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KISALTMALAR
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OZET

Hipotansif anestezinin serebral perfiizyon ve kandaki

antioksidan diizeyleri ile HIF 1a iizerine etkisi

Giris-Amac: Kontrollii hipotansiyon arteryel kan basimcinin istemli bir sekilde geri
doniisiimlii olarak diisiiriilmesidir. Hipotansif anestezi Ozellikle bazi cerrahilerde
uygulanan kan basincinin kontrollii sekilde diisiiriildiigli anestezi yontemidir. Dar
alanda galigilan cerrahiler veya kanama potansiyeli yiiksek cerrahilerde intraoperetif
kanama ve kan transflizyonu ihtiyacim azaltir ayrica temiz bir cerrahi goriis saglar.
Ortalama kan basinci (OKB) ya da sistolik kan basincit (SKB)’na gore hipotansif
anestezi uygulanabilmektedir.

Near Infrared Spektroskopi (NIRS) serebral oksijenizasyonu devamli ve noninvaziv
olarak takip etmeyi saglar. HIF la, TAS, TOS ise doku oksijenizasyonu ve

perflizyonunu 6n gérmeyi saglayan labaratuvar belirtegleridir.

Calismanin amaci standardize edilmis anestezi derinligi altinda kontrollii hipotansif
anestezi uygulanan hastalarda; ameliyat dncesi ve sonrasi kanda HIF 1a, TAS, TOS
Olgtimleri ve NIRS ile serebral perflizyon degerlendirilmesi yapilarak hipotansif
anesteziye sekonder gelisebilecek doku hipoksisi ve buna bagli mediatorlerin doku
diizeyindeki degisimlerini ve bunlarin hangi tansiyon parametreleri ile iligkili

oldugunun arastirilmasidir.

Gerec-Yontem: Caligmamiza elektif rinoplasti ve ortognatik cerrahi ameliyati
planlanan 18-75 yas arasi, ASA 1-2 olan toplam 60 hasta dahil edildi. Tim
hastalarimiza standart anestezi indiiksiyonu sonrasi propofol ve remifentanil

infiizyonu kullanilarak TIVA teknigi ile anestezi idamesi uyguland.

Hastalar iki gruba ayrildi. Bir gruba SKB’ye gore bir gruba OKB’ye gore hipotansif
anestezi uygulandi. SKB grubu Grup 1, OKB grubu Grup 2’yi olusturdu. iki gruba da

operasyon boyunca NIRS ile devamli rejyonel serebral oksijen saturasyonu takibi



yapildi. Tiim hastalardan anestezi indiiksiyonu Oncesinde ve operasyon bitiminde 2
kez kan ornegi alinarak TAS, TOS, HIFla bakilmak iizere saklandi. Opreasyon
bitiminde hastalar derlenme tinitesinde 30 dk. takip edilerek agri ve bulanti-kusma
skorlar1 degerlendirildi. Ayrica iki grubun da cerrahi memnuniyet ve kanama skorlari

ile anestezik tiiketim miktarlar1 kaydedildi.

Bulgular: Calismamizda iki grubun RsO2 degerleri degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark gériilmedi. Ancak Grup 1°de serebral desaturasyon goriilen hasta
sayis1 daha fazla idi. Grup 1 ve Grup 2’nin giris ve ¢ikis TAS, TOS, HIF 1a degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Grup 1’in ¢ikis TOS diizeyi, Grup 2’nin
cikis HIF la diizeyi girise gore anlamli olarak diisiik bulundu. Grup 2’nin cerrahi

memnuniyet skoru anlamli derecede yiiksek ve kanama skoru anlamli derecede diisiik

idi.

Sonug: Hipotansif anestezi uygulamast hem OKB ‘ye hem de SKB’ye gore yapilabilir.
Fakat biz ¢calismamizda ¢ok kuvvetli verilerle desteklenmese de OKB’ye gore takibin
daha avantajli/hastayr koruyucu oldugunu tespit ettik. Onerimiz OKB’ye gore

hipotansif anestezi uygulamasidir; ancak ileriye yonelik ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.



ABSTRACT

Effect of hypotensive anesthesia on cerebral perfusion and blood
antioxidant levels and HIF 1a

Backround and Aim: Controlled hypotension is the voluntary reversible reduction
of arterial blood pressure. Hypotensive anstehesia is a method of anesthesia in which
blood pressure is reduced in a controlled manner, especially in certain surgeries. It
reduces intraoperative bleeding and need for blood transfusion and provides a clean
surgical vision in narrow-field surgeries or with high bleeding potential. Hypotensive
anesthesia can be performed according to mean blood pressure (MBP) or systolic
blood pressure (SBP).

Near Infrared Spectroscopy (NIRS) allows continuous and non-invasive monitoring
of cerebral oxygenation. HIF 1a, TAS and TOS are laboratory markers that predict
tissue oxygenation and perfusion.

The aim of this study to evaluate the patients who underwent controlled hypotensive
anesthesia under standardized depth of anesthesia; preoperative and postoperative
blood HIF 1a, TAS, TOS measurement and serebral perfusion evaluation with NIRS
and to investigate tissue hypoxia secondary to hypotensive anesthesia and the
cahanges of the mediators at the tissue level and which blood pressure parameters are
related.

Materials and Methods: A total of 60 ASA 1-2 patients aged between 18-75 who
underwent elective rhinoplasty and ortognatic surgery were included the study.
Standard anesthesia induction and propofol and remifentanil infusion were applied to
all patients with TIVA technique.

The patients were divided into two groups. One group received hypotensive
anesthesia according to MBP an done group received SBP. Continuous regionel
cerebral oxygen saturation was monitored by NIRS in both groups. Blood samples
were taken from all patients before anesthesia induction and at the and of the

operation and stored for TAS, TOS, HIF la. At the and of the operation patients
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were fallowed in the post anesthesia care unit for 30 minutes and pain and nause
vomiting scores were evaluated. in addition, surgical satisfaction and bleeding

scores and anesthetic consumption of both groups were recorded.

Results: In our study, no statistically significant difference was found between the
RsO; values of the two groups. However, the number of patients with cerebral
desaturation was higher in SBP group. There was no statistically significant
difference between input and output TAS, TOS, HIF 1a values in MBP and SBP
group. Output TOS of SBP group; output HIF 1a levels of MBP group werw
significantly lower than those of input levels. The surgical satisfaction score of the

MBP group was significantly higher and the bleeding score was significantly lower.

Conclusion: Hypotensive anesthesia can be performed according to both MBP and
SBP. However, in our study that follow-up MBP is more adventageous/protective,
although it is not supported by very strong data. We recommend hypotensive

anesthesia compared to MBP; but further studies are needed.
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1. GIRIS VE AMAC

Hipotansif anestezi 6zellikle bazi cerrahilerde kullanilan, kan basincinin kontrollii
sekilde diisiiriilerek uygulandig1 bir anestezi yontemidir. ilk olarak 1917°de Cushing
tarafindan intrakranial cerrahide kullanimi Onerilmistir. 1946’da Gardner tarafindan
daha iyi bir cerrahi goriis elde etmek ve kanamay1 azaltmak amaciyla arteriotomide
kullanilmigtir. 1950 yilinda Enderby tarafindan ilk kez maksillofasiyal cerrahide
kullanimu tarif edilmis, 1976 yilinda da Schaberg ve arkadaslari tarafindan hipotansif
anestezinin maksillofasyal cerrahide kanamay1 azalttigi rapor edilmistir [1]. Hipotansif
anestezinin kullanimi pek ¢ok cerrahi girisimde yillar igerisinde yayginlasmaistir.
Viicutta doku perfiizyonu arteriyel sistem kan basincindan dogrudan etkilenmektedir.
Bu sebeple hipotansiyon doku perfiizyonunu olumsuz etkileyen bir faktor olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Genel anestezi sirasinda normotansiyonu saglamak primer
hedef olsa da kanamanin cerrahi goriisii engelledigi dar alan cerrahilerde kontrollii
hipotansiyon uygulamasi kaginilmazdir. Kontrollii hipotansiyona bagh vital
organlarda doku iskemisi olabilir, ancak OKB 50-65 mmHg arasinda tutulan geng,
saglikli bireylerde risk teskil etmez ve bununla ilgili kanitlanmig bir Kklinik veri
bulunmamaktadir [2].

Rinoplasti ameliyati ve ortognatik cerrahide oldugu gibi ¢ok kiiciik sahalarda yapilan
operasyonlardaki az miktardaki kanama dahi cerraha biiyiik zorluklar yasatabilir.
Bazen rekonstriiktif cerrahiyi imkansiz kilar. Bu durumda kan basincinin azaltilmasi
cok faydali olmaktadir. Kulak burun bogaz cerrahisi ve ortognatik cerrahi hipotansif
anestezinin siklikla kullanildigi alanlardir.Kontrollii hipotansiyon ile kanamanin
azaltilmasi, temiz bir cerrahi alan saglamak ve bu sayede cerrahi slirede kisalma ve
giivenli cerrahi yapmak hedeflenmektedir. Bu amagla, hipotansif anestezinin
saglamasinda; intravenoz anestezikler, volatil anestezikler, sempatik antagonistler,
sodyum nitroprussid, nitrogliserin, hidralazin, trimetafan, adenozin, fenoldopam ve

alfa-2 agonistler gibi ¢esitli hipotansif ajanlar kullanilabilir [3].



Hipotansif anestezi uygulamasinda hedef kan basmci degerleri SKB 80-90 mmHg
veya OKB 50-65 mmHg dir [2][4]. Bu giivenlik ranj1 tespiti literatiirde sistolik kan
basinci (SKB) iizerinde tanimlanabilirken bazi yayimnlarda da ortalama kan basinci
(OKB) lizerinden tanimlanmaktadir.

Doku perfliizyonunu gdsteren birgok parametre vardir. Doku perfiizyonunu direkt
gosterebilmek i¢in ¢ok spesifik cihaz, 6zel donanimli mikroskoplara ve labaratuvar
sartlarma ihtiyag vardir. Bu yiizden intraoperatif doku perflizyonu ve
oksijenizasyonunu gosterebilmek amaciyla noninvaziv yontemler ve laboratuvar
belirtegleri gelistirilmeye calisilmistir. NIRS, HIF-1, TAS, TOS bu parametrelerden
etkinligi gésterilmis ve literatiirde bu amagla kullanildigi tespit edilmistir [5][6]. NIRS
noninvaziv olarak devamli serebral oksijenizasyonun monitorizasyonunu saglar.
Serebral  oksijenizasyonun degerlendirilmesinde bir¢ok cerrahi prosediirde
kullanilabilir; kardiyak, ortopedik, laparoskopik cerrahi gibi [6].

HIF hipoksik hiicrelerde indiiklenmis bir cis-acting bagli hipoksi yanit elemani olarak
tamimlanmistir  [5]. HIF 1 doku oksijenasyonu degisikliginin adaptasyon
mekanizmasinda rol oynayan transkripsiyon faktoriidiir. HIF 1a ve HIF 1b olmak {izere
2 alt subiinitten olusur. HIF 1b kurucu olarak iiretilirken HIF 1a ekspresyonu protein
sentezi ve yikimi ile belirlenir. HIF la normoksik kosullarda yikilirken, hipoksik

kosullarda yikimi inhibe olur [7].

Calismamizda literatiir verileri dogrultusunda kontrollii hipotansiyon uygulanan
hastalarda OKB ve SKB giivenli araliklarini baz alarak iki ayr1 grup tizerinde ¢aligmay1
planladik. OKB baz alinan hastalar kontrol grubunu olusturdu. Her iki hasta grubunda
NIRS, HIF 1a, TAS, TOS ile hipotansif anestezi uygulamasina bagli serebral
oksijenizasyon ve doku perfiizyonunu-degerlendirmeyi ve bu parametrelerin hangi

tansiyon degerinde daha ¢ok etkilendigini gostermeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kontrollii Hipotansiyon ve Hipotansif Anestezi

Kan basinci vital bulgularin monitorizasyonunda gerekli parametrelerden biridir.
Kanin damar duvarina yapmis oldugu basing olarak tanimlanir. Arteriyel kan basinci
kalp debisi ile periferik direncin c¢arpimi olarak hesaplanir. Genel olarak kalp
debisindeki azalmalar sistolik kan basincini azaltirken, periferik direngteki azalmalar
ise diyastolik basinci azaltir. Kardiyak debi, sistemik vaskiiler rezistans, kan voliimii,
vaskiiler elastisite, kanin viskositesi primer; otonom sinir sistemi, meduller ve kortikal
kardiyak alanlar, kardiyak reseptorler sekonder; stres hormonlar1 ve viicut postiirii
tersiyer olarak kan basincini etkiler. Perioperatif kanama miktarini belirleyen faktoriin
hangi fizyolojik mekanizmaya bagli oldugu aydinlatilamadigi i¢in yaygin goriis
hipotansif anestezi olusturulurken tiim faktorlerin dengeli baskilanmasidir [8].
Arteriyel damar sistemi i¢inde kalp siklusunun sistol doneminde en yiiksek basing
sistolik basinci (SKB), diyastol déoneminde ise en diisiik basing diyastolik basinci
(DKB) olusmaktadir. Kan basincinin birimi mmHg’dir ve normal degerleri sistolik
i¢cin <120 mmHg, diyastolik i¢in <80 mmHg olarak verilmektedir [9]. Ortalama kan
basinct (OKB) ise bir kardiyak siklus siiresinde aorta ve proksimal arteriyel sistemdeki
ortalama kan basincinin dlgiitiidiir. Normal degeri 70-100 mmHg’dir. Sistole gore
diastol siiresi daha uzun oldugundan OKB, diastolik kan basicina daha yakindir.
OKB= DKB + (SKB - DKB ) / 3 formiilii ile hesaplanir. Normal kan basinct genel
anlamda kardiyak output ve organ perfiizyonunun iyi oldugunun gostergesidir [1].
Hipotansif anestezi; hastanin yasi, preoperatif kan basinci ve medikal 6ykiisii dikkate
alinarak c¢esitli yontemlerle kontrollii hipotansiyon olusturulmasidir. Kontrolli
hipotansiyon (KH) ise arteriyel kan basincinin istemli ve geri doniisiimlii olarak
normal degerinin altina veya koroner ve renal perfiizyonu bozmayacak diizeylere
diistiriilmesi ve siirdiiriilmesidir [10].

Ameliyat sirasinda kan basincini normal sinirlarda tutmak anestezistin intraoperatif
temel hedeflerinden biridir. Ancak bazi cerrahi prosediirlerde hastanin tansiyonunun

kontrollii sekilde diistiriilmesi gerekmektedir. Normotansif hastalarda organ



otoperfiizyonu, OKB 50-150 mmg arasinda korunur. Hipotansif anestezi sirasinda
vital organlarin perfiizyonu bozulmamali ve doku oksijenizasyonu organ perfiizyonu
ile aym1 seviyede tutulmalidir. Bu nedenle Kontrollii hipotansiyon SKB’nin 80-90
mmHg, hipertansiyonu olmayan hastalarda OKB’nin 50-65 mmHg olmasi veya
hipertansiyonu olan hastalarda ise bazal OKB’den %30 oraninda diisme olmasi
seklinde bildirilmistir [2][3][4]. Cesitli yontemlerle (hasta pozisyonu, pozitif basingli
ventilasyon,  hipotansif  ajanlarin  uygulanmasi)  kontrollii ~ hipotansiyon
saglanabilmektedir. Hipotansif anestezi kullanilarak kanamayi, kan transfiizyonu
ihtiyacin1 azaltmak ve temiz bir cerrahi alan saglamak hedeflenmektedir [3]. Bu
uygulamayla kan kaybinda %50’lere varan azalmalar olabilecegi kabul edilmektedir

[11].

Hipotansif anestezinin uygulanabilirligi hastanin genel durumu, cerrahi alan ve
cerrahinin siiresi ile iligkilidir. Kullanildig1 cerrahi prosediirler; oromaksillofasiyal
cerrahiler, rinoplasti ameliyati, endoskopik siniis cerrahisi, orta kulak cerrahisi, spinal
cerrahi ve anevrizma gibi diger nérosirurjik cerrahiler, major ortopedik cerrahi (kalga
ve diz replasmani), prostatektomi, kardiyovaskiiler cerrahi, karaciger transplantasyon

cerrahisidir [8].

Bas ve boyun cerrahileri kan dolasimindan zengin bir bolge oldugu i¢in ciddi kanama
egilimi olan cerrahilerdir. Bas ve boyun cerrahisi gibi kiiciik sahalarda yapilan
islemlerde az miktarda kanama dahi cerrahiye biiyiik zorluk yasatir. Bu durumda kan
basimncinin azaltilmasi kanamanin azalmasinin yani sira ameliyat sahasinin iyi

goriilebilmesi i¢in rahatlik saglar.



2.1.1. Kontrollii hipotansiyonun 3 6nemli faydasi

1. Kanamay1 azaltir ve boylece kan transflizyonu iliskili riskler azalir.

2. Kaliteli bir cerrahi goriis saglar.

3. Operasyon siiresini kisaltir.

Kontrollii hipotansiyon vital organlarda (beyin, kalp, bobrek) otonomik sinir sistemini
inhibe ederek mikrosirkiilatuvar otoregiilasyonun bozulmasina yol acabilir. Bu da
doku hipoksisi ile sonuglanabilir [8]. Bu nedenle kontrollii hipotansiyon planlanan
olgularda preoperatif degerlendirme ¢ok énemlidir. Hastanin yasi, medikal 6ykiisii ve
kan basinci goz oniinde bulundurulmalidir. Ayrica hipotansif anestezi uygulamadan
once hipoksiye yanit olusturabilecek durumlar ekarte edilmelidir. iskemik kalp
hastaligi, karotis darligi olan hastalar hipotansiyona bagl organ hasar1 gelisebilecek
en riskli grubu olusturur. Asirt hipertansif hastalarda da doku perfiizyonu devamli
olarak yiiksek basingla saglandigindan bu hastalar kan basinci diisiisiine hassas olurlar
ve hipoksiye egilim artar. Preoperatif renal fonksiyon bozuklugu olan hastalarda da
hipotansiyona bagli tiibiiler hasar gelisebilir ¢iinkii renal fonksiyon kardiyak output ve
splanknik alandaki kan akimi ile dogrudan iliskilidir [1]. Bununla birlikte yakin
zamanda genis hasta gruplarinda yapilan ¢aligmalarda kontrollii hipotansiyon ile

iligkili morbidite bildirilmemistir [8].
2.1.2. Kontrollii hipotansiyonun kontrendikasyonlar [2]

Karotis arter stenozu
Gegirilmis, iskemik atak
Vaskiiler spazmla birlikte olan yakin zamanda ge¢irilmis subaraknoid kanama

Tedavi edilmemis hipertansiyon

Periferik damar hastaligi

o o ~ w nhpoE

Aort stenozu, kardiyak miyopati, iskemik kalp hastaligi, anjina ya da gecirilmis
infarktiis gibi kardiyak debinin arttirilamadigi durumlar

7. Akciger hastaliklar

8. Bobrek ve karaciger yetmezligi



9. Hipovolemi

10. Gebelik

11. Glokom

12. Derin anemi (Hb <5 gr/dl)

2.1.3. Kontrollii hipotansiyon uygulamasina bagh gelisebilecek komplikasyonlar

[8][13]
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Rebound hipertansiyon
Refleks tasikardi
Vazodilatasyon

Organ iskemisi
Miyokardiyal depresyon
Bradikardi

Major norolojik problemler (retinal, serebral, serebellar tromboz)

Hipotansif anestezi uygulanan hastalarda siirekli hemodinamik monitorizasyon

yapilmalidir. Kan basinci, nabiz sayisi, periferik oksijen saturasyonunun yaninda

operasyon tiirline gore 1s1 takibi, idrar ¢ikisi, santral vendz basing, elektroensefalografi,

serebral oksijenizasyonun takibi de 6nem arz eder.

2.1.4. Kontrollii hipotansiyonun sistemlere etkileri [14] [15] [16]

1-

Santral sinir sistemi (SSS): Serebral dolasim beyin kan akimi, arteriyel
kandaki oksijen ve karbondioksit konsantrasyonu ve viicut 1sissina dayali bir
otoregiilasyona sahiptir.  Normotansif kisilerde, OAB 60-130 mm Hg
arasindaki degerlerde beyin kan akimi otoregiilasyon mekanizmasi nedeni ile
sabittir. Normotansif ve normotermik hastalarda OAB 50-55 mmHg arasinda
oldugunda, serebral perfiizyonun korunabildigi gosterilmis ve bu degerler
giivenlik araligi olarak kabul edilmistir. Giivenlik sinirinin altindaki degerlerde
beyin kan akimi azalir, serebral hipoksi belirtileri ortaya ¢ikabilir

Kardiyovaskiiler sistem: Kontrollii hipotansiyon sirasinda koroner kan akimi
iyi regiile edilir ve iskemi nadirdir. Koroner kan akimi, diyastolik dolum
basincina baghdir. Diyastolik dolum basincindaki azalmalar 6zellikle koroner
arter hastalig1 olan kisilerde miyokard iskemisine yol acar. Bu nedenle iskemik

kalp hastaligi olanlarda uygun monitorizasyon saglanmadik¢a kontrollii
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7-

hipotansiyon uygulanmamalidir.

Hepatik sistem: Hipotansiyon ¢ok siddetli olmadigi siirece karaciger kan
akimi iyi korunur ve karaciger fonksiyonlarinda 6nemli bir degisiklik olmaz.
Bu sistemin klinikte monitérizasyonu olagan olmadigi igin kalp debisini
koruyan hipotansif bir teknik en iyi se¢imdir.

Uriner sistem: Uriner sistemin otoregiilasyonu 80-180 mmHg arasinda
sabittir. Renal arteriyollerin istirahat tonusu zaten diisiik oldugu igin, hipotansif
ilaglarla belirgin bir genisleme olmaz ve bobrek kan akimi korunur.
Hipovolemiye bagli gelisen hipotansiyon sonrasinda siddetli refleks arteriyoler
spazm olugarak bobrek yetmezligine neden olabilir.

Solunum sistemi: Kardiyak debi korundugu siirece fizyolojik 6li bosluk
artmaz. Tim vazodilatator ilaclar, kanin periferik dolasimda gdllenmesine
neden oldugundan pulmoner kan akimini azaltirlar. Kontrollii hipotansiyon
sirasinda alveoler 6lii bosluk ve intrapulmoner sant artar. Pulmoner arter
basincinda diisme, akcigerin etkilenen alanlarinda kan akiminin artmasi ve
hipoksik pulmoner vazokonstriikksiyonun inhibisyonuna bagli olusur.
Oksijenasyon ve ventilasyondaki degisimleri saptamak i¢in periferik oksijen
satiirasyonu ile yakin takip gerekir.

Goz: Goze giden kan akimi ve g6z i¢i basinci, ortalama arter basincindaki
diismeye paralel olarak diiser. Postoperatif donemde gorme bulaniklig
gelisebilir.

Deri ve kaslar: Kontrollii hipotansiyon deri ve kaslarda hasar olusturmaz.



2.2. Hipotansiyon Yéntemleri ve Kullanilan ilaglar

Hipotansif anestezi uygulamasi igin yillar boyunca pek ¢ok ila¢ kombinasyonu ve

protokol tartisilmis ve karsilastirilmistir.

Hipotansif anestezi uygulamasi igin iki ana strateji;

1. Derin anestezi beraberinde yogun analjezi

2. Standart anestezi beraberinde hipotansif ajan eklenmesidir.

Derin anestezi ve opioidler gibi yiiksek doz analjezi uygulandiginda hastanin derlenme

sliresi uzayabilirken, standart normotansif anestezi protokolii ve hipotansif ajan

uygulandiginda ise postopereatif hipotansiyon goriilebilir [2].

2.2.1. Non farmakolojik yontemler

1. Anti Trendelenburg Pozisyon

2. Akut Normovolemik Hemodiliisyon (ANH)

3. Kontrollii Solunum: Normal kosullarda venéz doniisiin 6nemli kismi, intratorasik
basincin negatif oldugu inspiryum sirasinda gergeklesir. Aralikli pozitif basingh
ventilasyon (IPPV) uygulanirken intratorasik basing¢ pozitif olup, vendz doniis
giiclesir. Bu nedenle IPPV hipotansiyona katki saglar.

4. Fiziksel Onlemler: Operasyon alanini postural manevra ile kalp seviyesinin
tizerinde tutmak o bolgedeki kanlanmay1 azaltarak katki saglar [8].

2.2.2. Farmakolojik yontemler

2.2.2.1. Derin anestezi uygulamasi i¢in kullanilanlar [17]

1. Propofol

2. Inhalasyon Anestezikleri: Direk arterioler vazodilatasyon ve vazomotor
merkezlerin depresyonu ile hipotansiyon yaparlar. Negatif inotropik etkileri vardir.
Halotan, isofloran, sevofloran ve enfloran tek bagina veya diger hipotansif etkili
ajanlarla birlikte kullanilabilirler. Inhalasyon anestezikleri giivenli klinik
konsantrasyonlarda hafif hipotansiyon olusturduklarindan hipotansif anestezi
uygulamasi i¢in adjuvan ajanlara ihtiyag vardir.

3. Alfentanil, Sufentanil, Remifentanil

2.2.2.2. Antihipertansif olarak kullanilanlar [17]

1. Nitratlar: Nitrik oksit salinimi ile hiicrenin siilfidril grubuyla etkilesip kalsiyumun
hem periferik rezistans: hem de ven6z doniisii azaltarak hipotansiyon olustururlar.

Hizli etki baslangict ve sonlanimi, kolay doz titrasyonu, kardiyak output artisi
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avantajlart iken; serbest siyanid ve tiyosiyanidin plazmada birikerek siyanid
toksisitesine yol agmasi, kafa igi basing artigi, tasifilaksi gelisimi, rebound
hipertansiyon, intrapulmoner santlasma, miyokard iskemisi ve trombosit
disfonksiyonu dezavantajlaridir. Toksisiteyi engellemek igin giinlilk maksimum
doz 8 mcg/kg/dk’yr asmamalidir. Hipotansif anestezi uygulamasi igin
kullanilacaksa tasifilaksiye bagli etkiler ve metabolik etkiler yakindan takip
edilmelidir.

. Nitrogliserin: Nitrik oksit salinimi ile vendz damar diiz kaslar1 tizerinde direk
vazodilatator etki gosterirler. Yari omrii kisadir. Rebound hipertansiyona ve
miyokard iskemisine yol agmaz. 5 mg/kg’dan fazla dozda kullanimi
methemoglobinemiye yol acabilir.

. Kalsiyum Kanal Blokerleri: Kalsiyum kanallarindan hiicre igine kalsiyum gegisine
engel olarak miyokard kasilma giiciinde azalma ve iletide yavaslamaya yol agarlar,
boylece hipotansiyon saglarlar.

. Beta Blokerler: Esmolol kisa etkili antagonisttir. Etki baslangi¢ siiresi 3 dk., etki
stiresi 10 dk’dir. Kalp atim hizi, kalp debisi ve kan basincini diistirtir. Hipotansif
anestezide propofol-remifentanil kombinasyonuna eklemesiyle remifentanil
tiiketim miktarini azalttig1 gosterilmistir.

. Prostaglandin Analoglari: Vaskiiler direnci azaltarak arteriyel basinci diisiirtirler.
Cok hizli metabolize olurlar, negatif kronotrop etkileri vardir. Refleks tasikardiyi
siirlandirirlar. Trombosit agregasyon inhibisyonu, solunum depresyonu ve
hipertermiye yol agabilirler.

. Adenozin: Adenozin giiglii vazodilatatordiir. Etki siiresi hizli baglar, rebound
hipertansiyon ve tagikardiye yol agmaz. Serebral otoregiilasyonda bozulma,
intrakardiyak ileti azalmasina baglh miyokard iskemisi, glomeriiler filtrasyon ve
renal kan akiminda azalma, brons spazmina yol agabilir.

. Deksmedetomidin: Selektif a2 agonist ajandir. Sempatik aktiviteyi baskilar.
Beyinde lokus serelousta, spinal kord ve otonom sinir sistemine etki eder.
Sedasyon, hipnoz, anksiyoliz ve analjezi saglar. Kan basinc1 ve kalp hizini diigiiriir.
Eriskinde onerilen dozu ilk 10 dk, 1 mcg/kg baslangi¢ dozunun ardindan 0,2-0,7
mcg/kg/dk idame dozdur.

. ACE (Anjiotensin Converting Enzim) Inhibitérleri: Anjiotensinin vazokonstriktdr
etkisini inhibe ederek hipotansiyon yaparlar. Etki baglangig ve bitis siirelerinin uzun

olmasi nedeniyle hipotansif anestezide kullanimi yaygin degildir. Renal arter
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stenozunda renal yetmezlik ve glomeriiler filtrasyon hizinda azalmaya yol
acabilirler. Ozellikle derin rejyonel anestezi uygulanan hastalarda adjuvan olarak

kullanildiklarinda derin hipotansiyon ve bradikardiye yol agabilirler.
2.3. GENEL ANESTEZI

2.3.1. Tamm

Genel anestezi hipnotik ve sedatif ajanlar, opioidler ve kas gevseticiler ile indiiklenen
amnezi analjezi ve hareketsizlikle karakterize bir bilingsizlik durumudur. Genel
anesteziye yanit hastanin yasi, etnik kokeni, genetik mutasyonu ya da hastaliginin

derecesine gore farklilik gosterir [18].

2.3.2. Genel Anestezi Indiiksiyonu ve idamesinde Kullanilan Ajanlar
2.3.2.1. Hipnotik ve sedatif ajanlar
1. Propofol
Inhalasyon anestezikleri
. Barbitiiratlar

2

3

4. Benzodiazepinler
5. Etomidat

6

Dexmedotimidin

2.3.2.1.1. Propofol [19]

Propofol anestezi indiiksiyonu ve idamesinde yaygin kullanilan intravendz anestezik
ajandir. Soya yagi, yumurta fosfatidi, etilendiaminotetraasetik asit veya
antimikrobiyal olarak metabisiilfit olan yumurta lesitin emiilsiyonu i¢inde hazirlanan
bir alkalifenoldiir. SSS’de GABA A reseptorlerine yiiksek afinite ile baglanarak klor
kanallarinda hiperpolarizasyona yol agar. GABA santral sinir sisteminin inhibitor
ndrotransmitteridir.

Propofol sempatik tonus inhibisyonu ve vaskiiler diiz kaslarda direk gevseme yaparak
periferik vaskiiler rezistansi diisiiriir. Boylece kan basincinda ve preloadda azalmaya
neden olur. Bu etkileri doz bagimli olarak degismektedir.

Serebral perfiizyon basinci ve intrakranial basinci azaltir. EEG’de burst supresyona
yol acar, antikonviilzif 6zelligi vardir ve intraokiiler basinci diisiirlir. Antiemetik ve

antipruritik 6zellik gosterir.
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Kiigiik venlerden uygulandiginda enjeksiyon agrisina yol acar. Bu agr1 genis bir venoz
yoldan uygulama veya bir lokal anestezik ile kombine edilerek azaltilabilir.
Propofoliin anestezik etkisi beyindeki santral lipofilik dokulardan periferik
kompartmana redistribiisyonu ile sonlanir. Bolus seklinde indiiksiyon ajani olarak ya
da devamli inflizyon seklinde uygulandiginda redistriblisyon yarilanma omrii 2-8
dk’dir ve 8 saate kadar olan infiizyonlarda dahi konteks duyarli yar1 dmrii 40 dk’dan
kisadir.

Metabolizmasi primer olarak hepatik yolla olur, inaktif metabolitleri renal yolla atilir.
Emiilsiyon bakteri gelisimine olanak saglayacagindan acildiktan 6 saat sonra
atilmalidir.

Siklikla inhaler bir ajana gerek kalmadan anesteziyi siirdiirmek i¢in kullanilir.
Propofol inflizyonu genel anestezisinin hipnotik kismini saglar ve total intravenoz
anestezi olarak tanimlanir. Hipnoz i¢in infiizyon dozu 100-200 mcg/kg/dk
araligindadir. Ancak tek basina analjezi saglamadigindan remifentanil gibi bir opioid

ajanla kombine edilir.

2.3.2.2. Analjezik ajanlar
1. Fentanil
2. Alfentanil
3. Sufentanil
4. Remifentanil
5. Morfin

2.3.2.2.1. Opioid analjezisi [19]

Opioid reseptorleri yedi adet transmembran parcasi, intraseliiler ve ekstraseliiler
halkalari ile G-proteinine baglanmis reseptorlerdir. Opioid agonistleri G proteini
aktivasyonuna sebep olur ve ndronal eksitabiliteyi azaltarak primer inhibitor etki
meydana getirir. Opioid reseptorleri tiim santral sinir sistemi boyunca bulunur.
Santral sinir sistemi diginda periferik néronlar, néroendokrin dokular, immiin
hiicreler, gastrointestinal ve biliyer sistemde de bulunurlar. Opioidler spinal kordda
substans P’nin arka kokteki duyusal kokten salinimini inhibe eder. Boylece agrili
uyaranlarin periferik sinirden serebral kortekse akisi zayiflar. Opioidler oral ve
intravenoz preperatlar seklinde bulunurlar. Her biri naloksan ile antagonize edilir.

Opioid seciminde dikkat edilecek hususlar:
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-Bolus enjeksiyon sonrasi pik zamani

-Infiizyon uygulamasini takiben kanda etkisinin kararli hale gecisine kadar gecen
sure

-Infiizyon durdurulduktan sonra etki alani konsantrasyonunda %50 diisme zamani
(konteks duyarli yar1 6miir)

Opioidlerin birincil etkileri analjezidir. Periferik sinirlerden spinal korda uyariy1
zayiflatirlar, santral efektif cevabi degistirirler. Sedasyon etkileri de vardir.
Opioidlerin yan etkileri solunum depresyonu, vagal tonus artisina yol agarak
bradikardi, hipotansiyon, hizli iv bolus uygulamasindan sonra Kkas rijiditesi olarak
sayilabilir.

Karacigerde CYP sistemi tarafindan metabolize edilirler ve idrarla atilirlar.

2.3.2.2.2. Remifentanil

Remifentanil hizli etki baslangi¢li, kisa etkili, kolay titre edilebilen ve kisa yarilanma
omriine sahip selektif bir mii reseptor agonistidir. Etkisi hizli baglar (90 sn) ve hizli
sonlanir (3 dk). Konteks duyarli yar1 dmrii kisadir (5 dk) [20].

Ortalama kan basinci, kalp atim hizi, kardiyak output ve sistemik vaskiiler rezistansta
belirgin diislise neden olur.

Kan ve dokuda ester hidrolizi ile metabolize edilir. Metabolizmasi1 bobrek ve karaciger
yetmezliginden etkilenmez. Birikici etkisi yoktur. Yar1 omrii kisa oldugundan
sedasyon amacl kisa siireli inflizyonlarda veya genel anestezi ig¢in uzun siireli
infiizyonlarda kullanima uygundur. Infiizyon durduruldugunda analjezik etkisi hemen
sonlanir. Yaygin kullanilan bolus dozu 0,05-0,15 mcg/kg/dk’dir [19].

2.3.2.3. Kas gevseticiler
1. Depolarizan Kas Gevseticiler
a. Siksinilkolin
2. Non Depolarizan Kas Gevseticiler
a. Rokiironyum
b. Vekiironyum

c. Atrakuryum, cis Atrakuryum

2.3.2.3.1. Noromiiskiiler blokaj [21]
Noromiiskiiler kavsak (NMK) presinaptik motor ndron, postsinaptik kas lifi ve her

ikisi arasinda asetilkolinesteraz enzimi igeren sinaptik bosluktan olusur. NMK’da
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asetilkolin salinimiyla olusan kimyasal uyari kas membrani depolarizasyonu ile
elektriksel uyariya doniisiir ve kas kontraksiyonu meydana gelir. Noromiiskiiler bloke
edici ajanlar (NMBA) sinir kas kavsaginda asetilkolin reseptorlerine baglanarak etki
gosterirler. NMBA ’lar depolarizanlar ve non depolarizanlar olarak iki gruba ayrilirlar.
Depolarizan kas gevseticiler asetilkoline benzer yapidadir. Bu yilizden asetilkolin
reseptorlerine kolayca baglanirlar. Asetilkolin esteraz enzimi ile yikilmadiklart igin
sinir kas kavsaginda uzamis bir depolarizasyon meydana getirirler. Motor son plagin
stirekli depolarizasyonu da kas gevsemesi ile sonuglanir.

Klinik pratikte kullanilan tek depolarizan kas gevsetici siiksinilkolindir. Etkisi 1 dk da
baglar, 7-10 dk’da sonlanir. Entiibasyon i¢in kullanilan dozu 1-1,5 mg/kg’dir.
Plazmada psddokolinesteraz enzimi ile yikilir. Aktif metaboliti yoktur. Potasyum
diizeyi yiiksek hastalarda, plazma psodokolinesteraz eksikligi olan hastalarda ve kas
hastalig1 olanlarda kullanilmamalidir.

Non depolarizan kas gevseticiler asetilkolin ile yarigarak asetilkolin reseptorlerine
baglanirlar. Iyon kanallarmin agilmasi igin gerekli degisikligi olusturmadiklarindan
motor son plak uyarilmaz ve kas gevsemesi meydana gelir. Kimyasal yapilarina gore
benzilizokinolinler, aminosteroid yapida olanlar ve diger ajanlar olarak
siiflandirilirlar.

Aminosteroid  yapida olanlar  pankiironyum, rokiironyum, vekiironyum;

benzilizokinolinyum yapida olanlar atrakuryum ve cis atrakuryumdur.

2.3.2.3.2. Rokiironyum

Rokiironyum aminosteroid yapida non depolarizan kas gevsetici ajandir. Etkisi 1,5-3
dk igerisinde baslar, 30-40 dk’da sonlanir. Entiibasyon i¢in kullanilan dozu 0,6
mg/kg’dir.  Eliminasyonu esas olarak hepatik yolla gerceklesir. Aktif metaboliti
yoktur. Aminosteroid yapida oldugundan klinik olarak anlamli histamin salinimina yol

agmaz.

2.3.2.3.3. Noromiiskiiler blokajin geri dondiiriilmesi

Asetilkolinesterazin inhibe edilmesi ile asetilkolin yikimimin azaltilmasi sonucunda
sinir kas kavsaginda asetilkolin miktar1 artar. Noromiiskiiler blokerler ile olan yaris
asetilkolin lehine doner ve normal ileti baslar. Klinikte kullanilabilen
asetilkolinesteraz inhibitorleri neostigmin, edrofonyum ve pridostigmindir. En sik

kullanilan ajan neostigmindir. Spontan derlenme oldugunda uygulama dozu 0,05
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mg/kg’dir. Asetilkolinesteraz inhibitorleri tiim kolinerjik sinapslarda enzim
inhibisyonu yaptiklari i¢in belirgin parasempatomimetik etki gosterirler. Bu nedenle
glikopirolat ya da atropin gibi parasempatolitik ajanlar ile kombine edilerek
kullanilirlar.

Sugammadeks selektif bir kas gevsetici baglayici olarak gelistirilmis bir gama
siklodekstrindir. Steroid yapida orta etkili NMBA’larin steroid kismini enkapsiile
ederek tam baglar ve reseptérden ayirir. Rokiironyuma baglanmasi oldukga sikidir ve
rokiironyum-sugammadeks kompleksi bobrek ile atilir. Biyolojik olarak inaktif bir
ajandir. Klinikte kullanilan dozu 4-8 mg/kg’dir [19].

2.3.3. Ideal Anestetik Maddenin Ozellikleri [19]
1. Etkisinin hizl1 baslamasi ve hizli sonlanmasi
Subanestezik konsantrasyonda analjezik etkisinin olmasi
Antiemetik etkisinin olmasi
Kardiyovaskiiler ve respiratuvar sistemi baskilayici etkinin minimal olmast
Aktif metabolitinin olmamasi ve organ bagimsiz metabolizmaya sahip olmasi
Kolay titre edilebilir olmasi
Noromiiskiiler blokorler ile etkilesmemesi

Antioksidan, antiinflamatuvar 6zellikte olmasi

© ©° N o g bk~ DN

Hipersensiviteye yol agmamasi

10. Atmosfer kirliligine yol agmamasi

2.4. Total intravenoz Anestezi (TIVA)

Total intravendz anestezi, anestezik ajanlarin intravendz yoldan tek baslarina veya
kombine edilerek uygulandigi anestezi yontemidir.

TIVA, propofoliin farmakokinetik ve farmakodinamik ozellikleri ve kisa etkili
sentetik opioidlerin varligi nedeniyle son 20 yilda daha popiiler hale gelmistir.
Hipotansif anestezi uygulamasinda kullanilacak anestezik ajanlarin hizli etki
baslangigly, titre edilebilir 6zellikte ve toksik metabolitlere ayrilmadan hizli atilabilen
ajanlar olmasi gerekir. Propofol ve remifentanil bu kriterleri saglayan iki popiiler
ajandir. Bu nedenle propofol ve remifentanil kombinasyonu ile TIVA teknigi
hipotansif anestezi uygulamasi i¢in uygun bir segenektir [22].

Son 30 yilda TiVA’da propofol-opioid kombinasyonunun farmakokinetik ve

farmakodinamik etkileri detayli olarak tarif edilmistir. Propofol konteks duyarli yari
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omrii kisa oldugu i¢in siirekli inflizyon teknigine uygun bir ajandir. Yiiksek klirensi ve
dagilim1 sayesinde uzun infiizyon siiresi sonrasinda da hizli bir geri doniis saglar.
TIVA teknigine opioid eklenmesi propofol gereksinimini %50 oraninda azaltir [20].
Boylece propofol-opioid infiizyonunun sonlandirilmasi ile hizli geri doniis saglanir.
Bu siire propofol ile kombine edilen opioid ajan ve uygulama siiresi ile iligkilidir.
Propofol-remifentanil kombinasyonu fentanil, sufentanil, alfentanil gibi diger opioid
kombinasyonlarmma gore daha hizli derlenme saglar. Postoperatif bulanti kusma,
cerrahi ve anestezinin 6nemli ve rahatsiz edici bir komplikasyonudur. Antiemetik
tedavi uygulansa dahi insidansi %30 civarindadir. Riskli cerrahi grubunda bu oran
%80’e ulagir [23]. Propofol kullanilarak yapilan TIVA uygulamas: ile postoperatif
bulant1 kusma insidansinda yaklasik %25 azalma bildirilmistir [24].

TIVA’nin avantajlari postoperatif bulant: kusma insidansinda ve hava kirliliginde
azalma, daha Ongoriilebilir ve hizli iyilesme, daha fazla hemodinamik stabilite,
hipoksik pulmoner vazokonstriksiyonun dnlenmesi, intraserebral basingta azalma ve

organ toksisitesinde azalmayi igerir [20].

2.5. Serebral Perfiizyonun Monitorizasyonu ve NIRS

Serebral dolasim; bir ¢ift karotid arter ve bir ¢ift vertebral arter ile saglanir. Vertebral
arterler foramen magnumdan kraniyuma girdikten sonra pons seviyesinde baziller
arter ve posterior kominikan arteri olustururlar. Internal karotid arterler ise anterior
serebral arter ve oftalmik arter dallarin1 verdikten sonra baziller arterlerle birlikte

“Willis Halkasin1” olustururlar.

Viicut agirliginin %2’sini olusturan beyin, kardiak output’un %215-17’sini ve
akcigerler tarafindan absorbe edilen oksijenin %20 kadarmi kullanir [25]. Toplam
beyin dokusunun O tiiketimi ise yaklasik 50 ml/dk’dir. Beyin metabolizma hizi
(BMHO_) genellikle oksijen tiiketimi deyimi ile ifade edilmektedir ve erigkinlerde
yaklagik 3-3,8 m1/100gr/dk’dir [26].

Beynin oksijen tiikketiminin fazla olmasi nedeniyle oksijen basinct hizla 30 mmHg’nin
altina diistiigiinde serebral perfiizyon kesintiye ugrar ve 10 sn’de biling kayb1 gelisir.
Kan akimi hizli bir sekilde yeniden saglanmazsa (3-8 dk) ATP depolari

tiikkeneceginden irreversible beyin hasari baglar.
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Anestezi indiiksiyonu ve idamesi sirasinda beynin yiiksek oksijen bagimli
metabolizmasinin ugrayacagi degisiklikleri gorebilmek i¢in non invazif bir yontem
olan NIRS teknigiyle calisan serebral oksimetre kullanilmaktadir. Near infrared dalga
kullanim1 1977°de ilk kez Jobsis tarafindan miyokard ve beyin dokusunun
oksijenizasyonunun gosterilmesinde rapor edilmistir. 1985°te Ferrari ve arkadaslar
Near Infrared Spectroscopy kullanarak yaptiklar1 ilk insan ¢alismalarini
bildirmislerdir. 1993°te FDA onayindan sonra ilk ticari serebral oksimetre cihazi olan
INVOS 3100 piyasaya siiriilmistiir [27].

Near Infrared 6l¢iimiinde dokudaki primer absorban molekiiller hemoglobin, bilirubin
ve sitokrom gibi metal kompleks kromoforlardir. Deoksihemoglobinin (Hb)
absorbsiyon spektrumlar: 650-1000 nm arasinda, oksihemoglobin (Hb02) absorbsiyon
spektrumlar1 700-1150 arasinda ve sitokrom oksidaz aa3 (Caa3) absorbsiyon
spektrumlar1 820-840 nm arasinda degismektedir. Ticari cihazlarda kullanilan NIR
151g¢min dalga boylari, biyolojik olarak onemli olan bu kromoforlara duyarli olacak
sekilde secilir ve genellikle Hb ve HbO2'nin absorbsiyon spektrumlarinin maksimum
olarak ayrildig1 ve minimum olarak iist {iste bindigi 700 ile 850 nm arasindaki dalga
boylarmi kullanir. Isobestik nokta (oksi ve deoksihemoglobinin ayni molar emilimine
sahip oldugu dalga boyu) Hb/HbO> 810 nm'dir. Dokudaki toplam hemoglobin
konsantrasyonunu 6l¢mek i¢in izobestik nokta kullanilmaktadir [27].

Serebral oksimetre teknolojisi iki foto detektor ile doku oksijenizasyonunun
orneklemesini saglar. NIRS serebral oksijenizasyonu basarili bir sekilde gercek
zamanl olarak olgmek icin tasarlanmistir. Beyin perfiizyonunu degerlendirmeye ve
serebral desatiirasyonu erken tespit etmeye yarar [28]. Venoz (%75) ve arteryel (%25)
kanin oksijenizasyonunun devamli ve non invaziv olarak monitorize edilmesine

olanak saglar [6].

NIRS, sensoriin altindaki alanda 2,5-3 cm derinlikte oksihemoglobinin total
hemoglobine oranini 6lger. Bu oran rejyonel serebral oksijen (RsO.) satiirasyonunu
ifade eder [29]. NIRS nabiz ve akim gerektirmez. Kapiller 6rnegi yansitarak hedef

organda bolgesel perfiizyonu gosterir [30].

NIRS teknolojisinde kullanilan in vivo optik spektroskopi (INVOS) cihazi her
materyalin karakteristik bir 1g1k absorbansi olmasi prensibine dayanir. Hemoglobin ve

sitokrom a3 enzimi (sitokrom-c oksidaz) NIRS’da 15181 absorbe eden ana
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materyallerdir. NIRS oksihemoglobin ve deoksihemoglobin sinyallerini yorumlayarak
RsO; 6l¢timii yapar. Hemoglobin sinyali de agirlikli olarak venéz oldugundan (%75),

normal RsO> degeri %60 civarindadir.

RSO2’nin %40’1in altinda olmasi veya bazale gore %?25’ten daha fazla diigsmesi
norolojik disfonksiyon ve yan etkilerle iliskilidir [31]. Bazale gore %15-20 azalma
veya %50’nin altindaki deger, kritik esik deger olarak kabul edilir ve tedbir alinmasi
gerekir [32].

Kardiyak, ortopedik, laparoskopik ve batin cerrahisi gibi pek ¢ok alanda kullanimi
vardir [29].

NIRS’in Kkardiyak cerrahide serebral oksijen satiirasyonunu degerlendirmede
kullanimi artmaktadir. Puls oksimetrenin aksine arteriyel ve vendz kani ayrimi
yapmaz. Ciinkii serebral kan akiminin %70-75’1 ven6z dolasimdan olusur.

NIRS karotis endarterektomi hastalarinda onaylanmis ve karotisin klemplenmesi
esnasinda serebral oksijenizasyonu degerlendirmek i¢in kullanilmistir. Koroner arter
by pass cerrahisinde de inme insidansi, renal yetmezlik, uzamis mekanik ventilasyon
ve 6liim oraninin azaltilmasinda faydali oldugu bildirilmistir [33].

Non invazif bir teknik olmasi uygulama ve yorumlama agisindan kolaylik saglar. Alin
bolgesine yapistirilan iki adet 6zellikli elektrodu vardir. Elektrotlar hem 1sik kaynagi
hem de alic1 igerir. Bu elektrotlar 730 nm ve 810 nm dalga boyunda 151k yayarlar. 730
nm dalga boyunda oksijenize/deoksijenize hemoglobin orani, 810 nm dalga boyunda
toplam hemoglobin orani 6l¢iimii yapilir. Farkli dalga boylarinda yanstyan sinyallerin
siddetindeki aritmetik fark frontal Kkorteksteki rejyonel hemoglobin satiirasyonu

gosterir. Saglikli bireylerde normal deger %58-82 arasindadir [27].

2.6. Genel Anestezinin Biling Durumuna Etkisi ve BIS

Insan Omriiniin yaklasik olarak {igte biri uykuda geger. Uyku saglikli bir yasam
stirdlirebilmek i¢in hipotalamik niikleus tarafindan diizenlenen dis uyaranlara tepkinin
azaltilmasi ile saglanan bir durumdur. Normal bir insanda uyku siklusu REM ve Non
REM olarak iki bolimden olusur. REM doneminde hizli géz hareketleri, riiya gorme,
solunum sayisi ve kalp atisinda diizensizlikler, penil ve klitoral ereksiyonla birlikte
solunum ve iskelet kaslarinda hipotoni olur. REM déneminde EEG’de diisiik frekansh

yiiksek amplitiidlii dalgalar goriiliir. Non REM doneminde ise daha yiiksek amplitiidli
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ve daha disiik frekanshi dalgalar goriiliir. Viicut 1sis1 ve kalp atiginin diigmesi ile

birlikte kas tonusunda azalma olur.

Koma genellikle ciddi beyin hasarinda ortaya ¢ikan derin yanitsizlik halidir. Komadaki

hastada agrili uyarana yanit azalmistir ya da hi¢ yoktur. EEG’de yiiksek amplitiidlii ve

diisiik frekansli dalgalar goriiliir. Genel anestezi ilagla indiiklenen reversible bir koma
durumudur.

Biling durumunun elektroensefalogramda ortaya ¢ikan dalga paternleri ile

degerlendirilir.

EEG dalgalari;

1. Beta Dalgalar1 (13-30Hz): Gozler agik, diisiinme, karar verme problem ¢6zme
durumlarinda aktiftir.

2. Alfa Dalgalari (8-12Hz): Uyanik, sakin durumda goriiliir.

3. Delta Dalgalar1 (<4Hz): En disiik frekans bandini olusturur ve derin uykuda
goriiliir.

4. Teta Dalgalari (4-8Hz): Uyaniklik ve uyku arasindaki durumu yansitir.

5. Gama Dalgalari(>30Hz): Asir1 zihinsel aktivitelerde goriiliir [34].

Anestezi sirasindaki EEG degisiklikleri ti¢ periyod olarak yorumlanabilir [35].

1. Indiiksiyon: Anestezi indiiksiyonu oncesinde gozler kapaliyken belirgin alfa
dalgalarinin oldugu normal EEG aktivitesi goriiliir. Hipnotik ajanlarin diisiik
dozlari verildiginde hasta halen uyarilara agik haldedir. Giderek doz arttirildiginda
beta dalgalarinin ortaya c¢ikmasi ile birlikte anlamsiz konusmalar, ekstremite
hareketleri ve Ofori gibi eksitasyon bulgular1 goriliir. Anestezi indiiksiyonu
tamamlandiginda tiim refleksler kaybolmus olur.

2. Idame: Anestezi idamesi hipnotik ajanlar, kas gevseticiler, inhalasyon ajanlar1 ve
opioidlerin kombinasyonu ile devam ettirilir. Cerrahi i¢in uygun cevapsizlik i¢in
beyin fonksiyonlari neredeyse durmustur ve tiim refleksler baskilanmistir. Anestezi
derinligi artmaya bagladiginda beta aktivitesinde azalma alfa ve delta aktivitesinde
artis meydana gelir. Anestezi derinliginin tam oldugu durumda EEG’de burst
supresyon denilen ara ara alfa ve beta dalgalarinin goriildiigii diiz patern olusur. En
derin fazda ise EEG’de izoelektrik denilen tamamen diiz dalga goriiliir.

3. Derlenme: Anestezi sonrast derlenme, ila¢ eliminasyonuna bagimli olarak gelisen
pasif bir siiregtir. Genellikle ilk olarak ndromiiskiiler blokajin azalmas: ile spontan
solunumun geri dontisii goriiliir. Tiim reflekslerin geri doniisii ile hasta ekstiibe olur

ancak halen gozler kapal1 olabilir. EEG’de alfa dalga aktivitesinde artis goriiliir.
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2.6.1. Bispektral indeks (BIS)

Bispektral indeks anestezik ajanlarin hipnotik etkilerini monitérize edebilmek i¢in
tiiretilmis bir elektroensefalogramdir. BIS anestezik ajan ile indiiklenen sedasyonun
biling kaybi ile korelasyonunu dogru sekilde gosterir [36]. Anestezi derinligini
degerlendirmek ve intraoperatif farkindaligi 6nlemek amaciyla en yaygin kullanilan
teknoloji bispektral indekstir [37].

BIS cihazinin diger EEG monitdrlerine gére daha kiiciik ve ucuz olmasi1 ameliyathane
ve yogun bakim iinitelerinde kullanim kolayligi saglar [38].

Anestezi derinliginin yetersiz olmasi intraoperatif farkindalik ile sonuglanabilir. Bu
durum hastada post travmatik stres bozukluguna kadar ilerleyebilen psikolojik
travmaya yol acabilir. Ayrica anestezist igin yasal problemlere yol agabilir. Anestezi
derinliginin ihtiyaca gore fazla olmasi durumunda da postoperatif derlenme
gecikebilir, morbidite artis olabilir ve hastanede yatis siiresinin uzamasina bagli olarak
maliyet artis1 olabilir [38].

BIS teknolojisi temelinde birbirini tamamlayan ii¢ ana unsur vardir; Bispektral analiz,
BIS islem yolu ve BIS indeksi. BIS analizi ile oncelikle EEG sinyallerinin ortalama
genligi ve varyansi hesaplanarak gii¢c spektral analiz ile her bir frekansin giicii tespit
edilir, EEG ornekleri artefaktlardan arindirilir. Zaman, frekans ve bispektral eksen
parametreleri kullamlarak BIS degeri hesaplanir. Bu deger her 10, 15 ve 30 saniyede
bir kaydedilen EEG kayitlarindan elde edilen verilerle olusturulur. Elde edilen
rakamsal veriler uyaniklik hali ve derin koma arasinda bir skala ile yorumlanir.
Anestezi derinliginde meydana gelen degisikliklerde 5-10 sn igerisinde BIS degerinde

degisim gozlemlenir.

BIS degerinin yorumlanmas [34];

100-80: Uyanik; hafiza ve bilingli hatirlama tam

80-60: Ihml sedasyon/analjezi; sozlii ya da taktil uyartya cevap verebilir, spontan
solunum yeterli

60-40: Genel anestezi; Cerrahi yapilabilir, ameliyat sonrasi hatirlama olasilig diisiik
40-20: Derin anestezi; Kortikal néron baskilanmasi artmig

20-0: Kortikal tam baskilanma, izoelektrik EEG
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2.6.2. Anestezi uygulamasi ve yonetiminde BiS kullaniminin avantajlar

1. Hedeflenen hipnoz seviyesine ulasmak i¢in ilag titrasyonu yapilabilmesi

2. Serebral ve kardiyovaskiiler depresyona yol acabilecek asir1 derin anestezi
seviyelerinin 6nlenebilmesi
Anestezinin ylizeyellesmesi ile olusabilecek farkindalik olasiliginin azaltilmasi
Daha az ilag tiiketimi saglamasi
Daha hizli uyanma ve derlenme siiresinin kisa olmasi
Operasyon sonrasi bulant1 kusma insidansinda azalma

Hastanede kalis siiresinde azalma

L N o g A~ W

Hasta memnuniyetinde artig olarak sayilabilir [18].

2.7. Ortognatik Cerrahi

Cenenin  iskeletsel anormallikleri dogustan ya da sonradan edinilen
maksillomandibuler boyut veya ¢enede pozisyonel anormallikleri ile karakterizedir.
Dentofasiyal deformitelerin meydana gelmesi, fasiyal komponentlerin anormal ve
orantisiz bliylimesinden kaynaklanir. Bu durum gelisimsel, travma veya enfeksiyon
gibi nedenlerle sonradan kazanilmis da olabilir. Cenenin iskeletsel anomalilerinin
diizeltilmesinde ortognatik cerrahi, uygun yiiz proporsiyonlarinin saglanarak orta ve
siddetli iskeletsel deformitelerin giderilmesi, buna bagli olarak hastanin fiziksel
beklentilerinin karsilanmasi amaciyla siklikla tercih edilen bir tedavi se¢enegi haline
gelmistir ve kabul gormiistiir. Ortognatik cerrahi ortodontik problemi biiylime
modifikasyonlari ile diizeltilemeyen hastalara uygulanmaktadir [12].

Ortognatik cerrahide maksilla ve mandibula 3 boyutlu olarak hareket
ettirilebilmektedir.

2.7.1. Maksillaya yonelik ortognatik cerrahi teknikler: [39]

1. Le Fort 1 Osteotomisi
2. Le Fort 2 Osteotomisi
3. Le Fort 3 Osteotomisi
4. Segmental Osteotomi

2.7.2. Mandibulaya yonelik ortognatik cerrahi teknikler: [39]

Bilateral Sagittal Split Ostetomisi
Osseoz Genioplasti

Vertikal Ramus Osteotomi
Vertikal Subkondilar Osteotomi

AN

2.7.3. Ortognatik cerrahi endikasyonlar: [12]
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1. Iskeletsel bozukluklar

Dentofasiyal deformiteler

3. Malokluzyonlarin diizeltilmesinde ortodontik olarak iyi sonu¢ alinamayacagi
diisiiniiliiyorsa

4. Fasiyal yapilarin diizeltilmesinde daha iyi bir estetik goriiniim planlaniyorsa

no

2.7.4. Ortognatik cerrahi kontrendikasyonlar: [12]

Dental kamuflaj ile tedavinin miimkiin olmasi
Risk tegkil edebilecek sistemik hastalik varligi
Biiyiime ve gelismenin devam etmesi
Psikiyatrik bozukluklar

NS

Ortognatik cerrahide maksillar ve mandibular asimetriyi diizeltmek i¢in multipl
osteotomiler yapilir. Maksillofasiyal alanda ¢ok sayida besleyici arter bulundugundan
kemik osteotomileri esnasinda ciddi kanamalar meydana gelebilir. Ornegin Le Fort 1
osteotomide maksiller arter yaralanabilir. Bu tiir ciddi kanamalarin meydana geldigi
olgularda hemostazin saglanmasi sonrasinda nadir de olsa kemikte aseptik nekroz
gelisme riski bulunmaktadir. Son zamanlarda yapilan calismalarda viicut Kkitle
indeksinin azaltilmasi ve hipotansif anestezi uygulamasinin intraoperatif kanamay1
azalttig1 ve temiz bir cerrahi goriis sagladigi gosterilmistir [40]. Bir ¢alismaya gore
hipotansif anestezi ortognatik cerrahide peroperatif kanama miktarin1 %40 oraninda
azaltr [41].

Maksillofasiyal cerrahilerde uygun hasta se¢imi, dikkatli monitérizasyon, intraoperatif
yeterli s1vi replasmani ile kontrollii hipotansif anestezi uygulamasi giivenli bir segenek

olarak bildirilmistir [2].

2.8. Rinoplasti

Bes duyu organindan biri olan burnun iki 6nemli islevi nefes alma ve koku almadir.
Solunan hava burunda sitilir, nemlendirilir ve filtre edilir [42]. Burundaki kikirdak,
kemik ve yumusak dokularin uyumu burna estetik bir goriiniim saglamakla birlikte
islevsellik agisindan da 6nem arz eder [43]. Nazal cerrahinin amaci 6ncelikle koku
alma, nefes alma, inspiratuvar ve ekspiratuvar hava akimmin saglkli bir sekilde
saglanabilmesi olmalidir. Bu fonksiyonlarin saglanabilmesi burnun hem i¢ hem de dis
geometrisinin diizgiin olmasi ile ilgkili oldugundan nazal cerrahide fonksiyonelligin

yani sira estetik de onem kazanmaktadir [44]. Nazal cerrahinin basarili bir sekilde
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uygulanmasi i¢in nazal anatomi ve fizyolojinin iyi anlagilmasi ve iyi bir preoperatif
degerlendirme yapilmasi gerekmektedir.

Burun estetigi (rinoplasti) ameliyati burnun fonksiyonlarint bozmadan veya bozuk
olan fonksiyonlarin diizelterek, yeniden sekillendirilmesi ameliyatidir. Burun estetigi
yaparken dikkat edilmesi gereken noktalar; kemik, kikirdak ve deri yapisinin
ozellikleri, burnun dudak ve alin ile yaptig1 agilar, yiiz ile burun arasindaki yatay ve
dikey diizlemde olmasi gereken oranlar, burun ucunun yiiksekligi ve burun ucunun
¢ene ucuna gore pozisyonu gibi parametrelerdir. Rinoplasti ameliyatinda burnun sekli
diizeltildigi gibi icyapisinda olabilecek kikirdak ve kemik egrilikleri (deviasyon) ya da
konka hipertrofisine bagli nefes alma problemleri de ¢o6ziilebilmektedir [42].

Rinoplasti burun gelisimi tamamlandiktan sonra yapilabilir. Bu sinir genellikle her iki
cins i¢cin de 17-18 yaslaridir. Ameliyat lokal ya da genel anestezi altinda
yapilabilmektedir. Lokal anestezi ile nazal cerrahi hasta uyumu ve operasyon siiresinin
1,5 saatten kisa olmasimi gerektirir. Ayrica cerrahin deneyimi ve tercihi ile de
iligkilidir. Gilinimiizde rinoplasti ameliyatinda hasta ve cerrah tarafindan biiyiik
cogunlukla genel anestezi tercih edilmektedir [44]. Rinoplasti agik ve kapali olmak
tizere temelde iki farkli teknik ile yapilmaktadir. Hangi yontemin tercih edilecegi
patolojinin tiirii, cerrahi hedefler, cerrahin kisisel tercihi ve deneyimine baglidir.
Kapal1 yaklasimda daha az diseksiyon yapilir. Bu sayede disarida yara izi kalmaz ve
O6dem olusumu daha azdir. Ancak nazal cergevenin goriiniirliigli sinirli oldugu icin
daha iyi deneyim gerektirir. Agik yaklasimda deformite daha net goriildiigii i¢in daha
cok tercih edilir. Acik yaklasimin dezavantajlari ise uzamis 6dem, cerrahi siirede

uzama, kikirdak yapinin stabilizasyonunun zor olmasi Ve ciltte skar olusturmasidir

[44].

Rinoplasti ameliyatinin komplikasyonlari; kanama, ekimoz, &dem, iyatrojenik
deformiteler ve hava yolunda tikanmadir. Intraoperatif ve postoperatif donemde
komplikasyonlarin 6nlenmesi i¢cin ameliyat esnasinda kanamanin azaltilmasi amaciyla
cesitli yontemler kullanilmaktadir. Bunlar basa govdeye gore yukari pozisyon
verilmesi, kan basmcinin diisiiriilmesi, lokal vazokonstriiktif ajanlar uygulamasi ve

yumusak dokuya kompresyon yapilmasidir [45].
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Genel anestezi uygulamasinda yaygin uygulanan kontrollii hipotansif anestezi yontemi
ile total kan kaybinda azalma, cerrahi goriis kalitesinde artis, operasyon siiresinde

kisalma ve postoperatif 6dem ve ekimoz insidansinda diisme bildirilmistir [46].

2.9. Hipoksi inducible faktor (HIF 1)

Oksijen, yasam i¢in gerekli olan en Onemli molekiildiir. Hiicre metabolizmast,
solunum ve biiyiime gibi pek ¢ok fizyolojik reaksiyon i¢in gereklidir. Oksijen viicutta
atmosferdeki konsantrasyonlarindan daha diisiik seviyelerde dagilir (yaklasik %20,9).
Fizyolojik oksijen konsantrasyonlari, anatomik konuma bagli olarak degisir. Parsiyel
arteriyel oksijen basinci (PO2) %1-14 oksijen veya 7,6-110 mmHg arasindadir. (%1
oksijen = 7,6 mmHg) [47].

Atmosfer havasindaki oksijen basinci normoksi, normal fizyolojik kosullardaki kismi
oksijen basinci "fizyoksi" veya "fizyolojik olarak ilgili oksijen seviyeleri” olarak
tanimlanir.

Hipoksi ise, doku fizyoksisinin altindaki oksijen seviyesidir. Hafif, orta ve siddetli
olarak alt siniflara ayrilabilen ¢esitli derecelerde hipoksi vardir. Hipoksinin ciddiyetine
(hafif, orta veya siddetli) ve siiresine (akut, kronik veya aralikli) bagli olarak, hiicrede
adaptasyon gelisebilir ya da yaralanma veya hiicre 6limii gergeklesebilir. Hipoksiye
adaptasyon ve oksijen hemostazinin siirdiiriilmesi viicutta farkli organizasyonlar ile
meydana gelir ve genis cevap agi icermektedir [48]. Hipoksi kosullarinda hiicre
metabolizmasinda gesitli degisiklikler meydana gelir. Bunlar; fosfofruktokinaz-1 ve
priivat enzimlerinin katalitik aktivite artisina bagh glikoliz ve mitokondriyal elektron
transportunun azalmasina bagli anaerobik solunumdur. Bu mekanizmalar reaktif

oksijen tiirlerinin (ROS) artis1 ile sonuglanir [47].

Ameliyathanede ve yogun bakim {initelerinde hasta takibinde en énemli hedeflerden
biri hasta i¢in uygun oksijen hemostazini saglayabilmektir. OkSijen hemostazinin
saglanmasi hipoksinin serebral iskemi, miyokardiyal iskemi ve kronik akciger hasari

gibi mortalite ile major iliskili olan etkilerinden korunmak igin gereklidir [49].

Hipoksiye hiicre cevabi akut ya da kronik olabilir [50]. Akut cevap hiicre gegirgenligi,
kontraktilitesi ve sekretuvar aktivitesini etkileyen iyon kanallari ile olur. Subakut ya
da kronik hipoksiye yanit ise ¢esitli transkripsiyonel faktorlerin gen ekspresyonundaki
degisiklikler ile meydana gelir [7].
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Hipoksi inducible faktor (HIF) hipoksiye yanit olarak aktiflenen hiicre adaptasyon
mekanizmasinda rol oynayan bir transkripsiyon faktoridir [51]. Anjiogenezis,
glikoliz, eritropoez, inflamasyon ve remodelling gibi mekanizmalarda rol oynayan
genlerin up regiilasyonuna yol acar [47].

2.9.1. HIF sinyal yolag:

HIF; HIF a ve HIF b olmak tizere 2 alt subiinit icerir. Alfa alt birimi sitoplazmada yer
alir, beta alt birimi ise ¢ekirdegin i¢inde bulunur ve yapisal alt birim olarak ifade edilir.
HIF anin 3 farkli izoformu tamimlanmistir. HIF 1a, eritropoietin (EPO)
oligoniikleotitleri kullanilarak saflagtirma islemi ile tanimlanan orijinal izoformdur.
HIF 2a ve HIF 3a ise HIF la’nin homoloji aragtirmalarinda etkilestigi ortak
mediatorlerin arastirmalarinda saptanmustir  [52]. HIF 1a hipoksi adaptasyon
mekanizmasinin regiilatoriidiir ve her yerde ayni1 anda iretilebilir. HIF 2a vaskiiler
endotelyal hiicerelerde iiretilen endotel spesifik izoformdur [50]. HIF 1a ve HIF 2a’nin
aminoasit yapist %48 oraninda benzerlik gosterir ve benzer promoter bolgelere
baglanir ancak igerdikleri kofaktorler farklidir. HIF 1a 2-24 saatlik hipoksik ya da
anoksik kosulda en aktif formdur, HIF 2a hafif ya da fizyolojik hipokside aktiflenir ve
hipoksini 48-72. saatine kadar aktivasyon gosterir [52]. Bu nedenle HIF 1a hipoksiye
erken yanitta anahtar rol oynarken, HIF 2a kronik hipoksi maruziyetinde 6nem kazanir
[53]. HIF 3a’nin rolii heniiz tam olarak tanimlanamamustir ancak hipoksi kosullarinda
diger izoformlarin regililasyonunda katki saglayabilecegi diisiiniilmektedir [54].
Normoksik kosullarda HIF a subiinitleri prolil-4-hidroksilaz enzimi (PHDs) tarafindan
hidroksilasyona ugrar. PHD’n 3 izoformu vardir (PHD1-3). Bu formlarin C terminal
katalitik bolgeleri benzesir ancak biyokimyasal yapilar1 N terminal dizileri, hiicresel
yapilar1 ve HIF hidroksilasyon kabiliyetleri agisindan farklidir [55]. PHDs, HIF a’y1
oksijen bagimli bozulma bolgeleri olan C ve N terminal bolgelerinden hidroksiller
(CODD-NODD). Hipoksik kosulda HIF PHDs enzimi aktivitesi azalir. HIF a
sitoplazmada birikir, HIF b’nin yerlesmis oldugu hiicre ¢ekirdegine dogru yer
degistirir ve HIF b ile dimerize olur. HIF kompleksi p300/CBP koaktivatorleri ile
etkilesime girerek aktive olur, HREs baglanir ve HIF bagimli hedef genlerin

transkripsiyonuna yol agar [51].

HIF hipoksik adaptasyonun anahtar diizenleyicisidir. 500'den fazla genin
ekspresyonunu dokuya 6zgii bir sekilde diizenler [56]. En belirgin olarak rol oynadigi

hiicre fonksiyonlar: anjiogenezin VEGF aracili uyarilmasi, PDK1 aracili glikoliz,
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insiilin benzeri biiyiime faktorii aracili hiicre ¢ogalmasi, karbonik anhidraz aracili pH
diizenlenmsi, Bcl-2/BNIP3/p53 aracili apoptoz ve hiicre dongiisiiniin duraklatilmasi

GLUT 1/3 VE HO-1(hem oksijenaz) aracili glukoz metabolizmasidir [57].

HIF 1, hipoksi saptanmus hiicrelerde seliiler bir dedektor olarak klonlanmistir. HIF 17in
biyolojik aktivitesi HIF 1a alt iinitesinin ekspresyonu ve aktivitesi ile belirlenmektedir.
HIF 1a ekspresyonu ve aktivasyonu hiicrede g¢esitli agsamalar ile olur. Bunlar; mRNA
ekspresyonu, protein ekspresyonu, intraseliiler yerlesim ve transaktivasyondur.
Normoksik kosullarda HIF la proteini zor tespit edilebilirken hipoksi basladiginda
ekspresyonu 2 dk i¢inde baslar ve hipoksinin 4-8. saatinde pik yapar. Normoksik

kosullara doniildiigiinde de 5 dk iginde diizeyi azalmaya baslar [58].
2.9.2. ROS HIF birikimini indiikler

HIF birikiminin ana indiikleyicisi oksijen eksikligidir ancak ROS ve pek ¢ok diger
stres faktorii psodohipoksi de denilen normoksi kosullarinda HIF birikimini
tetikleyebilir [59].
Ayrica, ROS aracili HIF 1a diizenlenmesinde reaktif bir azot tiirii olan nitrik oksidin
(NO) katki1 sagladigi gosterilmistir. Bu etki; HIF PHDs enziminin inhibisyonu araciligi
ile normokside HIF 1a birikimine neden olmustur [60].

HIF 1 pek ¢ok hastaligin patolojisinde anahtar role sahip gibi goriinmektedir.
Gelecekteki galismalarda perioperatif donemde kullanilan ilaglarin HIF 1 aktivitesi
tizerine olan etkisinin degerlendirilmesi ile anestezik yonetime yeni bir bakis agisi

katacag diisiiniilmektedir [49].

2.10. TAS, TOS Olciimii ve Degerlendirilmesi

Iskemi reperfiizyon, hiicrenin enerji kaynaklarinin iskemik alanda tiikenmesini takiben
dolasima gonderilen yiiksek O2 seviyelerine sekonder olarak gelisen reperflizyon
nedeniyle serbest radikal onciilerin birikmesidir. Doku iskemisi hiicresel fonksiyon
bozukluguna ve nekrozuna yol agabilecek bir dizi olay1 baslatir. Kan akisinin yeniden
baglatilmasi oksijen kaynakli sitotoksik iiriinlerin iiretimi nedeniyle paradoksal olarak
daha fazla doku hasarina yol acar. Reperfiizyonda iiretilen oksijenden yoksun

radikallerin, iskemi reperflizyonunun neden oldugu yaralanmada kritik rolii vardir.
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Reaktif oksijen radikalleri, bazi mediatorleri aktive ederek enflamatuar bir tepkiye ve
doku hasarina yol agar. Ayrica hiicre bilesenlerine dogrudan zarar verebilirler [61].
Reaktif oksijen tiirleri normal fizyolojik mekanizma i¢in gereklidir. Eksternal zararh
etmenlerin 6ldiiriilmesi ve hiicrede sinyal iletiminin siirdiiriilmesine katki saglarlar.
Ancak ROS’un asirt {retimi oksidatif stresi tetikler ve hiicresel fonksiyon
bozukluguna neden olur [62].

Oksidatif stres esasen ROS’un iretimi ile ortadan kaldirilmast arasindaki
dengesizlikten kaynaklanir. Bazi durumlarda oksidanlarin artisi antioksidanlarin
azalmasi engellenemez ve denge oksidan yoniine kayar. En yaygin goriilen oksidatif
durumlar iskemi reperfiizyon hasari, sepsis ve beyin hasaridir. Travma ve cerrahi
insizyonlar da reaktif oksijen tiirleri liretiminde artis ve antioksidan mekanizmalarin
aktiflenmesi ile iligkilidir [63].

Reaktif oksijen tiirleri hiicresel solunumun kag¢inilmaz yan {irtinleridir. Elektron
transportu esnasinda ETC (Elektron Transport Sistemi)’den ayrilarak siiperoksit
anyonu olusturmak tizere oksijene baglanirlar. Mitokondride tiiketilen oksijenin %1-
2’si ETC kompleksi 1-3 araciligi ile ROS iiretimi igin harcanir [64]. Normal bir
hiicrede ROS’un %95’i ETC’de (dretilir, geri kalant NADPH oksidaz
monoaminooksidaz, mitokondriyal BKCa ve mitokondriyal K-ATP kanallari,
sitokrom b 5-rediiktaz ve dihidroorotat dehidrogenaz enzim sistemleri ile tiretilir [65].
Diisiik ile orta derecede konsantrasyonlarda ROS patojenlere, hiicre sinyallemesine ve
mitojenik tepkilere karsi savunma; yiiksek konsantrasyonlarda proksidanlarin ve
antioksidan maddelerin dengesiz oldugu bir durum olan oksidatif strese neden olur.
DNA hasart hiicresel lipid ve protein hasar1 oksidatif stres sirasinda ortaya ¢ikabilir ve
hiicre fonksiyonunda bozulma sonucunda hiicre canliliginin azalmasma neden olur
[66] [67][68].

ROS ¢esitli  fizyolojik fonksiyonlarin diizenlenmesi, kanser, ndrodejeneratif
hastaliklar, kardiyovaskiiler hastaliklar, otoimmiin ve inflamatuvar hastaliklar ve
diyabet gibi hastaliklarin patogenezi ile homeostazin korunmasinda kilit bir rol

oynayabilir [67].

Hiicrede oksidatif hasar1 onlemek, ROS diizeylerinin kontroliinii saglamak icin
enzimatik ve non enzimatik antioksidanlardan olusan etkili antioksidan sistemler
bulunmaktadir. Siiperoksit dismutaz, siiperoksit anyonunu hidrojen peroksitten

temizler. Peroksizomlardaki katalaz, hidrojen peroksit seviyelerini azaltir ve hiicreleri
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yiiksek oranda reaktif hidroksil radikallerinden korur. Glutatyon peroksidaz, glutatyon
rediiktaz ve glutatyon transferaz, ROS'un dogrudan ortadan kaldirilmasiyla yakindan
iliskili temel antioksidan enzimlerdir [69].

2.10.1. Reperfiizyonda ROS doniisiimii

Uzamis hipoksi/iskemi durumunda hiicre 6liimii ve laktat birikimine bagli olarak ATP
diizeyi ve hiicre i¢i pH azalir. Otofaji, apoptozis, nekroz ve nekroptoz gibi gesitli
mekanizmalar araciligi ile hiicre 6liimi devam eder [70]. Paradoks olarak, oksijen
diizeylerinde ani artis apoptozisi engelleyemez. Pek ¢ok ¢alismada reoksijenizasyon
durumunda ROS iiretimi nedeniyle sonuglarin daha da kétiilestigi gosterilmistir [71].
ROS’un yiiksek konsantrasyonlari oksidatif strese yol acar. DNA’nin oksidasyonu
proapoptotik mekanizmalar1 indiikler. Reperflizyon sirasinda, mitokondride sadece
ROS iiretimi olmaz, aynt zamanda ROS olusumunu arttiran, ROS kaynakli ROS
salmmmi1 (RIRR) olarak adlandirilan kisir bir daire olusturan mitokondriyal gegis
gozeneklerini (mPTPs) acar [72]. Reperfiizyonda pH degisimi ve kalsiyum artigina
bagli olarak asir1 mPTPs iiretimi olur, bunun sonucunda mitokondriyal membran
hasarina yol acacak pek ¢ok iyon ve soliit maddenin gegisine izin verir. RIRR
sisteminin tahrip edici etkisi iskemik reperfiizyonda oksidatif stres ile sinerjik olarak
etki gosterir [70].

Tiim canli organizmalarda reaktif oksijen tiirlerinin iiretimi ve yok edilmesi arasinda
kalic1 bir denge vardir. Oksidatif stres, aerobik solunum sirasinda kendiliginden olusan
ve endojen olarak tiiketilen reaktif oksijen tiirlerinin iiretimi ve ortadan kaldirilmasi
arasindaki diizensizligin bir sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir [71].

Siiperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz, glutatyon rediiktaz ve glutatyon
transferaz antioksidan enzimlerdir. Hidrojen peroksit (H203), hidroksil radikali (HO),
stiperoksit anyonu ise oksidan enzimlerdir [67]. Oksidatif stres oksitlenmis
molekiilleri (TOS) indiikler. Antioksidan molekiiller (TAS) ise organizmay1
oksitlenmis molekiillerin etkilerine karsi korur. Antioksidan molekiillerin yeterli
miktarda olmasi organizmanin saglikli olarak hayatta kalabilmesi i¢in gereklidir [71].
Insan vucudundaki tiim antioksidanlarin toplam etkisini total antioksidan status (TAS),
oksidanlarin toplam etkisini ise total oksidan status (TOS) gosterir. Viicudun
antioksidan/oksidan durumu antioksidan enzimlerin aktivitesi ve konsantrasyonlarini
tek tek dlgmek yerine TAS ve TOS olclimii ile kolaylikla degerlendirilebilmektedir
[72].
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Plazma TAS diizeyi Erel tarafindan gelistirilen ticari bir kit ile 6lgiiliir. Bu metotta en
potent olan hidroksil radikali Fenton reaksiyonu iizerinden firetilir. Klasik Fenton
reaksiyonunda hidroksil radikali demir iyon soliisyonu ve hidrojen peroksit soliisyonu
kanistirilarak Ttretilir. Erel tarafindan gelistirilen yontemde de aymi mekanizma
kullanilmistir. Bu 6lgiimde hidroksil radikalleri tarafindan iiretilen giiclii serbest
radikallere karsin Ornegin antioksidatif etkisi olgiiliir. Olgiimiin hassasiyeti
miikemmeldir. Degerler milimol olarak litredeki Trolox degeri ile ifade edilir.

Plazma TOS diizeyi de Erel tarafindan gelistirilen ticari kit ile 6lgiiliir. Bu yontemde,
numunede bulunan oksidanlar, demir o dianisidin kompleksini demir iyonuna okside
eder. Oksidatif reaksiyon gliserol molekiilleri tarafindan arttirtlir. Demir iyonlari
asidik ortamda xylenol turuncusu ile renkli kompleks olusturur. Spektrofotometri ile
Olgiilebilen renk yogunlugu ornekteki total oksidan molekiil diizeyi ile iliskilidir.
Olgiim hidrojen peroksit ile kalibre edilir ve sonuglar mikromolar olarak litredeki

hidrojen peroksit degeri ile tanimlanir (mmol H2O; equiv/L).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismaya; 14.11.2018 tarihli, Bezmialem Vakif Universitesi T1p Fakiiltesi 71306642-
05.01.04 sayili etik kurulu onayr alindiktan sonra, elektif rinoplasti ve ortognatik
cerrahi ameliyat1 planlanan 18-75 yas arasi, ASA 1-2 olan 60 hasta dahil edildi. Tim
hastalar ameliyat esnasinda uygulanacak hipotansif anestezi hakkinda bilgilendirildi

ve kan 6rnegi alinacagi ile ilgili bilgi verilerek yazili onamlar1 alindi.

Gegirilmis serebrovaskiiler olay hikayesi (SVO), karotis arter darhigi ve kalp
yetmezligi, sigara i¢iciligi ve morbid obezite mevcudiyeti (BMI>40 kg/m?), kontrolsiiz

hipertansiyonu olan hastalar ¢aligma dis1 birakildi.

Rutin preoperatif hazirlik sonrasi oral alimi1 6-8 saat kisitlanmis olan hastalara islem
oncesi el sirtindan 20 Gauge venoz kaniil yerlestirildi. Anestezi indiiksiyonu 6ncesinde
yerlestirilen vendz kaniilden hipoksi inducible faktor 1a (HIF 1a), total antioksidan
diizeyi (TAS), total oksidan diizeyi (TOS) bakilmast i¢in 3 ml kan alinarak
MiniCollect® tiiplere koyuldu. Alinan kan 2000 x g’de 10 dakika santrifiij edilip,
ayrilan serumlar calisma yapilana kadar —80 C°’de saklanmak iizere biyokimya
labaratuvarina gonderildi. Hastalar operasyon odasinda elektrokardiyogram (EKG),
periferik oksijen saturasyonu (SpO,) ve noninvazif kan basinci (NIKB), Bispektral
Indeks (BIS) (E-BIS-00, GE Healthcare, Finland), Near Infrared Spectroscopy (NIRS)
(INVOS 5100 Medtronic) ile monitdrize edildi. Anestezi indiiksiyonu 6ncesindeki
degerleri kaydedildi. Tiim hastalara 0,03 mg/kg iv midazolam ile premedikasyon
uygulandi. 1 mg/kg lidokain yapildiktan sonra propofol 2-3 mg/kg, fentanil 1,5 mc/kg,
rokiironyum 0,5 mg/kg ile anestezi indiiksiyonu saglandi ve propofol 5-8 mg/kg/st ve
remifentanil 0.20-0,50 mc/kg/dk dozlarinda iv inflizyona baslandi. Rinoplasti
ameliyati olacak olan hastalar orotrakeal, ortognatik cerrahi olacak hastalar
nazotrakeal olarak entiibe edildi ve tidal voliim 6 mL/kg, 5 cmH,0O pozitif ekspirasyon
sonu basing (PEEP), inspire edilen oksijen (FiO,) %50, taze gaz akimi 3L/dk ve end-
tidal karbondioksit (EtCO2) 30-35 mmHg arasinda olacak sekilde solunum frekansi

ayarlandiktan sonra mekanik ventilasyon uygulandi. Anestezi idamesinde BIS
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degerleri %40-60 arasinda olacak sekilde propofol infiizyonu ve Grup 1 hastalar igin
sistolik kan basinci (SKB) 80-90 mmHg, Grup 2 hastalar i¢in ortalama kan basinci
(OKB) 50-65 mmHg olacak sekilde remifentanil infiizyonu uygulandi. Hedef
tansiyonu saglayabilmek amaciyla ihtiyaci olan hastalarda remifentanil infiizyonuna
ek olarak 0,002 pg.kg gliserol trinitrat (Perlinganit) aralikli bolus olarak uygulandi.
Operasyon siiresince tiim hastalara dengeli elektrolit soliisyonu (Isolyte-S) 5-8

ml/kg/st iv infiizyonu verildi.

Hastalarin hemodinamik parametreleri (KAH, SKB, OKB), BIS, SpO, ve NIRS
degerleri 5 dakika araliklarla kayit altina alind1. Operasyon bitiminde tiim hastalarin
ilag verilmeyen kolundan HIF1a, TAS, TOS degerlerine bakmak amaci ile tekrar 3 ml

kan alinarak biyokimya labaratuvarina gonderildi.

Operasyon bitiminde tiim hastalara rutin olarak ranitidin 50 mg ve deksametazon 8 mg
uygulandi. Ayrica tiim hastalara operasyon bitiminden 30 dk 6nce parasetamol 15
mg/kg iv uygulandi. Biitiin hastalara etkin spontan solunum eforlarinin baslamasini
takiben kas gevseticinin etkisini geri dondiirmek amaciyla 2 mg/kg sugammadeks
yapild1 ve ekstiibe edildi. Postoperatif bakim iinitesinde tiim hastalarin agrilart vistiel
agr1 skalasi, uyaniklik diizeyi modifiye Aldrete skoru, bulantilar1 postoperatif bulanti
kusma skoru ile en az 30 dakika degerlendirildi. VAS>4 olan hastalara Tramadol 1

mg/kg uygulanda.

Bu calismada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007
Statistical Software (Utah, USA) paket programai ile yapilmustir.

Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama, standart
sapma, median, interquartil range) yam sira Shapiro — Wilk normallik testi ile
degiskenlerin dagilimina bakilmis, normal dagilim gosteren degiskenlerin zaman
karsilagtirmalarinda  eslendirilmis tek yonlii varyans analizi, alt grup
karsilastirmalarinda Newman Keuls c¢oklu karsilagtirma testi, ikili gruplarin
karsilagtirmasinda bagimsiz t testi, normal dagilim gostermeyen degiskenlerin iki
zaman karsilastirmalarinda Wilcoxon Testi, ikili gruplarin karsilastirmasinda Mann
Whitney U testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda ki-kare testi kullanilmustir.

Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Hastalarin Demografik Verileri

Calismaya 14.11.2018 ile 30.06.2019 tarihleri arasinda elektif rinoplasti veya ¢ene
cerrahisi ameliyati yapilan 60 hasta alinmistir. Sistolik kan basincina gore hipotansif
anestezi yapilan hastalar Grup 1 ve Ortalama kan basincina gore hipotansif anestezi
yapilan hastalar Grup 2 olarak ayrilmistir. Her grupta 30’ar hasta vardir. Caligmaya
alinan hastalarin demografik verileri, ameliyat tipi, cerrahi siiresi, cerrahi memnuniyet
ve kanama skorlamalari, anestezik madde tuketim miktarlart Tablo 1 ve 2’de

gosterilmigtir.

Tablo 1: Gruplara ait demografik veriler

Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 ¢]

Yas 25,918,66 28,13+10,44 0,371*
Cinsiyet Erkek 9 30,00% 11 36,67%

Kadin 21 70,00% 19 63,33% | 0,584+
Boy 170,63+18,53 169,77+8,05 0,815*
Kilo 66,2+13,72 67,8+14,67 0,664*
BMI 23,0744,73 23,3943,89 0,777*
ASA 1 29 96,67% 26 86,67%

2 1 3,33% 4 13,33% | 0,161+
Ameliyat  Cift Cene Cerrahi 6 20,00% 8 26,67%
Tip Dental implant 1 3,33% 4 13,33%

Rinoplasti 23 76,67% 18 60,00% | 0,260+
Cerrahi Siiresi 119,4+23,19 120,33+20,3 0,869*
Cerrahi Memnuniyet Skoru 2,97+0,62 3,33+0,55 0,018%
Kanama Skoru 1,97+0,77 1,50+0,73 0,019%
Propofol (mg ) Tiiketim Miktari 1002,8+892,49 | 1323,13+819,99 | 0,153%
Remifentanil (ugr) Tiiketim Miktar 3400,67+2012,68 | 3198,73+2050,48 | 0,702%

*Bagimsiz t testi ¥Mann Whitney U testi +Ki Kare Testi

Grup 1 ve Grup 2’nin yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlar arasinda istatistiksel
olarak anlaml farklilik g6zlenmemistir (p>0,05).

Grup 1 ve Grup 2’nin boy Ve Kilo ortalamalar1 dagilimlari arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik g6zlenmemistir (p>0,05).

Grup 1 ve Grup 2’nin BMI ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,777).

Grup 1 ve Grup 2’nin ASA dagilimlan arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p=0,161).
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Grup 1 ve Grup 2’nin ameliyat tipi dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik g6zlenmemistir (p=0,260).

Grup 1 ve Grup 2’°nin cerrahi siiresi ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik gozlenmemistir (p=0,869).

4.2. Cerrahi Memnuniyet ve Kanama Skorlamalari

Tablo 2: Gruplarin Cerrahi Memnuniyet ve Kanama Skorlari

Grup 1 Grup 2 p+
Cerrah llimh 6 120,00%| 1 | 3,33%
Memnuniyet yi 19 (63,33% | 18 | 60,00%
Skoru Miikemmel 5 116,67%|11|36,67% | 0,054
Kanama (-) 0 | 0,00 | 3 110,00%
ﬁ:z:;s:on Gerektirmeyen Hafif 7 123,33% | 10{33,33%
ﬁ:z:;s:on Gerektiren Minor 19 |63.33% | 16 | 53,33%
i:(n;::np;rasyon Gerektiren Min6r 2 | 667% | 1|333%
Kanama Iimh Kanama Sadece Aspirasyonla 0 o
Skoru Net Goris 2| 667% | 0] 0,00% 0,191

+Ki Kare Testi

Grup 2’nin Memnuniyet Skoru Grup 1°den istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek bulunmustur (p=0,018) (Tablo 2)

Grup 2’nin Kanama Skoru Grup 1°den istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik

bulunmustur (p=0,019) (Tablo 2).

4.3. Anestezik Tiiketim Miktarlar:

Tablo 3: Gruplarin anestezik tiiketim miktarlari

Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 p#
Propofol (mg ) Tiiketim Miktari
(Miktar/BMI) 43,92+36,71 56,1+34,51 0,191
Remifentanil (ugr) Tiiketim Miktar
(Miktar/BMI) 149,19+89,7 137,17+85,49 0,597
Propofol (mg ) Tiiketim Miktari
(Miktar/BMI)*Op.Siire 5540,5345315,88 7115,65+5063,92 0,245

Remifentanil (ugr) Tiiketim Miktar
(Miktar/BMI)*Op.Siire

18514,86+12937,3 16765,91+11693,84 0,585

$Mann Whitney U testi

Grup 1 ve Grup 2’nin Propofol (mg ) Tiiketim Miktari ortalamalari arasinda istatistiksel

olarak anlamli farkhlk gézlenmemistir (p=0,153) (Tablo 3).
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Grup 1 ve Grup 2’'nin Remifentanil (mc/gr) Tlketim Miktari ortalamalari arasinda

istatistiksel olarak anlaml farkhlik gézlenmemistir (p=0,702) (Tablo 3).

4.4. Kalp Atim Hizlarn (KAH)

Tablo 4: Gruplarin kalp atim hizlarn

KAH Grup1n:30 Grup2n:30 p*
Giris 87,10+16,32 79,87+11,19 0,059
Entiibasyon 5dk 77,90+12,03 73,73+11,08 0,168
10.Dakika 73,73+10,62 71,80+12,21 0,516
15.Dakika 73,80+11,65 71,73+11,83 0,498
20.Dakika 70,10+16,92 70,97+11,80 0,819
30.Dakika 70,70+12,49 68,73+11,20 0,523
45.Dakika 66,97+11,29 67,17+12,04 0,947
60.Dakika 65,13+11,37 63,931+9,41 0,658
70.Dakika 64,57+11,47 64,7019,62 0,961
80.Dakika 64,73+11,30 63,4049,91 0,629
90.Dakika 64,23+11,22 63,6319,27 0,822
Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 61,90+10,20 62,5349,73 0,806
p# 0,0001 0,0001
fEslendirilmis Tek yonlii Varyans Analizi *Bagimsiz t testi
Tablo 5: Gruplarin kalp atim hizlarimin karsilastirilmasi
KAH

Newman Keuls Coklu Karsilastirma Testi Grupl Grup2
Giris /Entiibasyon 5.Dakika 0,0001 0,001
Giris /10.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /15.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /20.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /30.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /45.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /60.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /70.Dakika 0,0001 0,0001
Girig /80.Dakika 0,0001 0,0001
Girig /90.Dakika 0,0001 0,0001
Girig /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001
Entlibasyon 5.Dakika /10.Dakika 0,001 0,162
Entlibasyon 5.Dakika /15.Dakika 0,001 0,145
Entiibasyon 5.Dakika /20.Dakika 0,004 0,047
Entiibasyon 5.Dakika /30.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /45.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /60.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /90.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001




10.Dakika /15.Dakika 0,916 0,925
10.Dakika /20.Dakika 0,093 0,261
10.Dakika /30.Dakika 0,018 0,009
10.Dakika /45.Dakika 0,0001 0,006
10.Dakika /60.Dakika 0,0001 0,0001
10.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,0001
10.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,0001
10.Dakika /90.Dakika 0,0001 0,0001
10.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001
15.Dakika /20.Dakika 0,082 0,160
15.Dakika /30.Dakika 0,018 0,004
15.Dakika /45.Dakika 0,0001 0,001
15.Dakika /60.Dakika 0,0001 0,0001
15.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,0001
15.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,0001
15.Dakika /90.Dakika 0,0001 0,0001
15.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001
20.Dakika /30.Dakika 0,776 0,017
20.Dakika /45.Dakika 0,146 0,004
20.Dakika /60.Dakika 0,023 0,0001
20.Dakika /70.Dakika 0,014 0,0001
20.Dakika /80.Dakika 0,018 0,0001
20.Dakika /90.Dakika 0,011 0,0001
20.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,004 0,0001
30.Dakika /45.Dakika 0,002 0,133
30.Dakika /60.Dakika 0,0001 0,0001
30.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,001
30.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,0001
30.Dakika /90.Dakika 0,0001 0,0001
30.Dakika /Ekstiibasyon déncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001
45.Dakika /60.Dakika 0,045 0,005
45.Dakika /70.Dakika 0,019 0,049
45.Dakika /80.Dakika 0,033 0,002
45.Dakika /90.Dakika 0,01 0,01

45.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,004 0,002
60.Dakika /70.Dakika 0,248 0,213
60.Dakika /80.Dakika 0,446 0,460
60.Dakika /90.Dakika 0,103 0,702
60.Dakika /Ekstiibasyon déncesi 10.Dakika 0,054 0,133
70.Dakika /80.Dakika 0,649 0,029
70.Dakika /90.Dakika 0,414 0,172
70.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,06 0,022
80.Dakika /90.Dakika 0,146 0,696
80.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,041 0,248
90.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,078 0,122

Gruplarin kendi igerisinde farkli zaman dilimlerinde 6l¢iilen (5., 10., 15., 20., ...90. dk

ve ekstiibasyon oncesi 10. dk) KAH’lar1 arasinda istatistiksel anlamlilik gozlenirken
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(p<0,05) gruplar arasindaki karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 4-5).
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Grafik 1: Gruplara gore takiplerdeki KAH élgiimleri dagilimi

4.5. Sistolik Kan Basinglari

Tablo 6: Gruplarin SKB degerleri
SKB Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 ¢]
Giris 122,57+14,45  118,63+15,03 0,306
Entiibasyon 5dk 93,8349,85 95,33+11,73 0,594
10.Dakika 86,13+4,97 90,10+11,25 0,083
15.Dakika 84,10+5,17 87,30+9,56 0,112
20.Dakika 84,73+4,93 87,50+10,83 0,208
30.Dakika 86,07+4,59 86,57+10,36 0,810
45.Dakika 86,00+4,24 85,13+8,74 0,627
60.Dakika 85,70+3,87 88,30+17,74 0,436
70.Dakika 85,47+4,08 86,97+11,86 0,515
80.Dakika 86,50+3,95 87,53+10,69 0,621
90.Dakika 86,20+3,30 87,0019,14 0,654
Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 87,53+2,40 86,87+10,7 0,740
P 0,0001 0,0001

fEslendirilmis Tek yonlii Varyans Analizi *Bagimsiz t testi
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Tablo7: Gruplarin SKB degerlerinin karsilastiriimasi

SKB
Newman Keuls Coklu Karsilastirma Testi Grupl Grup2
Giris /Entiibasyon 5.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /10.Dakika 0,0001 0,0001
Girig /15.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /20.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /30.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /45.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /60.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /70.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /80.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /90.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /10.Dakika 0,0001 0,009
Entiibasyon 5.Dakika /15.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /20.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /30.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /45.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /60.Dakika 0,0001 0,027
Entiibasyon 5.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,001
Entiibasyon 5.Dakika /90.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,003 0,0001
10.Dakika /15.Dakika 0,061 0,074
10.Dakika /20.Dakika 0,229 0,142
10.Dakika /30.Dakika 0,952 0,086
10.Dakika /45.Dakika 0,873 0,058
10.Dakika /60.Dakika 0,685 0,527
10.Dakika /70.Dakika 0,517 0,126
10.Dakika /80.Dakika 0,689 0,190
10.Dakika /90.Dakika 0,948 0,107
10.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,163 0,153
15.Dakika /20.Dakika 0,518 0,873
15.Dakika /30.Dakika 0,112 0,640
15.Dakika /45.Dakika 0,058 0,221
15.Dakika /60.Dakika 0,103 0,705
15.Dakika /70.Dakika 0,200 0,857
15.Dakika /80.Dakika 0,029 0,892
15.Dakika /90.Dakika 0,021 0,854
15.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,002 0,817
20.Dakika /30.Dakika 0,160 0,559
20.Dakika /45.Dakika 0,176 0,147
20.Dakika /60.Dakika 0,324 0,731
20.Dakika /70.Dakika 0,416 0,700
20.Dakika /80.Dakika 0,08 0,982
20.Dakika /90.Dakika 0,182 0,720

20.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,004 0,714




30.Dakika /45.Dakika 0,952 0,332

30.Dakika /60.Dakika 0,740 0,473
30.Dakika /70.Dakika 0,590 0,825
30.Dakika /80.Dakika 0,553 0,559
30.Dakika /90.Dakika 0,901 0,794
30.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,149 0,861
45.Dakika /60.Dakika 0,666 0,235
45.Dakika /70.Dakika 0,438 0,213
45.Dakika /80.Dakika 0,565 0,135
45.Dakika /90.Dakika 0,816 0,166
45.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,048 0,236
60.Dakika /70.Dakika 0,770 0,576
60.Dakika /80.Dakika 0,343 0,732
60.Dakika /90.Dakika 0,512 0,621
60.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,016 0,614
70.Dakika /80.Dakika 0,290 0,615
70.Dakika /90.Dakika 0,400 0,975
70.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,006 0,927
80.Dakika /90.Dakika 0,707 0,633
80.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,189 0,630
90.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,033 0,912

Gruplarin kendi igerisinde farkli zaman dilimlerinde 6l¢iilen (5., 10., 15., 20., ...90. dk
ve ekstiibasyon oncesi 10. dk) SKB’leri arasinda istatistiksel anlamlilik gozlenirken
(p<0,05) gruplar arasindaki karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 6-7).
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Grafik 2: Gruplara gore takiplerdeki SKB dagilimi
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4.6. Ortalama Kan Basinglar1 (OKB)

Tablo 8: Gruplarin OKB degerleri

OKB Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 0]
OKB Girig 88,57+13,35 84,53+11,12 0,209
OKB Entiibasyon 5 Dakika 69,57+11,19 65,83+7,05 0,128
OKB 10 Dakika 61,27+8,79 59,5045,40 0,352
OKB 15 Dakika 62,0046,53 57,70+4,43 0,004
OKB 20 Dakika 60,8718,17 57,53+4,80 0,049
OKB 30 Dakika 61,87+7,94 58,33+4,80 0,041
OKB 45 Dakika 61,77+7,06 59,30+3,82 0,097
OKB 60 Dakika 60,23+7,59 57,93+4,03 0,148
OKB 70 Dakika 62,07+7,63 58,60+4,61 0,037
OKB 80 Dakika 62,7318,79 58,50+4,98 0,025
OKB 90 Dakika 64,30+6,39 57,20+4,29  0,0001
OKB Ekstiibasyon oncesi 10 Dakika 63,6716,09 58,67+4,65 0,001
P 0,0001 0,0001
fEslendirilmis Tek yonlii Varyans Analizi *Bagimsiz t testi
Tablo 9: Gruplarin OKB degerlerinin karsilastirilmasi
OKB
Newman Keuls Coklu Karsilastirma Testi Grupl Grup2
Giris /Entiibasyon 5.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /10.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /15.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /20.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /30.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /45.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /60.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /70.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /80.Dakika 0,0001 0,0001
Girig /90.Dakika 0,0001 0,0001
Girig /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001
Entlibasyon 5.Dakika /10.Dakika 0,0001 0,0001
Entlibasyon 5.Dakika /15.Dakika 0,0001 0,0001
Entlibasyon 5.Dakika /20.Dakika 0,0001 0,0001
Entlibasyon 5.Dakika /30.Dakika 0,0001 0,0001
Entlibasyon 5.Dakika /45.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /60.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /80.Dakika 0,001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /90.Dakika 0,016 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,006 0,0001
10.Dakika /15.Dakika 0,491 0,062
10.Dakika /20.Dakika 0,785 0,08
10.Dakika /30.Dakika 0,630 0,358

38



10.Dakika /45.Dakika 0,745 0,856
10.Dakika /60.Dakika 0,536 0,146
10.Dakika /70.Dakika 0,472 0,383
10.Dakika /80.Dakika 0,265 0,326
10.Dakika /90.Dakika 0,069 0,016
10.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,124 0,417
15.Dakika /20.Dakika 0,338 0,791
15.Dakika /30.Dakika 0,915 0,482
15.Dakika /45.Dakika 0,858 0,074
15.Dakika /60.Dakika 0,179 0,766
15.Dakika /70.Dakika 0,949 0,334
15.Dakika /80.Dakika 0,573 0,396
15.Dakika /90.Dakika 0,078 0,500
15.Dakika /Ekstiibasyon 6éncesi 10.Dakika 0,193 0,290
20.Dakika /30.Dakika 0,358 0,448
20.Dakika /45.Dakika 0,444 0,089
20.Dakika /60.Dakika 0,660 0,641
20.Dakika /70.Dakika 0,364 0,353
20.Dakika /80.Dakika 0,271 0,344
20.Dakika /90.Dakika 0,032 0,732
20.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,085 0,216
30.Dakika /45.Dakika 0,934 0,292
30.Dakika /60.Dakika 0,228 0,693
30.Dakika /70.Dakika 0,864 0,824
30.Dakika /80.Dakika 0,572 0,884
30.Dakika /90.Dakika 0,09 0,283
30.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,248 0,764
45.Dakika /60.Dakika 0,238 0,055
45.Dakika /70.Dakika 0,759 0,451
45.Dakika /80.Dakika 0,444 0,420
45.Dakika /90.Dakika 0,051 0,005
45.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,115 0,520
60.Dakika /70.Dakika 0,120 0,383
60.Dakika /80.Dakika 0,103 0,513
60.Dakika /90.Dakika 0,001 0,233
60.Dakika /Ekstiibasyon déncesi 10.Dakika 0,012 0,395
70.Dakika /80.Dakika 0,475 0,896
70.Dakika /90.Dakika 0,053 0,056
70.Dakika /Ekstiibasyon 6éncesi 10.Dakika 0,153 0,939
80.Dakika /90.Dakika 0,197 0,058
80.Dakika /Ekstiibasyon déncesi 10.Dakika 0,463 0,834
90.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,472 0,032

Grup 1 ve Grup 2’nin giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 45. dk, 60. dk OKB ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 9).
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Grup 2’nin 15. dk, 20. dk, 30. dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon éncesi 10. dk

OKB ortalamalar1 Grup 1’°den istatistiksel olarak anlaml1 derecede diisiik bulunmustur

(p=0,037, p=0,0001) (Tablo 8).
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Grafik 3: Gruplara gore takiplerdeki OKB dagilim

4.7. Periferik Oksijen Satiirasyonu (SpO3)

Tablo 10: Gruplarin SpO2 Degerleri

Dk 60 Dk 70

Dk 80

Dk 90Ekstiib.10.Dk

Sp0: Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 o]
Giris 98,83+0,65 98,90+0,55 0,532
Entiibasyon 5dk 98,80+0,61 98,93+0,57 0,391
10.Dakika 98,82+0,60 98,92+0,56 0,394
15.Dakika 98,81+0,61 98,91+0,54 0,396
20.Dakika 98,80+0,62 98,94+0,56 0,399
30.Dakika 98,77+0,63 98,93+0,53 0,281
45.Dakika 98,78+0,63 98,92+0,59 0,295
60.Dakika 98,77+0,62 98,92+0,60 0,297
70.Dakika 98,79+0,64 98,94+0,60 0,294
80.Dakika 98,78+0,62 98,91+0,59 0,289
90.Dakika 98,78+0,63 98,93+0,57 0,279
Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 98,79+0,61 98,9310,5 0,298
p 0,446 0,582

#Eslendirilmis Tek yonlii Varyans Analizi *Bagimsiz t testi
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Grup 1 ve Grup 2’nin giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60.
dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon oncesi 10. dk SpO> ortalamalari arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 10).

Grup 1in giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk,
80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon oncesi 10. dk SpO- ortalamalari arasinda istatistiksel
olarak anlamli degisim gozlenmemistir (p=0,446) (Tablo 10).

Grup 2’nin giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70.
dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon dncesi 10. dk SpO2 ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli degisim gozlenmemistir (p=0,582) (Tablo 10).
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Grafik 4: Gruplara gore takiplerdeki SpO2 dagilhimi
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4.8. Rejyonel Serebral Oksijen Satiirasyonu (RsO3)

Tablo 11: Gruplarin RsO; degerleri

Dk 80 Dk 90Ekstiib.10.Dk

RsO, Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 p

Giris 73,93+11,35 73,9719,69 0,990
Entiibasyon 5dk 68,27+12,93 72,3749,62 0,169
10.Dakika 66,33+12,93 70,77+11,95 0,173
15.Dakika 65,57+11,71 68,90+11,90 0,279
20.Dakika 63,70+13,13 67,73+11,99 0,219
30.Dakika 63,37+12,97 66,87+12,12 0,285
45.Dakika 63,00+12,79 67,50+11,49 0,157
60.Dakika 61,80+13,28 67,43+11,68 0,086
70.Dakika 61,17+12,70 66,70+11,59 0,083
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80.Dakika 61,17+12,76 66,20+12,16 0,123
90.Dakika 62,10+£12,22 66,53111,73 0,157
Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 63,57+12,09 67,90+10,44 0,143
p 0,0001 0,0001

Eslendirilmis Tek yonlii Varyans Analizi *Bagimsiz t testi

Tablo 12:Gruplarin RsO; degerlerinin karsilastiriimasi

NIRS

Newman Keuls Coklu Karsilastirma Testi Grupl Grup2
Giris /Entiibasyon 5.Dakika 0,0001 0,130
Giris /10.Dakika 0,0001 0,043
Giris /15.Dakika 0,0001 0,001
Giris /20.Dakika 0,0001 0,001
Giris /30.Dakika 0,0001 0,001
Giris /45.Dakika 0,0001 0,002
Giris /60.Dakika 0,0001 0,002
Giris /70.Dakika 0,0001 0,001
Giris /80.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /90.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,0001 0,002
Entiibasyon 5.Dakika /10.Dakika 0,037 0,174
Entiibasyon 5.Dakika /15.Dakika 0,009 0,008
Entiibasyon 5.Dakika /20.Dakika 0,0001 0,002
Entiibasyon 5.Dakika /30.Dakika 0,0001 0,002
Entiibasyon 5.Dakika /45.Dakika 0,0001 0,005
Entiibasyon 5.Dakika /60.Dakika 0,0001 0,003
Entlibasyon 5.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,001
Entlibasyon 5.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,0001
Entlibasyon 5.Dakika /90.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,0001 0,004
10.Dakika /15.Dakika 0,433 0,083
10.Dakika /20.Dakika 0,009 0,008
10.Dakika /30.Dakika 0,005 0,008
10.Dakika /45.Dakika 0,006 0,04
10.Dakika /60.Dakika 0,001 0,043
10.Dakika /70.Dakika 0,0001 0,018
10.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,007
10.Dakika /90.Dakika 0,001 0,005
10.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,015 0,084
15.Dakika /20.Dakika 0,036 0,079
15.Dakika /30.Dakika 0,01 0,074
15.Dakika /45.Dakika 0,022 0,309
15.Dakika /60.Dakika 0,002 0,288
15.Dakika /70.Dakika 0,002 0,116
15.Dakika /80.Dakika 0,0001 0,054
15.Dakika /90.Dakika 0,011 0,085
15.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,073 0,476
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20.Dakika /30.Dakika 0,638 0,393

20.Dakika /45.Dakika 0,530 0,861
20.Dakika /60.Dakika 0,157 0,829
20.Dakika /70.Dakika 0,081 0,436
20.Dakika /80.Dakika 0,055 0,270
20.Dakika /90.Dakika 0,268 0,340
20.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,918 0,900
30.Dakika /45.Dakika 0,662 0,425
30.Dakika /60.Dakika 0,115 0,521
30.Dakika /70.Dakika 0,083 0,855
30.Dakika /80.Dakika 0,054 0,466
30.Dakika /90.Dakika 0,278 0,742
30.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,850 0,371
45.Dakika /60.Dakika 0,127 0,927
45.Dakika /70.Dakika 0,065 0,424
45.Dakika /80.Dakika 0,056 0,208
45.Dakika /90.Dakika 0,251 0,361
45.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,537 0,726
60.Dakika /70.Dakika 0,354 0,223
60.Dakika /80.Dakika 0,425 0,069
60.Dakika /90.Dakika 0,737 0,266
60.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,063 0,590
70.Dakika /80.Dakika 0,999 0,373
70.Dakika /90.Dakika 0,225 0,820
70.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,002 0,129
80.Dakika /90.Dakika 0,176 0,613
80.Dakika /Ekstiibasyon 6éncesi 10.Dakika 0,001 0,057
90.Dakika /Ekstiibasyon 6éncesi 10.Dakika 0,037 0,114

Grup 1 ve Grup 2’nin giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60.
dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon oncesi 10. dk RSO ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 12).

Grup 1'in giris, entlibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk,
80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon Oncesi 10. dk RSO ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli degisim gdzlenmistir (p=0,0001). Girig RSOz ortalamalar1 entiibasyon
5.dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon
oncesi 10. dk RsO: ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede ytiksek
bulunmus (p=0,0001). Entiibasyon 5. dk RsO> ortalamalar1 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30.
dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon oncesi 10. dk RsO:
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,037
p=0,0001). Entiibasyon 10. dk RsO> ortalamalar1 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk,
70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon oncesi 10. dk RSO, ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli derecede yliksek bulunmus (p=0,015 p=0,0001).
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Entiibasyon 15. dk RsO2 ortalamalar1 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk, 80. dk, 90.
dk RsO> ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus
(p=0,036 p=0,0001). Ekstiibasyon oncesi 10. Dk RsO; ortalamalar1 70. dk, 80. dk, 90.
dk RsO2 ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus
(p=0,036 p=0,0001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 11).

Grup 2’nin giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70.
dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon dncesi 10. dk RsO> ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli degisim gozlenmistir (p=0,0001). Giris RSO ortalamalar1 10. dk, 15.
dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon 6ncesi 10. dk
RsO: ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulunmus
(p=0,043, p=0,0001). Entiibasyon 5. dk RsO2 ortalamalar1 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45.
dk, 60. dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon 6ncesi 10. dk RsO2 ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,037 p=0,0001).
Entiibasyon 10. dk RsO> ortalamalar1 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk, 80.
dk, 90. dk ve ekstiibasyon oncesi 10. dk RsO; ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,043 p=0,005). Diger zamanlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 11).

Tablo 13: Gruplarin serebral desatiirasyon dagilimlari

Grup 1 n:30 | Grup 2n:30 ¢]
Serebral Serebral Desatiirasyon (-) 17 |[56,67%| 21 |70,00%

Desatiirasyon “gq apral Desatiirasyon (+) 13 |43,33%| 9 |30,00% 0,284+

+Ki Kare Testi

Grup 1 ve Grup 2’°nin Serebral Desatiirasyon varligi dagilimlari arasinda istatistiksel

olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,284) (Tablo 13).
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Grafik 5: Gruplara gore takiplerdeki RsO2z dlgiimleri dagilimi

4.9. Bispektral indeks (BIS)

Tablo 14: Gruplarin BiS degerleri

Dk 80 Dk 90Ekstiib.10.Dk

BiS

Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 4]

Giris 96,53+2,99 97,0312,72 0,501
Entiibasyon 5dk 46,00+7,99 47,6316,97 0,402
10.Dakika 44,77+5,91 46,57+7,20 0,294
15.Dakika 44,1045,49 45,80+6,47 0,277
20.Dakika 43,90+4,21 45,0045,69 0,398
30.Dakika 43,47+4,15 44,43+5,98 0,470
45.Dakika 42,87+3,58 45,30+5,06 0,056
60.Dakika 42,90+4,42 45,13+5,16 0,077
70.Dakika 44,27+4,71 45,97+5,84 0,220
80.Dakika 44,10+4,90 45,23+5,31 0,394
90.Dakika 45,43+3,77 46,43+5,16 0,395
Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 46,57+5,58 47,10+4,93 0,696
p 0,0001 0,0001

fEslendirilmis Tek yonlii Varyans Analizi *Bagimsiz t testi
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Tablo 15: Gruplarin BiS degerlerinin karsilastiriimasi

BIS
Newman Keuls Coklu Karsilastirma Testi Grupl Grup2
Giris /Entiibasyon 5.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /10.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /15.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /20.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /30.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /45.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /60.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /70.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /80.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /90.Dakika 0,0001 0,0001
Giris /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,0001 0,0001
Entiibasyon 5.Dakika /10.Dakika 0,293 0,157
Entiibasyon 5.Dakika /15.Dakika 0,174 0,025
Entiibasyon 5.Dakika /20.Dakika 0,103 0,028
Entiibasyon 5.Dakika /30.Dakika 0,071 0,013
Entiibasyon 5.Dakika /45.Dakika 0,026 0,049
Entiibasyon 5.Dakika /60.Dakika 0,029 0,048
Entiibasyon 5.Dakika /70.Dakika 0,216 0,210
Entiibasyon 5.Dakika /80.Dakika 0,203 0,054
Entiibasyon 5.Dakika /90.Dakika 0,707 0,307
Entiibasyon 5.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,681 0,645
10.Dakika /15.Dakika 0,484 0,280
10.Dakika /20.Dakika 0,385 0,138
10.Dakika /30.Dakika 0,239 0,075
10.Dakika /45.Dakika 0,063 0,359
10.Dakika /60.Dakika 0,138 0,267
10.Dakika /70.Dakika 0,715 0,660
10.Dakika /80.Dakika 0,589 0,305
10.Dakika /90.Dakika 0,576 0,908
10.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,115 0,666
15.Dakika /20.Dakika 0,794 0,271
15.Dakika /30.Dakika 0,496 0,146
15.Dakika /45.Dakika 0,181 0,673
15.Dakika /60.Dakika 0,339 0,526
15.Dakika /70.Dakika 0,889 0,883
15.Dakika /80.Dakika 0,999 0,576
15.Dakika /90.Dakika 0,259 0,504
15.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,068 0,193
20.Dakika /30.Dakika 0,525 0,424
20.Dakika /45.Dakika 0,164 0,763
20.Dakika /60.Dakika 0,242 0,888
20.Dakika /70.Dakika 0,647 0,354
20.Dakika /80.Dakika 0,764 0,770
20.Dakika /90.Dakika 0,078 0,097

20.Dakika /Ekstiibasyon éncesi 10.Dakika 0,014 0,017




30.Dakika /45.Dakika 0,459 0,359

30.Dakika /60.Dakika 0,601 0,451
30.Dakika /70.Dakika 0,380 0,139
30.Dakika /80.Dakika 0,398 0,207
30.Dakika /90.Dakika 0,044 0,044
30.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,007 0,004
45.Dakika /60.Dakika 0,959 0,816
45.Dakika /70.Dakika 0,086 0,438
45.Dakika /80.Dakika 0,162 0,930
45.Dakika /90.Dakika 0,002 0,164
45.Dakika /Ekstiibasyon 6ncesi 10.Dakika 0,002 0,017
60.Dakika /70.Dakika 0,057 0,337
60.Dakika /80.Dakika 0,248 0,904
60.Dakika /90.Dakika 0,007 0,161
60.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,003 0,017
70.Dakika /80.Dakika 0,848 0,349
70.Dakika /90.Dakika 0,163 0,573
70.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,038 0,184
80.Dakika /90.Dakika 0,157 0,160
80.Dakika /Ekstiibasyon dncesi 10.Dakika 0,028 0,036
90.Dakika /Ekstiibasyon oncesi 10.Dakika 0,234 0,446

Grup 1 ve Grup 2’nin giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60.
dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon &ncesi 10. dk BIS ortalamalar: arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 15).

Grup 1’in giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk,
80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon oncesi 10. dk BIS ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli degisim gdzlenmistir (p=0,0001). Giris BIS ortalamalari entiibasyon 5.
dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon
oncesi 10. dk BIS ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmus (p=0,0001). Entiibasyon 5. dk BIS ortalamalar1 45. dk, 60. dk BIS
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,026,
p=0,029). Entiibasyon 90. dk BIS ortalamalar1 30. dk, 45. dk, 60. dk BIS ortalamalar:
arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,044, p=0,002).
Ekstiibasyon oncesi 10. dk BIS ortalamalar1 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk,70. dk, 80.
dk BIS ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus
(p=0,038, p=0,002). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 14).
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Grup 2’nin giris, entiibasyon 5. dk, 10. dk, 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70.
dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon dncesi 10. dk BIS ortalamalari arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 degisim gdzlenmistir (p=0,0001). Giris BIS ortalamalar1 10. dk, 15. dk,
20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 70. dk, 80. dk, 90. dk ve ekstiibasyon &ncesi 10. dk BIS
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,043,
p=0,0001). Entiibasyon 5. dk BIS ortalamalar1 15. dk, 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk
BIS ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus
(p=0,049, p=0,013). Entiibasyon 90. dk BIS ortalamalar1 30. dk BIS ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmus (p=0,044).
Ekstiibasyon 6ncesi 10. dk BIS ortalamalar1 20. dk, 30. dk, 45. dk, 60. dk, 80. dk BIS
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml1 derecede yiiksek bulunmus (p=0,036,

p=0,004). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik g6zlenmemistir

(p>0,05) (Tablo 14),
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Grafik 6: Gruplara gére takiplerdeki BiS dagilimi
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4.10. Total Antioksidan Status, Total Oksidan Stataus, Hipoksi inducible Faktor 1a (TAS,

TOS, HIF 1a)

Tablo 16: Gruplarin giris ve gikis TAS, TOS, HIF 1a degerleri

Grup 1 n:30 Grup 2 n:30 pt

Giris 1,55+0,33 1,7210,76 0,971%

Cikig 1,78+0,83 1,80+0,78 0,652%
TAS pt 0,376 0,885

Giris 33,60+25,22 37,73+27,31  0,525%

Cikis 20,37+20,67 26,73+21,10 0,120%
TOS pt 0,017 0,119

Girig 0,60+0,59 1,6315,63 0,917%

Cikis 0,45+0,51 1,2043,96 0,805%
H1Fla pt 0,123 0,013

$Mann Whitney U Testi *Wilcoxon Testi

Grup 1 ve Grup 2’nin giris ve ¢ikis TAS ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik g6zlenmemistir (p>0,05) (Tablo 16).

Grup 1’in giris ve ¢ikis TAS ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli degisim
gozlenmemistir (p=0,376) (Tablo 16).

Grup 2’nin giris ve ¢ikis TAS ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli degisim
gozlenmemistir (p=0,376) (Tablo 16).

Grup 1 ve Grup 2’nin giris ve ¢ikis TOS ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik g6zlenmemistir (p>0,05) (Tablo 16).

Grup 1’in ¢ikis TOS ortalamalari, giris TOS ortalamalarindan istatistiksel olarak
anlaml1 derecede diisiik bulunmustur (p=0,017) (Tablo 16).

Grup 2’nin giris ve ¢ikis TOS ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli degisim
gozlenmemistir (p=0,119) (Tablo 16).

Grup 1 ve Grup 2’nin giris ve ¢ikis HIF 1a ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik g6zlenmemistir (p>0,05) (Tablo 16).

Grup I’in giris ve ¢ikis HIF la ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisim gozlenmemistir (p=0,123) (Tablo 16).

Grup 2’in ¢ikis HIF 1a ortalamalar1 giris HIF 1a ortalamalarindan istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,013) (Tablo 16).
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Grafik 7: Gruplarin giris ve ¢ikis TAS degisimleri
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Grafik 8: Gruplarin giris ve ¢ikis TOS degisimleri
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Grup 1 Grup 2

Serebral Serebral Serebral Serebral
Desaturasyon (-) Desaturasyon Desaturasyon(-) Desaturasyon(+)
n:17 (+) n:13 p n:17 n:13 pt
TAS Girig 1,64+0,39 1,43+0,17 0,098 1,82+0,89 1,48+0,15 0,821
TAS Cikis 1,76+0,86 1,81#0,82 0,917 1,96+0,88 1,4340,22 0,077
TOS Giris 27+19,71 42,23+29,6 0,116  40,81+31,34 30,56+12,89 0,700
TOS Cikig 18,12+14,94 23,31+26,81 0,801 27,33424,18 25,33+12,22 0,717
HIF1a Giris 0,5+0,54 0,74+0,65 0,245 2,1246,71 0,49+0,69 0,255
HIF1a Cikis 0,34+0,36 0,60,65 0,386 1,54+4,71 0,440,6 0,293
Cerrah Memnuniyet
Skoru 3+0,71 2,9240,49 0,751 3,24+0,54 3,56+0,53 0,147
Kanama Skoru 1,8240,81 2,15+0,69 0,149 1,4810,68 1,56+0,88 0,451
Propofol (mg )
Tuketim Miktar 1184,94+1128,98 764,62+342,17 0,834 1587,33+831,12 706,67+315,75 0,003
Remifentanil (pgr)
Tiketim Miktari 3888,82+2056,23 2762,31+1836,6 0,078 3164,57+2289,98 3278,44+1456,34 0,603

Tablo 17: Gruplarin TAS, TOS, HIF 1a, Cerrahi memnuniyet ve kanama skorlari ile anestezik

tiiketimlerinin serebral desaturasyon ile iliskisinin degerlendirilmesi

Grup 1’in Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin TAS
girig ve ¢ikig ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 17).

Grup 1’in Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarmin TOS
giris ve ¢ikis ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 17).

Grup 1’in Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplariin HIF la
giris ve ¢ikis ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 17).

Grup 1’in Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin Cerrah
Memnuniyet Skoru ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,751) (Tablo 17).

Grup 1’in Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin
Kanama Skoru ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,149) (Tablo 17).

Grup 1’in Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin
Propofol (mg ) Tiiketim Miktar1 ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik g6zlenmemistir (p=0,834) (Tablo 17) .
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Grup 1’in Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin
Remifentanil (pgr) Tiiketim Miktar1 ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gézlenmemistir (p=0,078) (Tablo 17) .

Grup 2’nin Serebral Desatlirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin TAS
girig ve ¢ikis ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 17).

Grup 2’nin Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin TOS
giris ve ¢ikis ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) (Tablo 17).

Grup 2’nin Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin HIF
la giris ve ¢ikis ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p>0,05) . (Tablo 17)

Grup 2’nin Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin
Cerrah Memnuniyet Skoru ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,147) (Tablo 17) .

Grup 2’nin Serebral Desatiirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin
Kanama Skoru ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmemistir (p=0,541) (Tablo 17) .

Grup 2’nin Serebral Desatiirasyon (+) grubunun Propofol (mg ) Tiiketim Miktari
ortalamalar1 Serebral Desatiirasyon (-) grubundan istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiikk bulunmustur (p=0,003) (Tablo 17) .

Grup 2’nin Serebral Desatlirasyon (-) ve Serebral Desatiirasyon (+) gruplarinin
Remifentanil (ngr) Tiiketim Miktar1 ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik g6zlenmemistir (p=0,078) (Tablo 17) .
Tablo 18: Gruplarin Numerik Rank Skoru Dagilimi

Grup 1 n:30 Grup 2n:30 ¢]

Bulanti- Bulanti-Kusma Yok 26 86,67% 29 96,67%
Kusma Bulanti Var Kusma Yok 3 10,00 1 3,33%
iki veya daha fazla kusma atagi

0, 0,
var 1 333% 0 0,00% 0,339

Grup 1 ve Grup 2'nin Bulanti Kusma varhgi dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli
farkhhk gbzlenmemistir (p=0,339) (Tablo 18).
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5. TARTISMA

Kontrollii hipotansiyon cerrahi alanda kanamayi azaltmak, intraoperatif kan
transfiizyonu ihtiyacin1 azaltmak amaciyla yarim yiizyildir kullanilmaktadir [3]. Tlk
kez 1946 yilinda Gardner tarafindan arter diseksiyonu yapilarak hemorajik
hipotansiyon tarif edilmistir. 1948’de Griffiths ve Gillies tarafindan yiiksek spinal blok
teknigi ile hipotansiyon uygulanmistir. 1966’da Small ve Campkin tarafindan bir
kardiyak pace maker araciligi ile kalbin hizli ¢alistirilmas1 yontemi ile atim hacmi
diistiriilerek hipotansiyon olusturulmustur. 1950 yilinda Enderby tarafindan hipotansif
ajanlar ve postiirel degisiklikler ile kontrollii sirkiilasyonun cerrahi kanamayi azlattig
bildirilmistir. 1974 yilinda kontrollii hipotansiyon olusturmak amaciyla halotanin
kardiyak depresan etkisinden yararlanilmistir. Yillar icerisinde yeni farmakolojik
ajanlar ve tekniklerin gelistirilmesi ayrica hipotansiyona eslik eden fizyolojik
mekanizmalarin daha iyi anlasilmasi ile birlikte gelistirilmis ve pek ¢ok cerrahi alanda
kullanilmaya devam edilmistir [73].

Kontrollii hipotansiyonu saglamak amaciyla kullanilabilecek pek ¢ok ilag ve yontem
bulunmaktadir. Anestezi tekniklerinin kullanim kolayligi, klinik konsantrasyonlarda
diisiik toksisite, analjezik ajanlarla kombine edilebilmeleri potent hipotansif ajanlarin
kullanimin1 sinirlandirmigtir.  Giincel literatiirde yer alan bilgiler remifentanilin
propofol veya bir inhalasyon anestezigi ile kombine edilerek uygulanmasinin tatmin
edici sonuglar verdigini gostermistir [3].

Timothy ve ark. yaymladiklar1 derlemede TIVA ve inhalasyon anestezisi ile ilgili
yapilan c¢aligmalar1 incelemisler; BIS kullanilarak yapilan TIVA uygulamasi ile
postoperatif derlenme siiresinin daha kisa, farkindalik insidans1 ve postoperatif bulanti
kusma insidansinin daha diisiik oldugunu bildirmislerdir [20]. Biz de ¢alismamizda da
postoperatif bulanti kusmay1 derlenme tinitesine giris, 15.dk ve 30.dk’da numerik rank
skoru (NRS) ile degerlendik. Grup 1’de 1 hastanin 30.dk NRS 3 (iki ve ya daha fazla
kusma atagi) , 3 hastanin 30.dk NRS 1 ( bulant1 var, kusma yok) idi. Grup 2’de de 1
hastanin NRS 1 idi. Diger 55 hastanin tiimiinde 30.dk NRS 0 (bulant1 kusma yok ) idi.
Iki grup arasinda post operatif 30.dk NRS acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
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gdzlenmedi. Calismamiz post operatif bulanti kusma insidansinin TIVA anestezisinde
diisiik olduguna dair literatiir verilerini desteklemistir.

Kontrollii hipotansiyon SKB’nin 80-90 mmHg arasinda, OKB’nin hipertansiyonu
olmayan hastalarda 50-65 mmHg arasinda veya hipertansiyonu olan hastalarda bazal
degerden %30 oraninda disiiriilmesi seklinde bildirilmistir [2][3][4]. Kontrolli
hipotansiyon ile intraoperatif kanama ve kan transfiizyonunda azalma ve iyi bir cerrahi
goriis saglanmaktadir. Bu amagla pek c¢ok alanda kullanimi vardir. Orta kulak
cerrahisi, endoskopik siniis cerrahisi, rinoplasti, oromaksillofasiyal cerrahiler,
oftalmolojik cerrahi gibi dar alanda ¢alisilan operasyonlarin yaninda kanama
potansiyeli yiiksek olan major ortopedik cerrahiler, karaciger transplantasyonu,
vertebra enstriimentasyonu ve kardiyovaskiiler cerrahi gibi kan transflizyonu
gereksinimi olabilecek operasyonlarda da kullanilmaktadir [3]. Hipotansif anestezinin
kullanim alanmin genis olmasi pek c¢ok ajanin kullanilabilmesi cesitli yontem ve
ajanlar karsilastiran pek ¢ok calismaya zemin hazirlamistir.

Chen ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada mandibular prognatizm nedeniyle opere edilen
hastalarda OKB 50-65 mmHg arasinda tutulacak sekilde hipotansif anestezi yapilmis.
Intraoperatif kanama miktar1 ve kan transfiizyonu ihtiyacinda anlaml1 azalma oldugu
bildirilmistir [41].

Barak ve ark.’nin yaptig1 ¢calismada major maksillofasiyal cerrahi yapilan hastalarda
hipotansif ve normotansif anestezi karsilastirilmisg, hipotansif grupta kanama miktari

diisiik bulunmustur [2].

Kosucu ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada acik rinoplasti ameliyati yapilan hastalarda tek
basina inhalasyon anestezisi kullanilan ve remifentanil ile kombine edilen iki grupta
OKB 50-60 mmHg arasinda olacak sekilde hipotansif anestezi uygulanmis ve
remifentanil kullanilan grupta intraoperatif kanama miktar1 ve postoperatif 6dem ve

ekimoz insidansi daha diisiik saptanmustir [74].

Rokhtabnak ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada hipotansif anestezi altinda rinoplasti yapilan
hastalarda dexmedotimidin ve magnezyum siilfatin hipotansiyon saglamadaki etkinligi
karsilastirilmis, dexmedotimidin verilen grupta cerrahi kanama skoru daha diisiik ve
memnuniyet skoru daha yiiksek bulunmustur [46].

Javaherforooshzadeh ve arkadasglarinin  yaptigi ¢alismada lomber diskopati

cerrahisinde propofol ile kombine edilen dexmedotimidin ve remifentanilin
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intraoperatif kanama ve hemodinamiye etkilerini karsilastirilmis, iki grup arasinda
anlaml1 fark olmadig bildirilmistir [75].

Richa ve ark.’nin yaptiklari ¢alismada ise timpanoplasti ameliyat1 yapilan hastalarda
OKB 60 mmHg olacak sekilde kontrollii hipotansiyon hedeflenmis, isofloran
anestezisine ilave olarak hipotansiyon saglamak amaciyla dexmedotimidin ve
remifentanilin etkinligi karsilastirilmis, remifentanilin hipotansiyonu saglamada daha
etkin, kanama skoru daha diisiik ve cerrahi memnuniyeti daha yiiksek bulunmustur
[76].

Yoo ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada endoskopik siniis cerrahisi yapilan hastalarda
OKB 60 mmHg olacak sekilde remifentanile ek olarak sevofloran, desfloran ve
propofol ile anestezi uygulamasinin kan basinci, kalp hizi ve cerrahi kanama skoru
tizerine etkisi arastirilmis ve ti¢ grup arasinda anlamli fark bulunmamustir [13].
Marzban ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada endoskopik siniis cerrahisi yapilan hastalarda
SKB 90 mmHg ve altinda tutulacak sekilde hipotansif anestezi hedeflenmis,
remifentanil inflizyonuna ek olarak propofol ve isofloran anestezisi karsilastirilmas,
propofol ve remifentanil uygulanan grupta kanama miktar1 daha az, cerrahi alan skoru
daha iyi bulunmustur [77].

Yapilan calismalarda cesitli cerrahi prosediirlerde hipotansif anestezinin etkinligi
ispatlanmistir. Cogu ¢alismada OKB baz alinarak kontrollii hipotansiyon saglanmig ve
farmakolojik ajanlarin etkinligi karsilagtirilmistir. Biz calismamizda propofol ve
remifentanil ile TIVA teknigi uyguladigimiz primer rinoplasti ve maksillofasiyal
cerrahi hastalarinda OKB ve SKB’ye (SKB Grup:1, OKB Grup: 2) gore hipotansif
anestezi tekniklerini karsilastirdik. Bu anlamda ¢alismamiz ortalama kan basinci ve
sistolik kan basincina gore hipotansif anestezi uygulamasiin karsilagtirilmasi
acisindan farklilik olusturmaktadir. Ayrica hipotansif anestezi uygulamasinin serebral
perfiizyon ve kandaki antioksidan diizeyleri ile HIF 1a diizeyi {izerine etkisine bakarak
kontrollii hipotansiyona bagli serebral dokuda perfiizyonu ve kanda hipoksiye
sekonder mediatorlerin cevabini arastirdik.

Calismamizda Grup 2°de Grup 1’e gore kanama skorlar istatistiksel olarak anlaml
derecede diisiik ve cerrahi memnuniyet skorlar1 da istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu. Bununla birlikte iki grup arasinda propofol ve remifentanil tiikketim
miktarlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark g6zlenmedi. Hemodinamik verilere
bakildiginda iki grup arasinda KAH, SKB ve SpO: ortalamalar1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark gézlenmedi. OKB ortalamalar1 karsilastirildiginda Grup 2’nin 15,
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20, 30, 70, 90.dk ve ekstiibasyon dncesi 10.dk ortalamalar1 Grup 1’e gore istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik bulundu. Anestezik tiiketimi agisindan anlamli fark
goriilmeyen iki gruptan Grup 2’de cerrahi memnuniyet ve kanama skorlarinin daha iyi
olmast OKB’nin diisiiriilmesinin hipotansif anestezi uygulamasinda literatiirde iki
teknik olmasina karsin daha efektif olabilecegini diisiindiirebilir.

Bispektral indeks anestezik ajanlarin hipnotik etkilerini monitorize edebilmek igin
tiiretilmis bir elektroensefalogramdir. Anestezik ajan ile indiiklenen sedasyonun biling
kayb1 ile korelasyonunu gosterir [36]. Anestezi derinligini degerlendirmek ve
intraoperatif farkindaligi énlemek amaciyla en yaygin kullanilan teknolojidir [37]. BiS
degerinin 40-60 arasinda olmasi hastanin genel anestezi altinda oldugunu, cerrahinin
yapilabilecegini, postoperatif hatirlama olasiliginin diisiik oldugunu gosterir [34]. Biz
de calismamizda tiim hastalarimizda BIS monitorizasyonu kullandik. BIS degerini 40-
60 arasinda tutarak etkin ve standart anestezi derinligini sagladik.

Serebral perflizyonun non invaziv olarak devamli izlenmesi Kklinik pratikte onemli
bilgiler saglamistir. Yapilan ¢aligmalarda intraoperatif donemde serebral desatiirasyon
meydana gelen hastalarda perioperatif donemde kognitif disfonksiyon, hastanede kalis
stiresinde uzama, major organ morbiditesi ve mortalitede artis bildirilmistir [78].
Serebral oksimetre ilk kez 1977’de Jobsis tarafindan beyin ve miyokardin
oksijenizasyonunun degerlendirilmesinde  kullanilmistir.  1985°te  Ferrahi ve
arkadaslari tarafindan insan ¢alismalarinda kullanilmis. 1993 yilinda INVOS 3100’iin
piyasaya siiriilmesi ile kullanimi1 yayginlasmistir [27].

Serebral oksijenizasyon invaziv ve non invaziv teknikler ile degerlendirilebilmektedir.
Juguler bulbus oksimetre ve beyin doku oksijen dl¢limii invaziv tekniklerdir. Bunlarin
aksine NIRS kolay uygulanabilir ve non invazivdir [31].

NIRS teknolojisi ile serebral oksijenizasyon degerlendirmesi RsO: ile ifade edilir.
RsO: degerinin %40’1n altina inmesi veya bazale gore %25 ten fazla azalma norolojik
disfonksiyon ile iliskilidir. %15-20 azalma veya %50 nin altina diismesi ise kritik esik
deger kabul edilir [6].

Siklikla kardiyak cerrahide kullanilmakla birlikte ortopedi ve laparoskopik batin
cerrahisi gibi pek ¢ok alanda kullanilmaktadir. Ayrica NIRS sensorlerinin splanknik,
renal ve spinal kord gibi diger dokularda kullanimu ile ilgili ¢alismalar yapilmistir [28].
Balci ve ark.’nin yaptig1 calismada kardiyak cerrahide serebral oksijen desatiirasyonu
ve hemoglobin konsantrasyonunun diisiilk olmasinin postoperatif akut bobrek hasari

ile iliskisi arastirilmistir. Kardiyak bypass cerrahisinde 2 ve 6. saatte serebral
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oksijenizasyonda her iki tarafli olmak lizere anlamli diisiis saptanmis ve serebral
desatiirasyon goriilen hastalarda postoperatif akut bobrek hasari insidansinin daha
yiiksek oldugu bulunmustur [79].

Supramanian ve ark.’nin yaptigi ¢cok merkezli pilot calismada kardiyak cerrahide
serebral desatiirasyon sikligi, klinisyenlerin belirttigi sikligin NIRS ile dogrulugunun
degerlendirilmesi ve serebral desatiirasyon gelisen hastalarda yapilan miidahale
algoritmasinin etkinliginin degerlendirilmesi amaglanmustir. Kardiyopulmoner bypass
geciren hastalar1 %61’inde serebral desatiirasyon gozlenmis. Klinisyenlerin bu
desatiirasyonlarin %89,5’ini tanimlayabildigi ve bunlarin yaklasik %40’inda tedavi
algoritmasina gerek kalmadan rutin bakimla diizelme oldugu geri kalan grupta tedavi
algoritmasinin etkin sekilde uygulanabildigi gosterilmistir [80].

Tsaroucha ve ark.’nin yaptigi calismada NIRS ile serebral, kardiyak ve karacigerin
bolgesel oksijen satlirasyonunun oturur ve sirt iistii yatar pozisyonda degisiminin
degerlendirilmesi amaglanmistir. Beyin ve karaciger satiirasyonunun pozisyondan
etkilendigi ancak kalbin bolgesel oksijen satiirasyonunun pozisyon ile etkilenmedigi
bulunmustur [33].

Trafidlo ve ark.’nin pron pozisyonda lomber spondilozis amaliyati yapilan hastalarda
propofol ve remifentanil ile TIVA teknigi ile OKB 65 mmHg olacak sekilde hipotansif
anestezi uygulanmis, NIRS kullanilan ve kullanilmayan iki grup arasinda postoperatif
kognitif disfonksiyon agisindan fark olup olmadigi arastirilmistir. NIRS kullanilmayan
grupta postoperatif kognitif disfonksiyon oranmin anlamli derecede yiiksek oldugu
bulunmustur [81].

Erdem ve ark.’nin yaptig1 calismada rinoplasti ameliyati yapilan hastalarda uygulanan
kontrollii hipotansif anestezinin serebral oksijenizasyon iizerine etkisini NIRS ile
degerlendirilmesi amaglanmistir. Tim hastalara preoperatif ve postoperatif
minimental test (MMSE) yapilarak hipotansif anestezinin kognitif fonksiyon tizerine
etkisinin degerlendirilmesi planlanmigtir. Calismamiza benzer sekilde anestezi
idamesi propofol ve remifentanil infiizyonu ile saglanmig, OKB 50-65 mmHg olacak
sekilde kontrollii hipotansiyon uygulanmistir. 5 hastada serebral desatiirasyon tespit
edilmis, tiim hastalarin postoperatif 24. saatte MMSE skorunda preoperatif degere
gore diisiis saptanmustir [6].

Bizim ¢alismamizda her iki grupta da RsO2 %40’1n altina diismedi. Ancak Grup 1°de
30 hastanin 13’iinde Grup 2’de ise 9’unda RsO: degerinde baslangica gore %25’ten

fazla diisiis gozlendi. Bu degerler serebral desaturasyon varligi acisindan iki grup
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arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik gostermedi. Yine de Grup 2’de serebral
desaturasyon goriilen hasta sayisi daha az idi. Buna gére OKB’ye gore hipotansif
anestezi uygulamasi serebral desaturasyon agisindan da avantajli sayilabilir.
Calismamizda hastalarin preoperatif ve postoperatif kognitif disfonksiyonlarini
degerlendirmek amaciyla MMSE gibi bir skorlama sistemi kullanmadik. Bu bizim
calismamizin limitasyonlarindan biri olabilir.

RsO2’nin hipotansif anestezi uygulamasi ile kritik diizeylere diisebilecegini diger
benzer ¢alismalar gibi biz de ¢alismamizda gosterdik. Bu diisiisler kisa siireli ve geri
doniistimlii idi. Hipotansif anestezinin kullanim amaglarindan biri olan cerrahi alan
goriintirliigiinii artirma diisiincesi bazen olumsuz sonuglara yol agan bir motivasyon
kaynag1 olabilir. Hipotansif anestezi uygulamalarinda cerrahin daha rahat calisma
istegi ve bunun sonucunda daha diigiikk tansiyon arteriyel talebi eger anestezist
tarafindan yeri geldiginde smirlandirilmaz ise postoperatif komplikasyonlarla
seyreden bir siireci baglatabilir. Bu anlamda hipotansif anestezi uygulamasinda
serebral oksimetre kullanimimin ciddi bir avantaj kazandiracagi kanaatindeyiz.
Ozellikle inatg1 ve uzun siireli serebral desaturasyon meydana gelen hastalarda
hipotansiyonun sonlandirilmasi ve serebral perfiizyonu diizeltici hamleler yapilmasi

icin On gori saglayacagini diisiiniiyoruz.

Kontrollii hipotansiyon serebral hipoksi yaninda doku hipoksisine de yol agabilir.
Hipoksi inducible faktor hiicrede oksijen sensorii olarak rol oynayan bir transkripsiyon
faktortdiir. Hipoksiye yanit olarak hiicrede anjiogenezis, glikoliz, eritropoez,
iltihaplanma ve remodelling gibi islevleri olan genleri aktive eder. HIF 1a 2-24 saatlik
hipoksi ya da anoksi kosulunda en aktif formdur. Bu nedenle hipoksiye erken yanitta
onemli rol oynamaktadir [82].

HIF 1a’nin in vitro tayini igin serum, plazma, idrar, hiicre kiiltiirii 6rnekleri, hiicre
lizatlar1 ve doku ornekleri kullanilabilir. Bizim ¢alismamizda hasta kanlarindan elde
edilen serumlar Human Hypoxia inducible Factor la ELISA KIT (Rel Assay
Diagnostics Mega Tip Gaziantep/Tiirkiye) ile degerlendirildi.

He ve ark.’nin ratlarda yaptig1 ¢alismada alveolar hipoksinin ATII hiicre apoptozisi ile
ilskili olarak akciger hasarinda rol oynadig1 ve akciger hasarinin erken doneminde HIF
1a aktivitesinin indiiklenerek ve ATII hiicre apoptozisine katki sagladigi bulunmustur
[83].
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Coimbra-Costa ve ark.’nin yaptigi ¢alismada rat beyin hiicrelerinde %7 FiO> ile ciddi
hipoksi kosullarinda ve 24 saatlik reoksijenizasyon sonrasindaki normoksi
kosullarinda HIF 1a diizeylerinde anlamli artis oldugu bulunmustur [84].

Hipoksik kosullarda HIF 1a’nin sentezinin indiiklendigi ve hipoksiye erken yanitta rol
oynadigi pek ¢ok calismada gosterilmistir. Bununla birlikte HIF 1a yanitinin anestezik
ajanlar gibi faktorlerden etkilenebilecegi de diisiniilmiistiir.

Takabuchi ve ark.’nin ratlarda yaptigi ¢alismada elde edilen hiicre kiiltiiriinde %1 O2
ile hipoksi kosullarinda HIF la ekspresyonunun anlamli derecede yiiksek oldugu
bulunmustur. Ayni ¢alismada %20 O- ile normoksi ve %1 O ile hipoksi kosullar
olusturduklart iki grup arasinda propofoliin HIF la diizeyini baskilayici etkisine
bakilmis. Propofoliin normoksi kosullarinda HIF 1a ekspresyonunu baskiladigi ancak

hipoksi kosulunda baskilayamadigi bulunmustur [85].

Bellanti ve ark.’nin da ratlarda yaptigi ¢calismada iskemi ve iskemi reperfiizyonda rat
karacigerinde HIF la ekspresyonunu indiikledigi tespit edilmistir. Ayni ¢alismada
farkli anestezik ajanlarin hepatik iskemi reperfiizyon hasarinda HIF 1a diizeyi lizerine
etkisi de degerlendirilmis ve propofol verilenlerde HIF 1a indiiksiyonunun daha diisiik
oldugu bulunmustur. Propofoliin HIF la inhibisyonunu igeren bir mekanizma ile
karaciger iskemi reperfiizyonunda mitokondriyal fonksiyon bozuklugu ve apoptozisi

engelledigi 6ne siiriilmiistiir [86].

Biz ¢alismamizda kontrollii hipotansiyonun doku hipoksisine yola agabilecegi ve buna
yamt olarak HIF la diizeylerindeki degisikligi saptamayr amagcladik. iki farkl
kontrollii hipotansif anestezi yonteminde HIF la diizeyindeki degisiklikleri
karsilastirdik. Calismamiz kontrollii hipotansif anestezinin HIF 1a iizerine etkisinin
arastirtlmasini iceren tek calismadir. Calismamizda grup 1’in giris ve ¢ikis HIF 1a
ortalamalar1 arasinda anlamli degisim gozlenmedi. Grup 2’de ise ¢ikis HIF la
ortalamalar1 giris HIF 1a ortalamalarindan anlamli derecede diisiik bulundu. iki grup
karsilastirildiginda da giris ve ¢ikis HIF la degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark goriilmedi. Ballanti ve ark.’nin yaptig1 calisma g6z Onilinde
bulunduruldugunda HIF 1la diizeylerinde artis yoniinde degisim gdzlenmemesini
tiiketilen anestezik ajanlarin supresyonu ile agiklayabiliriz. Nitekim ¢alismamizda HIF
laiizerine etkili tek faktor anestezik ajanlar olsaydi her iki grupta da HIF 1a diizeyinde

diisiis beklenirdi. Fakat anestezik ajanlarin supresyonuna ragmen grup 1’de HIF 1a’nin
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giris degerlerine gore degisim gostermemesi aslinda hipoksi ile olugabilecek bir artigin
normal degerlere cekilmesi olarak yorumlanabilir. Bu husus da c¢alismamizin
limitasyonlarindan biri olup konuya spesifik prospektif, randomize, kontrollii

caligmalara ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

Reaktif oksijen tiirleri viicutta metabolik ve fizyolojik siiregte iiretilir ve sonugta
enzimatik veya non enzimatik yollar ile zararli oksidatif reaksiyonlar meydana gelir.
Oksidatif stres de reaktif oksijen tiirleri (ROS) olarak bilinen oksijenden zengin serbest
radikallerin tretimi ile ortadan kaldirilmasi arasindaki dengesizlikten kaynaklanir.
Hiicrede oksidatif hasar1 dnlemek ve ROS diizeylerinin kontroliinii saglamak igin
enzimatik ve non enzimatik antioksidanlardan olusan etkili antioksidan sistem
bulunmaktadir. Siiperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz, rediiktaz ve
transferaz antioksidan enzimlerdir. Hidrojen peroksit (H202), hidroksil radikali (HO),
stiperoksit anyonu ise oksidan enzimlerdir [69]. Oksidatif stres oksitlenmis
molekiilleri (TOS) indiikler. Antioksidan molekiiller (TAS) ise organizmay1

oksitlenmis molekiillerin etkilerine kars1 korur [87].

Insan vucudundaki tiim antioksidanlarin toplam etkisini total antioksidan status (TAS),
oksidanlarin toplam etkisini ise total oksidan status (TOS) gosterir. Viicudun
antioksidan/oksidan durumu antioksidan enzimlerin aktivitesi ve antioksidan/oksidan
molekiillerin konsantrasyonlar1 tek tek ol¢iilerek degerlendirilebilmektedir. Bununla
birlikte genel antioksidan/oksidan durumu TAS ve TOS olglimii ile Kolaylikla
degerlendirilebilir [88].

Calismamizda TAS diizeyleri oto analizérde (Abbott Architect C 8000, USA) Erel
tarafindan gelistirilen yontem (Rel Assay Diagnostics, Gaziantep/Tiirkiye)
kullanilarak olgiildii. Bu yontemde TAS diizeyi olgiiliirken Fe?'-o-dianisidin
kompleksi hidrojen peroksid ile Fenton tipi reaksiyon olusturarak OH radikalini
olusturur. Bu giiclii reaktif oksijen tiirii indirgenerek diisiik pH *da renksiz o-dianisidin
molekiiliiyle reaksiyona girer ve kahverengi-sar1 renkli dianisidil radikalleri olusur.
Dianisidil radikalleri ileri oksidasyon reaksiyonlarina katilarak renk olusumunu artirir.
Ancak oOrneklerdeki antioksidan bilesikler bu oksidasyon reaksiyonlarimi bastirarak
renk olusumunu azaltmaktadir. Bu diisiis otomatik analizérde spektrofotometrik olarak

Olctlilerek TAS sonuglar1 belirlendi. Sonuglar mmol Trolox Equiv/L seklinde ifade
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edildi. TOS diizeyleri de Erel tarafindan gelistirilen tam otomatik kolorimetrik bir
yontemle (Rel Assay Diagnostics, Gaziantep/Tiirkiye) otoanalizorde (Abbott
Architect C 8000, USA) olgiildii. Bu yontemde numunede bulunan oksidanlar ferr6z
iyon-o-dianisidin kompleksini ferrik iyona oksidlerler. Ortamda bulunan gliserol bu
reaksiyonu hizlandirarak yaklasik {i¢ katina ¢ikarir. Ferrik iyonlar asidik ortamda
“xylenol orange” ile renkli bir kompleks olustururlar. Ornekte bulunan oksidanlarin
miktariyla orantili olarak olusan rengin siddeti otoanalizérde spektrofotometrik olarak
Olgiilerek TOS sonuglar elde edildi. Sonuglar umol H202 Equiv/L seklinde ifade
edildi.

Yaygin goriilen oksidatif durumlar sepsis, iskemi reperfiizyon hasari, beyin hasari ve
travmadir. Ayrica cerrahi insizyonlar ROS {iretiminin artisina ve antioksidan
sistemlerin devreye girmesine yol agar [61].

Baysal ve ark.’nin yaptig1 calismada laparoskopik cerrahi yapilan pediatrik olgularda
postoperatif TOS degerinin preoperatif degere gore anlamli derecede yiiksek ve TAS
degerinin ise anlaml derecede diisiik oldugu bulunmustur [61].

Oksidatif stresin azaltilmasi intraoperatif komplikasyonlarin azaltilmasi ve post
operatif daha iyi iyilesmeye katkida bulunabilir [88]. Bu nedenle intraoperatif
donemde anestezik ajanlarin oksidan/antioksidan denge iizerine etkisi de pek cok
calismaya acik bir konu haline gelmistir.

Tsuchiya ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada Osefagus cerrahisi geciren hastalarda anestezi
yonetiminin teropatik etkisinin degerlendirilmesi amag¢lanmigtir. Propofol ve
sevofloran ile anestezi idamesi saglanan iki grup arasinda propofol verilen hastalarda
post operatif reaktif oksijen metabolitlerinin diizeyinin daha disiik oldugu
bulunmustur [89].

G.Braz ve ark.’nin elektif septoplasti yapilan hastalarda yaptig1 ¢alismada isofloran ve
propofol anestezisinin plazma TAS diizeylerine etkisi degerlendirilmis, her iKi
anestezi yonetiminde de hastalarin serum plazma TAS diizeylerinde artis oldugu
gosterilmistir [90].

Ugar ve ark.’nin dondr hepatektomi hastalarinda yaptig1 calismada da propofol ve
isofloran anestezisinin plazma TAS, TOS diizeylerine etkileri degerlendirilmis;
propofol grubunda post operatif TOS degerinde diisiis oldugu, TAS degerinde ise
anlaml1 degisiklik olmadig1 bulunmustur [91].

Bizim ¢alismamizda her iki grupta da giris ve ¢ikis TAS ortalamalar arasinda istatiksel

olarak anlamli fark gézlenmedi. TOS degerlerine baktigimizda Grup 1°de ¢ikis TOS
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degerleri girise gore istatistiksel olarak anlamli derecede diistikken, grup 2°de ise giris
ve ¢ikis TOS degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmedi. Burada
da HIF 1la diizeylerine benzer sekilde tiiketilen anestezik ajanin supresyon etkisi
karsimiza ¢ikmaktadir. Ayni agidan bakacak olursak hipotansif anestezi uygulamasina
bagli olarak doku hipoksisi gelisebilecegi ve hastalarin ¢ikis TAS degerlerinde azalma,
TOS degerlerinde artma olacagi yoniinde bir hipotez ortaya koyduk. Ancak TAS
degerlerinde anlamli degisim olmadi. TOS degeri bir grupta degismezken diger grupta
diistli. Sadece anastezik tiiketimine bagl olsa idi tiim hastalarda TAS degerinde artis,
TOS degerinde diislis beklerdik hipotezini burada da kurabiliriz. TAS degerlerinin
degisim gostermemesi de aslinda anestezik ajana bagli olabilecek bir artisin olas1 bir
hipoksi nedeni ile degismeden kaldig1 ve benzer sekilde TOS degerinin bir grupta
diismek yerine degismeden kalmasinin da olasi bir hipoksi lehine oldugu kanisina
varabiliriz. Bu hususun da ¢alismamizin bir diger limitasyonlarindan biri oldugunu ve
konu ile ilgili spesifik prospektif, randomize, kontrollii ¢aligmalara ihtiya¢ oldugunu
diisiinmekteyiz.

Hipotansiyonun olas1 olumsuz etkilerini, sadece HIF 1a, TAS, TOS degerlerinde artis
olup olmamasi ile analize tabi tutacak olursak SKB ve OKB ile hasta takibinin
giivenilir bir yontem oldugu sdylenebilir. Fakat bu labaratuvar verilerine etki eden
faktorleri muhakkak g6z 6niinde bulundurarak bir degerlendirme yapilmalidir. Aksi
taktirde yapilacak degerlendirme rasyonel olmayabilir. Bu amagla intraoperatif
hemodinamik verilerle beraber doku oksijenizasyonunu eksternal degerlendiren
NIRS da ¢alismamiza dahil edilmistir. Serebral desaturasyon agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemesine ragmen grup

2’de daha az desaturasyon gozlenmistir.
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6. SONUC

Hipotansif anestezi uygulamasi hastadan hastaya giivenlik ranj1 degismekle beraber
hem OKB hem de SKB degerlerine gore giivenle yapilabilmektedir.. Calismamizda
gruplar arasinda laboratuvar verileri (TAS, TOS, HIF1a) acisindan istatistiksel anlamli
fark gdzlenmemekle beraber asil hedef olan kanama azlig1 ve cerrahi konfor agisindan
anlamli farklilik tespit edilmistir. Bu veriler dogrultusunda hipotansif anestezi
uygulamalarinin OKB deger takibi ile yapilmasinin klinik anlamda hedeflere ulasmada
daha uygun olacagi kanaatindeyiz. Bu kanaatte olmakla beraber daha nicel ve net
sonugclar i¢in; anestezik ajan ve cerrahi heterojenlik faktorlerinden arindirilmais ileriye

yonelik, randomize, kontrollii calismalarla ihtiya¢ bulunmaktadir.
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