T.C.
GAZIANTEP UNIVERSITESI
. _ TIP FAKULTESI o
ANESTEZIYOLOJI VE REANIMASYON ANABILIM DALI

IZOFLURAN VE HALOTAN’ IN iKi FARKLI KONSANTRASYONDA
END-TIDAL KARBONDIOKSIT, ARTERYEL KARBONDIOKSIT
PARSIYEL BASINCI VE KARDIYOVASKULER SISTEME OLAN
ETKILERININ KARSILASTIRILMASI

UZMANLIK TEZ|
Dr. Giilen GUNGOR

TEZ YONETICISi
Dog. Dr. Nursan TAHTACI

Gaziantep-2000



iICINDEKILER

KONU SAYFA
R I
ONSO Lottt 11
TABLOLARIN LISTES s I
SERILLERIN LISTES oo v
RESIMLERIN LISTES ..ot \Y
CRAFIKLERIN LISTES I VI
1+ GIRIS VEAMAG oo 1
HOENEL BILGILER s o 2
A) SOLUNUM FIZYOLOJiSi....cn.......... e seseaa e 2
B) SOLUNUM HAVASINDAKI _l_(ARpONDlOlgsrr _
MONlTORlZASYQNU VE OLCUM TEKNIKLER(.. oo 9
C) GENEL ANESTEZi ... O 11
D) INHALASYON ANESTEZIST oot 11
E) STRESE ENDOKRIN VE METABOLIK YANIT o 17
V) HALOTAN e 19
G) TZOFLURAN s 21
$ MATERYEL VEMETOD oo 23
b BULGULAR ottt 29
BT ARTISMA ettt . 39
O SONUCLAR ot 45
T OLET s 46
BANGILIZCE OZET oo 47



11

TESEKKUR

Uzmanlik egitimim suresince her zaman desteklerini gérdugim, mesleki bilgi
ve birikimlerinden yararlandigim degerli hocam, Sayin Prof. Dr. Unsal ONER’ e,
¢alismamin tim agamalarinda bana yardimci olan tez danigmani hocam, Sayin Dog.

Dr. Nursan TAHTACI ya en derin minnet ve sikran duygularimi sunarim.
Uzmanhk egitimim boyunca bana emekleri gegen ve desteklerini gérdugum

tum 6gretim Uyelerine ve birlikte ¢alistigim asistan arkadaglarima igtenlikle tesekkir

ederim.



v

SEKILLERIN LiSTESI

SEKIL, SAYFA
Sekil 1: Alveolokapiller membran.............o..o..oouooeeoeomecooeooe 5
Sekil 2: Oksihemoglobin dissosiasyon L= | ] OSSO 6



RESIMLERIN LiSTESI

RESIM SAYFA
Resim 1: Caligmamizda kullandigimiz anestezi cihazinin gorinumii ................ 27

Resim 2: Kan gazi 6lgiimlerini yaptigimiz cihazin goriniimii.......cceeeeeveeecnennnen, 28



GRAFIKLERIN LIiSTESI
GRAFIK

Grafik 1: Grup | %1.3 ve Grup i %2.6 da ortalama sistolik kan basinci

degerlerinin grafigi........ccoceeieerieeeiiire e,

Grafik 2: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 da ortalama sistolik kan

basinci degerlerinin grafigi.........c..c.cccevveeeceeeeeeee e

Grafik 3: Grup i %1.3 ve Grup i %2.6 da ortalama diastolik

kan basinci degerlerinin grafigi..........ccocoveeeeeeeeeeeeeeeeseeeennn,

Grafik 4: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 da ortalama diastolik kan

basinci degerlerinin grafigi.........cc.oceeeveeevirineeeeeeeeeeee e,

Grafik 5: Grup | %1.3 ve Grup | %2.6 da ortalama kalp atim hizi

degerlerinin grafigi.........ccuceveveeeeciiiieeieeeeeee e ee e e e ere e e esnees

Grafik 6: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 da ortalama kalp atim hizi

degerlerinin grafigi.........c.ceecveveeiineeeeeeeeeeee e,

Grafik 7: Grup | %1.3 ve Grup i %2.6 da ortalama norepinefrin

diizeylerinin grafigi.......c..ccceeeeeeeeeieieeee e ee e

Grafik 8: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 da ortalama norepinefrin

diizeylerinin grafigi........c..uceeeeeecerceeeieeeeeeeee e

VI




1. GIRIS VE AMAG

Gunumuizde genel anestezi uygulamas! sirasinda en sik olarak inhalasyon
anestezikleri kullaniimaktadir ve bu sirada fizyolojik fonksiyonlar Gzerinde etkileri
en az olan anestezik maddeler tercih edilmektedir.

Genel anestezi sirasinda inhalasyon anesteziginin ideal  olmasi durumunda
bile, kullanilan vaporizator, ventilatér ve solunum devresinin de hatasiz bir sekilde
cahstigindan emin olunmasi gerekmektedir. Teknik gelismelerle; monitorizasyon
olanaklarinin artmasi, EKG, noninvaziv kan basinci, periferik oksijen saturasyonu
(SpO,) gibi kardiyovaskiler fonksiyonlarin yanisira inspiryum ve ekspiryum
havasindaki gazlarin oranlarinin saptanmas: ile dogabilecek hayati tehdit edici
komplikasyonlarin c")ncéden belirlenmesi mimkin olmaktadir (1).

Kandan alveollere ulasan karbondioksit miktarinin ise metabolizma sonucu
olusup kandan alveollere tasinan ve diflizyonla alveollere gecirilen karbondioksit
miktarina bagl oldugu bilinmektedir.

Yapilan ¢alismalarda noninvaziv yéntemlerle o6lcilen PETCO; nin (end-tidal
karbondioksit basinci) invaziv olarak Olglilen PaCO;' yi (arteryel karbondioksit
basinci) yansittigi ve PETCO," deki degisikliklerle intraoperatif problemlerin
cogunun erken dénemde tesbit edilebilecedi gdsteriimistir(2-8).

Amacimiz, cerrahi uyari olmaksizin olgularda izofluran ve halotani iki farkl
konsantrasyonda uygulayip, sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, kalp atim
hizi, SpO,, PETCO, ve PaCO, farki ve plazma norepinefrin duzeyindeki
degisiklikler agisindan karsilastirmaktir.



11. GENEL BILGILER

A) SOLUNUM FiZYOLOJisSi
Solunum sisteminin fonksiyonu dokulara yeterli oksijeni saglamak ve alveoler

ventilasyon ile vicutta olusan karbondioksiti normal sinirlar arasinda (PaCQO, 35-
45 mmHg) kalacak sekilde vucuttan uzaklastirmaktir.

Akcigerlerdeki gaz degisiminin yeterliligini, pulmoner ventilasyon ve kapiller kan

akimi arasindaki denge belirlemektedir. Bu denge genel olarak ventilasyon-
perflzyon orani (V/Q) olarak tanimlanmaktadir.
VENTILASYON: Her inspirasyonla alinan solunum havasi alveollere gelinceye
kadar burun bosluklar, farenks, brons ve bronsiyoller gibi alanlari doldurur. Gaz
degisimin  gergeklesmedigi bu alanlara anatomik 6lii bosluk denilmektedir.
Normal ve saglikli bir erigkinde, anatomik 6lU bosluk 150 mi dir. Bazen cesitli
nedenlere bagl olarak, alveol igindeki gazin tima; kapiller kanla karsilasip gaz
degisimine katilamaz ve fonksiyon disi kalir. Buna fizyolojik 6li bosgluk
denilmektedir. Normalde fizyolojik ve anatomik Oli bogluk birbirine esittir.
Endotrakeal entiibasyon ile anatomik 6li bosluk azahr, maske ve konnektérierle
ise artar (9).

Normal ve sakin bir solunum sirasinda negatif olan plevral basing (PpL)
apekste en dlsik, kaidede ise daha ylksek degerdedir (Aradaki fark 7.5 cm H,0).
Alveolar basing (PA) ise her yerde aynidir. Alveollerin distansiyonu PA-PpL farki
lle belirlendigi igin, alveoller apekste en genis, kaidede ise en kuguk volimdedir
(10).

PERFUZYON: Sag ventrikillden pulmoner artere atilan kanin ortalama hidrostatik

basinct (Ppa) 20 cm H,0 dur. Oturur veya ayakta duran bir kiside pulmoner arter
yoluyla akciger zonlarina dagilan bu kanin basinci yer ¢gekiminin etkisiyle (st
zonlarda her bir cm yukseimede 1 cm H,O azalir ve dolayisiyla belli bir seviyede
sifir, apekste negatif dederlere ulagir. Bunun sonucu olarak apekste, Ppa ve PV’

in (pulmoner venodz basing) negatif oldugu icin pulmoner kapiller damarlar, alveol



igindeki basincin etkisiyle kollabe olur ve burada kan akimi gergeklesemez (Zon
1). Orta zonlarda pulmoner arter basinci alveoler basingtan yuksektir (Zon 2).
Kaidede ise hem Ppv, hem de Ppa artarak PA’ yi asar, kapiller sistem sUrekli
olarak agiktir ve kan akimi kesintisiz olarak devam eder (Zon 3)(11).

Normal kosullarda ventilasyon 5 It, perflzyon 6 It olup ventilasyon/perflizyon
orani 0.8 dir. Teorik olarak alveol ve kapillerden olusan bir gaz degisim Unitesi
hem ventile hem de perflze olmaktadir. Ancak ayakta duran bir kigside akcigerin
degisik bolgelerinde ventilasyon ve perflizyon degistidi icin oran lokalizasyona
gore farkhlik gosterir. Apekste ventilasyon/perflizyon orani > 1, kaidede ise
ventilasyon/perflzyon orani < 1 dir. V/Q <1 ise kapiller kan akimi ventilasyona
oranla daha fazla demektir. Gaz degisimine katiimayan bu kapiller kan akimi intra
pulmoner gsant adini alir. Normalde kardiak output’ un %2-5' i oksijenlenmeden
veya kismen oksijenlenerek, bronsial ve plevral venler yolu ile pulmoner venlere,
anterior kardiak ve thebesian venler yolu ile sol kalbe dénerek ‘anatomik sant
olustururlar. Oksijene doymus olan pulmoner kapiller kan sistemik dolasima
gecgerken sant nedeniyle oksijen saturasyonu %98-99’' a, Pa0, de 95 mmHg' ya
duser (12).

Atelektazi gibi bazi durumlarda hig¢ ventile olmayan bir alanin perfizyonu ile
“kapiller sant” ortaya ¢ikar. Ikisinin toplami fizyolojik sant adini alir ve %5’ i
gecmedikge normaldir.

Akcigerlerde olugsan sant miktarinin hesaplanmasi:
Sant miktari kardiak outputun ylzdesi olarak hesaplanir ( 13 ).
Qs CAO»-Cal,

Qt CAO,-CvO;
CAQy: Alveolar oksijen miktar
CaO0a: Arteryel oksijen miktari
CvO2: Mikst vendz (pulmoner arter) oksijen miktari
Qs/Qt : Sant orani
Alveollerin taze hava ile dolmasini izleyen islem oksijenin alveolden
pulmoner kana, karbondioksitin ise aksi yénde diflzyonu, yani gaz deg@isimidir.
Atmosfer havasi ile alveoler havanin bilesimi birbirinden farklidir (Tablo 1).

Bunun nedeni, alveoler havanin her solunumia sadece kismen degismesi, oksijen



ve karbondioksitin zit yénlerde ve strekli olarak diflizyonu ve atmosfer havasinin
alveollere ulasmadan 6nce viicutta st hava yollari tarafindan nemlendirilmesidir
(9-11).

Tablo 1: Solunum havasinin cesitli dUzeylerdeki bilesimi (%) ve
gazlarin parsiyel basinglar (mmHg)

Atmosfer Nemlendirilmis Alveoler Ekspirasyon
mmHg Y% mmHg Yo mmHg Y% mmHg %
N2 597 78.6 563 74.1 569.0 74.9 566.0 74.5
02 159 20.8 1493 19.7 104.0 13.6 120.0 15.7
CO2 0.3 0.04 0.3 0.04 40.0 53 27.0 3.6
H20 3.7 0.5 47.0 6.2 47.0 6.2 47.0 6.2
Total 760.0 100.0 760.0 100.0 760.0 100.0 760.0 100.0

OKSIJENIN KANA GEGMESi, KANDA TASINMASI VE KARBONDIOKSITIN
VUCUTTAN ATILMASI
A) Alveoliin anatomisi
Alveol dizeyinde hava ve kan fazin ayiran alveolokapiller membran ortalama

0.2-0.6 mikron kalinligindadir ve $u yapilardan olusur (Sekil 1).

1) Surfaktan iceren ve alveolun icini kaplayan sivi tabaka,

2) Alveol epiteli,

3) Epitelyal bazal membran,

4) Elastik ve kollajen iceren interstisyel aralik,

5) Kapiller bazal membran,

6) Kapiller endotelyal membran,
B) Oksijenin alveolden kana difuzyonu

Parsiyel oksijen basinci alveol icinde 104 mmHg, pulmoner venéz kanda 40

mmHg oldugu i¢in, oksijen 64 mmHg' ik bir basing farki ile kana difiize olur ve
basinglar esitlenene kadar difizyon devam eder. Arteryel kana gegen oksijenin
%97" si hemoglobinle birleserek %3’ i de plazmada erimis halde tasinir (11).
C)Gazlann alveolokapiller membrandan diffiizyon hizini etkileyen faktérler
1) Membranin kalinhgi,
2) Alveollerin yuzey alani,
3
4

Gazin suda ¢6zunurluk katsayisi,
Membranin iki tarafi arasindaki gazin parsiyel basinglart arasindaki fark.

)
)
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Sekil 1: Alveolokapiller membran.

D) Oksijenin kanda taginmas:

Oksijenin parsiyel basinci ile hemoglobinin oksijen satUrasyonu arasindaki
iliskiyi gbsteren S seklindeki egriye oksihemoglobin dissosiasyon egrisi denir
(Sekil 2). Bu egri, asidoz, anemi, hiperkapni, hipertermi, 2-3 difosfogliserat ve ATP
dluzeyinde artma ile saga kayar ve hemoglobinden oksijenin ayriimasi kolaylasir.
Alkaloz, hipotermi, hipokapni, 2-3 difosfogliserat ve ATP duzeyinde azalma,
methemoglobin ve fetal Hb ile sola kayar ve oksijenin hemoglobinden ayrilmasi

gugiesir (11).
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Sekil 2: Oksihemoglobin dissosiasyon egrisi.

Oksijenin kapillerlerden interstisyel dokuya gegcmesinde kapillerde 95 mmHg
olan PaOQ, ile interstisyel dokuda 40 mmHg olan PO, arasindaki 55 mmHg’ ik
basing farki rol oynar. Bu basing farki ile oksijen hizla dokuya difuze olur ve
dokuyu terkeden venéz kandaki PO, 40 mmHg’ dir. Oksijen interstisyel araliktan
hizla hucre igine girer, hiicre ici parsiyel oksijen basinc 5-60 mmHg olup ortalama
23 mmHg’ dir. Hucre ici metabolik olaylar icin 3 mmHg’ ik PO, yeterl; olusu genis
bir glvenlik simnir saglamaktadir. Oksijen hicre icinde mitokondri tarafindan
kullaniimaktadir ve aerobik metabolizmanin sirmesi icin  1-2 mmHg (Pasteur
noktasi)’ nin Gzerinde olmas; gerekmektedir. Atmosfer havasinda 159 mmHg olan
PO, nin mitokondri dizeyindeki 1-2 mmHg' Ik de@ere kademeli olarak

dusmesine oksijen kaskad: denir (11).



E) Karbondioksitin Kandan Atilmas
Hucrede metabolizma sonucu ortaya cikan karbondioksitin hiicre ici basinci 46

mmHg, interstisyel sividaki basinci ise 45 mmHg’ dir. CO;’ nin difizyon yetenegi
yUksek oldugu igin 1 mmHg lik bu basing farki yeterli olmaktadir. Arteryel kanda
40 mmHg olan PaCO, kapiller icinde 45 mmHg' ya yUkselir. Alveol igindeki CO.’
nin parsiyel basinci , kandan daha az oldugu igin difuizyon kandan alveole dogru
olmaktadir. Normal istirahat kosullarinda her 100 ml venéz kanla 4 mi CO,
akcigerlere tasinmaktadir. Kanda karbondioksitin taginmasi (¢ sekilde gerceklesir
(12).

1) Plazmada erimis halde (%5-7),

2) Bikarbonat seklinde (%70),

3) Hb (karbaminoHb) ve diger plazma proteinleri ile gevsek sekilde birleserek
(%15-25).
KANDAKI KARBONDIOKSIT DUZEYININ HESAPLANMASI

Arteryel kandan alinan 6rneklerle kandaki oksijenin ve karbondioksitin parsiyel
basinglari kan gazi cihazlar ile Slgllebilmektedir. Arteryel kan gazlarinin
incelenmesi hastalarda tani, takip ve tedavinin yénlendiriimesinde en énemli
laboratuvar incelemesidir, ancak invaziv bir girisimle yapilabilir.

Arteryel kandaki karbondioksitin parsiyel basincinin hesaplanabilmesi icin
alveoler ventilasyonun bilinmesi gereklidir. Alveoler ventilasyon ile PaCO,
arasinda asagidaki formulde gésterildigi gibi bir iligki vardir (13).

VCO;
PaCO; = - x K
VA
VCO,: Karbondioksit tretimi .Normal kosullarda 90-130 It/ dk/ m?
VA : Alveolar ventilasyon
K . Sabite (0.8)
Alveolar ventilasyon, dakika solunum voliminden 6lu bosluk ventilasyonunun
cikariimasi ile bulunur.
VA = VE-VD
Alveolar ventilasyon : VA
Dakika solunum volimu: VE
Ol bosluk : VD



Olu bosluk eriskinde ortalama %33 dur. Olu boslugun tidal volume oran
(VD/VT) asagidaki denklemden hesaplanabilir.
Ol bosluk ventilasyonu arttiginda PaCO, artmasina ragmen alveoler gazin

hepsi kapiller kanla karsilasmadigi icin PETCO, azalir (9,12 ).

PaCO,-PECO,
VDT = BOHR ESITLIGI
PaCoO,
Ol bosluk / Tidal volum orani VD/IVT

Mikst ekspiratuvar CQ, basinc| PECO,

PaCO. normalde 35-45 mmHg‘ dir. PaCO,' nin 45 mmHg nin Gstinde olusuna
hiperkapni denir. Dakika solunum volUmandn azalmasi, 6l boslugun artmas
ve karbondioksit Gretiminin artmas! hiperkapniye neden olabilir. Dakika solunum
volimi  (tidal volim x solunum  frekansi) genellikle solunum merkezinin
depresyonu gibi ekstrapulmoner nedenler ile azalir. Oly bosluk artisi ise, baslica
amfizem gibi alveolokapiller araligin hasar gordugu durumlar, pulmoner embolj ve
kalp yetmezligi gibi kan akiminin azaldigr durumlar, pozitif basingli ventilasyon gibi
alveollerin asin gerildigi  durumlar ve mekanik Olu bosluk ilavesi ile olusur.
Hipermetabolizma durumlarinda karbondioksit Uretimi artar (12).

ALVEOL HAVASI iLE KANDAKi KARBONDIOKSITIN PARSIYEL BASINGLARI
ARASINDAKI iLiSKi

Alveollerdeki karbondioksit miktarinin metabolizma Sonucu ortaya ¢ikan, kanla
alveollere tasinan ve solunumia alveollere gecen CO, miktarina bagli oldugu
bilinmektedir. Yapilan galismalarda PaCQ, ile PETCO, arasinda direkt bir iligki
oldugu gosterilmistir. Saglikli bir bireyde ventilasyon ve perflzyon orani dengeli
oldugu icin PaCO, ile PETCO, arasinda ihmal edilebilecek kadar Kaguk bir fark
oldugu belirlenmistir (14,15). PaCo, ile PETCO, arasindaki bu KUglk farkin
nedeni, PaCO,’ nin ventile olsun veya olmasin, perfuze olan batin alveollerdeki
CO;' i yansitmasidir. PETCO, ise perfiize olsun veya olmasin ventile olan bitin
alveollerdeki CQ,'i yansitmaktadir. PETCO, noninvaziv yontemle élctlebilmektedir.
Dolayisiyla PETCO, olarak tanimlanan ekspirasyon sonu CO, konsantrasyonu
Sletldugunde, birgok metabolik ve solunumsal olayin takibi mumkin olabilir ve

bazi intraoperatif problemlerle iigili olarak bizj onceden uyarabilir (16).



B) SOLUNUM HAVASINDAKi KARBONDIOKSIT MONITORIZASYONU VE
OLCUM TEKNIKLERI

Ekspire edilen solunum havasindaki karbondioksit konsantrasyonunun
Olcllmesine ve géruntilenmesine kapnografi, bu isi yapan cihaza ise
kapnometre denir. Kapnogram; hastanin  solunum havasindaki CO,
konsantrasyonunun zaman icindeki degismelerinin grafikle gésterilmesidir.

Normal bir kapnogramin 3 faz vardir (17, 18)(Sekil 3).

Faz I: Trakeal 6lu bosiuk havasini gésterir ve karbondioksit icermedigi icin
konsantrasyon sifirdir.

Faz li: Ekspirasyon devam ettikce alveollerden gelen ve CO, iceren hava trakeaya
gelmeye baslar. Perflzyonun iyi oldugu alveoller bosaldik¢a CO, konsantrasyonu
hizli ve keskin bir sekilde artar.

Faz Ill: CO, konsantrasyonundaki yavas ylkselme horizontale yakin bir cizgi
olusturur ve alveoler gaz platosunu gésterir. Bu platonun en yiksek noktasi
PETCO, olarak kaydedilir.

Inspirasyon ile hastanin havayoluna giren gaz CO, icermedigi  icin trase
‘tekrar sifira déner.

Ekspire CO, konsantrasyon Slelimi icin en cok infrared absorbsiyon ve mass
spektrofotometre yéntemleri Kullaniimaktadir (19 ).

Infrared kapnografiar birden fazla element iceren molekuilerin infrared o]
karakteristik bir sekilde absorbe etme prensibine dayanarak ¢alisir. Her maddenin
karakteristik bir dalga boyundaki 11§ absorbe ettigi g6zénune alinirsa, CO, en
fazla 428 nm dalga boyundaki infrared 151§ absorbe etmektedir. infrared
kapnograflarda sicak bir tel sayesinde infrared isik olusturulur ve istenen dalga
boyundaki 1$1§1 digerlerinden ayirmak igin bir filtre kullanihr. Degisik gazlarin
konsantrasyonu é&lctlmek istendiginde dalga boylarin ayirabilmek icin farkl
filtreler kullaniimaktadir. infrared IsIk KUimesi iki odacik iginden gecer. Bu
odaciklardan birincisi kontrol CO: ile ikincisi ise analizi yapilmak istenen gaz ile
doludur. Infrarede hassas fotoseller her iki odaciktan gelen I$I§1 absorbe edip,
kontrol iginde bulunan konsantrasyonu bilinen CO: ile kiyaslayarak Olgum yaparlar.
Absorbe olan i1sigin miktar: 6rnek icindeki CO, molekullerinin konsantrasyonuna
baghdir. Daha sonra yari iletken dedektér CO, konsantrasyonuna gére elektriksel

sinyaller olusturup CO, nin dalgalar seklinde géruntiulenmesini saglar (9, 13, 19).
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infrared kapnograflar yaklasik 100 mili saniyede sonug verir.

L

40

0

Sekil 3: Normal bir kapnogramin géruntisi.

Infrared kapnografiar ile gazlarin érneklenmesi 2 sekilde yapilabilir.
1)Sidestream
2)Mainstream

Sidestream érnekleme icin ekspirasyon devresinden aspire edilen dakikada 60-
300 ml hava ince bir naylon tap aracih§ ile analizére gider. Dolayisiyla
aspirasyon hizi ve naylon tapin uzunlugu olgum sonuglarini etkilemektedir. Bu
metod ile yapilan érneklemede kullanilan naylon tp ince oldugu icin pulmoner
sekresyonlar, tukrak ve su buhari ile kolaylikla tikanabilir. Bu tikanikiik, élgtim
zamanini ve dogrulugunu etkilemektedir (20, 21). Sidestream metodia entibe

olmayan hastada agiza yakin bir yere tutulsa bile kolaylikla élcim yapilabilir.
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C) GENEL ANESTEZ]
a) Tanimi

Genel anestezi; vital fonksiyonlarda zararli bir degisiklik yapmadan, tum
vlcutta agri duyusunun kaybi ile karakterize, gegici biling kaybi ve refleks
aktivitede azalma meydana getirilmesidir (11, 22). Genel anestezi baz
aragtirmacilar tarafindan santral sinir sisteminin irregUler depresyonu seklinde de
aciklanmaktadir (23).
b)Genel anestezinin verilme yollari

Genel anestezik maddeler hastaya genellikle inhalasyon yolu ile (inhalasyon
anestezisi) veya intravendz injeksiyonla (total intravenéz anestezi) verilir. Daha az
. olmak Uzere intramuskaler, oral veya rektal yol kullanilir. Premedikasyon ve
anesteziye yardim amaciyla, nazal-bukkal, aerosol veya transdermal preparatiar
da kullaniimaktadir.

D) INHALASYON ANESTEZIiSi

Solunum yolu ile verilen anestezik gazlar alveollere, alveol bazal membrandan
da pasif difuzyon yolu ile perialveoler bélgede bulunan kapillerler igindeki kana
gecip, kan ile dokulara tasinarak etkili olmaktadiriar. Genellikle buyUk kisimlari
degisiklide ugramadan kandan alveollere ve oradan da ekspirasyonla disar
atilirlar. Genel anestezi sirasinda ongdrulen amag, ilacin etki yeri olan santral sinir
sisteminde yeterli bir konsantrasyona erismesini saglamak ve bu duzeyi anestezi
suresince devam ettirmektir (23).

Inhalasyon anestezi ile Olusan genel anestezinin derinligi bu maddenin
beyindeki parsiyel basincina, uyanmanin hizi da bu maddenin beyindeki parsiyel
basincinin azalma hizina baglidir. Bu basinci kontrol eden faktorler;

1) Solunum havasindaki anestezik maddenin yogunlugu,

2) Anestezik maddenin alveollere gelisi (Pulmoner ventilasyon),

3) Anestezik maddenin kana difizyonu,

4) Anestezik maddelerin dokulara dagilimi olarak 6zetlenebilir (11 ).
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1) SOLUNUM HAVASINDAKI ANESTEZIK MADDENIN YOGUNLUGU

Alveol havasindaki anestezik maddenin konsantrasyonu, O maddenin

sonra, inspirasyon havasindaki ve alveol havasindakj gaz konsantrasyonuy esit
olur. Fakat baslangicta by ikj fazin anestezik Konsantrasyonu daima farklilik
gosterir. Bunun nedeni ilk inspirasyonda, ventilasyon hacmi ( yaklasik 500 mi)
icinde alinan inhalasyon anesteziginin alveollerde olan hava ile ( reziduel hacim +
ekspiratuar yedek volim) diltie edilmesidir. Bu deger, bir erigkinde toplam 2500 m|
dir. Bu sekilde inspirasyon havasindaki anestezik madde sonugta alveolde 6.8
kez dilie olur ve alveoler anestezik madde konsantrasyony baglangic inspirasyon
havasindakinin yaklasikk %15 ine esit olur. Ayrica anestezik maddenin
alveollerden kana geemesi hizli ise birbirini izleyen inspirasyonlarla alveo|
havasindaki anestezik madde konsantrasyonun yUkselmesi oldukga zordur. Ancak
diftzyon yoluyla her bir soluma esnasinda alveollerden kana gegen miktar,
inspirasyonla gelen miktara gore azdir ve genellikle iki dakikadan daha kisa
Zamanda alveol havasindaki anestezik madde konsantrasyonu inspirasyon
havasindakine esitlenir (24).

Anestezinin ilk dakikalarinda inhalasyon anestezikleri solunum yollarina irritan
etkili degillerse indUksiyonu  mumkan oldugu kadar hizlandirmak amaciyla,

idame konsantrasyonuna dusaralmelidir (11).

Anestezi cihazinda anestezi devresinin tipi ve anestezik maddenin kauguk
Kisimlarla temasi ve soda-lime’ dakj eriyebilirligi de inspire edilen anestezik
maddenin solunum havasindaki yogunlugunu etkiler. Soda-lime kuru ise onemii
miktarda  anestezik Mmadde tutabilir ve py da anestezj indUksiyonu
yavaslatabilir. Soda-lime %14-19 oraninda nemlendirilmelidir.

Anestezi devresinin etkisi tekrar solumali devrelerde onem kazanmaktadir.
Burada inspire edilen gaz, anestezi cihazindan gelen taze gaz ve hastanin
ekspire ettigi gaz olmak Uzere iki komponentten olugur. Alveoler fraksiyon (FA),
anestezik maddenin yagda ¢0zUnuriugl ile birlikte tekrar solumanin derecesi ve

hastanin buradan aldigr  anestezik maddenin miktarina gbre degisir. Tekrar
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solumanin  azaltiimas) ¢0zUnUrlugu fazla bir anestezik maddenin alveoler
anestezik yogunlugunu, ¢0zUnurligl az olana gére daha fazla arttinr. Taze gaz
akimi arttirilarak tekrar soluma azaltilabilir. Ancak bunun oksijen ve anestezik
madde tUketimini arttirma, ortam kirletme, kuru gazlarin alinmas; ve solunum
balonunun hareketlerini degerlendirmede gulclik gibi sakincalari vardir.

2) ANESTEZIK MADDENIN ALVEOLLERE GELiSI  (PULMONER
VENTILASYON)

Alveoler anestezik madde yoguniugunun (FA), inspire edilen yoguniuga (FI)
ulasmasi yani FA/F| oraninin 1 olmasi igin belli bir sire gecmesi gerekir. Kanda
¢OzUnlrlgt  fazla olan anestezikler icin bu daha uzundur. Ozellikle kanda
¢0zUnarlugu fazla olan inhalasyon anestezikleriyle indiiksiyon yapilirken, dakika
solunum hacmi arttirilarak bu sire Kisaltilabilir. Inhalasyon anestezikleri spontan
soluyan hastada, belli bir yoguniukta, solunumu deprese eder. Béylece kendi
alveoler konsantrasyonunun artigini yavaslatarak, negatif feed-back mekanizma
olusturup, guvenilirligi arttirmaktadir (25, 26).

3) ANESTEZIK MADDENIN KANA DIFFUZYONU

Anestezik maddelerin alveollerden kana gecisini 3 ana faktor etkilemektedir.

a) Anestezik maddenin kanda ¢OzUnarlagu,

b) Alveoler kan akimi,

c) Alveoler gaz ile venéz kan arasindaki parsiyel basing farki.

a) Anestezik maddenin kanda ¢oziiniirltigli: Normal kosullarda bir gaz kana
gectiginde alveol havasi ile kandaki parsiyel basinglar esitleninceye kadar kanda
erir (Henry Yasasi). Kan ve alveol icindeki anestezik maddenin parsiyei
basincinin esit oldugu yogunluklarin oranina kan-gaz partisyon katsayisi veya
kan-gaz ¢c6zUnurlok katsayis| denir. Bu katsayi ne kadar yilksekse anestezik
maddenin pulmoner dolasim tarafindan tutulumu o kadar fazladir. Cézunuriuga
yuksek inhalasyon anesteziginin alveoler basinci daha yavas artar, bu nedenle
induksiyon siresi uzundur (23).

b) Alveoler kan akimi: Alveoler kan akiminin kardiyak santlasmanin bulunmadig
durumlarda kardiyak outputa esit oldugu bilinmektedir. Dolayisiyla kardiyak output
arttiginda, anestezik madde tutulumu artar.  Alveoler parsiyel basing artisi
yavaslayarak indiksiyon  slresinin uzamasina neden olur. Kardiyak output

azaldiginda alveoler konsantrasyon daha hizli yukselir. Bu etki, kan gaz
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1) Anestezik maddenin dokudaki gdzunUIUrlugu,
2) Doku kan akimi,

K¢k oldugu icin ik doyguniuga ulagsan dokularqr. Istirahat halindeki kasta ise
bu deger 0.05 mi/dk’ dir ve kardiyak outputun %19* una esittir. Dolayisiyla

v

ulasmasi saatler surer. Yag dokusy ¢OzUnarigk katsayisi en dlsik 2.3 (N.O) ile en

derinlegmesini, hem de uyanmay; geciktirebilmektedir. Yag dokusunda genel
anestezik maddeler fazia ¢0zGndukleri halde icinden gecen kan akim; ¢ok az



etkisi olarak tanimlanmaktadir (25).
Bir  anestezik maddenin alveollerden kana geg¢isi, daha ylksek
konsantrasyonda verilen baska bir madde tarafindan hizlandirilabilir. Ornegin

yogunlugunun artmasina neden olmaktadir. By etkiye ikinci gaz etkisi adi
verilmektedir (11, 27).
'5) INHALASYON ANESTEZIKLERININ v(cUuTTAN ELIMINASYONU VE
ANESTEZIDEN UYANMA :

inhalasyon anesteziklerinin bOylk bir kismy degismeden akciger
alveollerinden solunum  havasina gegcmektedir. inhalasyon anestezisi
sonlandirildiktan Sonra,  inspirasyon havasindaki ilag Konsantrasyonu hizla
azalarak sifirlanir. Bung bagl olarak alveol havasindaki konsantrasyon azalir ve
kandan alveollere gecis artar. Kandaki Konsantrasyonun azalmasi beyindeki,
diger dokulardaki ve yag dokusundaki inhalasyon anesteziginin kana gecisini ve
akcigerden atilmasini  arttirr Kan akiminin fazlaligi nedeniyle anestezik
maddenin beyinden uzaklastirilmasi  hizl olur. Kan-gaz ¢ozunirlok katsayilar)
yUksek olan anesteziklerin kandan alveollere gecisleri, dusuk olanlara gére daha
yavas olur. inhalasyon anesteziklerinin biiyik bir kismi bu sekilde akcigerlerden
atilirken, az bir kism da metabolize olyr veya ciltten atilir. Ornegin halotan % 15-
20, izofluran % 2-3 oranda metabolize olurken, N,O ise hic metabolize olmaz, az
bir kismi ciltten atilir. Metabolize olan Kisim hastanin uyanmasi agisindan degil,

metabolitlerin toksik olabilmesi agisindan énemlidir (11, 24, 30, 31).
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INHALASYON ANESTEZIKLERININ ETKINLIG]

“Minimum alveolar anestezik madde yogunlugu” (MAC) gerek deneysel, gerek
klinik ¢alismalarda en ¢ok kullanilan etkinlik ifadesidir.

Bir MAC insan yada deney hayvanlarinin yarisinda, bir atmosfer basincinda,
agnh uyarilara cevapsizlik olugturan alveoler anestezik madde yogunlugu olarak
tanimlanmaktadir (19). MAC degerleri  inhalasyon anesteziklerinin gucini
kargilastirmaya olanak tanimas ve deneysel ¢alismalarda bir standart olusturmasi
yonleriyle kullanisl bir Olgllendirme yéntemidir. MAC degerleri gesitli farmakolojik
ve fizyolojik degiskenlerden etkilenebilmektedir.

a) llaclar: sedatif, hipnotik, narkotikler, kalsiyum kanal blokerleri, sistemik olarak
kullanilan lokal anestezikler ve santral sinir sistemi katekolamin dizeyini disiren
itaglar, transkutan sinir stimlasyonu MAC degerini azaltir. Ayrica farkli anestezik
maddeler birlikte kullanildiginda additif etki ile MAC degeri azalmaktadir. Efedrin
gibi santral sinir sisteminde (SSS) katekolamin dlzeyini arttiran maddeler MAC
degerini ve anestezik gereksinimini arttirmaktadir.

b) Fizyolojik ve fizyopatolojik degisiklikler: ornegin yas ilerledikce anestezik
gereksinimi azalir. MAC yenidoganda en yiksek, 70-90 yas arast en dustk
bulunmustur. Hipoksi, hipotansiyon, hipotermi PaCO," de asin degismeler ve
gebelik MAC degerini digstrmektedir.

¢) Amfetamin, _kokain, nalokson, fizostigmin, kronik alkolizm, hipernatremi ve
hipertermi MAC degerini arttirmaktadir. Ornegin deneysel olarak her derecelik Is)
artisi ile halotan MAC’ inin %8 arttigi gésterilmistir.

d) Anestezi siiresi, ginlik ritm, cinsiyet ve tiroid fonksiyonlar, metabolik asidoz,
metabolik alkaloz ise MAC degerini degistirmeyen veya cok az etkileyen
faktérlerdir (11, 23, 24).

SOLUNUM HAVASINDAKI ANESTEZIK MADDELERIN
MONITORIZASYONUNUN ONEMi

Anestezi sirasinda hastaya verilen inhalasyon anestezigin, inspirasyon ve
ekspirasyon havasindaki oranlarinin belirlenmesinin sagladigi bircok avantaj
vardir.
1)Hastanin vaporizatérde ayarlanan miktari inhale edip etmedigini anlamamizi,
2)Vaporizatorin dogru anestezik madde ile dolu olup olmadigini anlamamizi,



17

3)Ozellikle yar kapall ve kapali devrelerde, hastanin inspire ettigi gaz karisimi,
taze gaz ve ekspire ettigi havanin bir kismi ile olusan bir kompozisyon oldugu
icin hastanin solunum havasindaki gazlarin miktarlarindan emin olmamizi,
4)Halojenli anesteziklerin yagda ¢0zUnarltgt yuksek oldugu igcin  uzun sire
anestezi verildikten sonra yag dokusundan kana gecen anestezik maddenin
ekspirasyon havasinda gozlenebildigi gosterilmistir. Buna gére uyanma
déneminde anestezik madde verilmesi sonlandirildiktan sonra ekspirasyon
havasindaki anestezik madde dizeyini degerlendirmemizi ve hastanin ne zaman
uyanacagini tahmin edebilmemizi saglar.
5)indiksiyon, idame ve uyanma doneminde, inspirasyon ve ekspirasyon
havasindaki inhalasyon anesteziklerinin konsantrasyonlarini ¢lgmek, inhalasyon
anestezisinin farmakokinetigini anlamamiz kolaylastirmaktadir.
6)BUtun inhalasyon anestezikleri icin ortak kullanilan MAC degeri, hastanin yasi,
vacut 1sisi,  kullandigi ilaclar ve hastaliklarindan etkilendigi icin amnezi ve
analjeziyi olusturacak anestezik madde konsantrasyonunu énceden bilmek
mamkan degildir. Ancak alveol ile mikst venéz kan arasindaki anestezik madde
konsantrasyonu agisindan denge olustuktan sonra inhalasyon anesteziginin end-
tidal konsantrasyonu ile beyindeki konsantrasyonunun esit oldugu
dUsuntimektedir (1).
E) STRESE ENDOKRIN VE METABOLIK YANIT

Cesitli zararli uyaranlar tarafindan baslatilan ve vicudun homeostazin
saglamay)  dolayisiyla yasamini surdirmeyi  hedefleyen bir seri otonom,
noroendokrin ve metabolik yanita stres yanit denmektedir. Normal kosullarda
homeostazda ¢ok kiuglk degisiklikler olmakta ve buniara yanit  klUgUk
duzenlemeler seklinde ve fizyolojik fonksiyonlarin butanlugunin korunmasina
yonelik olmaktadir. Strese endokrin, metabolik yanit ve anestezi Hiskisi iki yonlIG
olup anestezi ve beraberinde cerrahi stres olusturarak endokrin ve metabolik
degisikliklere neden olabilirken 6&zellikle anestezi bu yaniti azaltabilir, hatta
Onleyebilir (32-34).

Stres yanit olusturan uyarilar arasinda, dolagim volumundeki degisiklikler,
dokular veya kanin oksijen, karbondioksit veya hidrojen igerigindeki degisiklikler,
agri, emosyonel uyarilar, vicut isisi degisiklikleri, 6zellikle glukoz olmak Uzere

bazi maddelerin kan duzeyindeki degisiklikleri ve sepsis sayilabilmektedir.



Bu  yanitlarin sonucunda  da  protein homeostazinda deg@isme,
hipermetabolizma, karbonhidrat metabolizmasinda degisme, sodyum, sy
retansiyonu ve lipolizde artma meydana gelmektedir. Bu sekilde enerii depolari
mobilize edilir, kalp ve dolasim aktive edilir ve kan vital organlara cevrilerek
stresle basa ¢ikilmaya calisilir. Ancak anestezi altinda ve cerrahi girisim yapilacak
Kiside strese verilen yanitlar, enerji tuketimini ve miyokardin isini arttirarak
morbidite ve mortaliteyi yikseltebilirler (35-37).

Cerrahi uyartya yanit bakimindan katekolamin, kortizo| ve instlin en &nemii
hormonlardir.

Otonom sinir sistemi Ve genel anestezinin iligkisi uzun yillar boyunca ayrinti
olarak incelenmis ve hemen her dizeyinde bir etkilesimin varligy gosterilmistir (38-
40). Sempatik sinir sistemi otonom sinir sisteminin bir parcasidir ve vicutta istem
disi fonksiyonlarin yerine getirilmesinde ¢ok dnemlidir. Sempatik sinir sisteminin iki
alt bolumu bulunmaktadir. Néral bélim sempatik  sinir sisteminin ikinci sira
noronlarindan olusur ve bu hiicrelerin noroeffektor kavsaklardaki akson uglarindan
salinan ve iletimden sorumlu olan nérotransmitter norepinefrindir. Sempatik
sistemin endokrin bSItmUny, adrenal medulla temsil eder. By bélimdeki kromaffin
hicrelerde adrenerjik sinir uclarindan farkl olarak %15 oraninda norepinefrin
bulunurken %85 oraninda da epinefrin mevcuttur ve kromaffin hlcrelerden kan
dolasimina salinip vicutta batan adrenerjik reseptorl bulunan hedef hucrelere
erisip etkileme olanagi bulur ( 41 42 ).

Anestezi veya cerrahi stimtlasyona bagli olusan sempatik stimtlasyon
serumda katekolamin ve diger hormonlarin konsantrasyonlarinin artmasina neden
olmaktadir. Kardiyovaskuler fonksiyoniar ve 6zellikle kan basinci, kalp hiz,
miyokardiyal kontraktilite, vensz kapasitans ve arteryel rezistansdaki degisiklikler
sempatik cevaplarla belirlenmektedir. Anestezi ve cerrahi Sirasinda sempatik
aktivite dizeyinde artis meydana geldiginde, hipertansiyon tagikardi, aritmi gibi
intraoperatif risk faktorlerini olusturan hemodinamik degisiklikler olugsmakta bu da
perioperatif iskemik morbiditenin artis gibi birtakim yan etkilere neden olmaktadir
(43-46).
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F) HALOTAN
Ik olarak 1956" da kullaniimistir. Kimyasal olarak 2. Bromo- 2. Kloro- 1.1.1-

trifloreter’ dir.

Isik etkisiyle spontan oksidatif dekompozisyona ugradigi icin sari renkli sisede
bulunur ve icine koruyucu olarak % 0.01 timol katir. Uzun sure ultraviyole
Isinlarina maruz kalirsa halojen ve halojen asitleri olusur (11, 23, 24),

*  Molekdl agirhgi: 197.4 ar.
*  Kaynama noktasi: 50 2° ¢
o Ozgul agirhg 1.86
*  Buhar basinci: 243 mmHg (20°C)
*  Kan-gaz ¢ozunorluk katsayisi: 2.3
*  Su-gaz ¢cézunurlik katsayisi: 0.7
* Yag dokusu-gaz ¢ozundrltk katsayisi: 185
* MAC: %100 0, icinde 0.75
%70 N.O iginde 0.25 dir.

Ik kullaniimaya baslanildi§i yillarda molekiller stabilitesi, etkinligi ve
kontrolanin kolayhgi nedeniyle hizla yayginlagsmistir. Daha sonra &zellikle
hepatotoksik etkjsi nedeniyle kullanim alani azalmistir.

Halotan, doza bagimli olarak direkt miyokarda depresan etkisiyle arteryel kan
basincinin dusmesine neden olmaktadir. Sistemik arteryel basincin azalmasina
bagli olarak koroner kan akimr da azalmaktadir (25, 47). Halotan ile baroreseptér
reflekslerin de duyarsizlastigi bilinmektedir. Bu refleks ile normalde kan basinci
azaldiginda aort kavsi ve karotis bifurkasyonundaki baroreseptérler inhibe
olmakta bu da vagal sitimulasyonun azalip kompansatuvar olarak kalp hizinda

artis meydana getirmektedir. Halotan QT intervalini uzatmaktadir. Ayrica 1.5
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mcgr/kg Ustlndeki adrenalin dozlarinda ritm bozukluklar olusabilmektedir (48-
50).

Halotan spontan soluyan hastada solunumun hizlanip yuzeyellesmesine
neden olur. Bu solunumsal etkiler santral meduller depresyon ve interkostal kas
disfonksiyonu gibi periferik etkilere baghidir (11, 24).

Halotan potent bir bronkodilatérdir. Havayolu reflekslerini inhibe ederek brons
duz kasini gevsetir ve bu etkiler halotanin intraselliler kalsiyum mobilizasyonuna
engel olmasiyla ortaya c¢ikmaktadir. Ayrica solunum yollarinda mukosiliyer
fonksiyonu bozarak postoperatif atelektaziye ve hipoksiye neden olabilmektedir
(23, 24, 51, 52).

Halotan, serebral damarlar dilate eder, serebral vaskiler direnci azaltir ve
serebral kan akiminin artmasina neden olur. Boylece sonucta intrakraniyal
basincin yikselmesine neden olmaktadir (53).

Cizgili  kaslari gevsetir ve non depolarizan kas gevseticilerin  etkisinj
potansiyalize eder. Kardiak outputun azalmasina neden olarak, renal kan akimini,
glomeruler filtrasyon hizini ve idrar miktarini dasdrar (11, 23, 24).

Halotan alindiktan sonra ilk 24 saat icinde %80’ i solunum yoluyla atilmaktadir.
%15-20 oraninda da karacigerde oksidatif metabolizmaya ugrar ve trifluoroasetik
asit, klortr ve bromir aciga ¢ikar. Bu Grunler idrarla atilmaktadir. Daha az oranda
sitokrom P 450 sistemini gerektiren reduktif yolla metabolize olur ve florlr ortaya
Clkar (11).

Halotan’ in en olumsuz ozelligi hepatotoksisitesidir. Bu ozelligi iki tablo halinde
ortaya ¢ikabilir. Halotan anestezisinden sonra 1-3 gun iginde sadece enzimlerde
hafif yukselme bulanti, kusma ve ates tarzinda kendini gosteren hepatik
disfonksiyon veya hizla élume neden olabilen ates, istahsizlik, bulanti, kusma,
sarilik ve hepatite ait laboratuari ve masif bir hepatik nekroz ile kendini
gosterebilir.

Orta yasli kadinlarda, viral hepatit gegirenlerde, sismanlarda, genetik olarak
egilimli olanlarda, sik araliklarla halotan anestezisi alanlarda hepatotoksisite daha

Siktir (11, 22-24, 27).
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G) iZOFLURAN
Ik olarak 1971 de Kullaniimis olup 1- kloro, 2,2 2-trifloroetildiflorometildir.

F H F
| |

F Cl F

Renksiz, yanici ve patlayici olmayan, koruyucu islem gormemis stabil bir maddedir
(23).
* Molekal agirhgi: 184.5 ar.
* Kaynama noktasr: 48.5°¢C
» Ozgul agirhigi. 1.5
*Buhar basinci: 238 mmHg (20° C)
* Kan-gaz ¢cozundrlik katsayisi: 1.4
e Su-gaz ¢ozundrlik katsayisi: 0.6
* Yag dokusu-gaz ¢ézinarlok katsayisi: 94.5
*MAC: % 100 O, icinde 1.15
% 70 N,O iginde 0.56 dir.

Kan-gaz ¢ozundrlok katsayisi halotan ve enflurana gore daha dusuk oldugu
icin etki baslamasi ve sonlanmasi daha hizlidir (54).

Izofluran sistemik vaskuler rezistansi azaltarak kan basincinin dismesine
neden olabilir (55, 56).  Baroreseptor refleksi halotana oranla daha az
etkilemektedir (57, 58). Koroner damarlar) genisletir, esas olarak proksimal degil,
distal arteryollerde genisleme yaptigi icin bu etk koroner arter hastalarinda
koroner kan akiminin dagihimini degistirip koroner steal fenomeni denilen bir etki
meydana getirir (59-65).  Solunum depresan etkileri diger inhalasyon
anesteziklerine benzer ancak takipneik etkisi daha azdir, dolayisiyla dakika

ventilasyonunu daha fazla azaltr. Hipoksi ve hiperkapniye solunum cevabin;
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gore daha azqr. Serebral oksijen tiketimini azaltir (53,68).

Cizgili kaslar gevsetir (23).
B&brek kan akimin,

glomeriler filtrasyon hizini ve idrar miktarin;
(23, 54, 68).

azaltir



1. MATERYAL VE METOD

Calisma Gaziantep Universites; Tip Fakultesi ameliyathanesinde  elektif
cerrahi girisim uygulanacak ASA Il risk grubundaki yaslari 20-46 arasinda, 48
hasta Gzerinde etik kurulun ve hastalarin onayi alinarak gergeklestirildi. Olgulara
bir guin énceden preoperatif olarak sistemik fizik muayene yapildi ve tam kan, kan
biokimyasi, EKG, Akcider grafisi degerlendirildi. Koroner arter hastaligi, kronik
obstruktif akciger hastaligi, endokrin yada metabolik hastali§i olanlar, anemik
olanlar, obez olanlar, sigara icenler, antihipertensif veya betabloker ilag
Kullananlar, herhangi bir sisteme ait ilag kullananlar ¢alisma kapsamina alinmad;,

Olgularin viicut agirliklar élcildi ve kaydedildi. Premedikasyon uygulanmad:.
Ameliyat masasina alinan hastalarin sistolik, diastolik kan basinci, kalp atim hiz,
EKG (DI, Spo, monitérize edildi ve degerler élciilerek kaydedildi (Drager cato
8040)(Resim 1). Antekibital bsige antiseptik bir sollsyon ile dezenfekte edilerek
70 cm uzunlugundaki bir Kateter bazilik venden girilerek sag atriuma yerlestirildi
(Cavafix 375 Braun)ve norepinefrin dizeyini Olemek icin 5 cc kan alindi (preop).
Galismaya alinan bitan olgularda postoperatif olarak akciger grafisi cektirilerek
kateter pozisyonu dogruland;. Diger kol antekibital bolgeden 18 gauge periferik
intravenoz kaniil ile ikinci damar yolu acildi ve 5 m| / kg / saat oda isisindaki %0.9
NaCl infizyonuna baslanild.

Diger taraf radial arter kanule edildi. Bunun i¢in o taraf kola 6nce Allen testi
uygulandi ve ulnar arterin yeterli oldugu saptandi. Kanulasyon yapllacak béige
dezenfekte edildi. Sonra 1 cc %2 lik lidokain insulin enjektérine cekilip cilt, cilt
altina lokal anestezi uygulandi. Lokal anestezi sonrasi 20 gauge intravendz kanil
lle radial arter kanule edildi. Invaziv arter basinci 6lcimi igin monitér kalibre
edilerek hazirland) ve radial arter ile baglantis sagland.

Olgular 15 dakika ameliyathane ortamina alismalar icin dinlendirildiler. Daha

sonra 5 dakika %100 oksijen ile preoksijenizasyon uygulandt.
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induksiyon i¢in  olgulara tiopental sodyum 5 mg/kg IV, kas gevsemesi icin
vekuronyum 0.1 mg/kg IV verildi. YUz maskesi kullanarak 3 dakika sure ile %100
oksijen ile ventile edildi. Kas gevsemesi beklenildi, sonra olgular uygun
endotrakeal tip kullanilarak ayni anestezist tarafindan entube edildi ve yari-kapal
solunum devresi kullanilarak kontroll ventilasyona gecildi. Taze gaz akimi 6 It/dk
%100 O,, tidal volim 10 mi/kg, solunum sayis! 12/dk, inspirasyon ekspirasyon
orani 1:1.8 olacak sekilde ventilator ayarlandi. Anestezi cihaz, olarak Drager cato
kullanild.

Olgularin PETCO,i 30-35 mMmHg arasinda sabit Olacak sekilde solunum
sayisi  ventilatérden degistirilerek ayarland). Calisma icin gereken veriler
kaydedildikten sonra cerrahi girisimin baglamasina izin verildi.

Anestezi verilen ve enttbe edilen olgular rastgele iki gruba ayrildi. Biringi grup
izofluran gruby (Grup i), ikinci grup halotan gruby (Grup H). Ayrica her iki grup,
end-tidal konsantrasyona gére Grupi %1.3 ve Grup i % 2.6, Grup H %1.3 ve
Grup H %2.6 olarak ikiser alt gruba aynldi.

Grup I’ de end-tidal izoflyran Konsantrasyonu %1.3 sabit olacak sekilde
vaporizatér ayarland ve 15 dakika boyunca anesteziye devam edildi. 1 9. dakikada
kalp atim hizi, sistolik kan basinci, diastolik kan basinc, SpO, ve PETCO,
monitorden kaydedildi. 15 dakika sonunda uygulanan izofluranin end-tidal
konsantrasyonlarma gore herbiri 12 olgudan olusan rasgele iki gruba ayrild.

Grup | %1.3' ¢ olusturan 12 olguda end-tidal izofluran Konsantrasyony %1.3
olacak sekilde 10 dakika daha anesteziye devam edildi. 1.dk 2. dk 3. dk 5.dk 7. dk

Grup i % 2.6 da 12 olguda end-tida| izofluran konsantrasyonunun kisa siirede
%2.6" ya ulasmasi ve sabit kalmasi icin, vaporizatérden izofluran konsantrasyonu,
geregdi kadar arttirild; veya azaltildi. Bu sekilde 10 dakika anesteziye devam edildi,
End-tidal izofluran konsantrasyonu %2 6’ ya ulastiktan sonrakj 1. dk., 2. dk., 3.
dk., 5. dk., 7. dk., ve 9.dk’ larda kalp atim hizi, sistolik kan basinci, diastolik kan
basinci, SpO, ve PETCO, degerleri kaydedildi. Es zamanli olarak PaCoO, ve
Plazma norepinefrin duzeyini 6lgmek icin kan 6rnekleri alind;. 10. dakika sonunda

olgularin verilerine gore anestezj duzeyi degistirildi,
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Grup H' da end tidal halotan konsantrasyonu %1.3 sabit olacak sekilde
vaporizatér ayarland ve 15 dakika boyunca anesteziye devam edildi. 15. dakikada
kalp atim hizi, sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, SpO, ve PETCO,
monitérden kaydedildi. 15 dakika sonunda, uygulanan halotanin end-tidal
konsantrasyonlarina gore herbiri 12 olgudan olusan rasgele iki gruba ayrild.

Grup H %1.3’ olusturan 12 olguda end-tidal halotan konsantrasyonu %1.3
olacak sekilde anesteziye 10 dakika daha devam edildi. 1 dk., 2 dk., 3 dk., 5dk., 7
dk., ve 9.dk. larda kalp atim hizi, sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, SpO,
ve PETCO, degerleri kaydedildi. PaCO, ve plazma norepinefrin dlzeylerini
olgmek icin es zamanl kan ornekleri alindi.

Grup H % 2.6 da 12 olguda end tidal halotan konsantrasyonunun kisa
sirede %26’ ya ulasmasi ve sabit kalmas; i¢in,  vaporizatérden halotan
konsantrasyonu geregi kadar  arttinid; veya azaltildi. Bu sekilde 10 dakika
anesteziye devam edildi End-tidal halotan konsatrasyonu %2.6’ ya ulastiktan
sonraki 1. dk., 2. dk., 3, dk., 5. dk., 7. dk., ve 9.dK’ larda kalp atim hizi, sistolik kan
basinci, diastolik kan basinci, Sp0, ve PETCO, élctmleri kaydedildi. Es zamanl
olarak PaCO, ve plazma norepinefrin dlazeylerini 6lcmek icin kan érnekleri alind:.
10 dakika sonunda olgularin verilerine gore anestezi dizeyi degistirildi.

Plazma norepinefrin dluzeyini 6lcmek icin, santral venéz kateterden 5 cc lik
enjektér igine kateter icindeki 5 cc kan alinarak disar atildi. Daha sonra 5 cc Jik
ayri bir enjektére 5 cc kan alinip EDTA kapli tipe kondu ve santriflj edilerek
plazmasi ayrild. Ayrilan bu plazmalar -20°C da saklanarak degerlendirmenin
yapilacadi Nikleer Tip Laboratuarina gonderildi. Burada RIA yontemi ile ¢alisan
Noradrenalin 1-125 RIA marka kit ( DDV BIOCHEMIE GmbH, D 35037 Marburg-
Schwanallee-GERMANY) ve Berthold marka LB 2111 model multidedektori (12
kanalli) Gama Sayici (GERMANY) kullanilarak belirlendi. Radiotracer (isaretleyici)
olarak 1-125’ in kullanildr. Plazma norepinefrin dizeyleri nanogram/ litre olarak
saptand.

PaCO, élcumleri I¢in, radyal artere yerlestirilmis olan kanulden 1 cc kan
cekilip disari atildi. Daha sonra heparinle yikanmis 1 cc lik enjektdre 1 cc kan
alinip, buz icinde kan gazi olcumlerinin yapilacagi laboratuvara gonderildi.
Olcumler ABL 555 Radiometer, Kopenhagen cihaz ile yapildi (Resim 2).
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PETCO, anestezi cihazinin solunum devresinin Luer Lock'lu Y
parcasindan, sidestream metoduyla, 60 ml/dk. hizda alinan ornekten, infrared
teknikle élculdu (Drager cato).

statiksel olarak gruplarin  kendi aralarindaki farkliliklar) saptamak icin
“Wilcoxon’ un eslestirilmis iki 6rnek testi” , gruplar arasindaki parametreleri
Karsilastirmak icin ise “Mann-Whitney-U testi” kullanild. statistiksel testler,
SPSS windows 6.0 (Chicago,USA) paket programmin yardimiyla analiz edilerek
degerlendirildi. p< 0.05 istatistiksel olarak anlami kabul edildi.
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Resim 1: Calismamizda kullandigimiz anestezi cihazinin gérintim
(Drager Cato).
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e e e ares

Resim 2: Kan gazi élgtimierini yaptigimiz cihazin gériinimdi
(ABL 555 Radiometer).




IV. BULGULAR

Olgularin demografik bulgularn tablo 2’ de gbtsterildigi gibidir. Demografik
bulgular ydniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark bulunmadi.
(p>0.05).

Tablo 2: Olgularin demografik bulgularinin gruplara gére dagihimi.

Grup | %1.3 Grupl %26 |GrupH %13 |GrupH %2.6
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Olgularin sistolik kan basinci ortalamalari kendi arasinda incelendidinde, Grup
i %1.3 'de anlamh bir degisiklik saptanmadi. Grup | %2.6 da 2. dk'da (122.6
15.9) sistolik kan basincinin, baglangi¢ degerine oranla %24.2 arthidi saptandi.
Grup | %1.3 ile Grup | %2.6 kargilagtinildiginda ise 2. dk' da Grup | %2.6’' da Grup
I %13 e oranla istatistiksel olarak anlamh sekilde ylksek  bulundu.
(p<0.05)(Tablo 3, Grafik 1). Grup H %1.3 ve Grup H %2.6' da sistolik kan basinci
ortalama degerleri karsilastinildijinda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmad: (p>0.05)(Tablo 4, Grafik 2).
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Tablo 3: Grup i %1.3 ve Grup | %2.6* daki sistolik kan basinci ortalama
degerleri.

Tablo 4: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 ‘daki sistolik kan basinc ortalama
degerleri.

Olgularin diastolik kan basinci ortalama degerleri kendi arasinda
incelendiginde, Grup | %1.3* de istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik
saptanmadi. Grup | %2.6 da 2. dk. da baglangic degerine oranla ortalama
%28.9 yukseldigi saptand. Grup | %1.3 ve Grup | %2.6 karsilastirildinda, 2. ve
3. dk'da diastolik kan basinci ortalama degerleri Grup | %2.6’da, Grup | %1.3' e
gore istatiksel olarak anlamli derecede yuksek bulundu (p<0.05) (Tablo 5, Grafik
3). Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 karsilagtinldiginda ise istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi. (p>0.05) (Tablo 6, Grafik 4).

Tablo 5: Grup | %1.3 ve Grup | %2.6 ‘daki diastolik kan basinci
ortalama degerleri.
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Tablo 6: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6°daki diastolik kan basinci
ortalama degerieri.

Ortalama kalp atim hizlari kendi arasinda incelendiginde Grup | %1.3 ‘de
baslangi¢ degerine oranla istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik gériulmedi. Grup
| % 2.6°da 2. dk.'da kalp atim hizinin baslangi¢ degerine oranla %38.1 daha
yuksek oldugu bulundu. Grup | %1.3 ve Grup | %2.6 kargilastinidiginda , 2.dk
,3.dk. ve 5. dk ‘da. Grup | %2.6’ da Grup | %1.3 * deki degerlere gére istatistiksel
olarak anlamli derecede yuksek oldugu saptandi (p<0.05)(Tablo 6 , Grafik 5).
Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 kargilastirildiginda, istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi (p>0.05) (Tablo 7, Grafik 6).

Tablo 7: Grup | %1.3 ve Grup | %2.6’ daki kalp atim hizi ortalama
degerleri.

Tablo 8: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6’daki kalp atim hizi ortalama
degerleri.
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Olgularin  plazma norepinefrin diizeyleri ortalamalari kendi aralarinda
karsilastiniidiginda Grup |1 %1.3' de baslangi¢ degerine gbre anlamli bir degisiklik
olmadi. Grup | %2.6’ de 3. dk’ da baslangic degerine oranla  %41.6 arttig
saptandi. Grup | %2.6 ve Grup | %1.3 karsilastinidiginda, 3.ve 5. dk'larda, Grup |
%2.6' da Grup | %1.3'e gére istatistiksel olarak anlaml derecede yiksek oldugu
bulundu (p<0.05)(Tablo 8, Grafik 7).

Grup H %13 ve Grup H %2.6 arasinda plazma norepinefrin duzeyi
ortalamalari karsilagtinidiginda, istatistiksel olarak anlamh bir fark bulunmadi
(p>0.05) (Tablo 9, Grafik 8).

Tablo 9: Grup | %1.3 ve Grup | %2.6' daki plazma norepinefrin
dizeyi ortalamalari.

Tablo 10: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6‘ daki plazma norepinefrin
diizeyi ortalamalart.

Ortalama PETCO; incelendiginde, Grup | %1.3'de istatistiksel olarak anlamli
degisiklik bulunmadi. Grup | %2.6 ‘da, 2.dk ve 3. dk’ da, baslangi¢ degerine gére
istatistiksel olarak anlamli olarak yuksek oldugu bulundu. Her iki grup
karsilastinldiginda 2. dk ve 3. dk’ da, Grup | %2.6' da Grup | %1.3' e gére
istatistiksel olarak anlamli derecede yiksek bulundu. Grup H %1.3 ve Grup H
%2.6 karsilastinldiginda ise istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05).
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PaCO, incelendiginde Grup | %1.3'de, kendi arasinda istatistiksel olarak
anlamii bir degisiklik bulunmadi (p >0.05). Grup | %2.6* da ise 2.dk ve 3. dk ‘da
anlamli olarak yiiksek oldugu saptandi. Her iki grup karsilagtirildiginda, 2.dk ve
3.dk’larda, Grup | %2.6’ da Grup | %1.3' e gére istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulundu. (p<0.05)( Tablo 11). Grup H %1.3 ve Grup H % 2.6
karsilastiriidiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmad, (p>0.05)(Tablo 12).

PaCO; ve PETCO, farki, dikkate alindi§inda gruplar arasinda, istatiksel olarak
anlamli bir fark saptanmadi. (p>0.05) (Tablo 11-12). PaCO, ve PETCO; farkinin,
6.50ile 11.67 mmHg arasinda oldugu saptandi.

Tablo 11 : Grup | %1.3 ve Grup | %2.6' daki PaCO, ve PETCO,
ortalama degerleri.
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Tablo 12: Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 ‘daki PaCO; ve PETCO,
ortalama degerleri.

SpO; (periferik oksijen satlrasyonu) ortalama degerleri kendi arasinda ve

gruplar arasinda karsilagtinldiginda, istatiksel olarak anlamh  fark
bulunmadi(p>0.05)(Tablo 13).

Tablo 13: Olgularimizin ortalama SpO; (periferik oksijen satlrasyonu) degerleri.
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V. TARTISMA

Genel anestezi sirasinda PETCO, nin monitérize edilmesinin, endotrakeal
tipun yerinin dogrulanmasinda, pulmoner dolagimi normal olan hastalarda
noninvaziv olarak PaCO;’ nin saptanmasinda, pulmoner kan akimi ve 6li bogluk
ventilasyonundaki degisikligin belirlenmesinde, sistemik dolagima eklenen artmig
karbondioksit miktarinin saptanmasinda énemli oldugu bildiriimektedir (2, 9, 12).

Arteryel ve end-tidal karbondioksit farki ve bunun sabit bir deder olup
olmadigint anlamaya yonelik cok sayida aragtirma yapilmistir (3,4,70-77).

Shankar ve arkadaglari, abdominal histerektomi icin genel anestezi uygulanan
kadin hastalarda ameliyat boyunca 2’ ser kez tekrarladiklari élgimlerde PaCO,-
PETCO, farkini incelemisler, PaCO,nin PETCO,den 3.45 ile 7.12 mmHg
arasinda degisen sekilde daha yiksek oldugunu géstermiglerdir. Bu galismada
PETCO, nin  hangi metodla orneklendigi ve hangi teknikle olglidugu
bildirimemigtir (70).

Raemer ve arkadaglari ASA Il ve IV grup hastalarda yapilan bagka bir
calismada ortalama PaCO,-PETCO, farkinin 0.8-7.9 mmHg arasinda, ortalama 4.1
mmHg oldugunu géstermiglerdir (71). Bu caligmada kan basinci, kan gazi
degisiklikleri ve PaCO,-PETCO, farki arasinda korelasyon olup olmadigini
arastirmislar ve anlamli bir iligki olmadigini savunmuslardir.

Haeley ve arkadaslari 10 hastada yaptiklari ¢alismada PaCO,-PETCO,
farkinin 0-16 mmHg arasinda olabilecegini bildirmislerdir. Bu ¢alisma ASA il
hastalarda ve mekanik ventilasyondan ayirma sirasinda yapimistir ve dlgumier

her hastadan birer kez yapilmistir (72).

Frei ve arkadaglari 50 yagin altindaki vicut agirigi ve akciger fonksiyonlari
normal olan 26 hasta Gzerinde g¢alismiglar, PaCO,-PETCO, farkinin ortalama
3.87+2.31 mmHg oldugunu bildirmislerdir. Bu ¢alismada olgimler 15 dakikalik

aralarla yapilmistir (14).
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3.87£2.31 mmHg oldugunu bildirmiglerdir. Bu c¢aligmada olgimler 15 dakikalik
aralarla yapimistir (14).

Liu Z ve arkadaslan (15) istirahatteki normal sadlkh bireylerde, 7 hastada,
spontan  solunumda, PaCO,-PETCO, farkini 1.03+2.23 mmHg olarak
bildirmiglerdir.

Russell ve arkadaslari (73) arteryel ve end-tidal karbondioksit farkini mekanik
ventile edilen yogun bakim hastalarinda arastirmiglar ve ortalama 14 £ 11 mmHg
olarak bildirmislerdir.

Pelagalli ve arkadaslan (74) PaCO,-PETCO, farkini néroanestezi sirasinda
incelemigler ve 0.6 ile 8.3 mmHg arasinda c¢ok degisken degerler oldugunu
saptamislardir. Ayrica bu farkin ventilasyon, ortalama kan basinci, santral venéz
basing ve vicut isisi ile iligkili olmadigini géstermislerdir.

Pansard ve arkadaslari (75) genel anestezi alan 25 hastada indiiksiyondan
sonra yaptiklar ¢alismada elde edilen PaCO,-PETCO, farkinin ortalama olarak
4.8 £ 3.9 mmHg oldugunu bildirmiglerdir.

Nakata ve arkadaslari (76) genel anestezi altinda spontan soluyan hastalarda
PaCO,-PETCO, nin ortalama 9.0 + 3.5 mmHg oldugunu géstermislerdir.

Hicks ve arkadaslart (77) laringeal maske kullanilarak PaCO, ve PETCO,
arasindaki farkin 0-11.3 mmHg arasinda degistigini saptamislardir.

Chibber ve arkadaslari (3), vicut adirhd 10 kg' den daha biyik olan
gocuklarda endotrakeal tip ile kontrolli ventilasyon uygulanmasi sirasinda
PaCO~PETCO, farkinin 4.0 + 3.2 mmHg arasinda oldugunu géstermislerdir.

Ivens ve arkadaglari (4) laringeal maske ile spontan ventilasyon sirasinda
PaCO, "nin PETCO,’ den 0-12.9 mmHg daha yiksek oldugunu gostermislerdir.

Hankala ve arkadaslar (78) end-tidal izofluran konsantrasyonunu %1.3’ den,
%2.6" ya arttirdiktan 4 dakika sonra PETCO,' nin ortalama 32.4 mm Hg’ den 34
mmHg’ ya yukseldigini géstermislerdir. Bu degerin 10. dakikada 32.8 mmHg’ ye
kadar azaldigini ancak yine de baslangic degerine gére yiksek kaldigini
saptamisgiardir.

Calismamizda her hastada 6’ sar kez yapilan 6lgimlerde PaCQ, ve eszamanl
PETCO, degerleri kaydedildi ve farkin 6.50-11.67 mmHg arasinda oldugu
saptandi. Grup | %1.3 ve Grup | %2.6 gruplan karsilastirldiginda ise  Grup | %
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2.6' da, 2. ve 3. dk’ da PaCO, ve PETCO, istatistiksel olarak anlamh derecede
yuksek bulunmustur.

Bu degerler Liu ve Frei’ In degerlerine gére daha fazladir. Bunun nedeni, bu
calismalarin spontan solunum sirasinda yapilmis olmalaridir. Russel’ n
calismalarinda bulduklar degerlere gore daha dusiktir. Bunun nedeni by
¢aligmalarin mekanik ventilasyondan ayirma sirasinda ve multi travmal hastalarda
yapilmis olusu diye dustnmekteyiz. Cunk( bu hastalarda ¢ogu zaman akciger
hasari nedeniyle ventilasyon perfizyon orani bozulmustur.

Calismamizda Grup H %1.3 ve Grup H %2.6 Kkarsilastiriidiginda PaCO,

PETCO, bakimindan anlamli bir degisiklik saptanmadi.

Buglne kadar cerrahi uyariya ve entlbasyona bagl olarak olusan sempatik
stimulus ile iliskili endokrin ve metabolik olaylar agiklamak amaciyla cesitli
parametreler galisilarak bircok arastirma yapilmistir (32-34). Ancak cerrahi uyari
olmaksizin anestezik maddelerin tek baglarina etkilerini agiklayan calismalar
oldukca azdir .

Halojenli anesteziklerin santral ve periferik sinir sistemini etkileyerek
kardiyovaskuler depresyon olusturduklar bilinmektedir. '

Halotanin hayvanlarda plazma katekolamin konsantrasyonunu dusirdigine
dair calismalar vardir (41-44) .

Deeagan ve arkadaslari yaptiklari hayvan ¢alismasinda, epinefrinin kavsak
oncesi B2 reseptorleri stimile ederek norepinefrin salinimini arttirdigini, halotanin
ise kavsak oncesi B2 reseptérieri inhibe ettigi gosteriimistir(38). Ayrica halotanin,
sempatik gangliyonik iletimi ve santral sempatik aktiviteyi engelleyerek,
norepinefrin dizeyini azaltti§i bilinmektedir (44-486) .

Mashimo ve arkadaslari (79) halotan ve izofluranin esit MAC seviyelerinde cilt
insizyonu ile olusan plazma norepinefrin dizeyindeki degisiklikleri Incelemisler
ve izofluran grubunda, halotan grubuna gore daha yuksek artis saptamislardir.

Weiskopf ve arkadaslari (80) izofluranin end-tidal konsantrasyonunun 2.12'
ye arttirdiktan sonraki 5. dakikaya kadar plazma  norepinefrin duzeylerini
olemugler giderek arttigini gostermislerdir.

Randell ve arkadaslari da (81) inspire %3 izofluran konsantrasyonu ile yuz
maskesiyle ventile ettikleri hastalarda norepinefrin duzeyinin preoperatif degerlere

gore iki kat arttidini bildirmislerdir.
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Hankala ve arkadaslar (78) caligmalarinda gelisen tasikardi ve kan basinc
artiginin, plazma norepinefrin duzeyindeki artisla iligkili oldugunu gostermislerdir.

Tanaka ve arkadaslari (82), halotan ve izofluranin kargilastirildig) baska bir
calismada, sirasiyla 5’ er dakika ara ile arttiriimak suretiyle izofluran ve halotan
0.9, 1.8 ve 2.7 MAC ile ventilasyondan sonra aldiklari kan Orneklerinde 3.
dakikada norepinefrin dizeyinin, izofluran grubunda halotana gére daha yiiksek
oldugunu géstermislerdir.

Bizde calismamizda Tanaka, Weiskoph, Randel, Mashimo ve Hankala ve
arkadaslarinin yaptigi ¢alismalarla uyumlu olarak plazma norepinefrin dlzeyinin
arttigini saptadik.

Anestezi indUksiyonu icin izofluran kullanildiginda kalp atim hizinin arttig
yapilan g¢alismalarda gésterilmistir. izofluran ve halotanin kardiovaskuler etkilerini
agiklamak amaciyla birgok calisma yapimis ve izofluran ile anestezi induksiyonu
sirasinda sempatik sinir sistemi aktivitesinde bariz bir artis ve hemodinamik
degisiklikler oldugu bildirilmistir (50). izofluran anestezisinde meydana gelen
tagikardi; 1) azalmis sistemik vaskiler direng 2) baroreseptdr refieksin halotana
gore daha az deprese olmasi 3) parasempatik tonusun sempatik tonusa oranla
daha fazla deprese edilmesi ile aciklanabilmektedir (54).

Izofluranin halotana gore miyokardi daha az deprese etti§i ve sistemik
vaskller direnci halotandan daha fazla dlsUrdugu halde, ventriktler iletimi
deprese etmedidi icin kardiak outputu (izerindeki etkisinin halotana oranla daha az
oldugu yapilan arastirmalarda gosterilmistir (55-62). Izofluranin koroner damarlari
genisleterek kan akimini arttirdigi bildirilmistir. Ancak iskemik hastalarda kalp
hizindaki artisin, miyokardiyal isi arttirip diastol stresinin kisalmasina, dolayisiyla
miyokardiyal perflzyon icin gereken zamanin kisalmasina neden oldugu
bilinmektedir (68).

Halotan’ in sinoatriyal dugum ve iletim sistemi Uzerine direkt etkisi ile impuls
Uretimi ve iletiminde yavaslamaya neden oldugu ve miyokardi deprese edici etkisi
ile kardiyak output’ un azalmasina yol actig bilinmektedir(24).

Yaptigimiz bu ¢alismada end-tidal %1.3 konsantrasyonda izofluran ile 15
dakikalik sabit bir anesteziyi takiben end-tidal izofluran konsantrasyonunu %2.6’°
ya attirdiktan sonra kalp atim hizinin, sistolik ve diastolik kan basincinin
yUkseldigini  saptadik. End-tidal halotan konsantrasyonunu %1.3' den %2.6' ya



43

arttirdigimiz olgularda ise sistolik kan basinci, diastolik kan basinci ve kalpatim
hizi agisindan anlaml bir degisiklik saptamadik

Hankala ve arkadaglari (78) yaptiklari galismada yari acik solunum sistemi
Kullanarak, end-tidal izofluran konsantrasyonunun %1.3'den %2.6 ‘ya
arttinidiginda 2 dakika sonra kalp hizinda %40’ lik artis, sistolik kan basincinda ve
diastolik kan basincinda %30’ luk bir artis saptamislardir.

Weiskopf ve arkadaslari (80) ise %0.7 end-tidal izofluran ile 32 dakikalik bir
anesteziyi takiben end-tidal izofluran konsantrasyonunu % 2.2’ ye arttirip olusan
kardiovaskuler degisiklikleri incelemisler ve ortalama kan basincinin 1 ile 2.
dakikalar arasinda, kalp atim hizinin ise 4. dakikada en yUksek degere ulastigini
saptamiglardir. Bu c¢alismada veriler cerrahi muidahale devam ederken
toplanmistir.

Tanaka ve arkadaslari (82) sevofluran, izofluran, halotan ve enfluran’ in maske
ile indUksiyon sirasinda olusturduklari hemodinamik cevaplari arastiran baska bir
caligmada, izofluran’ In inspire konsantrasyonunu 1.8 MAC’ dan 2.7 MAC’ a
arttinldiginda kalp atim hizi, sistolik ve diastolik kan basincinda anlamli bir artisa
neden oldugunu, halotan grubunda ise anlamhi bir degji§iklik olmadigini
bildirmislerdir.

Randell ve arkadaslari (81) %3 inspire izofluran’ in azot protoksit ve oksijen
karigimi icinde maske ile ventilasyonu sonucunda 3. dakikanin bitiminde kalp atim
hizinin %22 oraninda yukseldigini, orani belli olmamaklia birlikte  sistolik ve
diastolik kan basincininda anlamh bir sekilde arttigini gostermiglerdir.

Ebert ve arkadaslarinin (83) desfluran ile izofluran karsilastirdiklari
caligmalarinda izofluran grubunda konsantrasyon 0.5 MAC’ dan sirasiyla 1.0 MAC
ve 1.5 MAC’ a arttinldiginda sadece kalp atim hizinin yukseldigi, sistolik kan
basincinin ise degismedigi ve kalp atim hizindaki ylkselmenin istatistiksel olarak
anlaml olmadigi belirtilmistir.

Tanaka ve arkadaslari (84) nazal lidokain ve klonidin ile premedikasyondan
sonra, maske ile izofluran uygulanan hastalarda kardiyovaskiler degisiklikleri
incelemigler, kalp atim hizi ve kan basincini artisinin, uygulanan premedikasyon
ile anlamli bir sekilde engellenebilecedini géstermislerdir.

Bizim caligmamizda, olusan tasikardi ve kan basinci artisinin  izofluranin

havayollarinda olusturdugu irritan etkinin ve koruyucu havayolu reflekslerinin
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sempatik sinir uglarini aktive etmesiyle agiklanabilir. GUnku, kan basinci ve kalp
atim hizini kaydettigimiz zamanlarda santral venéz kanda Olgllen norepinefrin
dizeyinin 3. dk’ da Grup | %2.6' da diger gruplara oranla istatistiksel olarak
anlamli olarak yuksek oldugu saptadik.

Bizim sonuglarimiz, Hankala, Weiskoph, Tanaka ve Randel’ in sonuglariyla
uyumludur. Ebert ve arkadaslarinin sonuglarlyla uyumsuzdur. Bu calismanin
sonuglarinin bizim sonugclarimizla uyumsuz olmasinin  nedeninin daha dusuk
konsantrasyonda anestezik madde kullaniimasi ve kademeli artis

uygulamasindan kaynaklandigini dustnmekteyiz.



VI. SONUCLAR

Calismamizda tiopental ve vekuronyum ile indiksiyon sonrasi end-tidal %1.3
konsantrasyonda izofluran ile 15 dakikalik bir anesteziyi takiben end-tidal izofluran
konsantrasyonunu % 2.6’ ye arttirdiktan sonraki 3. ve 5. dk’ larda plazma
norepinefrin dizeyinin artigini, buna bagh olarak 2. dk’ da sistolik kan basinci,
2. ve 3. dk' da diastolik kan basinci, 2. 3. ve 5. dk.’ larda kalp atim hizi, 2. ve 3.
dk’'da PETCO,, PaCO,‘ nin Grup | % 1.3’e oranla, istatistiksel olarak anlamli
sekilde yiksek oldugunu saptadik. Bu etkilerin yiiksek konsantrasyonda
izofluranin  yaptigi sempatik aktivasyon sonucu meydana geldigini
dusunmekteyiz. End-tidal %2.6 konsantrasyonda halotan uygulandidinda ise
plazma norepinefrin degerlerinin %1.3’ e gére farkli olmadigini buna bagh olarak
sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, kalp atim hizi, PETCO, ve PaCO,' nin
degismedigini gosterdik.

Galismamizda PETCO, ve PaCO, arasindaki farkin literatirlerde
gbzlemledigimiz gibi 6.50 -11.67 mmHg arasinda oldugunu saptadik. Bu sonug,
bize PETCO, nin PaCO, deki degisiklikleri dogru bir sekilde yansitacagini
gostermektedir. Noninvaziv monitorizasyonun faydalari gézénine alindiginda
PETCO, élgumiunin rutin kullaniimasinin gerektigini disiniyoruz.

Anesteziyi derinlestirmek amaciyla, izofluran konsantrasyonunun arttiriimasi
gerektiginde hava yollarinda olusturdugu irritan etki ile sempatik aktivasyon

olabilecegi, hastada bu sonucun deg@erlendirilmesi gerektigini diistiniyoruz.



VIil. OZET

Bu galismanin amaci iki farkli konsantrasyonda halotan ve izofluranin
kardiyovaskuler sistem parametrelerine, santral ven6éz norepinefrin diizeyine,
PaCO, ve PETCO, degerleri Gizerine olan etkilerini arastirmaktir.

Olgulara premedikasyon uygulanmadi. Preoksijenizasyon sonrasi tiopental
sodyum 5 mg/kg IV, 0.1 mg/ kg vekuronyum IV verilerek inditksiyon yapildi. Yiiz
maskesi kullanarak 3 dakika %100 oksijen ile ventilasyon sonrasi trakea entiibe
edildi ve hastalar rastgele 2 gruba ayrildi. Birinci grupta end-tidal izofluran %1.3,
ikinci grupta end-tidal halotan %1.3 olacak sekilde vaporizator ayarlandi. 15
dakikalik sabit bir anesteziyi takiben Grup | ve H de rastgele 12’ ser hastada end-
tidal anestezik konsantrasyonu %2.6 olacak sekilde vaporizator ayarlandi ve 1,
2, 3, 5, 7, 9 dakikalarda sistolik, diastolik kan basinci, kalp atim hizi , PETCO,,
eszamanli PaCO, ve santral venéz kandan alinan &érneklerde norepinefrin
dizeyleri élclldu. PaCO, ile PETCO, farkinin 6.50 ile 11.67 mmHg arasinda
oldugu saptandi.

Grup | %2.6 ‘da sistolik, diastolik kan basinci, kalp atim hizi, PaCO,, PETCO,
ve plazma norepinefrin dlizeyi ortalama degerlerinde belirli zaman dilimlerinde
Grup | %1.3' e oranla istatistiksel olarak anlamh bir artis saptadik (p<0.05). Grup
H %1.3 ve Grup H %2.6’da ise ayni parametreler agisindan anlamli olabilecek
bir degisiklik gézlenmedi (p> 0.05).

Izofluran ile olusan bu degisikligin  havayollarinda olusturdugu irritan etkisinin
sempatik aktivasyona neden olmasiyla ortaya c¢iktigini disinmekteyiz.
Dolayisiyla anestezinin yetersiz oldugunu diisiundigumuiiz durumlarda izofluran
konsantrasyonunu arttirma ihtiyaci oldugunda olusabilecek degisiklikler géz
oninde bulundurulmahdir .



Vill. SUMMARY

The aim of this study is to investigate the effects of halothane, and isoflurane
in the two different concentrations on the cardiovascular system parameters, the
level of central venous norepinephrine, PETCO, and PaCQO.,.

The patients were not premedicated. After preoxygenisation, anaesthesia was
induced with 5 mg/kg IV thiopental sodium and 0.1 mg/kg vecuronium V. After the
patients were ventilated with 100% oxygen for 3 minutes by face mask, trachea
was intubated by the same anaesthesist. The patients were randomly allocated
into the two groups. The vaporizator setting was adjusted in the first group as end-
tidal concentration of isoflurane 1.3%, and in the second group as end-tidal
concentration of halothane 1.3%. After stable anaesthesia within 15 minutes in the
Group I and Group H, the vaporizator setting was adjusted to produce the 2.6%
end-tidal anaesthetic concentration in 12 randomly selected patients. In 1., 2., 3.,
5., 7., and 9 minutes, we recorded systolic, diastolic blood pressure, heart beat,
PETCO,, and drawn the central venous blood to detect level of norepinephrine in
plasma, and the arterial blood samples from radial artery to measure PaCQO, in the
same time. The difference of mean PaCO,, and PETCO, values were ranged
between 6.50, and 11.67 mmHg.

We observed a statistically significant increase on systolic, diastolic blood
pressure, heart beat, PETCO,, PaCO,, and plasma norepinephrine level in Group
| 2.6% comparing with Group | 1.3% (p<0.05). When we compared Group H 2.6%
with Group H 1.3% for the same parameters, we did not find statistically significant
difference (p> 0.05).

These findings suggest that isoflurane produce sympathetic activation which
was probably related to the irritant effects of isoflurane on airways. When we need
to increase the concentration of isoflurane to make the depth of anaesthesia
adequately, these changes should be beared in mind.
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