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I-GIiRIS VE AMAC

Hastaliklarin tan1 ve tedavisi amaciyla kullanilan metabolizmay1 etkileyen ve
organ harabiyeti yapan bir¢ok ilag ve kimyasal madde bulunmaktadir. Bu ajanlarin
kullanim1 hastalar icin fayda saglamasina ragmen, bunlara siirekli maruz kalan
saglik calisanlar1 agisindan biiyiik riskler olusturabilmektedir. Bu ajanlarm saglik
personelinde olusturdugu riskleri belirlemek ve bu konuda onlem almak oldukg¢a
onemlidir. Saglik personeli i¢in biiyiik risk olusturan ajanlardan bazilari; radyoaktif
iyot tedavisi, bilgisayarli tomografi, skopi, tekrarlayan ve yliksek doz iyonize
radyasyon ve anestezik gazlardir. Giinliikk uygulamada kullanilan anestezik gazlar
nitréz oksit, halotan, enfluran, izofluran, sevofluran ve desflurandir. Tam kapali
anestezi sisteminin kullanilmadig1 durumlarda, atik gaz sistemlerinin olmadig:
veya yetersiz oldugu ameliyathanelerde, anestezi sistemindeki gaz sizintilari
nedeniyle, anestezi indiiksiyonu ve uyandirilmasi esnasinda ameliyat odalarina atik
gazlar yayilarak ortam kirliligi yaratmaktadir. Bu konuda yapilan deneysel ve
epidemiyolojik caligmalarda, anestezik gazlara kronik maruziyet sonrasi
norotoksik, hepatotoksik ve genotoksik yan etkilerinin olabilecegi bildirilmistir (1-
4). Ayrica, yapilan birgok arastirma sonucunda, ameliyathane ¢alisanlarinda
malignensi, ndropati, kemik 1iligi toksisitesi, infertilite, abortus, diisiik dogum
agirlikli bebekler ve konjenital anomali goriilme insidansmin arttigi rapor
edilmistir (5-10).

Anestezik atik gazlarin hipotroidi ile direkt olarak iliskili oldugunu bildiren
bir klinik ¢alisma olmamasina ragmen, gazlarin calisanlar iizerinde olumsuz
etkilerinin oldugunu bildiren pek ¢ok c¢alisma vardir. Biz de calismamizda,
anestezik gazlara kronik olarak maruz kalan ameliyathane ¢alisanlarinda hipotroidi

gelisimini arastirmay1 amacladik.



II-GENEL BIiLGIiLER

2.1. INHALASYON ANESTEZIKLERI:

Gilinlimiizde sik kullanilan inhalasyon anestezikleri; Nitroz oksit (N20),
halotan, enfluran, izofluran, sevofluran ve desflurandir. Operasyon odasinda
biriken atik gazlarin ortamdan uzaklastirilmas: gerekmektedir. 1970 yillarinda
ameliyathanede calisan hamilelerde, spontan diisiikler ve bebeklerde konjenital
anomali riskinin arttig1 yoniindeki epidemiyolojik calismalar, ameliyathanelerin
havalandirilmas1 ve atik gaz sistemlerinin olusturulmasi1 yoniindeki g¢aligmalari
hizlandirmistir (11). Havalandirma ve agik sistemler hari¢ diger sistemler icin
gelistirilen, atik gaz temizleyici sistemleri (AGTS) ameliyathane ortaminda
anestezik gazlarla olusan kirliligi azaltmada 6nemli yontemlerdir. AGTS, solunum
sistemi tarafindan ekspire edilen veya fazla olan inhalasyon anesteziklerini bina
disma, giivenli bir sekilde uzaklastirabilen sistemlerdir. A¢ik anestezi sistemi harig
diger sistemler i¢cin AGTS gelistirilmistir. Amerikan Ulusal Standartlar1 Enstitiisii
(ANSI) 1981°de ‘Fazla anestezik gazlar i¢cin uzaklastirma sistemleri’ isimli bir
rehber hazirlamis ve bu rehber anestezi verilen alanlarda kontaminasyonu azaltmak

icin iireticilere glivenilir ve etkin araclar tiretebilmeleri i¢in yol géstermistir (12).

2.1.1 SEVOFLURANE:

Inhalasyon anesteziklerinden sevoflurane kimyasal yapisi CH2F-O-CHF-
(CF3)2 olan bir metil propil eterdir. Kaynama noktas1 58,5 °C, buhar basinci 20
°C’de 160 mmHg’dir (13,14). Partisyon katsayilari, kan/gaz i¢in 0,69, yag/gaz igin
47,2 dir (15). Renksiz, berrak, yanici olmayan, hos kokulu ve irritan olmamasi
nedeni ile Ozellikle pediatrik hastalarda inhalasyon indiiksiyonu i¢in uygun bir

ajandir. Ayrica diisiik kan-gaz soliibilitesi nedeniyle hizli inhalasyon indiiksiyonu



ve derlenme saglar. Isiktan ve oksijenden etkilenmez ve metallerle reaksiyona
girmez. Minimum alveoler konsantrasyon (MAK) degeri oksijen icinde 2, % 60

azot protoksit i¢cinde 0,66 olarak bulunmustur (15,16).
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Sekil I: Sevofluranin kimyasal yapisi.

Fluoromethyl-2,2,2-trifluoro- 1 (trifluoromethyl) ethyl ether (14)

Plastik/gaz ve kaucuk/gaz ¢oziiniirliikk katsayilar1 tiim volatil anesteziklerin
strasi ile halotan > isofluran > sevofluran > desfluran seklindedir (16). Sevofluran

p450 enzim sistemi ile %2-3 oraninda metabolize olmaktadir (13).

2.1.1.1 Sevofluranin sistemler iizerindeki etkisi

Santral sinir sistemi:

Yiiksek konsantrasyonlar1 serebral kan akiminin otoregiilasyonunu bozabilir.
Nobet aktivitesi bildirilmemistir (17). Halojenli inhalasyon anestezikler beyin kan
akimmi ve serebral metabolik orant (CMRO2) azaltir. Sevofluran normokarbide
serebral kan akimini ve intrakraniyal basinct Onemsiz derecede artirir (18).
Sevofluranin 1,5 MAK degere kadar intrakraniyal basinci artirmadigi, uygulanan
hiperventilasyonun serebral metabolik hiz ve intrakraniyal basinci azalttigi

goriilmiistiir (19).

Solunum Sistemi:



Dozla iliskili olarak solunumu deprese eder, solunum sayisini artirir ve
primer olarak tidal volumii azaltir (24). PCO2 de orta derecede artis ve dakika
ventilasyonunda azalma meydana getirir. Sevofluran hipoksik pulmoner
vazokonstriiksiyonu inhibe eder, trakeal diiz kas kontraksiyonunu engeller. Diger

inhalasyon anestetiklerine gére daha az hava yolu irritasyonu yapar (20).

Bronkospazmin geri ¢evrilmesinde oldukca etkilidir. Bu etki vagal refleksin
ortadan kaldirilmasi sonucu ortaya ¢ikmaktadir (20). Caligmalar sevofluranin
maskeyle indiiksiyonda kullanilabilecek en uygun ajanlardan biri oldugunu

gostermistir (21,22).

Kardiyovaskiiler Sistem:

Sevofluran, miyokardiyal kontraktiliteyi hafifce deprese eder. Sistemik
vaskiiler rezistans ve arteriyel kan basinci izofluran ve desfluranla olandan biraz
daha az diiger. Sevofluran kalp hizinda ¢ok az artisa yol actigindan, eger yaparsa,
kalp debisi izofluran ve desfluran anestezisinde oldugu kadar iyi korunmaz ve kalp
hizindaki bu artis miyokard iskemisi olanlarda iskemiyi tetikleyebilir. Sevofluran
ile koroner steal sendromu olduguna ait delil yoktur. Sevofluran QT intervalini

uzatabilir, bunun klinik 6nemi bilinmemektedir (23).

Epinefrinin neden oldugu kardiyak aritmileri potansiyalize etmez (24,25).

Sevofluranda doza bagl olarak kardiyak output, strok voliim, sistemik ve
pulmoner vaskiiler rezistans, aort, pulmoner arter ve sol atrium basinct degismez.
Sevofluran, MAK degerleri artarken kardiyak sempatik aktivasyonu azaltir, fakat
kardiyak parasempatik aktivitede degisiklik yapmaz. Bu da kismen artan
sevofluranin MAK degerlerinde tasikardi yoklugunu agiklayabilir (26). Inhalasyon
anesteziklerin kan basinci yanitlari, kardiyak debi ve vaskiiler direng lizerindeki
etkilerinin sonucudur. Tiim potent inhalasyon anestezikleri bu faktorleri doza bagh
olarak etkilerler. Sevofluran doz bagimli miyokardiyal depresyon yapar. Yapilan
calismalarda 1 MAK sevofluran ile kontraktil indekslerin yaklasik %25 azaldig:

gosterilmistir (27). Koroner kan akimi sevofluran uygulamasi ile azalmaz, bu



ylizden miyokard oksijen tiiketimi de degismeden kalir (27,28). Sevofluran artan
MAK degerleri ile miyokardi katekolaminlere duyarl hale getirir (29).

Cocuk hastalarda, 1 MAK sevofluran ile sistolik kan basinci, yas ile ters
orantil1 olarak azalir (30). 1.2 MAK {izerindeki konsantrasyonlarda ise sevofluran,

desfluran ve isofluran arasinda fark yoktur (31, 32).

Renal sistem:

Akcigerler ve bobrekler yolu ile viicut digina hizla atilir. Bu da sevofluranin

daha fazla biyotrans-formasyonunu 6nlemektedir (33,34,35).

Sevofluran anestezisinde gozlenen artmig floriir konsantrasyonu ile bobrek
fonksiyon bozuklugu arasinda iligki yoktur. 2 L/dk’nin altindaki taze gaz akimai ile
kapali devre anestezisi ve CO2 absorbani kullanilan hastalarda, bdbrek
fonksiyonlarindaki postoperatif bozukluklarin derecesi sevofluran ve diger
anestezik galar arasinda benzer bulunmustur. Sonug olarak bu sevofluranin Bilesik
A konsantrasyonlarinin bobrek fonksiyonlarmi etkilemedigini diisiindiirmekte ve
daha oOnceden mevcut olan bobrek disfonksiyonunu alevlendirmemektedir
(33,36,37).

Hepatik sistem.

Sevofluran, trifluoroasetik asitle ilgili bilesiklerle metabolize olmayan ilk
bilesiktir. Bundan dolay1r immiinolojik hepatit olusma riski diistiktiir. Hayvanlar
iizerinde yapilan arastirmalarda karaciger kan dolasimimin etkilenmedigi ve klinik
uygulamalar karaciger lizerine olumsuz etkisi olmadigmi gdstermistir (33,38,39).
Isoflurana esdeger 1.5 MAK sevofluran portal kan akimmda daha az depresyon
olusturmustur (33,39). Sevofluran karaciger kan akimmi koruma o6zelligi
nedeniyle, sirozlu hastalarda kabul edilebilir bir inhalasyon anestetigi olabilir
(33,40).



2.1.1.2.Kontrendikasyonlar:

Sevofluranin kontrendikasyonlar1 ciddi hipovolemi, malign hipertermi ve

intrakraniyal hipertansiyondur (23).

2.1.2.DESFLURAN

Desfluranla izofluran arasindaki tek fark izoflurandaki klor atomu yerine flor
atomu bulunmasidir. Fiziksel 6zelliginden dolay: yiiksek rakimli bdlgelerde kaynar.
Bunun i¢in 6zel bir desfluran vaporizatorii gelistirilmistir. Desfluranin kan ve
dokudaki diisiik erirligi cok hizli yikanmasina ve temizlenmesine yol acar. Bundan
dolay1 desfluranin alveolar konsantrasyonu diger inhalasyon ajanlarinda olandan
daha hizli olarak inspire edilen konsantrasyona yaklagma egilimindedir. Bu 6zellik
anestezistin anestezik diizeyi daha hassas kontroliinii saglar. Uyanma siireleri
izofluraninkinin yaklasik % 50 si kadardir. Sonu¢ olarak desfluranin en
karakteristik Ozellikleri yiiksek buharlagsma basinci, ¢ok kisa etki siiresi ve orta
derecedeki etkinligidir (23).
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Desfluran

Sekil II:Desfluranin kimyasal formiilii



Tablo I: Desfluramin fizikokimyasal dzellikleri(41)

Kaynama noktasi (oC) 24
Buhar basinci (mmHg)(20 oC) 669
Molekiil agirlig: (g) 168
Yag:Gaz partisyon katsayisi 19
Kan:Gaz partisyon katsayisi 0.42
Beyin:Kan partisyon katsayisi 1.3
Yag:Kan partisyon katsayisi 27.2
Kas:Kan partisyon katsayisi 2.0
MAK (%60-70 N20’da)(%) 2.38
MAK (02 ile) (%) 6.6
MAK >65 yas (%) 5.17
Nemli CO2 absorber’inda stabilite Stabil
Yanma sinirlar1 (%70 N20/%30 17
02)(%)

2.1.2.1 Desfluranin sistemler iizerindeki etkisi(23)

Santral sinir sistemi:

Diger inhalasyon anestezikleri gibi desfluran serebral damarlar1 direkt olarak
genisleterek normotansiyon ve normokarbide serebral kan akimini artirir.
Hiperventilasyonla intrakraniyal basinci diisiiriilebilir. Serebral metabolizma hizini
ve oksijen tiikketimini artirir, Sinir kas kavsagini deprese eder, kas gevsetici ajanlar1

potansiyelize eder.

Solunum Sistemi:

Solunum sayisinda artma, tidal volumde azalma yapar ve alveoller
ventilasyonu diistiriir. Arteriyel karbondioksit basinci artigina ventilatuar yaniti
deprese eder. Keskin kokusu nedeniyle hava yolu iritasyonu yapar. Bu da desfluran
indiiksiyonu srrasinda tiikriikk saliniminda artma, nefesin tutulmasi, Oksiiriik ve
laringospazmla kendini gosterir. Pediatrik hastalarda maske ile indiiksiyon igin

uygun degildir.



Kardiyovaskiiler Sistem:

Kardiyovaskiiler etkileri izoflurana benzer. Doz artis1 ile sistemik vaskiiler
direngte ve arteriyel kan basincinda diismeye neden olur. Konsantrasyonunun hizl
artirilmasi, tasikardi, hipertansiyon ve katekolamin seviyelerinde ani yiikselmelere

neden olur. Izoflurandan fakli olarak koroner arter kan akimini artirmaz.

Desfluran ventrikiiler aritmi ve epinefrinin disritmojenik etkisine kars1 kalbi
duyarli yapmaz. Koroner arter bypass grefti (CABQG) yapilan kalp hastalarinda
isofluran ve desfluranin, miyokad iskemisi ve kardiyak yan etki insidansi birbirine
benzerdir. Fakat, desfluran opioid olmadan koroner arter hastalarinda
kullanildiginda belirgin kardiyak iskemiye neden olmaktadir. Bu etkisinin
betabloker kullanimiyla iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Koroner arter
hastalarinin nonkardiyak cerrahilerde desfluranin bu etkisi {lizerine heniiz yeterli

calisma yoktur (41).

Renal sistem:

Bobrek tizerine etkileri kardiyovaskiiler sistemde yaptig1 degisikliklere baglh

olarak ortaya cikar. Desfluranin bobrek toksisitesi olusturduguna dair kanit yoktur.

Hepatik sistem:

Karaciger toksisitesi yaptigmma dair kanit yoktur. Karaciger fonksiyon

testlerini etkilemez.

2.1.2.2.Kontrendikasyonlar:

Desfluranin kontrendikasyonlar1 ciddi hipovolemi, malign hipertermi ve

intrakraniyal hipertansiyondur (23).



2.1.3.iZOFLURAN

Izofluran (Forane) inhalasyon metil etil eter (1-chloro-2,2,2-trifluoroethyl
difluoromethyl ether)’dir ve enfluran izomeridir. Isofluran keskin kokulu, berrak,
renksiz bir swvidir. Yiiksek konsantrasyonlarda oOzellikle maske anestezisinde
kullanildig1 zaman, hava yollarinda iritasyona yol agabilir. Izofluran (%70 N20O,
%30 oksijen icinde) %7 konsantrasyondan daha diisiik konsantrasyonlarda
patlayict degildir. Sodalime i¢inde stabildir, metallerle reaksiyona girmez,

saklanmasi i¢in koruyucu gerekmez ve 1siktan etkilenmez (42,43).

=y
T e ) e"T1

|
EIFD
Cl

M—C)—"T
=

Sekil IV: izofluranin kimyasal yapisi(44)

Izofluran orta etkinlikte bir inhalasyon anestezigidir. Yasa ve N20O ile birlikte
verilip verilmemesine gdére MAK’1 degismektedir. Izofluranin gen¢ ve yash
hastalarda etkinligi daha yiiksektir. Diger inhalasyon anestezikleri gibi, %70 N20
tiim yas gruplarmnda izofluranin MAK degerini % 60 diisiiriir. izofluranin MAK

degerleri cinsiyetten ¢ok fazla etkilenmez ancak hamilelikte %40 azalir (42,43).
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Tablo II: izofluranin fizikokimyasal 6zellikleri(42)

Kimyasal ad1 1-chloro-2,2,2-trifluoroethyl
difluoromethyl ether
Kimyasal yapisi CF3CHCI-O-CHF2
Molekiiler agirlhigi 184,5
Ozgiil agirlig1 (250C de) 1,496
Kaynama noktasi 48,5 oC
Buhar basinci (mmHg)(200C’de) 238
Buhar/s1vi (mL) (250C’de) 198
Erime katsayilari; (370C’de)
yag / gaz 90,8
kan / gaz 1,4
su/ gaz 0,61
Patlama 6zelligi yok
Kimyasal stabilizer yok

2.1.3.1 Farmakokinetik Ozellikleri

Kan/gaz ¢6ziiniirliik katsayis1 1,4 olmasi nedeniyle almimi ve atilimi hizhi
olur ve hizli bir indiiksiyon saglarlar (45,13). Karacigerdeki oksidatif
metabolizmanin son iiriinii olarak floriir ve trifloroasetik asit ortaya cikar (45, 13,
46). Kan ve doku ¢oziiniirliigliniin diisiik olmas1 ve metabolik dengesi nedeniyle
metabolik son iirlin minimaldir. Ancak %0,2’s1 metabolize olur, tamamma yakini

degismeden akcigerden atilir (45,47).

2.1.3.2 isofluranin Sistemler Uzerindeki EtKisi:

Kardiyovaskiiler sistem:
Diger inhalasyon anesteziklerinde oldugu gibi doza bagli olarak miyokardda

kontraktiliteyi deprese eder. Baroreseptor reflekslerin kismen korunmasi nedeniyle

olusan tasikardi ile kardiyak debi korunur. izofluran konsantrasyonunda hizl
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yiikselme kalp hizi, arteriyel kan basinci ve noradrenalinin plazma diizeylerinde

gecici yiikselmeye yol agar. Koroner arterleri dilate eder (23).

Isofluran koroner arter darlik varliginda koroner perfiizyon basmci diiserse
subendokardiyal kan akimini1 ve miyokardiyal laktat {iretimini azaltir. Bu nedenle
kasilma kusuru olusturur ve elektrokardiyografik degisikliklere neden olur. Kritik
koroner darhiginin distalindeki bodlgede olusan kasilma kusurunun halotanla
karsilastirildiginda daha fazla oldugu ve normal zonda akimin daha fazla iken
iskemik zonda daha az oldugu gozlemlenmistir. Bu bulgular eger hipotansiyon
olusumuna izin verilirse isofluranin koroner vazodilatator etkisinin koroner kan
akiminin iskemik miyokardiyumdan normal miyokarda yeniden dagilima neden
olarak zararli olabilecegini gostermektedir. (koroner calma sendromu). Ancak,
isofluran anestezisi sirasinda koroner perfiizyon basincinin bazal seviyelere
getirilmesi ile koroner kollateral kan akimi artmakta ve iskemik bolgede oksijen

basinci normale donmektedir (48).

Solunum Sistemi:

Isofluran anestezisi sirasindaki solunum depresyonu diger inhalasyon
anesteziklerle olana benzerdir ama takipne daha az goriilmektedir. Net etki dakika
ventilasyonunda daha belirgin diisiistiir. Isofluranmn diisiik diizeyleri (0,1 MAK)
bile hipoksi ve hiperkarbiye ventilatuar yanit1 koreltir. Ust solunum yolu refleksini
uyarma egilimi vardir. Buna ragmen isofluranin iyi bir bronkodilatatér oldugu

disiiniiliir fakat haloten kadar potent bir bronkodilatator degildir (23).

Yiizeyel anestezi seviyelerinde solunum hizimi arttirr ve tidal volimi
azaltir. Isofluran akciger ve solunum yolarmin statik kompliansinda ve fonksiyonel
rezidiiel kapasitede hafif azalmaya yol agar. Pulmoner arter basinci ve pulmoner
vaskiiler rezistansi ¢ok az degistirir. Hipoksik pulmoner vazokonstriksiyonu
engeller (13).
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Hepatik sistem:

Total hepatik kan akimi (hepatik arter ve portal ven) isofluran anestezisi
sirasinda azalir fakat hepatik oksijen sunumu halotan ve enflurana gore daha iyi
korunur. Ciinkli hepatik arter perflizyonu ve hepatik vendz oksijen satiirasyonu

korunur. Karaciger fonksiyon testleri minimal derecede etkilenir (23).

Renal Sistem:

Isofluran trifloroasetik aside metabolize olur. Serum floriir diizeyleri
yiikselse bile florid nefrotoksisitesi gelisme olasilig1 cok azdir. Isofluran renal kan

akimini, glomeriil filtrasyon miktarini ve idrar atilimini azaltir (23).

Santral Sinir Sistem:

1 MAK’dan biiyiik konsantrasyonlarda serebral kan akimini ve intrakraniyal
basinci artirir. Bu etki hiperventilasyonla geri ¢evrilebilir. Isofluran serebral
metabolik oksijen gereksinimini azaltr ve 2 MAK’da elektriksel olarak sessiz
elektroensefalogram (EEG) olusturur. Bu da serebral iskemi ataklari sirasinda

beyin korumasi saglar (23).

Diger Sistemler:

Goz i¢1 basmncini yiikseltmez. Kan glukoz, plazma kortizol ve katekolamin
diizeylerini arttirir. Direkt olarak iskelet kas kontraksiyonunu deprese eder. Kas

gevseticilerin etkisini potansiyelize eder. Bulant1 ve kusma sik goriilebilir. Doza

bagli olarak uterus kontraktilitesini deprese eder (13).
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2.1.4 NITROZ OKSIT(N:20)

Diisik kan ve doku  ¢Ozlnirliglinlin  olmasi,  subanestezik
konsantrasyonlarda analjezik etkisinin olmasi, kardiyovaskiiler sistemi minimal
etkilemesi gibi 6zelliklerinden dolay1 yaygin olarak kullanilmaktadir. Giiniimiizde
kullanilan inhalasyon anesteziklerinin en az potent olanidir ve minimal alveoler
konsantrasyonu (MAK) 104’tiir. inhalasyon anesteziklerine gére MAK degerinin
yiiksek olmasi, N2O’un tam bir genel anestezik olmasini Onler, genellikle daha
potent inhalasyon anestezikleri ile birlikte kullanilir ve inhalasyon anesteziklerine
gereksinimi azaltir (%65 N20, Inhalasyon anesteziklerinin MAK’ 1 yaklasik
olarak %50 azaltir). Bu nedenle inhalasyon anesteziklerinin sirkiilatuar ve

respiratuar etkilerini azaltir (42,23).

Kanda erirligi az olup, kan:gaz partisyon katsayis1 diistiktiir ( 0,47 ). Bu
ozellik sayesinde etkisi hizl1 baglar ve hizli sonlanir dolayist ile anestezi kontrolii
daha kolay olur (13).

Nitroz oksit (glldiiriici gaz) klinikte kullanilan tek inorganik gazdir.
Renksizdir ve kokusuzdur. Yanici ve patlayict degildir ancak oksijen kadar
yanmay1 destekleyici giicii vardir. Oda 1sisinda ve atmosfer basinci altinda gaz

halindedir. Basingla sivilagir (23).

Tablo III:N20O’un fizikokimyasal 6zellikleri(42)

Formiili N20; N=N=O»N= N--O
Molekiil agirlhigi 44,01
Gazin dansitesi
(0oC ve 1 atm) 1,96 g/L
(37.C ve 1 atm) 1,73 g/L
Kaynama noktasi -88,44 oC
Kritik basinci 71,7 atm
Kritik 1s1s1 36,4 oC (97,7 oF)
Erime katsayilari;
yag / gaz 1,4
kan / gaz 0,47
su/ gaz 0,44
Ozgiil agirlig (hava =1) 1,5
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Nitr6z oksitin ikinci gaz ve konsantrasyon etkisi vardir. Birlikte verildigi
Inhalasyon anestetiginin alveolar yogunlugu, bu ajanin tek basma uygulanmasina

gore daha hizli olarak yiikselir ve hizlanir (13).

Kapal1 bosluklara diffiizyon etkisi gosterir. Bu etkinin sonucu boslugun
genisleyebilir ( kompliyant ) veya genisleyemez ( kapali, non-kompliyant )
olmasma gore degisir. Birinci grupta mide ve barsaklar, pndmotoraks, periton
boslugundaki gaz, cerrahi amfizem ve gaz embolisi sayilabilir. Kapali bosluklar
icinde de orta kulak, nazal siniisler subdural ve sisternal bosluklar, vitreus
bosluklar1 sayilabilir. Bu bdlgelerde normalde azot bulunur ve erirliginin az olmasi
( kan/gaz partisyon katsayis1 =,015 ) nedeniyle kan tarafindan uzaklastirilamaz.
Ancak erirligi daha yiiksek olan nitr6z oksit bu bolgelere taginir ve bosluk igine
diffiize olur. Kapali bosluklar genisleyemeyecegi i¢in bu bdlgelerde basinci
arttirabilir. Endotrakeal tiip balonu ve balon-ucglu kateterler i¢ine diffiize olarak kisa

siirede volumlerini 2-3 katina ¢ikarabilir (14).

Diffiizyon hipoksisine ( Fink fenomeni ) en sik neden olan ajandir. Aslinda
konsantrasyon etkisinin tersi olup, yliksek konsantrasyonda kullanildigi i¢in
anlamli boyuta ulagmaktadir. Azot protoksitin kanda erirligi nitrojenin 34 katidir.
Yani kan nitrojenden ¢ok daha fazla nitr6z oksit tasiyabilir. Girisim sonunda nitroz
oksit kesildiginde, biiyiik miktarda nitr6z oksit kami terk etmeye baslar ve
ekspirasyon volumii inspirasyon volumiinii asar. Bu arada fazla miktarda
karbondioksitte uzaklastirilmis olacagindan, PCO2 diiser ve solunum depresyonu
gelisir. Sonucta biiyilk miktarda nitr6z oksit alveoler oksijeni diliie ederek
hipoksiye neden olur. Nitroz oksit kesilmesini izleyen 10 dk i¢inde giderek azalan
bir etki s6z konusudur. Bu nedenle nitr6z oksit kesildikten sonra hastaya 5 dk stire

ile %100 oksijen verilmelidir (14).
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2.1.4.1. Nitroz oksitin Sistemler Uzerindeki EtKkisi:

Santral Sinir Sistemi:

Serebral kan akimi1 ve serebral kan volumiinii artirarak intrakraniyal basingta
hafif artisa neden olur. Serebral oksijen tiikketimini de artirir. Minimum alveolar
konsantrasyondan diisiik nitroz oksit diizeyleri dental cerrahi ve diger mindr

girisimlerde analjezi olusturur (23).

Solunum Sistemi:

SSS stimiilasyonu ve pulmoner gerilim reseptorlerinin aktivasyonu sonucu,
solunum sayisini artirir ve tidal voliimii diistiriir. Net etkisi dakika ventilasyonunda
ve istirahat halindeki arteriyel karbondioksit diizeyinde minimal bir degisiklik
olusturmasidir. Karotid cisimciklerdeki periferik kemoreseptorler tarafindan
aracilik edilen arteriyel hipoksiye ventilatuar yanit, hipoksik giidii kiiciik

miktardaki nitroz oksit ile bile belirgin derecede deprese edilir (23).

Kardiyovaskiiler Sistem:

Sempatik sinir sistemini stimiile etme egilimi vardir. Invitro olarak
miyokardiyal kontraktiliteyi deprese eder. Invivo olarak kan basmcini, kardiyak
outputu ve kalp atim sayisini1 degistirmez veya katekolaminleri stimiile etmesi
nedeniyle onemsiz derecede artirir. Koroner arter hastaligi ve ciddi hipovolemisi
olan hastalarda miyokardiyal depresyon gelisebilir bu da miyokard iskemisine
neden olabilir. Pulmoner vaskiiler diiz kaslar1 kasar ve sag atrium basincinda ve

pulmoner vaskiiler rezistansta artig yapar (23).

Renal sistem:

Renal vaskiiler rezistansi artirarak, renal kan akimmini azaltir. Bu da

glomeriiler filtrasyonu ve idrar debisini azaltir (23).
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Hepatik sistem:

Karaciger kan akimini azaltir fakat bu inhalasyon anesteziklerle olandan
daha azdir (23).

2.1.4.2.Biyotransformasyon ve toksisite

Tamamma yakini akcigerlerden atilir. B12 deki kobalt atomunu irreversibl
olarak okside ederek vitamin B12 bagimli enzimleri deprese eder. Metionin
sentetaz ve timidilat sentetaz inhibisyonu ile miyelin formasyonu ve DNA sentezini
etkiler. Uzun siire maruziyette megaloblastik anemi, periferik ndropatiler ve
pernisydz anemi gelisebilir. Teratojenik etkisiyle hamile hastalarda nitr6z oksitten

kagmilir. Infeksiyonlara immiinolojik yanit1 degistirir (23).

2.1.4.3.Kontrendikasyonlarn

Hava embolisi, pndmotoraks, akut intestinal tikaniklik, intrakraniyal hava
(duranin kapatilmasini izleyen tansiyon pndomosefalus veya pndmoensefalografi),
pulmoner hava Kkistleri, intraokiiler hava baloncuklar1 ve timpanik membran
greftleme gibi durumlarda kontrendikedir. Pulmoner hipertansiyonu olan hastalarda

kullanimindan ka¢milmalidir (23).

2.2.1 inhalasyon anesteziklerini ortam havasindan uzaklastirma

yontemleri (43,12)

Atik gazlar toplandiktan sonra ii¢ sekilde uzaklastirilir;

1- Aktif komiir filtrelerle absorbsiyon; bunlar N2O’yu uzaklastiramadigindan

kullanilmamaktadir.
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2- Pasif atik gaz sistemi: Mekanik olarak akim olusturan bir arag
kullanilmaz. Bunun yerine atik gazin kendi basinci, sistemde akim olusturur. Fazla
atik gaz pek ¢ok yoldan elimine edilebilir. Duvar, tavan veya yerdeki oda egzos
1zgarasina atik gazlari tagiyan hortum atik gazlari tasir ve buraya atik gazlar atilir
ya da sirkiile etmeyen bir havalandirma sistemi ile atilma saglanabilir.
Havalandirma ¢ok onemlidir. 210 m3’liik standart ameliyat odasinda 5 L/dk’dan
verilen N20O’un bu tip uzaklastirma kullaniliyorsa, oda havasindaki seviyesi 100
ppm’dir. Saatte hacminin 1,5 kati1 havalandirilan bu odada atilan havanin

1;10’undan fazlasi resirkiile ediliyorsa, 25 ppm’lik N20O seviyesi agilmis olur.

3- Aktif atik gaz sistemi: Modern ameliyathanelerde havayr resirkiile
etmeyen havalandirma sistemi ile birlikte, gazlar1 yok etmek i¢in en ¢ok kullanilan
yontemdir. Atik gazlarin anestezi makinesinden ¢ikis yerleri, sadece atik anestezik
gazlar i¢cin yapilmis merkezi bir vakum sistemi ile devamli olarak aspire edilir.
Vakum atik gazlari1 hareket ettiren mekanik olarak akim olusturan bir aragtir. Atik
gaz her nefeste atilan havadan daha genis hacme sahip rezervuar benzeri bir yar1
acik hacme akar. Bu da, ortalama akis hizindan daha fazla olan 8-10 L/dk’lik sabit

emme hiz1 ile bosaltilir. Sonucta hastane c¢atisindan atmosfere karisir.

2.2.2. inhalasyon anesteziklerin ortam havasindaki konsantrasyonlarini

diisiirmek icin alinabilecek 6nlemler (43,11, 49)

Etkin bir havalandirma sistemi ve aktif atik gaz sistemi kullanmak,
inhalasyon anesteziklerin ortam havasindaki konsantrasyonlarmi diisiirmek i¢in
gerekli en 6nemli unsurlardir. Hi¢ havalandirma olmayan veya saatte 5’den az hava
degisme hizl1 havalandirmasi olan ameliyathanelere gore, saatte 10 hava degisim
hizli havalandirma ameliyathanelerdeki anestezik gaz konsantrasyonunu %75
diistiriir. Ancak, hava degisim hiz1 saatte 20’in lizerine ¢iktiginda, maruziyeti daha
fazla diisirmemektedir. Atik gazlar1 etkin bir sekilde uzaklastirabilmesi ig¢in,

anestezi makinesine bagli aktif atik sisteminin kapasitesi 40-60 L/dk olmalidir.
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Anestezi personeli, anestezi cihazimi kullanmadan 6nce rutin olarak anestezi
makinesi ve solunum devresindeki kacaklar1 kontrol etmelidir. Hava kagagi 150
mlL/dk’dan az olmal1 ve aktif atik gaz sisteminin diizgiin ¢alisip ¢alismadig1 kontrol
edilmelidir. Buharlastiricilara anestezik gaz dolumu mutlaka ajana 6zgi kilitli
dolma sistemleri ile yapilmalidir. Bazi anestezi tekniklerin, etkin havalandirma
ve/veya aktif atik gaz sistemi olsa da ortam havasmni kirletmesi ka¢inilmazdir. Bu
nedenle bu teknikler ancak ¢ok gerekli ise kullanilmalidir. Maske ile inhalasyon
anestezi indiiksiyonu agik veya yari agik anestezi sistemleri ortam havasinin
anestezik gazlar ile kontaminasyonuna neden olan anestezik yontemlerdir. Maske
ile indiiksiyon sirasinda maruziyet diizeyi, anestezistin deneyimi ile de iligkilidir.
Yiize tam olarak oturan anestezi maskeleri kagak olusturmadan kullanilmalidir. Bu
teknikler sadece etkin havalandirma sistemi ve lokal veya sistemik 1yi atik
sistemleri oldugunda kullanilmalidir. Bu tip teknikler swrasinda maruziyeti
diistirmek icin c¢ift yiiz maskesi (bir ucu atik sistemine baglanmis) veya hastanin
basinin yakinina yerlestirilmis lokal atik sistemlerinin kullanilmasi 6nemlidir
Ortam havasindaki anestezik gaz konsantrasyonunu azaltmak i¢in bir diger yontem
de, inhalasyon anestezisinin kullanimimin azaltilmasidir. Yiiksek akimli anestezi
yerine diisik akimli anestezi uygulamak, hem hastanin hem de personelin
maruziyetini siirlandirir. Ozellikle etkin havalandirma ve atik gaz sistemi yoksa,
inhalasyon anestezisi yerine, total intravendz anestezi veya uygun durumlarda
rejyonel anestezi tekniklerini uygulamak onemlidir. Anestezi personeli anestezik
gazlarm potansiyel zararl etkileri konusunda egitilmelidir. Maruziyet diizeylerinin
periyodik monitorizasyonu, calisma kosullarinin diizeltilmesini ve maruziyetin
disiiriilmesini saglayacaktir. Uyandirma odalarinda maruziyeti azaltabilmek i¢in,
resirkiilasyon yapmayan ve her hasta i¢cin 500 m3/sa hava de§isim hizina sahip
havalandirma sistemleri gereklidir. Hem uyandirma odasinda hem de yogun bakim
initelerinde hastanin agiz kenarmin yakimina lokal atik gaz sistemleri

yerlestirilebilir, ancak bu cihazlar giiriiltii kirliligine yol agabilir.
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2.2.3. inhalasyon Anestetiklerinin Toksik Etkileri

Bugiline kadar yapilan ¢caligmalarin sonucglarina dayanarak anestetik gazlarin

toksik etkileri su sekilde 6zetlenebilir (50).

1) Karaciger hastaliklar1

2) Bobrek hastaliklari

3) Hematopoetik hastaliklar

4) Norolojik hastaliklar

5) Spontan diistik

6) Konjenital malformasyonlar
7) Genotoksisite

8) Karsinojenite

Inhalasyon  anestetiklerinin  toksisitesinin ~ su  yollarla  oldugu

diistiniilmektedir;

1) Biyotransformasyon sonucu olusan metabolitlerin hiicre i¢inde birikimi.

2) Reaktif metabolitlerin immiin cevabi ve sistemik hipersensitiviteyi uyaran

haptenler olusmasima neden olmasi.

3) Reaktif metabolitlerin doku makromolekiillerine baglanarak, hiicreye

zarar verici reaksiyonlar1 baglatmasi.
4) Azot protositin vitamin B12 ’yi inaktive etmesi.
Son madde disinda biitiin mekanizmalar anestetik ajanin metabolizmasina

baglhdir. Metabolit diizeyi hiicre i¢i toksisite esigini gectigi zaman, metabolit direkt

veya indirekt yolla doku hasar1 olusturur (51).
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2.2.4 Ureme ve Gelisim Uzerine Etkileri

Overyan kist, apandisit, meme tiimorleri gibi nedenlerle hamileler anestezi
alabilirler. Olii dogumlar, erken potnatal oliimler, diisiik dogum agirhgi ve
konjenital anomaliler gibi yan etkiler tespit edilmistir. 2. ve 3. trimestride
operasyon gegciren kadinlari bebeklerinde ilk 7 giin icinde 6liim orani arttig1 tespit
edilmistir. Diisiik dogum agirligi ve prematiire dogum, operasyon geciren

hamilelerde trimestriden bagimsiz olarak artmigstir.

1985°de yapilan bir calismaya gore anestetiklere maruz kalan hamile
kadinlarda istatistiksel olarak diisiik yapma oram1 1,3, konjenital anomalili
doguml,2 kat fazla olarak saptanmistir. Her giin 3-5 saat azot protoksit maruziyeti

fertiliteyi azaltmakta ve spontan diislik oranin arttirmaktadir (14).

2.2.5 Genotoksisite

Inhalasyon  anestetiklerinin  mutajenik  potansiyelleri  arastirilmistr.
Drosophila melanogaster iizerinde yapilan ¢alismalarda halotanin hafif mutajenik
etkisinin oldugunu buna karsilik enfluran, isofluran ve azot protoksitin mutajenik

etkisi olmadigini bildirmislerdir (18,17).

Lucy Waskel ve ark. 1977 yilinda yapmis olduklar1 ¢alismada salmonella
ratliver mikrozomal tarama sistemi ile ¢aligmislar, kloral hidratin hafif mutajenik
etkisi oldugunu, halotan, isofluran, metoksifluranin mutajenik etkisinin
bulunmadigini bildirmislerdir (48). Ancak atik anestetik gazlara kronik olarak

maruz kalan ameliyathane personelinde sitojenik hasar tespit edilmistir (21).
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2.2.6 Karsinojenite

Metoksifluran, enfluran ve isofluran alfa haloeterdirler ve karsinojeniktirler.
Halotanda karsinojeniktir fakat mutajenik degildir. Ameliyathane personeli
iizerinde 1968-1990 yillar1 arasinda yapilan degisik ¢calismalarda erkeklerde kanser

insidansinda artig saptanmazken bazi ¢alismalarda 1,3-3,3 kat artis tespit edilmistir

(14).

Inhalasyon anestetiklere kronik maruziyetin, apoptozisin primer etken
oldugu, kanser ve teratojenite insidansimi artirdig1 bildirilmektedir (22). Edmond 1.
Eger ve ark, fareler {izerinde enfluran, isofluran halotan, metoksifluran ve azot
protoksitin karsinojenik etkisini arastirmislar, sonuc¢ olarak modern Inhalasyon

anestetiklerinin karsinojenik etkilerinin olmadigina karar vermislerdir (51).
Peric ve arkadaslarinin, anestetik gazlarin kanserojen ve teratojen etkilerini
destekleyen calismalarinda, atik anestetik gazlarin anestezi ¢alisanlarinda

immiinolojik bozukluklara neden oldugu gosterilmistir (3).

Sonug¢ olarak karsinojenite konusunda yapilan ¢alismalarin sonuglari

celismektedir.

2.3. HIPOTIiROIDi

2.3.1. Tamim

Hipotiroidizm, tiroid hormon eksikligi veya tiroid hormonlarinin yeterince
etki edememesi sonucu meydana gelen ve metabolik olaylarda genel bir yavaslama

ile karakterize klinik bir durumdur (53).
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2.3.2 Etyoloji

Primer hipotiroidizm tiim vakalarm %90-95’ini olustururken, geriye
kalanlar1; hipofizer, hipotalamik ve tiroid hormonuna periferik direng sonucu

gelisen hipotiroidizm vakalar1 olusturmaktadir.

Eriskinlerde hipotiroidizmin en sik nedeni hashimoto tiroiditidir. Hashimoto

tiroiditi T hiicre aracili tiroid doku hasar1 yapan otoimmun bir hastaliktir (54,55).

Tablo IV. Hipotiroidizm Nedenleri (54,55,56)

Primer Hipotiroidi

[J[1Hashimoto tiroiditi (Guatrh tiroidit veya otoimmiin tiroid hastaliginin
son donemi olan idiyopatik tiroid atrofisi)

_/[1Fazla miktarda iyot tiikketimi (yiiksek miktarda iyot iceren gidalarin
tiiketimi, radyokontrast maddelere maruziyet)

[ Dlyot eksikligi

[J[JRadyoaktif iyot tedavisine bagl (6rn: Graves hastalig1 tedavisi sonrasi)

[1Subakut tiroidit (genellikle gecici)

[J[Subtotal tiroidektomi sonrasi (graves hastaligi, nodiiler guatr veya tiroid
kanseri sonrasi)

[0 Tiroidin infiltratif hastaliklar1 (amiloidoz, hemakromatozis, sarkoidoz)

[J[1Neonatal hipotiroidizm (Plasental TSH reseptor blokan antikor gecisine
bagli)

1[I Tiroid bezinin dogustan gelisim bozuklugu ve enzim defektleri

(] Dllaglar (tionamidler, lityum, aminoglutetimid, interferon alfa, amiodaron)

Sekonder Hipotiroidi

_I[IHipofiz adenomu, hipofize yoOnelik ablatif tedavi veya hipofizer
destriiksiyona bagli gelisen hipofizer yetersizlik

Tersiyer Hipotiroidi

_I[IHipotalamik yetersizlik

Tiroid Hormon Etkisine Periferik Direng
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2.3.3. Klinik Belirti ve Bulgular

Hipotiroidi bulgu ve belirtileri tiroid hormon eksikliginin gelisme hizina,
siddetine ve ortaya c¢iktig1 yasa gore degisir. Genellikle tiroid hormon eksikligi
yavas gelistiginden hipotiroidi yavas bir baslangic gosterir. ilk degisiklikler
belirgin olmayip yorgunluk, soguk intoleransi, kabizlik gibi nonspesifiktir ve 1yi
tolere edilirler. Buna karsilik tiroidektomi sonrasi tiroid hormon replasmani alan
hastalarda ilacin kesilmesinin gerektigi durumlarda akut hipotiroidi gelisir. Bu
durumda sikayetler belirgindir ve daha az tolere edilir. Hipotiroidizmin etyolojisine
gore hipotirodizm bulgularina ek olarak farkli bulgular da olabilir ve bu bulgular

hipotiroidizmi golgeleyebilir (53).

Tablo V. Hipotiroidizm semptom ve belirtileri (54,57)

Yenidogan (kretenizm)

1[1Zeka geriligi

[J[Kisa boy

[J[INorolojik bulgular (piramidal ve ekstrapiramidal bozukluklar)
Eriskinler

"I[1Kardiyovaskiiler sistem: ventrikiiler kontraksiyonda bozulma, bradikardi,
artmis periferik vaskiiler direng, perikardiyal efiizyon, EKG’de diistik

voltaj, diyastolik hipertansiyon, 6dem.

[J[Sinir sistemi: unutkanlik, mental yavaslama, parestezi, karpal tiinel
sendromu.

[ [JGastrointestinal sistem: kabizlik, istah azalmasi, asit.

[J[JSolunum sistemi: hipoksi ve hiperkapniye ventilasyon cevabinda azalma,
plevral efiizyon.

[J[1Kas- iskelet sistemi: artralji, eklemlerde efiizyon, kas krampi.
"J[JHematopoez: anemi.

CJCilt: kuru ve soguk deri, kaba yiiz ve 6dem, sag, viicut killar1 ve kaslarda
dokiilme.

[100Ureme sistemi: menoraji, amenore.
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I 1Renal: diliisyonel hiponatremi, renal kan akiminda azalma.
LI[IDiger: halsizlik, yorgunluk, hipotermi, soguk intoleransi, serum

kolesterol ve trigliserid diizeylerinde artis, ses kalinlagmasi.

2.3.4. Laboratuvar Bulgular ve Tani:

Bir¢ok klinik durumda ve tarama amaciyla ilk yapilmasi Onerilen test serum
TSH o6l¢timiidiir. Primer tiroid hastaliklarinda TSH’nm feedback inhibisyonunun
azalmasi sonucu bazal serum TSH konsantrasyonunda artis en erken laboratuar
bulgusudur. Serum TSH diizeyinin normalden yiliksek oldugu durumda FTs4
duzeylerinin diisiikk olmasi primer klinik hipotirodi tanis1 i¢in yeterlidir. Ayrica
yiiksek TSH degerleri hipotiroidinin siddeti hakkinda bilgi verir. T4’deki azalma
T3’e gore daha hizhidwr, ¢iinkii artmis TSH uyarilmasi ile kalan saglikh tiroid
dokusunda goreceli olarak T3 yapimi artmaktadir. Ayni zamanda tiroid dokusunda
ve periferde T4’un T3 e doniisiimii artar. Bu nedenle hipotiroidili hastalarin %20-
30’unda T3 normal bulunabilir (58,59,60).

Hipofizer ya da hipotalamik hipotiroidizmde, TSH diizeyleri normal ya da
diismiis, sT4 diizeyleri ise normalin altinda tespit edilir. TRH stimulasyon testi
yapildiginda TSH yanitinin olmamast sekonder hipotiroidizmin isaretidir.
Hipotiroidizmin diger laboratuar bulgular1 ise yukselmis kolesterol, kreatinin kinaz,
LDH ve AST duzeyleridir (61,62).

Serum TPOAb ve TgAb konsantrasyonu yas ile artmaktadir. Kadinlarda
tiroid otoantikorlarinin pozitif olma ihtimali erkeklere gore daha yuksektir. Tiroid
otoantikorlarinin 6zellikle serum TPOAb pozitif olmasi hastaligin progresyon

icerisinde oldugunu gostermektedir (63).
Primer hipotiroidi de TRH testine basvuruldugunda, asir1 TSH artis1 seklinde

cevap alinabilir. Hipofizer yetmezlige bagli hipotiroidide TRH’dan sonra TSH

artis1 goriilmez. Hipotalamik hipertiroidide ya kismi cevap mevcuttur veya TSH
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artis1 normal sinirlardadir. Fakat zamanlama farki vardir; normale kiyasla artis daha
gec olusmaktadir. Tiroid hormonlarina direng durumunda ise tiroid hormonlari

yiiksek bulunur; TSH’da yiiksek veya azalmamistir (64,65,66).

2.3.5. Otoimmiin tiroiditler

Otoimmiin tiroiditler, basta kronik guatrh tiroidit (Hashimoto tiroiditi) ve kronik
atrofik tiroidit olmak tizere, postpartum tiroidit, sessiz tiroidit, fokal tiroidit gibi farkl
kisimlardan olusur. Bu hastaliklarin patolojisinde degisen derecelerde lenfosit
infiltrasyonu, fibrosis ve folikiiler epitelde kayip yer alir. Atrofik ve guatrli varyantlar
hem patolojik hem klinik hem de biyokimyasal olarak benzer ozelliklere sahip
olduklarindan patogenezlerinin ayni oldugu diisiiniilmektedir. Otoimmiin hastaliklar
genelde genetik ve genetik olmayan faktorlerin etkisiyle T-hiicre toleransinda
bozulma sonucu ortaya ¢ikar. Kronik otoimmiin tiroiditte de genetik faktdrlerin
yaninda seks steroidleri (kadinlarda daha sik), stres, enfeksiydz ajanlar, diyetle iyot
alimy, ilaglar (IFN-_a, IL-2, graniilosit-makrofaj koloni stimiile edici faktor, lityum),

radyasyon sorumlu tutulmaktadir (67-71)

Tablo VI. Tiroid otoimmiinitesinin temel tipleri

Tam Guatr Tiroid fonksiyonu Bulgular

Fokal tiroidit Yok Normal veya Asikar hipotiroidizme
subklinik ilerleyebilir
hipotiroidizm

Hashimoto Tiroiditi Genellikle biiyiik Normal veya Kuvvetli tiroid oto-
hipotiroid antikor pozitifligi

Atrofik tiroidit Yok Hipotiroid Genellikle hastaligin

son evresi

Sessiz tiroidit, Kiigiik Hipotiroid Gegici tirotoksikoz

Post partum tiroidit ve/veya hipotiroidizm

Graves hastalig1 Degisken boyutta Hipertiroid Oftalmopati ve tiroid

uyarici
antikor pozitifligi
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2.3.6. Hashimoto Tiroiditi (Kronik Lenfositik Tiroidit)

Hashimoto tiroiditi, tiroid bezinin lenfositik infiltrasyon sonucu
destruksiyona ugramasi ile olusan kronik otoimmun bir hastaliktir. Kadinlarda daha
siktir. Hastaligin baslangicinda gecici hipertiroidizm goriilebilir daha sonra kalici
hipotiroidi olur. Hastaligin erken evresinde tiroglobulin antikorlar: ytikselir, ancak
daha sonra negatiflesebilir. Anti TPO pozitifligi baslangigtan itibaren yillarca
devam eder. Tiroid ince igne aspirasyon biopsisinde lenfositler ve hurtle hiicreleri

goriiliir (72).

Tedavisinde; hashitoksikoz varsa beta adrenerjik blokor ajanlar,
hipotiroidizm varsa levotiroksin, guatrli hashimoto tiroiditli hastalarda otiroid
olsalar bile levotiroksin kullanilir. Onemli basi semptomlar varsa veya malignensi

yoniinden kuvvetli sliphe varsa cerrahi diisiiniilebilir (73).

2.3.7. Postpartum tiroidit(74)

Postpartum tiroidit, sessiz tiroiditin postpartum 12 aylik donemde goriilen

sekli olarak tanimlanabilir. Postpartum kadinlarda %35-9 arasinda goriiliir (75,76).

Hashimoto tiroiditine benzer sekilde tiroidde lenfositik infiltrasyon vardir.
Gecici  bir tirotoksikoz episodundan sonra gegici hipotiroidizm  goriiliir.
Tirotoksikoz yaklasik 14. haftada ortaya ¢ikarken hipotiroidi ortalama 19. haftada
gelisir. Cogunlukla anti TPO antikorlari, bazi1 hastalarda da Antitg antikorlari
bulunabilir. Tirotoksik donemde antitiroid ilaglar kontrendikedir, tirotoksikoz

semptomlar1 varsa beta antagonist ilaglarla tedavi verilebilir.
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2.3.8. Sessiz tirodit (deQuervain tiroiditi, Subakut Granulomatoz
Tiroidit)

Subakut tiroidit genellikle bir iist solunum yolu enfeksiyonu sonrasinda
goriiliir. Etyolojisinin viral nedenlere bagli oldugu diisiiniilmektedir. Hastaligin
akut fazinda folikiil hiicrelerin hasara ugramasi sonucunda tiroid hormonlari
dolasima katilir. RAI uptake’t yoktur, sT3, sT4 yiikksek ve TSH baskilidr.
Antitiroid antikorlar genellikle negatiftir. Tedavisinde nonsteroid antiinflamatuar

ilaglar verilir. Agir vakalarda prednizolon kullanilabilir (77).

Hipotiroidizm gelistiginde genellikle hafiftir ve 4-10 haftada gecici
oldugundan cogunlukla tedaviye gerek goriilmez. Hipotiroidizm, 6 aydan uzun
stirliyorsa kalic1 oldugunu gosterir ve tiroid hormon tedavisi devam ettirilmelidir

(74).
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III. GEREC VE YONTEM

Calismaya hastane yerel etik kurulu onayr ve yazily s6zlii goniillii onam
formu alinan yaglar1 20-70 yas aras1 120 kisi dahil edildi. Calismaya dahil edilen
denekler kronik anestezik gaz maruziyeti olanlar (n=60) ve kontrol grubu olanlar
(n=60) olmak {izere iki gruba ayrildi. Kronik anestezik gaz maruziyeti dncesinde
tan1 konulmus hipotroidisi olanlar ve ileri derecede sistemik hastaligi olanlar
calisma dis1 birakildi. Her iki gruba hipotriodi ile ilgili hazirlanmis form uygulandi.
Calismaya alman bireylerin plazma sT3, sT4, TSH, antitroglobulin,
antitiroidperoksidaz diizeylerine bakilarak sonuclar veri tabanmna kaydedildi.
Yiiksek TSH, diisiik sT4, sT3 degerleri, antitroglobulin ve antitiroidperoksidaz
pozitifligi hipotroidi lehine degerlendirildi.

3.1.istatistiksel Analiz

Istatistik analizler, SPSS versiyon 18 yazilimi kullamlarak yapildi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve
analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/ Shapiro-Wilk testleri) ile degerlendirildi.
Tanimlayic1 analizler normal dagilan degiskenler i¢in ortalama ve standart sapma
olarak, normal dagilmayan degiskenler i¢in ortanca ve minimum-maksimum olarak
degerlendirildi. ki grupta normal dagilan sayisal degiskenler icin Independent
Samples T test, normal dagilim gostermeyen sayisal degiskenler icin ise Mann-
Whitney U testi kullanildi. Ayrica, normal dagilan sayisal degiskenler i¢in Pearson
korelasyon testi kullanildi. p<0,05 degeri istatistiksel anlamli sinir kabul edildi.

3.2. Kan ornekleri ahnmasi

Kan ornekleri 8-12 saatlik achigi takiben 20 Gauge igne kullanilarak
antekubital venden 8-10 ml alindi. Tiroid fonksiyon testleri biyokimya
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laboratuvarinda ¢alisilirken, antitroglobulin ve antitiroidperoksidaz testleri

mikrobiyoloji laboratuarinda calisild1.

3.2.1. TSH, sT3, sT4

Alinan kan oOrnekleri santrifij edilerek TSH, sT3 ve sT4 Ol¢iimleri i¢in
elektrokemiluminesans immunoassay yontemi ile Cobas 6000 cihazinda Cobas®

kitleri kullanilarak calisild1.

3.2.2. Anti-TG Ab, Anti-TPO Ab

Almman kan Orneklerinden Anti-TG Ab ve anti-TPO Ab Ol¢iimii i¢in
troglobiilin ve tiroid peroksidaz antijenleri emdirilmis Euroassay kitleri kullanild:.
Titre limiti 1/101 olarak degerlendirildi. Anti-tg i¢in referans degeri %2, anti-tpo

icin referans degeri %12 olarak kabul edildi.
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IV. BULGULAR

4.1. Demografik veriler

Calismaya alinan bireyler arasinda demografik 6zellikleri acisindan her iki

grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo VII).

Tablo VII: Gaz maruziyeti grubu ve kontrol grubundaki demografik
ozellikler(X+SD)

Gaz maruziyeti grubu Kontrol grubu (n=60) P degeri

(n=60)

Ort+-SD Ort+-SD
Yas (y1l) 36,73 £5,98 3043+ 114 0,052
Kilo (kg) 71,22 + 13,31 73,03 £ 14,35 0,534
Boy (cm) 166,53 £ 7,53 170,50 £7,28 0,561
BM (kg/m2) 25,52+ 3,85 24,99 + 4,32 0,229
Cinsiyet | Kadn 37 (% 30,8) 35(%29,2)

Erkek 23 (% 19,2) 25 (% 20,8) 0,709

X=ortalama, SD=Standart deviasyon
p<0,05 anlaml

* Independent Samples T test

# Mann-Whitney U test

¥ ki-kare test

Iki grup arasinda yapilan karsilastirmada gaz maruziyeti grubunda sT3 ve
sT4 degerleri kontrol grubuna gore daha diisiik olup istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0,05) (sekil IV,V). TSH degerleri acisindan ise gruplar arasinda
anlamli bir fark yoktu (p>0,05) (sekil VI). Ayrica, TSH 4,20’nin iizerinde ve altinda
olan degerler iki grup arasinda benzer bulundu ve fark yoktu (p>0,05) (Tablo
VIII).

Anti tg otoantikoru acisindan gruplar karsilastirildiginda gaz maruziyeti

olanlarda 6, kontrol grubunda 3 hastada pozitif sonu¢ elde edildi. Ancak gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (Tablo VIII).
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Her iki grupta anti tpo otoantikoru degerlendirilmesinde hem gaz maruziyeti

hem de kontrol grubunda 8 hastada pozitiflik vardi ve iki grup arasinda anlamli bir
fark bulunmadi (Tablo VIII).

Tablo VIII: Gaz maruziyet grubu ve kontrol grubu arasindaki ortalama

degerler(X+SD)
Gaz maruziyet grubu Kontrol grubu (n=60) | P degeri
(n=60)
sT3 (uWU/mL) 2,867 £ 0,42 3.20+0,44 0,000*
sT4 (pmol/L) 1,16 +0,18 1,24+ 0,16 0,018%*
TSH (pmol/L) 2,15+2.29 1,81 +0,97 0,983
TSH>4.20 4 (%3,3) 1 (% 0,8)
0,171
TSH<4.20 56 (%46,7) 59 (%49,2)
Anti tg ) 54 (%45) 57 (% 47.,5)
otoantikoru [negatif 0,298
o 6 (%5) 3 (%2,5)
ozitif
Anti tpo ) 52 (9%43,3) 52 (9%43,3)
otoantikoru [negatif 1,000
[ 8(%6.7) 8 (%6,7)
pozitif

X=ortalama, SD=Standart deviasyon
p<0,05 anlaml

* Independent Samples T test

# Mann-Whitney U test

¥ ki-kare test
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Sekil IV: Gaz maruziyet grubu ve kontrol grubundaki ortalama sT3 diizeyleri
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Sekil V: Gaz maruziyet grubu ve kontrol grubundaki ortalama sT4 diizeyleri
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Sekil VI: Gaz maruziyet grubu ve kontrol grubundaki ortalama TSH diizeyleri

Cinsiyete gore gaz maruziyeti olan kadinlarda sT3 ve sT4 degerleri kontrol
grubuna gore daha diisiik olup istatistiksel anlamli farklilik vardi (p<0,05).
Erkeklerde ise gaz maruziyeti olan grupta sadece sT3 degerleri istatistiksel olarak
anlamli diisiik bulundu (p<0,05). Kadinlarda TSH, anti-tg ve anti-tpo degerleri,
erkeklerde ise sT4, TSH, anti-tg ve anti-tpo degerleri agisindan gruplar arasinda
fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo IX).
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Tablo IX: Gaz maruziyeti grubu ve kontrol grubu arasinda cinsiyetler agisindan
ortalama degerler (X+SD)

Gaz maruziyeti grubu | Kontrol grubu | P degeri
(n=60) (n=60)
Kadin | sT3 (WIU/mL) 2,71+0,40 340,41 0,006
sT4 (pmol/L) 1,11+0,19 1,240,14 0,05
TSH (pmol/L) 2,46+2,78 1,94+1,11 0,718
Anti tg otoantikoru negatif | 32 (%44,4) 33 (%45,3) 0,264
pozitif | 5 (%6,9) 2 (%2,8)
Anti tpo otoantikoru | negatif | 31 (%43,1) 29 (%40,3) 0,916
pozitif | 6 (%8,3) 6 (%8,3)
sT3 (WU/mL) 3,08+0,35 3,47+0,33 0,001
Erkek | sT4 (pmol/L) 1,24+0,14 1,30+0,19 0,260
TSH (pmol/L) 1,64+1,01 1,64+0,73 0,516
Anti tg otoantikoru negatif | 22 (%45,3) 24 (%50) 0,952
pozitif | 1(%2,1) 1 (%2,1)
Anti tpo otoantikoru | negatif | 21 (%43,8) 23 (%47,9) 0,931
pozitif | 2 (%4,2) 2 (%4,2)

X=ortalama, SD=Standart deviasyon
p<0,05 anlaml
# Mann-Whitney U test
¥ ki-kare test

Calismamizda, 120 olgu i¢inde 24 (%20) oluguda hipotroidi lehine bulgular
gozlenmistir. Gaz maruziyeti olanlarda 14 olgu (% 11,7) ve kontrol grubunda ise
10 olgu (% 8,3) olarak dagilmaktadir. iki grup arasinda fark olmasma ragmen

istatistiksel anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo X).
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Tablo X: Kontrol grubu ve maruz kalanlar grubu arasinda hipotroidi olanlarin

dagilimi
grup
Maruzkalanlar Kontrol Total P
degeri*
(n=60) (n=60)
HIPOTIROIDI 14 (11,7%) 10 (8,3%) 24 (20,0%)
OLANLAR
HIPOTIROIDI 0,361
HIPOTROIDI 46 (38,3%) 50 (41,7%) | 96(80,0%)
OLMAYANLAR

P degeri <0,05 anlaml1
¥ ki-kare test

Hipotroidi ile gaz maruziyet siireleri arasindaki iligki degerlendirildiginde

verilen degerler acisindan farklilik gézlenmedi. sT3 diisiikliigii olan kisi sayis1 0

(sifir) oldugu icin p degeri hesaplanmadi (Tablo XI). sT4 disiikligii, antitg ve

antitpo pozitifligi 5-10 yillikk maruziyette daha fazla goriilmesine ragmen

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

Tablo XI: Hipotroidi ile anestezi gaz maruziyet siireleri arasindaki iligki

Anestezi TSH>4,20 sT3<1,8 | sT4<0,89 | Antitg Antitpo
maruziyeti pozitif pozitif

Yok 1 (%0,8) 0 1 (%0,8) 3 (%2,5) 8 (%6,7)
5-10 yl 1 (%0,8) 0 3 (%2,5) 3 (%2,5) 4 (%3,3)
10-15 yil 1 (%0,8) 0 1 (%0,8) 2 (%1,7) 2 (%1,7)
15 y1l ve tlizeri 2 (%1,7) 0 2 (%1,7) 1 (%0,8) 2 (%1,7)
Total 5(%4,2) 0 7 (%5,8) 9 (%7,5) 16 (%13,3)
P degeri* 0,414 yok 0,257 0,316 0,939

P degeri <0,05 anlaml
¥ ki-kare test
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Hipotroidinin beslenme ile iliskisine baktigimizda hipotroidi olanlarla
olmayanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05)

(Tablo XII).

Tablo XII: Hipotroidi ve beslenme iliskisi

HIPOTIROIDI
HIPOTIROIDI | DEGIL Total
et- Gaz maruziyeti 10 37 47
karbonhidrat grubu
Kontrol grubu 8 42 50
Grup i¢i (%) 75,0% 82,3% 80,8%
Beslenme sebze meyve Gaz maruziyeti 4 8 12
sekli grubu
Kontrol grubu 1 6 7
Grup i¢i (%) 20,8% 14,6% 15,8%
yagl Gaz maruziyeti 0 1 1
beslenme grubu
Kontrol grubu 1 2 3
Grup i¢i (%) 4,2% 3,1% 3,3%
P degeri* 0,718

P degeri <0,05 anlaml1
¥ ki-kare test

Tablo XIII'te gaz maruziyeti grubunda ve kontrol grubunda sigara kullanimi ve
hipotroidi iligkisi incelenmistir ancak istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir

(p>0,05).
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Tablo XIII: Sigara kullanimi ve hipotroidi iligkisi

Gaz maruziyeti grubu (n=60)

Kontrol(n=60)

Hipotroidi olan Hipotroidi Hipotroidi olan Hipotroidi
olmayan P degeri olmayan [P degeri
Sigara 2 (%3,4) 16 (%26,7) 3 (%S) 16 (%26,7)
icen 0,074 0,119
Sigara 12 (%20,0) 30 (%50,0) 7 (%11,7) 34 (%56,7)
icmeyen

P degeri <0,05 anlaml

¥ ki-kare test
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V- TARTISMA

Insan viicudunun tiim fonksiyonlar1 sinir sistemi ve endokrin sistem
tarafindan kontrol edilmektedir. Endokrin sistem ile sinir sistemi arasinda pek cok
etkilesim s6z konusudur. Sinir sisteminden ¢ikan wuyarilar hipotalamusta
toplanmaktadir. Hipotalamus viicudun durumu hakkinda bilgi veren ¢ok 6nemli bir
merkez olup hipofizin hormon salgilamasint ve hedef organlardaki endokrin ve
metabolik durumlarm olugsmasmi saglar. Ameliyathane calisanlarinda ortama
salman anestezik gazlara siirekli maruz kalinmasi sonucu organ sistemlerinde
istenmeyen bir takim degisikliklere neden oldugu diisiiniilmektedir. Bu konuyla
ilgili yapilan ¢aligmalarda, anestezik gazlara kronik maruziyet sonrasi; nérotoksik,
hepatotoksik veya genotoksik yan etkilerinin olabilecegi bildirilmektedir (1-4).
Ayrica, ameliyathane ¢alisanlarinda malignensi, noropati, kemik 1iligi toksisitesi,
infertilite, abortus, cocuklarinda diisilk dogum agirligi ve konjenital anomali olma
insidansmin arttig1 da yapilan arastirmalarda gosterilmistir (5-10). Ornegin
inhalasyon anesteziklerinin hem bazal insulin sekresyonunu hem de glukozla
uyarilmig insulin sekresyonunu inhibe ederek patolojik duruma neden oldugu

bilinmektedir (78, 79).

Rowland ve arkadaslari, haftada 3 veya daha fazla giin N2O ya maruz kalan
kadinlarda spontan diisiik riskinin 2,6 kat daha yiiksek oldugunu rapor etmislerdir
(80). Giurgius ve arkadaslar1 anestetik gaz maruziyeti olan kadinlarda spontan
diisiik ve konjenital anomalili cocuk dogurma insidansmin anlamli olarak arttigini
gostermislerdir (81). Bu risklere ilave olarak, azot protoksit maruziyeti olanlarda da

hamile kalma olasiligin1 diistirmektedir (82).

Sardas ve arkadaslar1 tarafindan halotan, izofluran ve N20’ya maruz kalan
66 anestezi personelinde comet testi ile genotoksik etkilerinin sigara ile iligkisine
bakilmistir. Kronik gaz maruziyeti olanlarda hem sigara icenlerde hem de
icmeyenlerde DNA hasarinin anlamli olarak artigi gosterilmistir (83). Buna ek
olarak, Sardas, Chandrasekhar ve arkadaglar1 yaptiklar1 baska bir caligmada,

izofluran, sevofluran ve N20O’ya maruz kalanlarda DNA hasarmnin artis gésterdigini

40



ve antioksidanlarm (vitamin E ve C) ise DNA hasar1 lizerine koruyucu etkilerinin
oldugunu gostermislerdir (84,85). Bu ¢alismalarin aksine, Szyfter ve arkadaslari,
halojenli anesteziklere maruz kalan kisilerde DNA hasarinin kontrol grubuna gore

anlaml artmadigini bildirmislerdir (86).

Ledowski ve arkadaslar1 propofol ile uygulanan total intravendz anestezi ile
sevofluran anestezisinin kalp hizi ve néroendokrin stres yanit lizerine etkilerini
karsilastirmiglardir. Sevofluran anestezisi ve propofol anestezisi karsilastirildiginda
entiibasyon, cilt insizyonu ve ekstiibasyon sirasinda daha yiiksek diizeyde

epinefrin, norepinefrin, ACTH ve kortizol diizeyleri tespit etmislerdir (87).

Delogu ve arkadaslar1 fentanil anestezisi ile izofluran anestezisini
karsilagtrmiglar ve endokrin ve immunolojik yanita bakmuslardir. Caligma
sonucunda iki grup arasinda hormon ve sitokin diizeyleri agisindan anlamli bir fark

saptanmamistir (88).

Ameliyathane ¢alisanlarmin c¢ocuklar1 tizerinde yapilan bir caligmada
dikkatsizlik ve hiperaktivite skorlar1 kontrol grubuna gore daha yiiksek
bulunmustur (89).

Inhalasyon anestezikleri ve endokrin sistemle ilgili yapilmis calismalar
tarandiginda hipotroidi ve anestezi maruziyeti ile ilgili yapilmis ¢alisma
bulunmamaktadir. Biz bu c¢alismamizda mesleki maruziyet caligmalarindan
bahsederek anestezik atik gazlarin hipotroidi yapip yapmadigini hem kontrol
grubuyla hem de kendi aralarinda karsilastirarak farkliliklar1 saptamaya caligtik.

Bizim calismamizda 120 olgunun 24’1 hipotroidi lehine degerlendirildi. Bu
olgularm 14’i gaz maruziyeti grubundan (%]11,7), 10’u ise kontrol grubundan
(%38,3) idi.

Gaz maruziyeti grubunda ortalama sT3 ve sT4 diizeylerinde anlamli olarak

diisiis tespit edildi. Kadmlarda ortalama sT3 ve sT4, erkeklerde ise ortalama sT3
degerleri istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu. TSH yiiksekligi gaz maruziyeti
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olanlarda %3,3 iken kontrol grubunda % 0,8 olmasma ragmen anlamli farklilik
yoktu. Gaz maruziyeti olan grupta daha fazla kiside hipotroidi goriilmesine ragmen
olgu sayismin sinirlt olmasi nedeniyle istatistiki anlamlilik saptanmadi. Ancak,
beslenme ve aligkanliklarla iligkisi olmaksizin anestezik gazlarin endokrin sistem

ve Ozellikle tiroid hormon diizeyleri lizerine olumsuz etki ettigi sonucuna vardik.

Anti tg, antitpo pozitifligi ve TSH yiiksekligi 6zellikle 5-10 yil tlizeri gaz
maruziyeti olanlarda artig gostermektedir. Bu ¢alismanin sonucuna gore genis olgu
sayil1 caligmalarda gaz maruziyet siireleri ile hipotroidi arasindaki iliskinin daha

belirgin olarak gosterilebilecegini diisiinmekteyiz.

42



VI. SONUC

Sonug olarak; bu calisma, kronik anestezik gaz maruziyetinin sT3 ve sT4

diizeyleri acisindan anlamli olarak olumsuz etki ettigini gostermistir.

Kronik anestezik gaz maruziyetinin TSH yiiksekligi, antitg pozitifligi ve
hipotroidi gelisme sikli§1 acisindan da saghk riski olusturdugu hipotezini
desteklemektedir. Bu sonug anestetik atik gazlarin, ameliyathane ¢alisanlar1 lizerine
zararlh etkilerini agiklama yolunda bir 6n ¢alismadir. Kesin bir yargiya varabilmek
icin, daha ileri arastirmalara ve daha genis kitlelerle yapilan calismalara ihtiyag

vardir.

Bu calisma sonucunda; ameliyathanelerin hepsine uygun havalandirma ve
atik gaz sisteminin yapilmasi, anestezi cihazlarinin kagaklarmin giderilmesi i¢in
diizenli bakimm yapilmasi, ortam havasindaki atik anestezik gazlarm Olgiiliip
maruziyet diizeyinin belli seviyelerde tutulmasi i¢in en kisa zamanda gerekli
onlemlerin alinmasmi 6nermekteyiz. Yiiksek akimli anestezi yerine diisiik akimli
anestezi uygulamak, hem hastanin hem de personelin maruziyetini smirlandirir.
Ozellikle etkin havalandirma ve atik gaz sistemi yoksa inhalasyon anestezisi
yerine, total intravendz anestezi veya uygun durumlarda rejyonel anestezi
tekniklerini uygulamak 6nemlidir. Anestezi personeli anestezik gazlarin potansiyel
zararli etkileri konusunda egitilmelidir. Maruziyet diizeylerinin periyodik
monitorizasyonu, ¢alisma kosullarinin diizeltilmesini ve maruziyetin diisiiriilmesini
saglayacaktir. Bunlara ek olarak maske ve laryngeal maske anestezisi, acik anestezi
devreleri kullanimi yerine total intravendz anestezi ya da diisiik akimli anestezi gibi

anestezi tekniklerini kullanmalarini 6nermekteyiz.
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VIL. OZET

Kronik anestezik gaz maruziyeti olanlarda hipotroidi gelisiminin

arastirillmasi

Hastaliklarin tan1 ve tedavisi amaciyla kullanilan metabolizmay1 etkileyen ve
organ harabiyeti yapan bir¢ok ilag ve kimyasal madde bulunmaktadir. Bu ajanlarin
kullanim1 hastalar icin fayda saglamasina ragmen, bunlara siirekli maruz kalan
saglik calisanlar1 agisindan biiyiik riskler olusturabilmektedir. Bu ajanlarm saglik
personelinde olusturdugu riskleri belirlemek ve bu konuda onlem almak oldukca
onemlidir. Giinliik uygulamada kullanilan anestezik gazlar nitr6z oksit, halotan,
enfluran, izofluran, sevofluran ve desflurandir. Tam kapali anestezi sisteminin
kullanilmadig1 durumlarda, atik gaz sistemlerinin olmadig1 veya yetersiz oldugu
ameliyathanelerde, anestezi sistemlerindeki gaz sizintilar1 nedeniyle, anestezi
indiiksiyonu ve uyandirilmasi esnasinda ameliyat odalarina atik gazlar yayilarak
ortam kirliligi yaratmaktadir. Anestezik atik gazlarin hipotroidi ile direkt olarak
iligkili oldugunu bildiren bir klinik ¢aligma olmamasina ragmen, gazlarin ¢alisanlar
iizerinde olumsuz etkilerinin oldugunu bildiren pek ¢ok caligma vardir. Biz de
calismamizda, anestezik gazlara kronik olarak maruz kalan ameliyathane

calisanlarinda hipotroidi gelisimini arastirmay1 amagladik.

Calismamiz; sT3, sT4, TSH, antitg, antitpo diizeylerini belirleyerek
hipotroidi riskini belirlemek amaciyla benzer ameliyathane kosullarinda, genellikle
nitroz oksit, izofluran, sevofluran ve desfluran gibi inhalasyon anesteziklerine
maruz kalan 60 ameliyathane calisaniyla goniillii olarak katilan 60 kisilik kontrol

grubu iizerinde yapilmistir.

Alinan kan oOrnekleri santrifij edilerek TSH, sT3 ve sT4 Ol¢iimleri i¢in
elektrokemiluminesans immunoassay yontemi ile Cobas 6000 cihazinda Cobas®
kitleri kullanilarak c¢alisildi. Anti-TG Ab ve anti-TPO Ab 6l¢iimii i¢in troglobiilin

ve tiroid peroksidaz antijenleri emdirilmis Euroassay kitleri kullanildi. Titre limiti

44



1/101 olarak degerlendirildi. Anti-tg icin referans degeri %2, anti-tpo i¢in referans
degeri %12 olarak kabul edildi.

Inhalasyon anesteziklerine maruz kalan grubun kan &rneklerinde ortalama
sT3 ve sT4 degerleri, kontrol grubu ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli
diisiik bulundu (sT3 i¢in p=0,000; sT4 i¢cin p=0,018). Gaz maruziyeti grubunda
kadinlarda ortalama sT3 ve sT4 degerleri, erkeklerde ortalama sT3 degerleri daha
diisiiktii bulundu ve istatistiksel olarak anlamliydr (p<0,05). Kronik anestezik gaz
maruziyetinin TSH yiiksekligi, antitg pozitifligi ve hipotroidi gelisme siklig
acisindan da saglik riski olusturdugu hipotezini desteklemektedir. Bu sonug
anestetik atik gazlarin, ameliyathane caligsanlar1 lizerine zararl etkilerini agiklama
yolunda bir 6n calismadir. Kesin bir yargiya varabilmek igin, daha ileri

arastirmalara ve daha genis kitlelerle yapilan ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Bu calisma sonucunda; ameliyathanelerin hepsine uygun havalandirma ve
atik gaz sisteminin yapilmasi, anestezi cihazlarinin kagaklarmin giderilmesi i¢in
diizenli bakimm yapilmasi, ortam havasindaki atik anestezik gazlarin Olgiiliip
maruziyet diizeyinin belli seviyelerde tutulmasi i¢in en kisa zamanda gerekli
onlemlerin alinmasmi 6nermekteyiz. Yiiksek akimli anestezi yerine diisiik akimli
anestezi uygulamak, hem hastanin hem de personelin maruziyetini smirlandirir.
Ozellikle etkin havalandirma ve atik gaz sistemi yoksa inhalasyon anestezisi
yerine, total intravendz anestezi veya uygun durumlarda rejyonel anestezi
tekniklerini uygulamak 6nemlidir. Anestezi personeli anestezik gazlarin potansiyel
zararli etkileri konusunda egitilmelidir. Maruziyet diizeylerinin periyodik
monitorizasyonu, ¢alisma kosullarinin diizeltilmesini ve maruziyetin diisiiriilmesini
saglayacaktir. Bunlara ek olarak maske ve laryngeal maske anestezisi, acik anestezi
devreleri kullanimi yerine total intravendz anestezi ya da diisiik akimli anestezi gibi

anestezi tekniklerini kullanmalarini 6nermekteyiz.
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VIIL.YABANCI DiL OZETi

RESEACH OF HYPOTROIDI DEVELOPMENT ON THOSE HAVING CRONIC
ANAESTHETIC GAS

There are many pills and chemical substances which are used in the
identification and the treatment of the diseases and which affect the metabolism
causing organ-devastation. The agents are useful fort he patients, on the other hand,
they can create big risks fort he workers of the health service. It is crucial to
determine those risks and take the necessary precautions. Anasthesic gases used in
daily practise are nitros oxid, halotane, enflurane, izoflurane, sevoflurane and
desflurone. Used and inactive gases cause pollution by speading thorughout the
environment during the anaesthesy induction and wake-up process because of the
squeezeing of the gas in the anaesthesy systems in stuations when wholly closed
anaesthesy system isnot used where there is little or no used gas systems. Although
there is no clinic study showing that there is a direct relation between the used
anaesthesic gases and the hypotroidy development there are many studies showing
that these gases have negative effects on the workers of health service. In this study
we aimed to investigate the hypotroidy development on those cronically subjected

to the anaesthetic gases.

This study has been applied on 60 workers, in similar operation room
conditions, working in operation rooms who are exposed to inhalation anaesthetics
such as nitros oxid, izoflurane, desflurane and sevoflurane together with the control
group of 60 voluntary participants in order to the determine the hypotroidy risk by
determining the sT3, sT4, TSH, antitg ve antitpo levels.

After centrifuged, the blood samples, were studies by the help of the tool Cobas
6000 using Cobas kits fort he measument of the sT3, sT4 and TSH by using
electrokemiluminesance immunoassay method. Euroassay kits which absorbed

troglobuline and tyroid peroksidaz antigens were used fort he measurement of the
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Antitg Ab and Antitpo Ab.’Titre’ limit was evaluated as 1/100. % 2 for the Antitg

and % 12 for the Antitpo were accepted of as the referance values.

Average sT3 and sT4 values were found lower in the blood samples of those
exposed to anaesthesic gases whencompared to the values of the blood samples of
the control group. ( p=0,000 for sT3; p=0,018 for sT4). In gas exposedness group,
average sT3 and sT4 values of women and average sT4 values of men were lower
which was statistically meaningful ( p<0,05). This backs up the hypothesis that
cronic anaesthesic gas exposedness forms health risk in terms of TSH highness,
antitg positivity and the frequency of hypotroidi development. This is a pre-study
on the way to explaning that used anaesthetic gases have negative effect on the
workers in the operation room. In the order to reach a final decision, further studies

are needed.

At the and of this study, we suggest that airing and used gas systems are placed
and anaesthesy tools are regulary controlled and necessary precautions are taken in
order to hold the gas exposedness level on a definite level by measuring the
anaesthesic gases in the air of the enviroment. Low-current anaesthesy controls not
only the exposedness level of the staff but also of the patient. Expecially if there is
no active airing system and used gas system, it is important to use the total
intrevenose or in suitable stuations regional anaesthesy should be trained on the
possible detrimental effects of the anaesthesic gases. Periodical monitorization of
the exposedness level will help improve working conditions and lower the

exposedness level.
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