskilanmas: ve hipoterminin
neden oldugu titremenin durdurulmas: gibi amaglarla bu
hastalarda kullanilmaktadir. Amag ne olursa olsun, etki
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sitresi kisa olan ajanlarin (propofol, remifentanil gibi)
kullanilmas: bu hastalann takibinde 6nemli olan nérolojik
degerlendirmeye olanak saglar. Kardiyak arrest olgularinda
uzun siireli sedasyonun ( 48 saat) pndmoni nski ile iligkili
oldugu unutulmamalidir (38).

Noébetlerin kontrolii

Nobetler ve miyoklonik hareketler spontan dolasimin
saplanmasmdan sonra sik kargilagilan sorunlardur. Ozellikle
komada kalan hastalarmn yaklagik %40’1nda bu sorunlara
rastlanir. Nobetler bir yandan serebral metabolik hiz1 4 kata
kadar artirirken difer yandan da kafa igi basincim yiikselterek
serebral perfiizyon basincini diigiiriirler. NSbetlerin bu
etkileri, hipoksik serebral hasarin yaygmli1 ve derecesini
olumsuz etkileyebilir. Nébetlerin non-konvulzif status
epileptikus formlan veya postiktal dénemleri bilincin agilma
siirecini uzatabilir. Bu nedenlerden dolayi nobetler mutlaka
taninmalt ve tedavi edilmelidir. Tedavi igin benzodi-
yazepinler, fenitoin, propofol veya barbituratlar kullanilabilir.
Nébetler veya miyoklonik hareketler, kardiyak arrest
olgusunun prognozu ile iliskili degildirler ancak status
" epileptikus ve 6zellikle status miyoklonus kotii sonug ile
iligkilidir (39,40).

Viicut sicakhiginin kontrolii

Kardiyak arrest olgularinda hafif terapdtik hipoterminin
nérolojik fonksiyonlar iizerindeki olumlu etkisi agagida
anlatifacaktir. Ancak, atesin kendisi hipoksik serebral hasari
artirabilir. Viicut sicakliginin 37C {izerine gtktifit her 1C
icin kot norolojik sonug riski artar (41). Kardiyak arrestten
sonraki ilk 48 saat i¢inde hipertermi stk goriilen bir sorundur.
Hafif terapotik hipotermi uygulanmayacaksa bile 6zellikle
kardiyak arrestten sonraki ilk 72 saatte ortaya ¢ikan
hipertermi, nedeni ne olursa olsun antipiretikler ve aktif
sogutma ile tedavi edilmelidir (24).

Kan glukoz seviyesinin kontrolii (24)

KPR ’den sonra yiiksek kan glukoz seviyesi ve kot nérolojik
prognoz arasmnda giighi bir iligki meveuttur. Stk kan glukoz
kontroli (kan glukozu: 80-110 mg/dl) ile yogun bakim
hastalaninda mortalite ve morbidite hizlart nemli dlgiide
azaltilmigtir. Ancak kardiyak arrest hastalarinda siki kan
glukoz kontroliiniin etkinligi bilinmemektedir. Difer yandan,
bilinci kapali olan hastalarda insiilin tedavisinin neden
olabilecefi hipogliseminin gdzden kagma riski daha
yitksektir. Sonug olarak, kardiyak arrestten sonra saglanmast
gereken optimal kan glukoz seviyesi bilinmemektedir, aneak
difier tiim yopun bakim hastalarinda eldugu gibi bu
hastalarda da hiperglisemiden kagmilmalidir.

HAFIF TERAPOTIK HIPOTERMI

Hafif terapétik hipoterminin reperfiizyon hasarma neden
olan birgok kimyasal reaksiyonu baskiladigina inanilir.
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Mitokondriyal hasar ve apoptoza yol agabilecek bu kimyasal
reaksiyonlanin en nemlileri serbest oksijen radikallerinin
Uiretimi, eksitatuvar mediyatdrlerin saliverilmesi ve
intraselliiler kasiyum konsantrasyonun artisi geklinde
siralanabilir. Hipoterminin bu yararl: etkileri farkll
aragtirmaeilar tarafindan birgok hayvan modelinde
gosterilmigtir. Kardiyak arrest olgularinda hafif terapdtik
hipoterminin klinikteki yararh etkisi ik defa Bernard ve
ark Jan (42) tarafindan, 1997°de gésterildi. Bu galismada
hastane dis1 kardiyak arrest geligen ve spontan dolagim
saflanmasina ragmen komada kalan 22 hasta acil serviste
yiizey sogutmasi ile 33°C’ye sogutulmug ve daha sonra
yogun bakimda da bu viicut sicaklifi 12 saat siireyle
korunmugtur, Kayitlardan elde edilen bir konirol grubu ile
karstlagtinldigimda hipoterminin hem sagkalim hem de
nérolojik somicu olumlu etkiledigi bildirilmigtir. Bir yil
sonra Yanagawa ve ark,lan (43), benzer bir ¢aligmada bu
sonuclart dogrulamislardir. Deneysel modeller ve 6n klinik
¢alismalarin olumlu sonuglar vermesi, hafif terapdtik
hipoterminin kardiyak arreste bagh gelisen norolojik hasara
etkisini araghrmak igin gemis kapsamli randomize prospektif
calismalar yapilma ihtiyacim ortaya gikarmigtl. Avustralya
ve Avrupada yapilan iki galigma bu ihtiyac karsilamus oldu.

Avustralya Hipotermi Cahsmas:

Bemard ve ark.lan (44) tarafindan yiiriitiilen Avustralya
¢alismasi, hastane diginda ventrikil fibrilasyonuna bagh
kardiyak arrestten sonra basarili bir KPR uygulanan ancak
komada kalan hastalarda yapilmugtir. Hipotermi tedavi grubu
{mesane veya timpanik viicut sicakliis 33°C) 48 hasta ve
normotermi grubu (mesane veya timpanik viicut sicaklig
37°C) ise 34 hasta igeriyordu. Hipotermi grubunda spontan
dolasim saglandiktan sonra 2 saat iginde aktif sofutmaya
basland: ve hedeflenen viicut sieakhifina erigildikten sonra
bu sicaklik 12 saat siireyle korundu. Titremeyi 6nlemek i¢in,
tekrarlayan midazolam ve vekuronium boluslar ile sedasyon
ve paralizi uygulandi. Hipotermi déneminin sonunda,
sedasyon ve paralizi devam ederken hastalar aktif olarak
37°C'ye ssiiildilar, Benzer sedasyon ve paralizi protokolleri,
normotermik grupta da kullanild: fakat hedef viicut sicakhift
37°C olarak belirlendi. Bu galismada esas sonug olglisti, ev
veya rehabilitasyon merkezine taburcu olacak kadar iyi bir
nérolojik sonug ile safkalim olarak kararlagtirldi(migts).
Hastane igi mortalite ya da uzun dénem bakim servisine
taburculuk ise k6tii sonug olarak degerlendirildi. Caligmada,
normotermi grubundaki 34 hastanin 9'u (%26) ile
karsilagtnldiginda, hipotermi ile tedavi edilen 43 hastamn
21'inde (%49) iyi sonug elde edildi (iyi sonucun r5latif riski
(RR), 1.85; %95 giivenlik araligi, 0.97-3.49; olumlu sonug
almak igin tedavi edilmesi gereken sayr=4). Taburculukta
mortalite, hipotermi grubunda %51 (43’iin 22°si) ve
normotermi grubunda %68 (34%in 23°4) (RR, 0.76; %95
glivenlik aralsf, 0.52-1.10; olumlu sonug almak icin tedavi
edilmesi gereken say1 =6) idi.
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Daha genis, ¢ok merkezli Avrupa ¢aligmasi, Hypothermia
After Cardiac Armest (HACA) grubu tarafindan yiirditiilmiigtir
(45). Caligmada, 3551 potansiyel olay ineelenmig ve 270°1
¢aligmaya dahil edilmistir. Caligmada hastalar, hastaneye
variglarindan baglanarak hipotermi (137 hasta) veya standart
normotermi {138 hasta) gruplarina randomize edilmislerdir.
Hipotermi grubundaki hastalar, 32-34°C hedef sicakliga
kadar sogutuldular. Hipotermi, yatak ve viicuda sofuk hava
iifleyen bir blanket ile eksternal yolla uygulandi. Amag,
resiisitasyondan sonra 4 saat igerisinde hedef sicakliga
ulagmakti. Viicut sicaklifi bir mesane termometresi ile
monitdrize edildi ve hedef degerler iginde 24 saat devam
edildi. Hastalar, 8 saatten uzun bir dénemde, pasif olarak
tekrar 1sitildilar. Titremeye bagli sicaklik artigiu Snlemek
i¢in, midazolam ile sedasyon ve vekuronium ile paralizi
yapildi. Normotermi grubundaki 137 hastamin 54°d (%39)
ile kargilagtirildiginda hipotermi grubunda 136 hastanin
75’inde (%55), 6 ayda daha iyi nérolojik sonug mevcuttu
(RR, 1.4; %95 giivenlik arahig, 1.08-1.81; olumlu sonug
almak i¢in tedavi edilmesi gereken say1 =6). 6 ayda, hipotermi
grubunun 137 katilimcis: arasinda 56 6lim (%41) ve
normotermi grubunda 138 hasta iginde 76 5lim (%55) vardi
(RR, 0.74; %95 gilivenlik arahgi, 0.58-0.95; olumlu sonug
almak igin tedavi edilmesi gereken say1 =7).

Bu iki galigmadan sonra American Heart Association ve
European Resuscitation Council, 2005 yilinda yaymladiklan
KPR kilavuzunda hafif terap&tik hipotermi konusunda
agagidaki Bnerilere yer vermiglerdir (24,46).

*Baglangig ritmi ventrikiiler fibrilasyon olan hastane dist
kardiyak arrestten sonra spontan dolasimi saglanan ancak
bilinci kapali olan yetiskin hastalarda 12-24 saat siire ile
32-34°C’lik hipotermi uygulanmahdir (Simf Ha).

*Benzer tedavi, hastane i¢i kardiyak arrest gegiren veya
baslangi¢ ritmi ventrikiiler fibrilasyon dis1 bir ritm olan
hastane dig1 arrestlerde faydali olabilir (Suf ITb).

Hafif terap6tik hipoterminin baglatilmas: i¢in internal veya
eksternal sogutma teknikleri kullamlabilir (10,24,47). Kilo
bagma 30 ml %0.9 NaCl verilmesi ile viicut sicakligz 1.5°C
diisiiriilebilir (24). Intravaskiiler sogutma cihazlan gibi hafif
terapdtik hipoterminin baglatilmas: ve siirdiiniilmesi igin
gelistirilen cihazlarin, klinik sonuglan iyilestirebildigine
dair heniiz herhangi bir bilgi yoktur. Hafif terapotik
hipoterminin komplikasyonlar: artmig enfeksiyon riski,
hemodinamik instabilite, koagiilopati, hiperglisemi ve
hipofosfatemi ve hipomagnezemi gibi elektrolit denge
bozukluklaridir.

Ozet olarak, ventrikiil fibrilasyonuna bagl hastane digs

kardiyak arrestten sonra spontan dolagimi saglanan ama
bilinci kapali olan hastalar 32-34°C’ye sogutulmalidir.
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Sogutra iglemine miimkiin olan en kisa zamanda baglanmah
ve 12-24 saat siirdiiriilmelidir. Ventrikiil fibrilasyonuna
bagli clmayan hastane dis1 kardiyak arrestten sonra spontan
dolasimi saglanan ama bilinci kapali olan hastalarda da
hafif terap6tik hipotermi fayda saglayabilir. Bu hastalarda
titreme, yeterli sedasyon ve kas gevseticilerle tedavi
edilmelidir. Hastalar yavag bir gekilde isitilmal1 (0.25-
0.5°C/saat) ve hipertermiden kagimilmalidir. Optimat viicut
sicakliffl, sogutmanin hizi, hipoterminin siiresi ve isitmanin
hizi bilinmemektedir.

Sonug olarak, spontan dolagimun saglandigi kardiyak arrest
olgularinda hipoksik serebral hagar morbidite ve mortalitenin
en dnemli belirleyicisidir. Bu hastalarda sagkalim ve
nirolojik sonueun iyilestirilmesi i¢in temel yogun bakim
yonetim prensiplerinin yaninda hafif terapétik hipotermi
de miimkiin olan en kisa zamanda uygulanmalidir.
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