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1. GIRIS

1.1. Inhalasyon anestezisinin tanimi ve tarihce:
fnhalasyon anestezisi: solunum yolundan anestezik ajan-
larin uygulanmasiyla olusturulan genel anestezi olarak tanim-
lanmaktadlr. Inhalasyon anestezisi 1800'll yillarin ortasinda
bulunmasina ragmen 1950'1li yillardan itibaren ancak ciddi bi-
limsel calismalar yapilmaya baslanilmistir.Ginilmize kadar cok
degisik anestezik cihazlar gelistirilmis ve degisik ilac¢lar
uygulama alanina girmistir. Inhalasyon anestezikleri bugiin
anesteziyolojide enjektabl anesteziklere olan {stidnlikleri
dolayisiyla tercih edilmektedirler(1.2.3).
Bu listiinlikleri sdyle siralanabilir:
~Anestezinin derinligi,dizeyi ve hayati fonksiyonlarin kolay-
ca kontrol altinda tutulabilmesi,
—-Anestezi siresinin istenildigi kadar uzatilabilmesi ve hay-
vanin kKolayca,kisa siirede anesteziden c¢ikabilmesi,
-Enjektabl anesteziklere gore kaza ve komplikasyonlarinin da-
ha az olmasi,
-Organizmada ¢ok az metabolizmaya veya biyotransformasyona

ugramalaridir.

Ucucu anestezikler olarak adlandirilan inhalasyon ajanlari
hayvanlara genel olarak su metodlarla uygulanirlar:

1-Acik damla metodu

2-Yari—-acik damla metodu

3-Anestezik kutu ya da cam kavanoz vs.icinde uygulama me-—



todu

4-Volatil anesteziklerin ilflenerek (insuflation) kullanilma
metodu

S-Yari—-acik metod

6-Yari—kapali metod ve bu da ikiye ayrilir;

a-Ekspirasyon havasini tekrar inhale ettirmeyen(non rebre-—
athing) yani rezervuar balonu olmayan metod. Bu metodda kont-
rolli ventilasyon saglayan cihazlar gelistirilmistir.

b—-Kismen ekspirasyon havasinil inhale ettiren metod. Bu me-
todda rezervuar balonu mevcuttur ve karbondioksiti absorbe
eden bir sistemi de (kanister) icermektedir.

7-Kapali metod: bu metodda ekspire edilen hava rezervuar
balonda toplanir ve Kkarbondioksiti absorbe edildikten son-
ra inspirasyon havasina tamamen allnmaktadlr& Bu metod komp-—
like ve dakik bilgilendirme gerektirmekte olup yaygin olarak

kullanilamamaktadir(1.2.3.4,5).

Tablo-1: Cesitli inhalasyon sistemleri icin gerekli tasiyica

gaz miktarlari (6).

Sistem Hastanin agirligi Akim orana

Kapali Degismez 10ml/kg/dakika

Yari kapalz 7-18 kg 500ml/dakika *
19-45 kg 750~-1000ml /dakika *
46 ve Uzeri 1.5 litre/dakika *

Yari acak 7 kg'a kadar 1.5 litre/dakika +
7-14 kg 3 litre/dakika +
15-25 kg 5 litre/dakika +

Acik damla 7 kg'a kadar 3 litre/dakika +

Maske ile 7 kg'a kadar 3-5 litre/dakika +

indliksiyon 7 kg'in Uzerinde 5-13 litre/dakika +

Kutu veya bolme —_— 5 litre/dakika +

icinde indiksiyon

* Tagsiyicl gaz olarak sadece oksijen kullanilmistir. Nitroz
oksit kullanildagi zaman total gaz miktari artacaktar.

+ Total gaz karisiminda nitrdz oksit/oksijen orani 2/1 veya
1/1 oranindadir.



Tablo-2: Rezervuar balonlarin hacimleri (6)

Hayvanin agirligi: Balon hacimleri
7-18 kg 1l litre
19-35 kg 2 litre
36-50 kg 3 litre
51-100 kg 5 litre

Kopeklerde genel anestezi amaciyla volatil anestezikle-
rin kullanimi oldukca eski bir tarihe sahiptir. Gilniimiizde
Ether ve Halothane klinik pratikte yaygin olarak kullanilan
inhalasyon anestezikleridir. Anesteziyolojide ¢cok daha ideal
olan, canlinin fizyolojisine daha az etkisi olabilen,miikemmel
anestezigi bulma arayisi devam etmektedir. 1Ideal bir inha-
lasyon anesteziginin 6zellikleri soyle siralanabilir:
-Kimyasal olarak stabil olmasi.yanici ve patlayici olmamasa,
-Oksijen ile karistirildiktan sonra yeterli anestezik glicte
olmasi,

-H1z1l1 eksitasyonsuz bir indiiksiyon saglamasi ve uyanmanin
k1sa,.komplikasyonsuz olmasi,

-Operasyon esnasinda agdri kesici o6zelliginin iyi olmasai,

~Yeterli bir kas gevsemesi saglamasi,

~Operatif ve postoperatif dodnemlerde solunum, kalp, dolasim,
sindirim, karaciger ve bobrek fonksiyonlarini bozmamasi,
-Biyotransformasyona c¢ok az ugramasi ve toksik etkisinin ol-
mamasi.

~Ekonomik olmasi gibi (3.4.5.6.7).

Halothane (Halothan. 2-brom-2-klor-1.,1.,1l-triflor—-etan,
CF3CHBrCl) 1956 yilinda Suckling tarafindan sentez edildi.

1k defa kliniklerde Revantos tarafindan kullanildi.insan he-



kimliginde 1959,veteriner hekimlikte 1960 yilinda kullanilma-
ya baslandi. Veteriner anesteziyolojide gilicli bir inhalasyon
anestezigi olmasi.kolay ve hizli bir indiksiyon saglamasi ne-
deniyle genis bir kullanim alani buldu. Irkilti yapmayan,hos
kokulu,berrak, renksiz volatil bir sividir. Isiga gdsterildi-
ginde bazen dekompoze olur.Hava temasinda ucucu bir mayi olup
50.2 C°'de kaynar. Yiiksek seviyede oksijenle konsantre olsa
dahi yanmaz ve parlamaz. Kopeklerde halothane icin bildirilen
minimal alveoler Konsantrasyon(MAC) %0.87'dir. Kdpeklerde %66
oraninda nitréz oksit kullanildiginda Halothane,in MAC dege-
rinin % 22.2 + 8.4 oraninda azalacadi bildirilmektedir(1.2.3,
6,8).

tgoflurane (Forane, 1—k16ro—2,2,2—tri floro etil difloro
metil eter,CFsCHC1OCHF2) 1965 yilinda Terrell tarafindan sen-—
tez edildi. 1969 yilinda insanlarda kliniksel arastirmalara
yapilmaya baslandi. Ilk ciddi calismalar 1976 yilinda Corbett
tarafindan yapildi. Ayni arastiricinin ratlar lzerinde karsi-—
nojen etkili olabilece@ine dair vayinlari nedeniyle bir siire
klinik kullanimdan ala kondu. Karsinojen olma &zelligi vyine
Corbett ve diger arastiricilar tarafindan ciridtiildi. F.D.A.
(gida ve ila¢ kullanimi komitesi) tarafindan kliniklerde kul-
lanimi tekrar uygun gorildi.1980 vilindan itibaren tekrar in-—-
san hekimliginde kullanilmaya baslandi. Veteriner hastalar:
icin kliniksel calismalara ayni yil ic¢inde baslanildi.

Isoflurane renksiz.eter benzeri bir kokusu bulunan yani-
c1 ve patlayici olmayan bir sividir. Kimyasal olarak stabil
olup herhangi bir koruyucu madde kullanilmasina ihtiyac¢ yok-
tur. Plastik,metal ve soda-lime ile reaksiyona girmez. Buhar

basinci halothane'inkine yakindir ve vaporizatérleri defisti-

o



rilebilir. Gicli halojenize anestezik ajanlarin en az ¢&zi-
nirligd olanidir. Buda ilacin akcigerlerden cabuk atilmasinda
en bilyuk bir etkendir. Disik bir ¢ozindrliik katsayisinin ol-
masi indiksiyonun hizli bir sekilde olmasini saglarken ayn
zamanda uyanmayi1l da hizlandirmaktadir. Nitekim isoflorane'in
hizla vﬁcgttan atilmasi.solunum, dolagim ve ndromuskular dep-—
resyonun cok cabuk ortadan kalkmasini saglar ve karaciger ile
bobrekler lUzerine potansiyel bir toksisiteyi azaltmis olur
(3.6,9).

Kopeklerde is;flurane icin bildirilen minimal alveoler kon-
santrasyon(MAC.) %1.28'dir. indiksiyon saglandiktan sonra
genel anestezinin devama 1~1.75 MAC'lik dozla slirdiruilmekte-—
dir(10,11). Premedikasyon yapildiginda veya nitréz oksit kul-
lanildiginda MAC deJeri dismektedir.Insanlarda her %10 nitroéz
oksit ilavesiyle isoflurane'in MAC deJerinde %0.1 oraninda
azalma oldugu bildirilmektedir(9).Insanlarda nitroz oksit'in
MAC degeri kodpeklerin iki kati oldugundan Jones,R.S.(12), ko-
peklerde anestezik karisima her %10 nitroz oksit ilavesiyle
MAC degerinde % 0.05 oraninda azalma olacadini Dbildirmekte-

dir.

TABLO-3: HALOTHANE-1SOFLURANE'IN FI1ZIKSEL VE KIMYASAL

OZELLIKLERL (3.4.5.6).

AKTO HALOTHAN ISOFLURANE

Ticari ada Halothan Forane

Goriunumi Renksiz-berrak Renksiz-berrak

kokusu Hos—-tatl: Keskin-eterimsi
Kimyasal ada 2-brom-2-klor-1,1.1 1l1-kloro-2,2.2-triflor-

triflor etan etil diflorometil eter



Molekiil agirlig: 197.4 184.5
Kaynama noktasi 50.2 °C 48.5 ©C
Buhar basinci 243 250

(20 °C )
Buharlasma 1si1s1 35.2 cal/gm 44 cal/gm
Yaniciliga yok yok

Eriyebilirlik katsayilari (ayrilma koefisyonlari):
Yag/gaz(37 °C ) 224 99

Kan/gaz " 2.3 1.4

Su/gaz " 0.74 0.62

Plastik—gaz " 120 62

Yag dokusu 60 45

(Doku/Kan)

Karaciger 2.6 2.5

(Doku/Kan) :

MAC %0.87 %1 .28
Stabilitesi :

Soda-lime iyi iyi

(40 ©°C 'de 2 saat)

Kimyasal % 0.01 Timol yok
stabilizer

Renksiz gsise-— 2 y1l hic degismez 2 yi1l hic degismez
lerde saklama

Isoflurane illkemizde insan hekimliginde yeni olarak kul-
lanilmaya baslanan veteriner hekimlikte ise heniiz kullanilma-
m1s olan bir inhalasyon anestezigidir. Yurt disinda vyayinla-
nan literatirlerde bu anestezigin Ustiin ozelliklerinden bah-
sedilmektedir. Halothane ise kdpeklerde rutin olarak kulla-
nilmakta olan bir anesteziktir.

Bu arastirmada her iki anestezik ilac¢ kopeklere uygula-
narak, onemli klinik, hematolojik ve patolojik verilerin kar-

si1lastirilmasi amaclanmistir.



Arastirmada lUzerinde durdugumuz klinik veriler sunlardir:
Indiksiyon, solunum, kardiyovaskiiler sistem, viicut i1sisi,lri-
nasyon, defakasyon, salivasyon,operasyonlar sirasinda hayvan-
larin tepkileri, anesteziden uyanma periyodunun sekli ve su-
resi,

Kan verilerini ise; total 10kosit. eritrosit, hematokrit, he-—
moglobin, e&sinofil say1s1 ve kan serumundaki SGOT, SGPT mik-—
tarlara,

Histopatolojik verileri ise karaciger biyopsi drnekleri olus-
turmaktadair. '

1.2, Klinik verilerin kargilagtirilmasa

1.2.1. Indiksiyon UZering etkileri:

Indiiksiyon genel anesteziye giris dodénemi olarak tanim-
lanmaktadir.Genel anéstezi siresince &Slimlerin en fazla oldu-
gu birinci derecede tehlikeli ddnemdir. Inhalasyonla indiksi-
yon iki metodla uygulanmaktadir.

1-Maskeyle indiksiyon,
2-Kutu, cam kavanoz vs. icinde indiksiyon.

Maskeyle indiiksiyon en etkili olarak halothane ve isof-
lurane gibi gili¢cli inhalasyon anestezikleri ile saglanabilmek~
tedir. Maskenin yiize uygun olmasi. ve 81U mesafenin mimkin ol-
dugu kadar kiciltilmesi gerekmekteg}y. Inhaiasyonla indiksi-
yon oksijen veya nitrodz oksit ilave edilerek elde edilen
karigima inhalasyon anestezigi katilarak saglanmaktadir. Nit-
réz oksit'in kullanilmasi indiiksiyonu hizlandirmaktadir. Mas-
ke ile indiiksiyonda inhalasyon anesteziginin dozu baslangic-—
ta kiiclik tutulup daha sonra kademeli olarak arttirilirsa,in-
diksiyon siiresinin uzamasina ragmen eksitasyonsuz bir indik-

siyonun saglanabilecegi bildirilmektedir(3.4.5.6).



Maske ile indiiksiyonun su avantajlari vardair:

—-Kiliciik kopek ve kedilerde barbitiiratlarin istenmeyen etkile-—
rinin ortadan kaldirilmasi,

—tnhalasyon anestezisinin derinliginin kolayca kontrol edile-
bilmesi,

-Anesteziden sonra uyanmanin daha cabuk olmasi.

-0zellikle Kediler icin intra vendz teknikten cok daha iyi
olmasidir.

Dezavantajlari ise:

-Enjektabl metoddan cok daha komplike olmasi.
-Maske.vaporizatdr.gaz akim gostergeleri(flowmetre) gibi odzel
cihazlari gerektirdigi icin pahali bir metod olmasidir(l.2.4,
6).

Halothane kiicik hayvanlarda indiiksiyon maksadiyla kulla-
nildiginda,%2—-4 oranindaki konsantrasyonunun 2-5 dakika ic¢cin-
de genel anestezinin ucidncid devresini olusturdugu, biyik hay-
vanlarda ise rezidual kapasitenin biuyukligiinden dolayi indidk-
siyon siresinin uzayacadi nedeniyle bu hayvanlarda % 4-10 ka-
dar konsantrasyonlarin kullanilabilecedi bildirilmektedir(2).

Insanlarda yari kapali metodla 2 litre oksijen, 2 litre
nitroéz oksit ve karisima %3—-4 oraninda halothane katilmasivla
indiksiyonun 6-9 dakikada saglandidi vurgulanmaktadir(3).

Iinsanlarda isoflurane ile indiksiyonun oldukca hizli ol-
dugu. eksitasyon. laringospazm, apne,dksirigin gorilebilecegi
ve uygun bir premedikasyonla bu semptomlarin ortadan kaldiri-
labilecegi belirtilmektedir(5).

Kopeklerde isoflurane ile indiksiyonun hizli oldugu,be-
lirli bir eksitasyonun bulundugu ve salivasyonun gorilmedigi

kaydedilmektedir(13).
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Insanlarda yapilan bir arastirmada, maske ile isofluréne
indiksiyonunun 5 + 1.5 dakika; bir digJer arastirmada 5-8 da-
kika; kopeklerde hafif bir premedikasyondan sonra maske ile
isoflurane indiksiyonunun ise 7-7.5 dakika siirdlgii bildiril-

mektedir(14.,5.,15).

1.2.2. Solunum sistemine etkileri:

Anestezi esnasinda Jo6gJils ve Kkarin hareketlerinin izlen-
mesi,akciger ventilasyonunun uygun olup olmadiginin deJerlen-
dirilmesine yardim eder. Genel anestezi siiresince solunum di-
zenli olmalidir. Bazen anestezinin yeterince derin olmadig:
durumlarda ve agrili operasyonlarda (periost ve ovaryumlarla
ilgili operasyonlér gibi) diizensiz olabilir. Solunum sayisi
genelde 8-20 arasinda muhafaza edilmelidir.Kopeklerde kandaki
arteriyel oksijen basinci(Pa0z) ortalama 95 mmHg'dir. Aneste-
zi esnasinda akciger kollapsinin Snlenmesi ve diger bozukluk-
larin o6nudnid gecilebilmesi icin bu oranin 125-500 mmHg arasin-
da olmasi tavsiye edilmektedir. Organizmada metabolizma sonu-—
cunda siirekli olarak karbondioksit aciga cikar ve akcigerler-
le elimine edilir.Solunum merkezinde arteriyel karbondioksit
basinci(PaC0z) 38-42 mmHg arasinda muhafaza edilmektedir. Ar-—
teriyel karbondioksit basincinin 60 mmHg'den yukariya c¢iktigi
durumlarda veya oksijen basincinin 60 mmHg'den asagiya diisti-
gl durumlarda siyanoz goridlmektedir. Genel anestezi esnasinda
hastalarin akciger ventilasyonu az veya ¢ok deprese olabil-
mektedir. Kontrollid ventilasyon cihazlari ile solunum cok da-
ha iyi muhafaza edilmektedir(6).

Halothan'in biitin anestezik Kkonsantrasyonlarinda solu-

num depresyonu olusabilecedi, nitrdz oksitle birlikte kulla-

i
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nildiginda arteriyel karbon&ioksit basincinin normal diizey-
lerde tutulabilecedi bildirilmektedir. Halothane'in bronkodi-
latasyona neden oldugu ve anesteziden 15 dakika sonra trakeal
tipin balonuna ilave hava verilmesi gerektigi bildirilmekte-—
dir. EQer nitroz oksitle birlikte kullanilmissa bu isleme ge-—
rek olmadidi vurgulanmaktadir(6).

Halothane'in dogrudan solunum merkezine etkiyerek bron-
siyal diz kaslarin gevsemelerine dnderlik ettigi,iskelet ade-—
lelerinde ve interkostal adelelerde yapmis oldugu etkiylede
néromiiskiiler iletiyi % 10 oraninda etkiledigi ve bu nedenle
solunum Uzerine depressif etkisi oldugu bildirilmektedir.
Anestezi esnasinda respiratuvar asidoz ve hipoksia olusabi-
lecegi vurgulanmaktadir. Ayrléa 2.9 MAC'lik dozda apne'nin
sekilleneceg@i Dbelirtilmektedir(5.11).

Isoflurane'in dozuyla ilisgskili olarak pulmoner ventilas-—
yonda depresyona sebep oldugu. spontan solunumla devam eden
genel anestezide kandaki karbondioksit oraninda artis ve ar-—
teriyel PH'da disme olacagi kaydedilmektedir(14).

Isoflurane ile apne olusmasi icin gerekli dozun 2.92 +
0.8 MAC ve anestezik indeksin (Apne/MAC) 2.51 + 0.3 oldugu
bildirilmektedir(10,11). Jones.R.5.(12).1iscoflurane’'in apne
olusturmasi icin gerekli dozunun 3 MAC (%35) oldugunu 1ifade
etmektedir.

Fourcade.H.E.(16) isoflurane’'in halothane'dan daha faz-
la solunum depresani oldugunu kaydetmektedir. Iskelet adele-
lerinde ve interkostal adelelerdeki etkisiyle ndromiskiler
iletiyi % 15-10 oraninda azaltmaktadir. Anestezi esnasinda
tidal volim ve solunum sayisindaki azalmanin isoflurane ile

daha fazla oldugu belirtilmektedir.
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Abdul—-Rasool,I.H.ve arkadaslari(17). Solunum ve kardiyo-
vaskiiler sistem Uzerine Sufentanil ve isoflurane'in etkileri-
ni incelediklerinde. bu anestezik karisimin solunum iizerine
depressif etkisinin bulundugunu bildirmislerdir.

1.2.3. Kardiyovaskiller gisteme etkileri:

~-Arteriyel kan basinci:

Artefiyel basin¢ kalbin kasilma giiciini ve sirkiilasyonda
ki kan basincinin uygunlugunu godsterir. Normalde anestezi es—
nasinda bu basincin deg@ismemesi veya cok az degismesi arzu
edilmektedir..Genel anestezi esnasinda kan basincinda az veya
cok bir degisiklik olmaktadir. Fakat gluniimizde organizmadaki
sistemlerin dizenini bozmayan veya en az bozan anestezik mad-
de tercih edilmektedir. Képekierde arteriyel kan basinci 90—
140 mmHg arasinda deJismektedir(18,19).

Kardiyopulmoner depresan olan halothane’'in baslangicta
kan basincini diislirdigu ayrica ventrikil fibrilasyonuna neden
olabilecegi belirtilmektedir. Ayrica halothane'in kullanilma-
s1 esnasinda hipotansiyonun olustugu ve bradikardininde se-
killenebilecegi bildirilmektedir(2).

Halothane'in arteriyel kan basincini. myokardin kasilma
gicinid, kalp atim sayisini azalttigi ve kardiyovaskiler sis-
tem dzerinde ortaya c¢ikmis olan depresyonun kalici olmadi-
g1 aciklanmaktadir. Vetrikuler aritminin ise nadir olarak go-
rildigd aciklanmaktadir. Myokardi endojen ve eksojen kate-—
sblaminlere(adrenalin gibi) karsi hassaslastirarak ventrikii—
ler fibrilasyon ve kardiyak arrest olusturabilecedi belirtil
mektedir(9).

Halothane'in arteriyel kan basincini diisirdigii ve bunun

20—-40 mmHg'ya esdeder oldufju kaydedilmektedir(l,2.4.5.6,7).
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Insaﬁlarda halothane'in kan basincinl bagslangicta disir-
digi, fakat ilk indiksiyon ddneminden sonra bu basincin kom-—
penzasyon mekanizmalaril ile tekrar normale yaklastidi. insan
icin ortalama kan basincinin en yiiksek 137 + 24 mmHg ve en
disiik 94 + 16 mmHg oldugu bildirilmektedir(14).

Isoflurane ile baslangic¢cta arteriyel basincin azaldida
fakat biitlin vaskiiler sistemde gecisin saglandigi ve kardiyak
performansin genelde stabil kaldigi goridlmektedir(3,7).

Isoflurane'in indikledigi hipotansiyonun,renal fonksi-
yonlardaki hemodinamigi bozmadigi aciklanmaktadir(20).

Kopeklerde halothane ve isoflurane ile yapilan anestezi
esnasinda karaciger kan sirkiilasyonu incelendiginde isoflura-
ne'da kan akim:i ve hepatik okéijen saglanmasinin halothane'a -~
gore- cok daha iyi oldugu belirtilmektedir(21).

Hipertansiyonlu hastalarda isoflurane ile anestezi sag-
landiginda normale yakin bir kardiyovaskiiler stabilite sagla-
nildigi bildirilmektedir (22).

Tavsanlardaki isofurane ve halothane anestezisinde se-
rabral basin¢ ve hemodinamigide incelenmistir. Halothane'a
gbre isoflurane’'1in serebrovaskiler otoregilasyonu cok iyi mu-—
hafaza ettigi aciklanmaktadir(23).

Kopeklerde yapilan bir arastirmada indiksiyondan sonra
isoflurane ile kagwba51n01ndaki dUsﬁsun halothane'dan daha
fazla oldugu,baslangictaki bu ani disisin daha sonra normale
déndiigli ileri siUridlmektedir. tki saatlik anestezi siresince
elde edilen ortalama arteriyel kan basinci isoflurane icin
94 mmHg, halothane icin 94 mmHg oldugu belirtilmektedir(24).

Kopeklerde yapilan diger bir arastirmada arteriyel Dba-

sinctaki dismenin halothane ve isoflurane ile ayni dizeylerde
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oldugu. baslangicta 87-88 olan kan basincinin 54-60 mmHg'ye
kadar distigl vurgulanmaktadir(15).

~Vendz kan basinci:

Sag ve sol kalbin dolum basincini, kalp kasinin kasilma
giicini ve sirkilasyondaki kan basincinin uyguniugunu gosteren
yararli bir veridir.Sentral vendz basinc(S.V.B.) normalde sag
atriyumdé véya intratorasik vena kavadaki hidrostatik basin¢-—
dir. Toplar damarlarda basin¢ c¢evreden merkeze gidildikce du-
ser. Kalbe yakin bulunan biyik toplar damarlarda ise en diusik
diizeye ulasir ve negatif bir durum alir.Bu durum mediyastinal
organlarda oldugu gibi biiylik toplar damarlarinda g&égisiin ne-
negatif intraplevral basincinin etkisi altinda kalmasindan-
dir. Normal S.V.B. insanlarda 1.5-11.5 mmHg arasinda degisir..
Kdopeklerde ise bu degerler -3.0 - +14.7 mmHg arasinda degis-
mektedir.Sentral vendz sirkilasyonun kannilasyonu ¢odu damar-
larlarda yapilabilir.Fakat en uygun olarak jugular ven tercih
edilmektedir. S.V.B'in takip edilmesi,kan voluminde blyik de-
gigsiklikler yapacak cesitli operasyonlarda cok 6nem1idif.
S.V.B. disik oldugu zaman ya sirkilasyondaki kan volimi uygun
degildir ya da vasodilatasyon veya sempatik blokaj vardir.
S.V.B.'in 6lclmi ile sirkilasyondaki kan voliminin durumu ve
sivl ihtiyacinin olup olmadigi anlasilir(5.18).

Kopeklerde yapilan bir arastirmada isoflurane'ilin sentral
vendz basincta degisiklik yapmadigdi veya hafif artirdigi bil-

dirilmektedir(25.9).

—Kalp atim sayisi ve kalpteki degisiklikler:
Kalbin bir dakikadaki atim sayisi (frekans) insan ve cCe-

sitli hayvan tirlerinde c¢ok degisiktir.Ayrica atim sayisi;yas
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boy,cinsiyet,ruhsal durum, 1s1, kanin bilesimi, bedensel hare-
ketler ve fizyolojik faktodrlerle degdisir. Kopeklerde dakikada
kalp atim sayisi 70-130 arasinda dedismektedir. Kalp atiminin
uzunlugu, ritmi ve sayisi periferik bir arterden kolaylikla
alinabilir. Cogunlukla femoral, metakarpal.metatarsal, fasiyal
ve lingual arterler kolayca palpe edilebilirler. Genelde
gistolik basincin 60 mmHg‘'dan asag: diistigii durumlarda
palpasyonla anlamak zordur. G&6gls Dboslugunun silirekli oskiil-
tasyonuyla kalbin seslerinin ¢ok daha iyl deferlendirilmesi
mimkindir. Bu’'sesler disaridan steteskopla alinabilecegi
gibi,bir ozefagal steteskoplada elde edilebilir. Son yillarda
ideal operasyon salonlarinda EKG cihazlari ve gelismis moni-
torlerle bu seslerin duyulmaél ve yaéllma31 cok daha kolay .
colmaktadir(2,6,18).

Bazi arastiricilar kopeklerde halothane aneztezisi esna-
sinda aritmi ve bradikardi olusabilece@ini, miyokardin kasil-
ma giici ve kalp atim sayisinin azalacagini bildirmektedirler
(1.2,3,4.5.26).

Kopeklerde halothane'in (derin anestezi hari¢) kardiyo-
vaskiiler sistem iizerine cok az etkili olacadi belirtilmekte-
dir(6).

Kopeklerde isoflorane ile yapilan arastirmalarda kalbin
stabil ka1d1g{hbe kalp atim sayisinda belirgin derecede artis
oldugu vurgulanmaktadir (10, 23).

Halothane ile karsilastirildiginda isoflurane'ain kardi-.
yovaskiiler sisteme daha az etkili oldugu ve kalp atim
sayisinda artis gdsterdigi bildirilmektedir(11,14,15.24.27).
Hubbel,J.A.E. ve arkadaslari(28), Kdépeklerde ve kedilerde ha-

lothane,enflurane, isoflurane’in kullanilmasiyla ortaya c¢ika-
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bilecek aritmi ve wventrikiler depolarizasyonu arastirmislar-
dir. Calismalarinda isoflurane ile bir bozukluk goriilmezken
halothane ile aritmi gorildigini saptamislardir. Anestezi es-
nasinda ortaya c¢ikmis olan bu kalp diizensizliklerinin, enflu-
rane veya isoflurane kullanilarak diizeltilebilece@ini belirt-
miglerdir.

1.2.4. Noromiiskiiler sisteme etkileri:

Isoflurane'in gic¢lu bir kas gevsetici oldugu, herhangi
bir kas gevseﬁiciye ihtiya¢ duyulmaksizin endotrakeal enti— -
basyon ve operasyonun yapilabilecedi,dozla ilgili olarak int-
ra oftalmik basinci azalttigi. oftalmik cerrahide de c¢ok ya-
rarli oldugu bahsedilmektedir(5,17,29).

Diger modern inhalasyon anestezikleri gibi isoflurane'lnda\
her tiirld girurjikal operasyon icin yeterli gevsemeyi sggla—
yacagi bildirilmektedir. Isoflurane'in halothane'dan iki kat
daha iyi kas gevsemesi sagladigi ifade edilmektedir. Ayrica
isoflurane kas gevgetici ilaclarin etkisini potansiyalize
ettigi,yiksek konsantrasyonlarda kas gevsetici bir ilaca ge-
rek duyulmazken disiik konsantrasyonlarda kullanilabilecegi
vurgulanmaktadir(9).

Jones,.R.S5.(12.30), isoflurane ile anestezi esnasinda anor-—
mal bir kas hareketinin gdridlmedidini bununla birlikte uyanma
periyodunda belirgin bir titreme gorildigini bildirmektedir.

1.2.5. Salivasyon,iirinasyon,defekasyon ve kusma {izerine

etkileri:

Baz1 anestezik ilaclar salya, mukus ve mide iceriginin
geri akisinil stimiile ederek anestezi icin tehlikeli olmakta-
dirlar. Genelde anesteziye alinan hayvanlara endotrakeal

entibasyon uygulanarak veya atropin gibi cesitli antikoliner-
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jiklér verilerek bu sakincalar ortadan kaldirilabilinmekte-
dir. Genel anestezide irinasyon ve defakasyon derin anestezi
esnasinda olusmaktadir. Bunun nedeni derin anestezi esnasinda
sifinkterlerin gevsemesidir. Bugin tipta diyet,siirgit,kulla-
nimi1 ve lavmanlarla: hayvanlarda ise diyet uygulamasi ile is-
tenmeyen bu olaylar onlenmeye calisilmaktadir(1.6.7).

Yapilan bir calismada halothane'in salya,mukus ve gast-
rik siviy1i stimile etmedigi. postoperatif kusmanin ise nadir
olarak gorildigd bildirilmektedir(7).

insanlarda isoflurane ile 100 vakada yapilan bir aras-—
tirmada %7 oraninda postoperatif kusmanin gorilduigdi bildiril-
mistir(14).

1.2.4. Vicut 1s1sina etkileri:

Cevre 1si1sinda olduke¢a biyuk farkliliklar gdriilse dahi,
sicak kanli hayvanlar rektal 1siy1 d4dort fizyolojik islemle
dar limitler icinde tutarlar.

1-Termal kutaneus vasomotor kontrol:Sogukta deri damarlari-—-
nin kontraksiyonu ve cevre 1sis1 yikseldiginde bu damarlarin
dilatasyonu,

2-Soluma,

3-Terleme,

4-Sogduga metabolik yanit.

Bu fizyolojiimﬁslemler merkezi sinir sistemi ile kontrol edi-
lirler. Respirasyon.ter bezlerinin aktivitesi.metabolizma,kas
aktivitesi.deri sirklilasyonu gibi fonksiyonlarin integrasyonu
ve koordinasyonu bu sistemin basarili calismasinda etkin rol
oynarlar. Anestezik maddeler bu reflekslerin olusumlarini va
defistirir ya da bloke ederler ve sonuc¢ olarak hayvan poiki-

lotermik bir duruma gecer ve viicut 1s1s1 cevre 1sisinin etki-
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sine girer. Bu suretle operasyon icin yatirilmis ve anestezi
altindaki hayvanin viicut 1sisinda cevre 1s1sina bagli olarak
degigsiklikler gekillenebilmektedir. Insanlarda ve hayvanlarda
kalp ve merkezi sinir sistemi operasyonlarini kolaylastirmak
amaciyla yapay hipotermi olusturularak, dondurularak anestezi
olusturulmustur. Kopeklerde normal wviicut isilari 38.5-39 ©C

arasinda defismektedir(l1,6.31,32,33).

Kedilerde ve kdpeklerde pentobarbital sodyum ile yapilan

arastirmalarda anestezi esnasinda rektal 1sinin 28.7 ©C'a
kadar distlugu ve uyanma siresinin oldukc¢a uzadigi wvurgulan-
maktadir (33, 34).

Kopek, kedi ve tavsanlarda genel anestezi esnasinda cev—
re 1sisina bagli hipotermi arastirildiginda: cevre 1sisinin
10 °C'a distigu durumlarda rektal 1s;n1nda 4.4 ©°C'a kadar
azalma gdsterdigi gorilmiistir(31).

Kdpek ve kedilerde vapilan diger bir arastirmada rektal
temparatirde 0.5-3.5 °C arasinda bir disme kaydedilmektedir.
Hipotermiyanin anestezi siresinin uzamasina neden oldugu, dii-
siik cevre 1sisinda korunan kopeklerin daha uzun sire uyuduk—
lari ve uyamnmalarinin titremeli ve eksitasyonlu oldugu ortaya
konulmustur(33).
rin gecisini yavaslattigi. fibrilasyon ve dolasim yetersizli-
Jine neden olabileceg@i. Ilaclarin karacigerdeki vyikilmasini

azalttigi belirtilmektedir. Kalp cerrahisi icin isoflurane
ile anesteziye alinan hayvanlarin vidcutlari sogutularak, kalp
atim hiziyla kasilma glicd azaltilmis ve operasyon vyapilmis-
tir. Isoflurane ile anestezide yukarida belirtilen sakinca-

lardan hig¢ birinin géridlmedigi bildirilmektedir(36).
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Hipoterminin MAC degerini azaltacagi ve inhalasyon anes-
teziklerinin c¢oéziinidrluguind arttiracadi,.hipotermik ortamda ay-
n1 dozda anestezik madde verilmeye devam edilirse anestezinin
derinliginin artacagil ve uyanma siresinin uzayacagi belir-
tilmektedir(6).

1.2.7. Uyanma dSnemine etkileri:

Indiksiyon donemi gibi uyanma ddnemide dengesiz olup o6n-
ceden ne olacagi bilinememektedir. Esas amac¢ herseyin normale
dénmesidir. Uyanma periyodu, cerrahiden uyanma ve anesteziden
uyanma olmak Uzere iki sekilde meydana gelmektedir.Cerrahiden
uyanmanin uzunludu defisebilmekte ve Onceden tahmin edileme-
mektedir. Buna karsin anesteziden uyanmanin uygun bir sekilde
yonetilmesi sirurjikal yaranin hasara udramamasi aclslndan\
cok onemlidir. Anestezinin sonu ve anesteziden uyanmg periyo-
dunun ne zaman baglayacagi.hastanin cesitli cevaplari ile ko-
layca c¢dziilebilmektedir. Hastanin agriya duyarliligi, trakeal
tiipe duyarliligi,yutkunma refleksi, cigneme ve bas hareketle-
ri hastanin uyanmaya basladiginin isaretleridir. 1Inhalasyon
anestezikleri kullanildiginda,operasyon tamamlanip deri diki-
mine gecildiginde anestezi ylzdesinin duUsldridlmesi tavsiye
edilmektedir. Bu oranlar halothane icin %0.5 ,isoflurane icin
%1'e kadar disiridlebilinmektedir. Ensizyon hattinin bitmesine
bir iki dikis kaldiginda gaz karisimi tamamen kesilebilir.
Anesteziden uyanma sidresi anestezik maddeye ve uygulanma sek-—
line gore degigebilmektedir. Eger indiksiyon icin barbitirat-
lar kullanilmissa. maskevyle yapilan indiksiyona gdre uyanma-
nin daha uzun sidre alacagl bildirilmektedir(1,2.3,6.7).

Kopeklerde pentothal ile indiksiyon ve iki saatlik inha-

lasyon anestezisinden sonra hayvanlarin ayaga kalkmasinin ha-
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lothane ile 88 + 27 dakika.isoflurane ile 77 + 19 dakika si-
rebilecedi aciklanmaktadir(24).

Kopeklerde halothane'in kesilmesinden sonra kendine gel-
me siiresinin 15 dakika icerisinde oldugu. insanlarda ise bu
slirenin 5-20 dakika arasinda degisebilecegi bildirilmektedir
(3.6).

Cevre.lslsl 10-16 ©°C'a kadar distiginde uyanma siiresi-—-
nin iki misli kadar artabilecedi belirtilmektedir(34).

Pentothal indiksiyonu ve enflurane anestezisinden sonra
atlarin gégﬁé pozisyonuna gelisinin ortalama 14.33 dakika.ha-
lothane ile 22.33 dakika.ayaga kalkmanin ise enflurane ile
17.33 dakika.halothane ile 27 dakika sirdigi bildirilmekte-
dir(26). |

Kopeklerde yapilan bir calismada maske ile isoflurane
indiksiyonundan sonra,isoflurane ile anesteziye devam edilmis
ve anestezinin sona erdirilmesinden sonra larenks refleksinin
olusumunun 4.9 + 0.8 dakikada. ayaga kalkmanin ise 18.1 + 4
dakikada ve diger bir calismada ise kdpeklerin kendine gel-
me siiresinin 10 dakikadan az. ayaJa kalkma sidresinin ise 15
dakika civarinda oldugu goridlmustir(25.13).

Kopeklerde pentothal indilkksiyonundan sonra isoflurane
ile anestezi siirdlriilmis. anestezinin kesilmesinden sonra la-
renks reflgiginin olusumunun 3.5 + 2.7 dakika.avafa kalkmanin
ise 14 + 1.5 dakika aldigi:ayni1 ajanlarla benzeri sekilde va-
pilmis olan diger bir calismada ise larenks refleksinin olu-
sumunun 8.16 + 6.84 dakika. ayada kalkmanin ise 11.23 + 7.9

dakika oldugu bildirilmektedir(17.37).
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1.3. KARACIGER UZERINE ETKILERI

1.3.1. Hepatotoksisitenin tarihcesi:

Uzun yillar Inhalasyon anesteziklerinin vicutta metabo-
lize edilmeden atildigina inanilirdi. Fakat daha sonra meta-—
bolize edilen bazi ekskretlerin bdbreklerden atildigi gobril-
di. Arastirmalarda metoxiflurane'in %50. halothane'in % 10-20
ve isoflurane‘inda daha az oranlarda biyotransformasyona ug-
radigil bulundu. Anestezikler esasen karacigerin mikrozomal
fraksiyonunda degisime ugrarlar. Bu deJisim diger organlarda
cok daha azdir.Bu mikrozomal degisim barbitiiratlar gibi ilac-—
laria daha da arttirilabilir. Ortaya cikan metabolik liriinler
inert olabilir veya toksik olabilirler, Toksik olanlar karaci-
Jerde, bobrekte, kan hiicrelerinde ve cesitli yapilarda yikim—-
lara neden olabilirler(1.,2,3,5,6,38).

Halothane ile kodpek,kedi,maymun.at ve ratlarda yapilan
calismalarla ilgili ilk vayinlarda Ether veya Kloroform ile
karsilastirildiginda hepatik nekrozdan bahsedilmemektedir (39,
40.41) .Daha sonraki calismalarda insanlarda ve hayvanlarda
halothane'in hepatik nekroz olusturdugu bildirilmeye basla-
ni1l1di(42,43.44).

1.3.2. Halothane hepatotoksisitesinin teorileri:

1-Biyotransformasyon:Cogu ilaclarin metabolize edilmesi
oksidasyon,rediksiyon ve hidrolizis ile olmaktadir.
a-Bu olay sonucu ortaya ¢ikmis olan metabolit toksik bir et-—
ki vapabilir. Halothane ile ilgili olarak idrarda bulunmus
serbest metabolitler sunlardir: Bromid.klorid.trifloroasetil
etanolamid,trifloro asetik asit gibi.
b~Halojenler karacigerde hayati onemi bulunan antioksidant-

larin miktarini azaltmaktadirlar. Bunlar arasinda cok onemli
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olan glutatiyon,E vitamini,demir,¢cinko ve selenyum bulunmak-
tadar.
c-Metabolizma sonucu ortaya c¢ikan uridnler yag asitleri.fosfo
lipitlerle kovalent baglar olustururlar.Bu yeni ortaya cikan
Uridnler hicrenin yapi ve fonksiyonunu quarak nekroza sebep
olurlar.

2—Hipefaensitive reaksiyonlari: Halothane'in bir kac
defa uygulanmasiyla olusan antikorlarin, antijenlerle reaksi—
yona girerek hipersensitiveye neden olabilecedi bildirilmek—
tedir.

3-Hipoksia: Genel anestezi esnasinda gaz karisimindaki
oksijenin yetersiz verilmesinin ve dzellikle halothane'in ka-
racigere gelecek kan akimini ‘azaltarak karacigere zarar ve-—'
rebilecegi bildirilmektedir. i

4-Genetik faktdrler: Bazi hayvaniarln halothane'a duyar-
l111131n1n fazla olabilecedi vurgulanmaktadir.

Hazirlayici faktorler:

~Cingiyet:Disilerde erkeklere oranla 2/1 oraninda goéril-
mistir.

-Yag:Cocuklarda gorilmemis daha cok vaslilarda gorilmis-
tdr.

-Karaciger hastaliklari ve viral hepatitis: Karcigerle
ilgili operasyonlarda ve viral hepatitiste cok siddetlidir.

-Yaglilik: Halothane hepatitisi daha cok yagli.sisman
hastalarda gorudlmistir.

—Ilaclar: Kullanilan diger ilaclar karacifer iuUzerine
toksik etkili olabilmektedir.

—Operasyon tipi: Ozellikle malign tuimorlii hastalarain

operasyonlari riski arttirmaktadir.



-Enzim indiiksiyonu: Barbitiiratlar ile mikrozomal enzim-
ler indidklendiginden reaksiyonlar hizlanmakta ve risk artmak-
tadir(7.45.46.47.48.49,50.51).

Halothane hepatitisi olusan hastalar anikterik, ikterik
ve Oldiurici hepatik nekroza sahip olmaktadirlar. Bazi hasta-
larda viral hepatitisin gorilmesi, ayirici tanida serolojik
testlerin driemini ortaya koymaktadir(52).Bu hastalar halotha-
ne veya methoxyflurane gibi inhalasyon anesteziklerine bir
defa veya birkac defa maruz kalmakla hepatik nekroz olusa-
bilmektedir. "Ozellikle bu hastalarda postoperatif doénemde
siddetli bir ates. viicutta kirmizi lekeler.eklem agrilari ve
eosinofili bulunabilmektedir. Karaci3er fonksiyon testleride
hepatik nekrozu gostermekte vé otopside karacigerde total bir
nekroz bulunmaktadir(45,53,54,53).

Arastiricilar sekillenen hepatik nekrozu ortaya cikara-
bilmek iciﬁ cok cesitli arastirmalar yapmislardir.

Mclain,G.E.ve arkadaslari(56) ve yine Ross,W.T.ve arka-
daslari1(57). ilk olarak hipoksik ortamda. pentobarbital ile
mikrozomal enzim indiksiyonu saglanmis ratlarda hepatotoksi-
siteyi olusturmaya calismislardir. Bu yazarlarin hipotezine
gbre hipoksik ortamda halothane'in metabolize edilmesi sonucu
ortaya c¢ikan idrilnler Kkaraciger (Uzerine toksik etki ederek
szlmlamaya sebep olacakti. Nitekim calismalarinda hepatik
nekroz olustugunu bildirmislerdir.

Eger ,E.I.ve arkadaslari(58),Fenobarbital uygulanmis rat-
larin oksijen ihtivacina gereksinimi arttiracadini ve ayrica
halothane ve methoxyflurane gibi ilaclarlada sirkilasyon ve
solunum sistemi deprese edileceginden anoksik bir ortamin do-

Jacagdini ve bununda karaciger Uzerine toksik etkisi olacagi-

s
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ni belirtmiglerdir.
Gelman,S5. ve arkadaslari(59),Fenobarbital uygulanmis 180
ratta yaptiklari arastirmalarinda halothane'in anoksiyaya
c¢ok fazla neden oldugu ve isoflurane ile karsilastirildiginda
karacigerde fazla yikima sebep oldugunu kaydetmislerdir.

Van Dyke.R.A.(54),Fenobarbital uygulanmis ratlarda anok-
sik ortam&a.halothane‘la birlikte isoflurane veya enflurane'
inda hepatik nekroz olusturdugunu bildirmistir.

Spise.G.ve arkadaslari(55), Arachlor-1254 adli ilaci ha-
lothane ile birlikte kullandiklarinda ratlarda yogun hepatik

nekrozla kargilastiklarini vurgulamislardair.

Wood.M.ve arkadaslari(60),T3-triiodothyronin ile birlik-
te halothane ve isofiurane'1 kullandiklarinda hepatik nekroz
olustugunu kaydetmislerdir. 8

Gorsky.B.H.ve arkadasiarl(Gl).Feﬁbbarbital ile mikrozo—
mal enzim induksiyonu olusturduklar: ratlarda,halothane ile
anesteziden sonra hepatotoksisite gorilmedigini bildirmisler-
dir.

Shingu,K.ve arkadaslari(62). Fenobarbital uygulanmis
hipoksik ratlarda biitin inhalasyon anesteziklerinin hepatik
nekroz olusturabilecedini bildirmislerdir.

Gourlay.G.K.{(63).U¢ rat tirid arasinda yaptigd: arastlt:w
masinda.halothane metabolizmasinin tirler arasinda farkli ol-—
dugunu ve dedisik etki vaptigini bildirmektedir.Ayrica vas,
cinsiyet.fazla yaglanma ve hayvanin ilaca duyarliliginin ali-
nan sonu¢ Uzerinde etkili olabilecegini ifade etmistir.

Lunan,C.A.ve arkadaslari(64). domuzlarda yaptiklari ca-
lismada,enzim indiksiyonu ve hipoksiyaya ihtiyac duyulmaksi-

zin halothane ile hepatik nekroz olusmasina radmen isoflurane
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ile gorilmedigini bildirmektedirler.

Greves.J.G. ve arkadaslari (45). domuzlarda halothane'in
bir metoboliti olan trifloro asetat ile hayvanlari duyarla
hale getirdikten sonra %1'lik halothan'i 2 saat siireyle uygu-
lamislardir. Hayvanlarin coJunun karacigerlerinde,yad dejene-—
rasyonu ve kiucik fokal nekroz odaklarina rastlanildigini ve
hic¢ birindé akut total nekrozun gelismedigini belirtmisler—
dir.

Erhan,0.L. ve arkadaslari(65), %0.5 oraninda halothane
uygulad1k1ar1.a1bino cinsi farelerin anestezi sonrasindaki
hepatik biyopsi drneklerinde yaygin histopatolojik degisik-
likler bulmuslardir.

Stoeltings,R.K.ve arkadaélar1(66).Insanlarda isoflura—~ °

@ ne kullanimindan sonra hepatik disfonksiyon goériilen 45 va-—
kanin isoflurane'a bagl: olmadigini kaydetmektedirler.

Byles.P.H. ve arkadaslari (13), kopeklerde isoflurane'a
bes gln ve ginde l¢ saat slreyle kullandiklarinda karacigerde
bir bozukluk gorilmedigini rapor etmektedirler.

Mc Laughlin.D.F.ve arkadaglari(67). insanlarda bir wva-
kada isoflurane'in birka¢ defa kullanilmasiyla hepatik dis-
fonksiyon gorilduigind bildirmektedirler.

Neuberger.J.ve arkadaslari(68). Insanlarda birkac defa
halothagéla maruz kalmakla hepatik nekroz olustugunu yazmis-
lardar.

Goldfard.G. ve arkadaslari(69), insanlarda 1.7 MAC dozda
halothane veya isoflurane ile bir saat siireyle anestezi uygu-
layip. karaciger biyopsi drneklerini 1gik ve elektron mikros-
kobunda incelemislerdir.Isik mikroskobunda bir bozukluk bulu-

namazken elektron mikroskobunda halothane grubunda Thiicre li-
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zozom saylsinda artis saptamislardir.

~Jeremy,.G.ve arkadaglari(53). Brown,B.R.(48), Bloog.E.C.
(38): inhalasyon anesteziklerinin kullanimi ile nadir olarak
ortaya c¢ikan hepatitisin nedeninin bugiin tam olarak acikla-
namadiginl bildirmektedirler.

1.4. KAN HUCRELER! VE SERUM ENZIM DUZEYLER! UZERINE

BfKILERI:

Kanla ilgili degigsiklikler; dolasan kan hacminde azalma.
hiicresel yapidaki bozukluklar ve hiicresel olmayan yapidaki
(protein. elektrolit. tampon sistem vs.) degismeleri Kkapsar.
Dolasan kan uzerinde yapilan calismalar,hastanin genel klinik
muayenesini sonuclandiran 6nemli bilgiler sagliyabilir.Kopek—
lerde klinik tanida vyardimci olabilecek ¢esitli normal kri-
terler sunlardir: Hemoglobin(%gr) 12-18,hematokrit (%¥hacim)37-
55, Alyuvar(10%/mm3) 5.5-8.5, Akyuvar(ios/mma) 6-7, Eosinofil
(103/mm3) 2-8'dir. Kan serumunda biyokimyasal aktiviteleri 61—
cdlebilen bir cok enzim vardir. Bu enzimler; glutamik pyruvik
transaminaz (SGPT). glutamik okzaloasetik transaminaz (SGOT),
arginaz, isositrik dehidrogenaz vs. Kdpek, kedi ve primatlarda
normal SGPT dizeyleri diger tiurlere godre yiiksektir. Karaciger
nekrozunu izleyen durumlarda bu enzimlerin kan Xkonsantras-
yonlarinda artma sz Xkonusudur. Hafif dereceden siddetliye
kadar cesitli derecelerdeki Kkaraciger nekrozunun klinik ta-
nisinda bu enzim duzeylerindeki yikselmeler tatmin edici so-
nuclar verebilmektedir.Kdpeklerde bu enzimlerin normal dizey-
leri sdyledir: SGOT 13-50(SFU/ml), SGPT 5-40(SFU/ml)., Arginaz
0-0,3(U/ml) (70).

Anestezik ilac¢larin potansiyel protoplazmik zehirler ol-

dugu ve hicresel fonksiyonlar uUzerine etkili bulundugu bildi-
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rilmektedir .Nitroz oksit'in hiicresel bdliunmeyi deprese ettigi
halothane'in fagositoz ve ldkositik motiliteyi inhibe ettigi
kaydedilmektedir. Halothane ile ilgili hepatitiste hastalarin
ikterik ve karaciger nekrozuna sahip oldugu.eosinofili ve ka-
raciger fonksiyon testlerinin normalin iizerinde bulundugu be-
lirtilmektedir(5).

Steffe?,E.P.ve arkadaslari(71). atlarda isoflurane ile
uzun siireli anestezinin kan hicreleri ve biyokimyasal deger-—
ler lizerindeki etkilerini incelemiglerdir. Bulunan degderler
her ne kadar énesteziden onceki verilere gore bir artis gds-—
termis isede,bunun hayvan tiri icin normal fizyolojik deJer-
ler icinde kaldigini kaydetmislerdir.

Byles,P.H. ve arkadaslari(13,72) Kopeklerde birkac defa
tekrarliyarak iki saat sireyle isoflurane anestezisini uygu-
ladiklarinda kan hiicrelerinde fazla bif artis olmadigini.dért
saat slireyle kopekler anesteziye alinip halothane ile karsi-
lagtirildiginda ise kan ve biyokimyasal tabloda fazla Dbir
fark olmadigini bildirmislerdir.

Gount ,P.3.ve arkadaslari(43).Halothane kullanilmasi ile
hepatik nekroz bulunan bir kopekte 16kosit sayisinin 4-5
misli.ndtrofil sayisinin 3—-4 misli arttidini. eosinofil sayi-
sinin dedJismedigini. karaciger enzim dizeylerininde cok fazla

artis oldugunu séylemek;;airler.

Jantzen,P.A.H. .Kleeman,P.P.ve arkadaslari(73); Insanlarda
1.3 MAC'l1k dozlarda halothane ve isoflurane ile 2-4 saat gi-
bi uzun siireli anestezi sonrasinda SGOT ve SGPT miktarlarinda
¢ok hafif degisiklikler saptamislardir.

Fee,J.P.H. ve arkadaslari(74), urogenital sistemlerinde

cesitli hastaliklar bulunan insanlarda bir kezden fazla ha-
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lothane veya enflurane'1l kullandiklarinda.karaciger enzimle-
rinin halothane ife cok daha fazla bir yilkselme gosterdigi
ve eosinofil sayisainda degisiklik olmadidini kaydetmigslerdir.
Mc Laughlin.D.F.ve arkadaslari(67), Bir vakada isoflura-
ne'in bir kac¢ defa uygulanmasiyla karaciger enzimlerinde yik-

selme gorildigini rapor etmektedirler.
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2. MATERYAL VE METOT

2.1. Materyal

Arastirmamizin materyalini 30'u de@isik agirlikta yerli
ve melez kopekler, 10'unu ise klinik vakalar olusturdu(Tablo-
4 ve 5). Deney hayvanlari bir hafta onceden getirilip saglik
tarama51ﬁdaﬁ gec¢irildi.Bu ddnemde hayvanlardan normal kan ve
biyokimyasal veriler elde edildi. Karacigerden biyopsi &rnek-
lerinin elde edilmesi ise laparatomi yapilarak acik ydntemle
veya biyopsi’igneleri ile gerceklestirildi.

2.2. Metot

2.2.1. Inhalasyon anestezisinin uygulanmasi:

inhalasyon anestezisi Boyle-M apparati ile ve yari kapa-
11 metodla uygulandi. Vaporizator olarak halothane icin Ha-
lox halothane vaporizatéru,isofluraneaicin isoflurane vapori-
zatdri kullanildi(Resim 1). Anestezik karisimda sadece oksi-
jen (%100) veya nitroz oksitle %50-%50 oranlarinda kullanil-
di. Oksijen miktar: 10 ml/kg'lik tidal volim dozu ile hesap-
land:. Hayvanin agirligina gore deJiserek total tasiyici gaz
olarak 1-6 litre/dakikaliak akim saglandi.KSpeklerde anestezi
dozu olarak yaklasik 1.5-2 MAC'lik doz uygulandi. Halothane
icin MAC degeri %0.87. isoflurane icin %1.28 olarak kullanil-
di1.

Kopekler halothane ve isoflurane grubu olmak iizere dnce
rastgele iki gruba ayrildilar. Daha sonra her grup beserli,
ic alt gruba ayrildi.

1'ci grubun 1'ci alt grubundaki hayvanlara inhalasyonla
indiksiyon saglandi. Maskeyle inhalasyon indiiksiyonunda tasi-—

c1 gaz olarak %50 oksijen. %50 nitrdz oksit ve-karisima % 3-4
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oraninda halothane verilerek koépeklerin anesteziye girmeleri
saglandi. Daha sonra endotrakeal entiibasyon yapilip.halothane
karisima %1.3 (1.5 MAC) oraninda verilerek spontan solunumla
iki saat silireyle anestezi saglandi.

1'ci grubun 2'ci alt grubundaki hayvanlara 0.04 mg/kg
S.C. atropin premedikasyonundan 15 dakika sonra %2.5'luk 15-
20 mg/kgipeﬁtothal ile indiksiyon saglandi. Endotrakeal enti-
basyondan sonra tasiyici gaz olarak oksijen ve %1.3 halothane
katilarak (1.5 MAC) anestezi spontan solunumla 1iki saat si-
reyle devam e%tirildi.

1'ci grubun 3'cl alt grubundaki hayvanlara bir hafta
icerisinde giin asiri 3 kez anestezi uygulandi. Bu alt grupta
halothane'1in ¢ kez uygulanmaél ile toksik bir etkinin sekil-
lenip sekillenmeyecedi arastirildi.Bu alt gruplardaki hayvan-
lara atropin premedikasyonundan 15-20 dakika sonra % 2.5'luk
15-20 mg/kg pentothal ile indiuksiyon saglandi.Endotrakeal en-
tibasyondan sonra %50 oksijen,%50 nitrdéz oksit ve Kkarisima
%1.7 halothane (2 MAC) katilarak anestezi spontan solunumla
iki saat siireyle devam ettirildi. Bu altgruptaki kdpekler ge-
rekli veriler elde edildikten bir hafta sonra daha detayla
bir patolojik muayene icin otenazi edilerek otopsileri yapil-
di.

>w5'ci grubun 1'ci alt grubundaki hayvanlara inhalasyonla

indiikksiyon saglandi. Maskeyle inhalasyon indiksiyonunda tasi-
yicl gaz olarak %50 oksijen %50 nitroz oksit ve karisima %3-4
oraninda isoflurane verilerek képeklerin anesteziye girmeleri
saglandi. Daha sonra endotrakeal entibasyon saglanip karisi-—
ma % 1.9'isof1urane {1.5 MAC) verilerek spontan solunumla iki

saat sidreyle genel anestezi saglandi.
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2'ci grubun 2'ci alt grubundaki kdpeklere 0.04 mg/kg S.C.
atropin premedikasyonundan 15 dakika sonra %2.5'luk 15-20 mg/
kg pentothal ile indiiksiyon saglandi. Endotrakeal entiibasyon-
dan sonra tasiyicl gaz olarak oksiien(%100) ve karisima % 1.9
(1.5 MAC) isoflurane katilarak anestezi spontan solunumla iki
saat silreyle devam ettirildi.

2'ci gfubun 3'ci alt grubundaki hayvanlara giin asiri ic
kez isoflurane ile anestezi uygulandi. Bu altgruplardaki ko-
peklerde isoflurane‘in tekrarlanan dozlari ile toksik bir et-
kinin sekille;ip sekillenmeyecegdi arastirildi. Kopeklere 0.04
mg/kg atropin premedikasyonundan 15-20 dakika sonra % 2.5'luk
pentothal ile indiksiyon saglandl. Endotrakeal entiibasyondan
sonra %50 oksiien,%50 nitrdz oksit ve karisima % 2.5 (2 MAC)
isoflurane katilarak anestezi spontan solunumla iki saat si-
reyle devam ettirildi. Bu altgruplard&ki koépeklerde gerekli
veriler elde edildikten sonra daha detayli bir patolojik mua-
yene icin 6tenazi edilerek otopsileri yapildi.

2.2.2. KLiINIK BULGULARIN ELDE EDILMESt

2.2.2.1, Maske ile inhalasyon indiiksiyonun saglanmasai:

Her iki grubun birinci altgrubunda,aragtiricilarin tav-
siye ettigi gibi ozellikle kiclik kdpeklere.maske ile inhalas-
yon indiiksiyonu saglandi. Kopeklerin indiiksiyona ne sekilde
ve ne kadar siirede girdikleri tespit edildi.Hayvanlarin genel
anesteziye giris sireleri palpebra refleksi kontrol edilerek
dikkate alindi.Endotrakeal tip yerlestirilirken larenks spaz-
minin olusup olusmadigi kaydedildi. Larenks spazmi bulunan
hayvanlara % 2'lik citanest plskilirtilerek trakeal tidp takil-
maya calisildi. Trakeal tip takilmadan kendine gelen hayvan-

lara, tekrar maske ile anestezik karisim verilerek indiiksiyo-
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na girmeleri saglandi (Resim-2).

Bitiin alt gruplardaki kdpeklerden anesteziden once ve
anestezinin 15, 30. 45, 60, 90, 120'ci dakikalarinda asagida-—
ki bulgular elde edildi:

2.2.2.2. Solunum sistemi bulgularinin elde edilmesi:

Her iki anestezigin solunum sistemi bulgulari 1.5-2 MAC'
lik dozlafd& anestezi siresince gdzlemlenerek kaydedildi. So—
lunum sayisi yukarida belirtilen siirelerde gogiis hareketleri
ve rezervuar balonun hareketleri izlenerek tesbit edildi.

2.2.2.3..Kardiyovaskﬁler sigstem bulgularinin elde edil.,:

—-Arteriyel kan basincinin Slcidlmesi:

Arteriyel kan basinci biliyik hayvanlarda indirekt ve di-
rekt metotlarla tesbit edildi.Genu ekleminin 3-4 cm. st kis-
mindan a.femoralis iizerine manson yerlestirilerek, steteskop
ve barometre yardimiyla kan basinci 6icu1du. Bu seslerin du-
yulmasi ki¢uik hayvanlarda gilic oldugu icin bu gibi hayvanlarda
direkt metodla arteriyel kan basinci olciildd.

-Direkt metodla arteriyel kan basincinin dlciilmesi:

Kasik bolgesinde bacadin i¢ kesiminin tras ve dezenfek-
siyonu yapildi.Bodlgenin lokal infiltrasyon anestezisi saglan-—
di. Arteriya femoralis yodnunde fakat onun 1 cm. kadar uzagin-
dan baslayarak 3-4 cm. uzunlugunda bir ensizyon yapildi.Arter
nabzi bulunarak bu bdlgenin lzerindeki dokular kiit diseksi-
yonla ayirt edildi. Bir kilif icerisinde bulunan n.cruralis,
a.femoralis ve v.femoralis ortaya c¢ikarildi.Nabiz dalgasi ile
digerlerinden ayairt edilip.ince yan kollari baglandi ve atar-
damar iyice ortaya cikarildi. Daha sonra atar damarin altina
ipek iplik gecirilerek ¢evresel kesim baglandi. Arter kalda

rilip gerildi. Diger uca arter pensi konarak kan akimi engel-
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lendi. Arter kaniili damar icerisine sokularak.bir iple sabit-
lestirildi. Kaniiliin ucu lastik bir boru araciligi ile T boru-
suna, T borusuda manometreye baglandi. T borusu aracilidil ile
%5'1ik sodyum sitrat eriyigi verilerek.manometreye kadar dol-
duruldu. Manometrenin acik olan iist Xkismi Kkapatilip, arter
pensi kaldirilarak kanin gecisine izin verildi. Kan basinca
manometreden okundu(Resim 3).

-Vendz basincin dlciilmesi:

Venodz basin¢ sentral vendz basin¢ kKateteriyle (S8.V.B.K)
6lciildd. Bir serum apparatina S.V.B.K. baglandiktan sonra ka-
teterin ici serumla dolduruldu.Katetere bagli olan lastik bo-
ru ucundaki kanil ile vena jugularis'in kannidlasyonu saglan-
landi. Monometre icindeki serumun damar ic¢ine akisina 1izin
verildikten sonra, serum akisinin durdugu nokta tesbit edile-
rek basinc¢ okundu(Resim 4).

-Kalp atim sayisi ve kalp grafisinin elde edilmesi:

Kalp atim sayisi ve kalp grafisi, anesteziden once ste-
teskop ve E.K.G. cihaziyla kaydedildi. Kopeklerde E.K.G. eks-
tiremite derivasyonlarindan elde edildi.Kdpekler masa Uzerine
vatirilip on ve arka ayak bilekleri tras edildi.Bdolgeye elek-
trod jeli sirildld. Daha sonra elektrodlarada bir miktar jel
yvayllip verlerine baglandi. Hayvanlara mumkin oldugu kadar
iyi davranilip sa@lam veriler elde edilmeye calisildi. Daha
sonra Cardioline marka E.K.G.cihaziyla bipolar derivasyonlar
dan 1,2,3 ile kalp grafisi elde edildi(Resim 5).

2.2.4. Vicut 1sisinin Slclilmesai:

Viicut 1si1s1 termometre ile rektumdan anesteziden once,
anestezinin birinci saatinde ve anestezi sonunda olmak lizere

¢ kez tesbit edildi.
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2.2.2.5. Salivasyon,Urinasyon. defekasyon, kusma ve

ensizensizyonlar esnasinda hayvanlarin tepkileri:

Salivasyocn, Urinasyon. defekasyon. kusma ve ensizyonlar
esnasindaki tepkiler iki saatlik anestezi siresince tim deney
hayvanlarinda ve klinik vakalarda kaydedildi.

2.2‘2.6. Uyanma dénemi :

—Larenké refleksi:

Anesteziye son verildikten sonra larenks refleksinin
olusumu tim hayvanlarda tesbit edildi. Hayvanlarin yutma.c¢ig-
neme ve tilipl atma girisimlerine baslamalari ani dikkate alin-

di.

—-Ayaga kalkma siiresi:

Anesteziye son verildikten sonra hayvanin ayaga kalkin-
kincayva kadar gecen sire tim hayvanlarda kaydedildi. "

2.2.2.7. Harcanan anestezik madde miktari:

Kopekler anesteziye girmeden once vaporizatdrler icine
konan anestezik madde miktari kaydedildi. Daha sonra iki sa-
atlik anestezi suUresince harcanan anestezik madde miktarlara
tim hayvanlarda tesbit edildi.

2.2.3. KARACIGER UZERINE ETKI:LERININ INCELENMES!:

Anestezik ilaclarin karaciger Uzerindeki etkileri 4 grup
altinda incelendi.
l.grup: %1.3 halothane ile iki saat siireyle anesteziye alinan
1-10 nolu kopekler bu grup altinda incelendi.
2.grup: %1.7 halothane ile ginasiri l¢ gin ve glinde iki saat
sireyle anesteziye alinan 11-15 nolu kopekler bu grup altinda
incelendi.Bu gruptaki kopekler.gerekli bulgular elde edildik-
ten bir hafta sonra otenazi edilerek otopsileri yap:ilida.

3.grup: %1.9 isoflurane ile iki saat slreyle anesteziyes ali-



34

nan 16-25 nolu kodpekler bu grup altinda incelendi.

4.grup: %2.5 isoflurane ile iki saat silireyle anesteziye ali-
nan 26-30 nolu kopekler bu grup altinda incelendi.

Bu gruptaki hayvanlarin da otopsileri yapildi.

Karacigerin histopatolojik muayenesi i¢in biyopsi or-
nekleri anesteziden bir ka¢ giin 6nce.anestezinin 90'ci1 daki-
kas1nda.aneéteziden bir giin.lic gin ve yedi giin sonra olmak
izere elde edildi.

Biyopsi ornekleri anestezinin 90'c1i dakikasinda laparatomi
yoluyla,anesteziden onceki ve sonraki ginlerde ise biyopsi
ignesiyle alindi1.

2.2.3.1. Acik ydntemle biyopsi alinmasi:

Genel anestezideki hayvanlar sirt Ustld yatirilip gobek )
ile regiyo Ksifoidea arasinin tiras ve dezenfeksiyonu yapil-—
di1. Ksifoidea'dan baslamak lzere linea alba lizerinde 6-7 cm'—-
lik bir ensizyonla deri ve deri alti kas tabakalari kesilerek
karin bosluguna ulasildi. Karaciger yakalanip biyopsi alina-
cak u¢ kismi katgiit‘lerle sinirlandirildi. Makas ucuyla kiicik
bir parca alindi ve sonra numune % 10'luk formalin solisyonu
icine konuldu(Resim-6).

2.2.3.2. Biyopsi igneleriyle numune alinmasi:

Karacigerden punksiyon biyopsisi Vimsil Verman biyopsi
ignesiyle gerceklestirildi. Kdpeklere Rompun premedikasyonun—
dan sonra, sag taraftaki alt 1-4. kostalar arasindaki bolge-
nin tiras ve dezenfeksiyonu saglandi. Alttan 2-3. kostalar
arasinin lokal infiltrasyon anestezisinden sonra steril bi-
yopsi ignesiyle deri ve kas tabakalari gecilerek karain bos-—-
luguna ulagildi. Hemen altta bulunan karacigere girilerek bi-

yopsi ornef@i alindi1(75,76,Resim-7).
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Kopeklerden elde edilen karaciger biyopsi Ornekleri %10
luk formalinde tespit edildi.Bilinen klasik islemlerden gec¢i-
rildikten sonra parafin bloklar hazirlanarak 5 mikrona ayar-
lanmis mikrotomda kesildi. Hemotoksilen Eosin (H.E.) ile bo-
yandiktan sonra i1gik mikroskobunda incelendi(77).

2.2.4. Hematolojik verilerin elde edilmesi:

Her iki aﬁeétezik ilacin kan hiicreleri ve SGOT.SGPT enzim dii—
zeyleri lizerine etkileri isoflurane ve halothane grubundaki
tim kopeklerde tespit edildi.

Kan 6rnek1eri‘anesteziden once,anestezinin 120'inc1 dakikasai,
anesteziden bir giin, U¢ gin ve yedi gin sonra olmak iizere el-
de edildi. Ancak her iki grubun iUcinci altgruplarinda kan or-
nekleri anesteziden Once ve S.kez anesteziye girdikten sonra\
alinmaya baslanildi.

Kanda total lékosit,eritrosit.hemoglobin,hematokrit.eosinofi1
sayls1 ve ayrica SGOT, SGPT enzim diizeyleri rutin labaratuvar
metodlariyla elde edildi.

2.2.5. tstatistiki Analiz :

Elde edilen tim bulgular student-t testi ile istatistiksel
olarak degerlendirilmistir. Gruplar arasinda farkliligin is-—

tatiki olarak Onemli olup olmadidi P{0.05 olarak bulundu(78).
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DENEY HAYVANLARINIZ

. wezzem
E UYGULANAN ANESTEZ! E UYGULANAN OPERASYON

kg, 6 aylik,yerli %30 oksijen,%30 nitroz oksit ve Laparatomi yapilarak karaci-
dis1 ve beyaz kopek  karisima %3-4 halothane katilarak  Jerden biyopsi drmegi alinda
indiksiyon saglandl.Anesteziye ve direkt yontemle a.femora-

TABLO-4 :

0LGU NO

e T e e TS Ay e e e e

1.6RUP 1.alt grup 1.kopek

%1.3 halothane ile iki saat si -
reyle devam edildi

kahve rengi kopek

listen kan basinci olcildi.

* b 2.kopek . 11lkg.8 aylik,yerli Yukaridaki uygulamalara ila-

disi ve beyaz kopek ’ vaten bu hayvana katarakt
operasyonu uygulandi.

' * 3.kopek  14kg,1.5 yasinda yerli i
disi ve beyaz kopek :

? - 4.kopek  12kg,1 yasinda melez
disi ve siyah képek * b

b . 3.kopek  9kg,6 aylik.yerli,disi : .

1.6RUP 2.alt grup 1.kopek

12.5kg,1 yasinda,yerli Atropin premedikasyonundan(0.04mg/
digi ve karmz) kopek kg 5.C.) 15 dakika somra %2.5'luk
1.V.pentothal ile indiksiyon sag-
= landi. Anestezinia devaml oksijen
{%100) ve karisima %1.3 halothane
katilarak 2 saat sirdiirildi.

disi ve beyaz képek .

Laparatomi ile Xaracigegrden
biyopsi ornedi alinmasi,di-
rekt yontemle a.femoralis-
ten kap basiacimia olcilme-
51 ve Ratarakt operasyosu.

! ‘ 2.kopek  16kg,l yvasinda,yerli

digi, beyaz-sari kopek * '
‘ ) 3.kopek  12kg.8 aylik,yerli,disi

beyaz-kahverengi kopek . !
" : 4.kopek  17kg,1.5 yasinda,yerli,

disi beyaz kopek. ' "
h ! 5.kopek  20kq,2 yasinda,melez,

1.6RUP 3.ait grup 1.kbpek

14kg,1 yasinda, yerii,
disi ve boz kopek

Atropin premedikasyonuadan{.0dmg/
kg §.C. 115 dakika sonra %2.5'luk
.V, peatothal ile indiksiyon sag-
landy. Anesteziain devamy %50 oksi-
jen, %30 nitroz oksit ve karisima
%1.7 halothane katilarak anestezi
2 saat sireyle siirdirildi.

dis1 ve kirmizi kopek !

Laparatosi ile karacigerden
biyopsi ornegi alinmasi,di-
rekt yontenle 2.femoralis-
ten kan basincinin olcilmesi
ve katarakt operasyonu.

¢ " 2.képek  14,5kg,1.3 yasinda,
_ yerli,disi ve beyaz- * !
sar1 alaca kopek
" . 3.kopek  10kg, lyasinda,yerii,
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B e e e e e e e S e e R e e e e e R T EE N S e S S T S e SRR e SR SR

1.grup 3.altgrup 4.kopek  23kg, 2yasinda,melez, !
disi, boz kopek

' " 5.kopek  17kg.1,5kg,yerli, b
disi,kahverengi kopek

2.6rup l.altgrup 1.kopek  13kg,l.5yasinda,.yerli, %50 oksijen,%50 nitrdz oksit ve
disi ve beyaz kdpek  karisima %3-4 1soflurane katilarak
indiiksiyon saglandi.Anesteziye 31.5
isoflurane ile ki saat sireyle de-

vam edildi.
» * 2.kopek  14kg,1.5yasinda,yerli, b
erkek ve sari kopek
: * 3.kopek  9kg,6aylik,yerli, disi,
kahverengi-siyah kopek '
’ . 4.kopek  10kg,7aylik,yerli,disi,
boz kopek P

# . 3.kdpek  8kg,f6aylik,yerli,erkek,
siyah kopek .

Laparatomi ile karacigerden

biyopsi ornegi alinmasi,di-

rekt yontemle a.femoralisten
kan basracinin dlcilmesi ve

katarakt operasyonu.

L}

2.qrup 2.alt grup 1.kopek 19kg,lyasinda,melez, Atropin premedikasyonundan(0.04mg/
beyaz-sar1 kopek kg 5.C.) 15 dakika somra %2.5'luk
1.V.pentothal ile indiksiyon sag-
land. Anestezinin devam oksijen
(%100} ve %1.9 isoflurane ile 2
saat sirdirildi.
. ‘ 2.kopek  17.5kg,1.5yasinda,yerli

disi ve beyaz kopek .
. ’ 3.kopek  18kg, lyasinda,yerli.disi,

kahverengi kopek *
" . 4. kopek  21kg.iyasinda,yerli,

erkek ve kirmizi kopek .

‘ “  5.képek 13kg,Baylik,yerli,disi,
boz kbpek "

Laparatomi ile karacigerden
biyopsi ornedi alinmasi,di-
rekt yontenmle a.femoralisten
kan basincinia fleilmesi ve
katarakt operasyonu.

2.grup J.alt grup 1.kopek 15kg,1 yasinda,yerli, Atropin premedikasyonundan(0.04mg/
disi ve boz kopek kg §5.C.3 19 dakika sonra %2.3'luk
{.V.pentothal ile indiksiyon sag-
landy. Anestezinin devamy %50 oksi-
ien, %30 nitroz oksit ve karigims
%2.5 igoflurane katilarak 2 saat

giirdiriilda.
! ' 2.kopek  20kg,lyasinda,yerli,
digi, beyaz kopek .
' ) 3.kopek  1dkg,8aylik,yerli,disi,
sar1 kopek s
S o e et

Lapratomi- ile karacigerden
biyopsi drnedi alinmasa,di-
rekt yonteale a.femoralis-
ten kan basincinin dlciilmesi
ve katarakt operasyomu.




2.qrup 3.alt grup 4.kopek

. " 5.Kkopek

12kg.1.9yasinda, yerli,
ve kahverengi kopek

20kg, lyaginda,yerli. di
ve kahverengi kopek
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TABLO-S: KLINIK OLGULARIMIZ
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a

0OLGU NO VE ESKALY

HASTALIGI

UYGULANAN ANESTEZI

1-Hkg, 3 yasinda,erkek
kangal kopegi

2-14kg.5 aylik, erkek,
kangal melezi kopek

3-12%kg, 17 yaginda, erkek

kanis 1rki kopek

4-27kg, 1.9 yasinda, erkek
kurt kopedi

5-32kg, 2 vaginda,erkek
kangal kopegi

on saf bacakta ategli
silah yarasy ve hume-
rusta transversal Ki1-
rik.

Kulak estetiginin sag-
lanmasy istendi.

ra

e

Karmn fitka

Arka bacakta,sag fi-
biada tam kKirik

Boyunda atesli silah
yarasi.

Atropin premedikasyonundan(0, 04mg/
kg 5.C.) 15 dakika sonra 15mg/kg
peatothal ile indiksiyon saglanda.
nestezi %50 oksijen,%50 nitroz ok-
sit ve karigima %1 halothane veri-
lerek 1saat sureyle devam ettirildi.

Atropin premedikasyonundan sonra
pentothal ile indiksiyon sagland:.
Anestezi oksijen{%100) ve %1.3
halothane(1.5 MAC) katilarak 30
dakika giirdirildi.

Atropin premedikasyonundan soara,
£30 oksijen, %30 nitroz oksit ve ka-
rigima %3 halothane katilarak maske
ile indiksiyon saflanmaya calisi-
lirkea apne sekillendi.Hayvan suni
tepeffiisle kurtarilamadi ve oldi.

Atropin premedikasyonundan sonra,
%50 oksijen,%30 aitroz oksit ve ka-
rigima %4 halothane katilarak maske
ile indiksiyon sagland1.Anestezinin
devaml %1.3 halothane katilarak
sirdiirilda.
Atropin premedikasyonundan soara,
pentothal ile indiksiyon sagland:.
Anestezi %30 oksijen, %30 nitroz
oksit ve kari3ima %1 halothane ka-
tilarak iki saat sireyle devam et-
tirildi.

UYGULANAN OPOERASYON

by e S ey ey,

Bolge acilarak sacma tanesi
¢ikarildi.Kiriga netal pin
uygulanip ayak pencereli al-
¢1l1 bandaja alind:.

Estetik kulak operasyonu
yapildi.

Bolge acildiktan sonra oste-
osentez yontealerinden metal
pin wyqulamasy ile kirik te-
davi edildi.

Bolge acilarak kursun cika-
rildi.

L

b-2dkg, 6 yasinda,digi
kurt kopegi

Preneal bolgede myi-
3313

Atropin premedikasyonundan sonra,
pentothal 1le indiksiyon saglandi.
Raestezi %30 oksijen.%30 nitroz
oksit ve karisima %1.5 isoflurane
{1.2MAC) katilarak bir saat si-
reyle devam ettirildi,

Derin dokulara kadar ilerle-
lemis olan tim kurtiar te-
mizlendi.




7-26kg,5 yasinda,erkek
kurt kopedi

8-20kg, 7 aylik,erkek
kangal kopedi

9-24kg, lyaginda, erkek
kurt kopedi

10-12kg, 7 aylik,erkek
Xurtmelezi kopek

Cegitli yerlerde de-
rin dig ve yirtik ya-
ralar1.

" Kulak estetidinin

saflanmas) istendi.

Boyunda ve cene al-
tinda dis ve yirtik
yaralarl

Trafik kazas: sonu-

cunda on sol ayakta

ezik ve yirfik yara-
lar1.
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Atropin premedikasyonundan sonra,
pentothal ile indiksiyon sagland).
Anestezi oksijen(%100) ve %1.9
isoflurane katilarak bir saat
giireyle devam ettirildi.

Atropin premedikasyonundan sonra,

pentothal ile indiksiyon sadlandi.

Anestezi %30 oksijen,%50 nitroz
oksit ve karisima %1.5 isoflurane
katilarak 45 dakika sireyle devam
ettirildi.

Atropin premedikasyonundan soora,
pentothal ile indiksiyon sagland.
Anestezi %30 oksijen,50 nitroz
oksit ve karisima %1.9 isoflurane
katilarak 30 dakika siireyle devam
ettirildi.

Afropin premedikasyonundan sonra,
pentothal ile indiksiyon saflands.
Anestezi %30 oksijed,%30 nitroz
oksit ve karisima %2 igoflurame
katilarak 45 dakika siireyle devam
ettirildi.

Yarala bolgeler temizlendik-
ten gsonra dikildi.

Estetik kulak operasyonu ya-
pilda.

Yarali bolgelerin tras ve
dezenfeksiyoau 3aglandiktan
sonra dikildi.

~

Yaraly bolgelerin tras ve
dezenfeksiyonu saglandiktan
sonra dikildi.
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3. BULGULAR

3.1. Maske ile inhalasyon indiiksiyonu:

Maske ile inhalasyon indiksidyonu halothane ve isoflurane
gruplarinin gruplarinin her ikisindede eksitasyonluydu. Yapi-
lan uygulamaya direnme isoflurane grubunda daha belirgindi.
’Képeklerin kisa sireler icinde genel anesteziye girdikleri
gorildi. Her iki anestezi grubunda da maske ile indiksiyondan
sonra solunum-sayisi hizla azaldi.Deney gruplarindaki hayvan-—
larda indiksiyon esnasinda %3—-4 halothane veya %3-4 isoflura-
ne ile apne'ye rastlanmazken. klinik wvakalarimizin birinde
birinde(olgu B8) %3-4 halothane ile indiksiyon esnasinda apne-
ye rastlandi. Bu hayvan oksijen uygulamasi ve suni teneffis
ile normale dondirilmeye caligildil isede hayvan kurtarilama-
di1. Halothane grubunda bir képekte (l.alt grup 5 nolu) maske
ile indiiksiyondan sonra endotrakeal entibasyon yapilirken la-
ringospazm'in olustugu gdrildd. Hayvan kisa siirede uvandigin-
dan tekrar maskeyle indiksiyon saflanip anestezinin iyice de-
rinlesmesi sadlandiktan sonra trakeal tilp verlestirildi.
Maske ile indudksiyon isoflurane ile daha kisa silrede saglan-
di.Fakat iki grup arasindaki sireler birbirine c¢ok vakin ol-
dugundan istatistiksel acidan iki grup arasindaki fark onem-—
siz idi (P>0.05).

Maske ile indiiksiyon siireleri:

Maske ile indiksivon. %30 oksiien.%30 nitrdz oksit ve karisi-—
ma %3-4 halothane katilarak 6 + 0.4 dakikada: %50 oksiijen.
%50 nitroz oksit ve'karlslma %3-4 isoflurane katilarak 5.2 +

1.5 dakikada saglandi.
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konsantrasyon (%}

§

2H % 1.9 isoflurane

% 1.3 Halothane

o L 1 ! 1 L 1
0 20 40 80 80 100 120 140

zaman (dakika)

Grafik—-1: Maéke ile indiksiyondan sonra anestezik konsantras-—
yonlar.

3.2, Solunum sistemi bulgularai:

Halothane veya isofluraﬁe ile indiksiyondan sonra solu-—
num sayisi azaldi. Bu azalma anéstezinin derinliginin arttig:
2 MAC'lik konsantrasyonlarda daha befirgindi.Maske ile induk-
siyonun saglandigi birinci altgruplarda solunum sayisindaki
azalma isoflurane grubunda daha fazlaydi(P<0.05).

Pentothal ile indiksiyonun saglandigi ikinci altgruplarda yi-
ne isoflurane grubunda solunum sayisi daha fazla azaldi (P<
0.05). Her iki grubun iiclnci altgruplarinda anestezik konsan-—
trasyonun artmasina bagli olarak solunum sayisindaki azalma
diger gruplara gore daha fazlaydi. Isoflurane ile daha fazla
azalma gérulmesiné ragmen istatistiksel olaraim fark oSnemsiz-
di(P>0.05). (Tablo-6 ve 7).

Pentothal ile indiksiyon esnasinda iki kopekte apneye
rastlandi.Bu hayvanlar suni teneffiisle tekrar normale dondi-
rildiler.Pentothal ile indiksiyondan sonra entiibasyon esna-
sinda i¢ kopekte laringospazm goridldi. Bu hayvanlara ilave

anestezik madde verilmesi veya trakea'nin lokal anestezisi
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ile bu spazm cozildd. Penéothal ile indiksiyonda genelde ko-
peklerin hepsinde solunum depresyonu goridldi. Bu gibi hayvan-
lar endotrakeal entiibasyondan sonra anestezi cihazina bagla-
narak birkac dakika sadece oksijen solumalari saflandi. Anes-—
tezik karisimin verilmesine solunum normale dondikten sonra
baslanilda.

3.3. Kafdiyovaskﬁler gigtem bulgulari:

—Arteriyel kan basinci:

Halothane ve isoflurane’in anestezi esnasinda kardiyo-—
vaskiiler sistemi deprese ettigi gorildid. Her iki ilaclada ar-
teriyel kan basinci diistd. Kan basincinda diisme isoflurane
grubunda daha fazlaydi. Arteriyel kan basinci anestezi de-
rinliginin arttigi: 2 MAC'lik konsantrasyonlarda daha fazla
azaldi. Isoflurane gruplarinda arteriyel kan basinci biraz
daha fazla dismesine ragmen veriler bifbirine vakin oidufun-
dan istatistiksel anlamda iki grup arasindaki fark dnemsizdi
(P>0.05).(Tablo-6 ve 7).

-Vendz kan basinci:

Her iki gruptada anestezi esnasinda vendz basincta faz-—
1a bir degisim olmadi. Venodz basincin normal fizyolojik si-
nirlarin i¢inde kaldidi tesbit edildi.

-Kaip atim sayisi ve kalpteki degisiklikler:

Genelde anestezli esnasinda k&nghareketleri ve atim sa-
v1is1 ritmik ve dizenlivdi.Kalp atim savisi iscflurane’'in 1..
2..3. alt gruplarinda genelde yidksekti. 1ki saatlik anestezi
sdresince kalp atim sayisi isoflurane ile artarken halothane
ile biraz azaldi. Her iki grup arasindaki fark istatistiksel
olarak aniamliydi(P<0.01. Tablo-6 ve 7).

Halothane ile anestezide bir hayvanda(l.grubun l.altgrubunda-



TABLO :6

4

SOLUNQ! 11 KARDIYO-VASKULBR SLSTEN BULGULARI

Y:Aritmetik ortalams

t : Standart hats

Dakika Anestezl gruhu Solunun 53y181 Artenyel kan basxnc: Vendz kan basmm l(alp atm S
0 1.grup 1. altgrup 15¢1.0 111 5.1 0.5¢0.2 122 ¢+ 8
0 ' 2.altgrup 16 * 0.4 105 £ 6.0 0.8 0.2 120t 6
0 * J.altgrup 16 ¢ 0.5 108 £ 5.5 0.7¢0.1 117 ¢+ 11
0 2.grup 1.altgrup 16 £ 1.2 110 £ 9.9 0.6 +0.2 126 ¢ 6
0 * L.altgrup 15 ¢ 0.8 112 £ 6.5 0.710.2 121t 8
0 " l.altgrup 16 £ 0.6 107 £ 4.2 0.3 £0.3 118 £ 6
13 1.grup 1.altgrup 13¢0.8 90 ¢ 6.4 0.6 £0.1 117 ¢4
15 *  2.altgrup 13¢£0.6 92 ¢ 5.2 0.7 8.3 110 ¢ 12
15 " Jaltgrip} 10:1.0 85 £ 4.8 0.7£0.2 108 £ 10
15 2.grup 1.altgrup 1112 80 £ 5.5 0.6 0.3 125 ¢+ 11

15 * 2.altgrup 12204 85 ¢+ 8.2 0.6 £0.2 124 + 8
15 ® d.altgrup 9405 78 ¢+ 4.0 0.3 £0.3 120 ¢ 12
30 1.grup L.altgrup 14+ 0.6 102 ¢+ 8.2 0.8+014 110 ¢ 10
30 ' 2.altgrup 13+£0.6 104 ¢ 6.4 0.7+0.3 108 ¢+ 11
30 " J.altgrup 1110 93t6.2 0.5¢0.2 105 ¢ 5
30 2.grup 1.altgrup 12¢1.2 94+9.2 0.6 0.2 129 £ 13
30 * 2.altgrup 12¢1.3 95 ¢ 9.3 0.8 ¢0.3 125 ¢ 12
0 * J.altgrup 1008 88 £ 5.4 0.5 £0.3 123 £ 10
43 1.grup 1.altgrup 14+ 0.8 99 +7.2 0.6 £ 0.3 97 + 8
45 * 2.altgrup 14¢1.2 101 + 6.4 0.6 0.2 105 ¢ 12
45 ' 3.altgrup 11+£1.0 93135.2 0.5 £0.1 103 ¢ 8
45 2.grup l.altgrup 12+14 M +4.2 6.7+0.2 130+ 9
45 * 2altgrup 12+ 0.8 92 ¢+ 2.4 0.7£0.3 128 ¢ 10
45 * Jaltgrup 9104 86 £ 7.1 0.7 £0.2 1259
60 1.grup 1.altgrup 15+1.2 9 + 4.2 0.6 0.2 9% t7
60 * D.altgrup 16 £1.1 99 £ 5.6 0.5 £ 0.1 103 ¢9
60 * Jaltgrwp 12 £ 0.4 90 £ 6.2 0.7+0.3 98 + 7
60 2.grup l.altgrup 13:0.2 88 + 4.5 0.7¢0.2 135+ 11
60 ' 2.altgrup 12 0.6 90 ¢ 8.2 0.5+0.2 131+ 12
60 ' d.altgrup 10 £ 0.5 99 £ 6.3 0.6 0.3 126 + 10
90 1.grup l.altgrup 16 ¢ 0.9 98 ¢ 7.2 0.5¢0.2 9% td
90 ' 2.altgrup 16 + 0.4 100 + 8.6 0.6 £0.3 100 + 7
90 * 3.altgrup 13+1.2 94 6.5 0.6 0.1 95 ¢35
90 2.qrup 1.altgrup 1408 90 ¢ 5.5 0.5£0.2 138 ¢ 9
9 * 2altgrup 13 ¢ 0.7 92£8.2 0.9 0.1 133 £ 12
90 ' 3.altgrup 10 £1.0 90 ¢ 4.4 0.6 + 0.2 128 ¢ 8
120 1.grup l.altgrup 17¢+1.4 95 £ 6.2 0.6 £0.2 937
120 * 2.altgrup 16 +1.2 98 + 4.5 0.6 £0.2 94 +8
120 ' d.altgrup 13+0.8 95 £ 6.6 0.7+0.3 93+8
120 2.grup 1.aligrup 14+0.8 921173 0.6 0.2 142 ¢ 8
120 " 2altgrup 13£0.6 94 £ 9.2 0.5 £0.1 134+ 10
120 * o Jaltgrup 11£0.4 90 + 5.2 0.6 0.2 130 ¢ 12
mmmmmﬁm

n:
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Grafik-2: Maske ile indiikksiyon ve 1.5 MAC'lik dozda anestezi

ile solunum sayisi (P<0.05).
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Grafik—-3: Pentothal indiiksiyonu ve 1.5 MAC'lik dozda anestezi
ile solunum sayisi (P<0.03).
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grafik—4: Pentothal indiiksiyonu ve 2 MAC'1l1ik dozda' anestezi
ile sol 1 risi (P>0.03).
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Grafik-5: Maske ile indiksiyon ve 1.5 MAC'lik dozda anestezi
ile a. kan basinci (P>0.05).
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Grafik-6: Pentothal indiksiyonu ve 1.5 MAC'lik dozda anestezi
ile a. kan basinci (P>0.035).
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grafik-7: Pentothal indiiksiyonu ve 2 MAC'lik dozda anestezi
ile a. kan basinci (P>0.05).
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kalp atim sayls!
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Grafik-8: Maéke ile indiksiyon ve 1.5 MAC'lik dozda anestezi
ile kalp atim sayisi (P<0.01).
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Grafik-9: Pentothal indiiksiyonu ve 1.5 MAC'lik dozda anestezi
ile kalp atim sayisi (P<0.01).
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grafik-10: Pentothal indiksiyonu ve 2 MAC'lik dozda anestezi
ile kalp atim sayisi (P<0.01).
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ki 4 nolu kopek) aritmi gdérildi. Ortaya cikan bradikardi 0.01
mg/kg 1.V. atropin verilerek dizeltildi (Sekil-1l ve 2).

3.4. Salivasyon,ilrinasyon,defekasyon ve noromiiskiler

8istem:

Salya ve mukus akintisi halothane ve isoflurane grupla-
rinin her ikisindede yoktu. Klinik wvakalarindan birinde 0.04
mg/kg atfopin premedikasyonundan sonra 15-20 mg/kg 1.V. pen-
tothal ile indiksiyon saglanip %1 halothane ile anestezi sir-
diiriildigiinde bol miktarda salya akintisi ve mide iceriginin
geldigil géruidu.Anestezi éncesinde ve devaminda deney hayvan-—
larinin hi¢ birinde kusma gorilmedi. lkinci grubun l.alt gru-
bundaki 2 nolu hayvanda operasyon sonrasinda kusma gdrildii.

Urinasyon:;iki isoflurané(z.grubun 2.alt grubundaki 4nolu
ve 2.grubun 3.alt grubundaki 3 nolu ) ve i¢ halothane (l.gru-
bun 3.alt grubunda 1 ve 3 nolu. 2.a1f grubundaki 4 nolu) ile
anesteziye alinmis kopekte gorildd.

Defekasyon; isoflurane grubunda id¢ (2.grubun dclincd alt
grubunda 1 ve 4 nolu., ikinci alt grubundaki 2 nolu) ve ha-
lothane grubunda iki (1.grubun 3.alt grubundaki 2 ve 3 nolu)
hayvanda gordldu.

Anestezi giiresince anormal bir kas hareketi her iki
gruptaki hayvanlarda da gorilmedi. Kaslar kesildiginde bunla-
rin yeterince gevsemis olduklari ve ayrica bir kas gevsetici
ilaca gerek olmadidi anlasildi. Gzellikle isoflurane grubun-—-
daki hayvanlarda bu durum c¢ok daha belirgindi. Deri ensizyo-
yonuna ve kaslarin kesilmesine tepki olusmadi.

3.5. Vicut 1i1sisi:

Kopeklerde degisik c¢evre ortamlarinda viicut i1sisinda

meydana gelen duismeler termometre ile rektumdan kaydedildi.
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Viicut 1sisindaki disme cevre 1sisindaki dismeyle corantiliydl.
Isoflurane grubunda en fazla 1si1 kaybi 14°C'lik cevre orta—
minda 3.3°C'1lik azalmayla 3.altgrupdaki 3 nolu olguda gercek-
lesti.Yine 14©C'lik cevre ortaminda halothane grubunun 3.alt-
grubundaki 3 nolu kopekte 3.4°C'lik 1s1 azalmasi en didsik de-
gerlerdendi.'Her iki anestezi grubundaki hayvanlar cevre 1s1-
sindan aynil oranlarda etkilendi(Tablo-8).

3.6. Uyanma ddénemi:

-Larenks refleksinin olusum siresi:

Isoflurane ¢grubunda halothane grubuna gdre daha hizliy-
di. Birinci alt gruplarda isoflurane ile larenks refleksi da-
ha hizli sekillenmesine ragmen‘birbirine yakin veriler elde
edildiginden istatistiksel olarak fark dnemsizdi. fkinci alt
gruplarda larenks refleksi yine isoflurane ile daha hizli
olustu. Istatistiksel olarak fark dnemliydi (P<0.05). En uzun
sureli larenks refleksi olusumu 3. alt gruplarda gerceklesti.
Isoflurane ile larenks refleksi daha hizli slirede olusmasina
ragmen istatiksel olarak fark Snemsizdi (P>0.-05).(Tablo-9).

-Ayaga Kkalkma siiresi:

Avaga kalkma siiresi isoflurane grubunda halothane grubu-
na gore daha hizliydi. En Kkisa sirede avaga kalkma maske ile
indiksiyon saglanan 1. alt gruplarda mgéspit edildi. Bu sUre
isoflurane grubunda daha hizliydi (P<0.01). 1ikinci ve 3. alt
gruplarda yine isoflurane ile daha kisa siirede ayaga kalkma
gerceklesti (P<0.01). En uzun siirede ayaga kalkma daha derin

anestezi saglanan 3.alt gruplarda gerceklesti (Tablo-9).
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3.7. Harcanan anestezik madde miktara:
tki saatlik anestezi siresince %1.3 Halothane 35 + 4 ml
%1.7 Halothane 38 + 3 ml
%1.9 Isoflurane 42 * 3 ml
%2.5 Isoflurane 50 * 3 ml

3.8. Karacigerin histopatolojik bulgulari:

Anesteziden once bidtidn képeklerden alinan karaciger bi-
yopsi oOrneklerinin histopatolojik olarak incelenmesinde her-—
hangi bir bozukluga rastlanilmadi.
l.grup: 1-10 nolu %1.3 halothane ile anesteziye alinan kdpek-
ler.Bu gruptan anestezinin 90'inci dakikasinda alinan karaci-
ger biyopsi orneklerinin incelenmesinde. karacigerin sinilizo—
lerinde yaygin hemoraiji ile birlikte hepatositlerde cok hafif
de jenerasyon gozlendi. Birinci giinde alinan karaciger drnek-
lerinde ise sinizoidlerde genisleme ve hemorajinin wvarlig:
ile birlikte dejenerasyonun biraz daha arttigdil tesbit edil-
di. Ucidncil glinde ve 1 hafta sonra alinan karaci@er O&rnek-
lerinde ise sinizoidlerde genigleme ve hemoraji yaninda fokal
nekroz odaklarinin varligi dikkati cekti (Resim-8).
2.grup: 11-15 nolu % 1.7 halothane ile anesteziye alinan ko-
pekler. Anestezinin 90'inci dakikasinda alinan karaciger bi-
yopsi orneklerinin incelenmesinde. karaciger siniizoidlerinde
genisleme. hemoraii ile birlikte yaygin dejenerasyon ve Dbir
kisim hepatositlerde Karyo Piknosis dikkati ¢ekti. Bu lezyon-
larin siddeti anesteziden 1 giin.3 gin.7 gin sonra alinanlarda
gittikce arttigi gdrildi(Resim—-9). Bu grup kdpeklerin nekrop-
sileri sonucu incelenen KaraciJer orneklerinde hemoraiji ve

de jenerasyon gozlenmedi.ancak yer ver fokal nekroz odaklarina



51

rastlanildi.

3.grup: 16-25 nolu %1.9 isoflurane ile anesteziye alinan ko-

pekler. Anestezinin 90'inci dakikasinda, 1 gin, 3 gin, 7 gin

sonra alinan karaciger orneklerinde hafif bir hemoraji yanin-—
da sentrolobiiler bolgede az sayida hepatositlerde dejeneras-
yon gézlendi (Resim—-10).

4.grup: '26;30 nolu %2.5 isoflurane ile anesteziye alinan koé-
pekler. Anestezinin 90'inci dakikasinda. 1 gin. 3 gin, 7 gin
sonra alinan karacigér orneklerinde sinilizoidlerde genigleme
ve hemoraliil §an1nda sentrolobiiler dejenerasyon godzlendi. An-
cak lezyonlarin siddeti 90'inci dakikada alinanlarda az.l giin
sonrakilerde cok hafif ve 3,7 giin sonrakilerde ise orta dere-
cedeydi. Bu gruptaki dort kéﬁegin nekropsileri sonucu incele?
neti karacigerlerinde herhangi bir bozukluk gorilmezken 23 no-
lu kdpekte yer yer fokal nekrotik odaklara rastlanildi(Resim—
11).

3.9. Kan verileri:

-Kan hiicreleri:

Calismamizda dikkate aldigimiz kan hidcrelerinde her iki
anestezi grubundada laboratuvar sinirlarinl asan bir dedisik-
lik olmadi. Sadece total 1dkosit sayisinda postoperatif do-
nemlerde bir artis gozlendi (Tablo-10 ve 11).

~Enzim dﬁzeyiéri (SGOT, SGPT) :

Kan serumundaki SGOT ve SGPT enzim dizeylerinde her iki
anestezl grubunda 1.5 MAC'lik konsantrasyonlarda normal fiz-—
yolojik sinirlari asan bir degisiklik olmadi. Halothane gru-
bunda bu enzim dizeylerinin isoflurane'a gdre biraz daha yik-
sek oldugu tesbit edildi.

% 1.7 halothane ile 3 kez anesteziye alinan 3.- alt gruplarda
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anestezi dncesine gére SGPT ve SGOT enzim diizeylerinde normal
fizyolojik sinirlari biraz asan degisiklikler goérildi. % 2.5

jsoflurane ile 3 kez anesteziye alinan 3. alt gruplarda anes-
tezi Oncesine gdre yalnizca bir kdpekte normal fizyolojik si-

nirlarin lzerinde bir artis tesbit edildi (Tablo-12 ve 13).

TABLO:7  SOLUNUM VB KARDIYO-VASKULER S1STEN BULGULARI

Anestezi siresi| Anestezi grubu |Solusum sayisy [A.kan basinci| V.kan basiaci {Kalp atim sayis:
120 dakika 1.grup l.altgrup | 14.8 £ 0.4 * | 96.5¢ 2.3 0.6 0.3 1041241 +
122 - ' 2.altgrup | 14805 * ] 998 +1.5 0.6 0.2 105.7 + 2.8 +
120 ° " 3.altgrup | 12.22 0.6 94.0 £ 2.4 0.6 0.3 102.8 28 +
120 dakika 2.grup Laltgrup | 13.1 £ 0.5 * | 92.1¢3.1 0.6 £+0.2 1321+ 2.2 +
128 " * 2.altgrup [ 12.720.3 * ] 942+ 2.9 0.4+01 120 £ 1.7 +
120 * " daltgrup | 10.7 £ 0.8 89.7 0.3 0.3 £0.2 1242+ 1.4 +

L:Aritmetik ortalama  ¢:Standart hata 0:3
00,05 +:£¢0.01
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TABLO: 8 VUCUT ISISINDA MEYDANA GELEN DESISIKLIKLER
DENEY GRUBU YUCUT AGIRLISI  CEVRE ISISI  ANESTEZI SUREST REKTAL ISI (°C)

{kg) {°C) {saat) nesteziden once 1.Saat sonra Amestezi sonunda

1.grup 1.altgrup 10.8 £ 0.9 19.1 2 1.7 2 38.6£0.1 37.4 £ 0.1 36.4+0.4

(8-14) (14-25) (38.5-39.1) (36.8-38.1)  (35.6-37.1)

' altgrup 18.1 ¢ 2.5 20.4 1.7 2 38.6 £ 0.2 3.3 ¢ 0.1 36.0 £ 0.2

(12-28) (15-27) (39.6-39.1) (36.9-38.0)  (35.2-37.2)

* J.altgrup 13.2¢1.2 18.8+1.9 2 38.720.2 37.020.2 35.7+0.3

(10-23) (14-23) (30.5-39.2) {36.3-37.8)  (35.1-37.1)

2.grup 1.altgrup 12.6 £1.2 1.4+ 2.0 2 38.6 £0.2 37.3¢0.2 36.4 £ 0.2

‘ {614} (14-28) (36.6-39.0} (36.7-38.1)  (35.9-37.2)

" 2.altgrup 1.7 £ 1.1 22.4+21 2 38.6 £ 0.1 37.4 0.1 36.4 £ 0.2

(13-21) (16-30) {38.5-39.0) (37.1-38.0)  (35.7-37.4)

" 3.altgrup 18.2 £ 1.3 4.0 3.1 2 38.6 £ 0.2 36.8 £ 0.5 36.1 ¢ 0.4

(14-22) (14-35) {38.5-39.1) (35.0-38.0)  (35.0-37.5)

L:Aritmetik ortalama t:standart hatz n:5

TABLO-S

LARENKS REFLEKSININ OLUSUMU VE AYAGA KALKMA SURES1

Deney grubu

Larenks refleksinin

Ayaga kalkma siiresi

olusum siiresi(dak.) (dakika)
1.grup l.altgrup 5.0 + 0.63 21.0 £ 0.98 +
" 2.altgrup 7.0 £ 0.6 24.4 + 1.4 +
3.altgrup 7.4 £ 0.62 28.0 £ 1.2 +
2.grup l.altgrup 4.0 £ 0.28 15.2 % 0.92 +
2.altgrup 5.0 + 0.58 17.8 £ 0.9 +
3.altgrup 6.4 £+ 0.5 24.0 * 4.9 +

X:Aritmetik ortalama

*: P < 0.05

+:

+:S5tandart hata n:5
P < 0.01
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HENATOLOJIK VERILER
TABLO: 10 HALOTHANE GRUBY

Halothane indiksiyonu ve halothane ile anestezi esnasinda ve sonrasinda kan tablosunda meydana gelen defisik-
likler (1.grup 1.ait grup 1.5 MAC)

Olgu Normal (Min-Mak) DAnesteziden once 2 saat soara 1 giin sonra 3 giin sonra 7 giin sonra
Total lokosit(103/me®) = 6-17 9.2+ 2.6 10.9+1.2  13+2 11.2¢2  9.8¢+2
Eritrosit  (10%/m®) 5-8.5 6.2+1.6 6.5+1.2 6.3+2 6.5¢3 6.1%2
Hemoglobin (% gr) 12-18 15 ¢1.2 15.2+1.4 1512 14.7¢2 15,3 +3
Hematokrit (% hacim) 35-55 44 + 2.7 4112 46+2 45.9+2 4491+2
Eoginofil  (103/mmd) 2-8 it 32 3t2 21 It

Pentothal indiksiyonu ve halothane ile anestezi esnasinda ve soarasinda kan tablosunda peydana gelen degisik-
likler (1.grup 2.alt grup 1.5 MAC)

Olgu Normal (Min-Mak) Anesteziden dnce 2 saat somra 1 giin sonra 3 giin sonra 7 gin sonra
Total lokosit(103/mm3) 6-17 10.2 + 2.3 10312 15+2.1 16+ 2.2 13121
Eritrosit  (10¢/mn?) 5-8.9 7+1.1 6.9+2 6.8+1.9 6.6¢+2 715
Hemoglobin (% gr) 12-18 13+1 13.2+15 14+2.2 14+1.2 15¢1.8
Hematokrit (% hacim) 35-5% 41122 422+31 2+272 42+13.2 43+2
Eosinofil  (103/mad) 2-8 3+2 It 2+1 411 D!

Pentothal indiksiyonu ve halothane ile anestezi esnasinda ve soarasinda kan tablosunda meydana gelen dedisik-
likler (1.grup 3.alt grup 2 MAC)

Olqu Hormal (Min-Mak) Anesteziden once 2 saat sonra 1 giin sonra 3 gin sonra 7 giin sonra
Total 1okosit(10%/med) 6-17 8.8 +2.3 9.1+28 10r31 141+38 108¢+24
Eritrosit  (10%/me®) 5-8.5 6.2+1.2 6.4 +1.1 7T+1.5 6+1 6.8 +1.4
{Hemoglobin (% gr) 12-18 14+ 15 143+18 15426 19+¢15 15.2+1.4
Hematokrit (% hacim) 35-35 394135 40.6 +38 41 +2.8 41+33 415+248
Eosinofil  (10%/med) - 2-8 2+1 2+l It 4+1 2+1

L:Aritmetik ortalam  t:5tandart sapma n:d
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HEMATOLOJIK VERILER
TABLO: 11 IS0FLURANE GRUBU

Isoflurane indiksiyonu ve isoflurane ile amestezi esnasinda ve sonrasinda kan tablosunda meydana gelen degdi-
giklikler (2.grup 1.alt grup 1.5 MAC)

Olgu Normal {Min-Mak) lMunesteziden dnce 2 saat soara 1 giin soara 3 giia sonra 7 giin sonra
Total 19kosit(10%/us?) 6-17 9.41+13.2 10.1 +2 14413 12¢2 10.2 + 2.2
Eritrosit  (10%/mn3) - 5-8.5 6.8+2.3 6.7 2 6.5+15 66¢+3 6.3¢2
Hemoglobin (% gr) 12-18 14+ 2.1 147 +1.5 15¢1.8 15+2 15.6 + 1.3
Hematokrit (% hacim) 35-35 471+ 2.1 46.8 + 1.2 46 +1.4 46+2 $H5+1.3
{Eosinofil  (10°/mm?) 2-8 2+1 2t 3+2 J+2 Il

Peatothal inddksiyonu ve isoflurane ile anestezi esnasmda ve sonrasinda kan tablosunda meydana gelen degisik-
likler (2.qrup 2.alt grup 1.5 MAC)

Olgu Normal (Min-Mak) Anesteziden omce 2 saat sonra 1 giin sonra 3 giin sonra 7 giin sonra
Total ldkosit(10%/am?) 6-17 8.5 +24 8.8 +2.2 11+28 14+15 9+2.2
Britrogit  (10%/mnd) 3-8.5 6.5+1.8 6.8 +1.2 7+0.3 7+0.2 6.7 +1.3
Hemoglobin (% gr) 12-18 15+¢1.8 15.3+1.4 19+1.4 14+22 143+1.2
Hematokrit (% hacim) 35-53 2+¢2 42.2 ¢ 2.2 3+1.8 42+1.4 425¢+195
{Bosinofil  (10%/mn®) - 2-8 211 1+1 Jtl 2+1 2t1

Pentothal indiksiyoau ve isoflurane ile amestezi espasinda ve sonrasinda kan tablosunda meydana gelen degigik-
likler {2.qrup 2.2lt grup 2 MAC)

Olqu Normal (Min-Mak) Anestezidem once 2 saat soara 1 giin somra 3 gin sonra 7 giin sonra
Total Iokosit(10%/un3) 6-17 9.5 +2.3 9.2+13.1 14128 14+22 12 +3
Eritrosit  (10%/mm®) 3-8.3 7.5 +2.2 7.3+1.8 6.8+1.2 7+1.5 7 +1.3
Hemoglobin (% gr) 12-18 14+1.3 144+ 1.8 15+2.2 15¢1.3 14 +1.6
Hematokrit (% hacia) 35-55 38 +2.6 38.2+ 2.2 ¥+31 B+dH B +2.2
Eosinofil  (103/mm®) 2-8 412 4+3 4+ 3+l 3+

1. Aritmetik ortalama ¢: Standart sapma a: 5




TABLO: 12 SERUM GLUTAMIK OKZALASETIK TRANSANINAZ (S60T)

Anestezi Srubu Anesteziden once 2 saat somra 1 giim gonra 3 qin soora 7 giin gonra
1.grup 1.alt grup 23.2+1.3 23.0 £ 1.5 24.01+1.2 81117 24.2+1.5
" 2.alt grup - 22.41t1.4 228 + 1.8 23.1+13 6.0+1.8 242¢+1.4
* Jdalt grup 25.6 +1.2 49.8 +1.5 540+1.9 58.2+1.2 42.0+1.4
2.qrup 1.alt grup 4.2+13 15.3 ¢+ 1.2 15.2 + 1.7 16.2+1.8  25.4+1.2
' 2.alt gruyp .3+ 1.7 0.8 +1.4 2.4+ 1.2 23.3+1.4 22.2+1.8
' Jalt grup 23.4+1.5 43.2 + 2.4 441+ 2.2 49.4+1.3 32.4+17
Kopeklerde normal degerler 13-35 §.F.u/al
L:Aritmetik ortalama t:Standart hata n:§
TABLO: 13 SERUM GLUTAMIK PYRUVIK TRANSAMINAZ (S6PT)
Anestezi Grubu Anesteziden once 2 gaat sonra 1 gim gonra 3 qiin sonra 7 qiin sonra
1.grup 1.alt grup 1.7+1.6 4.5 +1.4 7.6 + 1.8 26,6 + 1.9 24+1.9
' 2.alt qrup K311 6.1 +1.2 6.3+1.8 7.2t 1.1 4.3+1.1
" 3.alt grup 8.441.2 37,3+ 1.5 42.8 +4.1 45.2 + 4.8 13.1+3.8
2.grup 1.alt grup 8.1+1.8 8.6 1.6 7.7+ 1.2 H.411.4 25.8+1.2
* o 2.alt grup 24.3+1.8 4.81+1.4 2.2+1.8 21.3+1.3 20.2+1.8
* 2.alt grup 3.1 +1.4 33.8 ¢+ 4.1 34.7+5.2 35.7+5.1 30.8 + 4.1
Kopeklerde normal dederler 4-40 §.F.U/ul

I:Aritmetik ortalama +:Standart hata n:d
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4. TARTISMA VE SONUC

Arastirmacilar isoflurane ve halothane'in maske ile in-
diikksiyonunun oldukc¢a hizli oldugunu.,hafif bir direnme ile ki-
sa siirede genel anesteziye girilecegini,apne, laringospazm ve
Oksilirligin goriilebilecegini belirtmektedirler(2,3.5,13,14).

Arastirmamizda isoflurane ve halothane'in maske ile in-
diksiyonun kisa siireler icinde saglandigi tespit edildi.Fakat
biz,arastiricilarin belirttiginden biraz daha fazla direnme
ile karsilastik. Biz bu durumu, anesteziden once herhangi bir
trankilizan ilacin kullanilmamasina bagladik. Hayvanlar gaz
karigsimli ilk solugu aldiktan sonra, direnmeye ve soluklarini
tutmaya calistilar. Bu durum isoflurane grubunda daha belir-
gindi.Biz bu durumu isoflurane'in halothane'a gdre keskin ko-
kusuna bagliyoruz.Indiksiyon hizi her iki grupta da hizli ol-
makla beraber isoflurane grubunda bu biraz daha hizli idi. Bu
da isoflurane'in eriyebilirlik katsayisinin (Kan/Gaz 1.4) di-
3k olmasina bagli normal bir sonuctur.

Deney hayvanlarinin hicbirinde apneye rastlanmazken,kli-
nik vakalardan birinde rastlanildi. Oldukc¢a yasli(l7 yas) ve
genig karin fitki bulunan bu hayvan maske ile % 3-4'lik ha-
lothane uygulamasinda apne olustu. Anestezik gaz karisiminin
kesilmesi,. oksijen verilmesi ve suni solunumla hayvan tek-
rar normale dodndirilmeye c¢alisildi ise de basarisiz kalinda
ve hayvan ©6ldid. Bu hayvanda apne olusmasinin nedenini hayva-
vanin genel durumundaki Dbozukluga bagliyoruz. Halothane ile
bir vakada laringospazm gorildd. Bu spazm. hayvanin tekrar

maskeyle indiksiycna alinmasi ve anestezinin derinlestirilme-



siyle c¢ozildd.

Aragtiricilar tarafindan halothane ve isoflurane solunum
depresani olarak kabul edilmektedir. Solunum sayisinin azala-
cagdi1 ve yiiksek konsantrasyonlarda apnenin goérilebilecegi bil-
dirilmektedir (10,14,16,25).

Arastirmamizda sSolunum sayisinin indiksiyon déneminde
hizla azaldigi ve daha sonra artarak normal diizeylerde kaldi-
g1 gorildiu. Isoflurane ve halothane gruplarinin her ikisinde
de solunum sayisinda bir azalma gdridldid. Fakat isoflurane ile
bu azalma dgaha fazlayd:i. Her iki grubun 1. ve 2. alt grupla-
rinda istatistiksel olarak fark dnemliyken(P<0.05 ve P<0.01),
dciincd gruplar arasinda fark dnemsizdi (P>0.05).

Arastiricilar halothane ve isoflurane'in kardiyovaskiiler
deprasan oldugunu ve her iki ilacin anestezi dozuna bagdla
olarak arteriyel basingta diismeye neden olacaglil bildirmek-
tedirler(2,3.5,14).

Arastiricilar arteriyel kan basincinda indiksiyon esna-—
sinda ani bir disidsun goriulddgunid. daha sonra basincin nor-
male dodru yikseldigini bildirmektedirler. Kdpeklerde vyapi-—
lan arastirmalarda halothane ve isoflurane ile hemen hemen
ayni dizeylerde kan basincinda disme oldugu kaydedilmektedir
(15).. Diger bir calismada ise kan basincinda bu dlsiisin isof-
lurane ile biraz daha fazla oldugu bildirilmektedir(24).

Arastirmamizda isoflurane ve halothane ile arteriyel kan
basincindaki disme dzellikle indiksiyon ddneminden sonra go-—-
rildid. Daha sonra basin¢lardaki bu dusis vyikselerek normal
limitlere yaklasti. Arteriyel kan basincindaki disme. her iki
anestezik ile Dbirbirine yakin sonuc¢lar vermesine ragmen iso-

flurane'da biraz daha fazla bir disme oldugu tesbit edildi.
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tstatiksel olarak iki grup arasindaki fark 6nemsizdi(P>0.05).

Vendz basincta her iki anestezik ile anestezi esnasinda
fazla bir degisikligin olmadigdi veya hafif bir artisin olabi-
lecegi belirtilmektedir(25.9).

Biz de arastirmamizda vendz basin¢ta normal sinirlar:
asan bir durumla karsilasmadik.

Arastiricilar halothane anestezisi esnasinda aritmi ve
bradikardinin sekillenebilecegini, kalp atim sayisinin azala-
cagini, isoflurane'de ise kalbin daha stabil kaldiini ve
kalp atim sayisinin arttigini kaydetmektedirler(1,2,3.4.4.,6,
10, 24,25,27,28).

Birinci grubun 1. alt grubundaki 4 nolu hayvanda EKG'de‘
aritmi ve bradikardinin sekillendigi tespit edildi. Sekillen-
mis olan bradikardi 0.01 mg/kg I.V.atropf; verilmesiyle kisa
slirede normale dondirildil. Bu k&pekte aritmi goriilmesinin ne-
denini atropin premedikasyonu yapilmamasina bagliyoruz. isof-
lurane grubundaki kopeklerin EKG'i incelendiginde son derece
duzenli ve ritmik oldugu gdzlendi. Kalp atim sayilari halot-
hane ile diserken, isoflurane ile yilkseldi. Her iki grup ara-
sindaki fark istatiksel olarak dnemliydi (P<0.01).

Arastiricilar halothane'in salya.mukus ve gastrik siviyl
stimile etmedidini,postoperatif kusmanin ise nadir olarak go-
rilebildigini bildirmektedirler(7).

Arastirmamizda halothane ve isoflurane gruplarindaki de—
ney hayvanlarinin hi¢ birinde salya ve mukus salgisi artisi
ile ilgili herhangi bir sorun gdrilmedi. Her iki grubun 1.
alt gruplari haric¢ diJer gruplara atropin ile premedikasyon
yapilmisti. Halothane anestezisi uygulanan klinik wvakalari-

misdan birinde operazyvon vapilirksn bol miktarda salya ve mi-
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de iceriginin geldigi gorildu. Hayvana trakeal tiip takilmis

olmasi, icerigin akcigerlere kacma tehlikesini &nledi. Aras-
tiricilarin ve bizim gozlemlerimize ters disen bu durum aras-
tirildiginda hayvanin Malatya gibi uzun bir yoldan geldigi ve
operasyondan yarim saat once bol miktarda su ictigi anlasil-
di. BOylece operasyondan dnce diyet uygulanmasi ve trakeal
tdp takilmasinin dnemi bir kez daha ortaya cikmis oldu.

UUrinasyon.,defakasyon ve kusmanin gorilebilecedi arastir-
macilar tarafindan bildirilmektedir(7,14).

Arast1r&am1zda bizde isoflurane grubunda iki, halothane
grubunda li¢ hayvanda uUrinasyon; isoflurane grubunda iic,halot-
hane grubunda doért hayvanda defekasyon tespit ettik.Post ope-
ratif kusma ise isoflurane gfubunda 3. alt grubun 2 nolu hay-
vaninda tespit edildi.

Literatir verilerde cevre 1isisindaki diismeye parelel o-
larak anestezi esnasinda vicut 1sisinda 0.5 °C'den 4.8 ©°C'ye
kadar dismeler olabilecegi belirtilmektedir (31,33,35). Hipo-
terminin anestezi ve uyanma siresini uzattigi.hayvanlarin ek-
sitasyonlu ve titremeli bir sekilde uyanmalarini meydana ge-
tirdigi kaydedilmektedir. Ayrica kalpte impulslarin gecisini
yavaslatacagi ve fibrilasyon 1ile asistol'e neden olabilecegi
vurgulanmaktadir(6,34.35,36). Hipoterminin bu sakincalari ya-
nlgdé ozellikle kalp cerrahisinde yararl:i bir yontem oldugu
bildirilmektedir. Nitekim isoflurane ile olusturulan hipoter-
minin diger anesteziklere gore kalbi daha stabil tuttugu ve
vararli oldugu ifade edilmektedir(36).

Arastirmamizda,1s1s1 deJisik cevre ortamlarinda anestezi
esnasinda viicut 1silari kaydedildi.Halothane ve isoflurane i-

le yapilan anestezide, hayvanlarin viicut 1silarinda birbirine
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yakin oranlarda dismeleri tesbit ettik ve bu verilerin 0.5 °C
ile 3.5 °C arasinda degistigini belirledik. Isisi diisidk cevre
sartlari ile vicut 1sisindaki disiis arasinda bir korelasyonun
bulundugunu gdrdik ve bu nedenle diger arastiricilarin goriigs—
lerine bizde katildik. Vicut i1sisi fazla disen hayvanlarin
titreyerek. eksitasyonlu bir sgekilde uyandiklari goridldd ve
uyanma siireleri genellikle uzamisti. Operasyon salonlarinda
elektrikli battaniye ile hayvanlarin vicut i1silarinin korunma
gerekliliginin burada bir kez daha wvurgulanmasi vararli olur

kanisindayiz.

Anesteziye son verildikten sonra larenks refleksinin
olusumu genelde isoflurane ve halothane'da birbirine yakin
slirelerde olmasina ragmen, isoflurane ile daha hizli oldugu
literatir verilerde Dbildirilmektedir. Isoflurane’'in kan/gaz
eriyebilirlik katsayisinin(l.41) diisilk olmasinin ilacin hizla
vicuttan elimine edilmesini sagladigi ve hayvanin kisa sirede
kendine geldigi kaydedilmektedir. Ayrica premedikasyon yapil-
mis hayvanlarda bu silrenin uzayacadl ve yihe ¢evre 1s1s1nin
diistikliugindn siireyi uzatacagi bildirilmektedir (1.2,3,7.8).

Arastirmamizda en kisa slirede larenks refleksinin olusu-
mu 2.grubun 1.alt grubunda gerceklesti. Bu alt gruptaki hay-
vanlara inhalasyon ile indiksiyon ve anestezi saglanmisti.Is-—
tatiksel olarak heriki 1. alt grup arasindaki fark onemsizdi
(P>0.035). En uzun larenks refleksinin olusumu, pentothal in-
indiksiyonu ve halothane verilen 1l.grubun 3.alt grubunda tes-—
bit edildi. Her iki 3. alt grup arasindaki fark Snemsizdi
(P>0.05). Pentothal'in uyanma ddnemini uzattigil ve isoflura-
ne ile larenks refleksinin daha hizli olustugunun goérilmesi

nedenivyle aragtiricilarin goriuslerine bizde katildik.
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Larenks refleksi gibi ayaga kalkma siresinin de pentot-
hal uygulanmis hayvanlarda ve cevre 1s1s1 diisik ortamlarda u-
zayacad:i bildirilmektedir. Yine isoflurane anestezisi ile bu
siirenin halothane'a gdre daha kisa oldudu belirtilmektedir.
Byles,P.H. (24) ayaga kalkma siiresini halothane i¢cin 88 + 27
dakika, isoflurane icin 77 + 19 dakika: Jones.R.S.(30) isof-
lurane icih 14 + 1.5 dakika; Dolman,J. ve arkadaslari (37)
pentothal indiksiyonu ve isoflurane anestezisinden sonra bu
sirenin 11.23 + 7.9 dakika surdiigind bildirmektedirler.

Bizde érastlrmamlzda ayaga kalkma silresini, en dusik
15.2 + 0.92 dakika ile 2. grubun 1. alt grubunda (isoflurane
ile maskeyle inhalasyon indiksiyonu+isoflurane),en yliksek ise
28 + 1.2 dakika ile 1.grubun‘3.a1t grubunda elde ettik. Aya-
ga kalkma siresinin isoflurane grubunda en hizli olacagl hu-
susunda arastirmacilarla ayni goristeyiz (P<0.01). Dikkatimi-
zi ceken bir nokta hi¢ bir aragtirici Byles,P.H.(24) 'in kay-
detmis oldugu kadar yiliksek bir siireyi Dbildirmedigidir. Aras-
tirmamamizda bu kadar uzun bir siireye halothane ve isoflurane
gruplarinda rastlanmadigindan bu arastiricinin gorisine ka-—
tilmamaktayiz.

Halothane 1le ilgili ilk raporlarda Eter veya kloroform
ile karsilastirildiginda hepatik nekrozdan bahsedilmezken(39,
40,41), daha sonra normal klinik sartlarinda halothane ile
operasyona alinan insanlarda ve hayvanlarda postoperatif he-
patitis ile ilgili wvakalar bildirilmeye baslandi (42,43,44).
Goldfard,G. ve arkadaslari (69). Insanlarda 1.7 MAC dozda ha-
lothane veya isoflurane 1ile bir saat sireyle anestezi uygu-
layip.karaciger biyopsi orneklerini 151k ve elektron mikros-

kopunda incelemislerdir.Isik mikroskobunda bir bozukluk bulu-
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namazken elektron milroskobunda halothané grubunda hiicre 1li-
zozom saylsinda artis saptamislardair.
Lunan,C.A.ve arkadaslari(64) domuzlarda yaptiklari arastir-
malarinda enzim indiksiyonu ve hipoksiyaya ihtiyac duyulmak-
si1zin,halothane ile hepatik nekroz olusmasina ragmen isoflu-
rane ile gorilmedigini bildirmektedir.

ErhanQé.L., ve arkadaslari(65), %0.5 oraninda halothane
uyguladiklari albino cinsi farelerin anestezi sonrasindaki
hepatik biyopsi oOrneklerinde yaygin histopatolojik degisik—
likler bulmuslardir.

Calismamizda normal sirurijikal dozlarda (1.5 MAC) iki
saat sireyle anestezi devam ettirilerek halothane veya isof-—-
lurane'in karaciger lzerine étkileri incelenmistir. Elde edi-
len karaciger biyopsi drneklerinin :histopatolojik degerlen-
dirmesi sonucunda Isoflurane grubunda nekrotik odaklara rast-
lanmazken halothane grubunda yer yer yad dejenerasyonu ve fo-
kal nekroz odaklarina rastlandi. Goriilen lezyonlar halothane
hepatitisinde bahsedildigi gekilde total bir nekroz degildi.
Nitekim kdpeklerde anestezi sonrasi giinlerde vapilan muayene-
lerde herhangi bir bozukluk gorilmedi.

Byles.P.H. ve arkadaslari (13). koépeklerde isoflurane'l
bes gin ve glnde U¢ saat slUreyle kullandiklarinda karacigerde
bir bozukluk gorilmedigini rapor etmektedirler. -

Greves,J.G. ve arkadaslari (45). domuzlarda halothane'in
bir metoboliti olan trifloro asetat ile hayvanlari duyarla
hale getirdikten sonra %1'lik halothan‘'i 2 saat siireyle uygu-
lamislardir. Hayvanlarain cbgunun karacigerlerinde.,yad dejene-
rasyonu ve kiicik fokal nekroz odaklarina rastlanildigini ve

hi¢ Dbirinde akut total nekrozun gelismedigini belirtmisler-
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Mc Laughin.D.F.ve arkadaglari(67),insanlarda bir vakada
isoflurane'in birka¢ defa kullanilmasiyla hepatik disfonksi-
yon goriildiugind bildirmektedirler.

Neuberger,J.ve arkadaslari(68) insanlarda bir kac defa halot-
Hane‘a maruz kalmakla hepatik nekroz olustugunu bildirmistir.

Calismamizda % 1.7 halothane ve % 2.5 isoflurane ile ko-
pekler bir hafta icerisinde Uc kez anesteziye alinip karaci-
ciger numuneleri elde edilerek incelendi.lsoflurane grubunda-
daki hayvanlérdan sadece birinde fokal hepatik nekroz odakla—
rina rastlanirken (olgu 23), halothane grubundaki tim hayvan-
larda yag deljenerasyonu ve fokal nekroz odaklari goridldd.
di. Arastiricilarca bildirilén ve hayvanlarin olimiiyle sonuc—
lanan akut total hepatik nekroz olayina hi¢ bir vakada rast-
lanmadi. Anestezi sonrasi giunlerde kan bulgularindan total
18kosit artisi harig¢, herhangi bir bozukluga rastlanilmadi.
Sonucta halothane ve isoflurane'in zorunlu olmadlkca kisa si-
reler icinde tekrarlanan dozlar halinde kullanilmamasini.
kullanilmasi halinde hayati bir tehlike oclusturmayacadi kani-
sindaylz.

Uzun sireli ve tekrarlanan dozlar halinde halothane ve
isoflurane’'in kullanilmasi sonucunda kan hiicrelerinde fazla
| bir degisiklik gorilmedidi veya biraz artis gorildigi bildi-
rilmektedir (13.66.71.72.73.74). Halothane hepatitisinde ise
kan hilicrelerinin ve enzim dizeylerinin 3-4 misli arttigi kay-
dedilmektedir(5,43).

Arastirmamizda kan hidcrelerinde normal fizyolojik sinir-
lar disinda bir artis tespit edilmedi. Sadece total 1dkosit

gayisinda bir artis gorildi. Biz bunu operasyon stresine bag-
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liyoruz.

Arastirmamizda normal sirurjikal dozlarda %1.3 halothane
ve %1.7 isoflurane ile SGOT ve SGPT miktarlarinda normal fiz-
yolojik sinirlar icinde artislar saptandi. Kisa sireler ic¢in-
de uckez ilacin uygulandigdi halothane grubunda bltiun hayvan-
larin verileri normal fizyolojik sinirlari biraz asti.Isoflu-
rane grubunda ise sadece Dbir hayvanda fizyolojik sinairlary
asan bir artis godzlemlendi. Halothane hepatitisinde bahsedi-
len yilkksek enzim seviyelerine arastirmamizdaki hi¢ bir hay-
vanda rastlanilmadi.

Arastirmamiz slresince postoperatif donemde hi¢ bir hayvan
kaybi gorilmedi.
SONUC

Deney hayv%plar1 ve klinik vakalardan elde ettigimiz bil-
bilgiler 1si1ginda her iki ilacin giic¢cll birer inhalasyon anes-—
tezigi oldugdu ve 1.5-2 MAC'lik dozlarda her tiirlil operasyonun
rahatlikla yapilabilecedi kanisina vardik. Operasyonlar ic¢in
ayrica bir kas gevsetici ilaca ihtiyac duyulmadi. Onemli kli-
nik, hematolojik ve patolojik veriler gdre isoflurane’'in su
dstinlikleri ortaya c¢ikti:

-Kardiyovaskiiler sistemin halothane'a gore daha az deprese
oldugu ve kalbin daha stabil kaldig:.

~Karaciger ve kan lizerine toksik etkisinin daha az oldugu..
Dezavantajlari ise:

—-Gu¢li bir solunum depresani olmasi ve dozunun ¢ok ivyi
ayarlanmasinin gerekliligi.

~Fiyatinin yuksekligi,olarak gosterilebilir.



Resim—1: Isoflurane ve Halox Halothane vaporizatoru.

ile indiksiyonun saglanmasi.
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Resim—2:



Resim—3: Civali manometre ile direkt yontemle arteriyel kan

sim—4: 8.V.B.K. ile vendz Kkan basincinin Slcilmesi.




EKG cihazi ile kalp grafisinin elde edilmesi.

temle karaciger biyopsi ©rnegdinin alinmasi.




Resim-7: Biyopsi ignesi ile karaciger biyopsi orneginin alin-
masi.

Resim-8: %1.3 halothane ile anesteziye alinan kopedin karaci-
gerinde hemoraii ve nekroz. H.E. 3.3x20



%1.7 halothane ile anesteziye alinan Kkopegdin karaci-

Resim-9:
gerinde hemoraiji dejenerasyon ve nekroz. H.E. @98x20

isoflurane ile anesteziye alinan kopegin kara-
erinde hemoraji ve hepatositlerde dejenerasyon.

«E. 8.3x20

Resim-10:



Resim-11: %2.5 isoflurane ile anesteziye alinan bir kdpekte
(olgu 23) karacigerde nekroz. H.E. 3.3x10
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6. OZET

Bu c¢alismada kopeklerde veni bir inhalasyon anestezigi
olan isoflurane ile halothane'in Klinik.hematoloiik ve pato-
lojik verilerinin bir karsilastirmasi vapildi.

Kopekler halothane ve isoflurane grubu olmak Uzere dnce
2 gruba ve sbnra her grup 5'erli 3 altgruba ayrildilar.
Birinci altgruptaki kopeklere maske ile inhalasyon indiksiyo-
nu ve 1.5 MAC'lik dozlarda (% 1.3 halothane.% 1.9 isoflurane)
Z saat sureyle.anestezi saglandi. fkinci altgrupdakilere pen-
tothal indiksiyonu ve yine 1.5 MAC'lik dozlarda 2 saat siirey-
le anestezi saglandi. Uclncd a;t grupdakilere pentothal ile
indiksiyon ve 2 MAC'lik dozlarda(%1.7 halothane. %Z.5 isoflu-
rane) 1 hafta icerisinde 3 kez. ginde 2 saat sureyle anestezi
uygulandi. Cksijen % 100 veya nitrdéz oksitle %50-%50 oranla-
rinda kullanildi. Anestezi yarikapali metodla ve spontan so-
lunumla devam ettirildi.

Her iki gruptaki kopekler indidksiyona kisa silireler icin-
de girdiler. Iki anestezik arasinda indiksiyona girme hiz:
acisindan onemli bir fark bulunmadi(P>0.03).

Solunum sisteminin isoflurane ile daha fazla deprese ol-
dugu tesbit edildi.Solunum sayisindaki azalma isoflurane gru-
bunda daha fazlaydi(P<0.05). Kardiyovaskiler sistem bulgula-
rindan arterivel kan basincinin isoflurane 1ile biraz daha
fazla dustugd (P>0.03). kalp atim s3ayi1sinin ise arttigi gdz-
lemlendi (P<0.01). Vendz basing ve viicut 1silarinda.iki anes-—
tezik arasinda bir fark yoktu. Operasyonlar esnasinda 1.5-2
MAC'lik dozlarda herhangi bir kas gevsetici ilaca gerek du-

vulmaksizin operasyonlar rahatlikla vapildi. Isoflurane ile
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kas gevsemesi daha iyi idi. Uyanma doneminde larenks refleksi
isoflurane ile daha cabuk olustu(P<0.05). Ayaga kalkma siire—
si isoflurane ile daha cabuk gerceklesti (P<0.01).

1.5 MAC'lik dozlarda 2 saat slreyle anesteziye alinan
kopeklerin karacigerlerinin histopatoloiilik muayenesinde. ha-
lothane grubunda ver ver fokal nekroz odaklarina rastlanirken
isoflurane grubunda gdriulmedi. Bununla beraber bu gruplarda
kan muayane sonuclari ve SGOT,SGPT enzim didzeyleri. birbirine
benzer olarak hormal fizyolojik sinirlarda kald:.

2 MAC'l1ik dozlarda ve 1 hafta icerisinde uU¢ kez (ginde 2
saat) anesteziye alinan kopeklerin karacigerlerinin histopa-
tolojik muayenesinde halothane grubundaki kdpeklerin hepsinde
fokal nekrotik odaklara rastlanirken. isoflurane grubunda sa-
dece bir kopekte fokal nekrotik odak goriildi. fki grubun Kkan
muayene sonuclari arasinda bir fark bulunmazken, SGOT ve SGPT
enzim dizeylerinde halothane ile biraz daha fazla bir yiksel-
me tespit ediidi (P>0.05).

Anestezi sonrasindaki ginlerde bazi makalelerde bildiri-
len ve hayvanlarin olumiyle sonuclanan akut hepatitis ve ka-
racigerde total nekroz olaylarina her iki gruptaki ko&peklerde
de rastlanilmadi.

Sonuc olarak isoflurane'in. kardiyovaskiiler sistem ve
karaciger Uzerine toksik etkisinin halothane'a gdre daha az
oldugu. buna karsin solunum {zerine depressif etkisinin bu-
lundugu tesbit edildi. Karacigere ve kalp dzerine toksik et-
kisinin daha az oldugu ve ozellikle genel durumu bozuk kalp
ve karacier rahatsizligi bulunan hayvanlarda kullanilmasinin

tavsiye edilebilecedi kanisina wvarilda.



7. SUMMARY

In this study comparison of clinical. hematological and
pathological findings of a new inhalation anesthetic isoflu-
rane and halothane in dogs were made.

The dogs in the experiment, at first were divided into
Lwo groups denoted as halothane and isoflurane group and then
each group was subdivided into 3 subgroups each composed of 5
animals. In the dogs in subgroup 1l.with a mask inhalation in-
duction and déses of 1.5 MAC (minimal alveoler concentration)
{(%1.3 halothane. %1.9 isofurane) 2 hours long anesthesia were
obtained. An anesthesia lasting 2 hours was achieved in the
dogs of subgroup 2 with a penﬁothal induction and 1.3 MAC do-
ses. To the dogs in sukgroup 3 three times within a week. an
anesthesia of pentothal induction and doses of 2 MAC (halot-
hane %1.7. and isoflurane %2.5) taking 2 hours in a day were
applied. Oxvygen was used either pure or with nitrous oxide in
a proportion of %30 to %50. Continuation of the anesthesia
was provided by semiclosed method and spontaneous vrespirati-
on.

The dogs in both groups entered the induction stage wit-
hin a very short period. A no significant difference (P>0.05)
in regard to induction providing raté. between the two anes-
thetics was observed. Much depression in the respiratory sys-—

tem was observed with isoflurane. A decresase i

3

the respira-
tion rate was more in the in the isoflurane group (F<0.05).
It was deduced from the cardiovascular system data that arte-
rial blood pressure decreases (P>0.05) much more and hearth

rate increases (P<0.01) with isoflurane. In the wvenous blood
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pressure and body temperature there were no differences bet—-
ween the two anesthetics. With doses of 1.5-2 MAC. operation
were performed easily without requiring any muscle relaxing
agent. However a better muscle relaxation was obtained with
isoflurane. Laryngeal reflex developed rapidly with isoflura-
ne during the recovery period (P<0.05). Complete recovery oc-
cured very rapidly with isoflurane (P<0.01).

Histopathologic examination of the livers of the dogs.
which were anésthetized with doses of 1.5 MAC to two hours.
revealed that while there were disseminated necrosis foci in
the livers of halothane groups dogs. ther were not any 1in
those of isoflurane group. On the other hand in these groups
blood examination results.SGOT and SGPT enzyme levels akin to
each other were normal physiologic limits.

In the histopathologic examination of the dogs anesthe-—
tized with doses of 2 MAC in one week 2 hours in aday. while
necrotic foci were observed in the livers of all the dogs in
the halothane group.in the isoflurane group only a focal nec-
rotic area seen one dog. While there was not any difference
in the examinations of the blood cells between the two gro-
ups a slight elavation in the SGOT and SGPT enzyme levels was
detected in the halothane group (P>0.03).

Acute hepatitis and total liver necrosis cases were re-—
ported in some papers.which resulted with death in the suc-
ceeding days of anesthesia did not occur in none of the dogs
of both.groups.

As a result it was deduced that. isoflurane 1is less

toxic on the cardiovascular system and onthe liver than ha-
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lothane is yet it has depressive effect on the respiration.
Finally. it was concluded that since it has less toxic on the
liver and on the hearth isoflurane should be recommended es-
pecialy in poor conditioned animals with hearth disease and

liver disturbance.
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