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ÖZET

LAPAROSKOP K KOLES STEKTOM  OPERASYONU GEÇ REN

HASTALARDA FARKLI GENEL ANESTEZ  YÖNTEMLER N LAKTAT VE

KARAC ER ENZ MLER  ÜZER NE ETK LER , MEHMET SARGIN,

UZMANLIK TEZ , KONYA, 2013

Amaç: Bu çal mada laparoskopik kolesistektomi operasyonlar nda sabit bas nç (12

mmHg) ile olu turulan CO2 pnömoperitonyumunun olu turdu u iskemi reperfüzyon

hasar na ba  olarak laktat ve karaci er enzimleri üzerine farkl  anestezik ajanlar n

etkilerini kar la rmay  amaçlad k.

Yöntem: Elektif laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanan, 18-65 ya  aras  75

hasta, rastgele 3 gruba ayr larak sevofluran, desfluran ve propofol gruplar  olu turuldu.

ndüksiyonda her 3 grubada ayn  ajanlar kullan ld . Anestezi idamesinde sevofluran (Grup

S), desfluran (Grup D) ve propofol (Grup P) kullan ld . Preoperatif al nan numunelerden

elde edilen ve operasyondan 24 saat sonra bak lan karaci er fonksiyon testleri

de erlendirildi. Operasyon s ras nda; indüksiyon sonras -insüflasyon öncesi (T0),

insüflasyonun 10.dk s  (T1), insüflasyonun 30. dk s  (T2) ve operasyon sonras  60.dk (T3)

olmak üzere 4 kez arteriel kan gaz  analizi ve laktat seviyesi ölçüldü. ndüksiyon öncesi,

sonras  ve operasyon sonlanana kadar her 15 dk’da bir, KAH, SAB, DAB, OAB, SpO2 ve

ETCO2 ölçüldü. Postoperatif 2.dk ve PACU’da Aldrete Derlenme Skorlar , VAS ve

bulant -kusma skorlar  kaydedildi.

Bulgular: Her üç grubun demografik özellikleri istatistiksel olarak anlaml  farkl k

göstermedi (p>0.05). T2 ve T3 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda Grup

S ve Grup P aras nda istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu pH de erleri Grup P ‘de

Grup S’ ye göre daha dü ük bulundu (p=0,030, p=0,018 ). Her üç grupta T0, T1, T2 ve T3

ölçüm zamanlar nda üç grup aras nda kan gaz  örneklerinde PaCO2, HCO3, BE

de erlerinin kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05). Her

üç grupta T0 ölçüm zamanlar nda üç grup aras nda kan gaz  örneklerinde laktat

de erlerinin kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05). Her

üç grubun T1,  T2 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu, laktat de erleri Grup P’ de, Grup S ve Grup D’ ye

göre daha dü ük bulundu (p=0,000, p=0,000, p=0,008). Postoperatif ölçüm zaman ndaki

SGOT ve SGPT de erleri kar la ld nda gruplar aras nda istatistiksel bak mdan

anlaml  olarak, Grup P’de, Grup S ve Grup D’ ye göre daha dü ük bulundu. (p< 0.001).
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Her 3 grupta da postoperatif ölçüm zaman ndaki ALP ve GGT de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,111 , p=0,371). Postoperatif ölçüm

zaman ndaki LDH de erleri kar la ld nda istatistiksel bak mdan anlaml  olarak,

Grup S’de, Grup D ve Grup P’ ye göre daha yüksek bulundu (p< 0.001).

PACU’ya giri  ve PACU’dan ç  VAS de erleri, ekstübasyon sonras  2.dk ve PACU’ ya

giri  aldrete skorlar  ve bulant  – kusma skorlar  de erlendirildi inde, her üç grup aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu (p>0,05) .

Sonuç: Sonuç olarak sevofluran ve desflurana k yasla propofol anestezisinin AST, ALT ve

laktat ve pH de erlerinde ki de iklikler üzerine etkisinin olumlu oldu u sonucuna

var lm r.

Anahtar Kelimeler: Propofol, Desfluran, Sevofluran, kan gaz , laparoskopik

kolesistektomi
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ABSTRACT

THE EFFECTS OF DIFFERENT GENERAL ANESTHESIA METHODS ON

LACTATE AND LIVER ENZYMES IN PATIENTS UNDERGOING

LAPAROSCOPIC CHOLECYSTECTOMY, MEHMET SARGIN, MEDICAL

SPECIALTY DISSERTATION, KONYA, 2013

Background: The aim of this study is to compare the effects of different anesthetic agents

on lactate and liver enzymes due to the ischemic reperfusion damage brought about by

pneumoperitonium CO2 formed by the constant pressure (12 mmHg) in laparoscopic

cholecystectomy procedures.

Method: A total of 75 patients, aged between 18 and 65, for whom elective laparoscopic

cholecystectomy procedure had been planned, were randomly divided into 3 groups and

subsequently sevoflurane, desflurane, and propofol groups were formed. All 3 groups

received the same agents during induction. Sevoflurane (Group S), desflurane (Group D),

and propofol (Group P) were used in anesthetic maintenance. Liver function tests, for

which samples were collected preoperatively and which were analyzed 24-hours after the

procedure, were evaluated. Arterial blood gas analyses were performed and lactate levels

were measured for 4 times during the procedure after the induction-before insufflation

(T0), at the 10th minute of insufflation (T1) , at the 30th minute of insufflation (T2), and at

the 60th minute following the procedure (T3).  HR,  SAP,  DAP,  MAP,  SpO2, and ETCO2

values were calculated before the induction, after the induction, and every 15 minutes until

the procedure was completed. Aldrete’s Recovery Scores and VAS and POVN scores were

recorded at the post-operative 2nd min. and at PACU.

Results: There was no statistically significant difference between each of the three groups

demographic characteristics (p>0.05). When the pH values at the time of T2 and  T3

measurement were compared it was seen that there was a statistically significant difference

between Group S and Group P. Group P’s pH values were found to be lower than Group S

(p=0.030, p=0.018 ). No statistically significant difference was observed among all three

groups in the comparison of PaCO2, HCO3, and BE values in blood gas samples drawn at

T0,  T1,  T2 ,  and  T3 measurement  times  for  each  group  (P>0.05).  There  was  also  no

statistically significant difference among the three groups regarding the comparison of

lactate levels in blood gas samples drawn at T0 measurement times for each group

(P>0.05). When the lactate values of each group at the time of T1, T2, and T3 measurement
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were compared, it was seen that there was a statistically significant difference. The lactate

values of Group P were found to be lower than Group S and Group D (p=0.000, p=0.000,

p=0.008). There was a statistically significant difference among the groups when the

SGOT  and  SGPT  values  at  post-operative  measurement  time  were  compared  and  it  was

seen that the values of Group P were lower than Group S and Group D (p< 0.001). There

was  no  statistically  significant  difference  among  the  groups  when  the  ALP  and  GGT

values at post-operative measurement time were compared (p=0.111, p=0.371). A

statistically significant difference was observed when the LDH values at the time of post-

operative measurement were compared and they were found to be higher in Group S than

Group D and Group P (p< 0.001).

VAS values at the time of admission into the PACU and discharge from the PACU,

at the 2nd min. following extubation, and nausea-vomiting scores and Aldrete scores at the

time of admission into the PACU were compared and it was seen that there was no

statistically significant difference among the groups (p>0.05).

Conclusion: It was concluded that anesthetic propofol had a positive effect on AST, ALT,

and lactate and on changes in pH values in comparison to sevoflurane and desflurane.

Keywords: Propofol, Sevoflurane, Desflurane, blood gas saple, laparoscopic

cholecystectomy.
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1. G  VE AMAÇ

Laparoskopinin cerrahide kullan lmaya ba lamas yla beraber kolelitiyazis ve safra

kesesi hastal klar n cerrahi tedavisinde laparoskopik kolesistektomi alt n standart olarak

benimsenmi tir (Himal 2002, Suter 2001).

    Günümüzde semptomatik safra ta n tedavisinde birinci seçenek olan laparoskopik

kolesistektomide genel anestezi uygulanmas , rejyonel anestezi uygulamalar na tercih

edilir (Saper 1992, Cunningam1993). Çünkü pnömoperitonyum ve pozisyon

de ikliklerinin neden oldu u fizyolojik sonuçlar ve solunum deste i gerekmesi, bilinçli

hastalarda rahats zl a yol açar. Genel anestezi, kas gev emesi ile beraber entübasyon ve

intermittan pozitif bas nçl  ventilasyon bu giri imlerde uygun olan tekniktir (Saper 1992).

Laparoskopide yeterli görüntü ve cerrahi sahan n aç a ç kart lmas nda ‘’CO2

pnömoperitonyum yöntemi’’ kullan r. Laparoskopik kolesistektominin pek çok avantaj (

hastanede kal  süresinin k sa olmas , minimal postoperatif a , h zl  derlenme gibi )

oldu u gibi, intraabdominal bas nç art na ba  dezavantajlarada neden olmaktad r.

Abdominal kaviteye CO2 insuflasyonu diyafragmada yukar  do ru yer de tirmeye;

dolay yla regürjitasyon riskinde art a, akci er volümlerinde ve kompliyans nda

azalmaya, havayolu rezistans nda artmaya ve ventilasyon perfüzyon oran nda azalmaya

neden olur. ntraabdominal bas nç art , kardiyovasküler sistem üzerinde sistemik vasküler

rezistansta (SVR) ve ortalama arter bas nc nda (OAB) art , inferior vena kavada bas ya

ba  venöz dönü te ve kardiyak outputta azalma eklinde ortaya ç kar. Peroperatif olu an

CO2 pnömoperitonyumu uzun süreli devam ederse renal kan ak  azal r, glomerüler

filtrasyon h nda (GFR) ve idrar ç nda azalma olur. Mezenterik arter, intestinal

mukoza, hepatik ve splanknik sahan n da perfüzyonu intraabdominal bas nç art yla

beraber pnömoperitonyum s ras nda azal r (Diebel 1992 , Hashikura 1994). Masif bas nç

art lar nda ise kalp debisinin ve hepatik laktat klirensinin dü mesine ba  laktik asidoz

görülebilir.

    Bu çal mada laparoskopik kolesistektomi operasyonlar nda sabit bas nç (12 mmHg) ile

olu turulan CO2 pnömoperitonyumunun olu turdu u iskemi reperfüzyon hasar na farkl

anestezik ajanlar n etkilerini kar la rmay  amaçlad k.
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2. GENEL B LG LER

2.1. LAPAROSKOP K CERRAH

2.1.1. Tarihçe

Laparoskopinin ilk uygulamas , 1901’de George Kelling taraf ndan Nitze sistoskobu

kullan larak, canl  bir köpe in kar n bo lu u incelenerek yap lm r. Kelling bu i leme

“koelioskopi” ad  vermi tir (Ta n 1995).

sveçli Dr. H. C. Jacobeaus, insanda yap lm  ilk laparoskopik giri imi gerçekle tirerek,

1911’de büyük bir seri yay nlam r. Laparoskopi, çe itli hastal klar n görerek ve biyopsi

al narak tan nmas nda ve tubalar n ligasyonu gibi k tl  konularda kullanm r ( Ta n

1995).

1929’da Alman hepatolojist Kalk’ n 135 derecelik lens sistemi ve dual-trokar sistemi

geli tirmesi, 1938’de Janos Veress’in otomatik pnömoperitonyum i nesini, 1960’da Kurt

Semm’in otomatik kontrollü insuflatörü ve laparoskopik aletleri kullan ma sokmas  bu

araçla yeni optik lens sistemlerinin geli tirilmesi ve son 1980’de kompüter çipli televizyon

kameras n icat edilmesiyle laparoskopi özellikle jinekoloji alan nda kullan ma girmi tir.

1987’ye kadar jinekolojik amaçla kullan lan laparoskopi tekni ini ilk kez Lion’da Dr.

Philippe Mourette kolesistektomi için kullanm r. Bu tarihten sonra Paris’te François

Dubois, Bordeux’da Prof. Jacgues Perissat, Nashville’de (A.B.D) Dr. E. Redrick ve D.

Olsen,  Dundee’de  Prof.A Cushieri  ve  L.  K.  Nathanson,  Los  Angeles’da,  Dr.  E.  Berci  ve

Phillips laparoskopik kolesistektomiyi uygulam lard r (Ta n 1995).

Laparoskopi, en s k safra kesesi cerrahisinde ba vurulan bir yöntem olmas na ra men

son y llarda appendiks, kolon, mide gibi kar n içi organlar n ve f k cerrahisinde de

kullan  giderek yayg nla maktad r (Thomas 1991).

Laparoskopik cerrahinin aç k cerrahiye göre en önemli avantaj  postoperatif morbiditeyi

ve hatta mortaliteyi azaltmas r (Alaçay r 1997).

Laparoskopi, ameliyat sonras  analjezik madde gereksiniminde azalma ve daha az

postoperatif adhezyon formasyonuyla karakterizedir (Meeks 2000, Freeman 1994).

Laparoskopik prosedürlerde iyile me süresi, ayn  operasyonun yap ld

laparotomilerden daha k sad r. Bu abdominal insizyonun çok küçük olmas na ba  olabilir

(Meeks 2000). Laparoskopinin estetik yönü de önemli bir avantaj r. Hastaya geni  bir

insizyon yerine 5 mm’den 12 mm’ye de en birkaç trokar insizyonu yap ld  için
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operasyon skar  kozmetik olarak kabül edilebilir düzeydedir (Meeks 2000, Paw 1994,

Sharma 1997).

Laparoskopik kolesistektomi yap lan hastalar n genellikle hastanede 1-2 günden fazla

kalmalar  gerekmemektedir. Aç k kolesistektomiden sonra i e dönme süresi 30-40 gün

civar nda iken laparoskopik kolesistektomide bu sürenin 8-12 güne indi ini gösteren

çal malar mevcuttur (Freeman 1994, Sayek 1997).

Laparoskopik teknik aç k cerrahiyle k yasland nda ameliyata ba  stres cevab  ve

fizyopatolojik de ikliklerin azalmas yla karakterize klinik yararlara sahiptir (Kehlet

2001).

2.1.2. Laparoskopik Kolesistektominin Endikasyonlar

Ta  safra kesesi

Non-fonksiyone safra kesesi

Kalsifiye safra kesesi

Safra kesesi polipleri

Kronik ta z kolesistit (akalküloz)

2.1.3. Laparoskopik Kolesistektominin Kontrendikasyonlar

a- Kesin kontrendikasyonlar

Portal hipertansiyon ve/veya siroz varl  (relatif kontrendikasyonlar aras nda da

de erlendirilmektedir) (Alper 2000)

Anestezi riski çok yüksek olan hastalar

Beraberinde ba ka bat n cerrahisi gerektiren hastalar

Major kanama, p ht la ma bozukluklar

Peritonit

Sepsis

Kolanjit (Ta n 1995)

Biliyer fistül (Ta n 1995)

Geni  abdominal ve diafragmatik herni (Gomel 1995)

Karsinom üphesinin bulunmas  (Wysocki 2000)
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b- Relatif kontrendikasyonlar

iddetli kalp ve akci er hastal n varl  (Ta n 1995, Alper 2000)

Akut kolesistit ve ampiyemli safra kesesi (Ta n 1995, Alper 2000)

Koledokolitiazis

Akut pankreatit

Diafragma ruptürü (Alper 2000)

Hiperbiluribinemi

Yer de tirmi  veya büyümü  organlar (Gomel 1995)

Geçirilmi  abdominal cerrahi veya inflamatuar barsak hastal n bulunmas

(Ta n 1995, Alper 20007, Gomel 1995)

Gebelik  (Unger 1992)

Morbid obesite (Bu hastalarda i lem daha zor oldu u için ve kullan lan aletlerin

yetersiz kalmas ndan dolay  kontrendike kabul edenler oldu u gibi, endikasyonlar aras nda

de erlendiren ara rmac lar da vard r) (Unger 1992)

 kolon distansiyonu

2.1.4. Laparoskopik Kolesistektominin Komplikasyonlar

a-Pnömoperitonyum s ras nda

Pnömotoraks

Mediastinal amfizem

Cilt alt na ve preperitoneal bölgeye insüflasyon

Kardiak aritmi

Kar n içi organ ve damar zedelenmesi

Omentum ve kar n duvar nda kanama

b-Operasyon s ras nda

Karaci erden kanama

Koledok yaralanmas

Safra kesesinin aç lmas

Arteriyal kanama

Monopolar koter kullan na ba  termal organ yaralanmas

c-Postoperatif olarak

Safra kaça

Koledokta ta  unutulmas

Aktif kanama
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Perihepatik koleksiyon, enfeksiyon

Postpoeratif a -sa  omuz a

Yara enfeksiyonu (Ta n 1995, Rademaker 1992)

2.1.5. Laparoskopik Kolesistektominin Üstünlükleri

• Yara izinin az olmas  ve subkostal insizyonlardan sonraki subkostal nöromaya
ba  kronik a n olmamas

• Yara komplikasyonlar n az olmas

• Postoperatif yap kl klar n az olmas

• Derin ven trombozu ve akci er enfeksiyonu riskinin az olmas

• Postoperatif hastanede kal  süresinin k sal

• Tedavi maliyetinin dü ük olmas

• nsizyonel herni olmamas  (Ta n 1995, Peters 1991, Johnson 1992)

Ba lang çta rölatif kontrendikasyonu olan hastalarda hiç dü ünülmeyen laparoskopik

kolesistektomi zamanla artan deneyimle bu hastalarda da uygulanmaya ba lanm r (Dion

1992).

Aç k kolesistektomiye geçi  oran  % 2 dir. Elektif aç k kolesistektomilerde morbidite %

3-5, laparoskopik kolesistektomilerde ise % 4 olarak bulunmu tur. Büyük kar n ameliyat

geçiren bütün hastalar atelektazi, at lamayan sekresyon, aspirasyon, pulmoner fonksiyon

bozuklu u, tromboemboli gibi postoperatif komplikasyonlar aç ndan risk alt ndad r

(Dion 1992, Sayek 1993).

Baz  çal malarda laparoskopik kolesistektomi geçiren hastalarda postoperatif

respiratuar komplikasyonlar % 5 oran nda izlenmi tir. Aç k kolesistektomilerde ise bu oran

% 20-25’dir (Sayek 1993).

Yap lan çal malar n ço unda ekspiratuvar akci er hacimlerinde azalma ara lm r.

Çe itli ara rmalarda aç k kolesistektomi sonras  vital kapasite (VC) ve birinci saniyedeki

zorlu ekspiratuvar volüm (FEV1)’ de % 40-70 aras nda azalma görülmü , laparoskopik

kolesistektomiden sonra ise bu dü ün % 20-40 aras nda oldu u bulunmu tur. VC ve

FEV1’ deki azalma, diyafragman n inspiratuvar fonksiyonunda küçük bir dü ü ifade eder

(Wahba 1995). Aç k kolesistektomi sonras  2. günde zorlu ekspiratuvar ak m (FEF) % 25-

75’ te izlenen azalma laparoskopik kolesistektomi sonras n yakla k iki kat r (Johnson

1992).
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Pulmoner fonksiyon testi de erlerinin hem aç k hem de laparoskopik kolesistektomi

geçiren hastalarda dü tü ü, ancak bu dü ün laparoskopik kolesistektomi s ras nda % 20-

25 oran nda daha az oldu u izlenmi tir. Sonuç olarak laparoskopik kolesistektomi,

geleneksel aç k kolesistektominin güvenli ine ve tedavi edicili ine ek olarak postoperatif

 ve iyile me süreci aç ndan da ek yararlar getirmektedir (Sayek 1993).

2.1.6. Cerrahi Teknik

  Genel anestezi alt nda, nazogastrik sonda ve idrar sondas yla dekomprese edilmi

hastan n solunda cerrah ve kamera asistan , sa nda ise 1. asistan yer al r. Umblikusun

hemen alt ndan horizontal veya vertikal 1-1.5 cm' lik küçük bir kesi yap lmaktad r. Bu

kesiden linea albaya ula larak Veres i nesi ile intraperitonyal mesafeye girilir. nenin

herhangi bir barsak ans nda veya damarlar içinde olup olmad n tespiti için bir enjektör

yard  ile aspirasyon yap lmakta daha sonra as  damla tekni i ile bat n içine girildi ine

emin olunduktan sonra i leme devam edilmektedir. Veres i nesine ba lanan insuflatör ile

3-4 litre CO2 gaz  bat n içine verilerek intraabdominal bas nç ortalama 12-15 mmHg

olacak ekilde pnömoperitonyum olu turulur. Veres i nesi ç kart r. Ayn  kesiden 10

mm’lik trokar yerle tirilir. Buradan video kameraya ba  laparoskop ile girilerek kar n içi

gözlemlenir. Amerikan ekolünde trokarlardan biri göbek alt na, 2. trokar göbek- ksifoid

mesafesinin 1/3 üst birle im yerinin hemen solundan ksifoid ç nt n alt na, 3. trokar sa

arkus kostarum alt nda göbek ile sa  ön aksiller çizginin kesi ti i noktaya ve 4. trokar sa

midklavikular hatta safra kesesi iz dü ümünün üzerinden yerle tirilmektedir. Trokarlar n

tümü yerle tirilip insuflatöre ba land ktan sonra 1 no’lu trokardan disektör, 2 ve 3 no’lu

trokarlardan tutucular yerle tirilip safra kesesi ekspozisyonu sa lanarak diseksiyon yap r.

Elektrokoter yard yla safra kesesi, karaci er yata nda fundusa do ru ayr r. Tamamen

serbestle tirilen safra kesesi umbilikustaki giri  deli inden ç kar r. Kar n içindeki CO2

gaz  tamamen bo alt ld ktan sonra umbilikus alt ndaki faysa defekti ve di er trokar giri

yerindeki cilt kesileri kapat larak operasyon sonland r (Avc  2002, Ta n 1995, Mason

1999).

2.1.7. Pnömoperitonyum

Pnömoperitonyum, i lem s ras nda görü  ve çal ma alan  geni letmek için kar n içine

gaz verilerek irilmesi i lemidir. Laparoskopik cerrahide görüntü ve cerrahi kolayl k

sa lamak amac yla bat n duvar , organlardan uzakla rarak yapay pnömoperitonyum

olu turulur (Saper 1992). Pnömoperitonyum olu turmak amac yla karbondioksid ( CO2 ),
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azot protoksit ( NO2 ),  helyum  (  He  )  ve  oksijen  (  O2 ) gazlar  kullan labilirse de, rutin

olarak intraperitonyal CO2 insuflasyonu uygulan r ( Rauh 2001, Joris 1994, Mc Mahon

1994, Rademaker 1994). Bat n içine insufle edilen gazlar; inert, patlay  ve irritan

olmamal , akci erlerden kolayca at labilir olmal r.

Oksijen; yanma tehlikesi, Hava; küçük volümlerde bile emboliye yol açmas , Azot

protoksit; çok yava  absorbe edilmesi, ani kardiyak arrest olu turmas , postoperatif

dönemde omuz a na neden olmas , Helyum; emboli riskinin yüksek olmas  nedeniyle

kullan lmaz. Hiperkarbiye neden olmas  ve sürekli ak m gerektirmesine ra men CO2,

insuflasyonda %95’in üzerinde bir s kl kla kullan r.

CO2’nin Avantajlar :

• H zl  emilim ve at m (kanda erirli i yüksek)

• Yan  de il

• Ucuz

• Kullan ma haz r

• Rezidüel pnömoperitonyuma ba  omuz a  minimal

• Emboli riski havaya göre çok az

• Giri imin sonunda tamamen abdominal kaviteden bo al r.

 Modern yüksek bas nçl  insuflatörler dakikada 4-6 litre gaz  kar n içine verebilirler.

Operasyonlar n pek ço u 15 mmHg düzeyindeki intraabdominal bas nçta gerçekle tirilir

(Ta n 1995, Marco 1990, Cunningam 1993).

CO2’nin peritonu irrite etmesiyle bat nda hassasiyet görülebilece i için laparoskopi

sonras  gaz n tamamen kar n d na al nmas na özen gösterilmelidir (Unger 1992). A ,

CO2’nin peritoneal yüzeylerde karbonik aside dönü mesi sonucunda görülür (Avtan 2000).

Ayr ca, diafragman n CO2 ile irritasyonu sonucu postoperatif 24-48 saat süren omuz a

kl kla görülen bir ikayettir. Uzun süreli trendelenburg pozisyonu da omuz a lar na

sebep olabilir (Çiçek 1995).

Laparoskopi esnas nda pnömoperitonyuma ve hasta pozisyonuna ba  olarak

solunumsal, hemodinamik ve metabolik birtak m de iklikler meydana gelmektedir

(Anthony 1993).
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Tablo 2. 1: Laparoskopik kolesistektomide olu abilecek fizyolojik de iklikler

2.1.7.1.Respiratuvar de iklikler

   Pnömoperitonyumun neden oldu u respiratuvar de iklikler uygulanan

intraabdominal bas nca, absorbe olan CO2 volümüne, ventilasyon tekni ine, uygulanan

cerrahiye ve uygulanan anestezik ajanlara ba r.

Pnömoperitonyum, dört temel respiratuvar komplikasyona yol açabilmektedir.

1. Subkutan CO2 amfizemi

2. Pnömotoraks

3. Endobron iyal entübasyon

4. Gaz embolisi

   2.1.7.1.1. Subkutan CO2 Amfizemi

      Subkutan CO2 amfizemi, kaza ile ekstraperitonyal insuflasyon yap lmas  sonucu

olu abilece i gibi, inguinal herni onar , renal cerrahi, pelvik lenfadenektomi gibi cerrahi

prosedürlerde uygulanan ekstraperitonyal insuflasyonun yan etkisi olarak da kar za

kabilir (Mullet 1993, Hall 1993, Wolf 1995). Hiatal herni onar  s ras nda CO2,

azalma
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diyafragma alt  dö eyen peritonun aç lmas yla mediastinuma, servikosefalik bölgeye

hareket eder. Bu olay, VCO2, PaCO2 ve PETCO2’nin art na yol açar. Bu durumda CO2

eleminasyonu sa lamak amac yla laparoskopi h zl  bir ekilde durdurulmal , hiperkarbi

düzeldikten sonra daha dü ük bas nçlarla devam edilmelidir. Servikal subkutan CO2

amfizemi postoperatif hastan n ekstübasyonu için kontrendikasyon olu turmaz (Joris

2005).

2.1.7.1.2. Pnömotoraks, Pnömomediastinum ve Pnömoperikardiyum

      CO2 ile pnömoperitonyum olu turulurken pnömomediastinum, tek veya çift tarafl

pnömotoraks ve pnömoperikardiyum olu abilir. Embriyolojik kal nt lar, peritonyal kavite,

plevra ve perikard kesesi aras nda kanallar olu turur. Bu kanallar CO2 insuflasyonu

esnas nda aç labilir (Whiston 1991, Knos 1991). Diyafragmadaki defektler veya aortik ve

özofajiyal hiyatustaki zay f noktalardan gaz toraksa geçebilir. Peritonoplevral kanallar n

aç lmas yla sa  tarafl , funduplikasyon s ras nda ise s kl kla sol tarafl  pnömotoraks görülür

(Mc Conell 1994). Bu

komplikasyonlar sonucunda respiratuvar ve hemodinamik bozukluklar meydana gelebilir.

Torakopulmoner ve havayollar ndaki bas nç art na ba  olarak VCO2, PaCO2 ve PEtCO2

de artar. Diffuzyon kapasitesi yüksek olan gazlarla ( CO2 ve N2O gibi) herhangi bir travma

olmadan meydana getirilen pnömotoraksta gaz n eksuflasyonu sonras  30-60 dakika içinde

pnömotoraks çözülmeye ba lar (Batra 1983) .

Laparoskopik kolesistektomi esnas nda meydana gelen pnömotorakstaki anestezik

yakla m u ekilde planlanabilir;

1. N2O uygulamas  sonland r,

2. Ventilatör ayarlar  hipoksemiyi düzeltmeye yönelik yeniden ayarlan r,

3. ntraabdominal bas nç mümkün oldu unca çok dü ürülür,

4. Cerrahi ekip uyar r ve bilgilendirilir,

5. Çok gerekli de il ise torasentezden kaç r, çünkü olu an pnömotoraks travmaya

ba  de il ise çözülecektir (Joris 2005).

2.1.7.1.3. Endobron iyal Entübasyon

        Pnömoperitonyum s ras nda diyafragman n yukar  do u yer de tirmesi ile karina

da yukar  do ru itilir ve endobron iyal entübasyon olabilir (Inada 1996). Bunun sonucunda

desatürasyon ve plato bas nc nda art  kaydedilir. Eric ve ark., diyafragmatik aktivitenin

üst abdomen cerrahisi sonras  azald  bulmu lard r (Erice 1993).
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2.1.7.1.4. Gaz Embolisi

         Gaz embolisi nadiren görülen, fakat gerçekle ti inde en korkulan ve en tehlikeli

laparoskopik komplikasyondur. Pnömoperitonyum uygulan rken olu abilece i gibi

operasyon sonras  da meydana gelebilir (Diakun 1991, de Plater 1989). Büyük miktarlarda

gaz dola ma girerse ciddi hemodinamik ve respiratuvar komplikasyonlara yol açabilir.

Gaz embolisi sebepleri aras nda büyük miktarda gaz absorbsiyonu, yüksek kar n içi

insuflasyon bas nc  ve cerrahi travmaya ba  aç k venler vard r. Vena cava inferiorda

emboli olan gaz nedeniyle kalbe venöz dönü  azal r, ani ve derin hipotansiyon, kardiyak

aritmiler, de irmen ta  sesi ( millwheel murmur) veya daha farkl  yeni bir kardiyak

üfürüm, siyanoz, akut sa  ventriküler hipertansiyonu, pulmoner ödem, ventilasyon-

perfüzyon uyumsuzlu u, EtCO2‘de ani dü , hipoksemi görülebilir (Hanley 1992, Joris

2005).

2.1.7.2.Karbondioksitin Sistemik Absorbsiyonu

            Ba  yukar da olacak ekilde yap lan laparoskopik kolesistektomilerde CO2 ile

pnömoperitonyum olu turulduktan sonra PaCO2 giderek artar, 15-30 dk. sonra ise platoya

ula r. CO2 pnömoperitonyumu s ras nda PaCO2’deki art  multifaktöryel olabilir.

1. Peritonyal kaviteden CO2 absorbsiyonu

2. Abdominal distansiyon gibi mekanik nedenlere ba  yetersiz pulmoner ventilasyon ve

perfüzyon

3. Hasta pozisyonu

4. Volüm kontrollü mekanik ventilasyon

5. Spontan solunumda takip edilen hastalarda premedikan ve anestetik ajanlarla solunum

depresyonu

Postoperatif dönemde intraabdominal CO2 retansiyonu, solunum frekans nda art  ve

PEtCO2’de art  yapar. Kapnograf ve pulsoksimetre, sa kl  hasta popülasyonunda PaCO2

ve arteryel oksijen satürasyonu için yeterli monitorizasyon sa lar.

Desuflasyon esnas nda CO2, kollabe olan peritoneal kapiller damarlara, oradan da

sistemik dola ma ula arak geçici PaCO2 ve VCO2 art na neden olur.

Pnömoperitonyumda intraabdominal bas nc na ba  olarak hava yolu bas nc  ve toraks içi

bas nç artar (Cunningham 1993). Diyafragmatik hareket k tlan r, pulmoner kompliyans

ve vital kapasite dü er. Periton içi hacimdeki art  diyafragmay  gö üs bo lu una iter ve

akci er bazal segmentlerinin kompresyonuna neden olur. Fizyolojik olarak fonksiyonel
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rezidüel kapasite dü er, alveoler ölü mesafe artar, ventilasyon-perfüzyon oran nda

dengesizlik olu ur (Marco 1990, Joris 1991, Wittgen 1991).

2.1.7.3.Pnömoperitonyum s ras ndaki ventilatör de iklikleri

      Pnömoperitonyumda olu an torakopulmoner kompliyans azalmas  sa kl , obez,

ASA III veya IV hastalarda %30-50 oran nda olurken, bas nç-hacim e risinin eklinde

de iklik olmamaktad r. PaCO2 ve PEtCO2 aras ndaki ortalama gradientler (  a-EtCO2 )

periton  içi  CO2 insuflasyonu esnas nda belirgin olarak de mez. PaCO2 ve a-EtCO2,

ASA I hastalardan ziyade ASA II ve III hastalarda s kl kla artmaktad r. Klinik olarak

hiperkapni beklenen durumlarda PEtCO2 normal bile olsa arter kan gaz  örneklemesi

yap lmal r (Joris 2005).

    ntraabdominal bas nç 14mmHg’ye kadar yükseltildi inde ( 10-20 derece ba  yukar

veya ba  a  pozisyonda ) kardiyovasküler problemler olmadan fizyolojik ölü bo luk

veya antlarda belirgin de iklik görülmemektedir. Postoperatif intraabdominal CO2

retansiyonu, solunum frekans nda ve PEtCO2’de art  ile sonuçlan r.

2.1.7.4.Peroperatif Pozisyona Ba  De iklikler

    Ters trendelenburg (Fowler) pozisyonunda hasta s rt üstü yatarken masan n ba  k sm

10°-30° yukar da olacak ekilde kald r. Laparoskopik giri imlerde ve mide içeri inin

regürjitasyonun önlenmesinde indüksiyon s ras nda kullan labilir. Bu pozisyonun

solunuma etkileri bat n içi organlar n diyafragmadan uzakla mas  sonucu solunumun

rahatlamas  olarak özetlenebilir. Supin pozisyona göre fonksiyonel rezidüel kapasite (FRK)

artar, ya a ba antlar daha azd r. ntratorasik kan volümü yakla k 500 ml azal r (Joris

2005).

2.1.7.5.Kardiyak De iklikler

        ntraabdominal bas nç artt nda v.cava bas , ta ikardi, hipotansiyon, santral venöz

bas nçta azalma, sol ventrikül end-diayastolik volümünde ve kardiyak outputta azalma

gözlenmektedir (Tablo 2.2).
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        Tablo 2.2. Pnömoperitonyum olu turuldu unda görülen hemodinamik de iklikler

       Pnömoperitonyum s ras nda kardiyak outputta sabit kalma veya artma oldu unu

söyleyen çal malar da mevcuttur (Odeberg 1994, Lentschener 2001). ntraabdominal

bas nç art ; kan  abdominal organlardan inferiyor vena kavan n d na, santral venöz

rezervuar n içine itmekte, ayn  zamanda da periferal kan göllenmesini artt rmakta, böylece

santral kan volümünü azaltmaktad r.

      Kardiyak outputtaki de ikliklere neden olan faktörlerin ayr  zordur, ancak

dü ük intra-abdominal bas nçta (IAB)  da kardiyak outputun artma nedeni k smen mekanik

faktörler ve k smen kapasitans damarlardaki sempatik vazokonstriksiyon ve hiperkarbinin

kardiyak efferent sempatik aktivite üzerine etkisiyle artm  kardiyak dolum bas nc n bir

sonucu olabilir (Rosmussen 1978). Katekolaminlerin, özellikle renin-anjiyotensin

sisteminden vazopressinin sal  pnömoperitonyum s ras nda artar. Bu art  kalbin ard

yükünde art a neden olurken, intraperitonyal gaz insuflasyonu, atrio-ventriküler ayr ma,

nodal ritim, sinüs bradikardisi ve asistoli gibi disritmilere neden olur. Bu problemler,

peritonun gerilmesiyle meydana gelen vagal kardiyovasküler refleks kaynakl r (Joris

1997).

2.1.7.6.Renal De iklikler:

         CO2 pnömoperitonyumu, intraabdominal bas nç art yla ba lant  olarak renal

fonksiyonlar  da etkiler. drar ç , renal plazma ak , glomeruler filtrasyon h nda

dü  kaydedilir. Artm  intraabdominal bas nc n renal parankim üzerine lokal direkt etkisi
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olabilece i gibi, renal arter ve ven üzerinde de kompresyon etkisi olabilir. Vena kava

kompresyonu da anüri için etyolojik rol oynar. CO2 insuflasyonu plazma renin aktivite

konsantrasyonlar  artt r. Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi güçlü bir renal

vazokonstriktör olan anjiyotensin II’yi aktive eder. Dü ük AB’larda ve minimal CO2

insuflasyonunda renin aktivitesinin artmad  gösterilmi tir (Koivusalo 1996).

2.1.7.7. Metabolik de iklikler:

        Renal perfüzyonda oldu u gibi mezenterik arter, intestinal mukoza, hepatik ve

splanknik sahan n da perfüzyonu intraabdominal bas nç art yla beraber

pnömoperitonyum s ras nda azal r (Diebel 1992, Hashikura 1994). Laparoskopik

prosedürler doku perfüzyon bozuklu u ve asidozla çok yak ndan ili kilidirler. Masif bas nç

art lar nda ise kalp debisinin ve hepatik laktat klirensinin dü mesine ba  laktik asidoz

görülür. ntraabdominal bas nc n süresi ve art  miktar yla, barsak mukozas ndaki

oksijenizasyon azalmas  aras nda pozitif korelasyon vard r (Bongard 1995). Splanknik

perfüzyondaki yetersizli in erken göstergesi pH’daki dü  olarak dü ünülmektedir.

Hücrelerin kendilerine ait bikarbonat tamponlama sistemleri vard r. Asidozu önlemek

amaçl  H+ konsantrasyonu  artt r.  CO2 bu  sistemde  son  ürün  olarak  rol  al r  ve  zay f

perfüzyonun sonucudur. Splanknik kan ak n düzelmesi, sistemik sirkülasyonun

düzelmesine göre daha uzun sürmektedir. Splanknik iskemi; bakteriyel translokasyon,

nazokomiyal pnömoni, myokardiyal depresyon, sepsis ve multisistem yetersizli i aç ndan

risk faktörüdür (Fiddian-Green 1993).

Sonuç olarak; laparoskopi s ras nda görülen fizyolojik de ikliklerin nedenleri:

1. CO2

2. Pozisyon

3. Anestezi

4. ntraabdominal bas nç art  (Pnömoperitonyumun etkisi ) olarak s ralanabilir.

2. 1. 8. Anestezik Yakla m

Laparoskopik cerrahide anestezi tekni i, endotrakeal entübasyon, kas gev emesi ve

kontrollü solunum ile birlikte genel anestezidir. Genel anestezinin regional tekniklere göre

birçok avantaj  vard r. Laparoskopik kolesistektomide olu turulan pnömoperitonyum ve

verilen trendelenburg pozisyonu nedeniyle spinal ve epidural anestezi s ras nda solunum

nt  olabilir. Ayr ca anestezik ajanlarla ventilasyonun depresyonu, peritoneal kaviteden
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CO2 absorpsiyonu, trendelenburg pozisyonuna ba  mekanik etkilenme gibi hiperkapniyi

artt ran faktörler nedeniyle kontrollü ventilasyon önerilir (Marco 1990, Hanley 1992).

Spinal veya epidural anestezi ile bu operasyonun yap labilmesi için yüksek seviyede

blokaj gerekir. Bu da solunum için ba  ba na potansiyel bir tehlikedir. Ayr ca

laparoskopik kolesistektomi s ras nda yüksek intraabdominal bas nç, gastrik içeriklerin

pasif regürjitasyonuna yol açabilir. Laparoskopik kolesistektomi için ayaktan gelen

hastalarda daha dü ük pH ve daha yüksek volümde gastrik içerik olabilir. Bu da aspirasyon

riskini artt r. Kafl  endotrakeal tüp yerle tirilmesi, reflü olursa aspirasyon riskini azaltt

gibi kontrollü ventilasyona olanak sa lar (Hanley 1992).

Anestezi indüksiyonundan sonra bir idrar sondas  ve nazogastrik katater

yerle tirilmelidir. drar sondas  mesaneyi dekomprese ederek trokar yerle tirilmesi

ras nda intraabdominal organlar  hasardan korur. Maske ile indüksiyonda midenin hava

ile dolmamas na dikkat etmek gerekir, çünkü dilate mide hem görü  alan  bozar hem de

trokar ile yaralanmalara sebep olabilir. Bunun için entübasyon sonras  trokar girmeden

önce nazogastrik sonda yerle tirilmelidir. Ayr ca pozitif bas nçl  ventilasyon ve

pnömoperitonyum pasif regürjitasyona neden olabilir. Entübasyon ve kaf n irilmesini

takiben midenin bo alt lmas  gerekir (Cunningam 1993).

Laparoskopik operasyonlara barsak distansiyonu ile ameliyat sonras  bulant  ve

kusmaya yol açmas  nedeniyle N2O kullan  tart mal r ancak olumsuz etkisinin

olmad  söyleyen çal malar da bulunmaktad r (Çiçek 1995, Taylor 1992).

2. 2. SEVOFLURAN

lk olarak 1971’de Wallin ve Napoli taraf ndan izole edilmi  ve 1975’de kullan ma

girmi tir.

Konvansiyonel vaporizatörlerle kullan labilmesi, desfluran d ndaki di er tüm

inhalasyon anesteziklerinden daha h zl  indüksiyon ve uyanma sa lamas , maske ile

indüksiyon s ras nda minimal solunum yolu irritasyonu yapmas , anestezi derinli inin

di er gazlardan daha iyi kontrolü, kardiyovasküler sisteme olumsuz etkilerinin çok az

olmas  ve ekzojen epinefrin varl nda stabil kalp ritmi sa lamas  gibi özellikleriyle di er

inhalasyon ajanlar na iyi bir alternatif olu turmu tur.

Sevofluran florometil polifloroisopropil eter kimyasal yap nda olan bir inhalasyon

anestezi idir ( ekil 2.1). Kan-doku erirli i halotandan dü ük, desflurandan yüksektir.
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Anestezik etkinli i isoflurandan % 50 az, desflurandan % 30 fazlad r (Brown 1995,

Aldrete 1996).

ekil 2.1. Sevofluran n kimyasal yap .

Tablo 2.3. Sevofluran n fizikokimyasal özellikleri

Kimyasal ismi Fluorometyl-2,2,2,-trifloro-1-

(triflurometil) etil eter

Yap (CF3)2CH-O-CH2F

MAK (30-60 y, 37 oC) % 2,1

Molekül a rl 200,05

Özgül a rl (15 oC) 1,505

Kaynama noktas 58,6

Buhar bas nc  (20 oC de, mmHg) 160

Buhar/s  (ml, 20 oCde) 181

Partisyon katsay lar  (37 oCde)

Beyin/kan 1,7

Ya /gaz 53,4

Kan/gaz 0,68

Su/gaz 0,36

Yan k Yok
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Kimyasal olarak Fluorometyl-2,2,2,-trifloro-1-(triflurometil) etil eter yap nda,

buharla larak uygulanan, parlay  ve yan  özelli i olmayan, ho  kokulu s  anestezik

ajand r (Atkinson 1993).

ndüksiyon s ras nda apne, nefes tutma, heyecanlanma, laringospazm, öksürük gibi

solunum komplikasyonlar  görülme s kl  daha yüksek olan izofluran, enfluran veya

desfluran n tersine sevofluran n ho  ve nonirritan kokusu maske indüksiyonuna olanak

sa lar. Sevofluran maske indüksiyonu aç ndan halotana benzerdir, fakat indüksiyon

zaman  daha k sa ve solunum komplikasyonlar  daha azd r (Esener 1997).

Kaynama noktas  58,6ºC, molekül a rl  200,05 daltondur. Doymu  buhar bas nc  160

mmHg’d r ( 20ºC de). Sevofluran berrak, renksiz bir anestezik s r. Sevofluran n buhar

bas nc , geleneksel konvansiyonel vaporizatörlerle kullan lmas na olanak sa lar (Miller

1994).

Dü ük eriyebilirlik özelli i klinikte h zl  uyuma, anestezi derinli inin h zl , kolay ve

tam kontrolü ve h zl  derlenmeyi sa lar. Sevofluran, desfuran hariç, di er ajanlardan daha

az potenttir. MAK de eri hem ya  hem de azot protoksit ile de mektedir. % 100 oksijen

içinde MAK de eri yeti kinlerde % 2,1’dir (Madeno lu 2003).

2. 2. 1. Metabolizma ve Toksisitesi

Tüm florlanm  volatil anestezikler gibi sevofluran da organik ve inorganik florür

metabolitlerine biotransforme olur. Sevofluran n metabolizmas  hemen hemen tümüyle

florometoksi karbon üzerindendir (Kharasch 1995). Burada oksidasyon inorganik florür ve

heksafloroisopropanole (HFIP), ayr an geçici bir ara bile ik olu turur. HFIP bugüne kadar

sevofluran n tan mlanm  tek organik metabolitidir (Smith 1995). Sevofluran n

metabolizmas  h zl r. Florür ve HFIP, sevofluran n uygulanmaya ba lanmas ndan birkaç

dakika sonra plazmada ortaya ç kar. Pik plazma florür konsantrasyonu hastan n

sevoflurana maruz kalma süresinden ve dozundan ba ms z olarak genellikle sevofluran

kesildikten bir saat sonra olu ur. Pik plazma florür konsantrasyonu, MAK saat olarak dozla

do ru orant r (Stoelting 1999, Sheller 1992, Taylor 1992).

norganik florür konsantrasyonlar  sevofluran uygulamas  bittikten sonra h zla dü er ve

postoperatif birinci günde pik düzeyin oldukça alt na iner. Plazmada HFIP’n n % 85’den

fazlas  glukronid olarak h zla konjuge edilir. Plazma HFIP konsantrasyonu, florür

konsantrasyonundan daha geç pik yapar, ancak her iki metabolit benzer h zlarda elimine

olur. Sevofluran n metabolizmas , halotan gibi daha fazla metabolize olan ilaçlar n aksine

ilac n klinik etkisinin sonlanmas na katk da bulunmaz. Sevofluran % 2-5 oran nda
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metabolize olur ve sitokrom P 450-2E1 taraf ndan metabolize edilir. zoniazid verilmesi,

açl k, kronik alkol kullan  ve tedavi edilmemi  diabet sevofluran metabolizmas  artt r

(Stoelting 1999, Curman 1992, Kharasch 1995). Metoksifluran n büyük miktarda

desflorasyonuna kar n sevofluran n insan böbre indeki enzimatik florizasyonu minimaldir

(Aldrete 1996, Kharasch 1995).

2. 2. 2. Karaci er Üzerindeki Etkileri

Sevofluran n hepatik perfüzyon ve metabolik fonksiyonlar aç ndan izoflurana benzer

etkiler yapt  ve sevofluran n sitokrom P 450 enzimleri ile olan metabolizmas  sonucu

karaci erde hepatotoksisite yapma potansiyelinin dü ük oldu u gösterilmi tir. Sevofluran

anestezisinde portal ven kan ak  azal r, hepatik kan ak  artar, total kan ak  ve

oksijen sunumu artar (Sheller 1992, Jones 1996). Günümüzde anesteziklerin hepatosellüler

hasar mekanizmas n, hepatik biyotransformasyonla olu an reaktif metabolitlerin

karaci er makromoleküllerine ba lanarak immün cevap olu turmas  oldu u

dü ünülmektedir. Halotan n neden oldu u hepatonekrozda trifluoroasetikasit (TFA)

metabolitlerine kar  geli en antikorlar gösterilmi tir. Sevofluran n böyle bir hasar

ba latma potansiyeli dü üktür (Stoelting 1999, Frink 1995). Halotana göre daha az

biotransforme olur. Sevofluran n TFA metaboliti yoktur. Sevofluran metaboliti HFIP, h zla

glukronize olur ve karaci er makromolekülerine ba lanma yetene i dü üktür. Tüm

inhalasyon anestezikleri genelde doza ba ml ekilde karaci er perfüzyonunu azalt r ve bu

da hepatoselüler fonksiyonu etkiliyor olabilir (Stoelting 1999, Sheller 1992, Frink 1995).

2.3. DESFLURAN

Desfluran ilk kez 1960 y nda Terrell ve arkada lar  taraf ndan sentezlenmi , 1988

na kadar klinik testleri yap lm  ve 1993 y nda ABD’de klinik kullan m için onay

alm r.

Desfluran bir metil eter olup, kimyasal olarak izoflurandan fark , -etil kökündeki klor

atomu yerine bir flor atomu bulunmas r ( ekil 2.2). Bu de iklik molekülün kanda

erirlili ini azaltmaktad r. Kan ve vücut s lar nda zor eridi i için indüksiyonu ve

eleminasyonu h zl r. Alveoler konsantrasyonu ile inspire edilen konsantrasyonu çok k sa

sürede e it olur. Anestezi düzeyinin kontrolü kolayd r. Çocuklarda indüksiyon için uygun

de ildir. Beyaz, renksiz ve keskin kokulu bir gazd r. Hava yollar na yüksek irritan etkileri

gösterilmi tir. Öksürük ve laringospazma yol açabilir. Derlenme süresi izofluran n yar
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kadard r. Desfluran n etkinli i di er volatil anesteziklerin ortalama 1/4’ i ve N2O’un 17

kat  kadard r (Stoelting 1999).

ekil 2.2. Desfluran n kimyasal yap .

Kan ve dokuda desfluran n a  derecede dü ük çözünürlü ü, onu di er volatil

anesteziklerden ay ran ana fizikokimyasal özelli idir. Deniz seviyesinden yüksek yerlerde

oda nda kaynar. Bu nedenle desfluran için özel vaporizatörler yap lm r. Kan/gaz

partisyon katsay n dü üklü ü indüksiyon ve ay lman n h zl  olmas , ya da erirli inin

az olmas  da etkinli inin azl  ve MAK de erinin yüksekli ini aç klar (Sheller 1992).

Desfluran kimyasal olarak stabildir. Patlay  de ildir. CO2 absorbanlar  ile reaksiyonu

sonucu karbon monoksit (CO) ortaya ç kar. CO ortaya ç kmas  için soda lime’nin kuru

olmas  gerekir. Nem oran  % 3-5 den yüksek olan yar  kapal  sistemlerde klinik sorun

olu turmaz. Sevoflurana göre daha dü ük taze gaz ak  olan anestezi devrelerinde

kullan labilir (Stoelting 1999).
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Tablo 2.4. Desfluran n fizikokimyasal özellikleri.

Kimyasal ismi 1,2,2,2-tetrafloroetil diflorometil eter

Yap CF3-CHF-O-CHF2

MAK (30-60 y, 37 oC) % 6

Molekül a rl 168,04

Özgül a rl  (15oC) 1467,00

Kaynama noktas 23,5oC

Buhar bas nc  (20oC’de, mmHg) 664,00

Buhar/s  (ml, 20oC’de) 206,00

Partisyon katsay lar  (37oC’de)

Beyin/kan 1,30

Ya /gaz 18,70

Kan/gaz 0,42

Su/gaz 0,22

Yan k Yok

Kimyasal stabilizatör Yok

Desfluran (CF
2
H-O-CFH-CF

3
) metil eter iskeleti sayesinde makul bir boyut kazan r,

yap na iki hidrojen eklenmesi ile yeterli etkinli e sahip olur. Kolay tutu man n önlenmesi

için flor kullan lmas  çözünürlü ü de azalt r (Eger 1987).

zofluran n desflurandan tek fark  alfa etil karbon yerle imindeki klor atomunun yerine flor

atomunun gelmesidir. Desfluran n olu umunu sa layan bu de im çözünürlü ü 3 kez

azalt r, etkinli i ise 3 kez art r. Bunun yan  s ra desfluran n buhar bas nc  3 kez daha

yüksek olup, invivo ve invitro bozulmaya direnci 10 kez daha yüksektir. Rahats z edici bir

kokusu oldu undan indüksiyon için uygun de ildir (Eger 1993).

Desfluran di er inhalasyon anestezikleri ile kar la ld nda; dü ük kan/gaz, ya /gaz ve

doku\kan partisyon katsay lar na sahiptir. Desfluran MAK de eri artm  ya , N
2
O kullan ,

fentanil ile midazolam uygulamalar nda dü er. Ortalama MAK de eri O
2

varl nda % 5,17 ile

% 9,16 , N
2
O varl nda ise % 1,67 ile % 7,5 aras nda de mektedir. Desfluran n MAK de eri

çocuklarda en yüksek de erdedir (Eger 1993, Morgan 2002, Patel 1995, Yasuda 1989).
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Desfluran soda lime ve karaci er taraf ndan biyodegradasyona dayan kl r. nsanda

desfluran metabolizmas  ile olu an florür iyonu hemen hemen ölçülemeyecek düzeydedir (Lutz

1990). Ortalama saatte % 7,35 de erinde desfluran alarak anestezi uygulanan hastalar n idrar

ve serum trifloroasetik asit düzeylerinde dü ük oranlarda artma saptanm r (Suton 1991).

2. 3. 1. Metabolizma ve Toksisitesi

Kandaki çözünürlük inhalasyon anesteziklerinin al  ve at  için önemli bir faktördür.

Yüksek çözünürlü e sahip ajanlar serebral doku ve di er dokulardan yava  elimine edilirler.

Dü ük doku çözünürlü üne sahip desfluran, anestezinin sonland lmas ndan sonraki ilk iki

saat içinde halotan ve izoflurandan 2-2,5 kez daha h zl  bir ekilde at r (Eger 1993, Patel

1995, Yasuda 1989, Suton 1991).

Desfluran n pulmoner klirensi (4,11 L/dk) izofluran ve halotan n pulmoner klirensine (3,94

L/dk) benzer bir de erdir. Desfluran n toplam vücut klirensi (4,60 L/dk) halotan (3,94 L/dk) ve

izofluran n (4 L/min) klirenslerinden daha büyüktür. Ciltten toplam kay p al nan desfluran

dozunun yakla k % 0,16’s r (Patel 1995, Eger 1987, Eger 1994).

Desfluran inorganik flor ve TFA’e metabolize olur. Bu ürünler ayn  zamanda halotan n

metabolizma ürünleridir ve karaci er proteinleri ile antijen antikor kompleksi olu turabilirler

(Lichtenfeld 1979, Akhdar 1999). Serum trifloroasetikasit konsantrasyonu ölçülürse belirgin

olarak artt  ve pik konsantrasyona uygulamadan 24 saat sonra ula  görülür. Üriner

trifloroasetikasit sekresyonuda belirgin olarak artm r (Baden 2000). Hayvan ve insan

çal malar nda desfluran n karaci er mikrozomal enzimlerini indükledi i halde

biotransformasyona u ramad  gösterilmi tir. Bu da desfluran n organ toksisitesini

rlamaktad r (Lutz 1990, Scheller 1992).

Malign hipertermi halojenli inhalasyon anesteziklerinin önemli problemlerinden biridir.

Domuzlarda yap lan çal malarda desfluran bu sendromu tetikleyici bir faktör olarak gözükse

de insanlarda henüz böyle bir durum rapor edilmemi tir (Patel 1995).

2. 3. 2. Karaci er Üzerindeki Etkileri

Desfluran uygulan nda, halotanda oldu u gibi antijene ba ml  sitotoksisite

bildirilmemi tir. Desfluran karaci er fonksiyonlar , total karaci er kan ak  ve karaci ere

oksijen sunumunu de tirmez. Minimal metabolize oldu u için de karaci erde toksisite

beklenmez (Stoelting 1999).
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2.4. TOTAL NTRAVENÖZ ANESTEZ  (T VA)

VA, oksijen ve hava kar yla ventile edilen hastalarda sedatif – hipnotik, opioid ve kas

gev eticilerin intravenöz yolla infüzyon eklinde kombine olarak kullan lma tekni idir.

Geleneksel inhalasyon anestezisine kar  alternatif bir yöntem olarak kullan lmaktad r.

2.4.1. T VA’n n Avantajlar  (Camu 1991, Esener 1997)

   1. T VA’da indüksiyon h zl  ve düzgün olarak sa lanabilir.

   2. Maske ile inhalasyondaki bo ulma hissi, anestezik ajan n ho a gitmeyen

   kokusu, bilincin yava  olarak kalkmas , indüksiyonun uzun sürmesi gibi hastay

   rahats z eden sak ncalar olmaz.

   3. T VA’da kullan lan iv ajanlar n patlama ve yanma riski yoktur.

   4. T VA’da kullan lan ilaçlar n ço u spesifiktir. Çünkü bunlar volatil anesteziklerin

   neden oldu u san lan yayg n hücresel etkilerden çok reseptör bölgelerine etki ederler.

   Reseptör bölgelerine etki eden ilaçlar n etkileri s rl r ve doz-yan t ili kisi tahmin

   edilebilir.

   5. Kalbi katekolaminlere kar  hassasla rmazlar. Daha iyi bir kardiyovasküler stabilite

   sa larlar. Ventriküler aritmi, miyokardiyal depresyon görülme olas  azd r.

   6. Ketamin hariç iv anestezik ajanlar serebral kan ak  ve serebral oksijen

   kullan  azalt rlar. ntrakranial bas nc  dü ürürler.

   7. T VA’da derlenme daha h zl  ve düzgündür.

   8. Postoperatif bulant  kusma insidans  dü üktür. Hastalar a dan daha az ikayet

   ederler.

   9. Vücuttan at lmalar  pulmoner fonksiyona ba  de ildir.

2.4.2. T VA’n n Sak ncalar  (Esener 1997)

   1. v indüksiyon yap rken ilaç yava  olarak ve uyku sa layacak en dü ük dozda

   verilerek yan etkileri en aza indirilmelidir.

   2. lac n plazma düzeyi h zla yükselir ve bir kez verildikten sonra plazma düzeyini

   dü ürmek mümkün de ildir. Bu özellikle genel durumu dü kün hastalarda önemlidir.

   3. ndüksiyon s ras nda ilaç vital merkezlere h zla ula ndan apne ve hipotansiyon

   gibi etkiler inhalasyon ajanlar ndan daha belirgindir. Bu özellikle kardiyovasküler

   rezervi s rl  hastalarda önemlidir.

   4. Kardiak sfinkter ve di er koruyucu refleksler de h zla deprese oldu undan, iv

   anesteziklerle regüjitasyon ve aspirasyon olas  fazlad r.

   5. lac n kendisi veya katk  maddesi irritan olabilir.

   6. Tromboflebit, ekstravasküler veya intraarteriel enjeksiyonlarda ciddi sorunlar olabilir.
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   7. stemsiz kas hareketleri, öksürük, h çk k, laringospazm geli ebilir.

   8. Ayr ca iv enjeksiyonlar n kendisine ait sorunlar  görülebilir.

   9. T VA’da ilac  düzenli ve kontrollü bir infüzyon eklinde verebilmek için dereceli

   infüzyon seti, infüzyon pompas  veya enjektör pompas  gibi aletler gerekir.

2.4.3. T VA kullan labilen durumlar

    1. Tüm cerrahi giri imlerde oksijen ve azot protoksit anestezisine ek olarak, volatil

    ajanlara alternatif olarak infüzyon eklinde,

    2. H zl  ve düzgün bir derlenmenin önemli oldu u günübirlik cerrahide,

    3. Kardiyopulmoner cerrahide by-pass s ras nda inhalasyon anesteziklerinin kesildi i

    dönemde fark nda olma durumunun (awareness) önlenmesi amac yla,

   4. KBB ameliyatlar nda orta kulak cerrahisinde ve mikrolarenjiyal cerrahide,

   5. Oftalmik cerrahide glokom ve retina dekolman  operasyonlar nda,

   6. Nöro irurji operasyonlar nda,

   7. Büyük ve uzun süreli abdominal cerrahide,

   8. Laparoskopik cerrahide,

   9. Yüksek oksijen konsantrasyonlar n inspire edilmesinin gerekti i bronkoskopi, tek

   akci er ventilasyonu, kardiyak tamponad n bo alt lmas  ve bronkotrakeal ameliyatlarda,

   10. Lokal ve rejyonal anestezide sedasyon amac yla kullan lmaktad r.

2.5. REM FENTAN L

Klinik kullan ,1996’da ABD’de onaylanan yeni sentetik bir opioid ajand r. Remifentanil,

farmakodinamik özellikleri fentanil ve türevlerine benzeyen tipik bir -opioid reseptör

agonistidir. Nonspesifik esterazlar taraf ndan metabolize edilmesi remifentanile di er

opioidlerden farkl  bir farmakokinetik profil kazand rmaktad r. lac n üstünlü ü, vücuttan atan

organ n i levine ba ml  olmaks n, klirensinin çok h zl  olmas nda ve dolay yla etkinin çok

zl  bir ekilde ortadan kalkmas nda yatmaktad r (Hughes 1992). Böylece analjezi gereken

ortamlarda çok k sa dönemler için ya da uzun bir dönem boyunca, intraoperatif derin bir

analjezi sa layabilen, uyanman n gecikmesi kayg  olmadan dozu çok kolay titre edilebilen

bir opioid ajand r.

Remifentanil bir piperidin türevi, 3-(4-metoksi karbonil-4[(-akspropil)-fenilamina]-L-

piperidin) propanoik asit, metil esterdir. Remifentanil hidroklorür olarak, beyaz liyofilize toz

eklinde sat lmaktad r. Piyasadaki formülde glisin de vard r. Uygulamadan önce haz rlanmas

ve 25 ya da 50 g ml-1’lik çözeltiye suland lmas  gereken 1, 2 ve 5 mg’l k flakonlarda

sat lmaktad r. Haz rland ktan sonra pH: 3.0 ve pKa: 7.07’dir. Kendili inden y lmakla
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birlikte, pH <4’de 24 saat süreyle kararl  kal r. Lipidde çözünür; oktanol/su partisyon katsay

pH: 7.4’te 17.9’dur. Remifentanil proteine % 92 oran nda ba lan r. Opioid ba lanma

çal malar , remifentanilin -opioid reseptörüne afinitesinin güçlü, sigma (s) ve kappa (k)

reseptörlerine afinitesinin ise daha az oldu unu göstermi tir (James 1992, James 1991).

Naloksan remifentanilin etkilerini kompetitif olarak antagonize eder (Amin 1993).

Remifentanilin major metaboliti, karbosiklik asit metaboliti olan remifentanil asittir

(Westmoreland 1993).

Remifentanil asit de ayn ekilde , s, k reseptörlerine ba lan r, ancak afinitesi çok daha

zay ft r. Ba lanma çal malar , bu metabolitin afinitesinin, ana bile inkinden 800-2000 kat

dü ük oldu unu göstermi tir. Köpekler üzerinde yap lan ve remifentanil yada remifentanil

asitle elektroensefalogram n (EEG) bask lanmas  ara ran bir çal mada, metabolik ana

bile ikten 4100 kat zay f bulunmu tur. Hayvan çal malar  remifentanilin farmakolojik

özelliklerinin, alfentanil gibi ba ka güçlü -opioid reseptör agonistlerinkine benzedi ini

göstermi tir (James 1992, Hoffman 1993).

2.5.1. Farmakokinetik Özellikleri

Remifentanilin konfigürasyonu di er piperidin türevlerinkine çok benzemekle birlikte,

bunun kanda ve ba ka dokulardaki nonspesifik esterazlarla metabolize edilmesine olanak

tan yan bir ester ba  vard r. Kanda yap lan invitro, köpeklerde yap lan invivo çal malarda bu

bile in ester hidrolizi ile h zl  ve yayg n ekilde metabolize edildi i, terminal eliminasyon

yar lanma ömrünün 3.8-8.3 dk oldu u gösterilmi tir. nvitro testlerde, y lma sürecinin

plazma kolinesteraz n inhibe edilmesi ya da plazma kolinesteraz i levinin de ti i durumlarda

de ikli e u ramad  gösterilmi tir (Stiller 1995). Ayn ekilde remifentanil, süksinilkolin ya

da esmolol gibi esterazlarla metabolize edilen di er bile iklerin y lmas  ya da süresini

de tirmemektedir (Hoke 1997). nsanlarda remifentanilin farmakokinetik özelliklerini

tan mlayan birkaç çal ma yap lm r. lk de erlendirmede, remifentanilin etkisini h zla

gösterdi i, da lma hacminin küçük oldu u, redistribüsyonun h zl  oldu u ve terminal

eleminasyon yar lanma ömrünün 8.8- 40 dk olarak saptand  (bu süre alfentanilde 60-120 dk.)

belirtilmektedir (Westmoreland 1993, Egan 1993, Glass 1993). Etkisinin h zl  ba lay p h zl

kaybolmas  ve dolay yla doz uyguland ktan sonra etki görülene dek çok az beklenmesi,

remifentanilin klinikte dozu çok kolay titre edilebilen bir opioid oldu u anlam na gelir.

Yay nlanm  çal malarda, remifentanilin terminal eleminasyon yar  ömrü konusunda farkl

sonuçlar verilmektedir. Bunun nedeni yaln zca çok yüksek dozlar uyguland nda daha yava

bir eliminasyon evresi gözlemlenmesidir. Tipik klinik dozlar temel al nd nda, bu yava  evre,

testin saptama s n alt ndaki konsantrasyonlarda ortaya ç kmaktad r. Ancak yay nlanan

bütün çal malar, remifentanil uygulamas  sonland ld nda konsantrasyonda çok h zl  bir
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azalma oldu unda görü  birli indedir. Konsantrasyondaki bu h zl  azalmay  en iyi ortaya

koyan, infüzyon süresinden ba ms z bir ekilde 3-5 dk gibi son derece k sa süreli olan

ko ullara duyarl  yar lanma ömrüdür. Remifentanilin yar lanma ömrü, alfentanilinkinden farkl

olarak zamandan ba ms zd r. Solunum depresyonundan geri dönü ün ara ld  çal mada,

remifentanilin opioid etkisinin h zla sonland  aç kça gösterilmi tir. Alfentanile e de er

güçteki konsantrasyonlarda 3 saat süreli remifentanil infüzyonlar ndan sonra, solunum

remifentanille 15 dakikada yeterli hale gelirken, alfentanille bu süre 45 dakikadan uzundur

(Kapila 1995).

Ba ka bir çal mada infüzyon h zlar  80 kat artt ld nda, remifentanil uygulanan hastalar n

tümü infüzyondan 10 dakika sonra yeterli solunum yapm r (Dershwitz 1995). Yakla k

olarak e de er güçte alfentanil ve remifentanil kullan lan bir klinik çal mada, infüzyon

kesildikten 5 dakika sonraki nalokson gereksinimi, alfentanil grubunda remifentanil

grubundakinden anlaml  ölçüde daha yüksek (%17’ye kar k %50) bulunmu tur (Monk

1994). Esteraza dayan kl  metabolizma sayesinde ilac n etkisinde görülen bu h zl  azalma, ilaç

normalin birkaç kat  dozda bile uygulansa anestezi uygulanmas ndan sonra geç solunum

depresyonu ortaya ç kmas  önler görünmektedir. Remifentanilin etkisinin h zl  sonlanmas ,

önerilen remifentanil dozlar n kesilmesinden sonraki 5-10 dakika içinde rezidüel analjezinin

çok dü ük düzeyde olmas  demektir. Bu nedenle postoperatif a  olmas  beklenen durumlarda,

remifentanilin etkisi hemen geçti inden, analjezik önlemler daha erken uygulanmal r (Hoke

1997).

Geleneksel opioidler karaci erde metabolize olur. Remifentanilin esteraza dayan kl

metabolizmas , farmakokinetik özelliklerini son organ yetersizli inden ba ms z k lar.

Karaci er ya da böbrek yetersizli i oldu u belgelenmi  hastalarda remifentanilin

farmakokinetik özelliklerinin de medi i gözlemlenmi tir. Bir çal mada de kenlik yüksek

olmakla birlikte, karaci er yetersizli i olan hastalar n opioidlere daha duyarl  oldu u, dakika

ventilasyonun %50 bask lanmas  için daha dü ük konsantrasyonlar gerekti i saptanm r.

Buna göre karaci er hastal  bulunanlarda, belli bir etki için verilmesi gerekli dozlar daha

küçük olabilir, ancak opioid etkisinin ortadan kaybolmas  ayn  derecede h zl  olacakt r

(Dershwitz 1996). Böbrek yetersizli i bulunan hastalarda bu duyarl k art

gözlemlenmemi tir; dolay yla bu hastalarda doz uygulamas  ayn r ve etkinin kaybolmas

ayn  derecede h zl r (Hoke 1997). Akci erlerin remifentanil metabolizmas  aç ndan önemli

bir alan olmad  dü ünülmektedir. Buna göre remifentanilin iv uygulamadan sonra beyinde

etki yapt  yere iletilmesi, akci erlerde ilk geçi  metabolizmas na u ramad  gösteriyor

(Minto 1997).
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Remifentanilin metabolizmas n h zl  olmas , geleneksel opioidlere göre daha yüksek

dozlarda verilmesine olanak sa lar (Camu 1996, Cartwright 1997). Bunun sonucu olarak,

fentanil gibi di er opioidlerin standart dozlar  ile kar la ld nda hemodinamik stabilite

daha iyidir. Dahas  derlenme üzerinde herhangi bir olumsuz etki olmaks n cerrahi giri im

bitene dek remifentanilin uygulanmas na devam edilebilir (Camu 1996). Yüksek doz analjezi,

inhalasyon ya da intravenöz hipnotik gereksinimini azalt r ve anestezi s ras nda dengeyi

ayarlar. Klinik deneyimler göstermi tir ki, remifentanil geleneksel opioidlerle birlikte

kullan lan volatil ilaçlar n dozunu %60, propofol kullan m dozunu da %40-50 dolay nda

azaltabilmektedir (Lang 1996, Fragen 1994). Pediatrik hastalarda (2-12 ya ) yap lan bir

çal mada, remifentanilin farmakokinetik özellikleri eri kinler için bildirilene çok

benzemektedir (Davis 1995). Ya larda ilac n etkisi daha yava  ba lamaktad r; daha küçük bir

da m hacmi ve daha dü ük klirens bulunma e ilimi vard r. Bu farkl klardan dolay  ya

ilerledikçe doz azalt lmal r. 65 ya n üzerindeki hastalar n ba lang ç yükleme dozu %50 daha

dü ük tutulmal  ve o hasta üzerinde gerekti i ekilde titre edilmelidir (Minto 1997).

Remifentanil de di er opioidler gibi plasentadan kolayca geçer. Fakat di er opioidlerin aksine

fetüste de h zla metabolize olmaya devam eder. lk ara rmalarda iv yolla verilen 0,1 µg  kg-1

dk-1 remifentanildeki APGAR puan n, epidural yolla verilen 100 µg fentanildekinden farkl

olmad  göstermi tir. Fakat do um yapan 39 kad ndan ikisinde, do umdan sonra ve epidural

morfin eklendikten sonra hafif solunum depresyonu geli ti i bildirilmi tir. Günümüzde

kullan lan remifentanil formülünde glisin mevcut oldu undan epidural yolla uygulama

önerilmemektedir (Hughes 1996).

2.5.2. Farmakodinamik özellikler

Bir opioidin gücü genellikle morfin e de eri olarak belirtilir ve tek bir bolus

uygulamas ndan sonraki gücünü ifade eder. Ancak opioidler tek doz ya da infüzyon eklinde

verilmektedir. lac n eleminasyonundaki farkl klar nedeniyle, ilaçlar n güçleri bu uygulama

yöntemlerine göre önemli farkl klar gösterebilir. deal olarak bir opioidin gücü a  giderme

yöntemiyle belirlenir. A n geçme hissi çok ki isel bir durum oldu undan, opioidlerin

etkisinin gücünü belirlemede de ik ölçütler kullan lmaktad r. EEG’nin spektrum s

bask lama yetene i, bilinç kayb  olu turabilmesi, deri insizyonunda (azot protoksitle birlikte)

hareketi önlemesi, deri insizyonunda hareketi önlemek için gereken uçucu bir anestezi in en

dü ük alveoler konsantrasyonunu (MAK) azaltma yetene i ya da önceden belirlenmi  bir

solunum depresyonu derecesi sa lamas  bu ölçütler aras nda say labilir. Remifentanil analjezik

etkide doza ba  art  sa lar. Gönüllülerde tek bir bolus uygulamas ndan sonra analjezi

sa lama yetene ine dayan larak remifentanil, alfentanilden (miligrama miligram olarak) 20-30

kat güçlü bulunmu tur (Glass 1993). Alfentanildeki gibi analjezik güç artt kça solunum
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depresyonu da artmaktad r. Remifentanilin anestezi indüksiyonu için bilinç kayb  sa lama

yetene i de çift kör bir çal mada alfentanille kar la lm r. Bilinç kayb  için %50 etkili

doz (ED50), remifentanilde 12 µg kg-1, alfentanilde 176 µg kg-1 olarak bulunmu , bu da

remifentanilin tek doz verildi inde alfentanilden 10-20 kat güçlü oldu unu do rulam r

(Jhaveri 1997). 4 saatlik süratli bir infüzyonda, 0.05 µg kg-1dk-1 dozunda remifentanil, 0,5 µg

kg-1dk-1 alfentanile e it düzeyde solunum depresyonu yaratm r (Dershwitz 1995). Buna göre

infüzyon aç ndan gönüllülerdeki solunum depresyonu yapma yetene ine bak larak,

remifentanilin alfentanilden 10 kat güçlü oldu u söylenebilir. Randel ve arkada lar  % 66 azot

protoksit varl nda deri insizyonu s ras nda hareketi önlemek için, remifentanil ve alfentanilin

en dü ük infüzyon h n ne olmas  gerekti ini saptam lard r. Remifentanil için ED50 0.1 µg

kg-1dk-1 bulunurken, alfentanil için ED50 0.5 µg kg-1dk-1 r. 0.75 µg kg-1dk-1 dozunda

alfentanil infüzyonundan sonra yan t h , 0.04 µg  kg-1dk-1 dozunda remifentanilden sonrakiyle

ayn r. Buna göre söz konusu çal malar n ikisi de infüzyon h  bak ndan remifentanilin

alfentanilden 10-20 kat güçlü oldu unu göstermektedir (Randel 1994). Randel ve arkada lar

taraf ndan yap lan sözkonusu çal mada, tam kanda remifentanil konsantrasyonlar  da

ölçülmü tür. Hastalar n %50’sinde %66 azot protoksit varl nda deri insizyonuna

hemodinamik, sempatik ya da somatik yan  önleyen kan/plazma konsantrasyonu (Cp50 deri

insizyonu), remifentanilde 2 ng ml-1, alfentanilde ise 90 ng ml-1’dir (tam kan konsantrasyonu).

Bu daha önce belirlenmi  240 ng ml-1’ lik (plazma konsantrasyonu) alfentanil Cp50 deri

insizyonu ve 4.12 ng ml-1’lik (plazma konsantrasyonu) fentanil Cp50 deri insizyonu

de erlerine uymaktad r (Randel 1994, Glass 1993). Remifentanille yap lan çal mada,

indüksiyon için propofol kullan rken, fentanil ve alfentanilin

Cp50 de erinin belirlendi i çal malarda ek bir ilaç kullan lmam r. Dolay yla, remifentanil

için belirlenen 2 ng ml-1’lik Cp50 de eri gerçek de erin alt nda olabilir. Remifentanilin tam

kan konsantrasyonu ölçülürken, di er opioidlerden ço unun plazma konsantrasyonlar n

ölçülmü  oldu unu belirtmek önemlidir. Remifentanil alfentanille, çift plasebolu çift kör bir

çal mada kar la lm , burada iki ilaç e it derecede solunum depresyonu yapacak ekilde,

hedef kontrollu bir infüzyon ayg yla uygulanm r. Bu çal mada remifentanil tam kan

konsantrasyonuna dayan larak alfentanilden 30-40 kat ve alfentanil plazma konsantrasyonu

kar nda yakla k 60-80 kat daha güçlü bulunmu tur (Glass 1993). Remifentanilin izofluran

MAK’n  azaltma yetene i de ara lm r. Ayn  ara rmada fentanil, sufentanil ve

alfentanilin de izofluran MAK’n  azaltma yetenekleri incelenmi tir. MAK’ta %50 azalma

sa layan opioid konsantrasyonu, e de er güçte kabul edilebilir. Buna dayan larak,

remifentanilin gücü (tam kan) yakla k olarak fentanilinkine e it (plazma konsantrasyonu) ve
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sufentanilin de (plazma konsantrasyonu) onda biri kadard r (Lang 1996, Mc Ewan 1993,

Brunner 1994, Westmoreland 1994).

2.6. PROPOFOL

      Propofolun kimyasal yap  2-6-diizopropilfenoldür (ICI 35868). Propofol barbitürat,

steroid veya eugenol gibi aromatik ajanlara benzemeyen alkil fenol grubundan anestezik bir

ajand r. lk kez 1977’de Kay ve Relly taraf ndan Cremophor EL içindeki solüsyonu

kullan lm r. Ancak histamin de arj  ile anaflaktik reaksiyon olu turma oran  fazla

oldu undan ve enjeksiyon a na neden oldu u için kullan  fazla yayg nla mam r.

1983’de Adam ve arkada lar , bugün kullan lan %10 soya ya , %2.25 gliserol, %1.2 yumurta

lesitini ve izotonik s  içeren sütbeyaz  görünümlü %1’lik emülsiyonu üretmi lerdir (pH 7.0-

8.5). Emülsiyonu izotoniktir, tek kullan ml kt r ve antibakteriyel koruyucu içermez (Sebel

1989, Collins 1983).

Propofolun intravenöz h zl  tek bir bolus dozu takiben iki da m faz  gözlenir; h zl  faz n yar

ömrü 1.8-8.3 dakika, yava  faz n yar  ömrü ise 34-64 dakika aras ndad r. Bu da m fazlar

çok kanlanan dokulardan az kanlanan dokulara do ru propofolun hareketi ile ilgilidir. 50-150

µg kg-1dk-1 dozunda iki saatin üzerinde infüzyon eklinde kullan nda farmakokinetik

özellikleri dozdan ba ms z gibi görünmektedir ve iv bolus farmakokineti ine benzerlik

göstermektedir. Propofol h zl  metabolik klirense ve geni  da m hacmine sahiptir. 70 kg’l k

sa kl  bir ki ide metabolik klirensi 1.6-3.4 L dk-1, da m hacmi ise 150- 1000 L aras nda

de erlere sahiptir. Terminal eleminasyon yar  ömrü 300-700 dk aras nda de ir. Sürekli

infüzyonda, terminal eleminasyon yar  ömrü 700 dakikan n üzerine ç kabilir. Propofolün

anestezik veya sedatif etkilerinin sonlanmas , santral sinir sisteminden di er dokulara

redistribüsyonuna ve h zl  metabolik klirensine ba r. Her ikisi birden kan konsantrasyonunu

azaltacakt r. Böylece derlenme h zl  olur. Ya larda anestezik etkiyi sa lamak için gerekli

propofol dozu daha azd r. Bu beyin sensitivitesi veya ya la ilgili farmakokinetik de imlere

ba  gibi görünmektedir. Propofol, santral sinir sistemi depresyonuna yol açan di er ilaçlar n

etkisini artt r. Ya da erirli i yüksek olan propofol etkisini bir kol-beyin dola m zaman

içinde gösterir. Yayg n da  ve h zl  eleminasyonu nedeniyle, tek doz bolus enjeksiyondan

sonra kandaki konsantrasyonu h zla dü er. Hipnozun süresi 3-10 dakika aras nda de ir. Hasta

sakin olarak uyan r ve 4-8 dakika içinde oryante olur. Propofol %97-98 oran nda plazma

proteinlerine ba lan r (Servin 1988, Kay 1988, White 1988).

2.6.1. Metabolizma ve at m

Propofol karaci er taraf ndan metabolize edilir (Collins 1983). Metabolitleri suda eriyen

propofol
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glukuronid ile 2-6 diisopropil ve 1,4 kinolün, glukronid ve sülfatla konjügasyonlu hidroksile

deriveleridir. %0.3’den az k sm  de meden idrarla at r. Propofolün plazma klirensi h zl r.

Bu metabolik klirens hepatik kan ak  a  için muhtemel bir ekstrahepatik metabolizma

dü ünülmektedir. Metabolitleri böbrekler taraf ndan at r. Hiçbir metabolitin aktivitesi yoktur

(Sebel 1989, Vree 1987).

2. 7. ARTER KAN GAZLARI

“Arteryel kan gazlar ” deyiminden arter kan ndaki oksijenin parsiyel bas nc  (PaO2),

karbondioksid parsiyel bas nc  (PaCO2), hemoglobulinin oksijene doygunlu u, pH,

standart bikarbonat, baz fazlas  ölçümleri anla r. Arter kan gaz  ölçümleri solunum

fonksiyon bozukluklar n tan nmas nda en güvenilir yöntemdir. Solunum yetmezli inin

patofizyolojisi ile mekanizman n anla lmas , kompansasyon derecesi, asit baz durumunun

tan  ve izlenmesinde önemli rol oynar. Kan gazlar  ölçümü sadece dinlenme veya

egzersizle akci erlerin hematoz görevini etkin ekilde sa lay p, sa layamad  ortaya

karmakla kalmaz yeni do anda, küçük çocukta ve ventilasyon parametrelerine yeterli

uyum gösteremeyen hastalar n akci er fonksiyonlar  hakk nda da bilgi sa lar (Tosun

2000).

Bundan ba ka kan gazlar :

1. Bronkoskopi esnas nda hastalar n takibinde,

2. Uykunun polisomnografik incelenmesinde,

3. Yo un bak m ünitelerinde hastalar n sürekli olarak izlenmesinde önemlidir

(Tosun 2000).

Arteriyel kanülasyon kan bas nc  direkt olarak ölçülmesine olanak verir ( ahino lu

2003). Kan bas nc n h zl  ve ani de iklilere u rayabilece i giri imler s ras nda ve

sonras nda, dola n pulsatil olmad  kardiopulmoner by-pass süresince, iddetli

vazokonstriksiyon nedeniyle periferik nab zlar n al namad  durumlarda, büyük

kardiyotorasik ve vasküler giri imlerde kan bas nc  direkt olarak ölçmek gerekmektedir.

Kan gaz  ve asit-baz dengesinin izlenmesinde hastan n tekrar tekrar invazif i leme maruz

kalmas  önler ( ahino lu 2003).

En s k radial, brakial ve dorsalis pedis arterleri kullan r. Do ru ölçüm için monitörün

transduseri aort kökü ve atrium hizas nda olmal r. S rtüstü yatan bir ki i için bu ön ve

orta aksiler hat aras ndad r ( ahino lu 2003).

Direkt ölçüm indirekt ölçümden, hipertansif ve aterosklerotik hastal  olan ki ilerde

10-20 mmHg daha fazlad r. Radial arter kanüle edilmeden önce elin kanlanmas  sa layan

ulnar arterin eli yeterli ekilde kanland p kanland rmad  kontrol edilmelidir. Allen Testi
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bu amaçla kanülasyon öncesi hastaya uygulan r. Bu testte el yumruk yap larak kan

bo alt r, ulnar ve radial arterler üzerine bas  uygulanarak kan ak  durdurulur. El

aç rken ulnar arter üzerindeki bas  kald r. Kan  bo ald  için beyazla  olan palmar

bölgenin k zard  süre kay t edilir.

< 7 sn normaldir.

8 – 14 sn üphelidir.

> 15 sn anormaldir.

Ulnar arterin yeterlili i Doppler yöntemi ile de belirlenebilir.

Trombotik komplikasyonlar  önlemek için arteryel hat dekstroz içermeyen heparinli s

ile (1U/ml) 1-3 ml/saat h zda sürekli veya 0,5-1 ml heparinli s  ile aral kl  olarak

kanmal r. Distal arterlerdeki tromboz genellikle birkaç hafta içersinde rekanalize olur.

Komplikasyonlar:

,

Arter ve çevre dokuya travma,

Hematom,

Enfeksiyon,

Tromboz,

Arteryel spazm,

Distal emboli (hava, p ht , kanül parças ),

Proksimal emboli (büyük miktarda, bas nçl  s  ile y kama),

Arteriovenöz fistül,

Psödoanevrizma.

Kan gazlar ölçümlerinde hatalar:

1. Al nan kan n venöz olmas ,

2. ngan n içinde havan n kalmas ,

3. Hemen de erlendirmeye al nmamas  nedeniyle oksidatif metabolizman n devam

etmesi ve plastik enjektörün oksijene permeabl olmas ,

4. Fazla heparin kullan lmas  nedeniyle PaCO2’nin dü ük bulunmas ,

5. Yüksek lökosit say ndan PaCO2’nin dü ük bulunmas (Venkatesh 1996).

Arteriyel Kan Gaz de erlendirmesinde kulland z parametreler;

pH: Vücutta bulunan hidrojen iyonu konsantrasyonunun negatif logaritmas r. H+

iyonu konsantrasyonu vücut s lar n ne kadar asidik oldu unu gösterir. 1909 y nda

hesaplamalar  kolayla rmak amac yla pH skalas  geli tirilmi tir. Arteriyel kanda normal

pH de eri 7.36 – 7.44’dür. pH de eri 7.36’dan dü ük ise “asidoz”, 7.44’den büyük ise
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“alkaloz” oldu unu gösterir. pH: 6.8 – 7.8 s rlar  hayat n mümkün oldu u s r

de erlerdir. Venöz kanda pH de eri arteriyel kandan 0.01 – 0.02 birim daha dü üktür

(Ar can 2003).

PaO2: Kanda eriyen oksijen miktar  gösterir. Arteriyel kan n oksijenasyonunun

indirekt göstergesidir. O2’nin % 98’i hemoglobine ba , % 2’si ise eriyik halde dola mda

bulunur. Hipoksemi deniz seviyesinde % 21 konsantrasyonda oksijen solurken PaO2’nin 80

mmHg’n n alt nda olmas r. Hipoksi ise dokular n yetersiz oksijenlenmesidir. nspire

edilen oksijen fraksiyonu (FiO2)’nin 0.1 birim artt lmas  alveoler oksijen bas nc  50

mmHg artt rabilir (Shapiro 1994).

PaCO2: arteriyel kanda parsiyel karbondioksit bas nc r. Alveolar ventilasyonun

göstergesidir. 37 – 43 mmHg de erleri aras nda normal say r. Ya  ve pozisyondan

etkilenmez. PaCO2 miktar  artt kça kanda var olan asit miktar  artmaktad r. PaCO2

miktar ndaki de iklikler PaO2 miktar  da etkilemektedir.

Aktüel Bikarbonat: Kan örne inde ölçülen bikarbonat de eridir. Total CO2’den veya

Henderson – Hasselbach e itli ine göre pH ve PaCO2 de erlerinden hesaplanarak bulunur.

Normal s rlar  21 – 28 mmol L-1 ’dir. Vücutta asit – baz dengesinin hem respiratuar hem

de metabolik komponenti ile ili kilidir (Ar can 2003).

Standart Bikarbonat (HCO3):  Respiratuar  nedenli  HCO3 de ikliklerini elimine

etmek için standart ko ullardaki (37°C s cakl k ve PaCO2: 40 mmHg) HCO3

konsantrasyonudur. Normal s rlar  21 – 27 mmol L-1 ’dir (Ar can 2003).

Baz Fazlas  veya Aç : Metabolik sistemde hata sonucu olu an fazla asit veya baz

gösterir. Standart ko ullarda kan örne inin pH’s n 7.4 olabilmesi için eklenmesi gereken

güçlü  asit  ya  da  baz  miktar  ile  ölçülür.  Baz  fazlas  <  (-2)  mol  L-1 olmas  metabolik

asidozu; > (2) mmol/L olmas  ise metabolik alkolozu gösterir (Ar can 2003).

2. 8. SKEM  REPERFÜZYON FENOMEN  / HASARI

Bir organa gelen kan ak n azalmas yla birlikte do al olarak ona gelen oksijen ve

beslenme deste i de azal r. Kan ak  ve oksijen deste i tekrar sa land nda reperfüzyon,

iskemik dönemin neden oldu u doku hasar  hücresel seviyede artt r (Serracino-Inglott

2001, Romanque 2005). Bu fenomen iskemi reperfüzyon ( /R) hasar  olarak bilinir

(Powner 2004, Henderson 1999). skemi reperfüzyon hasar  hücresel ve dokusal hasar ile

sonuçlanan karma k bir olaylar dizisidir.

    Kan ak n ve oksijenin geçici olarak azalmas  ile olu an iskemi dönemi ve kan

ak n geri dönmesi ile beraber serbest oksijen radikallerinin ve sitokinlerin sal nmas ,
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adhezyon moleküllerinin up regülasyonu ve organ disfonksiyonu ile sonuçlanan

reperfüzyon dönemini içerir (Vardanian 2008). Bir dokuda iskemi ve reperfüzyon sonucu

olu an hasar, dokunun ayn  toplam sürede sadece iskemiye maruz kalmas  sonucu olu an

hasardan daha fazlad r (Parks 1986) . Travma, organ transplantasyonu, miyokard

infarktüsü, inme, ok, yan k, sepsis ve daha bir çok klinik durumda iskemi reperfüzyon

hasar  görülmesine ra men geli im mekanizmas  hala tart mal r (Vardanian 2008).

skemi reperfüzyon hasar n inflamatuar yönü hem selüler hem humoral komponentler

içerir. skemi s ras nda hücrenin membran bütünlü ü korunamamakta ve kalsiyum,

fosfolipit A2, ya  asidi radikalleri, laktat gibi ürünlerin ortaya ç kmas na neden olmaktad r.

Ayr ca iskemi reperfüzyon hasar  farkl  organlarda farkl ekilde gerçekle ir (Chamoun

2000).

    Laparoskopi s ras nda, pnömoperitonyum genellikle peritoneal kavitedeki yap lar n

yeterli görsellik sa lanmas  için CO2 insuflasyonu s ras nda olu ur. Ancak bu durum

dola m (Schmandra 2001, Jakimowicz 1998, Ivankovich 1975, Richardson 1976, Wittgen

1991), solunum (Richardson 1976, Wittgen 1991) , renal sistemi ve asit baz dengesini

(Cisek 1998) içeren bir tak m yan etkilerle ili kilidir. Bu yan etkilerin baz lar  CO2’ nin

peritoneal kaviteden kana absorbsiyonunu takiben asidemi ve hiperkapni ile ili kili

(Ivankovich 1975, Leighton 1992) iken di erleri di er yan etkiler devaml  gaz

insuflasyonundan dolay  artm AB’ n direkt sonucudur (Schmandra 2001, Richardson

1976, Ho 1995) .

     ntraabdominal insuflasyon d ndaki nedenlerle olu an artm AB hayvanlarda

splanknik perfüzyon de ikli i yapt  kan tlanm r (Caldwell 1987, Diebel 1992,

Shimizu 1990). Laparoskopik CO2 pnömoperitonyumu s ras nda karaci erin geçici

iskemisi karaci er fonksiyonlar nda ve lokal hücresel immun cevapta bozulmaya neden

olur (Morino 1998, Gutt 1998). Baz  deneysel çal malar laparoskopik CO2

pnömoperitonyumu sonras nda kolorektal tümörlerin karaci ere daha fazla metastazlar n

geli ti ini göstermi tir (Kim 2002, Ishida 2000). Hepatik kan ak nda bozulma, monosit-

fagosit sistem aktivitesinde de im ve immun sistem fonksiyonunda azalma birbiriyle

daha yak n ili kili mekanizmalard r. Bu olaylar laparoskopinin bitiminde abdominal gaz n

bo alt lmas  ile daha çok agreve olabilir. Abdominal gaz n bo alt lmas n iskemik

karaci erde bir reperfüzyon modeli olu turdu u gösterilmi tir (Zülfikaro lu 2002, Sare

2002).

Monosit-fagosit sistemin %90 dan fazlas  karaci erde de yer al r, dola mdaki tümör

hücreleri ve bakterilerden korunmada ana rol oynayan  kupfer hücreleriyle sunulur (Malter
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1986, Curley 1993, Roh 1992). Di er taraftan; karaci er için iskemi sonras  kupfer

hücrelerinin aktivasyonu postoperatif karaci er disfonksiyonuyla il kilidir. Birtak m

deneysel ve klinik çal malar kan tlam r ki; aktif kupfer hücreleri iskemi-reperfüzyon

hasar nda ana rol oynar (Lemasters 1997, Thurman 1988, Schemmer 2001).

Bugünkü çal malar pnömoperitonyumun karaci er üzerinde mikrosirkülasyon, endotelial

olaylar ve kupfer hücrelerinin fagositik aktivitesi üzerine etkileriyle beraber karaci er

transaminazlar n serbestle mesi bu etkilerin ortaya ç kt  göstermektedir (Schemmer

2005).
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3. GEREÇ VE YÖNTEM

Necmettin Erbakan Üniversitesi Meram T p Fakültesi Etik Kurul izni ve hastalar n

yaz  onay  al nd ktan sonra, elektif laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanan,

American Society of Anesthesiologists (ASA) s f I-II, 18-65 ya lar  aras nda 75 hasta

çal maya al nd . skemik kalp hastal , konjestif kalp yetmezli i, karaci er veya böbrek

fonksiyon bozuklu u olanlar, solunum sistemi hastal  bulunan, psikiyatrik bir problemi

olan ve kooperasyon kurmada güçlük ya anan hastalar, çal mada kullan lan ilaçlara

önceden allerjisi oldu u bilinen olgular çal ma d  b rak ld .

    Ameliyathaneye giri te tüm hastalara 20 gauge kanül ile periferik damar yolu aç ld ktan

sonra % 0.9 sodyum klorür infüzyonuna ba land . Rastgele 3 gruba; Grup S (n:25)=

Sevofluran, Grup D (n:25)= Desfluran, Grup P (n:25)= Propofol, ayr lan olgulara

premedikasyon uygulanmad . Kalp at m h  (KAH), sistolik arterial bas nç (SAB),

diyastolik arterial bas nç (DAB), ortalama arterial bas nç (OAB), SpO2, end-tidal

karbondioksit bas nc  (EtCO2) (Drager Infinity Cappa - Almanya) monitörize edildi.

Anestezi indüksiyonu öncesi ve indüksiyon süresince % 100 oksijen ile preoksijenizasyon

uyguland . Anestezi indüksiyonunda tüm hastalara 1 µg kg-1 remifentanil (Ultiva™

GlaxoSmithKline- talya) 60 saniyede intravenöz (i.v) bolus uyguland . Remifentanil

uygulamas  takiben 1-2 mg kg-1  iv  bolus  propofol  (Propofol®  Lipuro  %  1  Braun  -

Almanya) verildi. Bilinç kayb  geli tikten sonra 0,5 mg kg-1  i.v atrakuryum (Tracrium ®

GlaxoSmithKline- talya) verilmesini takiben endotrakeal entübasyon yap ld . EtCO2 30-35

mmHg olacak ekilde, 6-8 mL kg-1  tidal volüm ve 10-14 /dk solunum say  ile mekanik

ventilatöre ( Drager Primus –Almanya ) ba lanarak ventilasyon sa land . Anestezinin

idamesi % 50-50 oksijen-hava ve Grup S’de 0,5 minimum alveolar konsantrasyon

sevofluran (Sevoflurane® Abbott- ngiltere) ve 0,25 µg  kg-1  dak -1 remifentanil infüzyonu

ile, Grup D’de 0,5 minimum alveolar konsantrasyon desfluran (Suprane® Baxter-ABD) ve

0,25 µg  kg -1 dak-1   remifentanil infüzyonu ile ve Grup P’de bolus propofolü takiben 10

dakika 12 mg kg-1 sa-1   infüzyon, 2. 10 dakika 9 mg  kg-1  sa-1   ve sonra 6 mg  kg-1  sa-1

idame infüzyonu ve 0,25 µg  kg-1  dak-1   remifentanil infüzyonu ile sa land .

 Entübasyonun ard ndan allen testi yap ld ktan sonra dominant olmayan koldaki radiyal

artere, 20 G kanül yerle tirildi. nsüflasyon ba lamadan önce giri  kan gaz  (T0) analizi

için, insüflasyon ba lad ktan 10 (T1) ve 30 (T2) dak sonra ve postoperatif 1. saatte (T3) kan

gaz  örne i al nd . Kan gaz  örne i (Rapidlab® Healtcare-Bayer) kan gaz  cihaz nda

çal ld .
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Kan gaz  analizlerinde pH, pCO2, pO2, HCO3 ve laktat de erlendirildi. Preoperatif ve

postoperatif  24.  saatte  SGOT,  SGPT,  ALP,  GGT  ve  LDH  ölçümleri  yap ld .  Tüm

hastalar n demografik verileri (ya , boy, kilo, BMI, cinsiyet) ve cerrahi-anestezi süreleri

kaydedildi.

Pnömoperitonyum tüm hastalarda 12 mmHg bas nçta sabit tutuldu. Tüm hastalarda ayn

cerrahi teknik uyguland .

Postoperatif analjezi için 2 mg kg-1  dozunda tramadol (Tradolex ® Keymen-Türkiye)

cerrahi bitiminden 30 dakika önce i.v infüzyon eklinde uyguland .

Cerrahi bitiminden 5 dakika önce sevofluran, desfluran ile propofol ve remifentanil

infüzyonu sonland larak hastalar % 100 oksijenle solutuldu. Spontan solunum hareketi

ba lay nca 0.04- 0.08 mg/ kg neostigmin (Neostigmine ® Adeka-Türkiye) ve 0.02- 0.04

mg kg-1  atropin verilerek kas gev etici etkisi reverse edildi. Nöromusküler monitorizasyon

yap ld , TOF (train of four) % 90 olunca ekstübe edildi.

Ekstübasyon sonras  Aldrete Derlenme Skorlar  kaydedildi. Aldrete Derlenme Skoru 8

ve üzerinde oldu unda hastalar postoperatif bak m odas na (PACU) al nd  (Tablo 3.1).

PACU ’ya al nan hastalar n yataklar n ba  aspirasyon riskini azaltmak amac yla 45°

yukar  kald ld . PACU da tüm olgular n KAH, SAB, OAB, DAB, SpO2 de erleri her 15

dakikada bir kaydedildi.

Hastalar n tümünde yan etkiler (bulant , kusma, a  ) ve ek medikasyonlar kaydedildi.

Bulant  kusma 5 puanl  skala (0: bulant  yok, 1: hafif bulant , 2: orta bulant , 3: iddetli

bulant , 4: ö ürme ve kusma) ile de erlendirildi. Bulant -kusma skoru 2 veya bulant

tolere edemeyen olgulara 4 mg intravenöz ondansetron verilmesi planland . Hastalarda a

visual analog skala (VAS): 10 cm’lik çizgi skala üzerinde 0=hiç a  olmamas ,

10=dayan lmaz a  olacak ekilde görsel olarak de erlendirildi ( ekil 3.1).

ekil 3.1. Visual Analog Skala.

0              1              2              3 4              5              6              7              8              9              10

 Yok Dayan lmaz A
Hastan n a  0’dan 10’a kadar numaraland rmas  istenir.
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Tablo 3.1 Modifiye Aldrete Derlenme Skoru .

Aktivite

(emirle veya serbest

hareketle)

4 ekstremite 2 puan

2 ekstremite 1 puan

0 ekstremite 0 puan

Solunum Derin soluk alabilme ve rahat öksürebilme 2 puan

Dispne, yüzeyel, s rl  soluk al p verme 1 puan

Apneik 0 puan

Dola m Kan bas nc  ± 20 mmHg preanestezik dönem 2 puan

Kan bas nc  ± 20 – 50 mmHg preanestezi dönem 1 puan

Kan bas nc  ± 50 mmHg preanestezik dönem 0 puan

uur Tam uyan k 2 puan

Seslenerek uyand yor 1 puan

Yan t yok 0 puan

O2 saturasyonu Oda havas nda > % 92 2 puan

% 90 SpO2 için O2 inhalasyonu gerekli 1 puan

O2 deste i ile < % 90 0 puan

statistiksel analiz:

     Çal man n örneklemini belirlemede, daha önce yap lan ara rma sonuçlar na göre alfa

güvenilirli i % 95, beta güvenilirli i (testin gücü) % 90 olacak ekilde G*Power 3

program nda yap lan örneklem say  hesab na göre her bir çal ma grubuna 25 ki i

al nmas na karar verildi (Ibraheim 2005). Elde edilen veriler bilgisayar ortam na

aktar larak SPSS 16.0 paket program  yard yla analiz edildi. Verilerin özetlenmesinde

frekans (say ), % (yüzde), aritmetik ortalama±standart sapma kullan ld . Tüm de kenlerin

normal da ma uygun olup olmad n anla lmas  için Kolmogorov-Smirnov Z

normallik testi kullan ld . Normal da ma uygun olan de kenler için ba ms z gruplarda

tek yönlü ANOVA çoklu grup kar la lmas  uyguland . Normal da ma uygun

olmayanlar için Kruscal-Wallis parametrik olmayan çoklu grup kar la rma testi

kullan ld . Tekrarlanan ölçümlere sahip parametreler için ba ml  gruplar aras  t-testi

kullan ld . Baz  de kenlerin verilerinin gruplar ve zaman yönünden kar la lmas nda

““Bonferroni düzeltmeli ba ml  gruplarda Mann Whitney U Testi” kullan ld . Bulant

kusma skoru için gruplar aras  kar la rma için ki-kare testi kullan ld . Tüm analizlerde,
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p<0.05 oldu unda (Bonferroni düzeltmesinde p<0.01 oldu unda) aradaki fark n

istatistiksel olarak anlaml  oldu u kabul edildi.
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4. BULGULAR

DEMOGRAF K ÖZELL KLER

      Genel anestezi alt nda elektif laparoskopik kolesistektomi planlanan ASA I-II risk

grubunda 75 olgu çal maya dahil edildi.

Gruplar aras nda demografik veriler, ASA, cerrahi ve anestezi sürelerinde

istatistiksel anlaml  fark gözlenmedi (p > 0.05) (Tablo 4.1, Tablo 4.2).

Tablo 4.1. Olgular n ya , a rl k, boy, VK , cinsiyet özellikleri (Ort±SD).

      Grup S (n=25)      Grup D (n=25) Grup P (n=25)        p

Ya  (y l) 47,64±11,15 43,12±13,23 49,56±14,77 0,212

Boy (cm)       161,76±9,26 160,56±20,80 161,60±6,57 0,604

Kilo (Kg) 75,08±9,64  76,32±12,37 75,80±13,72 0,935

VK  (kg/m2) 28,79±3,94 28,32±4,29 28,68±4,93 0,924

Cinsiyet(K/E)* 15/10 14/11 16/9

* say sal da m

Tablo 4.2. Olgular n ASA S , Anestezi ve Cerrahi Süreleri (Ort±SD).

      Grup S

         (n=25)

       Grup D

         (n=25)

Grup P

(n=25)

        p

ASA (I/II)* 18/7 19/6 17/8

Cerrahi süre (dk) 47,64±4,34 47,60±4,62 47,16±4,74 0,919

Anestezi süre (dk) 54,24±4,38 54,36±5,44 53,48±5,03 0,817

* say sal da m

KALP ATIM HIZI

Operasyon süresince ve postoperatif PACU’ da ölçüm yap lan zamanlarda gruplar

aras nda KAH de erleri aras nda istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05)

(Grafik 4.1).
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Grafik 4.1. Kalp At m H  Kar la rmas .

t0: Bazal, t1: ndüksiyon Sonras , t2: Entübasyon Sonras , t3:5. dk., t4:10. dk., t5:20. dk., t6:30. dk., t7:40. dk.,
t8:50. dk., t9:PACU Bazal, t10: PACU 30. dk., t11: PACU 60. dk.

STOL K ARTER BASINÇLARI

Olgular n intraoperatif ve PACU’ daki SAB’ lar  de erlendirildi inde gruplar aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05) (Grafik 4.2).

Grafik 4.2. Sistolik Arter Bas nçlar n Kar la rmas .

t0: Bazal, t1: ndüksiyon Sonras , t2: Entübasyon Sonras , t3:5. dk., t4:10. dk., t5:20. dk., t6:30. dk., t7:40. dk.,
t8:50. dk., t9:PACU Bazal, t10: PACU 30. dk., t11: PACU 60. dk.
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YASTOL K ARTER BASINÇLARI

Olgular n intraoperatif ve PACU’ daki DAB’ lar  de erlendirildi inde gruplar aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05) (Grafik 4.3).

Grafik 4.3. Diastolik Arter Bas nçlar n Kar la rmas .

t0: Bazal, t1: ndüksiyon Sonras , t2: Entübasyon Sonras , t3:5. dk., t4:10. dk., t5:20. dk., t6:30. dk., t7:40. dk.,
t8:50. dk., t9:PACU Bazal, t10: PACU 30. dk., t11: PACU 60. dk.

ORTALAMA ARTER BASINÇLARI

Olgular n intraoperatif ve PACU’ daki OAB’ lar  de erlendirildi inde gruplar aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05) (Grafik 4.4).
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   Grafik 4.4. Ortalama Arter Bas nçlar n Kar la rmas .

t0: Bazal, t1: ndüksiyon  Sonras , t2: Entübasyon Sonras , t3:5. dk., t4:10. dk., t5:20. dk., t6:30. dk., t7:40. dk.,
t8:50. dk., t9:PACU Bazal, t10: PACU 30. dk., t11: PACU 60. dk.

END T DAL KARBOND OKS T PARS YEL BASINCI

Her üç gupta da intraoperatif EtCO2 ölçümleri aras nda istatistiksel olarak fark

gözlenmedi (P>0,05) (Grafik 4.5).

Grafik 4.5. EtCO2 De erlerinin Kar la rmas .

t2: Entübasyon Sonras , t3:5. dk., t4:10. dk., t5:20. dk., t6:30. dk., t7:40. dk., t8:50. dk.
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PER FER K OKS JEN SATURASYONU

Olgular n intraoperatif ve PACU’ daki SpO2 de erlerin de gruplar aras nda istatistiksel

olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05). (Grafik 4.6).

Grafik4. 6. SpO2 De erlerinin Kar la rmas .

t0: Bazal, t1: ndüksiyon Sonras , t2: Entübasyon Sonras , t3:5. dk., t4:10. dk., t5:20. dk., t6:30. dk., t7:40. dk.,
t8:50. dk., t9:PACU Bazal, t10: PACU 30. dk., t11: PACU 60. dk.

Kan gaz nda pH

Her üç grupta T0 ve T1 ölçüm zamanlar nda üç grup aras nda kan gaz  örneklerinde pH

de erlerinin kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05).

T2 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda Grup S ve Grup P

aras nda istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,030, p=0,018 ). T2 ve  T3 ölçüm

zamanlar nda pH de erleri Grup P ‘de Grup S’ ye göre daha dü ük bulundu  (Tablo 4.3).
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Tablo 4.3. Kan Gaz nda pH De erlerinin Kar la rmas

Grup S

         (n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

T0pH 7,407±0,0509 7,416±0,0398 7,399±0,0425 0,434

T1 pH  7,408±0,0421  7,389±0,0357* 7,383±0,0463 0,101

T2 pH 7,396±0,0497 7,372±0,0372** 7,362±0,0505# a 0,033

T3 pH 7,384±0,0457  7,372±0,0295*** 7,355±0,0332## b 0,023
t0: ndüksiyon Sonras , nsüflasyon Öncesi  t1 nsüflasyon 10.dk,  t2: nsüflasyon 30.dk  t3: Postop. 60. dk.

 Grup S grup içi T0 pH ile  kar la ld nda p=0,006.
* Grup D grup içi T0 pH ile kar la ld nda p<0,01.
** Grup D grup içi T0 pH ile kar la ld nda p=0,01.
*** Grup D grup içi T0 pH ile kar la ld nda p<0,01.
# Grup P grup içi T0 pH ile kar la ld nda p=0,02.
## Grup P grup içi T0 pH ile kar la ld nda p<0,01.
a Grup S T2 ile kar la ld nda p=0,033.
b Grup S T3 ile kar la ld nda p=0,023.

Grup S’ de T0 ve T3 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulundu (p=0,006). Grup S’ nin T3 pH de erleri T0 pH de erlerine göre

daha dü ük olarak tespit edildi.

Grup D’ de T0 ve T1 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulundu (p<0,01). Grup D’ nin T1 pH de erleri T0 pH de erlerine göre

daha dü ük olarak tespit edildi.

Grup D’ de T0 ve T2 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulundu (p=0,01). Grup D’ nin T2 pH de erleri T0 pH de erlerine göre

daha dü ük olarak tespit edildi.

    Grup D’ de T0 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p<0,01). Grup D’ nin T3 pH de erleri T0 pH

de erlerine göre daha dü ük olarak tespit edildi.

 Grup P’ de T0 ve T2 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulundu (p=0,02). Grup P’ nin T2 pH de erleri T0 pH de erlerine göre

daha dü ük olarak tespit edildi.

 Grup P’ de T0 ve T3 ölçüm zamanlar ndaki pH de erleri kar la ld nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulundu (p<0,01). Grup P’ nin T3 pH de erleri T0 pH de erlerine göre

daha dü ük olarak tespit edildi.
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Kan Gaz nda PaCO2

Her üç grupta T0,  T1,  T2 ve  T3 ölçüm zamanlar nda üç grup aras nda kan gaz

örneklerinde PaCO2 de erlerinin kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark

gözlenmedi (P>0,05) (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Kan Gaz nda PaCO2 De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

T0PaCO2
36,340±6,9429 33,088±5,7466 33,236±4,2920 0.086

T1Pa CO2 36,096±6,6475 34,532±4,2017 34,096±3,8808 0,345

T2Pa CO2
36,000±6,7060 35,088±5,5935 35,572±3,9548*   0,844

T3Pa CO2
36,272±5,2327 35,308±4,7463 36,668±3,9946** 0,575

t0: ndüksiyon Sonras , nsüflasyon Öncesi  t1 nsüflasyon 10.dk,  t2: nsüflasyon 30.dk  t3: Postop. 60. dk.

*Grup P grup içi T0 PaCO2 ile kar la ld nda p=0,025.
**Grup P grup içi T0 PaCO2  ile kar la ld nda p=0,013.

Grup P’ de T0 ve  T2 ölçüm zamanlar ndaki PaCO2 de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,025). Grup P’ nin T2 PaCO2 de erleri  T0

PaCO2 de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

 Grup P’ de T0 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki PaCO2 de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,013). Grup P’ nin T3 PaCO2 de erleri T0

PaCO2  de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

Kan Gaz nda HCO3

   Her üç grupta T0,  T1,  T2 ve  T3 ölçüm zamanlar nda üç grup aras nda kan gaz

örneklerinde HCO3 de erlerinin kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark

gözlenmedi (P>0,05) (Tablo 4.5).

    T0,  T1,  T2 ve  T3 ölçüm zamanlar nda her üç grupta da kan gaz  örneklerinde HCO3

de erlerinin grup içi kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu (p>0,05).
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Tablo 4.5. Kan Gaz nda HCO3 De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

T0 HCO3
22,632±2,5610 21,856±3,1445 21,456±2,1022 0.230

T1 HCO3 22,572±2,8133 21,596±2,2854 21,488±1,7650 0,240

T2 HCO3
21,868±2,9094 21,276±2,5845 21,388±2,0777  0,530

T3 HCO3
22,572±2,2737 21,956±2,6045 21,384±2,0479 0,450

t0: ndüksiyon Sonras , nsüflasyon Öncesi  t1 nsüflasyon 10.dk,  t2: nsüflasyon 30.dk  t3: Postop. 60. dk.

Kan Gaz nda BE

   Her üç grupta T0,  T1,  T2 ve  T3 ölçüm zamanlar nda üç grup aras nda kan gaz

örneklerinde BE de erlerinin kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu

(p>0,05) (Tablo 4.6).

   T0,  T1,  T2 ve  T3 ölçüm zamanlar nda her üç grupta da kan gaz  örneklerinde BE

de erlerinin grup içi kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu (p>0,05).

Tablo 4.6. Kan Gaz nda BE De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

T0 BE -1,604±1,4650 -1,584±1,3722 -1,440±1,4095 0,905
T1 BE -2,170±1,9810 -2,228±1,6744 -1,964±1,6296 0,856

T2 BE -2,652±2,4876 -2,788±1,6037 -2,352±1,8552      0,720

T3 BE -1,868±1,8080 -2,268±1,4516 -2,224±1,9436 0,676
t0: ndüksiyon Sonras , nsüflasyon Öncesi  t1 nsüflasyon 10.dk,  t2: nsüflasyon 30.dk  t3: Postop. 60. dk.

Kan Gaz nda Laktat

Her üç grupta T0 ölçüm zamanlar nda üç grup aras nda kan gaz  örneklerinde laktat

de erlerinin kar la lmas nda istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi (P>0,05). Her

üç grubun T1,  T2 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p<0,05) (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7. Kan Gaz nda Laktat De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

T0 Laktat 0,902±0,1368 0,906±0,2514 0,900±0,1760  0,992
T1 Laktat 1,326±0,3095* 1,158±0,3120#

0,912±0,1338a      0,000

T2 Laktat 1,317±0,3291** 1,272±0,3193##
0,912±0,1275b      0,000

T3 Laktat 1,063±0,1667*** 1,061±0,2404###
0,903±0,1861c   0,008

t0: ndüksiyon Sonras , nsüflasyon Öncesi  t1 nsüflasyon 10.dk,  t2: nsüflasyon 30.dk  t3: Postop. 60. dk.
p< 0.001 ileri düzeyde anlaml  fark

a Grup S ile Grup P kar la ld nda p=0,000, Grup D ile Grup P kar la ld nda p=0,004
b Grup S ile Grup P kar la ld nda p=0,000, Grup D ile Grup P kar la ld nda p=0,000
c Grup S ile Grup P kar la ld nda p=0,017, Grup D ile Grup P kar la ld nda p=0,019
 * Grup S grup içi T0  laktat  ile kar la ld nda p<0,01.
** Grup S grup içi T0  laktat  ile kar la ld nda p<0,01.
*** Grup S grup içi T0  laktat  ile kar la ld nda p<0,01.
# Grup D grup içi T0  laktat  ile kar la ld nda p<0,01.
## Grup D grup içi T0  laktat  ile kar la ld nda p<0,01.
### Grup D grup içi T0  laktat  ile kar la ld nda p<0,01.

T1 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup S ve Grup D aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,071).

T1 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup S ve Grup P aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000) , bu ölçüm zaman nda laktat de erleri

Grup P ‘de Grup S’ ye göre daha dü ük tespit edildi.

T1 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup D ve Grup P aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,004) , bu ölçüm zaman nda laktat de erleri

Grup P ‘de Grup D’ ye göre daha dü ük tespit edildi.

T2 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup S ve Grup D aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,830).

T2 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup S ve Grup P aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000) , bu ölçüm zaman nda laktat de erleri

Grup P ‘de Grup S’ ye göre daha dü ük tespit edildi.

T2 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup D ve Grup P aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000) , bu ölçüm zaman nda laktat de erleri

Grup P ‘de Grup D’ ye göre daha dü ük tespit edildi.
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T3 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup S ve Grup D aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,999).

T3 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup S ve Grup P aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,017) , bu ölçüm zaman nda laktat de erleri

Grup P ‘de Grup S’ ye göre daha dü ük tespit edildi.

T3 ölçüm zaman ndaki laktat de erleri kar la ld nda Grup D ve Grup P aras nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,019) , bu ölçüm zaman nda laktat de erleri

Grup P ‘de Grup D’ ye göre daha dü ük tespit edildi.

Grup S’ de T0 ve  T1 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000). Grup S’ nin T1 laktat de erleri T0 laktat

de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

 Grup S’ de T0 ve  T2 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000). Grup S ’ nin T2 laktat de erleri T0

laktat de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

Grup S’ de T0 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000). Grup S ’ nin T3 laktat de erleri T0

laktat de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

Grup D’ de T0 ve  T1 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000). Grup D’ nin T1 laktat de erleri T0 laktat

de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

 Grup D’ de T0 ve  T2 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000). Grup D ’ nin T2 laktat de erleri T0

laktat de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

Grup D’ de T0 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulundu (p=0,000). Grup D’ nin T3 laktat de erleri T0 laktat

de erlerine göre daha yüksek olarak tespit edildi.

Grup P’ de T0 ve  T1 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,475).

Grup P’ de T0 ve  T2 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,467).

Grup P’ de T0 ve  T3 ölçüm zamanlar ndaki laktat de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,940).
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Aspartat Aminotransferaz (AST, SGOT)

Her 3 grupta da preoperatif ölçüm zaman ndaki SGOT de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,929) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. SGOT De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

Preoperatif 20,12±5,003 20,60±5,115 20,20±4,052 0,929

Postoperatif 49,36±22,492 a 42,96±13,129 b
26,76±5,254 0,000*

* p< 0.001 ileri düzeyde anlaml  fark
a Grup S ile Grup P kar la ld nda p=0,000

b Grup D ile Grup P kar la ld nda p=0,000

Grafik 4.7. SGOT De erlerinin Kar la rmas

      Postoperatif ölçüm zaman ndaki SGOT de erleri kar la ld nda istatistiksel olarak

anlaml  fark bulundu (p< 0.001). Gruplar aras nda preoperatif ölçümlere göre postoperatif

SGOT ölçümlerinin de imi kar la ld nda; Grup S ile Grup D aras nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,298), Grup S ile Grup P aras nda istatistiksel olarak
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anlaml  fark bulundu (p< 0.001), Grup D  ile Grup P aras nda istatistiksel olarak anlaml

fark bulundu (p< 0.001)

Alanin Aminotranferaz(ALT, SGPT)

Her 3 grupta da preoperatif ölçüm zaman ndaki SGPT de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,975)  (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. SGPT De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

Preoperatif 19,12±5,167 19,32±4,741 19,04±3,458 0,975

Postoperatif 55,00±32,125 a 41,60±14,048 b
27,28±6,798 0,000 *

* p< 0.001 ileri düzeyde anlaml  fark
a Grup S ile Grup P kar la ld nda p=0,000

b Grup D ile Grup P kar la ld nda p=0,000

Grafik 4.8. SGPT De erlerinin Kar la rmas
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     Postoperatif ölçüm zaman ndaki SGPT de erleri kar la ld nda istatistiksel olarak

anlaml  fark bulundu (p< 0.001). Gruplar aras nda preoperatif ölçümlere göre postoperatif

SGPT ölçümlerinin de imi kar la ld nda; Grup S ile Grup D aras nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,128), Grup S ile Grup P aras nda istatistiksel olarak

anlaml  fark bulundu (p< 0.001), Grup D  ile Grup P aras nda istatistiksel olarak anlaml

fark bulundu (p< 0.001).

Alkalen Fosfataz (ALP)

   Her 3 grupta da preoperatif ölçüm zaman ndaki ALP de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,685) (Tablo 4.10).

   Tablo 4.10. ALP De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

Preoperatif 62,92±16,512 61,08±9,385 63,92±7,000 0,685

Postoperatif 87,20±44,264 72,36±20,579 66,32±6,568 0,111

Grafik 4.9. ALP De erlerinin Kar la rmas
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   Her 3 grupta da postoperatif ölçüm zaman ndaki ALP de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,111)

Gama Glutamil Transferaz (GGT)

Her 3 grupta da preoperatif ölçüm zaman ndaki GGT de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,905) (Tablo 4.11).

     Tablo 4.11. GGT De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

Preoperatif 23,16±14,879 24,40±13,632 24,60±7,188 0,905

Postoperatif 36,88±23,832 32,32±27,871 26,68±7,888 0,371

Grafik 4.10. GGT De erlerinin Kar la rmas

Her 3 grupta da postoperatif ölçüm zaman ndaki GGT de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,371)
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Laktat Dehidrogenaz (LDH)

Her 3 grupta da preoperatif ölçüm zaman ndaki LDH de erleri kar la ld nda

istatistiksel olarak anlaml  fark bulunmad  (p=0,974) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. LDH De erlerinin Kar la rmas

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

Preoperatif 127,28±30,805 125,56±33,457 127,64±38,116 0,974

Postoperatif 228,68±62,284a,b 160,16±49,935 174,44±64,414 0,000 *

* p< 0.001 ileri düzeyde anlaml  fark
a Grup S ile Grup D kar la ld nda p=0,000

b Grup S ile Grup P kar la ld nda p=0,004

Grafik 4.11. LDH De erlerinin Kar la rmas

     Postoperatif ölçüm zaman ndaki LDH de erleri kar la ld nda istatistiksel olarak

anlaml  fark bulundu (p< 0.001). Gruplar aras nda preoperatif ölçümlere göre postoperatif

SGPT ölçümlerinin de imi kar lat ld nda; Grup S ile Grup D aras nda istatistiksel

olarak anlaml  fark bulundu (p< 0.001), Grup S ile Grup P aras nda istatistiksel olarak
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anlaml  fark bulundu (p= 0.004), Grup D  ile Grup P aras nda istatistiksel olarak anlaml

fark bulunmad  (p=0,449).

Vizüel Analog Skala

Olgular n  PACU’ ya  giri  (VAS 1)  de erleri  ve  PACU’ dan  ç  (  VAS 2)  de erleri

kar la ld nda üç grup aras nda istatistiksel olarak anlaml  fark yoktu (p>0,05) (Tablo

4.13).

Tablo 4.13. Vizüel Analog Skala De erlerinin Kar la lmas .

Grup S

(n=25)

Grup D

(n=25)

Grup P

(n=25)

p

VAS 1 2,60±1,258 2,00±1,118 2,08±1,152 0,189

VAS 2 2,44±0,961 2,36±0,810 2,44±0,768 0,930

Modifiye Aldrete Skoru

Olgular n ekstübasyon sonras  modifiye aldrete skorunun 8 ve üzeri olma süresi ve

PACU’ ya giri  aldrete skoru kar la ld nda gruplar aras nda istatistiksel olarak fark

bulunmad  (p>0,05) (Tablo 4.14).

Tablo 4.14.Modifiye  Aldrete Skorlar n Kar la lmas .

Grup S (n=25)    Grup D (n=25) Grup D (n=25) p

Aldrete 1 (dk) 9,44±0,583 8,88±2,421 9,60±0,500 0,607

Aldrete 2 10,00±0,0 10,00±0,000 10,00±0,000 -

Bulant  – Kusma Skorlar

Bulant  – kusma skorlar  de erlendirildi inde, üç grup aras nda istatistiksel farkl k

saptanmad  (p>0,05) (Tablo 4.15).
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Tablo 4.15. Bulant  – Kusma Skorlar n Gruplara Da  (n %).

Bulant  Kusma

Skoru

Grup S (n=25) (%) Grup D (n=25) (%) Grup P (n=25) (%)

0-yok 14 (% 56) 13 (% 52) 22 (%88)

1-hafif bulant 9 (% 36) 10 (% 40) 3 (%12)

2-orta bulant 2 (% 8) 2 (% 8) -

3- iddetli

bulant

- - -

4-ö ürme

kusma

- - -



54

6. TARTI MA

      Literatürde ayr nt  bir inceleme yapt zda daha önceki çal malarda CO2

pnömoperitonyumunun sistemik ve lokal etkileri birçok kez incelenmi  olup, bu

çal malarda de kenlerin cerrahi teknik, pnömoperitonyum bas nc  gibi cerrahi etkenlerin

oldu u görülmü tür. Ancak anestezik ajanlar n CO2 pnömoperitonyumunun olu turdu u

de iklikler üzerine olan etkileri daha önce ara lmam  olup, bizde çal mam zda

sevofluran, desfluran ve propofol anestezisinin CO2 pnömoperitonyumunun olu turdu u

sistemik ve lokal de iklikler üzerine etkilerini kar la rmay  planlad k. Bu ba lamda

intraoperatif laktat ve kan gaz  analizleri ile postoperatif 24. saatte karaci er fonksiyon

testleri incelenmi tir.

Geleneksel cerrahiye göre avantajlar n aç kça anla lmas ndan bu yana laparoskopik

cerrahinin s kl  artm r. Bu avantajlar aras nda; travman n minimalize edilmesi,

postoperatif a n azalmas , peristaltizmin daha h zl  geri dönmesi ve respiratuar

komplikasyonlar n azalmas  yer almaktad r. Genel olarak laparoskopik cerrahi hastanede

kal  süresinde yakla k 3-4 günlük bir k salma sa lamaktad r (Soris 1992, Grace 1991).

Bu minimal invaziv i lem cerrahi sahan n daha iyi görüntülenmesi için pnömoperitonyum

gerektirir. Pnömoperitonyum için bir çok gaz kullan labilmesine ra men u anda dü ük

maliyeti, yan  olmamas , kimyasal olarak stabil olmas  ve yüksek difüzyon kapasitesi ile

birlikte h zl  emilimi ve at  nedeniyle genellikle CO2 tercih edilmektedir (Kuntz 2000).

Laparatomiye göre pek çok avantaj sunmas na ra men CO2 pnömoperitonyumunun

intraoperatif kardiyovasküler, respiratuar, hepatik ve renal yan etkilere neden oldu u

yayg n bir ekilde kabul görmektedir (Hasukic 2002, Koivusalo 2000, Clarke 1976). Bu

yan etkilerin temelinde CO2 pnömoperitonyumu ve buna ba  ortaya ç kan artm

intraabdominal bas nç yatmaktad r.

     Daha önceki çal malarda kardiyovasküler ve pulmoner hastal  bulunmayan

laparoskopik kolesistektomi hastalar nda 11-15 mmHg bas nçtaki pnömoperitonyumun

hemodinamik parametrelerde önemli de ikliklere neden oldu u gösterilmi tir (Grace

1991). Haris SN ve ark. peritoneal insüflasyona yan t olarak santral venöz bas nç, OAB ve

sistemik vasküler dirençte artma oldu unu saptam lard r (Haris 1996).

    Donati ve arkada lar n yapt klar  bir çal mada, CO2 insüflasyonuna ba  11-15

mmHg’ l k bir AB’ n CVP’de önemli art a neden oldu u, beraberinde buna uygun
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olarak, CO stabil veya hafif azalm ken, OAB ve KAH’da art  oldu unu göstermi lerdir

(Donati 2002).

     Cunningham ise yapt  çal mada OAB’da belirgin de iklik olmad  savunmu tur

(Cunningham 1993).

     Bizim çal mam zda da literatüre uygun olarak her 3 grupta da, istatistiksel olarak

anlaml  olmasada, OAB ve KAH pnömoperitonyumun 10. dakikas ndan itibaren art

gösterdi ve gruplar aras nda istatistiksel olarak anlaml  fark gözlenmedi.

Pnömoperitonyumun neden oldu u önemli hemodinamik de ikliklerden biride hepatik

kan ak ndaki geçici azalmad r (Saber 2000, Morino 1998, Sakorafas 2005, Hasukic

2005). Richter ve ark. olu turduklar  deneysel çal ma modelinde 12-15 mmHg bas nçtaki

pnömoperitonyumun normal hepatik kan ak  azaltt  ve karaci er dokusunda

de ik derecelerde iskemiye neden oldu unu göstermi lerdir (Richter 2001).

    Halevy ve ark. artm  intraperitoneal bas nc n, laparoskopik kolesistektomi s ras nda

safra kesesinin ve d  safra yollar n manüplasyonunun ve genel anestezinin karaci er

enzim yükselmesinde etkili olabilece ini belirtmi lerdir (Halevy 1994). Bununla birlikte

aç k kolesistektomilerde de daha iyi cerrahi görü  aç  için karaci er ekartasyonu, safra

yolu ta lar n tespiti için safra yollar n manüplasyonu ve karaci er yata n

elektrokoterizasyonu rutinde uyguland ndan dolay  aç k kolesistektomi ile laparoskopik

kolesistektomi i lemleri aras nda karaci er enzimlerinde de im farklar  yaratabilecek

tek etken pnömoperitonyumdur.

    Laparoskopik kolesistektomi ile aç k kolesistektomiyi kar la ran bir di er çal mada

ise laparoskopik kolesistektomi grubunda AST, ALT, GGT ve LDH plazma seviyerinde

postoperatif 24. saatte anlaml  bir art  gösterilmi tir (Güven 2007). Bu çal mada

gösteriyor ki laparoskopik kolesistektomi operasyonu sonras nda görülen karaci er enzim

de ikliklerinin ana sebebi olu turulan pnömoperitonyumdur.

     Windberger ve ark. 15 mmHg’deki pnömoperitonyumda splanknik perfüzyonda ve

doku pH’s nda spontan azalma oldu unu saptam lard r (Windberger 1999). Özmen ve ark.

ise 12 mmHg pnömoperitonyumda abdominal visseran n mikrosirkülasyonunda de iklik

olmad  laparoskopinin bu bas nçlarda barsak perfüzyonunda olumsuz etki

yaratmad  savunmu lard r (Özmen 2002). Bizde çal mam zda daha az yan etki ile

birlikte ideal cerrahi saha görüntülenmesine izin verdi i için 12 mmHg bas nc  kullanmay

tercih  ettik.  Sato  ve  ark.  12-14  mmHg  CO2 pnömoperitonyumun normal 7-10 mmHg’lik

portal kan bas nc ndan daha yüksek oldu unu ve portal ak mda meydana gelen azalmaya

ba  hepatik fonksiyonlarda de iklikler olabilece ini söylemi lerdir (Sato 2000, Bendet
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1999 ). Ishizaki ve ark. , 12 mmHg AB’ta bir köpek modeli üzerinde pnömoperitonyum

olu turduklar nda splanknik superior mezenter arter ve hepatik portal ven kan ak mlar nda

% 24 azalma oldu unu göstermi lerdir (Ishizaki 1993).

     Pek çok olguda, transaminazlardaki  geçici yükselme klinik bulgu vermeden düzelir.

Min Tan ve ark. laparoskopik cerrahi sonras  serum karaci er enzimlerini 24-48 saat ve 7

gün sonras nda incelemi lerdir. AST ve ALT de erlerinin postoperatif 24-48. saatlerde

laparoskopik vakalarda laparotomik vakalardakine göre daha fazla artt

gözlemlemi lerdir. Total ve direkt bilirubin de erlerinde çok az art  görülürken, ALP,

LDH ve GGT de erlerinde de iklik saptamam lard r (Tan 2003). Giraroudo ve ark.

gazs z laparoskopi tekni inde hepatik parametrelerde 14 mmHg CO2 pnömoperitonyumuna

göre çok az de iklik oldu unu savunmu lard r (Giraroudo 2001). Morino ve ark. da 10

mmHg CO2 pnömoperitonyum ile yap lan laparoskopilerde karaci er enzimlerindeki

art n daha az oldu unu vurgulam lard r (Morino 1998).

Bendet ve ark.’na göre laparoskopik prosedürlerde Kupffer ve endotelyal hücrelerin

hasarlanmas  sonucu postoperatif aminotransferaz seviyeleri özellikle laparoskopik

kolesistektomi sonras  artmaktad r (Bendet 1999). Volz J. ve ark. Laparoskopik

kolesistektomi gibi k sa bir zaman aral nda intraabdominal bas nçta art  va azalmaya

neden olan durumlarda portal kan ak nda bir de im görüldü ünü saptam lard r. Bu

dalgalanman n hepatik sinuzoidlerdeki Kuppfer ve endotel hücreleri ba ta olmak üzere

organ kan ak  üzerinde reperfüzyon hasar  etkisi yaratt  dü ünmü ler ve karaci er

enzimlerinde art la ba da rm lard r (Volz 1999). Dessol ve ark. deneysel çal malarla

AB 8 mmHg’nin üzerine ç kt  zaman hepatik mikrosirkulasyonun belirgin ekilde

azald  kan tlam lard r (Dessol 2000).

      Bizim çal mam zda ise AST, ALT de erleri her 3 grupta da art  göstermi  olup, bu

art lar Grup S ve Grup D’de istatistiksel olarak anlaml  idi. ALP, GGT de erlerinde ise

art lar n her 3 grupta da istatistiksel olarak fark bulunmad . LDH de erlerinde ise

postoperatif art  sadece Grup S’de istatistiksel olarak anlaml  olarak kabul edildi.

      Tüm gruplarda gözlenen bu karaci er enzim de ikliklerini splanknik hipoperfüzyona

ve pnömoperitonyumun olu turdu u iskemi reperfüzyon hasar na ba lamaktay z ve

gruplar aras ndaki bu farkl klar n ise anestezik ajanlar n karaci er kan ak  üzerine olan

etkilerinden ve anestezik ajanlar n oksidatif stres üzerindeki farkl  etkilerinden

kaynakland  dü ünmekteyiz.

      Bu konu ile ilgili yap lan bir çal mada Meierherrich ve ark. doppler USG kullanarak

insanlarda desfluran anestezisine k yasla propofol anestezisinde, hemodinamik
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de ikliklerin hemen hemen ayn  olmas na ra men, hepatik kan ak n anlaml  olarak

yüksek oldu unu göstermi lerdir (Meierherrich 2010). Bu çal maya benzer olarak

desfluran ve propofol anestezisinin kar la ld  ve hepatik kan ak n propofol

anestezisinde daha fazla oldu unu gösteren 2 hayvan çal mas  da mevcuttur (Carmichael

1993, Zhu 2008). Bu 2 çal mada da propofolün devaml  infüzyonu ile doz ba ml  olarak

hepatik kan ak nda art  saptanm r. Carmichael ve ark. olu turduklar  rat modelinde

devaml  propofol infüzyonu ile hepatik kan ak nda % 38 lik bir at  saptam lard r

(Carmichael 1993). lginç olarak bu 2 çal mada da propofol ba ml  olarak artan hepatik

kan ak  ile hepatik oksijen tüketiminde de bir art n birlikteli i söz konusudur. Her iki

çal man n yazarlar  da propofole ba  hepatik oksijen tüketimindeki art n yüksek

oksijen sunumu ile kompanse edildi ini belirtmi lerdir.

     Ancak bu çal malardaki verilere ra men Zhu ve ark. propofolün solvent yap n

hepatik kan ak  ve oksijen tüketimi üzerine etkisinin olmad  göstermi lerdir (Zhu

2008).

     Schindler ve ark. koroner cerrahi planlanan 12 hastada yapt klar  bir çal mada

desfluran anestezisinin indüksiyonundan sonra hepatik arter kan ak nda %30 luk bir

azalmaya yol açt  tespit etmi lerdir (Schindler 1996).

Laviolle ve arkada lar n yapt  di er bir çal mada, desfluran ve propofolün serbest

radikal üretimine ve karaci er fonksiyonlar na etkileri kar la lm , desfluran ile

yasland nda propofolün oksidatif stresi azaltmad  ancak hepatik hasar üzerine protektif

etkisinin oldu u gösterilmi tir (Laviolle 2011). Yine bu çal mada bizim bulgular za z t

olarak propofol ile desfluran kar la ld nda AST, ALT seviyelerinde anlaml  fark tespit

edilememi tir.

      Bu konuda sevofluran ile desfluran veya propofolün k yasland  çal maya literatürde

rastlamad k ancak sevofluran n di er volatil ajanlarla olan ve karaci er iskemi reperfüzyon

hasar  üzerine olan çal malar mevuttur. Çe itli çal malarda isofluran hariç di er volatil

anesteziklerin doz ba ml  olarak hepatik perfüzyonu azaltt  gösterilmi tir (Gelman 1987,

Merin 1991). Bu konuda yap lan di er çal malarda benzer olmayan sonuçlarda ortaya

konulmu tur. n vivo ve in vitro yap lan çal malardan elde edilen bilgilere göre sevofluran ve

isofluran gibi inhalasyon anesteziklerinin çe itli organlarda iskemi reperfüzyon hasar na

kar  koruyucu etkilerinin oldu u bilinmektedir (Heindl 1999, Liu 2000, Schlack 1998,

Pape 2006, Samuta 1993).  Önceki çal malar bu anesteziklerin kalbi (Cope 1997), beyni

(Patel 1998) ve karaci eri (Kon 1997) R hasar na kar  korudu unu göstermekteydi.

Özellikle kardiyak iskemi öncesi volatil anesteziklerle ön ko ullanma R hasar na kar
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koruyucuydu (Cope 1997, Novalija 1999). Di er bir çal mada ise reperfüzyon a amas nda

uyguland nda izole perfüze s çan karaci erinde, izofluran, sevofluran ve halotan n R

hasar  azaltt , ancak sadece iskemi esnas nda uyguland klar nda IR hasar

azaltmad klar  gösterilmi tir (Imai 1996).

      Yayg n olarak kullan lan bir anestezik ajan olan propofolün, kimyasal olarak endojen

antioksidan vitamin E gibi serbest radikal temizleyicilere benzer etkileri ve in vitro

çal malarda antioksidan özellikleri gösterilmi tir (Kahraman 1997, Murphy 1992).

nsanlarda turnike kullan lan diz cerrahisi (Aldemir 2001) ve böbrek transplantasyonu

(Babacan 1998)  gibi iskemi reperfüzyon ko ullar nda propofolün serbest radikal üretimini

azaltt  gösterilmi tir. Septik ve hemorajik oklu hayvan modellerinde propofol kullan

sonucunda karaci er enzimleri ve histolojik inceleme ile de erlendirilen karaci er

hasar n iddetinde azalma gösterilmi tir (Lee 2008, Tsao 2003). Tersine, bu ilaç

hipoksi/reoksijenizasyona maruz kalan karaci er dilimlerine eklendi inde hepatosellüler

hasara kar  herhangi bir koruyucu etkisi gösterilememi tir (Shimono 2003). Bu

çal malarda propofol anestezisinin devaml  infüzyonu uygulanm  olup sadece anestezi

indüksiyonu s ras nda propofol kullan n hipoperfüzyon reperfüzyon fenomeni üzerine

olan etkileri Yagmurdur ve ark. taraf ndan ara lm r (Yagmurdur 2004). Bu çal mada

etomidat, propofol ve tiyopentalin sadece indüksiyon s ras nda kullan  ile hipoperfüzyon

reperfüzyon fenomeni üzerine koruyucu etkileri ara lm , propofolün indüksiyon

dozunun reaktif oksijen türleri ve onun metabolitlerinin temizlenmesinde ve laparoskopik

cerrahide olu an hipoperfüzyon reperfüzyon fenomeninde lipit peroksidasyonunu inhibe

etti i gösterilmi tir.

        Tüm bu veriler ve bizim çal mam n bulgular  göz önünde bulunduruldu unda,

çal mam zda aminotransferazlar n gruplar aras  art  fark n, di er tüm etkenlerin sabit

tutuldu unu da göz önüne alarak, uygulanan anestezik ajanlardan kaynakland

dü ünmekteyiz.

        CO2 pnömoperitoneumunun bir di er dezavantaj da  intrabadominal kaviteye insüfle

edilen CO2’ in peritoneal difüzyonuna ba  olarak arteriel CO2 bas nc nda (PaCO2) art a

(Odeberg 1995, Johanssen 1989, Puri 1992, Ton 1992), ve muhtemelen asidoza (Wittgen

1991, Iwasaka 1996) neden olmas r. Ancak bu sonuçlar n elde edildi i çal malar n

ço unda mekanik ventilasyon ayarlar  sabit tutulmu tur. Normokapniyi korumak için

genellikle intraoperatif dakika  ventilasyonunu veya dakika solunum say  artt rmak

gerekir. Ciddi hiperkapni veya asidoz durumlar nda,  laparoskopik operasyodan aç k

operasyona geçi  rapor edilmi tir (Wittgen 1991).
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       Asid baz de ikliklerinin nedeni (solunumsal ya da metabolik asidoz) ile ilgili

tart malar mevcuttur. Baz  yazarlar transperitoneal CO2 absorbsiyonuna ba  olarak

asidozun respiratuar tipte oldu unu ileri sürmektedirler (Leighton 1993). Di erleri ise doku

hipoperfüzyonu ve buna ba  olu an anaerobik metabolizma nedeniyle asidozun

metabolik tipte oldu unu idda etmektedirler (Kotzampassi 1993). Ba ka bir çal mada CO2

insüflasyonu s ras ndaki asidozun %44 metabolik, %21 miks ve % 8 hastada ise respiratuar

tipte oldu u gösterilmi tir (Gandara 1997). Desüflasyon sonras , bu rakamlar % 36

(metabolik),% 42 (kar k) ve% 16 (solunum) olarak de mi tir.

      Bizim çal mam zdaki sonuçlara benzer olarak Ibraheim ve ark. yapt  çal mada CO2

isnsüflasyonu s ras nda ventilasyonda hafif bir de iklik meydana gelmi  ve klinik olarak

kabul edilebilir bir PaCO2 art  ve pH dü ü ile sonuçlanm , sabit end tidal PCO2’  i

korumak için dakika ventilasyon hacmi yükseltilmi tir (Ibraheim 2005).

     Asidozun kayna n CO2 pnömoperitonyumuna ba  peritoneal CO2

absorbsiyonundan ziyade AB art na ba  sekonder respiratuar de ikliklerin oldu unu

savunan yay nlarda mevcuttur (Mc Mahon 1994).

     CO2 pnömoperitonyumu s ras ndaki metabolik asidoz intraabdominal yüksek bas nca

ba  doku hipoperfüzyonuna ba lanabilir ve bu durum deneysel bir çal mada azalm

idrar ç  ile gösterilmi tir (Shuto 1995). Bir klinik çal mada, laparoskopik

kolesistektomi s ras nda ekseriyetle metabolik asidoz tespit edilmi tir (Gandara 1997).

Halen tart mal  olmakla beraber bu durum splanknik hipoperfüzyon ve kalp debisinde

azalma ile aç klanabilir (Odeberg 1998, Shuto 1995, Tuton 1999). Ancak, klinik ve

deneysel çal malar n ço unda, CO2 pnömoperitonyumunun respiratuar asidoza neden

oldu u gösterilmi tir (Iwasaka 1996, Kantorova 1999, Leighton 1993, Puri 1992).

     ki farkl  pnömoperitonyum bas nc n (10-15mmHg) laparoskopi kolesistektomi

ras nda asit baz dengesindeki de iklikler üzerine yap lan bir çal mada (Sefr 2003);

pnömoperitonyumun 30. dakikas nda pH’ da dü  gözlenmi  ancak gruplar aras nda fark

gözlenmemi tir. PaCO2’ nin art  ise operasyonun ikinci yar nda gözlenmi  olup yine

gruplar aras nda anlaml  fark tespit edilememi tir.

     Bizim çal mam zda bazal de erlere göre insüflasyonun 10. ve 30. dakikas  ile

postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerde pH de erlerinde dü  gözlendi ancak Grup S’ de

sadece postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerde, Grup D’ de insüflasyonun 10. ve 30.

dakikas  ile postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerde, Grup P’ de ise insüflasyonun 30.

dakikas  ile postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerde  pH de erlerindeki dü  istatistiksel

olarak anlaml yd . PaCO2 de erlerinde Grup S ve Grup D’ de bazal de erlere göre tüm
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zamanlarda istatistiksel olarak bir fark gözlenmezken, Grup P’ de ise insüflasyonun 30.

dakikas  ile postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerde PaCO2 de erlerinde istatistiksel olarak

anlaml  bir yükselme gözlendi. HCO3 ve BE de erlerinde ise her 3 gruptada tüm ölçüm

zamanlar nda istatistiksel olarak anlaml  bir fark gözlenmedi.

      Tüm bu veriler nda; Grup S ve Grup D’ de PaCO2, HCO3 ve BE de erlerinde tüm

ölçüm zamalar nda bazal de ere göre anlaml  fark tespit edilememesine ra men Grup S’ de

postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerde ve Grup D’ de insüflasyonun 10. ve 30. dakikas  ile

postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerde pH de erlerindeki anlaml  azalman n laktat

seviyesindeki art tan kaynakland  dü ünmekteyiz. Grup P’ de insüflasyonun 30.

dakikas  ile postoperatif 60. dakikadaki ölçümlerdeki  pH de erlerinde görülen dü ün

nedeni ise Grup P’ deki insüflasyonun 30. dakikas  ile postoperatif 60. dakikadaki

ölçümlerde tespit edilen  PaCO2 de erlerindeki  art n oldu unu dü ünmekteyiz, zira Grup

P’ de bazal de erlere göre di er tüm ölçüm zamanlar nda laktatta anlaml  bir art  tespit

etmedik.

     Klinik ve deneysel çal malar n ço unda, CO2 pnömoperitonyumunun respiratuar

asidoza neden oldu u gösterilmesine (Iwasaka 1996, Kantorova 1999, Leighton 1993, Puri

1992) ra men bizim çal mam zda Grup S ve Grup D’ de asidozun nedeninin laktat

art na ba  oldu u ve dolay yla metabolik kökenli oldu u sonucu ortaya ç km r.

Bunun sebebininde di er bir çok çal mada mekanik ventilasyon ayarlar n sabit tutulmas

ve CO2 pnömoperitonyumunun neden oldu u respiratuar de ikliklere müdahale

edilmemesinin oldu unu dü ünmekteyiz. Biz çal mam zda sabit bir EtCO2 aral

çerçevesinde CO2 pnömoperitonyumunun neden oldu u respiratuar etkilere dakika

ventilasyonunda ve dakika solunum say nda de ikliklerle müdahale ettik. Bundan

dolay  her nekadar Grup P’ de insüflasyonun 30. dakikas  ile postoperatif 60. dakikadaki

ölçümlerde tespit edilem PaCO2 de erlerindeki art  istatistiksel olarak anlaml ysa da

klinik olarak önemsizdi. Her 3 gruptaki pH de erlerinde istatistiksel olarak anlaml

farklar n tespit edildi i ölçüm zamanlar  mevcut olsada bu de erlerin klink bir önemi

yoktu. Bizim çal mam n asit baz dengesi de iklikerinin bir sonucu olarak preoperatif

ve peroperatif uygun bir mekanik ventilasyon yönetimi ile hiperkapni ve asidoz riskinin

kompanse edilebilece i kanaatindeyiz.

    CO2 pnömoperitonyumunun sistemik hemodinamik etkileri major hemodinamik

parametreler d nda, visseral perfüzyonu ve metabolizmay  etkileyebilir ayr ca CO2

pnömoperitonyumuna ba  olarak ortaya ç kan artm AB’ a ba  olarak mezenter arter
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ve intestinal mukozan n ak n yan  s ra hepatik, splanknik ve renal perfüzyonda da

azalma görülmektedir (Piebel 1992, Hashikura 1994).

    Splanknik iskemi anaerobik metabolizmaya neden olan splanknik organlar n kritik

hipoperfüzyonu olarak tan mlan r. Bu nedenle bir de imin olup olmayaca  görmek

için anaerobik metabolizman n son ürünlerine bakmak gerekir. Laktat anaerobik

metabolizma taraf ndan üretilen  üç karbonlu bir organik asittir. Kas ve kan taraf ndan

üretilen L-laktik asit, glikoz ve glikojen metabolizmas n bir ürünüdür. Anaerobik

glikolizin son ürünü laktik asittir (Lehninger 1981) .

     Sa kl  insanlarda AB’ n 10 mmHg dan 15 mmHg ya yükselmesi kan ak nda

önemli azalmalara neden olur; midede %54, jejununda %32, kolonda %4, karaci erde

%39, parietal peritonda %60, ve duedonumda %11. Splanknik kan ak  insüflasyon süresi

ile birlikte azal r (Schilling 1997).

       Çe itli deneysel çal malarda, normovolemik bir modelde, akut AB art n

splanknik kan ak  azalmas  gibi lokal vasküler etkilerinin oldu u gösterilmi tir (Ishizaki

1993, Chiu 1995). Bu durum do rudan kapiller yata n mekanik kompresyonu ile ilgili

oldu u dü ünülmü tür. Mekanik kompresyona u rayan kan ak  lokal doku

perfüzyonunu hasara u rat r ve oksijen sunumundaki azalmaya ba  olarak anaerobik

metabolizma ve kan laktat seviyelerindeki art  ile sonuçlan r (Bakker 1996).

    Uzun süreli laparoskopik i lem uygulanan hastalarda yüksek AB’ n laktik asit

birikimine neden oldu u bir ba ka çal mada da gösterilmi tir (Taura 1998). Taura ve

arkada lar  laparoskopik sigmoidektomi operasyonu geçirecek hastalar  yüksek ve dü ük

bas çl  (15 mmHg ve 10 mmHg) pnömoperitonyum gruplar  olarak ikiye ay rm  ve kan

laktat düzeylerinin yüksek pnömoperitonyum bas nc  olan hastalarda daha yüksek

oldu unu göstermi ti (Taura 1998).

      Bu çal malar n aksine Ortiz-Oshiro ve ark. 12 mmHg’l k pnömoperitonyumlu bir

saatten k sa süren laparoskopik kolesistektomilerde kan laktat seviyelerindeki art n

abdominal duvar retraksiyonu ile yap lan laparoskopilerdeki laktat seviyelerine göre

anlaml  olmad  göstermi lerdir (Ortiz-Oshiro 2001).

      Yüksek AB’ n intestinal iskemiye neden oldu u (Laser Doppler tekni i ile azalm

jejunal mukoza mikrosirkülasyonunun ölçülmesi ile), serbest oksijen radikallerinin

(malondialdehit) üretimine ve mezenterik lenf nodlar , dalak ve karaci ere do ru bakteriel

translokasyona neden oldu u deneysel çal malarda gösterilmi tir(Eleftheriadis 1996).

Yinede deneysel çal malarda yüksek AB’ n kan laktat seviyelerinde art a neden
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olmad  gösteren, Ortiz-Oshiro ve arkada lar n sonuçlar yla benze en çal malarda

mevcuttur (Knolmayer 1998).

      Bizim çal mam zda Grup S ve Grup D’ de bazal laktat de erlerine göre insüflasyonun

10.ve 30. dakikas  ile postoperatif 60. dakikada ölçülen de erlerde istatistiksel olarak

anlaml  art  tespit ettik. Grup P’ de ise hiçbir ölçüm zaman nda bazal de erlere göre

istatistiksel olarak anlaml  art  saptanmad . Laktat düzeyini etkileyecek tüm etkenlerin

gruplar aras nda sabit tutuldu unu göz önüne alarak, gruplar aras nda bu fark n anestezik

ajanlar n karaci er kan ak  üzerine olan farkl  etkilerinden, R hasar  olu umuna ve bu

R hasar  üzerine olan farkl  etkilerinden kaynakland  dü ünmekteyiz. Özellike

propofolün karaci er kan ak  üzerine olan koruyucu etkisinin, CO2

pnömoperitonyumunun sistemik ve lokal etkilerinin sonucu olu an R hasar na kar , hem

hasar öncesi hem de hasardan sonraki koruyucu etkilerinin gruplar aras ndaki bu farktan

sorumlu oldu u kanaatindeyiz. Ayr ca R hasar  sonucu olu an serbest oksijen radikalleri

ve laktat üretimindeki etkisinin yan  s ra propofolün olu an laktat n ve serbest oksijen

radikallerinin temizlenmesinde de etkisi oldu u gösterilmi tir (Green 1994), bu durumunda

bizim çal mam zdaki propofolün gösterdi i farkta etkili oldu unu dü ünmekteyiz.

      Postoperatif bulant  kusma laparoskopik prosedürler sonras nda s k görülen bir

durumdur. Bu durum kullan lan anestezi tekniklerine ba  olarak artabilir. Erk ve ark.

yapt klar  çal mada derlenme özellikleri ve bulant  kusma üzerine çe itli anestezik

ilaçlar n (Sevofluran, Desfluran ve Propofol) etkilerini kar la rm lar; ekstübasyon ve

göz açma zaman  desfluran grubunda anlaml  olarak dü ük tespit etmi lerdir (Erk 2007).

Ancak oryantasyon, oturma ve yürüme zaman  ve bulant  kusma konusunda gruplar

aras nda anlaml  fark gözlememi lerdir. Bu çal mada bulant  kusma ile vücut a rl

aras nda korelasyon da tespit edilmi tir. Bizim çal am za benzer ekilde bu çal mada

gruplar aras nda anlaml  fark olmamas na ra men bulant  kusmas  olan hasta say

propofol grubunda daha az olarak tespit edilmi tir. Erken derlenme zaman  desfluran

grubunda daha k sayd  ancak gecikmi  derlenme zaman nda gruplar aras nda fark yoktu.

     Gupta ve ark. postoperatif bulant  kusma s kl n propofol anestezisi alt nda daha az

görüldü ünü tespit etmi lerdir(Gupta 2004). Bu çal ma da Erk ve ark. çal mas na ek

olarak sevofluran, desfluran ve propofolün yan  s ra isofluranda çal mada

de erlendirilmi tir.

      Aç k cerrahi ile kar la ld nda postoperatif a  skorlar  daha dü ük olmas na

ra men, ameliyat sonras  a  hala laparoskopik kolesistektomi sonras  önemli bir

ikayettir. Bu cerahi i lemin günü birlik yap ld  merkezlerde a  hastanede kal  süresini
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uzatabilir ve morbiditeyi artt rabilir (Boddy 2006). Laparoskopik kolesistektomi sonras

 hasta demografisi, altta yatan hastal klar, cerrahi faktörler, art k gaz hacmi,

pnömoperitonyumda kullan lan gaz türü ve pnömoperitonyumun yaratt  bas nç gibi

çe itli faktörler taraf ndan etkilenir (Koc 2005, Ekici 2009, Bisgaard 2001, Sandhu 2009,

Wills 2000, O’Boyle 2002).

      Anestezi ve analjezi yönetimi aç ndan de erlendirildi indeki çal mada epidural

analjezi kullan  de erlendirilmi  olup ve erken postoperatif a da bir azalma

saptam lard r (Luchetti 1996, Watanabe 1997).

      Tek kör bir çal mada entübasyon sonras , pnömoperitonyum öncesi yap lan sa  frenik

sinir blo unun omuz a  olan hasta say nda azalmaya neden olsa da istatistiksel olarak

fark olmad  belirtilmi tir (Matsui 1994).

      Desfluran ve propofolle yap lan total intravenöz anesteziyi kar la ran bir ba ka

çal mada ise, derlenme odas nda propofol grubunda daha az bulant  kusma ve a  tespit

edilmi tir (Raeder 1998). Ancak ayn  çal mada postoperatif 24. saatte fark n ortadan

kalkt  da belirtilmi tir.

      Bu çal man n aksine T VA ile isofluran  kar la ran ba ka bir çal mada ise

postoperatif a  de erlendirildi inde anlaml  fark bulunamam  ancak intravenöz ajanlar n

kullan ld  anestezi sonras  daha çok bulant  gözlenmi tir (Blobner 1994).

      Nathanson ve ark. yapt klar  bir çal mada sevofluran ve desfluran n postoperatif

derlenme ve VAS de erleri üzerine anlaml  fark saptamam lard r (Nathanson 1995). Bu

çal man n aksine Iannuzi ve ark. ya  hastalarda yapt klar  çal mada sevofluran grubuna

göre desfluran grubunda daha yüksek VAS de erleri ve postoperatif analjezik ihtiyac

tespit etmi lerdir (Iannuzzi 2004).

      Bizim çal am zda da bulant  kusma, derlenme zamanlar  ve VAS de erlerinde her 3

grupta da istatistiksel olarak fark tespit edilemedi.



64

6. SONUÇ VE ÖNER LER

Sonuç olarak propofole k yasla sevofluran ve desfluran anestezisinde AST ve ALT

de erlerinde art  ve laktat art na ba  olarak kan gaz nda pH de erlerinde azalma tespit

edilmi tir. Sevofluran ve desfluran anestezisi alt nda görülen bu de ikliklerin klinik

olarak öneminin olmamas  ASA I-II gibi ciddi yanda  patolojilerin bulunmad  hasta

popülasyonunda peroperatif ve postoperatif morbidite ve mortaliteye etki etmemekle

beraber kritik hastalarda bu de imlerin önemli sonuçlara neden olabilece i

kanaatindeyiz.

Önceki çal malarda toplanan verilerle birlikte de erlendirildi inde bu de ikliklerin

CO2 pnömoperitonyumunun olu turdu u AB art na ba  oldu u ve propofol anestezisi

alt nda AST, ALT de erlerindeki art n di er gruplardaki art lara k yasla dü ük

olmas n ve laktat düzeylerinde art  görülmemesinin nedeninin propofolün CO2

pnömoperitonyumunun olu turdu u sistemik ve lokal de iklikler üzerine olan koruyucu

etkisi oldu unu dü ünmekteyiz.
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