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OZET

Babadag Y., Bispektral indeks ve Holter Monitorizasyonu Altinda Diisiik
Ve Yiiksek Akimli Desfluran Anestezisinde Hemodinamik Etkilerin
incelenmesi, Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji
Anabilim Dali Uzmanlik Tezi, KIRIKKALE, 2009

Amag: Bu calismada desfluran ile diusik ve yiksek akim anestezi
uygulamasinin hemodinamik ve EKG degisikliklerinin Bispektral indeks ve
holter monitorizasyonu ile karsilastiriimasi amaglanmistir.

Materyal ve Metod: Lokal Etik Kurul Onayi ile genel anestezi altinda
septorinoplasti operasyonu yapilacak olan ASA I/1l sinifi 49 hasta dahil edildi.
Hastalar randomize olarak ylksek akim (Grup 1), dusik akim (Grup I)
desfluran anestezisi olmak Uzere 2 gruba ayrid;, BIS ve Holter
monitorizasyonu yapildi. Yiksek akim grubundaki hastalarda (Grup 1), %50
N20+%50 O, (4 It/dk akim) ile %4-6 konsantrasyonda desfluran verildi.
Dustk akimli genel anestezi uygulanacak hastalarda (Grup 1), 10 dakika
boyunca %70 N;O+%30 O, (4,4 It/dk akim) ile %4-6 konsantrasyonda
desfluran uygulamasi ardindan; %50 N;O+%50 O, (1 Idk' akim) ile
desfluran konsantrasyonu %0.5-1 daha arttirilarak anestezi idamesi artirildi.
Anestezi sonlandirimadan 10 dakika 6nce yiiksek akima gegildi. Operasyon
sirasinda her iki gruptaki hastalara 1 mg/kg bolus, 1,5 mg/kg/saat dozda
esmolol infizyonu uygulandi. Erken derlenme déneminde Modifiye Aldrete
Derlenme Skoru ve komplikasyonlari degerlendirildi.

Bulgular: Hemodinamik degisikliklerde indUksiyon disinda fark saptanmadi.
Grup | hastalarinda cerrahi insizyon, 15, 30, 45. dakikalarda Minimal Alveolar
Konsantrasyon degerlerinde anlamli artis saptandi. Global sempatik indeks
ve dusuk frekansli komponent Grup I'de operasyon siiresince artis
gosterirken, yuksek frekansli komponent lokal anestezi ve cerrahi insizyonda
Grup I'de artis gosterdi.

Sonug: Distk akim desfluran anestezisi intraoperatif QT dispersiyonunda

belirgin bir degisiklik gdstermedi, éte yandan global sempatik aktivitede artig
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saptandi. Bunun tersine parasempatik aktivite ylksek akimli desfluran
anestezisi ile artis gosterdi. Dusuk akim desfluran anestezisinde esmolol
infuzyonu yapildiginda anestezik konsantrasyonunun azaltilabilecegi
sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Genel anestezi, volatil, desfluran, dustk akim, holter
monitorizasyonu, QT dispersiyon
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ABSTRACT

Babadag Y.,The haemodynamic effects of Low and High Flow
Desflurane Anaesthesia under Bispectral Index and Holter Monitors,
Kirikkale University, Faculty of Medicine, Department of Anaesthesia,
Specialization Thesis, KIRIKKALE, 2009.

Aim: This study was subjected to compare the haemodynamic and
electrocardiographic changes during high and low flow desflurane
anaesthesia using BIS and holter monitors.

Materials and methods: After Local Ethics Committee approval, fourty-nine
ASA class | and Il patients undergoing septorhinoplasty with general
anaesthesia were included to the study. Patients were randomly assigned to
high and low flow desflurane anaesthesia, BIS and Holter monitors were
applied. Desflurane % 4-6 in %50 N,O and O, mixture was administered to
the high flow group patients (Group 1). Desflurane %4-6 with N,O %70 in O;
mixture (4,4 It/min) was administered at first 10 min and followed with N,O
%50 in O, (1 L.min™") with increase in desflurane at 0.5-1% in the low flow
group (Group Il). Anaesthesia was changed to high flow 10 min before
discontinuation. Esmolol 1 mg/kg bolus and 1.5 mg/kg/h infusion was started
to all patients during the operation. Modified Aldrete’'s score and
complications were assessed during the early recovery period.

Results: Haemodynamic variables unchanged except induction. Minimal
Alveolar Concentration values increased at surgical incision, 15", 30" and
45™ min in Group |. While high frequency component was high in Group |
during local anaesthesia, and surgical incision; global sympathetic index and
low frequency index increased in Group Il during the operation.

Conclusion: Low flow desflurane anaesthesia did not significantly influence
intraoperative QT dispersion, on the other hand, global sympathetic activity
increased. In contrary, parasympathetic activity increased with high flow
desflurane anaesthesia. It was concluded that anaesthetic concentration may
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AMAC

Inhalasyon anesteziklerinin, kardiyovaskiler sistem ile ilgili etkileri
oldukga kompleks olup, hemen tuml dozla iligkili olarak miyokardiyal
depresyon, atim hacmi ve arteriyel basingta digsmeye neden olmaktadir.
Anestezi pratiginde induksiyon, entibasyon, cerrahi stimilasyon gibi
islemlere karsi hastalarin bireysel yanitlari; kardiyovaskuler sistem kapasitesi,
preoperatif kullanilan ilaglar, anestezi tipi ve segilen ajanlar ile otonom sinir
sistemi gibi pek ¢ok faktérden etkilenmektedir (1,2).

Genel anestezi altinda kardiyovaskiler otonomik tonusun incelenmesi,
dzellikle kullanilan ajanlarin  kardiyak etkileri hakkinda 6nemli bilgiler
verebilmektedir. Sempatik ve parasempatik denge hakkinda bilgi veren kalp
hizi degiskenligi (KHD) analizi, kardiyak otonomik tonusun bir &lgitl olarak
kullaniimaktadir. KHD, sinus hizinda zaman iginde meydana gelen siklik
degisiklikler olarak tanimlanmaktadir. KHD'nin ylksek frekans komponenti
(YF), kardiyak parasempatik regtilasyonunu; disik frekans komponenti (DF)
ise, kalbin sempatik modilasyonunu géstermektedir (3). Ayni zamanda KHD,
anestezi derinliginin  dlgilmesinde 6nemli bir parametre olarak da
kullaniimaktadir (4).

Yiksek akimli desfluran anestezinin hemodinamik etkileri deneysel
calismalarda (2,5-8), kardiyak cerrahi (9-12) ve non-kardiyak cerrahi (13-15)
olgularinda arastinlmigtir. Buna karsin, dustk akiml desfluran anestezisine
ait hemodinamik etkilerin incelendigi sinirh sayida ¢alismalar bulunmaktadir
(16-19). Perioperatif ventrikiiler ritim bozukluklari, yapisal kalp hastaliklarina
bagl elektriksel degisimlere ve/veya gegici fizyolojik degisikliklere
baglanmaktadir. Perioperatif ventrikiler aritmilerin goriilme oranlar ile ilgili
farkl sonuglar bildiriimektedir.

Forest ve ark. (20), genel anestezi altinda nonkardiyak cerrahi gegiren
ASA I-ll, 17.201 olguda ventrikiiler disritmi oranini %63, ciddi yan etkilerin

olugsma oranini ise % 0.6 olarak bildirmiglerdir.
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Paris ve ark. (21), iki farkli inhalasyon ajaninin disritmi olugumuna
etkilerini inceledikleri ¢alismalarinda, halotana bagl olarak %62, sevoflurana
bagl olarak %26 oraninda disritmi bildirmiglerdir. Sonuglarin bu kadar farkli
olmasinda, kullanilan anestezik ajanlarin 6nemi vurgulanmistir.

Desfluran, yag ve kandaki disik ¢ézuntrlulagu, hizh alinim ve disik
metabolizma oranlari, genis bir doz araliinda ayarlanabilen vaporizatéri yani
sira sodalaym icinde stabilite gdstermesi gibi farmakokinetik &zellikleri
nedeniyle disik akimli anestezi teknigi igin uygun bir inhalasyon anestezigi
olarak kabul edilmektedir (22,23).

Endoskopik sinlis cerrahisinde kontrollil hipotansiyon uygulamasi
cerrahi kanamanin azaltiimasi ve operasyon suresinin kisaltiimasi agisindan
tercih edilmektedir. Esmololiin kontroll hipotansiyon igin kullanilan diger
ajanlara Ustinlugi gosterilmistir(24)

Desfluran ile diigiik akim uygulamasi sirasinda esmolol inflizyonunun
hemodinamik ve aritmojenik etkileri bilinmemektedir. Esmolol ile kontrolli
hipotansiyon uygulanan septorinoplasti hastalarinda desfluran ile olusturulan
distik akimin holter monitérizasyonu ile hemodinamik ve aritmojenik etkilerini

incelemeyi amacladik.




GENEL BILGILER

2.1. inhalasyon Anestezikleri

Gunumizde klinik anestezide halotan, enfluran, azot protoksit (N2O),
izofluran ve son yillarda popiler sevofluran ve desfluran kullaniimaktadir.
inhalasyon anesteziklerinin fizikokimyasal ¢zellikleri ile anestezik etkinligi
arasinda korelasyon olmasi genel anestezik etki mekanizmasini agiklamada
yardimci olmaktadir. Ornegin; anestezik etkinlik ile lipid erirliligi arasindaki
iligki goze c¢arpmaktadir. Anestezinin bazi molekiler hipotezleri tim
organizmadaki anestezik etkinin ortaya c¢ikisini agiklamaktadir. Anestezik
madde uygulanmasi ile hizla biling kaybi ve uygulamanin kesilmesini takiben
hemen uyanmanin olmasi nedeniyle anestezik etki mekanizmasinda
dakikalar icinde onemli fiziksel ve biyokimyasal degisikliklerin olmasi
gerekmektedir (25).

Bir inhalasyon anestezik ajaninin etkinliginin ifade edilmesinde en iyi
degerlendirmeyi yapmak igin minimum alveolar konsantrasyon (MAK)
tanimlanmigtir. MAK  bir atmosfer (atm.) basincinda anestezik madde
uygulanan insanlarin (veya hayvanlarin) %50'sinde belirli bir agril uyarana,
érnedin cerrahi cilt insizyonuna karsi hareketsizligi saglayan alveolar
anestezik madde yogunlugu olarak tanimlanmaktadir (26). MAK anestezinin
degisik  evrelerinin  degerlendiriimesinde  farkli  kavramlar  olarak
kullanilabilmekte ve farkli degerler géstermektedir. Ornegin; cerrahi insizyona
cevapsizli§l saglayan MAK degerine gére, verbal komutlara cevap vermesine
izin veren MAK ayilma (27) daha dusik, endotrakeal entlibasyona karsi
hareketin ve 6ksirtigin 6nlendigi MAK entiibasyon (28) ve ventz kanda
katekolamin duzeyleri 6lculerek gosterilen cerrahi insizyona adrenerjik
cevabin énlendigi MAK BAR (blocking adrenergic response) (29) ise daha

yilksek anestezik madde konsantrasyonlarini tanimlamaktadir. Alveolar




konsantrasyonun Olglilmesinin sagladigi yarar kisa stren dengelenme
sliresinden sonra bu konsantrasyonun direkt olarak santral sinir sistemi (SSS)
anestezik madde parsiyel basincini goéstermesidir ve bu anestezik maddenin
diger dokulara alim ve atiimina bagiml olmamaktadir. Ayrica MAK degeri
anestezik ajanlar arasinda karsilastirma yapmayi ve deneysel ¢alismalar igin
standardizasyon yapilmasini saglamaktadir. Farkli anestezik ilaglarin MAK
dizeyleri genellikle aditif etkili olmaktadir. Ornedin 0.5 MAK N>O (%53) ve 0.5
MAK halotan (%37) karisiminin SSS'de depresif etkileri yaklasik olarak 1.0
MAK enflurana esit olmaktadir. SSS etkilerinin tersine miyokardiyal depresif
etkileri ayni MAK dizeylerinde esit olmamaktadir: 0.5 MAK halotan, 0.5 MAK
N2O'ya gére daha fazla miyokardiyal depresyona neden olmaktadir (30).

Inhalasyon anestezikleri selektif olarak SSS'nin bazi bélimlerinde
noronal aktiviteyi degistirmektedirler. Biling ve uyaniklik durumunda degisiklik
ve motor aktivitede dlizenlemede beyin sapi retiktler formasyon rol oynadig
icin, bu bdlgenin yapisi anestezik etkide &nem arzetmektedir. Anestezi
‘retikliler assendan sistemde” aktivite azalmasi olarak tanimlanmaktadir (31).

inhalasyon anestezikleri ile spinal kordda inhibitér ve eksitator
nérotransmisyonun her ikisi de bozulabilmektedir. Anestezik etki, ajanin
konsantrasyonuna, kismende spinal kord vyolaklarina bagh olmaktadir.
Inhalasyon anestezikleri, spinal dorsal boynuzun (sensoriyel) agrili ve agrisiz
stimuluslara karsi cevabini degistirmektedirler ve ayrica spinal motor
noéronlarida deprese etmektedirler (32). Inhalasyon anestezikleri 6zellikle
izofluran ve N,O spinal kordun motor néronlarinin uyarilabilirligini gésteren F
dalga amplitidiunti deprese etmektedir (33). Spinal kord tizerine bu direk
etkiye ek olarak beyinden modulatér sistemden gelen tonik uyarilar
degistirerek aktivitesini indirek olarak etkileyebilmektedir (32, 34).

Pek c¢ok arastirmaci cerrahi anestezinin supraspinal etkilerden
olustugu gériisiinde birlesmektedir. Ancak inhalasyon anestezikleri ile cesitli
beyin yapilar arasindaki olasi etki amnezi gelisimini saglasa da agrili
uyarilara motor cevabin olusumunu engelleyen anestezik etki beyinin degil
spinal kordun etkilenmesi sonucu olmaktadir. Anestezi, amnezi ve agril

stimuluslara kargi hareketsizlik olarak iki komponentle tanimlanmaktadir. Bu




durumda inhalasyon anestezikleri supraspinal ve spinal bolgeye de etkili
olmaktadir (35). Inhalasyon anesteziklerinin sinaptik bolgedeki etkileri sinir
terminalindeki afferent akson tizerinden olmaktadir. inhalasyon anestezikleri
izole olarak mono veya polisinaptik néronal sistemde aksonal ve sinaptik
gecisi bozarak, klinikte uygulanan konsantrasyonlarda presinaptik
nérotransmitter salinimini ve postsinaptik cevabl deprese edebilmekte veya
arttirabilmektedirler. Bu etkiler biyolojik &n hazirlamaya, néronal gegis
frekansina, kismen nérotransmittere ve anestezik uygulanmasina bagl olarak
meydana  gelmektedir. Beynin bazi boélgelerinde norepinefrin
konsantrasyonunu artirmaktadirlar. Santral norepinefrini azaltan ilaglar dozla
iliskili olarak halotan MAK'ini azaltirlarken, santral nérepinefrin duzeylerini
yikselten ilaglar anestezik ihtiyacini arttirmaktadirlar (36).

Inhalasyon anestezikleri beyinde asetilkolin  konsantrasyonunu
degistirmez ancak kolinin geri alimmini azaltarak asetilkolin sentezini

azaltmaktadirlar (37).

2.1.1. inhalasyon anesteziklerinin hemodinamik etkileri

Volatil anestezikler miyokardiyal kontraktiliteyi, normal miyositlerde
hucre ici kalsiyum dengesini bozarak deprese etmektedirler (38). Doza
bagimh olarak transsarkolemmal Ca gegisini hem C hem de T-tipi Ca
kanallarini etkileyerek inhibe etmektedirler. Halotan ve enfluran ayrica
sarkoplazmik retikulumdan Ca®" salinimini stimille etmektedirler. Bu kafein
benzeri etki ile, kontraktiliteyi depresyondan 6nce gegcici olarak hafif olarak
arttirmaktadirlar (39). Ek olarak, volatil anestezikler kontraktiliteyi Na*-Ca®*
kanallarini inhibe ederek ve intraselliler Ca®* konsantrasyonuna bagimli
olmayan voltaj bagimli Ca?* kanallarini azaltarak etki etmektedir. Negatif
inotropik etkiye neonatal miyokardiyumu adultlardan daha fazla duyarl
olabilmektedir (40).

Volatil anestezikler miyokardiyal kontraktilite Uzerinde oldugu gibi
koroner vaskiiller diiz kas hiicresinde de, voltaj ve reseptér bagimh Ca

kanallarini inhibe ederek, Ca* birikimini ve sarkoplazmik retikulumdan Ca




salinimini azaltmakta, fosfolipaz C'ye bagh G proteini inhibe etmekte ve ikincil
mesajc! inositol trifosfat formasyonunu azaltmaktadirlar ve sonug olarak
koroner arter relaksasyonuna neden olmaktadirlar (40,41).

Kalp, sistol sirasinda kani yiiksek basingh arteriyel sisteme géndermek
ve diastol sirasinda diisiik basingli venéz dolagimdan kani toplamak gibi iki
fonksiyonunu da korumak zorundadir: Kalp yetersizliginde sadece kontraktilite
bozuklugu degil ayrica diastolik fonksiyon bozuklugu da gelismektedir (40).
Volatil anesteziklerin diyastolik fonksiyon Uzerine etkileri kapsamh olarak
calisiimamis olmakla beraber doz iligkili olarak izovolemik gevsemeyi
uzattiklari (42-45) ve bununla iligkili olarak sol ventrikil erken dolumunu
azalttiklari bilinmektedir (42,46-48). Koroner kan akimi bilylk oranda bu
fazda oldudu icin relaksasyondaki uzama nedeniyle halotan anestezisinde
koroner kan akiminin bozuldugu gosterilmistir (45). Volatil anestezikler
konsantrasyonla iliskili olarak kalp hizini azaltmakta ve bu negatif inotropik
etkiyle beraber sol ventrikil dolum siiresini uzatmaktadirlar. Izofluran ve
halotanin dilate kardiyomiyopati olusturulmus kopekler tGzerinde normal sol
ventrikil fonksiyonlarinin tzerine yaptigi etkinin aksine, kardiyomiyopatili
deneklerde izofluranin sol ventrikil relaksasyonu ve dolumunu beraberinde
negatif inotropik etki gdsterdiginden dizelttigi saptanmistir (40, 49).

Volatil anestezikler invitro ¢alismalarda direkt olarak sinoatriyal dugim
aktivitesini deprese ettigi icin negatif kronotropik etki géstermektedirler (50).
Bununla beraber invivo olarak kalp hizindaki degisiklikler, volatil anestezikler
ve refleks baroreseptor aktivitesi arasindaki iligki ile belirlenmektedir. Halotan
insanlarda kalp hizinda, refleks baroreseptér aktivitesi Uzerine etkisi
nedeniyle fark edilebilir dizeyde degdisiklik yapmamaktadir (40). Enfluranla ise
kalp hizi, kardiyak out-put'un korunmasindaki yetersizlik nedeniyle degisen
derecede artmaktadir (40). lizofluran ayni zamanda arteriyel basinci
disiirmesine cevap olarak kalp hizini arttirmaktadir. Cinkd izofluranla
baroreseptor refleksi esit diizeydeki MAK degerlerinde enfluran ve halotanla
karsilastiriidiginda rélatif olarak korundugu gérulmastir (51). Desfluran da
dozla iligkili olarak kalp hizini arttirmaktadir (13,14,40). Desfluran ve

izofluranin indilkledigi tasikardi pediyatrik veya vagolitik ajan alan hastalarda




daha belirgin olmakta ve yenidoganlarda ve geriyatrik hastalarda veya
beraberinde opioid verilen hastalarda zayiflamaktadir (46). 1 MAK'n
uzerindeki konsantrasyonlarda inspire edilen desfluranin hizla yiikselmesi,
sempatik sinir sistemi aktivasyonu sonucu gegici olarak kalp hizi ve kan
basincindaki artigla iligkili olabilmektedir (52,53). liging olarak inspire edilen
izofluran konsantrasyonu hizla arttirldiginda da kalp hizi artmaktadir (52).
Desfluran ve izofluran konsantrasyonunun hizla artmasiyla indiiklenen
kardiyovaskiler stimilasyon trakeopulmoner ve sistemik reseptor (54)
aktivasyonundan kaynaklanmakta ve bu etki B; adrenoreseptér ve a
adrenoreseptér  antagonistleri  ve  opioidlerle  premedikasyon ile
azaltilabilmektedir. zofluran ve desfluranin aksine sevofluran, anestezik
konsantrasyonunun hizla artmasi sirasinda ne kalp hizi degisikligine ne de
kardiyovaskiiler stimlilasyona neden olmaktadir (40,55).

Sevofluran ve desfluran dahil bitiin yeni inhalasyon anestezikleri, invitro
ve invivo olarak miyokardda kontraktiliteyi deprese etmektedirler (38).
Desfluran izofluranla oldukga benzer sistemik ve hemodinamik etkilere neden
olmaktadir (56). Képek ve insan galigmalar ile ikisinin de izovolemik ve
ejeksiyon fazi kontraktilite lguimlerinde otonom sistem etkilerinden bagimsiz
olarak esit derecede miyokardiyal depresyona yol agtigi gdsterilmistir
(6,13,14,57). Bununla birlikte insanlarda inspire edilen desfluranin hizla
artmasiyla birlikte bir kardiyovaskiller stimilasyon olugsmakta ve bu da
sempatik sinir sistemi yardimi ile gegici olarak miyokardiyal kontraktilite
artisina neden olmaktadir (52-54).

Bitin yeni volatil anestezikler konsantrasyonla iligkili olarak kan
basincini  dugurmektedirler. Bu ajanlarin  kan basincini  disiirme
mekanizmalari arasinda farkliliklar bulunmaktadir. Halotan ve enfluranla
olusan kan basincindaki diusme primer olarak miyokardiyal kontraktilite ve
kardiyak output'taki azalmaya baglanabilmektedir (38). Tersine izofluran,
desfluran ve sevofluranla olusan kan basincindaki disme miyokardiyal
kontraksiyonun rélatif olarak korunmasi nedeniyle sol ventrikill afterloadindaki
azalma sonucunda olugsmaktadir (58). Bu ajanlarla miyokardiyal

kontraktilitede daha az azalma oldugu igin kardiyak out-put devam ettiriimekte




ve bunlar halotan ve enflurandan daha fazla sistemik vaskiler direngte
diismeye neden olmaktadirlar (40,55). izofluran ve desfluranla ayrica dolagim
tizerine olan otonomik sinir sistemi regilasyonu diger volatil anesteziklerden
daha fazla korunmustur (51,53). Izofluran ve desfluran anestezisi sirasinda
baroreseptér refleksle olusan tagikardi ile miyokardiyal kontraktilite ve stroke
volim azalmasina ragmen kardiyak outputun sirdurilmesi saglanmaktadir.
Volatil anesteziklerle olusan kan basincindaki azalma cerrahi stimulasyon ve
beraberinde N;O uygulanmasi ile hafifletilebilmektedir (14,40). Volatil
anestezikler ayrica hafif diizeyde doza bagimli olarak sag atriyal basinci
arttirmaktadirlar. Bu etki muhtemelen direkt negatif inotropik etki nedeniyle
olusmaktadir. izofluran, desfluran ve sevofluran, vazodilatator etkileri
nedeniyle halotan ve enflurandan daha az sag atriyum basincinda artmaya
neden olmaktadir (40).

Volatil anestezikler sinoatriyal diigiim otomatisitesine direkt ve indirekt
etkileri ile sinoatriyal digum uyan hizini yavaslatmaktadir (50). Halotan,
enfluran ve bir yere kadar izofluran normal purkinje liflerinde kardiyak aksiyon
potansiyelini ve efektif refraktér periyod suresini kisaltmaktadir. Bununla
birlikte bu ajanlar His-purkinje ve ventrikiler iletim zamanini, atriyo-ventriktler
ileti zamanini ve refrakter periyodu uzatmaktadir. Sonug olarak bradikardi ve
atriyoventrikiller (A-V) iletim anomalileri ortaya gikabilmektedir. Ileti bozuklugu
veya iletimini belirgin uzatan ilag kullanimi yoksa 2. ve 3. derece A-V blok
genellikle olusmayabilmektedir (40).

Volatil ajanlar miyokardiyal iskemi veya infarktin olugturdugu anormal
elektrofizyolojik mekanizmaya kargi pro veya antiaritmojenik etkiye sahip
olabilmektedir. Halotan, enfluran ve izofluranin koroner arter oklizyon ve
reperfilzyonunun neden oldugu ventrikuler fibrilasyona karsi kardiyoprotektif
etkisi oldugu gdsteriimektedir (59). Karsit bir etki halotan ve daha az olarak
izofluran deneysel olarak miyokard infarktiisiinde re-entry mekanizmasini
kolaylastirarak aritmojenik olabilmektedir (60). Halotan, enfluran ve izofluranin
QT siresini uzattigi gosterilmektedir (61). Bu bilgi bu ilaglarla anestezi
sirasinda idiopatik veya akkiz uzun QT sendromunda “Torsades de pointes”

tasikardi gelismesi agisindan risk olusturabilecegini géstermektedir (62).




Halotan ve daha az oranda diger volatil anestezikler epinefrinin
aritmojenik etkisine miyokardiyum duyarliigini arttirmaktadirlar. Volatil
anestezikler ve katekolaminler arasindaki etkilesme, ventrikiiler ve atriyal
aritmi olusma esigini dustrmektedir. Halotan epinefrinin indikledigi aritmiler,
tiyopentalle premedikasyon yapilarak azaltilabilmektedir (63).

Halotan anestezisi sirasinda his-purkinje sisteminde epinefrinle aia-
adrenoreseptdér stimilasyonu gegici olarak purkinje liflerinde iletimi
yavaslatmaktadir (64). Bu proaritmojenik etkinin mediatort fosfolipaz C ve
hticre igi ikinci mesajci inositol trifosfat olmaktadir (64). Halotan ve epinefrinin
indukledigi aritmi  konusunda son bulgular es =zamanl olarak a
adrenoreseptér ile purkinje iletimi deprese olurken purkinje-ventrikiiler kas
kavsaginda ileti artisinin rol oynadigina isaret etmektedir (65). Desfluran ve
sevofluran da benzer fakat izofluran ve halotandan ¢ok daha az dizeyde
epinefrinle ventrikiiler aritmi olusturmaktadirlar (66,67). Halotan-katekolamin
sensitizasyonu anormal otomatisiteye ve latent pacemaker aktiviteye sonugta
da prematire ventriktler kontraksiyon ve his demetinden kaynaklanan antmiye
neden olabilmektedir (68,69). Sinoatriyal digum fonksiyonunun saglam
olmasi bu aritmilere karsi koruyuculuga neden olmaktadir (69).

Volatil anesteziklerin bu koroner vazodilatasyon ve koroner calma
etkilerine ek olarak deneysel calismalarda miyokardiyal iskemi ve reperfizyon
hasarinda kardiyoprotektif etkileri olduguna dair kanitlar mevcuttur. Yapilan
calismalarda halotanin ST segment degisikliklerini azalthgr hatta ayni
hemodinamik  degisikliklere  ragmen  propranololden ve  sodyum
nitropriissidden daha fazla ST segment elevasyonunu azalttidi bulunmustur.
Izofluran ve halotanin koroner ligasyon sonrasi miyokardiyal infarkt boyutunu
azalttigi, enfluranin kritik koroner stenoz varliginda kardiyak laktat Gretimini
azalttigi gosterilmistir (40,70-73). lzofluran ve desfluranin da akut rejyonal
miyokardiyal iskemi sirasinda sol ventrikil diyastolik mekanikler tzerine

etkileri ile yararl oldugu gosterilmistir (7).
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2.2. Desfluran

Desfluran metil etil eter yapisinda olup, kimyasal olarak alfa etil
kokiinde flor atomu (CF2H-O-CFH-CF3) (1,2,2,2 tetraflouroethyl diflouromethyl
ether) bulunmaktadir. Bu ézellik molekiliin kanda erirligini azaltmaktadir (56).

TR

I
H-C-0-C-C-F

| I l

F F F

Sekil I: Desfluranin formala

Desfluran, diger inhalasyon anestezik ajanlarina goére daha dusik
kan/gaz ve doku/kan ¢ozinirlik oranlarina sahip olmasi bu ajanin ¢ok iyi
dagilmasina ve c¢oézilmesine yol agar. Bu yizden desfluranin alveolar
konsantrasyonu diger volatil ajanlara goére inspire edilen konsantrasyona
daha hizli ulasmaktadir (74). Partisyon katsayilari; kan:gaz i¢in 0,42, yag:gaz
icin 18,7'dir (75). Kan gaz partisyon katsayisinin kiiglik olmasi; indiiksiyonun
ve derlenmenin hizli olmasini, yagda erirliginin dusiik olmasi; etkinliginin
azhg ve MAK degerinin yitksek olmasini agiklamaktadir. MAK yas azaldik¢a
artmaktadir (76,77). Yapilan caligmalarda dider inhalasyon ajanlarina oranla

desflurandan sonra derlenmenin daha hizli oldugu gésterilmektedir (78).

Tablo I: Desfluranin Doku Cézunurluk Katsayilari

DESFLURAN

Kan / Gaz 0,42+0,02
Beyin / Gaz 1,301
Kalp / Kan 13202
Karaciger/Kan 1.320.2
Boébrek / Kan 1,0+£0,1

Kas / Kan 20+06

Yag / Kan 27+3
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Tablo II: Desfluranin Farkli Yag Gruplarinda MAK Degerleri (76,77)

Yas %1000ksijen(0;) | % 60 N,0-% 40 O,
25aylk % 9,41%0,36 s
8.5 aylik % 9,96+0,67 % 7,1520,82
2 % 9,05+0,61 -
3 - % 6,35:0,41
7 % 8,05%0,55 -
18-30 % 7,25+0,00 % 4,00£0,29
31-65 % 6,00%0,29 % 2,83+0,58

Kaynama noktasi (760 mmHg = 1 atm. basingta 22.8°C), izofluran ve
sevofluranin kaynama noktalarindan oldukga distiktir. Yanici ve patlayici
degildir. Molekl agirhgr 168.04 daltondur (56).

Desfluranin oda isisindaki buhar basincinin yitksek olmasi (20°C de
669 mmHg) bitiintyle yeni bir vaporizér teknolojisi gerektirmistir (79). Diger
konvansiyonel ylksek basing vaporizatérierinden farkli olarak elektronik
denetim sistemine sahiptir. Sivi desfluranin 39°C'ye kadar isitilabilme
6zelliginden dolayr 1460 mmHg'llk sabit bir buhar basinci elde
edilebilmektedir. Elektronik olarak yénetilen regulatsr, desfluran vaporizator
uzerinde ayarlanmis olan konsantrasyonu tam olarak saglayacak miktarda
buharlastirarak tasiyici gaz ile karistirmaktadir. Bu cihaza bazi guvenlik
ozellikleri eklenmistir. Buharlasma ile regilatér odacigi arasindaki baglantiyi
saglayan bir kapatici valf, yalnizca cihazin anestezi makinesindaki yerine
dogru yerlestiriimesi, elektrik gelmesi ve galismaya hazir olmasi durumunda
caligmaktadir. Desfluran vaporizatériiniin galigmasi igin uygun akim araliklari
0,2-10 litre(It)/dakika(dk) arasinda tutulmaktadir. Tasiyici gaz olarak saf O,
kullaniimasi  durumunda vaporizérden ¢ikan desfluran konsantrasyonu
ayarlanan konsantrasyona gore mutlak olarak %0.5 voliim(vol) yada géreceli
olarak %15 sinirlari icinde farklilik gésterebilir. 2 It/dk daha disik akimlarda
olusan desfluran konsantrasyonu, daha yiksek akimlarda olusan
konsantrasyondan yaklasik %8 daha azdir; ancak, bu oran hala 0,2-10 It/dk
sinirlari iginde kalir. Oz iginde %70 N2O kullanildii zaman bu gaz karisiminin




vizkositesi daha dusiik oldugu igin ayarlanan degere gére %20 daha az
konsantrasyon olusabilir. TEC 6 vaporizatoriniin galisma duyarlihgi, dustk ve
minimal akimli anestezinin giivenle uygulanabilmesine yonelik gereksinimleri
karsilayici diizeyde ayarlanmistir (80).

Desfluran yilksek 1isida bile sodalaym ile etkilesmemektedir.
Karbondioksit (CO;) absorbanlari geri solutmall anestezi sistemlerinde
inhalasyon ajaninin  tiketimini azaltmak amaciyla 1925'den Dberi
kullaniimaktadir. inhalasyon ajanlarinin  bazilari CO, absorbanlari ile
etkileserek karbonmonoksit (CO) olusturmaktadir. CO artigindan sorumlu
tutulan ajanlar sirasi ile en ¢ok desfluran>izofluran> enfluran olarak
bildiriimektedir. CO olugumundan yapilarindaki diflorometiletil (-CF2) grubu
suclanmaktadir (52). Baryum hidroksit tercih edilmesi (81), ylksek taze gaz
akiml anestezi uygulamasi, kanister isisinin yiiksek olmasi, kuru absorban
kullaniimasi, disik hemoglobin seviyesi CO  Uretiminden sorumlu
tutulmaktadir (82,83).

Desfluran, %0,02 gibi oldukga disik bir dizeyde metabolize
olmaktadir. Anestezi sonrasi serum ve idrarda inorganik florir dizeyleri
anestezi 6ncesine goére belirgin bir degisiklik géstermemektedir (84).

Desfluran bitiin inhalasyon anestezikleri gibi doza bagli olarak kan
basincini azaltmaktadir. Desfluran sistemik vaskuler direnci azaltarak
hipotansiyona neden olmaktadir. Kardiyak out-put bdylece daha iyi
korunmakta ve splanik, renal, serebral ve koroner gibi major organlara kan
akimi olmaktadir (56). Desfluran konsantrasyonunun artigina bagli olarak kalp
atim sayisinda artis olmaktadir. Bu gegici artig sempatik sinir stimtlasyonu
sonucu olmaktadir (85). Desfluran anestezisi altinda konsantrasyonundaki
hizli yiikselmelerin, kalp atim sayisi, kan basinci ve katekolamin duzeylerinde
izoflurandan daha belirgin, gegici bazende endise verici dizeyde artiga neden
olabilecegi gosterilmistir (86).

Desfluran doza bagmli olarak tidal volumu azaltarak, frekansini
artirmakta ve alveolar ventilasyonda azalmaya neden olmaktadir. MV'nu 1
MAK'tan daha az konsantrasyonda korunmakta iken 1 MAK'tan daha fazla

konsantrasyonda azalmakta ve sonug olarak PaCO; artmakta ve ventilatuar
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cevap deprese olmaktadir. Desfluranin indiksiyon sirasinda rahatsiz edici
kokusu nedeniyle oksirilk, sekresyon, nefes tutma, larinks spazmi insidansi
yilksek olmaktadir. Bu nedenle maske ile indiiksiyon uygulamalarinda
éneriimemekle  birlikte  eriskin  indiksiyonunda  desfluranin %8
konsantrasyonunun irritan olmadigl daha yilksek konsantrasyonda irritan
olabilecegi ¢alismalarda gosterilmektedir (87,88).

Serebral damarlari genisleterek beyin kan akimini ve kafa igi basincini
arttirmakta, serebral O, tiiketimini ve serebral vaskuler direnci azaltmaktadir.
Ancak desfluran anestezisi altinda hipokapniye vazokonstriktif cevap
korunmakta ve bu nedenle intrakraniyal basingta olan artis hiperventilasyonla
azaltilabilmektedir (89). Desfluranin izoflurana benzer sekilde 1.24 MAK ve
iizerinde elektroensefalogram (EEG) supresyonuna neden oldugu
gorilmastir (90).

Desfluran periferik sinir uyaricilarina olan cevabi doza bagimli olarak
azaltmaktadir. Direk olarak iskelet kas gevsemesi yaparak nondepolarizan ve
depolarizan noéromuskuler blokaj yapan ajanlarin etkisini potansiyelize
etmektedir (91).

Desfluranin bébrek ve karacijere toksik etkilerine dair bir veriye
rastlaniimamistir (92).

Desfluran, diistk ¢ozinirlilugt ve genis bir doz araliginda
ayarlanabilen vaporizatéri nedeniyle disiik akimh anestezi tekniklerinde

kullanim igin 6zellikle uygun gériiimektedir.
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2.3. Esmolol

Esmolol hidroklortr (metil 3-4-[2-hidroksi-3-(izopropilaminopropoksi-
fenil] propiyonat hidroklorid) etkisi hizli baslayan ve ¢ok kisa siireli olan,
vaskiler komponentte hepatik ve renal fonksiyonlardan bagimsiz olarak
inaktive edilen B¢ selektif (kardiyoselektif) adrenerjik reseptér blokeridir (93).
Formili C4sH25NO4 olup molekiil agirhgr 295.374 g/mol'diir.

H (#]
/J‘\ OH D
H | -
\CI \0

Sekil II: Esmololiin kimyasal yapisi

Teropatik dozlarda anlamli intrensek sempatomimetik veya membran
stabilize edici aktivitesi yoktur. Suda ¢oziinurligu ¢ok fazla olan ve alkolde
serbestge ¢bziinen, gérece hidrofilik bir bilesik olan esmolol hidrokloririin pH
7.0’daki partisyon katsayisi (oktanol/su) 0.42'dir (propranolol: 17.0) (93,94).

Esmolol'lin total vicut klirensi 285 mililitre (ml)/dk, dagihm yari émrii
yaklasik 2 dk ve eliminasyon yan omri yaklasik 9.2 dk.'dir. Uygun bir
ylkleme dozu 0,05-0,3 miligram(mg)/ kilogram(kg)/dk uygulandiginda,
esmolol hidroklorur kararli-durum kan dizeylerine 3 dk iginde ulagmaktadir
(kararl doza yukleme dozu olmadan yaklasik 30 dk. iginde ulasilir). infizyona
devam edildi§i strece B blokaj etkileri goérilmekte ve inflzyonun
sonlandinimasinin ardindan 15-30 dk. icinde B blokaj etkileri ortadan
kalkmaktadir. Esmolol hidroklorir infizyonunun sona ermesinden 30 dk.
sonra hemodinamik parametrelerin timi normale dénmektedir. Bu 6zelligi
kan basinci ve kalp hizinin acil kontrol edilmesinde uygun bir ajan olmasini
saglamaktadir (94).

Esmolol hidroloriir B-blokérlere 6zgti tipik etkiler olusturmaktadir. Kalp
hizini azaltma, sints siklusu slresinde artma, sinis digumunin derlenme

stresinde, normal siniis ritmi ve atriyal “pacing” sirasinda atriyumlarla his
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demeti arasindaki ileti hizinda uzama ve antegrad wenkebach siklus
suresinde artma saglamaktadir. Esmolol klinik tedavide supraventrikiiler
tagiaritmilerde, akut miyokard iskemisinde kalp hizinin hizli kontrolii ve
miyokardial O tuketiminin azaltimasinda, perioperatif hipertansiyon ve
supraventrikiler tasikardi ile postoperatif hipertansiyonda kullaniimaktadir
(94).

Esmolol hidroklorir, ester baglarinin eritrositlerin  sitozoliindeki
esterazlar tarafindan (plazma kolinesterazlari veya eritrosit membranindaki
asetilkolinesterazlar tarafindan degil) hidrolizi ile hizla metabolize olmaktadir.
Esmolol hidrokloriirin metabolizasyonu sonucu serbest asit ve metanol
olusmaktadir. Asit metabolitin eliminasyon yari émrii yaklasik 3.7 saat(sa) ve
idrarda glomuler filtrasyon hizina yakin sayilacak bir klerens ile atiimaktadir.
Esmolol hidrokloriiriin metabolizmasinin bu &zelligiyle uyumlu olarak ilacin
%2'sinden azi idrarla degismeden atiimaktadir. Esmolol hidrokloriiriin asit
metaboliti  bobrekler yoluyla degismeden atildigindan, renal fonksiyon
bozukludu olan hastalarda dikkatli kullaniimaktadir. Son dénem bébrek
hastalidi olan kisilerde asit metabolitin eliminasyon yari-6mrii on kat uzar ve
plazma diizeyi buyuk 6lgiide artmaktadir (93).

Propranolol'den farkli olarak esmololiin minimal sedatif etkisi oldugu,
bu nedenle anestezik tiketimini azalttigi ve analjezik ézelliklerinin de oldugu,
ayrica kan beyin bariyerini de gegmedigi yapilan galismalarda
gosterilmektedir (95).

Kan beyin bariyerini gegmemesi nedeniyle lipofilik blokerler gibi santral
sinir sisteminde yan etkilere neden olmamaktadir (96).

Esmolol hidrokloriirin  siiksinilkolin ile indiiklenen néromuskuler
blokajin slresi (zerine etkisi cerrahi yapilan hastalarda incelenmis ve
stksinilkolin ile indiiklenen néromiskiler blokajin baslamasinin esmolol
hidroklorirden etkilenmedigi, ancak néromiiskiler blokajin siiresinin 5 dk.'dan
8 dk.'ya ¢iktigi bulunmustur (97).

Literattirde esmolol kullaniminin propofol gereksinimini de azalttigina
dair galigmalar bulunmaktadir. Wilson ve ark. 1 mg/kg bolus ve ardindan 250
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Hg/kg/dk. inflizyonla verilen esmololiin, propofoliin indiksiyon dozundaki
gereksinimi %25-45 oraninda azalttigini géstermektedirler (95).

Esmolol  hidrokloriir  kullanimiyla iligkili olarak kontrollii  Klinik
calismalarda gozlenen yan etkilerin cogu hafif ve gegicidir. En 6nemli yan etki
hipotansiyon olarak bildirilmistir (%50 insidans). Hipotansiyona siklikla
diyaforezin eslik ettigi gérilmustiur. Semptomlarin genellikle esmololiin
kesiminden yaklagik 30 dk sonra gerilemekte oldugu belirtilmistir. Solukluk,
sicak basmasi, bradikardi (kalp hizi: 50/dk.’dan az), gégus agrisi, senkop,
pulmoner édem ve kalp blogu gibi kardiyovaskuler, bas dénmesi, uyuklama,
konflizyon, bas agrisi, ajitasyon, halsizlik gibi santral sinir sistemi yan etkileri
ortaya c¢ikmaktadir. Solunum sisteminde bronkokonstriksiyon, hiriltili
solunum, dispne, nazal konjesyon, ronkus ve ral, gastrointestinal sistemde
bulanti-kusma dispepsi, konstipasyon, agizda kuruluk ve abdominal
rahatsizlar, deride 6dem, eritem, deri renginin degismesi, inflizyon bélgesinde
yanma hissi, tromboflebit ve ekstravazasyondan kaynaklanan lokal deri

nekrozu gibi yan etkilerde gériilmektedir.

2.3.1. Esmolol kullanim sekli ve dozu

Esmolol bolus yada infiizyon seklinde uygulanabilir. Bolus dozu: 0,5-3
mg/kg Infazyon dozu: 300-500 ug/kg/dk., yikleme dozu sonrasi 50-200
Ha/kg/dk.’dir

2.4. Diigiik Akimli Anestezi

Dasuk akiml anestezi, tekrar solumali bir sistem kullanilarak ekspire
edilen gazlarin CO;'i absorbe edildikten sonra en az %50'sinin tekrar
solunmasi olarak tanimlanmaktadir. Diisiik akimli anestezi ybnteminde
yeniden solutma oranini belirleyen en énemli komponent taze gaz akim hizi
olarak belirlenmekte ve taze gaz akiminin dakika volimiinden belirgin olarak
dustk oldugu kosullar igin tanimlanmaktadir (23). Anestezi sistemlerinde 1
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It/dk.’hk dusuk akimli anestezi uygulamasi, modern kapali ve yari kapali
tekrar solumali anestezi cihazlari ile mimkun olmaktadir.

Taze gaz akim hizinin diistriiimesi geri solumay artirarak kullanilan
inhalasyon ajaninin miktarini bilylik oranda azaltabilmektedir. Ayni zamanda
ortam kirlenmesinin azaltilmasi, solunan gazlarin i1si1 ve nemi i¢in daha uygun
sartlar saglamasi, anestezi altinda viicut i1sisinin korunmasi gibi etkileri
bulunmaktadir (98). Taze gaz akim hizinin 1 It/dk.’a dusuruldugu dustk akimli
anestezi teknigdi ilk kez 1952'de Foldes ve ark. (99) tarafindan, 10.000’'den
fazla hastada basariyla uygulandiktan sonra yayinlanmistir. Taze gaz bilesimi
standart olarak 0.5 It/dk. O, ve 0.5 It/dk. N,O seklinde ayarlandiginda, inspire
edilen oksijen konsantrasyonu ortalama %30 +5’e ulasmis ve bu oran higbir
olguda %20'nin altina dismemistir. 1985'de Foldes ve Duncalf (100) biraz
daha farkli bir yaklasim onermistir. Buna goére yeterli denitrojenizasyonun
saglanmasi igin akimi azaltmadan 6nce baslangicta 10 dk. siire ile yiiksek
taze gaz akimimi uyguladiktan sonra 1 IYdk. standart taze gaz akimina
dusurtlmesi gerektigini ortaya koymuslardir. Distik akimli teknik, 1982'de
Grote ve ark. tarafindan biraz daha degistiriimistir. Yaklagik 5 dk.'lik bir
yiksek akiml (2 It/dk. O, 4 It/dk. N,O) baslangig déneminden sonra taze gaz
akiminin 1 It/dk'ya (0.5 It/dk. Op, 0.5 I/dk. N;O) dusurtlmesi énerilmigtir. Ayni
calismada, bu standart ayarlamalar ile inspiratuar O, konsantrasyonu (FiOz)
higbir zaman %30'un altina inmedigi igin strekli O; izlemi gereksiz olmaktadir.
Ancak, 1-2 sa. sonra taze gaz bilesiminin 0.6 I/dk. O; ve 0.4 It/dk. N;O

seklinde degistiriimesi 6nerisinde bulunmuslardir (101).
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Tablo lll. Dustk Akimli Anestezi Teknikleri (Tasiyici Gaz: O,/N,O) (101).

Diistik Akimli Anestezi
Taze gaz akimi

Taze gaz bilegimi
Yeniden-solutma

Gaz fazlasi

Anestezik gaz bilesimi
Teknik siniflandirma
Minimal Akimli Anestezi
Taze gaz akimi

Taze gaz bilegimi
Yeniden-solutma

Gaz fazlasi

Anestezik gaz bilesimi
Teknik siniflandirma

Sabit, 1 I/dk

%50 O,, %50 N2O
Kismen

Var

Anestezi suresince degigir

Yari-kapali sistemle uygulanan anestezi teknigi

Sabit, 0,5 It/dk

%60 Oy, %40 N,O
Yuksek oranda

Minimal

Anestezi stresince degisir

Yari-kapall sistemle uygulanan anestezi teknigi

Kapali sistemle kantitatif olmayan anestezi

Taze gaz akimi

Taze gaz bilesimi
Yeniden-solutma

Gaz fazlasi

Anestezik gaz bilesimi
Teknik siniflandirma

Alinim ve kagaklardan kayip miktarina gére aralikl degistirilir
Solutma devresindeki O, konsantrasyonuna gére degistirilir.
CQ; absorbsiyonundan sonra ekshale edilen gazin tamami
Yok

Anestezi slresince degisir

Kapali sistemle uygulanan anestezi teknigi

Kapal sistemle kantitatif anestezi

Taze gaz akimi

Taze gaz bilesimi
Yeniden-solutma

Gaz fazlasi

Anestezik gaz bilesimi
Teknik siniflandirma

0,, N,O ve anestezik ajan alinimina gére strekli degistirilir
Anestezik gaz bilesenlerinin alinimina gére surekli degistirilir
CO; absorbsiyonundan sonra ekshale edilen gazin tamami
Yok

Onceden ayarlanan degerlere gére anestezi suresince sabit
Kapal sistemle uygulanan anestezi teknigi

Taze gaz akimi, isteje gére dakika hacminin altindaki herhangi bir
degere ayarlanabilmektedir. Ancak, taze gaz akimi higbir zaman hastanin
alinimi ve solutma sistemindeki kagaklar yoluyla olan kayiplardan daha az
olmamalidir. Taze gaz akimi azaltildik¢a, sistemden atilan gaz miktan da o
kadar azalmakta ve yeniden-solutma orani yikselmektedir. Yeniden-solutmal
bir sistem hastanin dk.’a hacmine esit miktarda taze gaz akimi ile kullanilirsa,

yeniden solutulan gaz orani ihmal edilebilecek kadar az olmaktadir. Gergekte
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hastanin ekspire ettigi gazin timu gaz fazlasi atiim valfinden disan atilir ve
hasta neredeyse saf taze gaz solumaktadir. Taze gaz akimi 4 It/dk. olarak
kullanildiginda yeniden-solutma orani yaklasik %20'ye ¢ikmaktadir. Akim 2
I/dk. ya da altina dusurildagtinde ise yeniden solutma orani %50'ye ya da
daha Uzerine gikmaktadir (101).

Dusik akimh anestezi teknikleri, bu yoéntemlerin giivenle
uygulanabilecedi uygun monitorizasyonun varligi, dogru caligmasi, alarm
sinirlarinin  dikkatle ayarlanmasi ve hasta solutma sistemine baglanir
baglanmaz alarmlarin ¢alisilabilir hale gelmesi kosulu ile uygulanmalidir.
Inspire edilen oksijen konsantrasyonunun alt alarm sinir %28-30'a, baglanti
ayrilma alarmi tepe basincindan 5 cmH20 daha asagiya, tikaniklik alarmi 30
cmH20’ya ve ekspire edilen gaz hacmi alt alarm sinir da istenen dakika
hacminin 500 ml. altina ayarlanmalidir (102).

Duslk akimh anestezi uygulamasinda, indiksiyon igin normal rutin sira
takip edilmektedir; preoksijenizasyondan sonra iv hipnotik ajan ve kas
gevsetici kullanilarak endotrakeal entiibasyon yapilmaktadir. Hasta daha
sonra yeniden solutmall sisteme baglanmaktadir. Hastanin fizik yapisina ve
kullanilan anestezik ajana gore ortalama 15-20 dk., en az 10 dk. yiiksek akim
uygulanmaktadir. Taze gaz akimi 4,4 It/dk.=1,4 It/dk. O,+3 It/dk.
N2O+inhalasyon ajani seklinde verilmektedir (102). inhalasyon ajanlari igin
vaporizator ayarlari su sekildedir (102);

Halotan % 1-1.3

Enfluran % 2-2.5

izofluran % 1-1.5

Sevofluran % 2-2.5

Desfluran % 4-6

Kanda ¢ézundrlukleri yilksek olan bir volatil ajan kullanildiginda yiiksek
akim doénemi 15-20 dk. tutulmaldir (102). Oysa sevofluran ve desfluranin
¢ozundurlikleri ve hasta tarafindan alinimlarn disik oldugundan bu ajanlarla
indilksiyon suresi ve indiksiyondan sonra SSS'de istenen anestezik ajan
konsantrasyonuna ulasiima siresi daha kisa olmaktadir. Bu nedenle dusik

ve minimal akiml anestezide sevofluran ve desfluran kullanildiinda
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baslangigtaki yiiksek akim dénemi géreceli olarak kisa tutulabilmektedir. Ve
yaklagik 10 dk. yeterli olmaktadir. Taze gaz akimi erken azaltlirsa
baglangigta yliksek olan anestezik buhar gereksinimi karsilanamamakta ve
yeterli anestezi derinligine ulagilamamaktadir (102).

Preoksijenizasyon ve baslangigtaki 10-15 dk. yilksek akim sayesinde
hem denitrojenizasyon yapilmig olmakta hemde yeterli miktarda N,O ve volatil
anestezik sisteme verilerek baslangigta yiksek olan alinim karsilanarak
hedeflenen doku konsantrasyonlarina ulasiimis olmaktadir. Normal agirliktaki
bir hastada viicutta ve akcigerde depolanmis olarak 2,7 It. nitrojen oldugu
varsayllmaktadir. Hasta yiksek akim ile 15-20 dk. solutulursa bu siirenin
sonunda 2 It. nitrojen vilcuttan atilmis olmaktadir. Kalan 0,7 It. nitrojen, daha
az kanlanan dokulardan salinan miktar olmaktadir. Bu sekildeki bir
denitrojenizasyondan sonra solunum sistemi igindeki nitrojen konsantrasyonu
%3-10 dizeyine yukselmektedir (103). Uzun streli minimal akiml anestezi
uygulamasi sirasinda sistemdeki nitrojen %15'e kadar yiikselebilmektedir.
Solunum sistemi igerisinde yiiksek nitrojen konsantrasyonlarina ulasildiginda
sistem 2-5 dk. yuksek taze gaz akimi ile yikanarak nitrojen atilimi
saglanabilmektedir. Izlem yéntemleriyle hipoksi olasiligi ekarte edilebildigi
muddetce nitrojen birikimi hasta igin herhangi bir risk olusturmamaktadir.
Ancak sistemde nitrojen birikimine bagli N,O miktari &nemli 6lgiide
diusebilmektedir. Bu da N;O'in anestezik etkisini azaltmaktadir. Bunun
Ustesinden gelebilmek igin ya uygun bir gaz akimi ile aralikli yikama
yapilmali, yada i.v. yada volatil ajanla anestezi desteklenmelidir (103).

15-20 dk. yiiksek akim uygulandiktan sonra gaz hacmi standart olarak
0.5 I/dk.'ya disuriimelidir. Es zamanli olarak gaz bilesimi %60 yani 0.3 It/dk.
Oz ve %40 yani 0.2 I/dk. N,O olarak ayarlanmalidir. Akimin disrillmesiyle
birlikte volatil anestezik konsantrasyonu % 0,5-1 konsantrasyon artiriimalidir.

Bu asamada farkli gazlara gére vaporizatér ayarlar su sekildedir (102):




Halotan % 2.5-3

Enfluran % 3-3.5

Izofluran % 2-2.5

Sevofluran % 3-3.5

Desfluran % 1-1.5

Yukarida agiklandigi gibi diigik akimli anestezide O, alinimi belli
degerler dahilinde sabitken, N,O alinimi gitgide azalmaktadir. NoO alinimi
azaldikga sistemde birikmekte ve total gaz hacminde daha fazla yer isgal
etmektedir. Sabit volim iginde azotun baslangigta ayarlanan degere gore
sistemde zamana bagiml olarak daha fazla yer tutmasi demek, O,'nin
sistemde kapladigi yerin gitgide azalmasi demektir. Bu baglamda minimal
akiml anestezinin olumsuz tarafi taze gaz bilesimini standart ve sabit bir
sekilde ayarlanmas| sebebiyle FiO,'nin dilsmesi olmaktadir. Metabolik hizin
yiksek oldudu hastalarda O, ihtiyaci artmis olacagindan bu hastalardada
FiO2'yi daha yuksek tutmak gerekmektedir. FiO, alt sinira indikce taze gaz
akimi igindeki O, konsantrasyonu 50 ml/dk. artirilmali ve N,O akimi 50 ml/dk.
azaltiimalidir (104).

Anestezinin sonlandirlma agsamasinda hasta uyanana kadar anestezi
derinliginin hizla azaltimasi amaglanmaktadir. Oncelikle solutma sistemi
icindeki anestezik konsantrasyonunun hizla dustrilmesi gerekmektedir.
Cerrahi iglem sonlandinimadan 10-20 dk. 6énce vaporizatér kapatiimalidir.
Taze gaz akimi 0.5 It/dk. olarak surduriiimelidir. Manuel solutma yada
senkronize aralikli zorunlu ventilasyon (SIMV) ile hastanin spontan solunuma
gecmesi sadlanmalidir. Ekstilbasyondan 5-10 dk. énce sistem 4-5 It/dk. saf
Oz ile yikanarak sistemdeki anestezik gazlar uzaklagtinimalidir. Akim yiiksek
tutularak yeniden solunan volatil ajan konsantrasyonu azaltimakta ve FiO,
yukselmektedir. Alveol-kapiller parsiyel basing farkinin yilksek olmasi
anestezik ajanin hizla atiimasini ve ekspire edilen volatil anestezik
konsantrasyonunun da hizla azalmasini saglamaktadir. Ekstiibasyondan
sonra postoperatif bakim uygulaniimalidir (105).
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2.4.1.Disiik akimh anestezinin avantajlar

Anestezik Gazlarin Tiiketiminde Azalma: 2 sa’lik bir anestezi
sUresinde inhalasyon ajani olarak desfluran kullanilirsa, anestezik ajan
tiketimindeki azalma ¢ok belirgin olmaktadir; inspiratuvar desfluran
konsantrasyonu %6 olarak varsayildiginda, yilksek akim (4.4 It/dk.) ile 161 It.
olan desfluran buharn tiiketimi minimal akimli anestezide yaklasik 33 It.
dagmektedir. Rutin klinik uygulamada distik akiml tekniklerin yerlesmesine
yonelik uygun egitimsel c¢abalarla inhalasyon ajanlarinin tiketimini % 65
oraninda azaltmak olasi olmaktadir (98, 106).

Maliyette Azalma: Yeni volatil anestezik ajanlarin ¢ézinurluga ve
anestezik gict diustk olarak bulunmustur. Bu durumda yeterli anestezi
derinligini saglamak icin solutma sistemi ve alveol alani icinde géreceli olarak
ylksek parsiyel basing olusturmasi ve sirdirilmesi gerekli olmakla birlikte,
farmakokinetik ve farmakodinamik &zellikleri nedeniyle alinimlarida disik
olmaktadir. Bu ajanlarla yiiksek akimli anestezi uygulanirsa, ekshale edilen
hava ile birlikte atmosfere 6nemli miktarda anestezik verilmektedir. Bu
durumda, inhale edilen anestezigin yalnizca kiigiik bir miktari gercekten hasta
tarafindan alinmakta; kalan gok daha biiyiik miktari ise ekspirasyondan sonra
atiimaktadir. Anestezik ajanin giici nekadar disikse, bosa harcanan
miktarda o kadar yiiksek olmaktadir. Oysa dusik akimh sistem kullanilirsa,
bos yere atilan anestezik miktar ciddi bicimde azaldigi igin bu anestezik
ajanlann tuketiminden o6nemli olgiide tasarruf saglanmaktadir. Solutma
sistemi icine verilmesi gereken anestezi destedi, hastanin az miktardaki
alinimi ve atmosfere atilan kiiglik bir miktarin toplamina esdeger diizeyde
dusik olmaktadir. Bir inhalasyon anesteziginin daha diisiik ¢éziintrluge ve
daha dislk anestezik giice sahip olmasi, akimin azaltiimasi ile
saglanabilecek etkililik artisinin da daha yiiksek olmasina neden olmaktadir.
Akimdaki azalmanin boyutuna ve segilen anestezik ajana bagiml olarak 1
sa.'lik bir anestezi uygulamasinda gaz tiketiminin %50 ile %75 arasinda

azaldigi ve bu baglamda parasal tasarruf saglandigi séylenebilmektedir (98).
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Atmosfer Kirliliginde Azalma: Solunum devrelerinde kagak
olmamasina g¢ok dikkat edilmesi ve atik sistemlerinin kullaniimasina ragmen
yuksek akimli anestezi ile caliganlar volati anesteziklere maruz
kalmaktadirlar. Atk gaz sisteminin olmadigi durumlarda, disik akimli
anestezinin kullanilmasi anestezik gazlara maruz kalmanin azaltiimasinin en
kolay yolu olmaktadir. Disiik akimh anestezinin kullanimi, atik gaz
sistemlerinden atmosfere atilan inhalasyon ajan konsantrasyonunun
azalmasina da neden olmaktadir. Troposfer igindeki N2O konsantrasyonu her
yil %0,25 artmaktadir. Bu gaz, sera etkisi olarak da bilinen &zelligi ile
atmosferin 1sinma siirecine katkida bulunmaktadir. NoO molekulleri stabildir,
150 yil varliklarini strdiirebilmektedir. Stratosfere gikabilmekte ve N,O
olusturarak ozon tabakasinin tahribine katkida bulunmaktadirlar. Ozon
tabakasi hasarindan sorumlu tutulan volatil anestezikler, kloroflorokarbon
(CFC) grubundaki halotan, enfluran ve izofluran'dir. Endustriyel amagh yillik
CFC uretiminde volatil anesteziklerin payi %0,1'den fazla olmamaktadir.
Montreal Konferansi'nin sonuglarina gére halotan, enfluran ve izoflurani da
iceren kismi halojenli CFC'larin iretimi asamall olarak azaltiimali ve 2030
ylinda da botintyle durdurulmalidir. Klor yerine flor iceren inhalasyon
anestezikleri sevofluran ve desfluran CFC degildir ve ihmal edilebilir
dizeydeki sera etkileri ile ozon tabakasina zarar vermedikleri
dustntlmektedir. Montreal Konferansi'ndaki kararlarda bu iki ajandan
bahsedilmemektedir. Guntuimuizde, modern ve ileri teknolojiye sahip yeniden
solutmali sistemlerin akilci kullanimi ile anestezik gazlarin gevre kirliligindeki
pay! blylk dlgide azaltilabilmektedir(107,108).

Anestezik Gaz Ikliminde lyilesme: Nemlenmis ve isinmis olan
ekshale edilen gazin yeniden-solutulma oraninin arttirilmasi ve ayni zamanda
soguk ve kuru taze gaz oraninin dusirilmesi ile anestezik gaz iklimi klinik
bakimdan 6nemli dizeyde iyilestirilebilmektedir. Anestezik gazlarin uygun
sekilde nemlendiriimesi ve isitiimasinin, silyali epitelin islevi ve mukosiliyer
temizlik Gzerindeki 6nemi biyiik olmaktadir. Anestezik solutma sirasinda
inspire edilen gazin mutlak nemliliginin 17 ve 35 mgH20/1t, 1sisinin da 28 ve

32°C arasinda olmasi tercih edilmektedir. Solutulan gazlarin iklimi; solutma
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sisteminin teknik tasarimi, absorbanin biyiikligi, hasta hortumlarinin boyu
ve 1si iletkenligi, ortam Isisi ve yeniden-solutma orani ile belirlenmektedir.
Dustk akimh anestezi esnasinda 6lgillen 1s1 degerleri yuksek taze gaz akimi
ile Glgtlenlere gére daha yiiksek olmaktadir (98). Dusiik taze gaz akimi
kullanilan yeniden solutmali bir sistemle anestezi uygulandiginda, nemlilik
orani yilksek taze akimlarina gére énemli diizeyde daha yiiksek olmaktadir.
Inspire edilen gazlarin nemliligi temel olarak akimdan etkilenirken; isisi,
iletkenlige bagh (convective) 1si kaybindan, hortum sisteminin fiziksel
ozelliklerinden etkilenmektedir. Anestezi altindaki ¢iplak bir hastada solunum
yolu ile 1s1 kaybi 15 kcal/kg olmaktadir. Toplam enerji kaybinin %10'unu teskil
etmektedir (98).

2.4.2. Diigiik akimhi anestezide hasta giivenligi boyutu

Teknik arag ve gereg yetersizligine bagh riskler
a-Uygun flovmetrelerin kullanilmamasina, oksijen konsantrasyonunun takip
edilememesine bagli olarak hipoksi gelisebilmektedir.
b-Kagaklar nedeniyle yeterli ventilasyon yapilamayabilmekte ve hipoksi
gelisebilmektedir.
c-Solutma sistemi igerisinde CO; birikebilmektedir.
d-Kazayla hava yolu basinci artabilmektedir.
e-Kazayla volatil anestezik asir dozu séz konusu olabilmektedir. Dustk
akiml anestezi uzun zaman sabitesi nedeniyle sistem icindeki anestezik ajan
konsantrasyonunun hizla degismesi ve tehlikeli boyuta ulagsmasi bakimindan
ylksek akimli anesteziye gére daha giivenli olmaktadir. Ancak dusik
akimdan yiiksek akima geri dénuldigiinde vaporizér ayari yiksek akima gére
yapiimalidir. Aksi takdirde yilksek akimda zaman sabitesi daha kisa
oldugundan volatil anestezik asir dozu olusabilmektedir. Bu nedenle solutma
sistemi icindeki anestezik konsantrasyonu siirekli izlenemiyorsa 1 It/dk.’dan

daha dusuk akimlarla anestezi uygulanmamalidir (103).




25

Dogrudan diigiik akima bagh riskler

1)-Uzun zaman sabitesi nedeniyle anestezik gaz konsantrasyonunda hizla
degisiklik yapilamamaktadir. Fakat aslinda bu bir risk olmamaktadir. Ctnku
istendidi zaman dustk akimdan yitiksek akima gegilerek anestezik gaz
konsantrasyonu hizla degistirilebilmektedir (103).
2)-Yabanci gaz birikimi: Yeterli denitrojenizasyon yapilmazsa nitrojen, aseton,
etanol, CO, argon, metan, H, haloalkanlar birikebilmektedir (109).

a-Aseton serbest yag asitlerinin oksidatif metabolizmasi ile olusmaktadir.
Aclik, dekompanse diabetes mellitus (DM), anti-instilin hormonlarin
saliniminin artti§gi durumlarda aseton olusumunda artis gérilebilmektedir.
Aseton birikmesi derlenme slresini uzatmakta ve postoperatif kusma
insidansini artirmaktadir. Asetonun yapimi intraoperatif stresle iligkili oldugu
icin dengeli anestezide stres cevabi azaltmak igin ek opioid dozlar yapilmasi
onerilmektedir.

b-Etanol akut olarak asiri alkol alanlarda sistemde birikmektedir.

c-CO: Kapali sistem anestezisi sonrasinda sigara igen hastalarda
karboksi-hemoglobin (Hb) miktari fizyolojik degerinin 8-15 katina ¢ikmaktadir.
Bélgesel kan akimi yetersizligi olan sirekli sigara icicisi, ileri derecede
anemisi olan ve porfirisi olan hastalarda kapali sistemle anestezi uygulamasi
sakincall olabilmektedir. Eger kapall sistemle anestezi uygulanmak
isteniyorsa dugtk akimli anestezi secilmelidir. Baralaym, sodalaymdan daha
¢ok volatil ajanlarla tepkimeye girmektedir. Oysa absorbanin biraz
nemlendiriimesi bile CO olusumunu 6énemli dizeyde azaltmaktadir. Moon
(110), kazayla intraoperatif CO zehirlenmesinden kaginmak igin gunlik
uygulamalara baslamadan &nce sistemin 5 It. yada daha fazla saf oksijen
akimiyla yikanmasini ve absorbanin sikga degistiriimesini ©nermektedir.
Sodalaym kurumasin diye su 6nlemler alinmalidir: a) CO, absorbani sadece
kullanilacagd zaman doldurulmahdir. b) Eger CO, absorbanini doldurmaya
firsat olmadan acilen makinenin kullaniimasi gerekiyorsa taze gaz akimi
dakika volimiine ayarlanmalidir. ¢) Makine kullaniimadigi dénemde
standbayda kalmalidir, galigir vaziyette birakilirsa sodalaym kurumaktadir. d)
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Her anestezi uygulamasindan sonra flowmetreler kapatiimali, hortumlar
makineden ayriimalidir.

d-Sodalaymda anestezik ajanla tepkimeye giren: Sodyum hidroksit
(NaOH) ve potasyum hidroksit (KOH)'dir. Daha sonra Murray ve ark. (111),
NaOH ve KOH yerine Ca-klorid+Ca-stilfat iceren yeni bir absorban bulmustur:
Kalsiyum hidroksilaym Ca(OH)z-laym. Bu, CO olugumu tehlikesini énemli
olgtude azaltmistir.

e-Hidrojen ve metan patlayicidir. Dagtk akimh anestezide bunlarin
patlayici oldudu sinira kadar gaz birikmesi pek olasi degildir.

f-Haloalkenler: Volatil anesteziklerle CO, absorbanlar arasindaki
kimyasal etkilesim sonucu haloalken olusumu NaOH ve KOH ile iligkili
bulunmustur. Absorbandan sadece KOH'in gikariimasi haloalken olugsumunda
énemli derecede azalmaya neden olmustur (112). Ca(OH)z-laym kullanimi ile

haloalken olusumu 6nlenmistir (111).

2.4.3. Diisiik akimh anestezi tekniklerinin kontrendikasyonlar

Mutlak kontrendikasyonlari (103)
1-Duman yada gaz zehirlenmesinde =zararl gaz hizla sistemden
uzaklastinimaldir. Oysa dusiik akimla bunu saglamak zor olmaktadir.
2-Malign hipertermide metabolizma ¢ok hizlanmaktadir. O; gereksinimi gok
artmaktadir. Duistik akimla bu ihtiyag kargilanamayabilmektedir.
3-Septisemi
4-Sodalaym tikenmesi
5-0, monitorl yetersizligi
6-Anestezik ajan monitérl yetersizligi

Goreceli kontrendikasyonlari (103)
1-10-15 dk.'dan daha kisa siiren inhalasyon anestezisinde taze gaz akiminin
dustrilmesi uygun olmamaktadir. Cunki bu durumda o&zellikle N2O
kullanimiyla ilgili énemli sakincalar ortaya ¢ikmaktadir. Bunlar yeterli
denitrojenasyon, yetersiz anestezi derinligi ve gaz hacim eksikligi olmaktadir.

2-Solunum sisteminin tolere edilebilenden daha fazla kagagina sebep olmasi
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3-Gaz akim ayarlarinin diigik akima uyarlanamamasi
4-Yiiz maskesi ile anestezi uygulamasi
5-Rijit bronkoskopi islemi
6-Kafsiz endotrakeal tip kullaniimasi (tip kenarindan c¢ok kagak olmasi
durumunda)
7-Yeniden solutmasiz sistemlerin kullanimi
8-Akut bronkospazml hastalarda, gaz rezervuari bulunmayan anestezi
makinelerini kullanimi
9-Tehlikeli eser gaz birikimi ihtimali varsa gaz akimi en az 1 It/dk. olmalidir.
Bu sekilde surekli ylkama etkisi givence altina alinmig olur. Minimal akimli
yada kapall sistemle anestezi gibi asirn derecede digik akimh anestezi
kullanimi bu durumlarda kontrendikedir. Bu klinik durumlar:
a) Dekompanse DM
b) Uzun streli aghk durumu
c) Kronik alkoliklerde anestezi uygulamasi
d) Akut alkol zehirlenmesi olan hastalarda anestezi uygulanmasi
e) Bolgesel kanlanmasi ileri derecede azalmis ve yogun
transfiizyon yapilan asiri sigara igicisi hastalar
f) Ca(OH),-laym kullaniimadikga 3 sa.'ten uzun slren olgularda

halotan yada sevofluran kullanimi.

2.5. Holter monitorizasyonu

Sirekli Ambulatuar Elektrokardiyografi (EKG) (Holter monitorizasyon),
California Universitesinde bir fizyolog olan Dr. Norman J Holter tarafindan
gelistiriimistir. Holter monitorizasyon, ritm ve iletim bozukluklarinin tanisinda
ve takibinde énemli bir metod olarak gériilmektedir. Rutin olarak uygulanan
EKG ile tespit edilemeyen disritmilerin tanisinda kullaniimaktadir (113). En sik
kullanilan ambulatuar EKG kayit metodudur. Cihaz 2 veya 3 farkl
derivasyonun kaydina izin veren bipolar elektrotlara baghdir. Hastanin gégus
duvarina 4 elektrot yerlestirilir, genellikle bu elektrotlardan biri V,, digeri Vs
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derivasyonunun kaydedildigi noktaya yerlestirilir, diger ikisi her iki klavikula
altina yerlestirilir. Cihaz elde edilen bilgiyi mikrokasete, manyetik teyip
kasetine veya kompakt diske kaydeder. Daha sonra bilgi dijital bir sekle
cevrilip, bilgisayar yazilimi araciligi ile analiz edilir (114).
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Resim I: Holter monitorizasyonu ile yakalanan bir aritmi
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Resim II: Intraoperatif Holter monitorizasyonu ile elde edilen aritmilerin bilgisayar
ortaminda gorilumu
Holterin kullanim endikasyonlari (114);
1- Kardiyak aritmi olabilecek semptomlarin varhid:: carpinti, bag dénmesi,
senkop
2- Standart EKG'de ritim bozuklugu saptanan durumlar (ventrikiler
ekstrasistol, WPW, bradi-tagiaritmiler , AV blok)
3- Koroner arter hastaliklan




4- Mitral kapak prolapsusu
5- Kardiyomiyopatiler: Dilate ve hipertrofik kardiyomiyopatilerde ventrikller
aritmi varhgi kéta prognostik faktordur.
6- “Pacemaker” fonksiyon bozuklugu
7- Kalple ilgili cerrahi girisimler sonrasi: Dogustan kalp hastaliklarinin dizeltici
ameliyatlarindan sonra genellikle kardiyak aritmiler ortaya gikabilmektedir.
8- Antiaritmik tedavi izlemi: Baslanmis olan antiaritmik tedavinin etkinliginin
belirlenmesi igin kullanildig! gibi yeni baglanan antiaritmiklerin yan etkilerinin
(proaritmik etki) izlemi agisindan énemlidir.
9- Uyku-apne sendromu
10- Normal populasyonda arastirma amaciyla

Holter kayitlar, disritmiyi baslatan veya sonlandiran olaylar kadar,
disritmilerin tipleri, sikligi ve suresinide gostermektedir.
Holter yorumunda sirasiyla;
1- Asil ritm ve kalp hizi araligi,
2- Saptanan disritminin tipi, stiresi ve sikligi,
3- Hastanin aktivitesi ve semptomlari ile disritmi arasindaki iligki,
4-Eder hastada gogus adrisi sikayeti varsa, aktivite ve semptomlarla ST
segment degisiklikleri arasindaki iligki belirlenebilmektedir.

Resim lli: Holter Cihazi
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2.6. OT Dispersiyonu

Sekil lll: Normal EKG
QT dispersiyonu, 12 kanalli ¢ekilmis elektrokardiyogramda en uzun ve

en kisa QT intervali arasindaki fark olarak tanimlanmakta ve o6zellikle
repolarizasyonun indirekt olgimi kabul edilerek, kompleks ventrikiler
aritmiler ile iligkilendirilmistir (115). Day ve ark. (116), elektrokardiyografik
derivasyonlar arasindaki QT intervalinde olugan farkhliklarin, uniform olmayan
bir repolarizasyon olayini yansittigini ileri sirmigler ve QT intervalindeki
derivasyonlar arasi farkliligi da, QT dispersiyonu (QTd) olarak
tanimlamislardir. QTd, konjestif kalp hastaliklar, intraventrikiler iletim
bozukluklari, = myokardiyal iskemi, myokardit gibi patolojilerde
izlenebilmektedir. Literatiirde, genel anestezi sirasinda QT uzamasina veya
QTd'da artisa bagl hayati tehtit eden aritmiler ve ani élumler bildirilmistir
QTd siresinin 100 msn'ye esit olmasi veya asmasi durumunda ciddi
ventrikiller disritmilerin olusma riski artmaktadir (117,118). De Bruyne ve
ark.’min (119), gergeklestirdigi Roterdam calismasinda; QT dispersiyonu,
kardiyak mortalitede bagimsiz bir faktér olarak belirtimektedir. Anestezi
pratiginde kullanilan ajanlarin pek ¢ogu, QT intervali ile etkilesmektedir. QT
intervali, QRS kompleksinin baslangicindan T dalgasinin sonuna kadar olan
sire olup, bu sire iginde miyokardin depolarizasyonu ve repolarizasyonu
gerceklegsmekte ve sonucta ventrikil sistoliinin total stresi yansitiimaktadir.
Normal sartlarda QT intervali, otonomik tonus, kalp hizi (KH), cinsiyet ve
sirkadiyen ritimden etkilenmektedir. Anestezide kullanilan ilaglardan




31

stiksinilkolin, sodyum tiyopental, halotan, enfluran, izofluran ve sevofluran’in
QT intervalini uzattigina iliskin yayinlar bulunmaktadir (61,120-122). Olusan
QT interval farkliliklari, homojen olmayan repolarizasyon ve ventrikiler
aritmiler ile iliskili oldugu tespit ediimigtir. KH'a gore dizeltimig QT slresinin
(QTc) 440 milisaniye (msn)'yi asmasi, QTcd (duzeltimis QT dispersiyonu)
>70 msn. (123) patolojik kabul edilmektedir.

2.7. Kalp Hizi Degiskenligi

Genel anestezi altinda kardiyovaskiler otonomik tonusun incelenmesi,
ozellikle kullanilan ajanlarin kardiyak etkileri hakkinda énemli bilgiler verebilir.
Sempatik ve parasempatik denge hakkinda bilgi veren KHD analizi, kardiyak
otonomik tonusun bir Slgitu olarak kullaniimaktadir. KHD, sinus hizinda
zaman iginde meydana gelen periyodik degisiklikler olarak tanimlanabilir

KHD'deki DF (0.04-0.15 Hz) sempatik aktivitede artis veya parasempatik
aktivitede azalma ile direkt ilgilidir. YF ise (0.15-0.4 Hz) solunumia iligkili olup,
parasempatik aktivasyonu yansitir. DF/YF orani ise, otonomik tonus, yani
sempatovagal denge hakkinda bilgi vermektedir (124,125).

2.8. Bispektral indeks(BIS)

Yillardan bu yana anestezi derinliginin belilenmesi anestezist icin
6nemini koruyan bir konu olmustur. Hemodinamik parametreler olan kan
basinci, kalp atim sayisi ve stres cevap olarak bilinen gézde kizarma ve
yasarma gibi bulgularnin yaninda, daha teknik olan ve daha erken asamada
uyanikhgr gésteren monitérler gelistiriimeye devam edilmektedir. Bu amagla
ilk kullanilan yéntem EEG izlemi olmaktadir. Operasyon sirasinda EEG
monitérizasyonu aygitin blyiikligi, es etkinlige sahip yontemlerin bulunmasi,
yuksek konsantrasyondaki anestezik ajandan kaginma gereksinimleri

nedeniyle sinirlandirimaktadir. Daha 6nceden beyin hasari olan hastalarda,
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dogrulugunun kuskulu olmasida kullanimi sinirlandiran bir diger neden
olmaktadir. iskemiye eslik eden degisiklikleri, hipotermi, anestezik ajanla,
elektrolit bozukluklar ve hipokarbide taklit edebilmektedir. Bu nedenle EEG
degisiklikleri her zaman guvenilir olmamaktadir (126).

Bir diger intraoperatif monitérizasyon yéntemi uyariimis potansiyeller
olmaktadir. Endikasyonlart; kardiyopulmoner bypass, karotis
endarterektomisi, spinal fiizyon, torakoabdominal aortik anevrizma cerrahisi
ve kraniyotomi gibi olasi nérolojik hasara neden olabilecek cerrahi girisimler
olarak siralanmaktadir. Ekipman ve yetismis personel ihtiyaci kullanimini
kisittamaktadir. Calisma prensibi duyusal uyarilara elektrofizyolojik yanitlari
olcerek noral fonksiyonun noninvazif yolla belirlenmesini saglamaktadir.
Gorsel, isitsel, somatosensoriyal uyariimis potansiyeller ve motor uyariimis
potansiyeller bu amagla kullanilabilmektedir. Bu cihazlarda hipotermi ve
anesteziklerden etkilendiginden farmakolojik faktérlerin sabit tutulmasini
gerektirmektedirler (126).

Yeni gelistiriimis bir EEG cihazi olan BIS , hiicresel cevaplar hizli
bir “fourier” donusturiciden gecirerek geleneksel glic spektrumuna
goturmektedir. BIS aygiti verileri bir dizi basamaktan gegirdikten sonra
anestezi derinligi ile ilgili tek bir say! hesaplamaktadir. BIS; t¢ analiz adiminin
kombinasyonu kullanilarak es zamanli hesaplanmaktadir. Il adim; hareket,
elektromiyografi (EMG) veya elektrokoterle olusan artefaktlari iceren
segmentleri saniye saniye EEG sinyalinde ayiran ve isaretleyen bir EEG 6n
islemcidir. Suprese (baskilanmis) EEG segmentleri de tanimlanmis, bu
segmentler ileri agsama diginda tutulmustur. ikinci adim; énceden tanimlandigi
sekilde gelistiriimis algoritm kullanilarak, secilmis EEG 6zelliklerinin
kombinasyonu yoluyla hipnoz-sedasyon indeksinin hesaplanmasidir. Ugiincii
adimda; hipnoz/sedasyon indeksi, EEG'deki sUpresyon dizeyini daha iyi
yansitacak sekilde modifiye edilerek, slpresyon orani; artefaktsiz verilerdeki
sUprese EEG yiizdesi seklinde hesaplanmistir (126). BIS degeri bir monitérde
gosterilen tek bir sayisal degerdir. Bu deger, 30 saniyenin tzerindeki EEG
kayitlarindan elde edilen veriler ile olusturulur. Bu bilgiler ortalama her 2-5
saniye arasinda kaydedilmektedir. Verileri bu sekilde yuvarlama, BIS
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indeksindeki gereksiz dalgalanmalari énlemektedir. Ayni zamanda hipnotik
durumda ani degisiklikler oldugunda BIS indeks degeri hastadaki klinik
degisikligin 5-10 saniye sonrasinda olusur. 65-85 arasi BIS degerleri bir
sedasyon ©6lclisii  olup, genel anestezi igin 40-65 arasi degerler
dnerilmektedir. BIS analizi bu yolla hem sayisal dederlendirme saglamakta
hemde amnezi igin daha az ilag gerektirmekte hemde hizli uyanma
saglayarak, derlenme odasinda kalis stiresini azaltmaktadir. Buna ragmen
maliyetinin yilksek olduguna, bazen de 65 ve altindaki degerlerde
intraoperatif farkinda olmaya neden olduguna dair c¢alismalarda
bulunmaktadir (127).

Tablo IV; BIS Dizeyine Gére Klinik Durum Ve EEG'nin Esas Ozellikleri

BIS Diizeyi Klinik Durum EEG’nin esas ozelligi
100 Uyaniklik Senkronize yiksek frekans aktivitesi
80 Uyaniklik alt siniri

Senkronize normal frekans aktivitesi

o5 Aol Normal dustik frekans aktivitesi
40 Derin hipnotik dazey EEG'de bir miktar baskilanma
0 Izoelektrik EEG Total baskilanma

BIS'in t¢ temel 6zelligi vardir (127);
1-Kortikal EEG’nin bir kismi derin yapilardaki aktiviteyi géstermektedir. Bu
komponent uyku sirasinda degismektedir.
2-BIS istatistiksel olarak elde edilmis bir lgimddir.
3-BIS, beynin bir andaki elektriksel aktivitesini 6lcer. Belli bir ilag
konsantrasyonunu élgemez.

Teorik olarak; beyin durumunun monitérizasyonu, diger monitérize
olusumlarla ve klinik bulgularla beraber, hipnotik ve analjezik ajan kullanimini

daha iyi dengeler.
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Potansiyel olarak BIS'in kullamimi asagida belirtilen kazanglar
saglayabilmektedir (128);
1-Uyanma riskinin azalmasi,
2-Kisisel ihtiyaglara gore hipnotik ajan verilebilmesi ve béylece asir doz veya
yetersiz doz verme olasilifinin azalmasi,
3-Daha iyi derlenme, derlenme siiresinin kisalmasi,

4-Anestezik ilaglarin daha mantikh segilmesi.

2.9. Modifiye Aldrete Derlenme Skoru (MADS)

Aldrete Skorlama (AS) sistemi hastalarin anestezi veya cerrahi sonrasi
bakim Gnitelerinden taburcu olacaklari bélime transferlerini saglamada
guvenle ve yaygin olarak kullaniimaktadir. Bu sistemde olgular 10 puan

tzerinden degerlendirilir, agri ve bulanti sorgulanmaz (129).

Tablo V: Medifiye Aldrete Skoru (Anestezi Sonrasi Derlenme Skoru)

Biling durumu SKOR

Tamamen uyanik ve oryante 2
Seslenmekle uyandirilabiliniyor

Cevap vermiyor 0
Fizik Aktivite

Tim ekstremiteler hareketli 2
Iki ekstremite hareketli 1
Ekstremite hareketi yok 0
Hemodinami (baglangi¢ degerine gére)

Arter kan basinci £ 20 mmHg 2
Arter kan basinci + 20-50 mmHg

Arter kan basinci £ 50 mmHg 0
Solunum

Derin soluyabiliyor ve rahatga oksuriyor 2
Dispne, sinirh solunum veya takipne 1
Apneik veya mekanik ventilasyonda 0
Oksijenasyon

Oda havasinda SpO; > %92
Sp0Oz> %90 olmasi igin O, gerekli
O, destegine ragmen Sp0,<%92
TOPLAM

o o =~

v
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GEREG VE YONTEM

Calismaya hastane Etik Kurul onayi alindiktan sonra (2008/008), ASA
I-Il sinifinda, 18-55 yas arasindaki septorinoplasti gegirecek 49 hasta dahil
edildi. QT intervalini etkileyen ilaglan kullanan (antiaritmik ilaglar, beta-
blokerler, pozitif inotropik ajanlar, trisiklik antidepresanlar, fené)tiazinler)
hastalar, aritmileri, dal bloklari veya preeksitasyonlari olan ve normal sinus
ritmine sahip olmayan hastalar, kalp kapak hastaliyi, iskemik kalp hastali,
perikardiyal effuzyonu olan hastalar, sekonder veya idiopatik uzun QT
sendromu tanisi almig olan hastalar, endokrin herhangi bir hastaliyi olan ve
elektrolitlieri (Na+, K+, Ca+) normal sinirlarda olmayan hastalar galismaya
dahil edilmedi.

Ameliyathaneye alinan hastalara 20 gauge (G) graniil ile damar yolu
agllarak 5 ml/kg/sa hizda ringer laktat solisyonu ile inflizyon baslanarak,
premedikasyon amaciyla 0.015 mg/kg iv. midazolam yapildi. Hemodinamik
takip amaciyla sistolik arteriyel kan basinci (SAB), diastolik arteriyel kan
basinci (DAB), ortalama arter basinci (OAB), kalp hizi (KH) ve periferik
oksijen satlirasyonu (SpO;) ile monitorize edildi. Ek olarak siirekli EKG kaydi
saglayabilmek icin tim hastalara Holter cihazi (Del Mar Reynolds Medical,
Lifecard CF, ABD) anestezi indiiksiyonundan 10 dk 6énce baglandi. Anestezi
derinliginin 6élgimiinde elektrofizyolojik bir yéntem olan BlS'ten faydalanmak
amaci ile BIS Monitor Model A-2000 (Aspect Medical Systems, Newton, ABD)
ile monitorizasyon yapildi. Anestezi indiiksiyonu 1 pg/kg fentanil, 4-7 mg/kg
sodyum tiyopental ile saglandi ve kas gevsemesi igin 1 mg/kg rokuronyum
kullanildi. Endotrakeal entibasyondan sonra olgular, inhalasyon ajani olarak
yiksek akim desfluran (Grup 1) veya dusik akim desfluran (Grup II)
kullaniimasina gére rasgele 2 gruba ayrildi. Randomizasyon hastalarin
opersyon oncesi hazirlanan kapal zarflarin segimi yolu ile gergeklestirildi.
Dustk akimli genel anestezi uygulanacak hastalarda (Grup Il), 10 dk boyunca
%70 N20+%30 O; (4,4 It/dk akim) ile %4-6 konsantrasyonda desfluran
uygulamasi ardindan; %50 N;O+%50 O, (1 It/dk akim) ile desfluran
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konsantrasyonu %0.5-1 daha arttirilarak hastaya ait dakika ventilasyonu (MV)
hesaplanan degerden 0.5 It/dk daha yiiksek olacak sekilde anestezi idamesi
uygulandi. Bu grup hastalarda anestezi idamesi boyunca inspiratuar O
konsantrasyonu (FiO,) 0.30 iizerinde tutuldu ve anestezi sirasinda hastanin
solumasina izin verilmedi. Anestezi sonlandirnimadan 10 dakika 6nce yiiksek
akima gegildi (%50 N,O+%50 O, 4 It/dk). Yiksek akimli anestezi grubundaki
hastalarda (Grup 1), %50 N,O+%50 O, 4 It dk' akim ile %4-6
konsantrasyonda desfluran uygulamasi yapildi. Calismada, Drager-Julian
anestezi cihazi (Drager, Liibeck, Almanya) kullanildi. CO; absorbani olarak
CaOH-laym (Intersorb plus, Intersurgical, Wokingham, Berkshire, ingiltere)
(sodalaym) kullanildi. CO birkimini engellemek igin absorbanin kuru olmamasi
saglanarak her olguda CO, absorbani yenilendi, tek kullanimlik anestezi
devresi ve bakteri filtresi kullanildi. Kullanim éncesi soda-laym nemlendirildi.
Tum hastalarin anestezi uygulamasi esnasindaki desfluran
konsantrasyonlari, BIS degerleri 40-60 arasinda olacak sekilde ayarlandi.
intraoperatif hemodinamik parametreler (OAB veya KH), preoperatif
degerlerin = %20 sinirlarinda olacak sekilde ayarlandi. Hastalara kontrolll
hipotansif anestezi olarak indiiksiyondan 5 dk. énce esmolol bolus 1 mg/kg
uygulandiktan sonra 100-150 p/kg/sa’te uygulanmasi ve anestezi derinligi
yetersiz ise 1 pg/kg fentanil iv uygulamasi kararlastinidi. Anestezi suresince
OAB 65-85 mmHg olacak sekilde esmolol infiizyonu uygulandi. FiOz ve
ekspiratuar (FetO,) O, konsantrasyonu, inspiratuar (FiN2O) ve ekspiratuar
(FetN,O) azot protoksit konsantrasyonu, end-tidal karbondioksit
konsantrasyonu (FetCO;) takibi yapildi. Hastalarin, anestezi yuzdesi
(%Anestezi), ekspiratuar gaz konsantrasyonu (FetDes), inspiratuar gaz
konsantrasyonu (FiDes), dakika ventilasyonu (MV), MAK, SAB, DAB, KH,
OAB, olcimleri bazal, indiiksiyon sonrasi, entiibasyon, lokal anestezi, cerrahi
insizyon ve diisiik akima gegme zamani ve sonrasinda her 15 dk. arayla
kaydedildi. Tum gruplarda son cilt dikisini takiben anestetik gazlar kesildi ve
0, akimi 6 It/dk’ya cikarilarak %100 O ile mantel ventilasyona gegildi.
Spontan solunum sagdlandiktan sonra rezidiiel néromuskdler blok 0.04 mg/kg

neostigmin ve 0.015 mg/kg atropin ile dondurilldi. Hastalarda yeterli spontan




solunumun goézlenmesi, so6zli uyarnlar ile goézlerini agabilmesi sonucu
noéromiskiler iletinin yeterli olduguna karar verilip ekstiibasyon yapildi.
Postoperatif dénemde MADS 5., 10, 15, 30. ve 60. dk.'larda
degerlendirilerek dokuz ve (zerinde puan alan hastalar derlenmis olarak
kabul edildi.

Derlenme periyodunun 15. dk'ina kadar holter cihazi ile surekli EKG
kaydi alind..

Holter cihazi ile EKG kayitlarinin incelenmesi ayni kardiyolog
tarafindan yapildi. Hastalara ait minimal kalp hizi (KHmin), maksimal kalp hiz
(KHmax), ortalama kalp hizlari (OKH), KHD'ligi parametreleri olan DF ve YF
olgumleri ile DF/YF orani, Global Sempatik Indeks (GSI), R-R siireleri,
preoperatif, intraoperatif, ekstiibasyon sonu dénemlerinde yapildi. Ayrica
atriyal (AES) ve ventrikiiler (VES) aritmilerin sayisi belirlendi. QT intervali ise
tim operasyon boyunca incelendi. QT interval élgimi Bazett formili
kullanilarak dizeltildi (QTc= QTVRR). QTd ve QTcd, en uzun ve en kisa QT
ve QTc intervali bulunarak, GSI (CDF+DF)/YF, normalize edilmis dusiik
frekans komponenti (DFn) DF/DF+YF ve normalize edilmis yiiksek frekans
komponenti (YFn) YF/YF+DF orani ile hesaplandi.

Gruplara ait veriler ortalama + standart deviasyon (SD) olarak verildi.
Verilerin istatistiksel incelemesinde, gruplar arasi demografik degerler,
operasyon ¢zellikleri, hemodinamik degerler i¢in Ki- kare ve Student-t testleri
kullaniidi.  Her grubun kendi igindeki evrelerde olan degisimlerin
incelenmesinde ise, tekrarl dlgtimlerde varyans analizi (ReANOVA) ve tespit
edilen anlamliliklarin belirlenmesinde Paired-t testi kullanildi. Gruplari Holter
monitorizasyon sonuglari Mann Whitney-U testi ile degerlendirildi. P<0.05

degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Calismay disiik akim grubunda 24 hasta, yiksek akim grubunda 25
hasta tamamladi. Randomizasyona alinan higbir hasta calisma disi
birakilmadi. Gruplarin dermografik degisimleri, operasyon ve anestezi sureleri
Tablo VIda gosterildi. Gruplar arasinda vyas, kilo, boy ortalamalar
bakimindan istatiksel olarak anlamli bir farkhilik yoktur (p>0.05). Ki-kare testi
ile yapilan kargilastirmada, cinsiyete bakildiinda gruplar arasinda anlamh

farkliik gdzlenmedi (p>0.05).

Tablo VI: Hastalarin demografik degisimleri, operasyon sureleri, anestezi sureleri. Ort.+SD.

Grup | Grup Il p

n=25 n=24 degeri
Yas(yil) 29,760 +10,10 28,833 + 8,085 04
Boy(cm) 1649+ 8,8 166,3+ 7,9 0,9
Agirhk(kg) 66,880 £12,768 64,041 £+11,983 08
Cinsiyet(K/E) 16/9 13/11 02
Operasyon Siresi(dk) 185,240+67,115 119,083+49,993 0,2
Anestezi Suresi(dk) 222 ,480+70,750 153,291+49,046 0,07
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Grafik |: Gruplarin Sistolik Arter Basing (SAB) degisiklikleri.*: p<0.05 (B: Bazal, In:
indiksiyon, Ent: Entiibasyon, DA: Dusiik Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl: Cerrahi Insizyon)
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Grafik Il Gruplarin Diastolik Arter Basing (DAB) degisiklikleri, *. p<0.05 B: Bazal, In:
indiiksiyon, Ent: Entibasyon, DA: Dustk Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl: Cerrahi insizyon)
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Grafik Il Gruplarnin Ortalama Arter Basing (OAB) degisiklikleri, *: p<0.05 B: Bazal, In:
indiiksiyon, Ent: Entlibasyon, DA: Dugtk Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl: Cerrahi insizyon)
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Grafik IV: Gruplarin Kalp Hizi (KH) degisiklikleri, *: p<0.05 B: Bazal, In: induksiyon, Ent:
Entubasyon, DA: Dugik Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl: Cerrahi Insizyon)

Gruplarin intraoperatif SAB, DAB, OAB, KH degisimleri Grafik I-IV'te
gosterildi. SAB, DAB, OAB ve KH'Inda indiksiyonda, ayrica OAB ve KH'da
75.dk’'da istatiksel olarak yilksek akim (Grup ) grubunda anlaml bir artis

saptandi, diger zaman dilimlerinde herhangi bir farklilik gozlenmedi.
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MAK degisimleri Grafik V'te gosterildi, cerrahi insizyon, 15.,30.,45.
dk.’larda Grup | hastalarinda istatiksel olarak anlaml artis saptandi, diger
zaman dilimlerinde herhangi bir degisiklik bulunmadi. FetDes degisimleri
Grafik VI'ta gosterildi. Lokal anestezi, cerrahi insizyon, 15.dk'da Grup |
olgularinda istatiksel olarak anlamli artis bulundu, diger zaman dilimlerinde
anlaml bir farklillk saptanmadi. FetCO, degisimi Grup VIlI'de gosterildi, tiim

zaman dilimlerinde benzer degisimler gozlendi.
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Grafik V: Gruplarin Minimum Alveoler Konsantrasyon (MAK) degisiklikleri, *: p<0.05 (B:
Bazal, In: indiksiyon, Ent: Entibasyon, DA: Disiuk Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl: Cerrahi

Insizyon)
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Grafik VI: Gruplarin Ekspiratuar Gaz Konsantrasyon (Fet Des) degisiklikleri, *: p<0.05 (B:
Bazal, In: indlksiyon, Ent: Entibasyon, DA: Dusik Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl: Cerrahi

insizyon)
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Grafik VII: Gruplarin End-Tidal Karbondioksit Konsantrasyon (FetCO,) degisiklikleri. *:
p<0,05 (B: Bazal, In: indiksiyon, Ent: Entubasyon, DA: Dugiik Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl:

Cerrahi Insizyon)
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BIS degisimleri Grafik VIl'de gosterildi, Grup I'de entiilbasyonda
istatiksel olarak anlaml bir artis bulundu, ancak diger zaman dilimlerinde

anlamli farklilklar gézlenmedi.

|
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Grafik VIII: Gruplarin Bispektral Indeks (BIS) degisiklikleri. *: p<0.05 (B: Bazal, In: indiksiyon,
Ent: Entibasyon, DA: Dusuk Akim, LA: Lokal Anestezi, Cl: Cerrahi insizyon)

MV'nda Grup lI'de anestezi indiksiyonu sirasinda anlamh artig
gozlendi. FetN,O ve FiN,O degerleri Grup Il'de entilbasyonda, Grup I'de diger
zaman dilimlerinde anlamli artis saptandi. FetO, ve FiO  degerleri
incelendiginde Grup I'de entiibasyonda, diger zaman dilimlerinde ise Grup
I'de anlaml artig saptandi (p<0,05).

intraoperatif holter monitérizasyon bulgulari Tablo Ii ve llI'de ozetlendi.
KH, R-R mesafesi (RR), Q-T mesafesi (QT), QTc (Kalp hizina gore
diizeltilmis QT intervali). QTd Grup I'de 150455,8, Grup Il'de 129,8 + 44,6,
QTcd Grup I'de 151,8 + 45,2, Grup II'de 154,8+42 3 olarak Ort.+SD saptandi.
QTd Grup I'de, QTed Grup II'de daha fazla olmak Uzere her iki grupta da
artmis olup, ancak istatiksel olarak gruplar arasinda anlamh bir artig
saptanmadi (p>0,05).
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Tablo VII: Intraoperatif KH, RR, QT, QTc degisimleri. Mean (min-max)

Grup | Grup Il p

n=25 n=24 degeri
KH 73,8 +7,8(556-138,4) 73,3 8,3 (54,3-130,8) 0,9 (0,6-0,09)
RR 825,2+85 (1643,7-3399,3) 830,8+97,5 (2173,8-3118,9) 0,9 (0,6-0,8)
QT 368 +31,3 (269,3-426,2) 3654 + 29,2 (293-422,8) 0,8 (0,48-0,9)
QTc 405,4 + 25,2 (336,5-488,3) 402 + 33,7 (330,4-485,2) 0,6 (0,4-0,8)

Cok dustk frekans komponenti (CDF), DF, YF, DF/YF Tablo lll'de
gosterildi. Grup II'de CDF induksiyon ve lokal anestezi'de, DF/YF cerrahi

insizyon-ekstiibasyonda anlamli  bir artig belirlendi (p<0.05). Diger

zamanlarda anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0.05).
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Tablo VIII: Intraoperatif CDF, DF, YF, Total, DF/YF degigimleri. Ort.+SD, *:p<0,05. (ind:
induksiyon, Ent: Entubasyon, LA: Lokal Anestezi, Ci-Ekst: Cerrahi insizyon-ekstiibasyon

zaman araligi, Ekst sonrasi: Ekstlbasyon sonrasi)

Grup | Grup Il p
n=25 n=24 degeri
CDF
Ind 110,7 £ 179,2* 176,74:207,3* 0,016
Ent 48 + 64 90,7 +219,4 0,8
LA 44 + 39,7 111,2+ 1249 0,016
Cl-Ekst 38,3462 1 63,1+ 88,8 0,09
Ekst sonrasi 61,3 +120,8 62+73,6 0,1
DF
ind 38.6:4527 67,8+ 1217 0,3
Ent 28,0 £ 60,3 39,0953 0,8
LA 39,0+ 722 79,0+ 177,4 0,5
Cl-Ekst 256 +39,3 286 +472 0,9
Ekst sonrasi 51,5 121.5 30,9 £55 0,8
YF
Ind 1224283 13,0+ 19,6 06
Ent 242 +412 26,9+70,8 0,1
LA 35,0+ 29,7 75,9 + 219,6 04
Cl-Ekst 356 +£40,3 20,7 £ 20,6 0,2
Ekst sonrasi 37,31+482 19,5+ 19,7 0,2
TOTAL
ind 171,2. £ 235" 262,4 + 3411 0,04
Ent 109,4 £ 163,3 153,6 + 388,6 0,5
LA 132,3+1244 770,7 +£2398,8 0,2
Cl-Ekst 85,7 + 82,4 114,5+ 1424 0,5
Ekst sonrasi 164,1 £ 2971 118,4 £ 146 0,9
DF/IYF
ind 5,6 +5,1 7673 0,9
Ent 1,112 1,9+29 0,2
LA I 1,5 1,2 0,09
Cl-Ekst 0,7+0,4* 1,041,2* 0,012
Ekst sonrasi 10 +0,8 1.2 £0,7 0,06
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DFn, YFn, GSi, Tablo IV'de gosterildi. Grup I'de, GSl'de lokal
anestezi, cerrahi insizyon-ekst. ve ekstubasyon sonrasi, DFn'de lokal
anestezi ve cerrahi insizyon-ekstilbasyon dénemlerinde, Grup I'de YFn'de

cerrahi insizyon-ekstiibasyon dénemlerinde anlamli artis saptandi (p<0,05).

Tablo IX: Intraoperatif DFn, YFn, GSI degisimleri. Ort.+SD, *:p<0,05.(DFn: Normalize dugtk
frekans, YFn: Normalize yiiksek frekans, GSI: Global sempatik indeks)

Grup | Grup Il p
n=25 n=24 degeri
DFn
ind 0,77+ 0,17 0,74 £ 0,20 0,9
Ent 042+0,21 0,51+0,20 0,2
LA 042+0,19 0,563 +0,20" 0,036
Cl-Eks 0,39+0,11 0,50+ 0,17* 0,016
Eks sonrasi 043+0,17 0,51+0,14 0,06
YFn
ind 0,24 £ 0,14 0,25+ 0,20 0,8
Ent 0,55 + 0,24 0,47 +0,21 (of
LA 0,57 £ 0,21 0,47 +0,18 0,08
Ci-Ekst 061+0,11* 0,50+ 0,17 0,016
Ekst sonrasi 0,57 £ 0,16 0,49+0,14 0,06
Gsl
ind 28,29 + 36,31 35,74 + 37,54 0,4
Ent 5,82 + 11,26 7,07 + 9,46 0,2
LA 3.27:£4,25 564 + 402" 0,005
Cl-Ekst 2,10+ 1,51 521+510* 0,001
Ekst sonrasi 2,68 + 1,87 444 + 2 A9 0,005

Hastalarin preoperatif hematolojik, karaciger-bébrek fonsiyon ve
koagulasyon testleri Tablo V'de gbsterildi. Preoperatif protrombin zamani (PT)
degerinde anlamli bir artig saptandi (p<0,05). Diger degerlerde anlamli
farkhlik saptanmadi.
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Tablo X: Preoperatif hematolojik, karaciger-b&brek fonksiyonlari, koagulasyon testlerindeki
degisimler. Ort.+SD, *: p<0,05. (Hb:Hemoglobin, Htc:Hematokrit, Pit:Platelet, PT:Protrombin
zamani, PTT:Parsiyel tromboplastin zamani, AST:Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin

aminotransferaz, Cre:Kreatin, Alb: Albumin)

Grup | Grup Il p

n=25 n=24 degeri
PreHb 13,541,2 13,9+1,64 0,05
PreHtc 39,7+3,4 4,147 0,05
PrePIt 222,5+56,6 224+41 1 0,2
PrePT 12,0¢1,3 12,8+1,1* 0,024
PrePTT 29,629 31437 03
PreAST 16,3+7,1 15,846,6 08
PreALT 16,046,7 17,549,7 02
PreUre 26,453 24,567 04
PreCre 0,8+ 0,08 0,7+0,1 01
PreAlb 4,7+0,2 4,7+0,2 0,05

Postoperatif hematolojik, karaciger-bébrek fonsiyon ve koagulasyon

testleri Tablo VI'da gésterildi. Grup I'de postoperatif PT ve albumin degerinde

anlamli bir artis saptandi.
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Tablo XI: Postoperatif hematolojik, karaciger-bobrek fonksiyonlari, koagulasyon testlerindeki
degisimler. Ort.+SD, * p< 0,05 (Hb:Hemoglobin, Htc:Hematokrit, Plt:Platelet, PT:Protrombin
zamani, PTT:Parsiyel tromboplastin zamani, AST:Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin
aminotransferaz, Cre:Kreatin, Alb: Albumin)

Grup | Grup Il p
n=25 n=24 degeri
PostHb 13,30+1,18 13,69+1,61 0,06
PostHtc 39,36+ 3,31 40,68+4,66 0.2
PostPIt 220,20+56,11 217,45+43,49 04
PostPT 12,18%1,22 12,86+1,03* 0,039
PostPTT 29,80+2,91 30,96+3,75 0,3
PostAST 16,2816,74 15,8216,61 0,9
PostALT 16,26+6,56 17,6349,72 0,2
PostUre 26,58+5,26 24,6546,72 0,3
PostCre 0,78+0,08 0,74+0,10 0,2
PostAlb* 4,73+0,15 4,66+0,23 0,02

Postoperatif erken dénemde bakilan MADS ve komplikasyonlar Tablo
Vil'de goésterildi. Grup II'de MADS 5., 15., 30., 60. dk.'larda anlaml bir artis
belirlendi (p<0,05). Erken derlenme komplikasyonu olarak Grup I'de 5. ve 10.
dk'da 3, Grup llI'de 2, ilk 5. dk'da Grup I'de 2, Grup II'de 1 hastada ajitasyon

goéralda.
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TARTISMA

Calismamiz  esmolol ile  kontrolli  hipotansiyon uygulanan
septorinoplasti hastalarinda desfluran ile yapilan distuk akim anestezisinin
QT dispersiyonuna 6nemli bir etkisinin olmadigini gostermektedir.

Yiksek akim uygulanan hastalarda yapilan g¢aligmalar desfluran
anestezisinin QT siresini uzathigini géstermektedir. 1 MAK sevofluran ve
desfluran'in karsilastirildigi bir galismada, iki ajan kullamiminda da hem QTc
siiresinde uzama, hem de QTd'de artig bildirilmigtir (130). Saarnivaara ve ark.
(131), anestezik ajanlarin sempatoadrenal hiperaktiviteye yol agmasi
durumunda ventrikiller repolarizasyonda degisiklik olustugunu ve bu
durumun, QTc intervalinde uzama ile sonuglanabilecedini bildirmistir. QTc
intervalinde olusan uzamanin, kalpteki otonom sinir sistemi inbalansini
gosterdigini ve ventrikiler fibrilasyon esigini duslrerek, ventrikiler aritmilere
yol agabilecegi onerilmistir. Ayrica tiyopental ile anestezi indiiksiyonunda
belirgin QT intervalinde uzama tespit etmiglerdir (132). Ozkogak ve ark. (133)
izofluran anestezisi altinda gergeklestirilen laparoskopik cerrahideki
pnémoperitonyum evresinde QTc intervalinin 460 msn'ye ulasarak kalpte
aritmiye olan egilimi arthgini bildirilmiglerdir. Sevofluran'in QT intervali ve
dispersiyonu Gzerine yapilmig calismalarinda farkl sonuglar gorulmektedir.
Abe ve ark. (134), sevofluran ve N,O anestezisinde, ventrikller tasikardi
gelisimini bildirmigtir. Sevofluran ile tek soluk indilksiyon tekniginin kullanildigi
calismalarda, QT intervalinde belirgin uzama ve aritmi gelisiminde artis
oldugu tespit edilmistir (135). Karagéz ve ark. (136), halotan, izofluran ve
sevofluranin etkilerini inceledikleri ¢alismalarinda, %2 sevofluran ve %350
0,+%50 N,O ile genel anestezi uygulamasinda, QTc intervalinde degisiklik
saptanmadigini rapor etmistir. Benzer olarak 2 MAK sevofluran anestezi
uygulamasi ile QTc intervalinde degisiklik saptanmamistir (137). Riley ve ark.
(138) otonomik farmakolojik blokaj sagladiklari kopeklerde, halotan ve
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izofluran  anestezisi uyguladiklarinda otonomik blokaj variginda ve
yoklugunda QT intervalinde uzama, enfluran anestezisinde ise otonomik
blokaj yoklugunda QT'de uzama yokken QTc'de uzama tespit etmislerdir. Ug
inhaslayon ajaninin da QTc'i uzattigini  gostermiglerdir. Bu uzamanin
inhalasyon ajanlarinin myokard hiicrelerine direk etkisinden dolay! oldugu
sonucuna varmiglardir. Anestezi indilksiyon ve idamesinde halotan ve
izofluranin  kullanildigi  bir ¢alismada halotanin QTc intervalini kisalttigi,
enfluranin ise uzattig tespit edilmistir. Bu caligmaya gére arastirmacilar uzun
QT sendromlu hastalarda halotanin daha yararli olabilecegine karar
vermiglerdir. Ancak bu ¢alismada butin hastalara premedikasyonda
midazolamin  yapildigint  ve bunun da sonuglar etkileyebilecegini
belirtmislerdir. Premedikasyon uygulanmayan 1-2 MAK konsantrasyonda
halotan, izofluran ve enfluran anestezisinde QT'de uzamanin oldugu tespit
edilmistir  (139). McConachie ve ark. (140) tiyopental ve propofol
indiksiyonunu  takiben enfluran ve isofluran inhalasyon ajanlarini
uygulamisglardir. Propofoliin tiyopentalden daha az QT intervalinde uzamaya
neden oldujunu ancak enfluran ve isofluranin  bunu ne Olglide
maskeleyebilecedini  bilemediklerini belirtmiglerdir. Bu calismaya gére
propofolin uzun QT sendromlu hastalarda tiyopentale gére daha uygun
olabilcedi sonucuna varmiglardir. Aypar ve ark. (141) inguinal herni
operasyonu gegiren pediyatrik hastalarda kardiyak ritm ve QTc intervali
Uzerine desfluran ve sevofluran anestezisinin etkisini arasgtirmislardir.
Desfluran ile higbir hastada aritmi gbzlenmezken, sevofluran uygulanan
hastalardan bir tanesinde bigemine ve multiform ventrikuler ekstrasistoller
tespit edilmigtir. Desfluran grubunda QTc'de uzama gorilmus ancak,
sevofluran da belirgin degisiklik gozlenmemistir. Calismamizda yiksek akim
ve disik akim desfluran anestezisi uygulanan her iki grupta da QT ve QTc'de
belirgin bir uzama saptanmadi. Ancak yuksek akim grubunda QTd, dusiik
akim grubunda da QTcd'de uzama tespit edildi. Sonuglarimiz ile literatur
bulgulari  arasindaki  farklilik olasilikla  kontrollii hipotansiyon igin
uyguladigimiz esmolol infizyonuna baglidir. Erdil ve ark. (142) koroner arter
hastaligi olan anestezi indiiksiyonunda fentanil ve etomidat kullandiklan




hastalara esmolol infizyonu uygulamiglar, endotrakeal entibasyonla iligkili
QTc uzamasini azalttigini bildirmislerdir. Literatirde desfluran ile dustk akim
uygulamasi ve esmolol inflizyonunun birlikte uygulandidi bir calismaya
rastlanmamistir.

Desfluranin doza bagl olarak insanlarda kalp hizini artirma 6zelligi pek
cok calismada bildiriimistir (13,14). Ozellikle desfluranin, neonatal ve
bebeklerde kullanilmasi, ayrica hizl bir sekilde konsantrasyonunun artirilarak
1 MAK'den yiksek dozlara g¢ikilmasi ve vagolitik ajanlar kullaniimasi
durumlarinda bu etkinin belirgin oldugu bilinmektedir (14). inspirasyonda
konsantrasyonun hizla artirimasi, hem trakeopulmoner hem de sistemik
reseptor stimillasyonu ile kalp hizinda artisa neden olmaktadir. KHD'deki, DF
komponenti (0,04-0,15 Hz) sempatik aktivitede artis veya parasempatik
aktivitede azalma ile direkt ilgilidir. YF komponenti (0,15-04 Hz) ise
solunumla iligkili olup, parasempatik aktivasyonu yansitir. DF/YF orani ise,
otonomik tonus, yani sempatovagal denge hakkinda bilgi vermektedir
(124,125). Picker ve ark. (143), kopekler uzerinde desfluran, izofluran,
enfluran ve sevofluran anestezisi altinda KHD, DF, YF parametrelerini
inceleyerek yaptiklar calismalarinda; degisik konsantrasyonlarda desfluranda
daha belirgin, sevofluran, izofluran ve enfluranda orta derecede, halotanda
ise daha az kalp hizi artisinin oldugunu tespit etmigler. Shubert ve ark. (144),
intraabdominal cerrahide izofluran ve enfluran kullanilan olgularda, DF ve
DF/YF oraninin her iki grupta da intraabdominal stimuluslar sirasinda
maksimal artis gosterdigini bildirmistir. Nakatsuka ve ark. (125) elektif cerrahi
planlanan hastalara sevofluran ve N;O uygulayarak mekanik ventilasyon ve
apne sirasinda KH degiskenligine etkilerini arastirmiglar. Uyaniklilk ve
anestezi sirasindaki YF ve DF'yi kargilastirdiklarinda, her ikisinde de azalma
tespit etmisler. %2 sevofluran anestezisinde apne sirasinda YF'de azalma
bulmuslar, ancak derin anestezide (izoelektrik EEG) tespit etmemisler.
Mekanik ventilasyon ve apne durumlarinin her ikisinde de olculen YF'de
farkhliga rastlamamiglar. DF'de anestezinin higbir seviyesinde mekanik

ventilasyon varliginda yada yoklugunda degisiklik géruilmemis. Galigmamizda
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DFn ve DF/YF'de dusuk akim grubunda, YFn'de yilksek akim grubunda
anlaml bir artis tespit edildi.

Calismamizda desfluran ile uygulanan dusik ve yiksek akimli
anestezi uygulanmasi GSI| acisindan degerlendirildiginde dusik akimh
anestezi tekniginde GSI'nin arttigi tespit edilmistir. Leung ve ark. (85)
nonkardiyak cerrahi planlanan 40 hastaya desfluran ve isofluran anestezisi
altinda 3 kanalli holter monitorizasyonu ile KH ve OAB, ventrikiler disritmileri
karsgilastirmiglar. Desfluran grubunda opioid ve beta bloker kullaniminin daha
fazla oldugunu goéstermistir. Weiskopf ve ark. (86) desfluran anestezisinin
doza bagl olarak sempatik aktiviteyi artirarak kalp hizi ve arter basincinda
ylkselmeye neden oldugunu bildirmigtir. Choi ve ark. (145) sevofluran ve
desfluran anestezi uygulanan hastalarda 0.5 mg/kg tek doz esmololin trakeal
entibasyonda BIS'deki artis tizerine etkisini arastirmiglar. Entlibasyon dncesi
ile karsilastirdiklarinda, tek doz esmololiin, sevofluran anestezisi sirasinda 1.
dakikada BIS'teki artigi azalttigini, ancak desfluran anestezisisinde
azaltmadigini tespit etmisler. White ve ark. (146) gunubirlik desfluran-N.O
anestezisi altinda jinekolojik laparoskopik cerrahi uygulanan 45 hastada
esmolol ve esmolol-nikardipin kullaniminin intraoperatif akut hemodinamik
degisiklikler ve postoperatif derlenme tizerine etkilerini aragtirmiglar. Esmolol
uygulanan grupta kalp hizinda, esmolol-nikardipin uygulanan grupta ise
ortalama arteriyel basingta olmak Ulzere endotrakeal entlibasyona akut
hemodinamik cevabin azaldigini tespit etmisler. Desfluran-N;O’a adjuvan
olarak uygulanan esmolol inflizyonunun erken derlenmeye ve postoperatif
analjezik ihtiyacini azaltmaya etkili oldugunu saptamiglar. Colomo ve ark.
(147) hizh derlenme uygulanan gunubirlik jinekolojik hastalarda desfluran
anestezisi sirasinda remifentanil'e alternatif olarak esmolol kullanimini
karsilagtirmiglar. Desfluran-N,O anestezisi altinda hemodinamik stabiliteyi
saglamak igin esmolol inflizyonunun remifentanil inflizyonuna alternatif olarak
kullanilabilecegini rapor etmigler. Gukdar ve ark. (148) yuksek akim ve dugiik
akim desfluran anestezisinin hemodinami ve anestezik gaz tilketimine etkisini
karsilastirmiglar.  KH ve OAB olgumlerinde gruplar arasinda fark

bulamamiglar ve desfluranin dusik akimli anestezide yeterli anestezi
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derinligi, hemodinamik stabilite sagladigi kanisina varmiglar. Caligmamizda
anestezi derinligini standardize etmek igin BIS monitérizasyonu uyguladik ve
gruplar arasinda BIS degerleri agisindan farklilik saptanmadi.

Endotrakeal entilbasyona sempatoadrenal yanit yiksek akim
grubunda artis géstermistir. Yiiksek akim grubunda endotrakeal entibasyon
sirasindaki BIS degerinin yiiksekligi bu sonugta ylizeysel anestezinin etkisi ile
aciklanabilir. Ayrica esmolol infiizyonu ve plazmada etkin konsantrasyona
ulagmasi igin gerekli siirenin kisaliginin da roli olabilir. Desfluran ile dustuk
akim uygulanan anestezi grubunda esmolol inflizyonunun sempatolitik etkileri
de gbéz oniine alinarak anestezi derinligini azaltabili. Bu konu, ileride
yapilacak  kontrolli~ prospektif randomize galigmalara  gereksinim
gostermektedir.

Calismamizda yiiksek akim anestezisi ile parasempatik aktivitede artig
gorilmustar.  Esmolol infuzyonu bu gruptaki hastalarda sempatik-
parasempatik aktivite dengesini parasempatik sistem lehine degistirmig
olabilir. Bununla beraber bu gruptaki hastalarda KH ve arter basincinda
midahale gerektirecek azalma saptanmamistir. Yiksek akim grubundaki
hastalarda endotrakeal entilbasyona sempatoadrenal vyanit olarak
degerlendirilebilecek KH ve arter basincinda artis gozlenmis, gruplar arasinda
diger gozlem peryotlarinda belirgin bir farkhlik saptanmamistir. Olasilikla
induksiyondaki sempatik aktivitenin devami esmololun etkisinin  ge¢
baslamasi ile ilgilidir. Weiskopf ve ark. (149) 1 MAK’dan daha fazla desfluran
anestezisi altinda esmolol ile gegici kardiyovaskuler cevap artiginin
azaltilabilecegdini gostermigler.

Dustk akim anestezisi MAK degerlerinde cerrahi insizyon, 15, 30 ve
45. dk. degerlerinde beklenildigi gibi azalmaya neden olmaktadir. Caligmanin
temel amaci diisiik akim anestezisinin MAK degerleri ve anestezi tuketimine
etkisi olmadigindan bu yénde bir hesaplama yapilmamistir.

Erken derlenme skorlarn agisindan yiksek akim grubu daha avantajli
gérinmektedir. Bununla birlikte gruplar arasindaki yarim dakika altindaki

farklilik klinik agidan énemli bulunmamaktadir.
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SONUGC VE ONERILER

1. Esmolol ile kontrolli hipotansiyon uygulanan septorinoplasti
hastalarinda desfluran ile yapilan dusiuk akim anestezisinin QT
dispersiyonuna énemli bir etkisinin olmadigi goruldu.

2. Desfluran ile uygulanan disik akim anestezisi global sempatik
aktiviteyi ve duisiik frekans indeksini artirdi.

3. Yiksek akim anestezisi ile yilksek frekans indeksinde artis gézlendi.

4. Yiksek akim grubunda endotrakeal entlibasyona sempatoadrenal
yanit artigi belirlendi.

5. Derlenme skorlari yiiksek akim grubu lehine azalma gosterdi.

Yukarida belirtilen sonuclar ve literatur bulgular 1giginda desfluran ile
uygulanan disik akim anestezisinin ylksek akim uygulanan grup kadar
givenilir oldugu sonucuna varldi. Esmolol inflzyonunun yiksek akim
anestezisi uygulanan grupta sempatoadrenal yaniti engellemesi igin anestezi
inditksiyonu 6ncesi baslaniimasinin uygun olacagr dustndldd. Desfluran ile
dustk akim uygulanan anestezi grubunda esmolol inflizyonunun sempatolitik
etkileri de g6z o©nune alinarak anestezi derinliginin azaltilabilecegi
dustntlmekle birlikte bu konuda kontrollii prospektif randomize galigmalara

gereksinim bulunmaktadir.
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