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KRATAK SADRŽAJ
Hi­rur­ška re­va­sku­la­ri­za­ci­ja mi­o­kar­da se te­me­qi na efi­ka­snoj za­šti­ti sr­ca (kar­di­o­pro­tek­ci­ji), a wen ciq je 

oču­va­we funk­ci­o­nal­nog in­te­gri­te­ta mi­o­kar­da to­kom pe­ri­o­da is­he­mi­je i re­per­fu­zi­je. Kar­di­o­pro­tek­ci­ja uti­če na 
mno­ge pro­ce­se unu­tar će­li­je, kao što su: oču­va­we će­lij­ske ener­get­ske re­zer­ve (vi­so­ko­e­ner­get­skih fos­fa­ta), sma­we­
we sin­te­ze ki­se­o­ni­ko­vih ra­di­ka­la, za­šti­ta funk­ci­o­nal­ne sta­bil­no­sti en­do­te­la, oču­va­we rav­no­te­že u me­ta­bo­li­zmu 
ki­se­o­ni­ka i odr­ža­va­we rav­no­te­že jo­na u će­li­ji. Op­šte­pri­hva­ćen me­tod kar­di­o­pro­tek­ci­je to­kom ope­ra­ci­je je­ste ko­
ri­šće­we ras­tvo­ra kri­sta­lo­id­ne i krv­ne kar­di­o­ple­gi­je, ko­ja se pri­me­wu­je an­te­ro­grad­no ili re­tro­grad­no. Po­sle pr­
vih is­ku­sta­va s pri­me­nom ras­tvo­ra gli­ko­ze, in­su­li­na i ka­li­ju­ma (GIK) kod in­fark­ta mi­o­kar­da, pri­stu­pi­lo se za­šti­
ti mi­o­kar­da za vre­me ope­ra­ci­je mo­du­la­ci­jom unu­tar­će­lij­skog me­ta­bo­li­zma. Ras­tvo­ri vi­so­ke kon­cen­tra­ci­je gli­ko­ze 
i su­pra­op­ti­mal­nih vred­no­sti in­su­li­na s ami­no­ki­se­li­na­ma ili bez wih ko­ri­šće­ni su za oču­va­we ener­get­skih iz­vo­
ra u će­li­ji to­kom is­he­mi­je. Ubr­zan opo­ra­vak mi­o­kar­da i funk­ci­o­nal­nih per­for­man­si le­ve ko­mo­re, sma­we­na po­tre­
be za ino­trop­nom pot­po­rom, kao i re­đa uče­sta­lost po­re­me­ća­ja rit­ma to­kom re­per­fu­zi­je oprav­da­li su pri­me­nu ras­
tvo­ra GIK. Is­ko­rak u ovom prav­cu na­pra­vqen je ko­ri­šće­wem sa­vre­me­nih in­ha­la­ci­o­nih ane­ste­ti­ka, ko­ji u svom sa­sta­
vu ima­ju ha­lo­ge­ni­ra­ne ugqo­vo­do­ni­ke s jo­nom flu­o­ra. Re­zul­ta­ti ve­li­kog bro­ja eks­pe­ri­men­tal­nih stu­di­ja i pr­vih kli­
nič­kih is­pi­ti­va­wa do­ne­li su nov pri­stup mo­du­la­ci­ji unu­tar­će­lij­skog od­go­vo­ra na is­he­mij­sku le­zi­ju i kon­cept ane­
stetičke pre­o­pe­ra­ci­o­ne pri­pre­me (engl. preconditioning) mi­o­kar­da. Po­sto­je li raz­li­ke u „pri­pre­mi” mi­o­kar­da za pe­
riod is­he­mi­je u za­vi­sno­sti od vr­ste i do­ze in­ha­la­ci­o­nih ane­ste­ti­ka utvr­di­će da­qa is­tra­ži­va­wa.

Kqučne reči: kardioprotekcija; inhalacioni anestetici; koronarna hirurgija

UVOD

Savremenu kardiohirurgiju i sve složenije kar
diohirurške postupke u korak prati i napredak za
štite srca (kardioprotekcije) tokom operacije. 
Kardioprotekcija predstavqa niz postupaka kojima 
se uz reperfuziju: a) smawuje stepen reverzibilne le
zije kontraktilnog sistema i time ubrzava oporavak 
kontraktilnosti; b) smawuje reverzibilno oštećewe 
miocita i time ograničava zona infarkta; v) smawu
je električna nestabilnost i time umawuje osetqi-
vost i mogući nastanak poremećaja ritma rada srca; 
i g) ograničava stepen vaskularnog oštećewa i po
boqšava kvalitet protoka tokom reperfuzije. Svr
ha kardioprotekcije tokom ishemije i reperfuzi
je jeste očuvawe najveće funkcionalne sposobnosti 
mišića srca [1].

Kardioprotekcija može biti usmerena u dva prav
ca: a) zaštita dela miokarda kod regionalne ishemi
je, kao kod infarkta miokarda; i b) zaštita miokarda 
za vreme opšte ishemije tokom operacije ili tran
splantacije srca.

ODLIKE ISHEMIJSKE LEZIJE  
VAŽNE ZA KARDIOPROTEKCIJU

Efekat kardioprotekcije i wena efikasnost zavise 
od niza složenih procesa i wihovog toka u ishemij
skom delu miokarda tokom operacije srca, kao i tokom 
reperfuzione faze u neposrednom postoperacionom 
periodu. Evolucija ishemijskih promena u miokardu 
nije uniformna. Ishemija počiwe nizom progresiv
nih metaboličkih i funkcionalnih promena u ćeli
ji, koje, ako se ne prekinu ranom reperfuzijom, nuž-
no kulminiraju smrću ćelije. Trajawem ishemije ste
pen oštećewa je sve intenzivniji, odnosno sve je ma
wi broj ćelija koje su u reverzibilnoj fazi promena 
ili oštećewa, a samim tim sve je mawa količina tki
va koja bi imala eventualne koristi od reperfuzije. 
Trajawe ishemije je od izuzetnog značaja. Potpuni opo
ravak ishemičnog tkiva može se postići samo ranom 
reperfuzijom, dok su promene u tkivima u okvirima 
reverzibilne lezije. Efikasnost kardioprotekcije je 
uslovqena i obimom, stepenom i rasporedom promena 
na koronarnim arterijama.
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Tokom hirurške revaskularizacije miokarda 
osnovna zaštita miokarda se postiže primenom 
kristaloidnog ili krvnog kardioplegičnog rastvo
ra [2-4]. Kardioplegija se primewuje ili anterograd
no, ili retrogradno, ili se koristi kombinacija ova 
dva postupka u različitim fazama operacije, pri če
mu se primewuju određene prednosti i jednog i dru
gog postupka [5, 6].

Istovremeno s poboqšawima sastava i metoda 
kardioplegije, deo istraživawa je bio usmeren u na
stojawu da se angažuju unutrašwe rezerve miokarda 
u očuvawu energije ćelije, a time i elektrolitno-bi
ohemijskog i funkcionalnog integriteta miokarda. 
Začetak metaboličke modulacije u zaštiti miokar
da datira od prvih korišćewa rastvora glikoze, in
sulina i kalijuma (GIK) u infarktu miokarda [7-9]. 
Potom sledi primena GIK u hirurškoj revaskula
rizaciji miokarda uz različite modifikacije kon
centracije glikoze, količine insulina i istovre
mene upotrebe aminokiselina [10-13]. Odnedavno je 
u nekoliko eksperimentalnih i kliničkih studija 
ispitivan efekat inhalacionih anestetika na me
taboličku modulaciju u kardioprotekciji.

MOLEKULARNI I METABOLIČKI  
PROCESI KAO META KARDIOPROTEKCIJE

U velikom broju eksperimentalnih i kliničkih 
studija ispitivano je desetine postupaka čiji je ciq 
bio usporavawe napredovawa ishemijskog ošteće
wa miokarda. Postupci su bili usmereni na odre
đene karike (nivoe) metaboličkih promena u ćeliji 
kako bi se: a) ograničila akumulacija protona (H+) 
i acidoza; b) preusmerilo snabdevawe energijom sa 
slobodnih masnih kiselina na glikozu; v) ograni
čila potrošwa visokoenergetskih fosfata (ATP); 
g) smawilo preplavqivawe ćelije jonima kalcijuma 
i natrijuma; d) modifikovala enzimska i protein
ska regulacija procesa; đ) sprečio gubitak kalijuma, 
kofaktora i elemenata u tragu; e) ograničilo raza
rawe nuklearnog materijala; ž) blokirala aktivnost 
litičkih enzima i leukocita; z) smawilo stvarawe 
slobodnih kiseonikovih radikala i ubrzalo wiho
vo oslobađawe; i i) sprečili edem ćelije i ruptura 
ćelijske membrane [1]. U brojnim eksperimentalnim 
modelima je potvrđeno da primena različitih leko
va, pufera, jona, osmotskih agensâ i supstrata zna
čajno smawuje pokazateqe ishemijske lezije (acido
zu, nivo enzima, ishemijsku kontrakturu i veličinu 
infarkta) i ubrzava postishemijski oporavak kon
traktilnosti. Dodatnim istraživawima je potvrđe
no da kombinacije optimalnih doza različitih le
kova i supstanci značajno poboqšavaju zaštitu mi
okarda (kao, na primer, kardioplegija).

U prvim pokušajima kardioprotekcija je bila 
usmerena na zaštitu miocita, dok su druga funkci
onalno vrlo važna tkiva – endotel, glatkomišićna 

muskulatura koronarnih arterija, sprovodni sistem 
i vezivno tkivo, koja su takođe jako osetqiva na is
hemiju – bila zapostavqena. Mere kardioprotekcije 
treba usmeriti i na wihovu zaštitu. Odnedavno se 
posebna pažwa poklawa mikrocirkulaciji, posebno 
endotela, koji bi mogao biti izuzetno osetqiv tokom 
ishemije i reperfuzije. Hipoteza novih istraži
vawa glasi: održavawe mikrocirkulacije je glavni 
preduslov preživqavawa srca kao celine [14].

INHALACIONI ANESTETICI I  
ZAŠTITA MIOKARDA

Oštećewe tkiva, odnosno miokarda nastalo tokom 
perioda ishemije i obim tog oštećewa određeni su 
raznim faktorima. Jedan od faktora kojim su odre
đeni obim i stepen promene jeste trajawe ishemije. 
Eventualno ponovno uspostavqawe cirkulacije pra
ćeno je nizom promena, koje su sastavni deo reperfu
zione lezije i koje mogu dovesti do teških funkcio
nalnih poremećaja. Niz mera i postupaka pre i tokom 
operacije usmeren je ka prevenciji i lečewu navede
nih promena. Rezultati eksperimentalnih istraži
vawa potvrđuju kardioprotektivni efekat halogeni
ranih (jonom fluora) inhalacionih anestetika, koji 
se ne može jednostavno objasniti uticajem na koro
narni protok ili miokardni balans kiseonika. Ve
rovatno je da volatilni anestetici imaju direktno 
kardioprotektivno dejstvo. Delujući direktno ili 
indirektno, stimulišući preishemijsku pripremu 
miokarda (engl. preconditioning), štite mišić srca od 
ishemijsko-reperfuzione lezije. Istovremeno, po
kazalo se da korišćewe volatilnih anestetika sma
wuje obim reperfuzione lezije kada se primewuju za 
vreme reperfuzionog perioda. Korišćewe ovih od
lika inhalacionih anestetika tokom kliničke ane
stezije može doprineti sprečavawu ili lečewu pe
rioperacione disfunkcije miokarda izazvane ishe
mijom i reperfuzijom. Najveći broj kliničkih is
traživawa u ovom pravcu urađen je tokom hirurške 
revaskularizacije miokarda, kada se obe faze (i is
hemije i reperfuzije) odvijaju u kontrolisanim kli
ničkim uslovima, kao sastavni i neizbežni deo to-
kom operacije aortokoronarnog bajpasa.

Preishemijska priprema miokarda je niz proce
sa unutar ćelije koji su izazvani prethodnim delo
vawem nekim potencijalno noksičnim stresom (is
hemijom), koji povećava toleranciju ćelije pri sle
dećem stresnom stimulusu (ishemiji). Tako je preis
hemijska priprema miokarda endogeni adaptacioni 
odgovor na kratkotrajne, subletalne događaje ishemi
je, pri čemu se razvija posebna paradoksalna otpor
nost na sledeću moguću letalnu ishemiju. Ovaj efe
kat preishemijske pripreme je ograničenog trajawa 
i tipično se deli na dve faze: ranu i kasnu. Rana fa
za se odvija odmah i predstavqa snažan odgovor koji 
traje od jednog do dva sata. Kasna faza, koja traje oko 
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24 sata posle početnog stimulusa, slabijeg je zaštit
nog dejstva, ali traje do tri dana. Pre desetak godina 
efekat preishemijske pripreme miokarda tumačen je 
očuvawem rezervi visokoenergetskih fosfata (ade
nozintrifosfata – ATP), što je slikovito predsta
vqeno na shemi 1. Međutim, kasnijim istraživawi
ma je ovo pojednostavqeno tumačewe značajno izme
weno. Trenutno prihvaćena hipoteza preishemijske 
pripreme miokarda je da veliki broj inicirajućih 
procesa stimuliše različite pravce širewa signa
la i aktivaciju nekoliko medijatora, koji aktiviraju 
po jedan ili više krajwih efektora, što dovodi do 
zaštite od produžene ishemije (Shema 2) [15].

Ukratko, aktivatorna (signalna) supstanca se ve
zuje za sistem inhibitornog proteina G i stimuliše 
aktivaciju nekoliko pravaca širewa signala unu
tar ćelije, pri čemu dolazi do modifikacija (tran
slokacije i fosforilacije) izvesnog broja unutar
ćelijskih proteina. U ovim procesima protein-ki
naza C zauzima glavno mesto, ali su zahvaćeni i ti
rozin-kinaza i protein-kinaza aktivisana mitoge
nom. Tokom rane faze preishemijske pripreme mio
karda modulacija formirawa ćelijske memorije ima 
centralno mesto. Translokacija protein-kinaze C 
iz citosola na različite membrane u ćeliji pokre
će niz mehanizama i dovodi do brže i snažnije ak

Кардиопротекција изазвана исхемијом
Ischaemic preconditioning

Смањена потрошња енергије
Decreased energy consumption

Очување енергетских резерви
Energy store preservation

Сигнални путеви у ћелији
Intracellular signalling

Крајњи ефектор
End effector

Почетни импулси
Trigger

?

SHEMA 1. Početna pretpostavka je bila da je suština mehanizma kardioprotekcije štedwa energije. Sada je postalo jasno da proces obu-
hvata niz unutarćelijskih mehanizama koji aktiviraju jedan ili više krajwih efektora.
SCHEME 1. The initial preposition was that the essential mechanism of cardioprotection is directed to energy sparing. Now, it is more clear that 
process includes many intracellular mechanisms with the activation of a few end effectors.

Реперфузиона лезија
Reperfusion lesion

Сублетална лезија
Sublethal lesion

Одложена лезија
Delayed lesion

Исхемија миокарда
Myocardial ischaemia

L
Летална лезија

ethal lesion

Реперфузија
Reperfusion

Смрт ћелије током
реперфузије

Cell death during
reperfusion

Смрт ћелије
Cell death

Без реперфузије
No reperfusion

Дисфункција миокарда
Myocardial dysfunction

SHEMA 2. Ukoliko posle perioda ishemije ne usledi reperfuzija, dolazi do izumirawa ćelija i regionalne disfunkcije leve komore. 
Ukoliko se uspostavi reperfuzija, ćelije će preživeti uz prolaznu disfunkciju.
SCHEME 2. If period of ischaemia is not followed with reperfusion, the result will be the cell death and left ventricular regional dysfunction. The res-
toration of coronary perfusion will induce cell recovery with transitory left ventricular dysfunction.
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tivacije protein-kinaze C tokom produženog ishe
mijskog perioda, istovremeno na nekoliko podćelij
skih struktura kao krajwim efektom. Mnogim ekspe
rimentalnim studijama je potvrđeno da je suština 
procesa u očuvawu funkcije mitohondrija otvarawe 
jonskih kanala kalijuma zavisnih od ATP. Istovre
meno se odigravaju smawewe opterećewa kalcijumo
vim jonom unutar ćelije, boqe očuvawe energetskih 
rezervi i sprečavawe aktivacije apoptoze i nekro
ze ćelija, kao i smawewe oksidativnog stresa. Kasna 
faza se odlikuje ćelijskom memorijom, za koju se mi
sli da modulira sintezu ili aktivaciju proteina ko
ji imaju citoprotektivni efekat, kao što je izaziva
we nekoliko antioksidativnih enzima ili sinteza 
tzv. hit-šok proteina, koji su ukqučeni u stabili
zaciju strukture u ćeliji, čime smawuju stepen apop
toze i stimulišu kontraktilnost miokarda. Isto

vremeno imaju uticaja na vazodilataciju i agregaci
ju trombocita (Shema 3) [16, 17].

Nekim eksperimentalnim studijama je potvrđeno 
da preishemijska priprema miokarda može biti far
makološki modulirana na različitim nivoima ka
skade unutarćelijskih procesa, što je bio uvod u kon
cept farmakološke zaštite miokarda [18].

FARMAKOLOŠKO-ANESTETIČKA 
PREISHEMIJSKA PRIPREMA MIOKARDA

Rezultati velikog broja eksperimentalnih studija 
tokom posledwih godina ukazali su na kardioprotek
tivni efekat volatilnih anestetika i wihovu far
makološku ulogu u sprečavawu ishemijske disfunk
cije miokarda. Smatra se da anestetička preishemij

eNOS

Пролиферација ћелија
Cell proliferation

5-HD
Glibenlamide

SP600125

Ћелијска мембрана
Cell membrane

Апоптоза
Apoptosis

HSP 27

HSP 90

PKC δ, ε, η

NO

AKT (PKB)

K
ATP

TK

PDK-1

PLC

Рецептор аденозина
Adenosine receptor

Протеин G
G-protein

ROSL-NAME

Cycloskeleton
Цитоскелет

G-
G-actin

актин

F-
F-actin

актин

JNK

p38

ERK 1/2

PD98059

MPG

MKK
MKKK

S
S

Calphostin  C
Staurosporin
Chelerythrine

Рана кардиопротекција изазвана анестезијом
Early anaesthetic induced cardioprotection

SHEMA 3. Eksperimentalne studije su utvrdile da primena izoflurana, odnosno sevoflurana olakšava otvarawe sarkolemalnih i mito-
hondrijalnih kanala kalijuma zavisnih od ATP i time aktivaciju protein-kinaze C (PKC), što predstavqa suštinski deo mehanizma pre-
ishemijske pripreme miokarda. Protein-kinaza aktivirana mitogenom (MAPK) pokrenuta izofluranom, odnosno sevofluranom stimu-
liše translokaciju PKC-ε sa ćelijske membrane u citosol. Kinaza regulisana vanćelijskim signalima (ERK1/2) više nego p38 MAPK deluje 
kao usporavajući efektor PKC izazvane izofluranom, odnosno sevofluranom.
SCHEME 3. Results of experimental studies confirmed that the essential for cardioprotection by isoflurane/sevoflurane administration is the stim-
ulation of sarcolemmal and mitochondrial KATP channels opening dependent on PKC activation. Isoflurne/sevoflurane activated MAPK (mitogen 
activated protein kinase) stimulates (protein kinase C) PKC-ε translocation into cytosol. ERK1/2 kinase (regulated by extracellular signals), rather than 
p38 MAPK , downstreams effector PKC induced by isoflurane/sevoflurane.

PD98059; SB203580; SP600125 – specifični inhibitori; PLC – fosfolipaza C; PDK-1 – kinaza 1 zavisna od fosfoinozitida (put koji ukquču-
je aktivaciju receptora kontrolisanih proteinom G ili otvarawem mitohondrijalnih kanala kalijuma zavisnih od ATP i oslobađawem 
reaktivnih kiseonikovih ostataka – ROS).
PD98059; SB203580; SP600125 – specific inhibitors; PLC – phospholipase C; PDK-1 – 3-phosphoinositid-dependent kinase 1; (pathway that includes 
activated G-protein controlled receptors as well as mitochondrial KATP channels dependent opening and release of reactive oxygen species – ROS). 
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ska priprema integriše nekoliko signalnih prava
ca u ćeliji, pri čemu su obuhvaćeni i: protein-kina
za C, tirozin-kinaza, adeninski receptori, vezujući 
proteini koji inhibiraju nukleotid guanina, sarko
lemalni i mitohondrijalni kanali kalijuma zavi
snih od ATP. Ostaje da se utvrdi relativni značaj i 
doprinos različitih unutarćelijskih mehanizama. 
Smatra se da je suština zaštite miokarda izazvane 
anestetikom u otvarawu sarkoplazmatskih i mito
hondrijalnih jonskih kanala kalijuma zavisnih od 
ATP i posledična depolarizacija membrane mito
hondrija, koja je praćena poboqšawem bioenergeti
ke mitohondrija, smawewem kiseoničkog disbalan
sa i smawenim stvarawem slobodnih kiseonikovih 
radikala tokom reperfuzije. Rezultat ovih proce
sa je smawewe preplavqivawa citosola i mitohon
drija jonima kalcijuma, čime su oštećewa struktur
nog i funkcionalnog integriteta miocita umawena. 
Istovremeno, anestetička preishemijska priprema 
štiti i endotel koronarnih i drugih arterija, za
štitom sinteze azot-oksida i wime izazvane vazo
dilatacije.

Klinička istraživawa su tekla u dva smera: is
pitivan je efekat volatilnih anestetika pre i posle 
ishemije. Jedan deo kliničkih studija procewivao je 
efekat inhalacionih anestetika koji su primewe
ni pre perioda ishemije. Drugi deo studija bavio se 
procenom efekta volatilnih anestetika tokom ra
ne faze reperfuzije, pri čemu je potvrđeno zaštit
no dejstvo inhalacionih anestetika; mehanizam dej
stva, pri tom, nije do kraja razjašwen. Osnovni me
hanizmi delovawa su: prevencija reperfuzijom i po
novnom oksigenacijom izazvane ćelijske hiperkon
traktilnosti, depresija aktivisanih neutrofila i 
wihove uloge u sintezi kiseonikovih radikala, ko
ji igraju značajnu ulogu u reperfuzionoj leziji. Do
šlo se do saznawa da je suština i preishemijskog i 
postishemijskog delovawa sevoflurana prevencija 
preplavqivawa ćelije jonom kalcijuma.

KLINIČKA PRIMENA INHALACIONIH 
ANESTETIKA U ZAŠTITI MIOKARDA

Primena inhalacionih anestetika tokom klinič
ke anestezije može biti dodatni način zaštite mio
karda, kao i metod lečewa i sprečavawa disfunkci
je srca u perioperacionom periodu. Nekoliko kli
ničkih ispitivawa je ocenilo dejstvo inhalacionih 
anestetika na miokard primewenih neposredno pre 
perioda ishemije. Jedno od wih je ukqučilo 22 ispi
tanika kod kojih je primewen 1,3-postotni enflu
ran (0,5-2%) neposredno pred početak vantelesnog 
krvotoka tokom pet minuta. Kod ispitanika se po
sle operacije poboqšala funkcija leve komore; raz
like između ispitivane i kontrolne grupe u nivou 
kreatin-kinaze MB i troponina I, međutim, nije bilo 
[19]. U drugoj studiji, koja je obuhvatila 20 bolesni

ka, ispitano je dejstvo izoflurana (2,5 MAC) prime
wenog pet minuta pred početak vantelesnog krvoto
ka, pre postavqawa poprečne kleme na aortu i srča
nog ishemijskog napada. Mada su razlike u ovoj stu
diji u nivou kreatin-kinaze MB i troponina I bile 
niže u ispitivanoj nego u kontrolnoj grupi, razli
ke u drugim parametrima nisu dostigle statističku 
značajnost [20].

U multicentričnoj, prospektivnoj studiji izve
denoj 2003. godine ispitana su 72 nasumično odabra
na bolesnika. Kod wih su primeweni ili sevoflu
ran (2 MAC) ili mešavina kiseonika i vazduha to
kom deset minuta na početku vantelesnog krvotoka. 
Praćeni su biohemijski pokazateqi lezije miokarda 
(kreatin-kinaza MB i troponin T), pokazateqi dis
funkcije miokarda (cerebralni natriuretski pep
tid) i nivo oštećewa mišića srca (nivo protein-
kinaze C, izoforme δ i ε iz uzoraka miokarda uze
tih sa pretkomore tokom operacije). Kod ispitani
ka kod kojih je primewen sevofluran utvrđen je zna
čajno niži nivo natriuretskog peptida i prvi put je 
demonstrirana značajna translokacija protein-ki
naze C, izoformi δ i ε, što se tumači vodećom pro
menom u miokardu čoveka tretiranog sevofluranom 
tokom anestetičke preishemijske pripreme [21]. To
kom nedavnog istraživawa in vitro na uzorku desne 
komore srca uzetom tokom operacije demonstrira
no je da pretretman sevofluranom prekondicioni
ra miokard na hipoksiju aktivacijom kanala kaliju
ma zavisnih od ATP i stimulacijom receptora ade
nozina A1 [22].

ZAKQUČAK

Mehanizam zaštite miokarda inhalacionim ane
steticima nije potpuno jasan. Niz pitawa ostaje 
otvoren za daqa istraživawa, koja će verovatno bi
ti usmerena u nekoliko pravaca. Jedan od wih će ob
uhvatiti ispitivawa koja treba da odgonetnu da li je 
mehanizam dejstva jona kalcijuma na homeostazu isti 
pre i posle perioda ishemije, te da li su mehanizmi 
regulacije ovoga procesa isti tokom pomenutih pe
rioda. Drugim pravcem će ići ispitivawa dejstva 
različitih anestetika, koja treba da utvrde mogu li 
se ti efekti porediti i da li zavise od doze aneste
tika. Istovremeno, treba ispitati mehanizme pro
dužene (kasne) kardioprotekcije izazvane anesteti
kom [23, 24] u trajawu do 24 sata posle ishemije, o če
mu postoje prvi nagoveštaji, kao i detaqnije istra
žiti razlike kardioprotekcije intravenskim [25] 
i inhalacionim anesteticima.
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