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OZET

Amagc: Akustik rinometri (AR) nazal mukoza degisikliklerini tespit etmek
icin kulak burun bogaz pratiginde kullanilan giivenilir bir testtir. Cesitli nedenlerle
hipotansiyon olusturulmak istenen hastalarda, anestezik ajanlarla kontrolli
hipotansiyon olusturulurken meydana gelen vazodilatasyon objektif bir yontem
olan AR yardimiyla 6l¢iilebilir.

Bu c¢alismanin amaci; kontrollii hipotansiyon saglamak amaciyla da
kullanilan iki farkli anestezik ajanin burun mukozasinda yaptigi vazodilatasyonu
AR yardimiyla karsilastirmaktir.

Hastalar ve Yontemler: Bas-Boyun cerrahisi gecirecek ASA (American
Society of Anesthesiologists) I-II 18-65 yas grubundan 50 hasta ¢alismaya dahil
edildi. Hastalar grup P (n=25) proprofol grubu, grup S (n=25) sevofluran grubu
olmak iizere iki gruba ayrildi. Her iki gruba anestezi indiiksiyonundan once 1
ug/kg fentanil bolus olarak uygulandi. Anestezi indiiksiyonunda grup P hastalara 2
mg/kg dozunda propofol uygulandi. Grup S’deki hastalara ise %6-8 minimal
alveolar concentration (MAC) konsantrasyonlarinda sevofluran indiiksiyonu
uygulandi. Kas gevsemesi 0.5 mg/kg rokuronyum verilerek saglandi.
Entiibasyonu takiben anestezi idamesinde her iki gruba da %50 O2 + %350 hava
karisimi ve 0.025 pg/kg/dk remifentanil siirekli inflizyonlar1 ile birlikte, grup P’de
4 mg/kg/saat dozunda propofol inflizyonuyla grup S’de ise %2 sevofluran
konsantrasyon seviyeleriyle devam edildi. Intraoperatif ortalama arteryel basing,
her iki grupta baslangic degerinin %?20-25 altinda olacak sekilde ilag dozlari
ayarlandi. Calismaya alinan hastalar operasyondan 6nceki gece operasyon odasina
almarak sirtiistii pozisyonda 30 dakikalik ortama alisma doneminden sonra
glirtiltiisiiz ortamda her iki burun deliginden ayr1 ayr1 ilk AR Olctimleri yapildi.
Operasyonun 30. dakikasinda ayni pozisyonda ve giriiltiisiiz ortamda AR
Olctimleri tekrarlandi.

Bulgular: Operasyon 6ncesi ve operasyon sonrasi yatarak yapilan akustik
rinometri Ol¢iimlerinde her iki grupta ortalama burun 6n minimum kesit alani
(MCA) dlctimleri yoniinden anlamli degisim oldugu bulundu.

Sevofluran-remifentanil uygulanilan grupta operasyon oncesi yatarak 30.
dakikada yapilan AR 6l¢limiinde; ortalama 6n MCA (MCA 1) 0.45 cm?, ortalama
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arka MCA (MCA II) 0.42 cm? iken, operasyonun 30. dakikasinda ayni pozisyonda
Olciilen ortalama MCA I 0.30 cm?, ortalama MCA 11 0.25 cm? bulundu.

Propofol-remifentanil uygulanan ikinci grupta ise operasyon dncesi yatarak
30. dakikada yapilan AR 6l¢iimiinde; ortalama MCA 1 0.48 cm?, ortalama MCA 11
0.51 cm? iken, operasyonun 30. dakikasinda aymi pozisyonda dlgiilen ortalama
MCA1 0.43 cm?, ortalama MCA II 0.40 cm? olarak bulundu.

Sonug¢: Propofol ve sevofluran kullanilarak olusturulan benzer cerrahi
sartlarda sevofluranin propofole gére daha fazla vazodilatasyona neden oldugu, bu

sebeble daha fazla kanamaya neden olabilecegi sonucuna varilda.

Anahtar kelimeler: Kontrollii hipotansiyon, propofol, sevofluran, remifentanil.
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ABSTRACT

Purpose: Acoustic thinometry (AR) is a reliable test used in the ear nose
throat practice to determine the nasal mucosal changes. Vasodilation occuring
while making controlled hypotension with anesthesic agents in patient, necessary
to perform hypotension due to several reasons can be measured with the aid of an
objektive method called AR. The changes that are formed by applying these agents
to the nasal mucosa can be recorded and the vasodilatation these anesthesia agents
induce can be demonstrated with numeric values and be compared statistically.

The aim of this study; is to compare the vasodilatation induced by two
separate anesthesia medications that are used to form controlled hypotension with
the help of AR.

Patients and Methods: 50 patients between ages 18-65 in the ASA
(American Society of Anesthesiologist) groups I-1I that were to undergo head-neck
surgery were included in the study. The patients were split into two groups; group
P (n=25) propofol group, group S (n=25) sevofluran group. Both groups were
applied 1 pg/kg fentanyl bolus preceding anesthesia induction. The P group
patients were given 2 pg/kg propofol for induction. The group S patients were
given sevofluran induction with 6-8% minimal alveolar concentration (MAC).
Muscle relaxation was provided with 0.5 mg/kg rocuronyum. Following intubation
both groups were given 50% O2 + 50% air and 0.025 pg/kg/min continuous
remifentanyl infusions for the maintenance of anesthesia, group P was continued
with 4 mg/kg/hour propofol induction and group S with %2 sevofluran
concentrations. The medication was adapted in both groups insuring the
intraoperative mean arterial pressure was 20-25% beneath the initial value. The
patients that were included in the study were taken into the operating room the
night before the procedure, after 30 minutes of adapting to the surroundings in a
sound free environment the initial AR measurements were performed from both
nostrils separately. On the 30th minute of the operation the AR measurements

were repeated in the same position in the same noise free environment.



Findings: In the AR measurements performed lying on the operating table
before and after the operation a significant change was detected in the
measurements of the mean nose anterior minimum slice area (MCA).

According to the AR measurement performed at the 30th minute before the
procedure in the sevofluran-remiphentanyl group; the mean anterior MCA (MCA
I) was 0.45 cm?, while the mean posterior MCA (MCA II) was 0.42 cm?, in the
same position at the 30th minute of the procedure the MCA 1 was found to be 0.30
cm?, while the MCA 1I was 0.25 cm?.

Whereas in our propofol-remiphentanyl applied second group the AR
measurement performed at the 30th minute before the procedure the mean MCA [
was 0.48 cm?, while the mean MCA 11 was 0.51 cm?, in the same position at the
30th minute of the procedure the MCA 1 was found to be 0.43 cm?, while the mean
MCA II was 0.40 cm*.

Result: In similar surgical conditions in which propofol and sevofluran
were used we concluded that sevofluran induces more vasodilatation than propofol

thus causes more bleeding.

Keywords: Controlled hypotension, propofol, sevofluran, remifentanyl.
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1-) GIRIS VE AMAC

Kontrollii hipotansiyon ile kanamanin azaltilmasi, temiz bir cerrahi alan ile
islemin daha giivenli, kolay ve kisa siirede yapilmasini miimkiin kilar. Bu amagla,
hipotansif anestezinin saglamasinda; volatil anestezikler, sempatik antagonistler,
sodyum nitroprussid, nitrogliserin, hidralazin, trimetafan, adenozin, fenoldopam ve
alfa-2 agonistler gibi ¢esitli hipotansif ajanlar kullanilabilir (1, 2).

Orta kulak operasyonlarinda oldugu gibi ¢ok kiigiik sahalarda yapilan
cerrahi operasyonlardaki az miktardaki kanama bile cerraha biiylik zorluklar
yasatir. Bazen rekonstriiktif cerrahiyi imkansiz kilar. Bu durumda kan basincinin
azaltilmasi ¢cok faydali olmaktadir.

Kontrollii hipotansiyon ile yapilmaya calisilan, kanamay1 azaltmanin yani
sira 1yi bir cerrahi goriis alani saglamak olmalidir. Calismamizda; propofol,
remifentanil ve sevofluran, remifentanil kombinasyonlari ile olusturulan kontrolli
hipotansiyonun burun mukozasinda meydana getirdigi vazodilatasyonu akustik
rinometri karsilastirilmas1 amaglandi. iki farkli hipotansif anestezi tekniginde
olusan vazodilatasyon derecesinin, bize cerrahi sahada olusacak kanamanin
miktar1 hakkinda bilgi verebilecegini diistinmekteyiz.

Bu calisma, daha 6nce yapilan benzer ¢alismalardan farkli olarak; farkh
anestezik ajanlarla olusturulan hipotansif anestezi uygulamalarmin burun
mukozasinda olusturdugu vazodilatasyon derecesinin objektif bir metodla
degerlendirilmesi esasina dayanir. Bu amacla kullandigimiz akustik rinometri
yontemi, burun mukozasindaki degisiklikleri giivenli ve objektif olarak sayisal
degerlerle verebilen bir yontemdir. Uygulama teknigi olarak minimal hasta

kooperasyonu gerektirmesi, non invaziv, agrisiz olmasi yontemin artilarindandir.



2-) GENEL BILGILER

A-) KONTROLLU HiPOTANSIYON

Dolasim sistemi kalp ve damarlarin olusturdugu bir sistemdir. Dolasim
sisteminde kalp merkezde yerlesen bir pompa olup; damarlar kalpten ¢ikip, kalbe
tekrar geri donerek kapali bir boru sistemini olusturmaktadirlar. Dolasim
sisteminin ana fonksiyonu; kanin, damar sistemi ic¢inde belli bir basingla
dolagmasimi saglamaktir. Bu dolasimin neticesinde hiicrelerin madde alis verisi,
beslenmesi, onarmmi, sicakligin viicudun her tarafina esit sekilde dagilmasi,
organizmanin fonksiyonel biitiinliigliniin 6nemli aracilar1 olan hormonlarin
dagilimi gibi olaylar gerceklesmektedir.

Kan tiim sivilarda oldugu gibi belli bir basing farki altinda tiim viicutta
dagilmaktadir. Daha dogru bir deyisle basincin yiliksek oldugu bolgeden diisiik
oldugu bolgeye dogru akmakta ve kalp bir emme basma tulumba gibi, yiiksek ve
diisiik basinct olusturacak sekilde ¢alismaktadir. Kalbin pompa giicli sayesinde
damar sistemi i¢ine firlattig1 kan, 6nce arterlere sonra kapiller damarlara oradan da
venlere gecerek tekrar kalbe doner. Kanin kimyasal bilesimi ve fiziksel 6zellikleri
kapiller damar yatagimi gegerken degisime ugrar. Diger iki sistemde bdyle bir
degisiklik olmaz. Arterler kapiller bolgeye kani getirici sistem olarak, venler ise
kapiller bolgede degisime ugrayan kani gotiiriicii sistem olarak calismaktadir.

Kan basinci genel anlamda kanmn damar duvarmma yapmis oldugu basing
olarak tanimlanmaktadir. Arteriyel damar sistemi i¢inde kalp siklusunun sistol
doneminde en yiiksek basing sistolik basinci, diyastol doneminde ise en diisiik
basing diastolik basinci olugsmaktadir. Kan basincinin birimi mmHg’dir ve normal
degerleri sistolik icin 120 mmHg, diyastolik i¢in 80 mmHg olarak (120/80)
verilmektedir. Bu iki basing, kalbin dakikadaki atim hacmi, kardiak output, kalp
debisi ve periferik direngle degisir. Bunu bir formiil ile gosterecek olursak;

Kan Basinc1 = Kardiyak output (KO0) x Periferik direnc.
Bu formiilden anlasilacag: lizere kan basmci kardiak output ve periferik

direngle dogru orantili olarak degismektedir.
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Kardiyak outputtaki degismeler sistolik basinci, periferik direng degisiklikleri
diyastolik basici etkilemektedir. Periferik direncin en onemli sorumlusu arteriol
damar c¢aplar1 olduguna gore, arteriol damar daralmalar1 diyastolik basincin
yilikselmesine, genislemeleri ise diismesine neden olacaktir. Periferik direnci kan
vizkozitesinin artmasi da etkilemektedir.

Kardiak outputu etkileyen faktorler ise su sekilde formiile edilmektedir;

KO0 = Stroke volum (Atim Hacmi) x Kalp Hiza

Stroke voliim (SV); her kalp atimmda sol ventrikiilin pompaladigi kan
miktaridir. Normal degeri ortalama 70 ml kadardir. Kalp hizinin normal degeri 70-80
vuru/dakika olarak almacak olursa, Kardiyak output = 4900-5600 ml olarak
hesaplanacaktir. Stroke voliim ve kalp hizinin artis1 kalbin dakikada pompalayacagi
kan miktarmi artirir. Stroke voliime etki eden faktorler kalbe donen kan miktar1 (vendz
dontis) ve kalbin kasilma giiciidiir. Kalbe donen kan miktar1 ve kalbin kasilma giicii
artinca stroke voliimde artar.

Yas ilerledikge damarlarda meydana gelen arterioskleroz, damarlarin
elastikiyetlerini yitirmelerine neden olacaktir. Bu durum sistolik ve diyastolik
basinglarda ylikselme olarak kendini gosterecektir. Arterioskleroz damarlarin i¢
ylizeylerinde yag ve kolesterol birikimi sonucu damar ¢aplarmm daralmasi ve
esnekliklerini yitirmeleridir.

Kontrollii hipotansiyon; arteriyel kan basincinin, bilingli ve geri doniistimlii
olarak normal degerinin yaklasik %50’sinin altina veya ortalama arter basincinin 50-
65 mmHg’ya diistiriilmesi ve bu diizeyde siirdiiriilmesi islemidir. Bu teknik, kanamay1
azaltarak cerrahi alanin iy1 sekilde goriilebilmesini, cerrahi iglemin giivenli, kolay ve
daha kisa siirede yapilmasini saglar.

Cesitli yontemlerle (hasta pozisyonu, pozitif basingli ventilasyon, hipotansif
ajanlarin uygulanmasi) kontrollii hipotansiyonun saglanmasi hipotansif anestezi olarak
adlandirilir. Bu uygulamayla kan kaybinda %350’ lere varan azalmalar olabilecegi kabul
edilmektedir (1, 2).

Hipotansif anestezide amag; daha i1yi bir cerrahi goriis saglamak, operasyon
stiresini kisaltmak, dokulara olan travmay1 azaltmak ve kan kaybini en aza indirerek

transflizyon reaksiyonlarini 6nlemektir.



HiPOTANSIYON YONTEMLERI

Fizyolojik ve farmakolojik yollarla saglanabilir. Yapilmaya calisilan kardiyak

outputun ve/veya sistemik vaskiiler direncin kabul edilebilir sinirlarda azaltilmasidir.

I) Fizyolojik Yontemler

Siklikla hipotansif ilaglarin etkisine katkida bulunmak i¢in kullanilirlar.

a) Kontrollii Solunum: Normal kosullarda ven6z doniistin 6nemli kismi, intratorasik
basincin negatif oldugu inspiryum sirasinda gergeklesir. Genel anestezi esnasinda
uygulanilan intermittent positive pressure ventilation (IPPV) kalbe ventz doniisi
gliclestirir. [IPPV valsalva manevrasi gibi etkili olmaktadir. Kalbe donen kan miktari
azaldiginda, olusan refleks vendz vazokonstriksiyon ve tasikardi kardiyak outputun
onemli derece etkilenmesini onler.

Ancak kullanilan ganglion bloke edici, beta bloker gibi ilaclar valsalva yanitini
onleyerek kan basincmin diismesini saglarlar. Bu sekilde bu ilaglarla birlikte
kullanilan IPPV efektif bir hipotansiyona katkida bulunurken, bu ilaglarin dozunun
azaltilmasma da olanak verir. Pozitive end expiratory pressure (PEEP) eklenmesi
vendz doniisii daha da azaltacaktir. Hiperventilasyon ile saglanan hipokapni de
vazokontriktif etkisiyle kanamay1 azaltabilir.
b) Pozisyon: Cerrahi girisim yerinin kalp seviyesinin ilizerine kaldirilmas: ile o
bdlgenin kan akimi azaltilabilir. Kalp diizeyinin {izerindeki her 2.5 cm’lik yiikseklik
kan basincinda 2 mmHg diismeye neden olur. Sempatik blokaj yapan ilaglarin
kullanildig1 durumlarda, kanmn viicudun alt kisimlarinda gollenmesi daha etkili bir
hipotansiyon saglayabilir. Kan basmcinin koldan izlendigi durumlarda serebral
perfiizyon i¢in yeterli kan basinci belirlenirken bu durum dikkate alinmalidir. Bas
asag1 pozisyon, vendz doniisii arttirdig1 i¢in kalp seviyesi altindaki girisimlerde pek
uygun degildir .

II) Farmakolojik Yontemler
Farmakolojik yontemde kullanilan ilaglarin santral sinir sisteminden baglamak

iizere degisik diizeylerdeki etkileri sempatik blokaja neden olurlar.



Vazodilatasyon yapan yontemlerin kanamay1 azaltmasi ¢eliskili goriilebilse de
burada 6nemli olan ortalama arteryel basincin distiriilmesidir. Bu sekilde lokal kan
akimi da azalmaktadir. Lokal ortalama kan basmci 60-70 mmHg dolaylarinda olmali
ve vendz drenaj engellenmemelidir.

a) Inhalasyon Anestezikleri: Direk arterioler vazodilatasyon ve vazomotor
merkezlerin depresyonu ile hipotansiyon yaparlar. Halotan, enfluran, sevofluran ve
izofluran tek basma veya diger hipotansif etkili ilaglarla birlikte kullanilabilir.
Ozellikle izofluran direk myokardiyal depresyon yapici etkisi olmamasi, periferik
vazodilatator etkisinin kolaylikla diizelebilmesi, halotan ve enflurandan farkli olarak
intrakranial basmci arttirmamast nedeniyle tercih edilmektedir. Desfluran kan
basincinda azalmaya neden olmasina ragmen kardiyak outputu etkilemez (3, 4, 5).

b) Ganglion Blokerleri: Giiniimiizde cok tercih edilmeyen bir yontemdir. Trimetafan
ve pentoliniumun etkisi sempatik ganglion blokaji yaparak rezistans ve kapasitans
damarlarmm1 genisletmektir. Ancak parasempatik ganglionlar1 da etkileyerek
tagikardiye yol acabilirler (4).

¢) Direk Etkili Ajanlar:

Sodyum nitroprussid, hiicrenin siilfidril grubu ile etkilesip kalsiyumun hiicre
icine girisini ve hiicre i¢indeki aktivasyonunu inhibe ederek arteriollerin diiz kaslarini
gevsetir. Bu yolla hem kapiller rezistans hem de postkapiller kapasitans damarlar1
gevseterek, periferik direnci ve vendz doniisii azaltip kan basincini diisiirtir.

Etkisinin hizla baslayip hizla ortadan kalkmasi ve kolay kontrol edilebilmesi
nedeniyle tercih edilen hipotansif ajanlardan biridir. Nonenzimatik yolla eritrosit ve
plazmada nitrik ve hidrosiyanik asite yakilir. Hidrosiyanik asit de karacigerde
tiosiilfatla birleserek tiosiyanata doniisiir ve idrarla atilir. Asir1 dozaj serbest siyanit
aciga cikarir. Siyanit ve tiosiyanit intoksikasyonu, metabolik asidoz, toksisite ve
Oliime kadar giden reaksiyonlara neden olabilir.

Sodyum nitroprussid ile rebound hipertansiyon ve refleks tasikardi olusma
olasilig1 vardir. Bu da inflizyonun yavas olarak sonlandirilmasi, esmolol, kaptopril gibi

antihipertansiflerin kullanimi ile 6nlenebilir.



Vazodilatasyon sonucu intrakranial basinct arttirmalari, aritmi, tasikardi,
pulmoner santlar1 arttirici etkileri ve trombosit agregasyonunun inhibisyonu ile
kanamay1 arttirabilmeleri kullanimini kisitlayan etkileridir (1, 4, 5).

Nitrogliserin, damar diiz kasina direk etki ile baslica kapasitans venleri
genisletir. Rezistans damarlar iizerine etkisi daha azdwr. Bu nedenle sistolik arter
basincint (SAB) daha cok diisiiriir (4). Diastolik arter basincinin (DAB) fazla
diismemesi koroner ve serebral perflizyonun korunmasini saglar. Bu nedenle koroner
bypass cerrahisinden sonra gelisen hipertansiyonun kontroliinde sodyum
nitroprussid’den daha siklikla tercih edilir.

Intrakranial basinci arttirict etkisi sodyum nitroprussid’den fazladir. Etkisi daha
yavas ve zayiftir. Kan basinci infiizyon kesildikten 10-20 dk sonra normale doner (4,
5).

Nitroprussid ve nitrogliserin kontrollii hipotansiyon saglamak amaciyla en sik
kullanilan vazodilatér ajanlardir. Nitroprussid ile karsilastirildiginda; nitrogliserinin
refleks tasikardi, rebound hipertansiyon, organ perflizyonuna olumsuz etkileri ve asir1
doz riski daha azdir (6).

d) Diger Farmakolojik Ajanlar:

Adenozin, giiglii bir vazodilatatordiir. Arterioler vazodilatasyon daha fazladir.
Etki siiresi hizhidir. Kontrollii  hipotansiyona refleks olarak gelisen renin ve
katekolamin artis1 olmaz. Dolayisiyla rebound hipertansiyon gelismez (4, 5).

B Blokerler, propranalol, esmolol, labetalol bu grup icinde yer alir. Labetalol
hem alfa hem de beta blokerdir. Nabiz sayisini arttrmadan periferik direnci azaltir.
Esmolol ise kisa etkili kardiyoselektif bir beta blokerdir. Orta kulak cerrahisi ve
endoskopik siniis cerrahisi i¢in etkili bir hipotansif ajan olabilecegi degisik yaymlarda
belirtilmektedir. Beta blokerlerle bradikardi olusabilir. Atropin ile tedavi edilir (7, 8).

Prostaglandin E1 ve Mg Siilfat, sinirli kullanim alanlar1 vardwr. Daha ¢ok
beyinomurilik cerrahisinde ve obstetrikte tercih edilir ( 4, 5).

a2 agonistler, klonidin ve dexmedetomidine bu gruptadir. Klonidinin
yarilanma 6mrii uzun oldugu icin ¢ok tercih edilen bir ajan degildir. Dexmedetomidine

ise daha ¢ok pediatrik cerrahide kullanilir (9, 10, 11).



Fentanil grubu opioidler, sempatik reflekste azalma nedeniyle venodilatasyon,
kan basincinda diisme ve bradikardi meydana getirirler. Ozellikle inhalasyon

anesteziklerle beraber kullanilirlar (9).

III) Spinal-Epidural Anestezi

Blok bolgesindeki vaskiiler ve muskiiler sistemde olusan ani gevseme
(sempatik blok) ve kalbe donen kan akimiin azalmasina neden olur. Sempatik blokaj
ile hem arterioler hem de vendz tonus azaltilarak hipotansiyon olusturulur. Ancak bu
yolla saglanan hipotansiyonun kontrolii zordur. Kardiak outputtaki azalma, sistolik
kan basinct ve nabiz basincinin diismesine neden olur. Diastolik basing ¢ok az diiger.

Bradikardi olusabilir.

KONTROLLU HIiPOTANSIYONUN MONITORIZASYONU

Geng eriskin hastalar ortalama arter basicinin 50-60 mmHg’a kadar
azaltilmasi tolere ederler. Diger taraftan kronik hipertansif hastalar beyin kan
akimmi degistirerek otoregiilasyonu saglayabildiklerinden, bu hastalarda ortalama
arter basincin1 %25‘den daha fazla diisirmemek gerekir (2). Kontrollii hipotansiyon
amaciyla kullanilan ajanlar kesildikten sonra, hipotansif etkinin ortadan kalkmasi
rebound hipertansiyona neden olabilir (9).

Intraarteriyel kan basmci monitdrizasyonu ve elektrokardiyografi, arteriyel
oksijen satiirasyonu, end tidal karbondioksit Ol¢limii yapilmalidir. Santral vendz

monitdrizasyon ve idrar debisi takibi biiyiik cerrahi girisimlerde uygulanir (1, 2).

HIiPOTANSIYONUN SIiISTEMLERE ETKISI (1, 2)

Santral Sinir Sistemi:

Beyin kan akimi otoregiilasyonu, ortalama arter basmcinin (OAB) 60-160
mmHg degerleri arasinda korunur. OAB<60 mmHg oldugunda otoregiilasyon bozulur.
Sistemik kan basincindaki degisiklikler beyin kan akimina aynen yansir.
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Beyin perflizyon basinci (BPB); ortalama arter basinci ile kafa i¢i basinci
(KIB) arasindaki farkti. BPB normalde 80-100 mmHg arasindadir. Ayrica KiB
normalde 10 mmHg’dan az oldugu icin BPB esas olarak OAB’na bagimlidir. BPB
degerlerinin 50 mmHg’dan az oldugu hastalarda ¢ogunlukla EEG’ de yavaslama
gortiliirken, 25-40 mmHg arasinda tipik olarak diiz EEG gozlenir. Perfiizyon
basmcinin 25 mmHg’dan az olmasi geriye doniisii olmayan beyin hasar1 ile
sonuclanir. Kan basincindaki degisiklikler beyin kan akimima aynen yansir, enerji

maddelerinde azalma, glikoz yikiminda artma olur.

Kardiyovaskiiler Sistem:

Kontrollii hipotansiyon sirasinda koroner kan akimi iyi regiile edilir ve iskemi
nadirdir. Koroner kan akimi, diyastolik dolum basincina baghdir. Diyastolik dolum
basincindaki azalmalar 6zellikle koroner arter hastaligi olan kisilerde miyokard
iskemisine yol agar. Kalp kendi kan akimini 50-120 mmHg koroner arter perflizyon

basinglar1 arasinda saglar.

Solunum Sistemi:

Kardiyak debi korundugu silirece fizyolojik o6li bosluk artmaz. Tim
vazodilatator ilaclar, kanin periferik dolagimda gollenmesine neden oldugundan
pulmoner kan akimii azaltirlar. Kontrollii hipotansiyon sirasinda alveolar 6lii bosluk
ve intrapulmoner sant artar. Pulmoner arter basincinda diisme, akcigerin etkilenen
alanlarinda kan akiminin artmasi ve hipoksik pulmoner vazokonstriiksiyonun
inhibisyonuna bagli olusur. Oksijenasyon ve ventilasyondaki degisimleri saptamak

icin periferik oksijen satiirasyonu ile yakin takip gerekir.

Uriner Sistem:

Uriner sistemin otoregiilasyonu ¢ok iyidir. Renal arteriyollerin istirahat tonusu
zaten dislik oldugu i¢in, hipotansif ilaglarla belirgin bir genisleme olmaz ve bobrek
kan akimi korunur. Hipovolemiye bagli gelisen hipotansiyon sonrasinda siddetli

refleks arteriyoler spazm olusarak bobrek yetmezligine neden olabilir.



Ortalama arter basmcinm 50-55 mmHg’nin altma diismesine neden olan
kontrollii hipotansiyon glomertiler filtrasyonu azaltir, atilimi bobreklere bagimli

ilaglarin etkisinde uzamaya neden olabilir.

Hepatik Sistem:

Hipotansiyon ¢ok siddetli olmadig: siirece karaciger kan akimi iyi korunur ve
karaciger fonksiyonlarinda ©nemli bir degisiklik olmaz. Bu sistemin klinikte
monitorizasyonu olagan olmadig: i¢in kalp debisini koruyan hipotansif bir teknik en

1yi se¢imdir.

Goz:
Goze giden kan akim1 ve goz i¢i basinci, ortalama arter basincindaki diismeye

paralel olarak diiser. Postoperatif ddonemde gérme bulaniklig: gelisebilir.

KONTROLLU HiPOTANSIYONUN ENDIKASYONLARI

Noroanestezide;

Anevrizma, arteriyovendz malformasyon ve tiimor cerrahisi, laminektomi
girisimlerinde.
Plastik cerrahide;

Rekonstriiktif bas-boyun cerrahisi, nazoplasti, mikrovaskiiler cerrahilerde.
Kulak Burun Bogaz cerrahisinde;

Orta kulak cerrahisi, fonksiyonel endoskopik siniis cerrahisinde (FESS),
larenjektomi, parotidektomi girisimlerinde.
Periferik vaskiiler cerrahilerde;

Aort koarktasyonunda.
Ortopedide;

Kalga protezi, skolyoz cerrahisinde.
Genel cerrahide;

Hepatobiliyer, pankreatik, aortik ve kolorektal girisimlerde.
Intraokiiler cerrahiler;

Vitrektomi, koroidal cerrahilerde.



Kardiyak cerrahide;

Koroner arter bypass cerrahisinden sonra ortaya ¢ikan, anastomoz hatlarmi
zorlayan ve iskemiye neden olan sistemik hipertansiyonun ve pulmoner 6deme neden
olabilen pulmoner hipertansiyonun kontroliinde.

Feokromositoma cerrahisi sirasinda;

Asir1 kan basinci yiikselmelerinin 6nlenmesinde.

KONTROLLU HIPOTANSIYONUN
KONTRAENDIKASYONLARI

1. Karotid arter stenozu.

2. Gegirilmis iskemik atak.

3. Vaskiiler spazmla birlikte olan yakin zamanda gecirilmis subaraknoid kanama.
4. Tedavi edilmemis hipertansiyon.

5. Periferik damar hastaligi.

6. Aort stenozu, kardiyak miyopati, iskemik kalp hastaligi, anjina yada ge¢irilmis
infarktiis gibi kardiyak debinin arttirilamadigi durumlar.

7. Akciger hastaliklari.

8. Bobrek ve karaciger yetmezligi.

9. Hipovolemi.

10. Gebelik.

11. Glukagonoma.

12. Derin anemi (Hb<5 gr/dl).

Kontrollii  hipotansiyon uygulamalarinda yapilmasi planlanan cerrahi
girisimin 0zelligine gore hipotansiyonun derecesi belirlenmelidir. Premedikasyonda
atropinden kacmilmali, indiiksiyonda tasikardi yapici kas gevsetici ilaglar
kullanilmamalidir.

Kontrollii hipotansiyondan kacmilmasi gereken hastaliklar arasinda ciddi
kardiyak hastalik, miyokardiyal iskemi, akciger, bobrek ve karacigerin parankimal
hastaliklari, santral sinir sisteminin dejeneratif hastaliklari, addison hastaligi,
gebelik, kontrol edilmemis hipertansiyon, hipovolemi, anemi sayilabilir.
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Kontrollii ~ hipotansiyon  sirasinda  gelisen,  ventilasyon/perfiizyon
uyumsuzlugu ve fizyolojik 6lii bosluk artisi, kronik solunum sistemi hastaligi

olanlarda gaz degisimini 6nemli 6l¢lide bozabilir.

KONTROLLU HIiPOTANSIYONUN KOMPLIKASYONLARI

Komplikasyonlar, hipotansiyonun derecesi ve stiresi ile artar. Genellikle 1-1.5
saati gecmeyen, SAB’nin 80 mmHg’ nin altina diismedigi hipotansiyon iyi tolere
edilir. Ancak hipotansiyonun asir1 oldugu durumlarda beyin ve miyokardiyal kan
akimmin azalmasi ile kalic1 iskemik hasar gelisebilir. Kan basinci, EKG, sistolik ve
diyastolik kan basmcmin yakindan izlenmesi ile iskemik hasar Onlenebilir. Istenen
diizeyde hipotansiyon elde edilemedigi durumlarda daha fazla ila¢ verilmesi, bu
ilaclarin yan ve toksik etkilerinin goriilmesine neden olabilir.

Nadiren gelisen yan etkilere bagli olarak; reaksiyoner kanama, goérme
bulanikligi, renal bozukluk, tromboemboli, kalp durmasi ve 6liim goriilebilir. Diisiik
kan basinci; beyin trombozisi, hemipleji (spinal kord perflizyonunu diisererek), akut
tiibiiler nekroz, masif hepatik nekroz, miyokard infarktiisii, kardiyak arrest ve korliige
neden olabilir (1, 2).

Kullanilan hipotansif ilag ¢ok uzun etkili ise serebral perflizyonun korunmasi
amaciyla hasta ilacin kesilmesini takip eden 12-18 saat siire boyunca diiz bir sekilde

yatirilmalidir. Hasta hipoksi ve hiperkapni yoniinden siki bir sekilde takip edilmelidir.
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OPIOID ANALJEZIKLER
Tarihge

“Opium” (Yunanca), hashas bitkisinin olgunlasmamig tohumlarmin
kapsiillerinden elde edilen 20 adet alkoloidin kurutulmus ve tozlastirilmis karigimidir.
“Opiat” kelimesi, opiumdan elde edilen her bir farmakolojik ajani (alkoloidi) ifade
ederken “opioid” kelimesi ise morfin benzeri 6zelliklere sahip tiim endojen ve
ekzojen, dogal veya sentetik maddeleri belirtir (12). Opioidler, ylizyillardir anksieteyi
yatistrmak ve analjezi saglamak amaciyla kullanilmiglardir.  «Opioid», «narkotik
analjezik», «narkotik anestetik» terimleri spesifik opioid reseptorlerine baglanarak
opioid agonist etkiler gosteren ilaclar1 tanimlamak ic¢in kullanilir. Bu ilaglarin ¢cogu
yalnizca intravendz analjezik olarak degil, primer intravendz anestetik olarak da

kullanilirlar.

SINIFLANDIRMA

Opioidler; genellikle dogal, yar1 sentetik ve sentetik olarak siniflandirilirlar.
Dogal opioidler

Fenantren tlirevleri: Morfin, Kodein, Tebain
Benzilizokinolin tiirevleri: Papaverin
Yar1 sentetik opioidler: Eroin, Dihidromorphone/morphinone, Tebain tiirevleri

(etorfin)
Sentetik opioidler

Morfinan tiirevleri (levorphanol)
Difenilpropilamin veya metadon tiirevleri (metadon, d-propoksifen)
Benzomorfan tiirevleri (pentazosin, fenazosin)

Fenilpiperidin tiirevleri (fentanil, sufentanil, meperidin)

Dogal opioidler: Afyon, papaver somniferum (hashas) bitkisinin kurutulmus 6z

suyudur. Dogal opioidler afyondan elde edilir ve iki kimyasal gruba ayrilir:
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I-Fenantren tiirevleri (morfin ve kodein), 2 - Benzilizokinolin tiirevleri
(papaverin).

Yan sentetik opioidler: Tebain tiirevleri (oxymorfon ve oxycodone) klinikte
analjezik amagla kullanilir. Etorfin morfinden bir kag¢ bin kat daha potent bir ajandir
ve anestezi ve immobilizasyon istenen hastalarda kullanilir.

Sentetik opioidler: Bu gruptaki ajanlarin ¢ogu analjezi ve anestezi igin 1v

olarak kullanilir, anestezide yalniz fenilpiperidin tiirevleri 6nemli bir rol oynar.

Opioid Reseptorleri:

Disaridan verilen opioidler, endojen opioidlerin santral sinir sistemindeki
spesifik reseptorlere olan etkisini taklit ederek analjezi saglarlar. Opioid reseptorleri
kimyasal tanima ve biyolojik aktivite olmak iizere iki farkli fonksiyona sahiptirler.

Opioid reseptorlerinin  yliksek konsantrasyonlarda opioidlerle devamli
uyarilmasi toleransa neden olur. Tolerans, opioidin etkisinin azalmasina ayni diizeyde
analjezik etki elde
etmek icin daha yiiksek konsantrasyonda opioid gereksinimine neden olur. Opioidler
arasinda ¢apraz tolerans s6z konusu olabilir.

Opioidlerin bazilar1 p reseptorlerine baglanir. Bu reseptorlere baglanan endojen
prototip betaendorfin, eksojen prototip ise morfindir. p reseptorleri 6zellikle beyinde
periakuaduktal gri maddede, niikleus rafe magnusta, medial talamusta ve ayrica spinal
korda bulunmaktadir (13).

Analjezi olusumunda goérev alan diger opioid reseptdrleri olan delta ve kappa
reseptorleri ise spinal kordda bulunurlar. Spinal kordda bulunan p reseptorleri
supraspinal analjeziden sorumludur. p reseptorleri iki alt gruba ayrilirlar. pl
reseptorlerinin aktivasyonu analjezik etkiden, p2 reseptorlerinin aktivasyonu ise
solunum depresyonu, bradikardi ve gastrointestinal motilitenin inhibisyonundan
sorumludur (14).

Enkefalinler delta reseptorlerinin prototipidirler. Delta reseptor aktivasyonu ile
gergeklestirilen spinal analjezide solunum depresyonu goriilmez. Enkefalinler

uygulandiktan sonra hizla peptidazlar tarafindan elimine edilirler.
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Kappa reseptorlerinin endojen prototipi dinorfin, eksojen prototipi ise
ketosiklazosindir. Kappa reseptorlerinin aktivasyonu spinal analjezinin yanmi sira
sedasyon da saglar. Morfinin p reseptorlerine karsi affinitesi kappa reseptorlerine gore
200 kat daha fazladir (12).

Sigma reseptorii; disfori, halliisinasyon gibi psikomimetik etkilerin
olusumundan, ayrica tasikardi, tasipne ve midriyazisten sorumlu diger bir opioid
reseptoriidiir. Bir¢ok agonist ve antogonist opioid ajan sigma reseptorlerini kismende
olsa aktive edebilir (14).

Opioid reseptorlerine bazi ilaglarin farkli etkileri séz konusu olabilir. Ilaglar
reseptOriin tiirline gore agonistik veya parsiyel agonistik etki gosterebilirler. Bu tiir
ilaclara agonistik - antagonistik opioidler adi verilir (parsiyel antagonist nalorfin,
nalbufin gibi). Morfin bilinen tiim reseptdrler iizerinde agonist etki yapar. Naloksan
ise tiim reseptorleri bloke eder, naloksanin etkisi reseptdriin tiirline gore farkl

derecelerde olur. Naloksanin antagonist etkisine en duyarl reseptor p reseptoriidiir.
Endojen opioidler: Endorfinler

Viicuttaki opioid reseptdrlerinin yine viicutta yapilan endojen maddelerle ilgili
olmas1 gerektigi diisliniilerek endojen opioid benzeri maddeler arastirilmis ve ilk
olarak metionin - enkefalin (Met-enkefalin) ve losin-enkefalin (Lo-enkefalin) adi
verilen endojen opioidler bulunmustur. Bunlarin opiyat reseptdrlerine afinitesinin
oldugu ve naloksanla etkilerinin geri g¢evrildigi gosterilmistir. Daha sonra diger
endojen opioid peptidler, beta endorfin ve dinorfin bulunmustur. Beta endorfin en
yiiksek konsantrasyonda hipofiz ve hipotalamusta bulunur. SSS disinda ince barsak,
placenta ve plazmada bulunur. Bunun tersine enkefalinler SSS’nde ve viicutta ¢ok
daha genis olarak yayilmistur.

ACTH ve beta endorfinin ortak prekiirsdrii propiokortindir. On hipofizden
ACTH salinimi ile birlikte beta endorfin de salinir. Stres durumunda ACTH yaninda
beta endorfin salmimi da artar. insanlarda strese bagl sismanlikta ve fizyolojik
analjezide opioid reseptorlerinin rol oynadigi ileri siirtilmiistiir. Ayrica septik sokun
olusumunda hipofizden asir1 miktarda endorfin salinmasmin rolii olabilecegi ileri

stirtilmiis ve naloksan ile tedaviden basarili sonuglar alinmistir.
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Endojen opioidler opioid reseptdrlerini etkileyerek agriyr giderir, analjezi
olustururlar. Enkefalinler ve endorfinlerin ¢ogu morfin kadar aktif etkilidir. Beta
endorfin morfinden bes-on kez daha potenttir. Endorfinler 15-60 dakika siiren bir
analjezi olustururlar. Enkefalinler substantia gelatinosa ve omurilik arka boynuzunda
yiiksek dansitede bulunur. Bu alanlarda primer afferent nosiseptdrlerle aliman uyari
spinotalamik veya trigeminotalamik traktusla yukari gonderilir. Arka boynuzda
bulunan bir¢ok madde; substance P, 5 - hidroksitriptamin, enkefalin, GABA, endojen

opioidler opiyat reseptorleri ile etkilesirler.
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B-) REMIFENTANIL

Remifentanilin klinik kullanimi, 1996 yilinda ABD’de onaylanmis ve bu

tarihden itibaren bu yeni opioid diinyanin bir¢ok tilkesinde klinik kullanima girmistir

(15).
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Sekil 1. Remifentanilin kimyasal yapisi

Remifentanil  bir piperedin  derivesidir. ~ Kimyasal yapist:  3-[4-
Methoxycarvonyl-4-[1-oxopropyl)phenyamino]-1-piperidine] propanoik acid methyl
ester’in hidroklorid tuzudur (Sekil 1). Molekiiler formiili C20H28N205 HCI’dir.
Molekiiler agirligr 412,9 D’dir. Yap1 olarak 4-anilidopiperine smifinin bir iiyesidir.
Kimyasal yap1 olarak fentanil, alfentanil ve sulfentanile benzerdir (16).

Etkisi cok hizli baslayip hizli sonlanan, kisa etkili yeni bir p agonist opioiddir.
Fentanile benzeyen analjezik etkisi vardir. Remifentanil hidroklorid seklinde beyaz
liyofilize toz halinde bulunur. Su anda mevcut olan formu glisin igerir, bu nedenle
epidural veya intratekal kullanimi1 kontrendikedir (17). Bir, iki, ti¢ mg’lik flakonlar
halinde piyasada mevcut olup, 25 veya 50 pg/ml soliisyonlar halinde uygulanmasi
tavsiye edilir. Bu sekilde hazirlandiginda, pH’s1 + 3.0 ve pKa’s1 7.07°dir. Soliisyonun
pH’s1 dortten kiigiik oldugunda 24 saat stabil olarak kalir.
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Yarilanma omrii 8.84 dakika olarak tespit edilmistir. Plazma proteinlerine
baglanma oran1 %92’dir (18). Remifentanil kompetetif olarak naloksan tarafindan
antagonize edilir. Remifentanilin, p reseptorlerine, o ve k reseptdrlerine nazaran daha
fazla afinitesi oldugu gosterilmistir.

Remifentanilin primer metabolik yolu deesterifikasyonla karboksilik asit
metabolitidir (GI-90291). Remifentanilin N-Dealkilasyonla remifentanil asit’e (GI-
94219) yikilimi minor metabolik yoldur. Akcigerlerin remifentanil metabolizmasi
acisindan 6nemli olmadig diisiiniilmektedir .

Remifentanil asit, benzer sekilde p, 6 ve k reseptorlerine baglanir, fakat
afinitesi remifentanilden daha azdir. Ayni zamanda caligmalar bu metabolitin
potensinin remifentanile gére 800—-1200 kat daha az oldugunu gostermistir.

Remifentanilin psddokolinesterazlarla yikilimi remifentanil hidrolizinde ¢ok az
etkili oldugundan psodokolinesteraz eksikligi olan kisilerde remifentanil dozunun
azaltilmasina gerek yoktur (19).

Remifentanilin %90°dan fazlasi idrarla asit metabolit formunda atilir (20). Ana
metaboliti remifentanil asittir. Remifentanil metabolizmas1 esteraza bagli oldugundan
farmakokinetik 6zellikleri son organ yetersizliginden bagimsizdir. Karacier ve
bobrek yetersizligi olan hastalarda remifentanilin farmakokinetik 6zelliklerinin
degismedigi gosterilmistir. Bununla birlikte karaciger yetersizligi olan hastalarin
opioidlere duyarliliginin arttigr saptanmistir (21). Buna gore, karaciger hastaligi
olanlarda istenilen etki i¢cin verilmesi gereken dozun daha diisiik oldugu ancak opioid
etkisinin sonlanma siiresinin farklilik gostermedigi tespit edilmistir.

Remifentanilin primer metaboliti olan remifentanil asit bobreklerden
atildigindan, bobrek yetersizligi bulunanlarda remifentanil asitte birikme goriiliir.
Ancak yapilan klinik ¢alismalarda, bu metabolitin 24 saatlik inflizyonundan sonra bile,
klinik agidan O6nemli konsantrasyonlara ulasamayacagi gosterilmistir. Dolayisiyla,
bobrek yetersizligi bulunan hastalarda doz uygulamasi aynidir (19).

Kopekler iizerinde yapilan EEG supresyon testinde ise remifentanil asit,
remifentanil 1/4600°1 kadar potent bulunmustur. Hayvan caligmalar1 remifentanilin
farmakolojik 6zelliklerinin diger p opioid reseptor agonistlerine (alfentanil gibi)

benzedigini ortaya koymustur.
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Remifentanil opioid reseptorii  olmayan yapilara Onemli diizeyde
baglanmamaktadir. Nonspesifik esterazlar tarafindan metabolize edilmesi diger
opioidlerden farkli farmakokinetik profil saglamaktadir (22).

Organ islevine bagli olmaksizin klirensinin ¢ok hizli olmasina ve dolayisi ile
etkinin ¢ok hizli bir sekilde ortadan kalkmasina neden olur. Etkinin hizla ortadan

kalkmas1 postoperatif yeterli analjezi saglanmasii gerektirir.

FARMAKOKINETIK OZELLIKLERI

Remifentanil hizli etki baslangicina, hizli redistribiisyon o6zelligine diisiik
dagilim hacmine sahiptir. Klirensi ti¢-dort 1t/dk’dir ve neostigmin gibi kolinesteraz
inbibitorlerinin varligindan etkilenmez.

Remifentanilin kandan hizla eliminasyonu, bu ilacin aralikli veya bolus olarak
kullanilmas1 yerine intravendz infiizyon seklinde uygulanmasi gerektirmektedir. Yari
omri, klirensi ve distriblisyonu, inflizyon siiresinin uzunlugundan ve miktarmdan
etkilenmez (23).

Uzun siireli inflizyonlardan sonra bile remifentanilin plazma konsantrasyonun
%50’ye diismesi 5-7 dakika i¢inde olmaktadir. Bu siire alfentanilde 50-60 dakika
kadardir. Esteraza dayali metabolizma sayesinde ilacin etkisi cok hizli bir sekilde
azalmaktadir. Yiksek dozlarda kullanilsa bile, anestezi uygulamasindan sonra
goriilebilen ge¢ solunum depresyonunun ortaya ¢ikmasi 6nlenmis gibi goriinmektedir
(24).

Remifentanilin kosullara duyarli azalma ¢izgisi, alfentanilden farkli olarak
zamandan bagimsizdir (Sekil 2). Solunum depresyonundan geri doniisiimiin
arastirildig1 bir calismada remifentanil opioid etkisinin hizla sonlandig1 gosterilmistir.
Alfentanile esdeger giigteki konsantrasyonlarda 1ii¢ saat siireli remifentanil
inflizyonlarindan sonra, inflizyonun kesilmesini takip eden 15. dakikada solunum tam
olarak normale donerken, alfentanil inflizyonu uygulamalarinda bu siire 50 dakikadan

uzun bulunmustur.
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Sekil 2. Narkotiklerin kosullara duyarh yar émiirleri
Egan ve arkadaslar1 yetiskin erkek goniilliillerde viicut dagilim hacmini
remifentanil i¢cin 22.4 It, alfentanil i¢in 38.2 It bulmuslardir (25). Benzer sekilde Glass
ve arkadaglari, saglikli erkek goniilliillerde ortalama sistemik dagilim voliimiinii

remifentanil i¢in 0.153+0.099 lt/kg, alfentanil icin 0.152+0.098 It/kg bulmuslardir

(20).

FARMAKODINAMIK OZELLIKLERI

Remifentanilin analjezik etkisi doz bagimli olarak artar. Goniilliilerde yapilan

calismalarda remifentanilin alfentanilden 20-30 kat daha potent bir analjezik oldugu

gosterilmistir.

Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri:
Remifentanilin kalp atim hizin1 ve kan basincimi azaltigi yapilan ¢alismalarda

gosterilmistir.  Bu  hemodinamik degisiklikler glikopirolat premedikasyonuyla

azaltilabilecegi gibi, intravendz adrenerjik ajanlarla da tedavi edilebilir (26).
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Uygulama sirasinda goriilen bradikardi ve hipotansiyon doz bagimli degildir ve
kan basmcindaki diisiisler daha ¢ok bradikardi varliginda ortaya ¢ikar. Remifentanilin
5 pg/kg altindaki dozlarda histamin saliverilmesine yol agmadigi gdsterilmistir (27).
Olusan bradikardi ve hipotansiyon; remifentanil infliizyon hizinin azaltilmasi,
kullanilan diger anestezik ajanlarin azaltilmasi, intravendz sivi replasmani ve

vazopresor ajanlar ile diizeltilebilir.

Solunum Sistemi Etkileri:

Remifentanilin doza bagimli olarak solunumu deprese edeci etkisi vardir.
Diger fentanil analoglarinin tersine, remifentanilin solunumu deprese edici etkisi
uygulama siiresinin artmasi ile degismez. Diger anestezik ajanlarin yoklugunda, kan
konsantrasyonu 4-5 pg/ml oldugunda solunumsal degisiklikler goriiliir. Genel anestezi
alan hastalarda solunumsal iyilesmenin hizi, kullanilan diger anestezik ajanlara

baghdir.

Kas Rijiditesi:

Remifentanil doza ve uygulama hizma bagh olarak kas rijiditesine sebep
olmaktadir. Diistik dozlarda bile periferik kas rijiditesi gelisebilir. Remifentanilde etki
cok hizli ortaya ¢iktigindan, rijidite gelisme olasilig1 fentanil ve sufentanilinkinden
daha yiiksektir. Esdeger gilicteki dozlar karsilastirildiginda, remifentanil ve
alfentanilde rijidite insidans1 ve siddeti birbirine yakindwr. Bir dakikada verilen 2
ng/kg tzerindeki dozlarin rijiditeye yol actigi bildirilmemistir. Bu sebeble
remifentanilin baslangic dozu bir dakika i¢inde 1 ug/kg asmadig: siirece kas rijitidesi
goriilme olasiligr cok diisiiktiir. Anestezi indiiksiyonunda hipnotik ajanlar ve
noromuskiiler blokerler kullanildiginda kas rijiditesi goriilme siklig1 azalmaktadir.
Inflizyon hizinin azaltilmasi veya kesilmesi, néromuskiiler bloker ajan kullanilmasi ile

kas rijiditesi engellenebilir.
Histamin Salinimi:

Remifentanil, 30 pg/kg dozda uygulanmasi halinde bile plazma histamin

seviyelerini artirmadigi gosterilmistir (28).
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Intraokiiler Basinc:
Remifentanil uygulanmasindan sonra intraokiiler basing degisikligi

goriilmemistir.

Serebrovaskiiler Etkiler:

Remifentanil ve nitr6zoksid kullanilan hastalarda karbondioksite verilen
serebrovaskiiler yanit sabit kalmistir. Isoflurane-nitrozoksit anestezisi altinda 0.5-1
ng/kg remifentanil inflizyonu intrakranial basing degisikligine sebep olmamistir

(29). Remifentanil EEG’de doza bagli baskilanmaya neden olur.

Santral sinir sistemi ve kas-sinir kavsagi iizerindeki etkileri:

Kafa i¢i basmci ve serebral metabolizma hiz1 {izerindeki etkileri, diger p
opioidlerine benzer. Kafa i¢i basinct hafifge artmigs hastalarda basariyla
kullanilmistir  (29). Yalnizeca agr1 tedavisi i¢in remifentanil kullanilmasi
disiiniildiigiinde, infiizyonla vermek daha uygun olur. Etkisi ¢ok hizli basladig1 i¢in

yalnizca analjezi amacli kullanimlarinda bolus doz uygulanilmasina gerek yoktur.
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C-) PROPOFOL

Propofol gama amino butirik asit (GABA) reseptorleri lizerinden etkili olan
hipnotik bir ajandir. Diger hipnotik ajanlarla yapisal benzerligi olmayan, ¢abuk ve
giivenilir hipnoz olusturan bir ajandir. Son yillarda kullanim sikhig1 giderek
artmaktadir. Hizli indiiksiyon saglamasi, etki siiresinin kisa olmasi, toksik
metabolitlere doniismemesi ve birikim yapmamasi1 gibi 6zellikleri ile etkili bir
intravendz anestezik ajan oldugu gosterilmistir. PH’1 6-8.5 sudaki pKa’s1 11 dir. ICI
35868, disoprofol ve disoprivan diger isimleri olup ilk kez Kay ve Rolly tarafindan
1997°de ¢abuk etki gdsteren bir intravendz anestezik olarak tanimlanmustir (30).

1983’de Adam ve arkadaslari, bugiin kullanilan %10 soya yagi, %?2.25
gliserol, %1.2 yumurta lesitini ve izotonik sivi igeren siitbeyazi goriiniimlii %1°lik
emiilsiyonu tiretmislerdir. pH’s1 7.0-8.5’dur. Kimyasal yapisi; 2,6 diizopropilfenol,
2,6 l-metil-etil fenoldiir (Sekil 3). Emiilsiyonu izotoniktir, tek kullanimliktir ve

antibakteriyel koruyuculuk 6zelligi icermez.

OH
(CHg),HC CH(CHy),

OH

CH
HaC” “CHj

Sekil 3. Propofoliin Kimyasal Yapisi

Bakteriyel kontaminasyon i¢in ¢ok iyi bir besi yeri olmasi ve uzun siireli

inflizyonlarda metabolik yan etkilerinin kestirilememesi gibi dezavantajlar1 vardir.
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Ilag 25°C’nin altinda, donmayacak sekilde saklanmali, ampuller kullanmadan
once mutlaka calkalanmalidir (31).

Propofol, %98 oraninda proteinlere baglanarak tasinan yiiksek derecede
lipofilik bir ajandir. Kimyasal acidan barbitiirat, steroid imidazol gibi ajanlara
benzemeyen, alkil fenol kategorisinden anestezik bir ajandir. Alkol fenol derivesi
oldugundan suda erimez (32).

Direngli status epileptikus (DSE) tedavisi i¢in midazolam, propofol, yiiksek
doz tiopentan ya da pentobarbital, iv valproat, topiramat, tiagabin, ketamin, izofluran
ve iv lidokain gibi pek ¢ok ajan kullanimi tavsiye edilmis olmasina karsin konuyla
ilgili prospektif klinik ¢caligmalar olmadig1 i¢in tedavi protokollerinin olusturulmasi
olduk¢a zordur (33). Bununla birlikte siirekli EEG monitdrizasyonu esliginde
midazolam ya da propofol inflizyonu tercih edilen tedavi yontemlerindendir (34, 35).
Her iki ajanin da DSE’li vakalarda ndobetlerin kontroliinde etkili olduklar
gosterilmistir (36, 37).

Propofoliin 40 milyondan fazla hastada gilivenle kullanildig1 rapor edilmistir.
En 6nemli yan etki ”Propofol Infiizyon Sendromu” diye isimlendirilen, nadir ama
Oliimciil olan, daha ¢ok ¢ocuk olgularda uzun siire (>48 saat) ve yliksek dozlarda (>4
mg/kg/saat) kullanim1 sirasinda ortaya c¢ikabilen; agir metabolik asidoz,
rabdomiyoliz, bobrek yetmezligi ve kardiyovaskiiler kollaps ile karakterize bir
durumdur (38, 39). Bunun yani sira erigkinlerde propofoliin kisa veya uzun siireli
(>48 saat) kullaniminin gilivenilirligi ve etkinligi ¢esitli randomize klinik

calismalarla ispatlanmistir (40, 41).

FARMAKOKINETIK

Propofol, yiiksek oranda lipofilik olmasi sebebiyle intravenéz yoldan
verilmesini takiben beyin gibi yiliksek perflizyonlu dokulara hizli ve yaygimn olarak
dagilir.

Anestezi baslangici tiopentan ve metoheksitona benzer bigimde, kol-beyin
dolasimi i¢inde saglanir (42). Propofoliin dagilim yar1 6mrii 2-4 dakika, eliminasyon

yar1 omrii ise 1-3 saattir (43).
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Propofoliin dokulara dagilimi 3 kompartmanhdir. Tek doz uygulama
sonrast 3 adet yarilanma Omrii s6z konusudur. Birinci yarilanma omrii, 1.8-4.1
dakikadir. Ikinci yarilanma &mrii 35-40 dakika olup kandan metabolik temizlenmesi
ile ilgilidir. Ilk ikisi perfiize olan dokulara dagilimi yansitir. Ugiincii yada terminal
yaritlanma Omri ise 262-309 dakika kadardir. Kotii perfiize olan dokulardan

propofoliin geri doniislinii yansitir (44).

METABOLIZMA VE ELIMINASYON

Propofoliin metabolizmasi oldukca hizli olup 30 dakika i¢cinde %80 oraninda
metabolitlerine doniisiir. Propofol, karacigerde inaktif glukronid veya siilfatlara
metabolize olur. Metabolitlerinin bilinen farmakolojik aktivitesi yoktur. Bu iiriinlerin
%981 idrarla %2’s1 fegesle atilir (50). Cocuklardaki metabolizmasi ise daha hizlidir
(45).

Intravendz verilen dozun yalnizca %20’si kanda degismeden kalir. Propofol
viicut klirensinin, hepatik kan akimi degerlerinin iizerinde olmasi, ekstra hepatik
mekanizmalarin metabolik klirense katkida bulundugunu, propofoliin karaciger
disinda da metabolize oldugunu veya atildigimmi gostermektedir. Bu organ
muhtemelen akcigerdir (46). Hizli metabolizma ve yiliksek klirens orami ¢abuk
uyanmay1 aciklamaktadir. Propofol invitro bir tiir antioksidan gibi davranarak
serbest radikalleri toplamaktadir. Bu bakimdan doku hasari ile ilgili ¢aligmalarda

onem kazanabilir (47).

UYGULAMA

Propofol tek doz bolus olarak verildiginde, anestezinin baslamasi hem doza
hem de enjeksiyonun yapilis hizina baglidir. Yapilan bir ¢aligmada propofol 2 mg/kg
dozda 60 saniyenin iizerinde verildiginde ortalama indiiksiyon zamani 50.5 saniye
bulunmustur. Ancak ilacin verilis siiresi 5 saniyeye disiiriildiigiinde, indiiksiyon

zamani 21.5 saniye olarak tesbit edilmistir.
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Yas ile propofoliin indiiksiyon dozu arasinda belirgin bir iligki vardur.
Propofoliin eriskinlerde indiiksiyon i¢in en az 2.25 mg/kg bolus dozu gerekliyken,
yashilarda propofole hassasiyet arttigindan 1.25-1.75 mg/kg’lik dozlar yeterli
olmaktadir (48).

Cocuklarda yapilan calismalarda ise 2-2.5 mg/kg’lik propofol dozlarmin
yetersiz kaldig1 goriilmiistiir. Bir yayinda 5 mg/kg propofol bolus dozu kullanildigi
ve bu dozda istemsiz kas hareketlerinin gozlenmedigi, indiiksiyonun ise yeterli
oldugu bildirilmistir (49).

El sirtindan verildiginde %58’lere varan oranlarda agriya yol acar.
Antekiibital fossadan verildiginde bu oran azalir. Intravendéz enjeksiyondan sonra
tromboz veya flebit goriilme sikligi oldukca diisiiktiir. Arter icine verildiginde
fonksiyon kaybina veya bir sekele yol agmadan gecici hiperemi ve agriya neden
olur.

Propofol, ideal intravendz indiiksiyon ajani 6zelliklerine sahip oldugu i¢in
bolus ve inflizyon seklinde, oksijen azotprotoksit ve opioidlerle birlikte kombine
edilerek genel anestezide, sedasyon amaciyla yogun bakim iinitelerinde kullanilir

(50, 51) (Tablo 1).

Tablo 1. Anestezide uygulanan propofol dozlan

UYGULAMA UYGULAMA YOLU DOZ
Indiiksiyon v 1-2.5 mg/kg
v 3-12 mg/kg/h
Sedasyon v 0.3-4 mg/kg/h

Propofol (2,6-diisopropylphenol) emiilsiyonu ile diger hi¢bir ilacin karigimi
onerilmemektedir, ¢iinkii emiilsiyonlar stabil ajan olarak kullanilmalarina ragmen
termodinamik olarak stabil degillerdir (52). Propofole lidokain eklenmesi sonucu
yag damlaciklarinin birlesmesi ile ayr1 yag tabakasi goriilebilir. Propofol-lidokain
kombinasyonunun yag embolisi olusturma riski, kombinasyonun hazirlanmasi ve

verilmesi arasindaki stireye ve lidokain dozuna baghdir (53).
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FARMAKOLOJIK ETKIiLER

Kardiovaskiiler Etkiler:

Kan basicmi diisiiriicli etkisi tiopentale gore daha fazladwr. Kardiovaskiiler
sistemi deprese eder. Doza ve indiiksiyon hizina bagl olarak diastolik ve ortalama
arter basinglarinda %30’lara varan anlamli diisiislere neden olur. Bu diisiis sistemik
vaskiiler rezistanstaki belirgin azalmaya baghdir. Propofol indiiksiyonu hem
hipnotik hem de direkt etkiye bagl olarak katekolamin saliniminda diigme sonucu,
sempatik tonus azalmasina neden olur. Buna bagh olarak arter basincinda diisme
goriilebilir (54).

Yapilan c¢aligmalarda, propofol dozu ile orantili olarak barorefleks
mekanizmasinn deprese oldugu ve kalp atim hizinin azaldigi, fakat bu azalmanin
antikolinerjik tedaviye cevap verdigi bildirilmistir. Propofol indiiksiyonu ile
diastolik basingta sistolik basinca gore daha fazla bir diisiis goriiliir. Fakat propofol
endotrakeal entiibasyona hemodinamik cevabi tiopentalden daha fazla oranda
baskilar (55).

Yapilan deneysel calismalarda diisiik dozda, santral vendz basing ve sistemik
vaskiiler direngte bir degisiklige neden olmadigi, ancak doz arttirildik¢a direkt
vazodilatator etki ile kalbe donen kan miktar1 ve kardiak outputta azalmaya neden
oldugu gosterilmistir (56).

Propofol; atim hacminde, kardiak indekste, sistemik vaskiiler rezistansta
azalma yaparak, sol kalbin isini 6nemli derecede azaltir. Anestezi indiiksiyonunda
goriilen hipotansiyon, dozun ayarlanmasi ile minimuma indirilebilir.

Propofole bagli olarak gelisen hemodinamik degisiklikler yash ve
kardiovaskiiler performans1 bozuk hastalarda, 6zellikle sol ventrikiil fonksiyonu
bozulmus olanlarda daha belirgindir. Ayrica propofoliin verilis hizi1 ve dozu,
hastanin postiirii ve hidrasyon durumu da hemodinamide 6nemli rol oynar (57).

Sinoatrial nodiil disfonksiyonu olan hastalar ile parasempatomimetik ajan
kullanan ve vagal sitiimiilasyona neden olan cerrahi sirasinda propofoliin siddetli

bradikardi ve komplet atrioventrikiiler blok olusturabildigi bildirilmistir (58, 59).

26



Propofol normal ventilasyonda (normokapni) serebral kan akimini %51
oraninda azaltir, serebral vaskiiler direngte %55 artma yapar ve sonugta serebral

oksijen tiiketiminde %36 azalma olur.

Solunumsal Etkiler:

Bolus doz propofol uygulamasindan sonra ilk goriilen solunumsal degisiklik
gecici apneyle beraber tidal voliimdeki diismedir. Apne siiresi genellikle 60
saniyeden daha az olmasina ragmen 3 dakikaya kadarda uzayabilir (60).

Apne insidanst  %50-84 arasindadir. Bunu etkileyen faktorler;
premedikasyon, uygulama hizi, doz, hiperventilasyon ve hiperoksidir. Propofol,
solunum merkezinin karbondioksite olan duyarliligini deprese ederek, tidal voliim ve
fonksiyonel residiiel kapasiteyi azaltir. End tidal karbondioksitin (EtCO2) artmasina
neden olur (61, 62). Propofol, larengeal refleksleri deprese eder. Yiizeyel anestezide

bile airway genellikle tolere edilebilmekte ve laringospazm nadir goriilmektedir.

Diger Etkiler:

Propofoliin karaciger lizerine minimal etkisi olmakla beraber, bobreklerin
fonksiyonunu etkilemez (63). Anestezik ajanlar mast hiicrelerinden histamin ve
triptaz salinimini selektif olarak etkilemektedirler.

Degisik anatomik bolgelerden (akciger parankimi, cilt dokusu, kalp) elde
edilen mast hiicrelerinde genel anestezik ajanlarin mediyatér salmimi iizerine
etkilerinin arastirildiginda in vitro ¢alismalarda, bu ajanlarin birbirlerinden farkl
ozellikleri oldugu bildirilmistir (64).

Propofol, icerdigi Cromophor EL’in yiiksek alerjik reaksiyon olusturma riski
nedeniyle, yeniden formiile edilmis bir genel anestezik ajandir. Ancak in vivo
kullanilan  propofoliin  ciltte kizariklik, dokiintii ve plazma histamin
konsantrasyonlarinda gegici yiikselme olusturma riski halen vardir (65).

Propofole kars1 anaflaktoid reaksiyonlar bildirilmistir. Bu reaksiyonlar lipid
emiilsiyonuna kars1 degildir ve direk propofol ile iliskilendirilmistir. Bu nedenle

allerji hikayesi olanlarda dikkatli kullanilmalidir (66).
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Propofol kullanilarak total intraven6z anestezi (TIVA) uygulanan hastalarda,
ozellikle ekstiibasyondan hemen sonraki donemde olusan burun kasintisi ¢ok sik
karsilastigimiz bir semptomdur. Burun mukozasi, mast hiicrelerinin ¢ok sayida
bulundugu, allerjik reaksiyonlar agisindan énemli bir anatomik bolgedir (67).

Propofoliin birgok doku iizerine alerjik reaksiyonlar acisindan etkisi
calisilmis, ancak burun mukozasi aragtirilmamistir (68).

Propofoliin ¢ok kiigiik dozlarda dahi belirgin antiemetik ve antipriiritik etki
gosterir. 10-15 mg’lik iv bolus doz ile postoperatif bulanti, kusma, 1 mg/kg/saatlik
inflizyonla da kemoterapi sonrast bulanti, kusma basar1 ile tedavi edilebilir. Bu
uygulamalar esnasinda yan etki goriilmemesi ve etkinin ¢abuk baslamasi da avantaj
saglar (69).

Nadiren yiiz ve deride kizariklik, eksitasyon, konfilizyon, yiizeyel veya
gecikmis anestezi, tagikardi, bradikardi ve laringeal spazm da goriilebilir (70).

Gastrointestinal motiliteyi etkilemez.

Santral sinir sisteminde doza bagimli depresyon yapar. Diisiik dozlarda
sedasyon olusturur. Doz arttirildikca sedasyonu hipnoz izler (71).

G0z i¢i basincini diistiriicii etkisi vardir.

Propofoliin sik kullanilan ndromuskiiler bloker ajanlar {izerinde etkisi yoktur.

Malign hipertermi ihtimali olan hastalarda tercih edilebilecek ajandir (72).

Intermitant porfiriali hastalarda giivenle kullanilabilinir (73, 74).
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INHALASYON AJANLARININ ALINIMI

Inhalasyon ajanlarinin meydana getirdigi anestezinin derinligi, dogrudan bu
maddelerin beyindeki parsiyel basincina, uyuma ve uyanmanin hizi da bu basincmn
degisim hizina baghdir. Beyindeki anestezik ila¢ basinci, hemen daima arteriyel
kandaki basinca ¢ok yakindir. Arteriyel kandaki anestezik ajanin parsiyel basinci da
dogrudan alveollerdeki gazin parsiyel basincia baghdir. Bu basinglar1 kontrol eden
faktorleri soyle siralayabiliriz:

a. Inspire edilen gaz karisimi i¢indeki anestezik yogunlugu

b. Anestezik ilacin akcigerlere ulastirilmasini saglayan pulmoner ventilasyon

c. Anestezik ilacin alveollerden arteriyel kana gecmesi

ANESTEZIiK MADDELERIN DAGILIMI

Inhalasyon anestezikleri arteriyel kan tarafindan dokulara tasindiginda bu
dokular tarafindan tutulur ve giderek parsiyel basmci yiikselir. Gazin kandan
dokulara gecis hizi, gazin dokudaki erirligi, dokularin kan akimi ve doku ile kandaki
anestezik parsiyel basincina baghdir. Bu etkenler, anestezigin akcigerlerden
diflizyonundaki etkenler gibi etkili olmaktadir. Adipoz doku kalp dakika voliimiiniin
kiigiik bir ylizdesini almasina ragmen inhalasyon ajanlarmin yagda eriyirliklerinin
yiiksek olmasina bagli olarak, dolasimdan fazla miktar inhalasyon ajam
cekebilmekte ve potansiyel bir depo gorevi yapmaktadir. Bir inhalasyon
ajaninin alimi, daha yliksek konsantrasyonda verilen bir bagka ajan tarafindan
hizlandirilabilir. ikinci gaz etkisi olarak bilinen bu durum yiiksek konsantrasyonda
kullanilan N20 ve halotan anestezisinde oldukca dnemli bir rol oynamaktadir.

Ayrica inspire edilen gaz yogunlugunun yiiksek olmasmin hizla kana gegerek
akcigerlere daha fazla gaz cekilmesini saglamasi da konsantrasyon etkisi olarak
bilinmektedir. Esasen bu durumun tersi olan diffiizyon hipoksisinin (Fink Fenomenti)
yiiksek konsantrasyonda kullanilan ajan olarak 6zellikle N2O i¢in anlamli oldugu

vurgulanmustir.
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INHALASYON ANESTEZIKLERININ REDISTRIBUSYONU VE
ELIMINASYONU(ANESTEZIDEN UYANMA)

Basta beyin dokusu olmak iizere kan akim1 daha az olan organlara dogru, bu
organlarda da denge olusana dek redistriblisyon olur. Anestezi siiresi arttikca, ¢esitli
dokulardaki anestezik madde diizeyi birbirine yaklasacagindan dagilim azalacaktir.
Bu arada yag dokusu, barsaklar, cilt ve cerrahi sirasinda opere edilen dokulardan
kayiplar olacak, indiiksiyon sirasindaki gereksinim azalarak sabit bir diizeye
inecektir (idame).

Anesteziklerin aliniminda etkili olan benzer faktorler eliminasyonunda da
etkili olmaktadir. Anestezik madde verilisi durdurulduktan sonra tersine bir yolla
dokulardan vendz kana, alveollere ve ekspiryumla disar1 atilmaktadir. Bu atilimin
hizina bagli olarak hasta degisik ajanlarla farkli hizda uyanir.

Hastanin bilinci donmesine ragmen yag dokusundan yavas eliminasyon
nedeni ile, saatler hatta giin boyu subanestezik dozda salimim devam edecektir.

Inhalasyon anesteziklerinin biiyiikk bir kismi bu sekilde akcigerlerden
atilirken az bir kism1 metabolize olur veya ciltten atilir (N20O’nun az bir kismi). Uzun

siire diisiikk yogunluklu inhalasyonlarda metabolize olan kismin arttig1 bildirilmistir.

INHALASYON ANESTEZIKLERININ METABOLIZMASI

Gilinlimiizde inhalasyon anesteziklerinin tamamen metabolize olmadigi, akut
ve kronik toksisiteye yol agtig1 bilinmektedir. Biiyiik oranda karacigerde, az oranda
GIS, bobrekler, akcigerler ve deride metabolize olurlar. En genel metabolik
reaksiyon oksidasyondur. Bu enzim sisteminin temel 6gesi sitokrom P450°dir.
Inhalasyon anestezigi metabolizmasmda dehalojenizasyon ve dealkilasyon olmak
iizere baslica iki ¢esit oksidasyon reaksiyonu onemli bulunmustur. Rediiksiyon
(indirgeme) reaksiyonu ile metabolize oldugu bilinen tek inhalasyon anestezigi
halotandir. Inhalasyon anestezikleri ester bagi icermedigi i¢in hidroliz reaksiyonu

tipi hi¢ goriilmez.
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Bilinen en potent ve en ugucu inhalasyon anestezigi olan metoksifluran %50-
75 oraninda metabolize olur. Oksidatif procesin onemli rol aldigi bu metabolik
olayda major metabolit floriirdiir. Belirli bir diizeyden sonra artan toksisitenin
nedeni bu floriirdiir.

Baglica etkiler; direncgli politirik bobrek yetmezligi, enzim sistemi
inhibisyonu ve antidiiiretik hormon yapiminin inhibisyonudur. Tiim florize olmus
inhalasyon anestezikleri arasinda en yavas metabolize olan izoflurandir. Oldukga
stabildir. Ancak %0.2’s1 metabolize olur. Bir halojenli eter olan sevofluranin da ana

metabolik {irtinii floriirdiir. Ancak bu miktar metoksiflurana gore cok diisiiktiir.

INHALASYON ANESTEZIKLERININ ETKINLIGI VE MAC
DEGERI:

Deneysel ve klinik ¢alismalarda en ¢ok kullanilan bir etkinlik ifadesi olan
MAC degeri yani minimal alveoler anestezik yogunluk; insan veya deney
hayvanlarinin yarisinda, bir atmosfer basincinda, agrili uyarana cevapsizlik olusturan

anestezik yogunlugu olarak tarif edilmektedir.

MAC degerini etkileyen faktorler:

MAC’1 azaltan faktorler:

-Hipotermi,

-Ciddi hipotansiyon,

-Ileri yas,

-Opioidler,

-Ketamin,

-Benzodiazepinler,

-Barbitiiratlar,

-Intravendz lokal anestezikler (Lidokain),
-Gebelik,

-Hipoksemi,
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-Anemi,

-Sempatolitikler (Klonidin).

MAC’1 artiran faktorler:

-Hipertermi,
-Hipertiroidizm,
-Alkolizm,
-Sempatomimetikler,
-Infantlar,

-Hipernatremi.

MAC’1 degistirmeyen faktorler:

-Anestezi siiresi,

-Cinsiyet,

-Asir1 olmayan karbondioksit degisiklikleri,
-Asidoz,

- Alkaloz,

-Hipertansiyon.
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D-) SEVOFLURAN

P c F
H c o c
HoOF c F

Sekil 4. Sevofluranmin kimyasal yapisi

Etil izopropil eterin yiiksek floriirli bir tiirevi olan sevofluran ilk kez halotan
ve izofluran karsisinda giivenilirlik ve etkinlik yoniinden avantaja sahip bir
inhalasyon anestezisi ajani bulma cabalarinin bir pargasi olarak 1960’da Regan
Wallin tarafindan sentez edilmistir. 1990°da Japonya’da en popiiler halojenlenmis
inhalasyon anestezigi haline gelmistir. 1992°de ilacin lisans1 alinmis, Japonya’daki
klinik deneyimler, ABD ve Avrupa’daki klinik ¢aligmalar; ilacin bir¢ok 6zelligini
ortaya koymus ve diger inhalasyon anesteziklerine alternatif olabilecegini

gostermistir.

FIZIKSEL VE KIMYASAL OZELLIKLERI:

Kimyasal formiilii; florometil-2, 2, 2-trifloro-1-(triflorometil) etil eterdir
(Sekil 4). Sevofluran hafif eter kokusunda, non-irritan, renksiz, yanici ve patlayici
olmayan volatil anestezik bir ajandir (75). Sevofluranin yliksek kaynama noktas1 ve
diisiik buhar basinci nedeniyle konvansiyonel vaporizatorlerle kullanilabilmektedir.
Desfluran disindaki diger tiim anesteziklerden daha hizli indiiksiyon ve uyanma

saglayabilmektedir.
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Maske ile indiiksiyon sirasinda minimal respiratuar irritasyon olusturur.
Anestezi derinliginin daha 1y1 kontroliinii saglar. Sevofluran ve desfluran, kauguk ve
plastikle temas ettiklerinde izofluran ve halotana goére daha diisiik ¢Oziniirlige

sahiptir.

Sevofluranin Fizikokimyasal Ozellikleri (76):

Molekiil Agirligi 200.05 g,
Kaynama Noktas1 760 mmHg’da 58.6 °C,
Su Buhar Basinci1 24/25 °C’de: 197 mmHg olup, metallerle reaksiyona girmez.

Tablo 2. Sevofluranin doku ¢oziiniirliik katsayilan

Dalm Dolm/CGaz Dolm/Ean

Bevin 1152007 T.70=0.00
Kalp 121013 1.78=0.20
Karaciger 1.2540.15 1.85+0.22
Bibrek 0.780.12 T19=0.18
Kas 138103 3132107
Yag 34050 47.526.1

Tablo 3. Sevofluranin farkh yas gruplarinda MAK degerleri

%100 O, icinde % 50 N;0-% 50 0,
Yenidogan %233
1-3 vas % 2.6 % 1,98
5-12 vas %2.4 % 2,0
15 yas %02.5 % 1,4
40 yas % 2,5 % 1,1
75 yas lizeri %l 4 % 0.78
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FARMAKOKINETIK:

Kan/gaz partisyon katsayisinin diisiik bir deger olmasi nedeniyle hizli uptake
ve eliminasyona ugrar. Izofluran ve halotana gore sevofluranin alveoler dengesi
daha hizli ama desflurana gore daha yavastir. Sevofluran kan/doku partisyon
katsayisinin yiiksek olmasina ragmen izoflurandan daha hizli elimine olur (Tablo 2).
Anestezi uygulamasinin sonlandirilmasindan sonraki ikinci saatte sevofluranin
atilimi izoflurandan 1.6 kat daha hizli, ancak desflurandan daha yavastir (77).

Kandaki diisiik ¢oziinilirlik nedeniyle, indiiksiyon asamasinda alveol havasi
konsantrasyonunun, inspirasyon havasi konsantrasyonuna oraninin hizla ytikseldigi,

anestezi uygulamasi sonlandirildiginda bu oranimn hizla azaldig1 gézlenir.

METABOLIZMA VE BIYOTRANSFORMASYON:

Anestezik gazlarim metabolizmasindan baslica sorumlu tutulan reaksiyonlar
dehalojenizasyon ve oksidohalojenizasyondur. Inhalasyon anestezikleri primer
olarak oksidasyon reaksiyonu ile metabolize olurlar. Biitiin inhalasyon ajanlar1 bir
derecede metabolik doniisiime ugrarlar. Sevofluranin smnirli biyotransformasyonu
inorganik flor (F ) ve karbondioksitin salinmasiyla heksafloro izopropanol (HFIP)
iretir. Bir kez olustugunda, HFIP hizla glukuronik asitle konjuge edildikten sonra
hizla idrar metaboliti olarak elimine edilir. Insanda eksojen yoldan verilen HFIP 15
dakikada konjuge olurken serbest HFIP konsantrasyonlar1 6lgiilebilir diizeyde
degildir. Sevofluran metabolik {iriinlerinin daha ileri metabolizma ve ekskresyonu
icin Faz II biyotransformasyon (glukuronidasyon) gerektiren yegane halojenli
inhalasyon anestezisi ajanidir (78).

Insan karaciger mikrozomlarinda sitokrom P450’nin 2E1 izoformu
sevofluran, izofluran ve enfluran defluronizasyonundan sorumlu olmakla birlikte
2A6 ve muhtemelen 3A izoformu da sevofluran defluronizasyonuna katkida
bulunmaktadir. Ancak 2E1 yolagi insan bobreginde anlamli degildir. Sevofluran

deflorinasyonunun biiyiik boliimii karacigerde gerceklesmektedir.
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Buna karsilik, metoksifluran sitokrom P450 izoformlar1 olan 2E1, 2A6, 2B,
2C9/10 ve 3A tarafindan deflorine edilmekte ve karacigerde oldugu kadar bobrekte
de anlamli deflorinasyon ger¢eklesmektedir. Sitokrom P450 sisteminin fenobarbital
ve izoniazid gibi ajanlarla indiiksiyonu sevofluran dahil florlu anestezik ajanlarin
deflorinasyonunu artirmaktadir.

Tim florlanmis anestezik ajanlarda renal yetmezligin patogenezinde
inorganik floriiriin rolii belirlenmis olup, plazma floriir konsantrasyonunun 50
uM’den fazla olmasini renal yetmezlige neden olur.

Sevofluran, kimyasal olarak 24 aylik stabil bir raf 6mriine sahiptir. Giiglii
asitlerin varhiginda veya sicaklik artiginda degredasyon olugmaz. Sevofluran cam
flakonda sodalaym varliginda 70°C’ye kadar isitildiginda, gii¢lii bazlar Sodyum
Hidroksit ve Potasyum Hidroksit ile asidik proton ekstraksiyonuyla Compound A ve
eser miktarda Compound B gibi alkenler olusmaktadir (Sekil 5). Sevofluran,
120°C’ye 1sitildiginda Compound C-E olusmaktadir. Compound A, sicanlarda
nefrotoksiktir. Bu sebeple insanlarda da nefrotoksik olabilecegi diistiniilmiistiir.

Absorban kanisterindeki sicaklik, CO2 ve sodalaym arasindaki ekzotermik
reaksiyona baghdir. Kanisterdeki 1s1 ve devredeki taze gaz hizi1 CO2 absorbanimin su
icerigini etkilemektedir. Nemli absorbanlar kuru absorbanlara goére daha az
sevofluranin tutulmasina neden olurlar (79).

Sevofluranin CO2 absorbanlarma maruz kalma siiresi Compound A
olusumunda en etkili faktdrdiir (80). Insanlarda Compound A pik seviyeleri uzamis
sevofluran anestezisinden sonra bile 40 ppm’den daha diisiik diizeyde kaldigi
gosterilmistir. Diisilk akimli uzamis sevofluran anestezisi uygulanilan hastalarda
COz2 absorbani olarak sodalime kullanildiginda olusan Compound A miktar1 7.6
ppm’in altinda olup renal bozukluk bildirilmemistir. Disiik akimli anestezi
devrelerini inceleyen caligmalarm hicbirinde karaciger ya da bobrek toksisitesi
bulgusuna rastlanmamustir.

Osawa ve ark. (81)'nin c¢aligmalarinda sevofluran anestezisi uygulanan
uzamig cerrahi prosediirlerde, intercooler sogutma aparati kullanarak yari kapali
sistemde sogutma yapildiginda Compound A olusumunun azaltilabilecegini

gozlemislerdir.

36



Insanlarda inhalasyon ajanlarmm terapdtik konsantrasyonlarda hepatik
mikrozomal floriir iiretimi su sekilde siralanmistir:

Metoksifluran > sevofluran > enfluran >izofluran >desfluran.

Fi.C
\\
CH—OCH:F
F,C. 3
\ FaC
| proton CH—O s
s Jeb s ey / Sevefloran
Fs& Sy
| BN
=
Sevofloran e
CcO2 absorb:& cm\\
Cajhily C—OCH,F
NaOH
‘é"' F3C Compound A
Ba (OH),

20-30 ppm ( 2t/ dk )

Sekil 5. Compound A olusum mekanizmasi

KLINIK KULLANIM:

Sevofluran itici olmayan bir kokuya sahiptir ve bilinci acik hastalar i¢in
inhale edilmesi hostur; bu nedenle, kokusu, indiiksiyon tlizerinde ters bir etkiye yol
acmaz. Sevofluran hizli bir anestezi indiiksiyonu i¢in hem cocuklarda hem de
eriskinlerde kullanilabilir. Sevofluran, havayollarini irrite etmemesi, diisiik kan-gaz
partisyon katsayis1 nedeniyle hizli anestezi indiiksiyonu ve uyanma donemi
saglamasi, kardiyovaskiiler sistem iizerine olumsuz etkisinin az olmasi nedeniyle
pediyatrik anestezide inhalasyon indiiksiyonunda en ¢ok tercih edilen ajandir (82).

Eriskinde anestezi uygulamasi genellikle IV ajanlarla hizli ve giivenli bir
sekilde yapilir. Ancak intravendz indiiksiyonun hipotansiyon, anaflaksi ve apne gibi
etkilerinden kaginmak ve vendz yola kars1 korku duyan hastalarda rahat indiiksiyon

saglamak i¢in maske ile indiiksiyon tercih edilebilir (83, 84).
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Salivasyon, nefes tutma, oOksiiriik veya laringospazm insidans: halotandan
daha distiktiir. Anestezi indiikksiyonu yumusaktir ve inspire edilen sevofluran

konsantrasyonu kademeli olarak artirilarak (0.5 MAC, ~% 1) hizla tamamlanabilir.

Solunum Sistemine Etkileri:

Sevofluran 1 MAC ve iizerindeki konsantrasyonlarda halotan ve enflurandan
daha belirgin sekilde doza bagimli olarak solunum depresyonu yapar. Anestezi
derinligi arttik¢a, tidal volim ve karbondioksit cevap egrisi diiser. Sevofluran
bronkospazmin diizeltilmesinde etkin olmakla birlikte, histaminin neden oldugu
bronkospazmi azaltmadaki etki mekanizmasi bilinmemektedir. Sevofluran ve
halotanin santral respiratuar merkezler iizerine olan etkilerinin karsilastirildigi bir
calismada, sevofluran ile solunum siklusunun siiresinin daha uzun oldugu, okliizyon
basing dalgalarma bakildiginda iki ajanin diafragma ve gogiis kafesi kaslarini farkl
etkiledikleri goriilmiis ve iki ajanin santral respiratuar merkezleri farkh etkiledikleri
sonucuna varilmistir.

Sevofluran, izofluran gibi pulmoner vazokonstruksiyonu doza bagimli olarak
inhibe eder. Tek nefes inhalasyon indiiksiyonu i¢in uygun oldugu tespit edilmistir.
Ozellikle ¢ocuklarda hava yolu irritasyonu yapmadigi ve oOksiiriik refleksini

uyarmadigi i¢in, 1yi bir inhalasyon indiiksiyonu saglanabilmektedir.

Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri:

Sevofluran, doza bagimli olarak periferik ve negatif inotropik etki yoluyla
kardiyovaskiiler sistemi deprese eder, sistemik vaskiiler rezistansi azaltir. Kardiyak
output, atim voliimii ve yasamsal organlara kan akimimni devam ettirir. Sevofluranin
kardiyovaskiiler sisteme etkileri birkag farklilik disinda desfluran ve izoflurana
benzeyip stabil hemodinamige sahiptir.

Kalp hizinda, desfluran ve daha az olarak da izofluran da artisa neden
olabilir. Kalp hizindaki bu artis miyokard iskemisi olan hastalarda iskemiyi
tetikleyebilir. Sevofluranin vazodilatator etkisinin, koroner ¢alma sendromuna neden
olup olmayacaginin arastirildigi c¢alismada; iskemik miyokarddaki kollateral

dolasimin azalmadig1 sonucuna varilmistir.
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Esdeger konsantrasyonda, izofluran ve desfluran gibi miyokard
kontraktilitesini azaltir. Epinefrinin neden oldugu kardiyak aritmileri potansiyalize
etmez. Sevofluranin neden oldugu kan basincindaki diisme, desfluran ve izofluran
ile olusandan belirgin derecede azdir. Sevofluranda doza bagl olarak kardiyak
output, atim hacmi, sistemik ve pulmoner vaskiiler rezistans, aort, pulmoner arter ve

sol atrium basimci1 degismez.

Hepatik Etkileri:

Sevofluran, trifluoroasetik asitle ilgili bilesiklerle metabolize olmayan ilk
bilesiktir. Bundan dolayr immiinolojik hepatit yliksek bir oranda olanak disidir.
Hayvanlar {lizerinde yapilan arastirmalarda karaciger kan dolasimimin etkilenmedigi
ve klinik uygulamalar karaciger iizerine olumsuz etkisi olmadigini gostermistir.

Sevofluran karaciger fonksiyonlar1 bozuk hastalarda kullanildiginda izofluran
kadar 1y1 tolere edildigi bildirilmistir. Ajanin kendisi veya yikim triinleri
karacigerde hasara neden olmaz.

Izofluran ve desfluranin kardiyovaskiiler depresyon (ortalama arteriyel kan
basincinda ve kardiyak outputta azalma) olusturacak dozlarda hepatik dolagimi
baskiladig1 gosterilmistir. 1.5 MAC sevofluran, esdeger izoflurana portal kan
akiminda daha az depresyon olusturmustur. Sevofluran karaciger kan akimini
koruma o6zelligi nedeniyle, sirozlu hastalarda kabul edilebilir bir inhalasyon

anestezigi olabilir.

Renal Etkileri:

Sevofluran anestezisi sirasinda, inorganik florid diizeyi yiikselse de bobrekte
deflorinizasyonun az olmasi nedeniyle nefrotoksisite goriilmedigi bildirilmistir.
Sevofluran metabolizmasi {iriinlerinden Compound A, sodalime ile etkileserek
bobrek  korteks-medulla  bileskesindeki  hiicrelerde = mikroskopik  hasar

olusturmaktadir. Idrar konsantrasyon yetenegini etkilemedigi bildirilmistir.
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Santral Sinir Sistemine Etkileri:

Diger inhalasyon ajanlar1 ile benzer etkiye sahiptir. Sevofluran serebral
vaskiiler rezistansi ve serebral metabolik hizi azaltir (85). Artan anestezik dozlarda
verildiginde, kafa 1i¢i basmci artirmadigi serebral otoregiilasyon yaptigi

goriilmiistiir.

Noromiiskiiler Sisteme Etkileri:
Diger inhalasyon ajanlar1 gibi sevofluran yeterli derecede kaslarda gevseme
meydana getirir. Ek olarak, nondepolarizan noromiiskiiler blokerlerin etkisini

potansiyalize eder.
Kontrendikasyonlar:

Sevofluran ve diger halojenli ajanlara duyarlilig1 bilinen hastalarda, malign

hipertermi gegiren veya siipheli genetik yatkinligi olan hastalarda kullanilmamalidir.
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E-) BURUN FIZYOLOJISINE KISA BiR BAKIS:

Normal bir nazal anatomide burundan gegen hava akimmnin en 6nemli kismi
orta meatustan hemen alt konkanin {lizerinden olur. Hava akimi laminar ve tiirbiilan
olmak tizere iki fiziksel sekilde gerceklesir.

Laminar hava akimi nazal pasajin kesit alan1 ve burun pasajinin giris ¢ikisi
arasindaki akcigerler tarafindan saglanan basing farkliliklar1 ile belirlenir. Laminar
hava akimmina karsi olan direnci belirlemede bir fizik kaidesi olan ‘Poiseuille
kanunu’ kullanilir. Bu fizik kanununa gore hava akimi bir borunun en dar yerindeki
yarigapmin dordiincii kuvveti ile ters orantili, hava yolunun uzunlugu ve akim hizi
ile dogru orantili olarak degisim gosterir. Bu nedenle direncin en dnemli belirleyicisi
burun pasajmin darligidir. Burun pasajinin en dar yeri nazal valv bolgesidir.
Ornegin nazal valfin genisliginin yariya inmesi nazal resistansin nazal resistansm 16
kat artmasma yol agar. Bu fizik kurali laminar akim i¢in gecerlidir. Tiirbiilan hava
akimu ise tiirbiilans olusturarak havanin daha genis mukoza yiizeyine temas etmesini
saglar. Normal bir nazal pasajda genislik cogu yerde 1-3 cm olmasmna ragmen,
konkalarin yiizey genisligine yaptigi katki ve hava tiirbiilans1 sayesinde temas yiizeyi
100 — 200 cm? olur (86, 87, 88).

Saglikli eriskin insanlarda 0.15-0.30 Pa/cm’/sn’lik nazal diren¢ vardir. Giin
icinde her bir nazal kavitenin direnci degisse de total nazal rezistans sabit kalir.
Nazal rezistansin regiilasyonuna katilan temel yapilar nazal valvin yapisia katilan
dilatator kaslar ve konkalardaki vendz siniizoidlerdir. Ust lateral kartilaj ve septum
arasindaki ag¢1, 10 ile 15 derece kadardir. Bu tiggen seklindeki bolge, klinik olarak
hava akismni smirlayict segment olarak gérev yapmaktadir. Bu segmentin rijiditesi,
st lateral kartilajlar, bu kartilajlarin baglantilar1 ve kaslar tarafindan saglanmaktadir.
Normal bir burunda nazal kavitenin en dar yeri olup hava akimma direng¢ gdsteren en
onemli yapidir. Nazal valv, hava pasajinin en hareketli ve en dar segmenti olarak
solunum oran1 ve derinligini kontrol eder. Hava akimma sekil, hiz ve yon verir. Ust
solunum yollar1 toplam direncinin %50’sinden tek basma sorumludur ve direnci

ayarlar (89).
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Burunda sag ve sol pasajlara ayr1 ayr1 bakildiginda giin icerisinde nazal
pasajlarda farkliliklar olur. Bu normal insanlarin %80’inde goriilen 30 dakika ile 3
saat arasinda tekrarlayan nazal siklus nedeniyledir. Burun pasajmin birisi genisken
digeri konkalarin konjesyonuna bagli daralir. Total nazal rezistansta farklilik
olmamas1 nedeniyle bir anatomik bozukluk olmadig: siirece tikaniklik hissedilmez.
Burun pasajin1 siklus gere§i genis olan tarafta daraltan bir problem olmasi
durumunda ise tikaniklik hissedilir. Burun pasajinin degisikliklerinde en biiyiik rolii
konkalar ve konkalarin histolojik yapisinda yer alan vendz siniisler rol oynar. Bu
nedenle bas postiirii ile de nazal pasaj etkilenebilir (87).

Burun mukozasi bol miktarda kapasitans venler igermektedir. Bu venler
zaman zaman vendz siniis, vendz siniizoid ya da vendz erektil doku olarak da
adlandirilmaktadir. Ozellesmis bu vendz yapilar alt konka 6n ug¢ ve burun
septumunda daha 1y1 gelismistir. Bu nedenle bu bdlgeler konjesyona daha duyarlidir.
Burnun bu benzersiz yapisit normal fonksiyonlarin devam ettirilmesin de dnemlidir.
Bu damarlar servikal sempatik sinirlerden gelen yogun dallarla kontrol altinda
tutulurlar. Sempatik etkiyle bu damarlarda vazokonstriiksiyon olugsmaktadir (90).

Akciger fonksiyonlarinin normal sekilde devam edebilmesi i¢in akcigerlere
ulasan havanin %100 nem ile sature olmasi1 gereklidir. Burun deligi seviyesinde sifir
olan nem orani, nazal valv ile koana arasindaki mesafede %100’e ¢ikar. Burun bunu
saglamak i¢in giinde 1-2 litre mukus salgilar. Bu miktar uyaranlarla daha da artabilir.
Burun solunum havasini nemlendirirken ayn1 zamanda 1sisin1 da ayarlar (86, 87).
Havanin nemlendirilmsinde ve i1sismin artirilmasinda burun mukozasinin yiizeyini
genisleten konkalarin 6nemli katkist vardir. Solunum havasi trakea ve akcigerde de
isitilir. Ekspirasyon havasmin 1sis1 burun mukozasindan daha yiiksektir, bu sayede
ekspiryum havasindaki nem burun pasajinda yogunlasarak hem sivi kayb1 dnlenmis
olur hem de yeni inspiryum havasmin nemlendirilmesine katki saglanir (87).

Nazal mukozadaki goblet hiicreleri ve submukozadaki seromiisinoz glandlar
tarafindan salgilanan mukus, nazal mukoza iizerinde iki tabaka olusturur. Bu mukus
tabakasinin iistteki yogun olan kismi1 daha ¢ok goblet hiicrelerden, altta yer alan
kismi ise submukozal glandlar tarafindan salgilanir. Total mukus salgis1 kisisel ve
dis faktorlerle degisiklik gostermekle beraber ortalama 1-2 litre/glindiir. Burundaki

mukus tabakasi 15-20 dakikada bir tiimiiyle yenilenir (87)
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Bu silyalarin hareketi ile nazofarenkse dogru olur. Silya hareketi sadece
konka 6n uglarinda anteriora dogru olur. Solunum havasindaki partikiillerin ¢cogu
nazal valvi gegmeden mukus tabaka tarafindan tutularak silyalar tarafindan One
dogru atilir. Digerleri ise mukus Ortii tarafindan tutularak normal mukus dongiisii ile
nazofarenkse ulasir ve yutulur. Burunun bu fonksiyonlar1 hem silya fonksiyon
bozukluklarinda hem de mukus kalite ve kantitesini etkileyen bozukluklarda
etkilenir. Mekanik temizleme disinda burun mukozasinin enfeksiyonlara karsi
korunmada immunolojik gorevi de vardir. Lizozim ve immunglobulinler (6zellikle

Ig A) ve mukozadaki enflamatuar hiicreler bu gorevi iistlenir (89).
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F-) AKUSTIiK RINOMETRI

Akustik rinometri kulak burun bogaz pratiginde ilk kez 1989 yilinda
Hilberg tarafindan uygulanmaya konulmustur (91). Burun i¢ine génderilen akustik
yansimalarin degerlendirilmesinden olusan bir testtir (Sekil 6). Tiipte tiretilen 150-
10000 Hz frekans araligindaki isitilebilir sesler bir tiip araciligi ile burun
bosluguna gonderilir. Burun boslugu i¢inde mevcut anatomik yap1 nedeniyle
olusan farkli kesit alanlarina bagh olarak lokal akustik impedans degisiklikleri
olur, yansima gerceklesir. Yansiyan sesler mikrofonda toplanir, diizenlenir,
filtrelenir, analog halden dijital veri haline doniistiiriiliir. Bu veriler bilgisayarda,
bir yazilim programi ile alan-uzaklik cinsinden bir grafik haline doniistiiriiliir.
Olusan bu grafige rinogram adi verilir. Burun i¢inden yastyan. seslerin doniis
siiresine gore sesin yansidigi yerin uzakligi; yansiyan ses dalgalarmin biiyiikliik
oranina gore de impedans kaynaginin kesit alani biiyiikliigii anlasilabilir. Burun
icinden gecen akustik aks, hava akimi aksma uyumludur (92).

Akustik rinometri burun tikanikligmni olusturan kalic1 ya da gecici nedenleri
ortaya koyabilen bir yontemdir. Uygulanis1 kolay, girisimsel olmayan, agrisiz bir
yontemdir. Hizli sonu¢ verir ve minimal hasta kooperasyonu gerektirir. Hem
cocuklarda hem de yetiskinlerde giivenle kullanilabilir. Objektif bir degerlendirme
sunar. Numerik degerler verildigi i¢in bu degerler karsilagrilabilme imkani saglar.
Burun hava akimmdan bagimsiz oldugundan tam tikanikliklarda bile
uygulanabilir.

Bu yontemin sayilan artilarina ragmen bazi eksileri de vardir. Rakamsal
degerler hastanin burun solunumunun zorlugunun siddetini yansitmayabilir. Burun
deliginden uzaklasildik¢a testin giivenirligi azalir. Clinkii verilen ses dalgalari
paranazal sinilislerde ve nazofarenkste dagildigi icin veriler giivenli olmaz. Bu
nedenle 6n burunu degerlendirir. Eger ilk darlik ¢cok fazlaysa uzaklik okumalarinda
hata olabilir ancak oranlarda bir bozulma olmaz (91).

AKustik Rinometri Ol¢iim Yéntemi:

Olgiime baslanmadan &nce dis ortam dzelliklerinden kolayca etkilenebilen
nazal mukozanin ortama uyumu igin test yapilacak kisi testin yapildigi odada 20-
30 dakika bekletilir. Akustik sinyallerin etkilenmemesi icin dl¢iim yapilan ortamda

giiriiltiiniin 60 dB’in altinda olmas1 gerekir (93).
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Hasta teste uyumu kolaylastirmak ve etik nedenlerden dolay1 yapilacak
testle ilgili bilgilendirilir. Burun tikaniklig1 yapabilecek nedenler sorgulanir ve
hasta hakkinda demografik bilgiler elde edilerek kaydedilir.

Abustik
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Sekil 6. Akustik rinometri isleme mantiginin sematik goriiniimii

Farkli boyutlardaki problardan hastaya uygun olan secilir ve burun deligine
hafif¢ce degecek sekilde burun kanatlarin1 deforme etmeden yerlestirilir. Prob ile
burun deligi arasindan hava kagmamasi i¢in proba ince bir tabaka seklinde jel
stiriiliir. Testin uygulanis pozisyonu olarak hasta oturur durumda tiip ve prob basin
sagital planina paralel ve damaga yaklasik 45 derece ag1 yapacak sekilde
yerlestirilmesi gerekir. Test yapilirken hastanin harekt etmemesi, nefes almamasi
ve yutkunmamasi istenir. Testi yapan kisi tlipii hareket ettirmemeli ve sabit
tutmaya c¢alismalidir. Olgiim icin sag ve sol burun delikleri i¢in ayr1 tasarlanmis
problar kullanilir.. Bu sirada; bilgisayardan gelen ve ileti kacaginin olmadigini
gosteren yesil 151k goriildiigii anda arka arkaya ii¢ 6l¢iim yapilir. Bu {i¢ egriden
elde edilen degerler o kisiye ait bazal degerler olarak kaydedilir. Tiip hastadan
ayrilir ve jeller temizlenir. Veri hafizaya kaydedilir. Ol¢iim sirasindaki degiskenler
(prob boyutu, ortam 1s1s1, vb.) tekrar 6l¢iimlerde ayni kosullar1 saglamak amaciyla
forma kaydedilir. Tek 6l¢ctim 8 milisaniye siirer, ama tiim islemler tam olarak 20

saniyede sonlanir (93).
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Rinogramin Ozellikleri: Akustik rinometri burnun topografisi hakkinda
bilgi verir. Rinogram burun girisinden itibaren yansiyan ses dalgalarmm grafik
iizerinde uzaklik-alan egrisi olarak ifade edilmesidir (Sekil 7). Grafide horizontal
eksende, burun orta yiiksekliginden gecen akustik yolun belirttigi nazal mesafe
santimetre cinsinden; vertikal eksende ise nazal kavitenin kesitsel alan1 logaritmik
olarak santimetrekare cinsinden gosterilir. Nazal kavite hacmi ise istenen uzaklik
araligmin o segmentteki alanla carpimiyla otomatik olarak hesaplanir. Rinogramda
belirli darliklar ¢entikler seklinde goriilir ve bunlara minimal kesit alanlar1 adi
verilir. Herbiri farkli anatomik bolgeye denk gelir (94).

Minimal kesit alam (MCA) I: Nazal kavitedenin en dar yeri olan valv
bolimiinii gosterir.

Minimal kesit alam (MCA) II: Alt ve orta konkanin 6n uglar1 tarafindan
olusturulur.

Minimal kesit alam (MCA) III: Orta konkanin orta-arka kismma denk
gelir.
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Berun deligindes uzadi jor)

Sekil 7. Akustik rinogramda nazal kavitenin grafige yansimasi
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Akustik rinometrinin giivenirligini etkileyen faktorler:

1. Testi yapan kisinin tecriibesiz olusu.

2. Test sirasinda hastanin veya tiipiin hareket ettirilmesi.

3. Burna uygun olmayan prob kullanilmasa.

4. Burun deligine probun yanlis yerlestirilmesi sonucu ses kagagi olmasi.
5. Adaptore jel siirtilmemesi ya da ¢ok kalm siiriilmesi.

6. Test sirasinda hastanin yutkunmasi.

7. Test yapilan odanin 1sisinin 2°C’den fazla degismesi.

8. Test yapilan ortamda 60 dB’den fazla giiriiltii olmasi.

9. Test swrasinda probun burun kanatlarin1 deforme edecek sekilde

yerlestirilmesi.

Akutik rinometrinin klinikte kullanim alanlari:

Akustik rinometrinin 6nemli bir 6zelligi burun boslugu mukovaskiiler
ortlistinde c¢esitli sartlar altinda olusan degisiklikleri kantitatif degerlerle
gosterebilmesidir. Dekonjestan uygulamayla burun tikanikhiginda tikanikligin
gecici mi yoksa anatomik bir bozukluga bagl kalici m1 oldugu hakkinda da
bilgiler verir. Bu nedenle burun hastaliklarinin gerek cerrahi ve gerekse tibbi
tedavisinde degisiklikleri gozleme olanagi verir (94).

Alerjik rinit, vazomotor rinit gibi hastaliklarin tedavisinin takibinde, nazal
mukozanin hipertonik ¢ozeltiler, asetil salisilik asit, alerjenler ya da metakolinle
yapilan uyarilara nazal mukovaskiiler yapmin cevabinda degerli bilgiler verir.
Bunun yani sira septoplasti, konkaplasti, siniis cerrahisi, burunu ilgilendiren estetik
cerrahilerde( nazal valf cerrahisi, rinoplasti, steotomiler gibi), yarik dudak, yarik
damak, yarik burun, antrokoanal atrezi, maksillofasiyal genisletme islemlersi,
adenoidektomi, mekanik burun dilatasyonu, hava kirliliginin etkileri gibi
durumlarda kullanilabilir. Akustik rinometrinin kullaniminda son yillarda ¢igir
acan gelisme uyku bozukluklarinin tani ve tedavisinde kullanilmasi olmustur (95).

Nazal konjesyon arastirmalarinda, minimal kesit alanlar1 veya nazal
voliimii daha 6nemli parametre olarak kabul edenler bulunmakla birlikte, en ¢ok

gilivenilen parametre kesit alan1 incelemeleridir.
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MCA 1 ve MCA 1I degerleri yapilan arastrmalarda daha giivenilir
bulunmustur. Bunun nedeni burun deliginden wuzaklasidik¢a giivenirligin
azalmasidir. Diislik dozlarda dekonjestan uygulamas: ile mukozal degisikliklerin
saptanmasinda rinomanometriye gore daha duyarhdir.

Hem mukovaskiiler hem de yapisal kaynakli burun tikanikliklarinda hangi
patolojinin ne kadar etkili oldugunu saptayarak tedaviyi de yonlendirebilir. Sekil
8’de dekonjestan uygulamasi yapilmadan onceki (a) ve dekonjestan uygulamasi

yapildiktan sonraki (b) akustik rinogram goriiniimleri verilmistir (92).
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Sekil 8. Dekonjestanin akustik rinogramdaki etkileri (92)
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3-) GEREC VE YONTEMLER

Gaziosmanpasa Universitesi Etik Kurul izni ve calismayr kabul eden
katilimcilarin onaylar1 almarak, Kulak Burun Bogaz klinigimizce Bas-Boyun
Cerrahisi gecirecek ASA (American Society of Anesthesiologists) I-1I
klasifikasyonunda erigkin 18-65 yas grubuna ait her iki cinsten 50 hasta calismaya
dahil edildi.

Akut veya kronik renal yetmezligi olanlar (kan kreatinin>2 mg/dl),
Diyabet hastaligi, endokrin veya metabolik hastali1 olanlar,

Morbit obezler (BMI>40 kg/m?),

Karaciger fonksiyon bozuklugu olanlar,

Bilinen veya siipheli ilag alerji Oykiisii olanlar,

Kanama bozuklugu olanlar,

Siddetli solunum yetmezligi olan hastalar (oda havasida SpO2<90 ),
Gebe veya emzirme donemindeki hastalar,

Tlag ve alkol bagimlilary,
Antikoagiilan ilag kullananlar,

Anamnezlerinde siirekli veya rahatsiz edici burun tikaniklig1 yakinmasi

olanlar,
Daha 6nce herhangi bir burun ameliyati gecirmis olanlar,

Ciddi septal deviasyonu olanlar, tiimdr, polip, septal perforasyon, rinit gibi

diger nazal patolojileri olanlar calismaya dahil edilmediler.
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Hastalar bilgisayar destekli randomizasyon yontemine gore rastgele 25’erli
2 gruba ayrildilar. Grup P; Propofol-Remifentanil uygulanilan 25 hasta, Grup S;
Sevofluran-Remifentanil uygulanilan 25 hasta olarak belirlendi.

Hastalarin; demografik bilgileri, yasi, cinsiyeti, viicut agirlhigi, viicut kitle
indeksleri (BMI), operasyon sonrasi bulant1 ve kusmalari, ASA klasifikasyonlar1
kaydedildi.

Olgiimler, Akustik Rinometri Standardizasyon Komitesi’nin belirledigi ve
onerdigi kriterlere uygun olarak kesik impulslar seklinde akustik sinyal iireten
SRE 2100 (Rhinometrics A/S, Lynge, Danimarka) cihaz ile gerceklestirildi (Sekil
9). Olgiim egrilerinden elde edilen kesit alanlari, uzakliklar1 ve nazal kavite hacim
Ol¢tim sonuglar1 Rhinoscan programmin 2.6 versiyonu (Rhinometrics A/S, Lynge,
Danimarka) ile saptandi.

Her yeni 6l¢iim giinii akustik rinometrede yeni bir “baslatma (initialition)”
prosediirii uygulanip kalibrasyon saglanarak olas1 teknik hatalardan sakinild1.

Calisma kapsamina alman hastalar operasyondan onceki gece, Ol¢iim
yapilacak giiriiltii seviyesi diisilk operasyon odasma almarak sirtiistii yatar
pozisyonda 30 dakikalik ortama alisma doneminden sonra her iki burun deliginden
ayrt ayri ilk Olgiimleri yapildi Ik &lgiimii takiben hastalar ayni ortamda
sandalyeye oturtuldular. Oturmay1 takip eden 30. dakikada hastalara her iki burun
deliginden ayr1 ayr1 ikinci 6lgtimleri yapildi.

Ikinci olciimleri takiben hastalarm her iki burun deliklerine
‘ksilometazolin  hidrokloriir-Otrivine®-novartis’ iceren nazal dekonjestan
uygulanildi. Ksilometazolin, alfa adrenerjik sempatomimetik bir ajandir.
Dekonjestan etkisi birka¢ dakika iginde baslar ve on saate kadar uzayabilen
siirelerde etkisi devam edebilir. Ugiincii 6lgiimler ise; dekonjestan uygulanimmdan
30 dakika sonra oturur pozisyonda her iki burun deliginden ayr1 ayr1 yapildi. Tiim
Olciimler operasyon oncesi ve sonrasinda ayni odada ve ayni ortam 1sisinda elde

edildi (18°C).

50



Sekil 9. Akustik rinometri cihaz

Olgularin tiim Slgtimlerinde sag ve sol burun delikleri i¢in 6zel olarak
tasarlanmig ayn1 boyda konik prob uglar1 kullanildi. Uygun biiyiikliikteki probun
ucuna, burunla temas edecek kenarlarina ve nazal alar kenarlara ince bir tabaka jel
(Sealgel®) siiriildii. Tiip, burnun apertura priformisinin temeli ile tragusun
birlestigi ¢izgiye 45 derece a¢1 yapacak sekilde tutuldu. Sonrasinda hastanin agzini
acmasi ve agizdan yavasca solunum yapmasi istendi. Bu sirada; bilgisayardan
gelen Olglimiin giivenilir oldugunu gosteren yesil 151k goriildiigii anda arka arkaya
i¢ 6lglim yapildi. Bu ii¢ egriden elde edilen degerler o hastaya ait bazal degerler
olarak kaydedildi. Tiim Ol¢imler esnasinda oda sicakliklar1 ve nem oranlari
kaydedildi.

Standart premedikasyon uygulanan olgular, ameliyat salonuna
alindiktan sonra damar yolu agildi. Saatte 10 cc’den serum fizyolojik soliisyonu
infiize edildi. Tiim olgularda sistolik (SAB), diastolik (DAB), ortalama arter
basinglar1 (OAB), kalp atim hizlar1 (KAH), periferik oksijen satiirasyonlar1 (SpO2)
noninvazif olarak monitorize edildi ve bes dakikalik araliklarla peryodik olarak
takip edildi.
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Her iki gruba anestezi indiiksiyonunda; 1 pg/kg fentanil bolus olarak
uygulandi. Anestezi indiiksiyonunda Propofol-Remifentanil uygulanilacak grup
P’deki hastalara 2 mg/kg propofol bolus olarak wuygulandi. Sevofluran-
Remifentanil uygulanilacak grup S’deki hastalara ise, %6-8 konsantrasyonlarinda
sevofluran ile indiiksiyon uygulandi. Her iki grupta biling ve kirpik refleksinin
kayb1 sonras1 0.5 mg/kg rokuronyum verilmesini takip eden iiclingli dakikada,
motor paralizi saglandigindan emin olunarak endotrakeal entiibasyonlar
gerceklestirildi.

Entiibasyonu takiben anestezi idamesinde her iki gruba da %50 O2 +
%50 hava, 0.025 pg/kg/dk remifentanil siirekli inflizyonlar1 uygulandi. Grup P’de
4 mg/kg/saat dozunda propofol infiizyonuna baslanildi, grup S’de ise sevofluran
konsantrasyonu %2 seviyelerine disiiriilerek hasta cevaplarina gore anesteziye
devam edildi. Tidal volim 8 ml/kg, solunum sayis1 dakikada 10 olacak sekilde
mekanik ventilasyon uygulandu.

Peroperatuvar OAB, baslangic degerinin %20-25 altinda olacak sekilde
ila¢ dozlar1 ayarlandi (OAB>55 mmHg). Hedeflenen kan basincma ulagmak i¢in,
sevofluran verilis dozu %1-3’ lik MAC’ da, propofol 4-12 mg/kg/saat dozlarinda
inflizyon hizlarinda ayarlandi.

Doz ayarlamasma ragmen istenen kan basinci degerine ulasilamayan
olgular rinometri oncesi son kez degerlendirilerek istenen kan basinci degerlerine
ulagilamamis ise ¢alisma dis1 birakildilar. Calisma dis1 kalan hastalar istenmeyen
hipotansiyon ve tansiyon yliksekligi a¢isindan degerlendirilerek hastalara giinliik
rutin uygulamalara gore olusturulmak istenen kan basinc1 icin medikal
miidahalelerde bulunuldu. Peroperatif donemde, anestezi indiiksiyonunu takip
eden 30. dakikada sterilite sartlarina uyularak ve giiriiltiisiiz ortamda akustik
rinometri yardimiyla burun minimal kesit alanlar1 ve burun hacimleri tekrar
Olgiildii. Bu degerler hastanin aldig1 anestezi yontemine nazal mukozanm verdigi
vazodilatasyon cevabi olarak degerlendirildi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler
icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 15.0 programi
kullanildi. Caligma verileri tanimlayicr istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart
sapma) yani sira, niceliksel verilerin gruplar arasi karsilasgtirmalarinda Student t

testi; parametrelerin grup i¢i karsilastirmalarinda Paired Sample t testi kullanildi.
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Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi ve Fisher Exact
Ki-Kare testleri kullanildi. Sonuglar %95°1ik giiven araliginda, anlamlilik p<0.05
diizeylerinde degerlendirildi.

Tiim hastalarda operasyon oncesi yatarak, oturur durumda dekonjesyonsuz-
dekonjesyonlu ve operasyon sonrasi sag ve sol burun MCA I, MCA 1I degerleri ile
nazal hacim degerleri elde edildi ve kaydedildi. Bu degerler ayr1 ayr1 ve sag-sol
burun ortalamasi almarak tablolar ve sekiller halinde verildi. Ancak ¢alisma
acisindan operasyon Oncesi ve sonrasi yatar pozisyondaki akustik rinometri

Olciimleri 6nemli oldugu icin yalnizca bu veriler istatistiksel olarak degerlendirildi.
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4-) BULGULAR

DEMOGRAFIK OZELLIKLER POSTOPERATIF YAN
ETKILER HEMODINAMIK DEGISIMLER:

Calisma kapsamina, ASA I ve Il sinifinda 18-65 yas grubunda 50 hasta
dahil edildi (Grup S n=25, Grup P n=25).

Grup S’de olgularin 15’1 erkek, 10’u kadin idi. ASA I/II oranm1 %56-
%44°tli. Yas 28-58 yil (ortalama 43.08+15.17 yil), agirhik 59-85 kg (ortalama
72.04+13.10 kg), boy 156-172 cm (ortalama 163.80+8.63 cm), BMI indeksi 21-31
(ortalama 26.95+5.19) idi. Grup P’de olgularin 12’s1 erkek, 13’1 kadindi. ASA /11
oran1 %76-%24’tii. Yas 30-55 yil (ortalama 42.64+12.41 yil), agirlik 60-86 kg
(ortalama 73.24+13.92 kg), boy 158-174 cm (ortalama 166.24+8.43 cm), BMI
indeksi 21-31 (ortalama 26.57+5.31) idi (Tablo 4).

Her iki grup karsilastirildiginda; gruplar arasinda yas, kilo, boy ve BMI

bakimindan istatistiksel olarak 6nemli bir farklilik yoktu (p>0.05).

Tablo 4. Hasta ozelliklerinin dagilim

S (n=25 P (n=25
( ) ( ) 2 b

n (%) n (%)

Cins Erkek 15 (60.0) 12 (48.0)
0.32 | 0.570

Kadmn 10 (40.0) 13 (52.0)

ASA 1 14 (56.0) 19 (76.0)
1.43 | 0.232

T} 11 (44.0) 6 (24.0)
Yas(yil) - 43.08£15.17 42.64£12.41 | 0.11 | 0.911
Kilo(kg) - 72.04+13.10 73.24£13.92 | 031 | 0.755
Boy(cm) ; 163.80+8.63 166.24+8 .43 1;)1 0.317
BMI - 26.95+5.19 26574531 | 0.26 | 0.798
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Grup S’de bir hastada bulant1 gelismesine ragmen hi¢gbir hastada kusma
goriilmedi. Grup P’de ise dort hastada bulanti1 goriilmesine ragmen sadece bir

hastada kusma goriildii (Tablo 5).

Tablo 5. Bulanti kusma 6zelliklerinin dagilim

S (n=25) P (n=25) )
X P
n (%) n (%)
Bulanti Yok 24 (96.0) 21 (84.0)
--- 10.349
Var 1(4.0) 4 (16.0)
Kusma Yok 25 (100.0) 24 (96.0) 100
Var 0 (0) 1 (4.0) '

Sistolik arter basinglar1 yOniinden incelendiginde 5-10-30 ve 35.
dakikalarda grup S ve grup P arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bulundu
(p<0.05). Grup S’deki sistolik arter basing degerlerinin grup P’den daha diisiik
oldugu goriildii.

Diger 6l¢iim periyotlarinda sistolik arter basinglar1 yoniinden onemli bir
fark bulunmadi (p>0.05). Grup S ve P’de grup i¢i degerlendirmede, Ol¢iim
periyotlar1 arasindaki sistolik arter basinglari arasinda istatistiksel olarak onemli
fark bulundu (p<0.05). Her iki grupta baslangic sistolik arter basing degerleri,
diger Ol¢iim periyotlarinda sistolik arter basing degerlerinden anlamli oranda
yiiksek oldugu goriildii.

Grup S ve P arasinda islem siiresince sistolik arter basinglarinin degisimi
yoniinden 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Ozetle, her iki grupta da islem
stiresince sistolik arter basinglar1 yoniinden 6nemli degisim olmakla birlikte, bu

degisimler S ve P gruplarinda benzerlik gostermektedir (Tablo 6-Sekil 10).
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Tablo 6. Sistolik arter basin¢ degerleri (mmHg)

S P
Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS Ort.£SS
Bas. 128.72+11.78 134.68£10.04 | -1.93 |0.060
5. dk 101.04+8.45 108.96£11.60 |-2.76 |0.008
10. dk 97.40+5.31 101.72£6.55 | -2.56 |0.014
15. dk 96.16+2.67 97.68+3.21 -1.82 [ 0.075
20. dk 95.72+3.73 97.40+3.14 -1.73 ] 0.091
Sist. KB | 25. dk 95.96+3.94 97.28+3.00 -1.33 [ 0.189
30. dk 94.16+5.21 97.60+3.00 -2.86 | 0.007
35. dk 95.56+4.60 98.16+2.76 242 10.020
’F=116.59, ’F=107.16,
p<0.001* p<0.001°
3F=2.06, p=0.106
i
P ;
130,00 :‘.
2
g2
&

100,00

90,00

Sekil 10. Sistolik arter basing degerleri (mmHg)
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Diastolik arter basinglart yoniinden incelendiginde grup S ve grup P
arasinda istatistiksel olarak 6nemli bir fark bulunmadi (p>0.05). Grup S ve P ayr1
ayr1 olmak tizere sekiz Ol¢iim periyodundaki diastolik arter basing degerleri
arasinda istatistiksel olarak onemli fark oldugu goriildii (p<0.05). Her iki grupta
baslangi¢ diastolik arter basmglarini diger tiim periyotlardaki diastolik arter
basinglarina gore anlamli oranda yiiksek bulundu. Diger Olgiimler arasinda
istatistiksel olarak énemli fark bulunmadi (p>0.05). Ozetle, her iki grupta da islem
siiresince diastolik arter basinglar1 yoniinden énemli degisim olmakla birlikte bu

degisimler S ve P gruplarinda benzerlik gostermektedir (Tablo 7-Sekil 11).

Tablo 7. Diastolik arter basin¢ degerleri (mmHg)

S P
Periods (n=25) (n=25) 't p

Ort.£SS Ort.£SS
Bas. 78.28+8.83 80.20+8.39 -0.79 | 0.435
5. dk 63.00+7.18 65.84+9.73 -1.17 | 0.246
10. dk 59.12+6.55 62.56+5.90 -1.95 | 0.057
15. dk 59.56+6.23 59.72+3.16 -0.12 | 0.909
20. dk 58.20+5.80 59.04+4.96 -0.55 | 0.585
Diast. KB | 25.dk 58.16£7.23 59.56+5.56 -0.77 | 0.446
30. dk 57.52+6.59 59.80+5.60 -1.32 | 0.194
35. dk 58.68+6.01 59.44+4.58 -0.50 | 0.618

F=54.20, , F=50.44,

p<0.001* p<0.001°

3F=0.65, p=0.608
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Sekil 11. Diastolik arter basin¢ degerleri (mmHg)

Ortalama kan basinglar1 degerlendirildiginde grup S ve grup P arasinda
istatistiksel olarak onemli bir fark bulunmadi (p>0.05). Grup S ve P ayr1 ayr1
olmak iizere sekiz Olglim periyodundaki ortalama arter basinglar1 arasinda
istatistiksel olarak O6nemli fark oldugu goriildi (p<0.05). Yapilan ikili
karsilagtrma sonucunda; S ve P gruplarinda ilk Olciilen ortalama arter
basinglar1 diger tiim Olglim degerlerinden anlamli oranda fazla bulundu.
Cerrahi siiresince yapilan diger dlglimler arasinda ortalama arter basinglarmin
degisimi ydniinden 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Ozetle, her iki grupta da
islem siiresince ortalama arter basinglart yoniinden 6nemli de§isim olmakla
birlikte, bu degisimler S ve P gruplarinda benzerlik gostermektedir (Tablo 8-
Sekil 12).
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Tablo 8. Ortalama arter basin¢ degerleri (mmHg)

S P
Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS Ort.£SS
Bas 95.76+11.11 98.88+9.54 -1.07 | 0.292
5. dk 74.00+9.11 79.00£11.00 | -1.75 | 0.086
10. dk 72.04+6.06 73.92+6.51 -1.06 | 0.086
15. dk 71.76+5.70 71.92+4.65 -0.11 | 0914
20. dk 72.44+4.94 70.96+4.34 1.13 | 0.266
Ort. KB | 25.dk 71.24+7.34 71.76+5.48 -0.28 | 0.778
30. dk 70.08+7.12 70.52+5.68 -0.24 | 0.810
35. dk 69.84+7.10 71.88+4.48 -1.22 | 0.230
’F=53.40, , ’F=64.85,
p<0.001°¢ p<0.001°
F=1.42, p=0.234
o %000
3
o

70,00

60,00

Sekil 12

b —

T
3 4
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Kalp atim sayilar1 degerlendirildiginde grup S ve grup P arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05). Grup S ve P ayr1 ayri
olmak tizere sekiz Ol¢clim periyodundaki kalp atim sayilar1 arasinda istatistiksel
olarak 6nemli fark oldugu goriildii (p<0.05). Baslangigtaki ve besingi dakikadaki
kalp atim sayilar1 diger ol¢iim degerlerine goére anlamli olarak fazla bulundu.
Ozetle, her iki grupta da islem siiresince kalp atim sayilar1 ydniinden &nemli
degisim olmakla birlikte, bu degisimler S ve P grublarinda benzer bir degisim

gostermektedir (Tablo 9-Sekil 13).

Tablo 9. Kalp atim degerleri (vuru/dakika)

S P
Periods (n=25) (n=25) 't p

Ort.£SS Ort.£SS
Bas 79.72+16.92 81.56£14.33 | -0.42 | 0.680
5. dk 75.28+13.60 76.52+13.45 | -0.32 | 0.747
10. dk 69.80+13.26 70.08+11.89 | -0.08 | 0.938
15. dk 68.76+11.51 65.92+9.79 0.94 | 0.352
20. dk 67.72+10.14 64.08+7.87 1.42 | 0.163
Nabiz | 25.dk 65.04+16.25 63.12+7.25 0.54 | 0.592
30. dk 66.00+7.84 63.08+7.59 1.34 | 0.187
35. dk 65.36+6.93 62.96+8.38 1.10 | 0.276

*F=9.50, , p<0.001* 2F:25'27B’

p<0.001
’F=0.91, p=0.449
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Sekil 13. Kalp atim degerleri (vuru/dakika)

Grup S ve P arasinda ilk dlgiilen SpO2 degerleri incelendiginde istatistiksel
olarak 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). 5.dk ile 35. dk arasinda 6lgiilen tiim SpO,
degerleri yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriildii
(p<0.05). SpO2 degerleri incelendiginde her iki grupta kendi aralarinda birinci
olgiim sonuglarinm, diger tiim 6lgiim sonuglarindan farkli bulundu (p<0.05). ilk
Olciim sonuglar1 diger 6lgtim periyotlarindaki sonuglara gore anlamli oranda diisiik
oldugu goriildii.

Grup S ve P arasinda islem siiresince SpOz2 degerlerinin degisimi yoniinden
onemli fark bulunmadi (p>0.05). Ozetle, her iki grupta da islem siiresince SpO2
yoniinden 6nemli degisim olmakla birlikte, bu degisimler S ve P gruplarinda

benzerlik gostermektedir (Tablo 10-Sekil 14).
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Tablo 10. SpO2 degerleri (%)

S P
Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS Ort.£SS
Bas 98.32+1.41 97.96+1.54 | 0.86 | 0.392
5. dk 99.56+0.71 100.00+£0.00 | -3.09 | 0.005
10. dk 99.52+0.82 99.96+0.20 | -2.60 | 0.015
15. dk 99.40+0.96 99.92+0.28 | -2.61 | 0.014
20. dk 99.44+0.96 99.92+0.28 | -2.40 | 0.023
SpO2 25. dk 99.44+0.92 99.92+0.28 | -2.51 | 0.018
30. dk 99.44+0.96 99.92+0.28 | -2.40 | 0.023
35. dk 99.44+0.96 99.92+0.28 | -240 | 0.023
’F=14.38, , ’F=41.88,
p<0.001°¢ p<0.001°¢
3F=3.77, p=0.058

99,50

99,00

98,50

Oksijen Saturasyonu (SPO2 %)

98,00

97,50

T T
4 5

Olgiimler

Sekil 14. SpO2 degerleri (%)
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AKUSTIK RINOMETRI OLCUM DEGERLERI

Operasyon 6ncesi yatarak yapilan sag burun MCA I dlgiimlerinde S ve P
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Operasyonun
30. dakikasinda yatarak yapilan sa§ burun MCA 1 o6l¢iimlerinde ise S ve P
gruplarinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark S
grubunda P grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini gostermektedir

(Tablo 11-Sekil 15).

Tablo 11. Sag burun MCA I degerlerinin dagilim

S P

. 1
Burun Periods (n=25) (n=25) t p

Ort.£SS Ort.£SS

Op. Oncesi Yatarak 0.47+0.15 | 0.47+0.19 0'17 0.867

Op. Oncesi Oturarak 0.57+0.16 | 0.47+0.16 | 2.26 | 0.028

Sag Op. Oncesi Dekonjestan | 0.61+0.18 | 0.54:0.18 | 1.37 | 0.179
Burun | Op. Esnasinda Yatarak 0.30+0.13 | 0.43+0.20 | 0.012

2.60

’F=35.90, ’F=3.35,
p<0.001 p=0.024
F=8.15, p<0.001

0,70 Grup

0.60—

0,50

MCA (Sag Burun Om)

0,40

0,30

T T T T
1 2 3 4
Olgiumler

Sekil 15. Sag burun MCA 1 degerlerinin dagihm grafigi
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Operasyon 6ncesi yatarak yapilan sol burun MCA I $lgiimlerinde S ve P
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Operasyonun
30. dakikasinda yatarak yapilan sol burun MCA 1 Olgiimlerinde ise S ve P
gruplarinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark S
grubunda P grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini gostermektedir

(Tablo 12-Sekil 16).

Tablo 12. Sol burun MCA I degerlerinin dagilimi

S P
Burun Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.=SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 0.43+0.19 | 0.48+0.18 | -0.94 | 0.354
Op. Oncesi Oturarak 0.47+0.18 | 0.54+£0.14 | -1.63 | 0.110
Sl Op. Oncesi Dekonjestanl1 | 0.51£0.16 | 0.62+0.17 | -2.32 | 0.025
Burun Op. Esnasinda Yatarak 0.31£0.16 | 0.44+0.20 -2.65 | 0.011
’F=17.20, | ’F=10.41,
p<0.001 p<0.001
F=1.38, p=0.254

0,70

0,60

0,50

MCA (Sol Burun On)

0,40

0,30

T
1

Sekil 16. Sol burun MCA I degerlerinin dagilim
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Operasyon 6ncesi yatarak yapilan ortalama burun MCA I Slgiimlerinde S
ve P gruplar1 arasinda istatistiksel olarak ©Onemli fark bulunmadi (p>0.05).
Operasyonun 30. dakikasinda yatarak yapilan ortalama burun MCA 1 6l¢limlerinde
ise S ve P gruplarinda istatistiksel olarak dnemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05),
bu fark S grubunda P grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini
gostermektedir (Tablo 13-Sekil 17).

Tablo 13. Ortalama burun MCA I degerlerinin dagilim

S P
. 1
Burun Periods (n=25) (n=25) t p
Ort.£SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 0.45+0.15 | 0.48+0.14 | -0.70 | 0.485
Op. Oncesi Oturarak 0.52+£0.14 | 0.51£0.10 | 0.40 | 0.691
Op. Oncesi Dekonjestanl 0.56+0.13 | 0.58+0.13 | -0.49 | 0.627
Ortalama | Op. Esnasinda Yatarak 0.30+0.12 | 0.43+0.16 | -3.35 | 0.002
F=42.11, | *F=11.06,
p<0.001 p<0.001
*F=5.93, p=0.002
g
& 0,50
50’45_
50,40—

ﬁl;iimler

Sekil 17. Ortalama burun MCA I degerlerinin dagilim
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Operasyon Oncesi yatarak yapilan sag burun MCA 1I dl¢iimlerinde S ve P
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Operasyonun
30. dakikasinda yatarak yapilan sag burun MCA II Olglimlerinde ise S ve P
gruplarinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark S
grubunda P grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini gostermektedir

(Tablo 14-Sekil 18).

Tablo 14. Sag burun MCA II degerlerinin dagilim

S P
. 1
Burun | Periods (n=25) (n=25) t p
Ort.£SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 0.42+0.18 | 0.49+0.25 | -1.11 | 0.274
Op. Oncesi Oturarak 0.57+0.26 | 0.51£0.26 | 0.91 | 0.369
Sas Op. Oncesi Dekonjestanli | 0.69+0.24 | 0.67+0.31 0.20 |0.843
ag
Op. Esnasinda Yatarak 0.26+£0.18 | 0.37£0.25 | -1.96 | 0.056
Burun
'F=35.43, | F=14.45,
p<0.001 p<0.001
*F=3.37, p=0.020
g
‘En,sn-
:
50,40—

T T T T
1 2 3 4

Olciimler

Sekil 18. Sag burun MCA 1I degerlerinin dagilimi
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Operasyon 6ncesi yatarak yapilan sol burun MCA II $lgiimlerinde S ve P

gruplar1 arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Operasyonun

30. dakikasinda yatarak yapilan sol burun MCA II 6l¢iimlerinde ise S ve P

gruplarinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark S

grubunda P grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini gostermektedir

(Tablo 15-Sekil 19).

Tablo 15. Sol burun MCA 1I degerlerinin dagilhimm

S P
Burun | Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.+SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 0.41£0.20 0.53+0.27 -1.71 | 0.093
Op. Oncesi Oturarak 0.46+0.19 0.60+0.22 -2.35 1 0.023
Sl Op. Oncesi Dekonjestanl 0.57+0.22 0.75+0.29 -2.55 1 0.014
Burun Op. Esnasinda Yatarak 0.25+0.17 0.42+0.31 -2.34 | 0.024
F=26.22, F=18.36,
p<0.001 p<0.001
*F=0.57, p=0.607

0,20

0,70

0,60

0,50

MCA (Sol Burun Arka)

)
=
i

0,30

f)ll;ijmler

Sekil 19. Sol burun MCA 1I degerlerinin dagilim
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Ortalama burun MCA 1II o6l¢iimlerinde operasyon oOncesi yatarak ve

operasyon esnasinda yatarak yapilan Olglimlerde istatistiksel olarak Onemli

farklilik bulundu (p<0.05). Bu farklilik S grubunda P grubuna gore daha fazla

azalma egilimi yoniindeydi. (p>0.05) (Tablo 16- Sekil 20).

Tablo 16. Ortalama burun MCA II degerlerinin dagilim

F=1.74, p=0.170

S P
Burun Periods (n=25) (n=25) ' P
Ort.£SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 0.42+0.13 | 0.51+0.17 | -2.12 | 0.039
Op. Oncesi Oturarak 0.52+0.17 | 0.55£0.16 | -0.76 | 0.450
Op.Oncesi Dekonjestanli 0.63+0.17 | 0.71+0.21 | -1.61 | 0.113
Ortalama | 5, Fsnasinda Yatarak 0.250.14 | 0.40£0.24 | -2.57 | 0.014
'F=48.75, | F=30.33,
p<0.001 p<0.001

MCA (Sag-So0l Burun Ortalama Arka)

0,50

0,70

0,60

0,50

0,40

0,30

Sekil 20. Ortalama burun MCA II degerlerinin dagihim
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Operasyon 6ncesi yatarak yapilan sag burun 6n hacim dlgiimlerinde S ve

P gruplar1 arasinda istatistiksel olarak

onemli fark bulunmadi (p>0.05).

Operasyonun 30. dakikasinda yatarak yapilan sag burun 6n hacim 6l¢timlerinde ise

S grubunda istatistiksel olarak onemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark

disiis egilimiyle kendini gostermektedir Grup P’de ise operasyonun 30.

dakikasinda yatarak yapilan sag burun 6n hacim ol¢iimlerinde istatistiksel olarak

onemli bir farklilik bulunmadi (p>0.05) (Tablo 17-Sekil 21).

Tablo 17. Sag burun hacim degerlerinin (On) dagilim

S P
Burun | Periods (n=25) (n=25) 't p

Ort.£SS Ort.£SS

Op. Oncesi Yatarak 1.80+0.39 1.95+£0.39 | -1.36 | 0.180

Op. Oncesi Oturarak 2.00+0.38 2.06£0.35 | -0.64 | 0.527

5 Op. Oncesi Dekonjestanl 2.00+0.31 2.05+0.39 -0.53 | 0.602

f:iun Op. Esnasinda Yatarak 1.75+0.45 1.99+0.50 -1.78 [ 0.079
F=8.69, F=0.99,
p<0.001 p=0.383

F=1.59, p=0.206

A"l o
=} =1

Hacim (Sag burun - (311)
L

t
o
1

1,70

T T T
1 2 3
('Z')l;iimler

T
4

Sekil 21. Sag burun hacim degerlerinin (On) dagilim
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Operasyon oncesi yatarak yapilan sol burun 6n hacim 6l¢iimlerinde S ve P
gruplar1 arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Operasyonun
30. dakikasinda yatarak yapilan sol burun 6n hacim 6l¢iimlerinde ise P grubunda
istatistiksel olarak Onemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark artis
egilimiyle kendini gostermektedir Grup S’de ise operasyonun 30. dakikasinda
yatarak yapilan sol burun 6n hacim 6l¢iimlerinde istatistiksel olarak dnemli bir

farklilik bulunmadi (p>0.05) (Tablo 18-Sekil 22).

Tablo 18. Sol burun hacim degerlerinin (On) dagilhm

S P
Burun Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS | Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 1.78+0.46 | 1.90£0.43 | -0.99 | 0.325
Op. Oncesi Oturarak 1.75+0.43 | 2.07£0.43 | -2.64 | 0.011
Sol Op. Oncesi Dekonjestanli 1.73+0.42 | 2.16£0.46 | -3.42 | 0.001
Burun Op. Esnasinda Yatarak 1.67+0.57 | 2.14+0.49 | -3.12 | 0.003
'F=0.531, | *F=0.41,
p=0.591 p=0.001
’F=4.20, p=0.011

0 Grup
—_—
_____ s g
10
..“
-
52,00+
0
\
<
g
2
& 90 o
]
=
k|
2
& 180
a \\\
1,60

T T T T
1 2 L 4
Olgiimler

Sekil 22. Sol burun hacim degerlerinin (On) dagihm
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Operasyon 6ncesi yatarak yapilan ortalama burun 6n hacim 6lgiimlerinde S

ve P gruplar1 arasinda istatistiksel olarak ©Onemli fark bulunmadi (p>0.05).

Operasyonun 30. dakikasinda yatarak yapilan ortalama burun 6n hacim

Olciimlerinde ise S ve P gruplarinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu

goriilmekte (p<0.05), bu fark P grubunda S grubuna goére daha fazla artis
egilimiyle kendini gostermektedir (p<0.05) (Tablo 19-Sekil 23).

Tablo 19. Ortalama burun hacim degerlerinin (On) dagihm

S P
Burun Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS | Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 1.79+0.37 | 1.93+0.34 | -1.37 | 0.717
Op. Oncesi Oturarak 1.87+0.35 | 2.07+0.35 | -1.95 | 0.057
Op. Oncesi Dekonjestanli | 1.87+0.33 | 2.10+£0.38 | -2.37 | 0.022
Ortalama | Op. Esnasinda Yatarak 1.71+0.42 | 2.07+0.44 | -2.91 | 0.005
'F=4.37, | "F=4.89,
p=0.017 | p=0.004

F=3.36, p=0.030

Sekil 23. Ortalama burun hacim degerlerinin (On) dagilim
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Operasyon o6ncesi yatarak yapilan sag burun arka hacim olgiimlerinde
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05). Operasyonun 30.
dakikasinda yatarak yapilan sag burun arka hacim Ol¢limlerinde ise S ve P
gruplarinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark S

grubunda P grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini gostermektedir
(Tablo 20-Sekil 24).

Tablo 20. Sag burun hacim degerlerinin (Arka) dagihimm

S P
Burun | Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 4.22+1.64 3.90+1.55 0.72 | 0.472
Op. Oncesi Oturarak 4.54+1.91 421+1.56 0.66 | 0.510
Sag Op. Oncesi Dekonjestanli 6.20+1.80 6.334£2.15 -0.22 | 0.829
Op. Esnasinda Yatarak 2.27£1.62 3.06£2.20 -1.44 | 0.155
Burun 5 5
F=44.67, F=24.91,
p<0.001 p<0.001
3F=2.05, p=0.128
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Sekil 24. Sag burun hacim degerlerinin (Arka) dagilimi

72



Operasyon 6ncesi yatarak yapilan sol burun arka hacim o&lgiimlerinde

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05). Operasyonun 30.

dakikasinda yatarak yapilan sol burun arka hacim Ol¢limlerinde ise S ve P

gruplarinda istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark S

grubunda P grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini gostermektedir

(Tablo 21-Sekil 25).

Tablo 21. Sol burun hacim degerlerinin (Arka) dagilhim

S P
Burun | Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 4.03%1.53 4.53%1.75 -1.07 |0.292
Op. Oncesi Oturarak 4.17+1.53 | 4.82+1.47 | -1.52 [0.135
Sol Op. Oncesi Dekonjestanl | 5.63+1.61 6.99+2.83 -2.08 | 0.044
Burun Op. Esnasinda Yatarak 2.56+1.45 3.28+£2.24 -1.35 | 0.183
'F=23.79, | ’F=26.40,
p<0.001 p<0.001

’F=0.92, p=0.415
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Sekil 25. Sol burun hacim degerlerinin (Arka) dagihimm
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Operasyon oncesi yatarak yapilan ortalama burun arka hacim dl¢iimlerinde
istatistiksel olarak 6nemli fark bulunmadi (p>0.05). Operasyonun 30. dakikasinda
yatarak yapilan ortalama burun arka hacim Ol¢limlerinde ise S ve P gruplarinda
istatistiksel olarak 6nemli fark oldugu goriilmekte (p<0.05), bu fark S grubunda P
grubuna gore daha fazla diisiis egilimiyle kendini gostermektedir (Tablo 22-Sekil
26).

Tablo 22. Ortalama burun hacim degerlerinin (Arka) dagilim

S P
Burun Periods (n=25) (n=25) 't p
Ort.£SS Ort.£SS
Op. Oncesi Yatarak 4.13£1.12 421+1.14 -0.27 | 0.792
Op. Oncesi Oturarak 4.36x1.29 4.51+1.22 -0.45 | 0.656
Op. Oncesi Dekonjestanli 5.92+1.36 6.66+2.17 -1.44 | 0.156
Ortalama | Op. Esnasinda Yatarak 2.42+1.21 3.17+1.97 -1.63 | 0.110
’F=56.35, ’F=34.68,
p<0.001 p<0.001
’F=1.34, p=0.268

7,00 Grup

6,00

Arka)

5,00
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Olgiimler

Sekil 26. Ortalama burun hacim degerlerinin (Arka) dagilim
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5-) TARTISMA

Bu ¢aligmada hastalarin; yas, boy, BMI ve agirlik gibi demografik verileri
karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli fark olmadigi goriildii. Calismaya
dahil edilen hastalar ASA I-II klasifikasyonunda 30-55 yaslar1 arasinda, agirliklar:
60-86 kg, boylar1 158-174 cm, BMI indeksleri 21-31 arasinda idi.

Kontrollii hipotansiyon, arteriyel kan basiciin bilingli ve geri doniisimli
olarak normal degerinin yaklasik %50’sinin altina veya ortalama arter basincinin
50-65 mmHg’ya diisiiriilmesi ve bu diizeyde siirdiiriilmesi islemidir. Bu teknik,
kanamay1 azaltarak cerrahi alanin iyi sekilde goriilebilmesini, cerrahi islemin
giivenli, kolay ve daha kisa siirede yapilmasini saglar. Cesitli yontemlerle (hasta
pozisyonu, pozitif basin¢gli ventilasyon, hipotansif ajanlarin uygulanmasi vb.) bu
degerlerin saglanmasi hipotansif anestezi olarak adlandirilir. Bu uygulamayla kan
kaybinda %50’lere varan azalmalar olabilecegi kabul edilmektedir (1, 2).
Kontrollii hipotansiyon basta santral sinir sitemi ve kardiyovaskiiler sistem olmak
iizere tiim sistemleri etkiler. Santral sinir sistemini kontrollii hipotansiyonun
olumsuz etkilerinden korumak i¢in beyin kan akiminin kabul edilebilir seviyelerde
tutulmasi gerekir. Beyin kan akimmin sabit olarak siirdiiriilebilmesi i¢in, ortalama
arter basmcmin 60-160 mmHg degerleri arasinda tutulmasi gerekmektedir.
Kardiyovaskiiler sistemde ise; kontrollii hipotansiyon sirasinda koroner kan akimi
1yi regiile edilir ve iskemi nadirdir. Koroner kan akimi, diyastolik dolum basincina
baghdwr. Kalp koroner kan akimini 50-120 mmHg koroner arter perflizyon
basinglar1 arasinda saglar. Kontrollii hipotansiyon amaciyla kullanilan ajanlarin ani
kesildikten, hipotansif etkinin ani ortadan kalkmasma ve rebound hipertansiyona
neden olabilir (11).

Propofol, hizli anestezi indiiksiyonu ve derlenme saglayan bir intravendz
anestezik ajandir. Son yillarda her iki ajan da bu Ozelliklerinden dolay1 tercih
edilmektedirler. Propofol, ideal intravendz indiiksiyon ajani Ozelliklerine sahip
oldugu i¢in bolus ve inflizyon seklinde, oksijen azotprotoksit ve opioidlerle birlikte
kombine edilerek genel anestezide, sedasyon amaciyla yogun bakim {initelerinde
kullanilir (50, 51). Propofol, karacigerde inaktif glukronid veya siilfatlara
metabolize olur.
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Propofoliin metabolizmasi, olduk¢a hizli olup 30 dakika i¢inde %80
oraninda metabolitlerine doniisiir. Propofol metabolitlerinin; %98°1 idrarla %2’si
fegesle atilir (44). Metabolitlerinin bilinen farmakolojik aktivitesi yoktur. Propofol
invitro bir tlir antioksidan gibi davranarak serbest radikalleri toplamaktadir. Bu
bakimdan doku hasari ile ilgili ¢alismalarda 6nem kazanabilir (47).

Eriskinde anestezi uygulamas1 genellikle 1V ajanlarla hizli ve giivenli bir
sekilde yapilir; ancak IV indiiksiyonun hipotansiyon, anaflaksi, apne gibi
etkilerinden kagmmmak ve vendz yola karst korku duyan hastalarda rahat
indiiksiyon saglamak i¢in maske ile indiiksiyon tercih edilebilir (83, 84).
Sevofluran ise solunum yoluna irritan olmayan, hos kokulu, kan/gaz dagilim
katsayis1 diistik, hizl1 indiiksiyon, uyanma ve derlenme saglayan bir inhalasyon
ajanidir. Sevofluran itici olmayan bir kokuya sahiptir ve bilinci ag¢ik hastalar i¢in
inhale edilmesi hostur. Bu nedenle kokusu, indiiksiyon iizerinde ters bir etkiye yol
acmaz. Sevofluran hizli bir anestezi indiiksiyonu i¢in hem ¢ocuklarda hem de
eriskinlerde kullanilabilir. Sevofluran, havayollarini irrite etmemesi, diisiik kan-
gaz partisyon katsayisit nedeniyle hizli anestezi indiiksiyonu ve uyanma donemi
saglamasi, kardiyovaskiiler sistem {izerine olumsuz etkisinin az olmasi
nedenleriyle pediyatrik anestezide inhalasyon indiiksiyonunda en ¢ok tercih edilen
ajandir (82). Satoru ve ark. (96) sevofluran, isofluran, halotan ve enfluranin maske
ile indiiksiyonunu hemodinamik yonden karsilastirmislar ve en uygun ajan olarak
sevofluran ve halotan1 gostermislerdir. Hall ve ark. (97) halotan ve sevofluranin
eriskinlerde maske ile indiiksiyonunu karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda sevoflurani
daha uygun, daha hizli indiiksiyon sagladig1 ve daha az hemodinamik instabiliteye
yol actigimi bildirmislerdir. Ti ve ark. (98) isofluran ve sevofluran indiiksiyonunu
karsilagtirdiklar1 ¢alismalarinda sevofluranin indiiksiyon zamaninin 45 sn
oldugunu ve ciddi bir komplikasyon olmamasi sebebiyle IV ajanlara alternatif
olabilecegini belirtmislerdir.

Sevofluranmn hemodinamik ydnden de eriskinlerde IV ajanlara alternatif
olacagini gosteren calismalar vardir. Smith ve ark. (99) sevofluran-N20, propofol-
sevofluran-N20 ve propofol-isofluran-N20 anestezisini indiiksiyon ve idamede
karsilagtrmiglar, indiiksiyondan sonra hemodinamik instabilitenin propofol

gruplarinda sevofluran grubuna gore daha fazla oldugunu bildirmislerdir.
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Lien ve ark. (100), Jellis ve ark. (101) sevofluran ve propofol indiiksiyon
ve idamesini karsilastirdiklar1 calismalarinda sevofluranin propofole alternatif
olabilecegini belirtmislerdir.

Bu calismada her iki gruba anestezi indiiksiyonunda fentanil bolus dozunu
takiben, bir gruba Propofol bolus inflizyonu diger gruba Sevofluran indiiksiyon
yapild1.

Hipotansif anestezide kullanilan ilaglardan biri de remifentanildir.
Remifentanilin etkisinin hizli baslayip hizli kaybolmasi, doz uygulandiktan sonra
etki goriilene dek c¢ok az beklenmesi, analjezi gereken durumlarda c¢ok kisa
donemler i¢in ya da uzun bir donem boyunca intraoperatif derin bir analjezi
saglamas1 ve uyanmanin gecikmesi kaygist olmadan dozu c¢ok kolay titre
edilebilirligi, gerek total intravendz anestezide (TIVA) gerekse dengeli inhalasyon
anestezisinde tercih edilen bir opioid ajani olmasmi saglamistir. Remifentanilin
klinik tstiinliigli, organ islevine bagimli olmaksizin, klirensinin ¢ok hizli
olmasindan ve dolayisiyla etkisinin  ¢ok hizli ortadan kalkmasindan
kaynaklanmaktadir. Anestezi uygulamalarinda opioidlerin intraoperatif analjezi
kalitesi kadar, derlenme donemine olan etkileride 6nemlidir. Yapilan ¢aligmalarda
kansiz cerrahi alan saglamada opioidlerin hepsi benzer etki gostermekle beraber
viicuttan atilimi en ¢abuk olanin remifentanil oldugu, ilacin hipotansif etkisinin
doza baglh oldugu bulunmustur. Fentanil veya alfentanil gibi diger opioidler ile
karsilastirildiginda, remifentanilin cerrahi strese karsi daha iyi intraoperatif
hemodinamik stabilite sagladigi goriilmistiir (102, 103). Karaciger ve bobrek
yetersizligi olan hastalarda remifentanilin  farmakokinetik  6zelliklerinin
degismedigi gosterilmistir. Bununla birlikte karaciger yetersizligi olan hastalarin
opioidlere duyarliliginin arttig1 saptanmistir (21). Buna gore, karaciger hastaligi
olanlarda istenilen etki i¢in verilmesi gereken dozun daha diisiik oldugu ancak
opioid etkisinin sonlanma siiresinin farklilik gostermedigi tespit edilmistir.
Remifentanilin %90’dan fazlasi idrarla asit metabolit formunda atilir (20). Ana
metaboliti remifentanil asittir. Remifentanilin primer metaboliti olan remifentanil
asit bobreklerden atildigindan, bobrek yetersizligi bulunanlarda remifentanil asitte
birikme goriliir; ancak yapilan klinik caligmalarda, bu metabolitin 24 saatlik
inflizyonundan sonra bile klinik a¢idan 6nemli konsantrasyonlara ulasamayacagi

gosterilmistir. Dolayisiyla bobrek yetersizligi bulunan hastalarda doz uygulamasi
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Aynidir. Etkinin kaybolmasi da yine ayni derecede hizhidir (19). Calismamizda
yeni | opioid reseptdr agonisti olan, ¢ok kisa etkili remifentanil ile, diisiik doz
inhalasyon anestezigi sevofluran ve diisiik doz intravendz anestezigi propofol
birlikte kullanild1.

Tirelli ve ark. (104) yaptiklar1 bir ¢alismada fonksiyonel endoskopik siniis
cerrahisi uygulanan 64 hastada kontrollii hipotansiyon ile kanamay1 azaltmay1
amacglamislardir. Hastalar1 iki gruba aymrmislar, indiiksiyonda her iki gruba da
propofol 1-2 mg/kg, ardindan bir gruba remifentanil 1 ug/kg, diger gruba ise
fentanil 2 pg/kg yapmiglardir. Anestezi idamesinde ilk gruptaki 27 hastaya
propofol-remifentanil ile TIVA, ikinci 37 kisilik gruba ise isofluran-fentanil ile
inhalasyon anestezisi uygulamislar. Kontrollii hipotansiyon amaciyla, inhalasyon
anestezisi kullanilan grupta isofluran %1-2 arasinda titre edilerek ve liizumu
halinde ek doz 25-50 pg fentanil ek doz uygulamislardir. Propofol grubunda ise
remifentanil 0.25-0.50 pg/kg/dk infiizyon dozunda kullanilmistr. Kanama
degerlendirilmig; propofol-remifentanil grubunda kanama kontroliiniin, diger
gruba gore daha etkili sekilde saglanmakla birlikte, iki grupta da benzer OAB
degerlerine esit siirede ulasildigini gostermislerdir.

Calismamizda bir grupta anestezi indiiksiyonunda sevofluran, diger grupta
ise propofol kullanildi. Istenilen tansiyon seviyelerine ve anestezi derinligine
ulagilmak i¢in anestezik ajanlarin dozlari titre edildi. Her iki grupta da benzer
OAB degerlerine esit siirede ulasildigini tespit edildi.

Ghimouz ve ark. (105)’nmn 2001 yilinda kulak-burun-bogaz cerrahisi
uygulanan bir grup hastada yaptiklar1 ¢alismada; remifentanili 1 pg/kg bolus ve
0,25 pg/kg/dk inflizyon dozu ile, alfentanili 50 pg/kg bolus ve 1 pg/kg/dk infiizyon
dozlarinda kullanmislar, birlikte 2 mg/kg bolus, 100 pg/kg/dk infiizyon dozuyla
propofol kombinasyonu yapmislar. Anestezik ilaclarin doz ve siirelerini, ilaglarin
kesilmesi ile ekstiibasyona, verbal cevaba, solunum derlenmesine, norofizyolojik
testlere, oryantasyona ve hastanin taburcu olmasina kadar gecgen siireyi
kaydetmislerdir. Opioid inflizyonun sonlandirilmasindan 20, 30 ve 40 dakika
sonrasina kadar periferik oksijen satiirasyonu ve solunum hizmi her iki grupta
karsilagtirmiglar ve remifentanil grubunda yeterli solunumun daha erken geldigini

gostermislerdir.
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Degoute ve ark. (106) yaptiklar1 ¢alismalarinda timpanoplasti
operasyonlarinda 1 ug/kg bolus sonrast 0.2-0.5 pg/kg/dk remifentanil infiizyonu,
120 pg/kg/dk propofol veya soluk sonu konsantrasyonu %2 olacak sekilde
ayarlanan sevofluran ile kombine olarak kullanmis, ilave bir hipotansif ajan
kullannomina gerek kalmadan kontrollii hipotansiyon saglamis, orta kulak kan
akimmda azalmaya neden olarak kuru bir operasyon sahasi ve dolayisiyla iyi
cerrahi kosullar elde ettiklerini vurgulamiglardir.

Remifentanil yiiksek dozlarda veya propofol gibi vazodilatator etkili bir
ajanla birlikte uygulandiginda hipotansiyona neden olabilir. Ayrica bir¢ok
calismada propofol uygulamalarinin kan basincint  %?20-%30 dolaylarinda
diisiirdiigli gosterilmistir.

Beverly ve ark. (107) 1997°de ¢cok merkezli olarak yaptiklar1 200 kisilik bir
calismada; giiniibirlik laparoskopik cerrahi hastalarmin bir kismina remifentanil-
propofol bir kismmada alfentanil-propofol ile total intravendz anestezi
uygulamiglar. Propofol 2 mg/kg bolus devaminda 150 pg/kg/dk inflizyon
dozlarinda, remifentanil uygulanilan gruba 1 pg/kg bolus ve devaminda 0.5
ng/kg/dk inflizyon dozlari, alfentanil uygulanilan grupta ise 20 pg/kg bolus ve
devaminda 2 pg/kg/dk inflizyon dozlar1 kullanilmis Trokar yerlestirilmesinden
sonra kullanilan anestezik dozlar1 azaltilmis. Ameliyat siireleri ortalama 34-39
dakika siirmiis ve erken uyanma zamanlar1 her iki grupta birbirlerine yakin
bulmuslardir. Remifentanilin, alfentanilden 4 kat daha az kullanilmis olmasina
ragmen intraoperatif cerrahi uyariy1 alfentanile gore daha 1yi baskiladigi sonucuna
varmiglardir.

Cartwright ve ark (108) 1996’da giiniibirlik cerrahi uygulanan hastalarda
0.25 pg/kg/dk remifentanil ve 0.5 pg/kg/dk alfentanil uygulamislar ve remifentanil
ile daha derin intraoperatif analjezi ve daha hizli derlenme oldugunu
gostermislerdir.

Bizim calismamizda her iki grupta operasyonun herhangi bir doneminde ek
analjezik ihtiyac1 olmamis ve cerrahinin ilk insizyonlarma verilen somatik
cevaplar ise benzer olarak bulunmustur.

Christian ve ark. (109)'nin yaptig1 calismada orta kulak operasyonu
planlanan fizik durumu ASA I olan 40 ¢ocuk hastaya kontrollii hipotansiyon

uygulamislar. Anestezi indiiksiyon ve idamesi sevofluran ile saglanmas,
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indiiksiyonda birinci gruba remifentanil 1 pg/kg, ikinci gruba ise sodyum
nitroprussid ve alfentanil 25 pg/kg uygulamiglar. Idamede ise birinci gruba 0.2-0.5
pg/kg/dk remifentanil infiizyonu, ikinci gruba sodyum nitroprussid 0.25 pg/kg/dk
ve alfentanil 0.5 pg/kg/dk infiizyonu uygulanmistir. Lazer dopler ile kan akimi
Olemiis ve kontrolli hipotansiyon saglamada remifentanil ve sevofluran
kombinasyonunun orta kulak kan akimini azaltarak daha iyi cerrahi alan sagladigi,
ek hipotansif ajana ihtiya¢ olmadig: bildirmislerdir.

Unal ve ark. (110)’nin yaptiklar1 ¢calismada kronik siipiiratif otitis media
cerrahisi uygulanan hastalarda propofol ve sevofluran anestezilerinin orta
kulaktaki kanama ve postoperatif bulant1 kusma iizerindeki etkilerini arastirmigslar.
ASA I-II klasifikasyonuna uyan, 25-55 yas arasindaki 40 hasta ¢calismaya almislar.
Rastlantisal olarak 20 hastaya sevofluran, 20 hastayada propofol anestezisi
uygulamislar. Operasyon swrasinda orta kulagin kanamasi, cerrahi saha
uygunlugunu degerlendirmek i¢in kullanilan skorlama sistemi kullanilarak tespit
edilmis. Orta kulak cerrahisi sirasinda cerrahi sahadaki kanama, propofol grubunda
sevofluran grubuna gore anlamli derecede az oldugunu ve postoperatif bulanti-
kusmaninda propofol grubunda anlamli derecede daha az oldugunu bildirmislerdir.
Sonug olarak ¢aligmalarinda, orta kulak cerrahisinde postoperatit bulanti-kusmanin
ve cerrahi saha kanamasinin daha az olmasi nedeniyle propofoliin tercih edilen
anestezik madde olabilecegini bildirmislerdir.

Alanoglu ve ark. (111)’nin yaptig1 bir ¢alismada tiroidektomi gecirecek
127 kadin hastayr anestezi idamesinde kullanilacak yonteme goére 3 gruba
ayirmiglardir. Buna gore anestezi indiiksiyonunu takiben bir gruba %?2 Sevofluran,
diger bir gruba %1.5 Izofluran ve {iciingii gruba ilk on dakika i¢in 10 mg/kg/saat,
ikinci 10 dakika i¢in 8 mg/kg/saat, ticlincli on dakika ve operasyon sonuna dek 6
mg/kg/saat propofol inflizyonu uygulanmistir. Biitlin hastalara indiiksiyon i¢in
0.02 mg/kg midazolam, idamede inhalasyon anestezisi kullanilacak gruplara 7
mg/kg sodyum tiyopental, total intravendz anestezi uygulanacak hastalara 2.5
mg/kg propofol ve kas gevsetici olarak 0.1 mg/kg vekiironyum uygulanmis.
Endotrakeal entiibasyonu takiben anestezi idamesinde her grupta %50 Oz ile %50
N20 kullanilmis. Biitiin hastalardan bulanti-kusma ve tasit tutma hikayeleri
alimmis. Cerrahi ve anestezi siireleri not edilmis. Ekstiibasyon aninda ve takip

eden 5, 15, 30. dakikalarda ve postoperatif 1, 3, 6 ve 24. saatlerde Steward ve
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Aldrete derlenme skorlar1 ile Abromowitz emezis skorlar1 kaydedilmis.
Postoperatif ilk 24 saatlik donemde hastalara uygulanan antiemetik ilag
kullanimlar1 kaydedilmis. Yirmi dort saatlik toplam antiemetik kullanimi
sevofluran grubunda diger iki gruba oranla daha fazla bulunmus. Tiroid
cerrahisinde sevofluran anestezisinin, izofluran ve propofol anestezisine oranla
daha fazla bulant1 kusma atagina neden oldugu sonucuna ulagmislardir.

Calismamiza, ASA I-II klasifikasyonunda 30-55 yaslar1 arasinda 50 hasta
dahil edildi. Grup S’de bir hastada bulant1 goriilirken Grup P’de dort hastada
bulant1 gorildi. Grup S’de hicbir hastada kusma goriilmezken Grup P’de bir
hastada kusma goriildii.

Eren ve ark. (112)’nin yaptig1 bir ¢alismada abdominal histerektomi
yapilacak 120 hastayr 2 gruba aymrmuslar. Indiiksiyonda her iki gruba 2 mg/kg
propofol, kas gevsetici olarak cisatrakuryum 0.15 mg/kg IV uygulanip endotrakeal
entiibasyon gergeklestirilmis. Propofol uygulanan birinci grupda ilk 30 dakikada 9
mg/kg/saat sonra 4.5 mg/kg/saat propofol inflizyonu ve 25 pg/kg/saat hizinda
fentanil infiizyonu baglanilmis. Grup II’de ise anestezi idamesi %50 O2/N20
karisimmda %1-2 sevofluran konsantrasyonu ile saglanmus. Indiiksiyon dncesi,
indiiksiyon ve entiibasyonda, daha sonra da 5 dakikalik araliklarla ortalama arter
basinci, kalp atim hiz1 kaydedilmis. Gruplar arasinda derlenme {initesinde gelisen
bulanti-kusma oranlarida degerlendirilmis. Gruplar arasinda preoperatif,
indiiksiyon ve entiibasyonda ortalama arter basinglar1 ile kalp atim hizlari
bakimmdan fark goriilmemis. Gruplar arasinda hicbir donemde Sp02, EtCO2
ortalamalar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamisdir. Ayrica,
birinci grupta bulanti-kusma alt1 hastada goriilirken grup II’de iic hastada
goriilmiis ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamis. Sonug olarak, propofol ile
yapilan TIVA uygulanmasinda derlenmenin daha hizli, bulanti-kusmanin daha az
ve daha iy1 peroperatif hemodinami saglandigini bildirmisler. Her iki yontemin
giivenle kullanilarak birbirine alternatif olabilecegi kanisina varmiglardir.

Calismamizda her iki grup arasinda baglangi¢ ve entiibasyondan sonraki ilk
besinci dakikada Olgiilen sistolik arteryel basing, diyastolik arteryel basing,
ortalama arter basinglar1 ile kalp atim hizlar1 bakimindan anlamli fark goriilmedi.
Gruplar arasinda operasyonun hi¢cbir doneminde periferik oksijen satiirasyonu

bakimindan anlamli fark bulunmadi.
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AR kulak burun bogaz pratiginde kullanilan onjektif bir tanisal testtir. Nazal
kaviteye akustik sinyaller gonderildikten sonra yansiyan sinyallerin siddeti, fazi,
gecikme stiresi kullanilarak darligin miktar1 ve lokalizasyonu hesaplanabilir. Sesin
akustik empedansindaki degisikliklerden yararlanilarak nazal kavitenin kesitsel
alam1 (MCA), egrinin altinda kalan alanin hacmi (V) hesaplanir. Hesaplanan
kriterlerin tiimii akustik rinogramda gosterilir (94).

AR Olciimler dekonjestan kullanilmadan yapilabilecegi gibi mukoza
O0demini ortadan kaldirip nazal kavitenin anatomik yapisi ya da mukoza 6deminin
dekonjestanlara cevabini degerlendirmek amagl olarak da yapilabilir. Olgiimden
15 dakika once alfa sempatomimetik (6rnegin; %0.25 efedrin, %1’lik fenilefrin ya
da oksimetazolin) her iki burun deligine tatbik edilerek AR ile nazal kavite
degerlendirilebilir. Bu uygulama bize burnun kalici ve kalicti olmayan
tikanikliklar1 hakkinda degerli bilgiler verir (91).

Kim ve ark. (113) yaptiklar1 bir ¢alismada asimetrik ve resiprokal
degisiklikler yapan nazal hava yolu iizerine alerjenlerle yapilan provakasyon
testlerinin etkilerini gostermeye ¢alismislar. Calismada 25 allerjik rinitli hasta ile
25 nazal mukozasi normal kisi kontrol grubu olarak AR’leri dl¢iilmiis. Alerjen
provakasyonlarindan 6nce ve sonra AR Olglimleri 15 dakika araliklarla yapilmis.
Alerjik hastalarin 21’inde nazal dongii goOsterilmis ve alerjenle yapilan
provakasyondan sonra nazal siklus devam ettigini bulmuslardir. Her nazal siklusun
amplidiitii alerjen provakasyonundan sonra artmis, bu istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur.

Chung ve ark. (114) yaptiklar1 benzer bir ¢alismada nazal obstriiksiyon
semptomlar1 olan 32 hastada AR ve rinomanometri yontemleriyle nazal patolojileri
degerlendirmislerdir. Nazal obstriiksiyon semptomlarim1 visual analog skala ile
dekonjestan Oncesi ve dekonjestan sonrasi her iki yontemin parametreleri ile
karsilastirmiglar. Her iki burun deliginden yapilan AR ve rinomanometri
Olglimlerinin nazal semptomlarin tanimlanmasinda tanisal degerleri olmadig:
sonucuna varmiglardir.

Keck ve ark. (115) yaptiklar1 bir ¢alismada nazal provakasyon sonrasi
olusan degisiklikleri AR ve aktif 6n rinomanometri yardimiyla 6lgmiisler. Alerjik
rinitli 19 hastada nazal provakasyondan Once ve sonra AR ve aktif on

rinomanometri 6l¢timlerini yapmislar. Nazal provakasyon sonrasi yapilan AR
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Olglimlerinde Onemli bir degisiklik bulmamislar, ancak provakasyon sonrasi
yapilan aktif 6n rinomanometri 6l¢iimlerinde belirgin bir diisme oldugunu tespit
etmigler. Bu bulgularla AR aktif 6n rinomanometriye diagnostik metod olarak
istiinliigii olmadigmi gostermislerdir.

Enoki ve ark. (116) yaptiklar1 ¢aligmada maksiller atrezili 7-10 yaslar:
arasinda 29 hastada, uygulanan hizli maksiller genisletme operasyonunun nazal
kavite lizerine etkilerini gostermeye ¢alismiglar. Herhangi bir cerrahi gegirmemis
tiim hastalara genisletme cerrahisinden 6nce, hemen sonra ve 90 giin sonra AR ve
bilgisayarli rinomanometri yontemiyle nazal kaviteleri Olgmiigler. AR
Olgtimlerinde MCA 1 ve MCA 2 degerlerinde herhangi bir degisim olmadigini
bulmuslar. Yapilan bilgisayarli rinomanometri élgiimlerinde cerrahi sonrasi nazal
rezistansin diistiiglinii gostermislerdir.

Mamikoglu ve ark. (117) retrospektif yaptiklar1 bir calismada nazal septum
deviasyonlu hastalarin tanisinda AR yontemiyle komputerize tomografi
yontemlerinin klinik korelasyonlarini géstermeye calismiglar. 24 hastada AR ve
komputerize tomografi tetkiklerini yapmiglar. Her iki tan1 yontemi duyarlilik ve
spesitesi agisindan bakildiginda klinik semptomlarla benzer degerleri gostermisler.
Klinik taniyla uygun olarak CT taramalar1 AR’ye gore daha iyi tani1 koydurucu
olmasina ragmen aralarinda belirgin istatistiksel bir farklilik olmadigini tespit
etmisler. Altin standart olarak birinin digerine {istlinliigli olmadig1 kanisina
varmiglardir.

Numminen ve ark. (118)’nin yaptiklar1 calismada ise 48 nazal kavite
degerlendirilmis ve AR ile BT sonuglar1 kiyaslanmustir. Istatistiksel olarak anterior
ve orta kisim nazal kavitede, AR ile BT korele oldugunu vurgulamiglardir. BT de
AR’ye kiyasla bazi problemler mevcut oldugunu ve bunun nazal kavitideki BT
imajinin  ve sesin gidis dogrultusunun farkli olmasina bagli oldugunu
belirtmislerdir.

Miman ve ark. (119) burun hastaliklar1 diginda problemlerle hasteneye
basvuran, subjektif olarak burun tikanikligi1 yakmmasi olmadigini séyleyen ve
anterior rinoskopik muayenesi normal olan, yaslar1 17-55 arasinda degisen 101
hastanin nazal kavitelerini ¢alismaya almiglar. Bu c¢alisma ile tikaniklik yakinmasi
olmayan normal burunlarda dekonjestanlarn nazal mukozada yaptiklar:

degisikliklerin AR yontemle ortaya konulmasini amaglamislardir. Hastalara
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dekonjesyon Oncesi ve sonrasi standart AR Ol¢limleri yapilmig. Tiim nazal
kavitelerden elde edilen verilere gore dekonjestan uygulanilmasindan sonra MCA
2 ve Vol 2 degerlerinde anlamli artiglar goriilmiistiir. Erkek hastalarm kadin
hastalara gore, viicut kitle indeksinin fazlaliligima bagli olarak daha biiylik MCA 1
ve Vol 1 degerlerine sahip oldugunu bulmuslardir.

Roithmann ve ark. (120) 10 asemptomatik ve 10 allerjik rinitli hasta
arasinda yaptiklar1 ¢alismada yatarak ve oturarak AR Ol¢iimleri karsilastirmislar.
Her iki grupta da oturur pozisyona gore, yattiklarinda AR 6lgiimlerinde minimal
kesitsel alan ve total nazal voliimlerde diisiisler oldugunu bulmuslar. Hastalar 15
dakika oturtulduktan sonra yapilan AR 6lgiimlerinde sadece total minimal kesitsel
alanlarinda anlamli genislemeler gdstermislerdir. Yatarak yapilan Ol¢limlerde
rinitli hasta grubuyla, normal hasta grubu arasinda nazal gecisin azalmasini
karsilagtirdiklarinda anlamli bir farklilik bulamamislardir. Nazal akim oranlari
normal ve rinitli hastalarda otururken yatar pozisyona gecilince kotiilestigi
belirtmislerdir.

Grymer ve ark. (121)’nin 82 asemptomatik kisi arasinda yaptiklari
calismada topikal dekonjestan uygulanildiktan sonra toplam voliimiin %35 artig1
ve dekonjestan uygulanmayan burunlarda, kadinlarin toplam nazal voliimiiniin
erkeklere gore belirgin olarak fazla oldugunu saptamiglardir. Dekonjestan
uygulanim sonrast kadin ve erkek burunlar1 arasindaki bu fark ortadan
kalkmaktadir. Dekonjestan uygulanmasimi takiben 10 dakika sonra yapilan
Olciimlerde her iki grupta da MCA skorlarinda artma ve beraberinde semptomlarda
gerileme gozlemlemislerdir.

Kim ve ark. (122) ortalama yas1 8.03 olan, adenotonsiler hipertrofisi olan
19 erkek ve 12 kiz cocugu (31 kisi) iceren bir ¢aligmalarinda, pre ve postoperatif
ikinci haftada nazal kaviteyi dekonjestanli ve dekonjestansiz olarak AR ile
degerlendirmisler. Adenotonsillektomi sonrasi inferior konka baginda AR’de ikinci
centige tekabiil eden kisimda belirgin artma tespit etmisler. Ayrica toplam nazal
voliimiinde ve adenoidin tekabiil ettigi kisimda belirgin bir kesitsel alan artmasi
oldugunu gostermislerdir.

Riechelmann ve ark. (123) yaptiklar1 bir ¢alismada okul 6ncesi cocuklarin
adenoid hipertrofilerinin tanisinda akustik rinometri yOntemini kullanmislar.

Adenoidektomi operasyonundan 6nce ve sonra 49 ¢ocugun akustik rinometri
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yardimiyla dlgtimlerini yapmislar. Okul 6ncesi ¢cocuklarin adenoid biiytikliikleri ile
akustik rinometri dl¢timleri arasinda uyumluluk olmadigmi tespit etmisler. Okul
oncesi ¢ocuklarin adenoid biiylikliigliniin tanisinda akustik rinometri yonteminin
siirl tani araci olabilecegi kanisina varmislardir.

Glingoér ve ark. (124) yaptiklar1 bir c¢alismada nazal siklusu AR
yardimiyla tespit etmeye calismiglar. Normal saglikli goniilliillerde 4 saatin
iizerinde her 15 dakikada bir her iki burun deliginden bilateral AR yardimiyla
nazal kavite voliimii ve minimal kesit alanlar1 6l¢iilmiis. Her rinometri dncesinde
saglikli goniilliilerde subjektif konjesyon hislerini gorsel analog skala kullanilarak
degerlendirilmis. Subjektif konjesyon skala degisikliklerinde AR o6l¢limlerinde
volim ve minimal kesit alaninda da degisiklikleri tesbit etmisler. Nazal kavite
voliimii ve minimal kesit alanmnin normal saglikli goniilliilerde nazal siklus kaydi
ve tesbiti i¢gin AR uygun bir metot oldugu kanisima varmislar.

Boyun venlerine basi veya hidrostatik basinca sekonder kan akimindaki
degisiklikler, ven6z degisikilikler nazal mukozal reaksiyonda degisikiliklere neden
olur, bu en ¢ok kabul goren teoridir. AR nazal patensi degerlendirmede yeni
invaziv olmayan bir yOntemdir. AR uygulanarak oturur pozisyondan supin
pozisyonuna gecmekle olusan etkileri degerlendirmek amaci giidiildi. AR
rinofarenks ve nostril arasinda her noktasinda da transvers kesit Ol¢limiine izin
veren nazal gecirgenligi degerlendirmede objektif bir tekniktir. AR nazal
kaviteden yasiyan ses dalgalarinin analizini yapmaktadir. Ayn1 zamanda iki nokta
arasindaki nazal volimii de dlgiilebilir. Oturur pozisyondan yatma pozisyonuna
olan degisikliklerde total nazal voliim ve nazal minumum alanda azalma yaparak
nazal geciste kotiilesme olusumuna neden olur. Sirtiistii pozisyonda minimal alan
ve total nazal volumde rinitli hastalarda ve normal deneklerde kotiilesme
goriilmektedir. Postiir degisiklikleri sonucunda nazal obstriiksiyon algilamasi rinit
Oykiisii olan hastalarda normal deneklerden daha fazla oldugu tesbit edilmistir
(124).

Hasegawa (125) yaptig1 calismada normal burun mukozasina sahip yaslari
39 ile 54 arasinda olan ii¢ erkek ile, yaslar1 20 ile 51 arasinda olan yedi bayan
toplam on kisinin 15 dakikada bir her iki burun deliginden anteriyor
rinomanometri yardimiyla tek tarafli nazal rezistanslarimi 6lgmiis. Bu calisma

gostermistir ki; tek tarafli nazal rezistansda postural varyasyonlar nazal siklusdan
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gliclii derecede etkilenmistir. Nazal rezistansda postural varyasyonlarin
mekanizmas1t tam anlagilamamistir. Rundcrantz alerjik rinitli hastalarda
parasempatik sinir liflerinde uyarilmaya baghh vaskiiler hipotonisitenin
olabilecegini desteklemistir (126). Bu ¢alismada konstriikte tarafta tek tarafli nazal
rezistansda postural varyasyon yoktu bu durum kafa pozisyonundan konstriikte
damarlarin dlgiimlerinde fazla etkilenme olmadigii desteklemektedir. Buna zit
olarak konjeste kavitede dilate damarlarm bas pozisyonundan etkilendigi
goriilmiistiir.

Nazal mukozada konstriiksiyonu indiikleyen nedenlerden soguk hava,
egzersiz 1yl bilinen nedenlerdir. McCaffrey ve Kern; PCO: artisi vucuttaki
kimyasal reseptorleri uyardigin1 ve burunda sempatik tonusun artigini
indiikledigini gostermislerdir (127). Boylece nazal mukozada daralma ortaya ¢ikar.

Bahammam ve ark. (128) yaptiklar1 bir ¢aligmada nazal minimal kesit
alaninin arttirilmasmin oksijen desatiirasyonunu Onledigini ve uykunun birinci
safhasinin siiresini azalttigin1 gostermislerdir. Bu durumun uyku iizerinde baska
bir etkisinin olmadigini tesbit etmislerdir. Uyku eksikligi uykuda gecikme,
uykunun ikinci, tigiincii, dordiincii sathalar1 ve REM agisindan fark gériilmemistir.
Nazal dilatasyon uykunun birinci sathasinin goriilme yiizdesini diistirmistiir.
Tedavi acisindan plasebo ve tedavi arasinda fark goriilmemistir. Apne-hipopne
indexi ve desatlirasyon zamani, nazal dilatasyon ve uyku pozisyonundan bagimsiz
olarak lateral pozisyon ile karsilastirildiginda supin pozisyonda anlamli derecede
yiiksek olarak degerlendirilmisler. Uyku pozisyonu ve nazal dilatasyondan
bagimsiz olarak REM uykusu nonREM ile karsilatirildiginda apne hipopne indeksi
anlaml derecede yliksek olarak degerlendirilmis. Uyku pozisyonu ve uyku evresi
ist solunum fonksiyonlarini ve uyku ile iliskili bozukluklarda apne sikligini
etkiledigi sonucuna varmiglardir.

Nazal mukoza dis ortama degisikliklerine ve viicut pozisyonuna hassas bir
yapidir. Akustik rinometri nazal mukozal degisiklikleri gdsteren objektif, tanisal
bir testtir (92). Bu nedenle biz sevofloran ve propofoliin vazodilatasyon etkisini
karsilastirirken nazal mukozanin bu hassasiyetinden ve olusan degisiklikleri
basariyla gosteren akustik rinometriden yararlandik. Bu ¢alisma bizim bildigimiz
kadariyla alaninda yapilan ilk klinik ¢alismadir. Kanita dayali tipta arastirmalarin

giivenilir niimerik degerlerle verilmesi miimkiin oldugunca subjektiflikten
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styrilip objektif yontemlere yonelinmesi 6nemlidir (92).

Bizim diisiincemize gore yatar pozisyonda yapilan akustik rinometri 6l¢timii
ile ameliyat sirasinda anestezik maddelerin etkisini gosterdigi bir zamanda nazal
konjesyonun 6l¢iilmesi sonucu olugmasi ongoriilen rakamsal degerlerdeki farklilik,
sevofloran ve propofoliin vazodilatator etkisinin niimerik degerlerini vermelidir.
Ciinkii ayn1 ortamda, ayni hastada, ayni pozisyonda ve ayni zamanda (yatar
duruma gecisten 30dk sonra) Olglimler yapilmistir. Degisen yalnizca anestezik
maddelerdir.

Burunda MCA ve nazal hacim degerlerinde azalma nazal mukozada
konjesyonu dolayisiyla vazodilatasyonu gosterir (121). Calismamizda her iki
grupta operasyon Oncesi yatarak 30. dakikada yapilan AR Ol¢limlerinde; sag
burun, sol burun ve ortalama burun MCA I - MCA 1I ile nazal hacim I ve II
degerlerinin operasyonun 30. dakikasinda ayni pozisyonda 6lgiilen degerlerden
fazla oldugu goriildi. Bu durum bize kullanilan ilaglarin burun mukozasinda
vazodilatasyon yaptigini diislindiirdii. Sevofluran uygulanan grupta operasyonun
30. dakikasida olgiilen sag burun, sol burun ve ortalama burun MCA 1 - MCA 11
ile nazal hacim I ve II degerlerinin propofol grubuna gére daha diisiik oldugu tespit
edildi.

Caligmada rinometrik 6l¢tim degerlerinin sag, sol burun i¢in ayr1 ayr1 ve iki

tarafin ortalamasmnin degerlendirilmesinin nedeni nazal siklusdan dolay1
olusabilecek farklar1 en aza indirmektir. Ciinkii nazal siklus sonucu total nazal
rezistansta degisiklik olmamaktadir (124). Bize gore ortalama 6l¢iim degerlerinde
de sevofloran ve propofol arasinda istatiksel anlamli bir fark ¢ikmasi ¢alisma
sonucu elde ettigimiz degerlerin glivenilirligini artirmaktadir.
Akustik rinometri 6l¢limiinde en giivenilir degerler MCA 1 ve MCA 1I degerleridir
(112, 114). Nazal hacim 6l¢iimleri de kullanilmasina ragmen MCA degerleri daha
degerlidir. Caliymamizda nazal hacim ve MCA degerlerinin sag burun, sol burun
ve ortalamalarmin da birbiriyle uyumlu olmasimi sevofloran ve propofoliin yaptigi
etkinin ol¢limiinde giivenirliginin kanit1 oldugunu diisiinmekteyiz.

Viicud postiiriiniin ve ortamin nazal rezistans1 ve ag¢ikligmi etkiledigi
bilinmektedir( 125, 129). Bu nedenle ¢alismada bu degiskenler g6z 6niine alinarak

ayn1 ortam, ayni1 1s1, ayni nem orani olmasina azami derecede dikkat edildi.
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Glinlimiizde bir¢ok cerrahi uygulamada mikroskop kullanilmaktadir.
Mikrocerrahi girisimlerde ¢ok 6nemli olan kanama kontroliiniin saglanmasi yan1
sira, cerrahimn yapacagi pozisyon ayarlamalar1 yoniinden dikkatli olunmali ve
islemin kolaylastirilmas: i¢in her tiirli 6nlem alimmalidir. Mikroskop altinda
calisma gerektiren girisimlerden biri olan orta kulak cerrahisinde, kiiclik diizeydeki
kanamalar bile ameliyat sahasinda g¢alismay1 zorlastiracagindan, kansiz bir alan
elde etmek i¢in kan basincmin kontrollii bir sekilde diistiriilmesi gerekmektedir.

Eberhart ve ark. (130) FESS cerrahisinde kontrollii hipotansiyon saglamak
amaciyla 90 hastayr 2 gruba ayirmis, iki gruba da ayni anestezi indiiksiyonu
yapmislar. Birinci gruba propofol 5-8 mg/kg/sa ve remifentanil 10-30 pg/kg/sa ile
TIVA, ikinci gruba ise isofluran % 0.4-1 ve tekrarlayan dozlarda alfentanil 0.5-1
mg uygulamiglar. Her iki grupta da ortalama kan basinci benzer bulunmakla
birlikte, kalp atim hiz1 TIVA grubunda daha diisiik seyretmis. Kansiz cerrahi alan
saglamada propofol-remifentanil grubu isofluran-alfentanil grubundan daha etkin
oldugunu bulmuslar. Calismaya gore bulunan sonucu, ikinci grupta ortalama arter
basincin1 saglayabilmek icin anestezinin derinlestirilmesiyle kardiyak debinin
diismesi, bunun sonucunda kalp atim hizmin artmasi seklinde yorumlamislardir.
Propofolle birlikte kullanilan remifentanil, orta kulak kan akimin1 azaltmada ve 1iy1
cerrahi kosul saglamada diger gruba gore daha etkili bulunmus, ek hipotansif ajana
gereksinim olmadigini bildirmislerdir.

Calismamizda her iki grupta da remifentanil siirekli inflizyon seklinde
kullanildi.  Her iki grupta da ortalama kan basmci benzerdi ve kontrollii
hipotansiyonun devam ettirilmesi i¢in ek ilaca gereksinim olmadi Ayrica
calismamizda kalp atim hizi degisimleri goriilmekle beraber iki grup arasinda
benzer degisimler gdzlendi.

Chung ve ark. (131)’nin yaptig1 bir ¢alismada endoskopik siniis cerrahisi
planlanan 40 hastaya kontrollii hipotansiyon uygulamislardir. Her iki gruptaki
hastalara 2 mg/kg propofol ile anestezi indiiksiyonu yapilmis, anestezi idamesinde
birinci gruba %1-3 konsantrasyonda sevofluran, ikinci gruba ise propofol
inflizyonu uygulanilmis. Anestezinin devaminda ortalama kan basincmi 70-80
mmHg olacak sekilde anestezi ilaclarmi titre etmisler. Cerrahiden hemen sonra
aspiratdrde biriken sivinin hemoglobin konsantrasyonu hesaplamiglar. Operasyonu

yapan cerrah cerrahi sartlar1 nlimerik oran skalasi (NRS) ile degerlendirmis.
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Birinci grupta ortalama kan kaybi1 128 ml (37/154 ml) bulunmus, ikinci grupta ise
ortalama kan kayb1 19 ml (10/55 ml) olarak bulunmus. NRS cerrahi sirasinda
propofol grubunda sevofluran grubuna gore daha iyi bulunmustur. Sonug¢ olarak
remifentanil ve propofol kombinasyonunun orta kulak kan akimini azaltarak daha
1yi cerrahi alan sagladigini bildirmislerdir.

Achim ve ark. (132)’nin yaptig1 bir calismada endoskopik siniis cerrahisi
planlanan yaslar1 18 ile 75 arasinda 52 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalar
operasyon Oncesi rastgele iki gruba ayirmigslar. Birinci gruba %1-3’lik MAC
konsantrasyonda sevofluran, ikinci gruba 6-10 mg/kg/h dozunda propofol infiize
etmigler. Her iki grupta da kalp hizi ve kan basinci artisina bagl olarak gerekli
goriildiiginde 0.1 pg/kg fentanil tekrarlayan dozlarda uygulanmis. Objektif ve
subjektif parametrelerle kanama ve endoskopik goriiniim izlenmis. Objektif
Olciimlerle total kan kayb1 ve dakikadaki kanama miktar1 6lgiilmistiir. Her iki
grupta kan kayb1 arasinda kayda deger bir farklilik olmadigmi vurgulamislardir.

Bu veriler bize sevofluran kullanilan hastalarin burun mukozalarinda
propofol grubuna gore daha fazla vazodilatasyon olustugunu ve cerrahi esnasinda

daha fazla kanama olusabilecegini diistindiirmektedir.
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6-) SONUC VE ONERILER

Calismamizda hastalara farkli iki anestezik ajanla kontrollii hipotansiyon
uygulandi. Her iki grup karsilastirildiginda gruplar arasinda; yas, kilo, boy ve BMI
bakimindan istatistiksel olarak onemli bir farklilik yoktu. Her iki grupta SAB,
DAB, OAB, SpO2 ve KAH degerlerinde islem siiresince hemodinamik stabiliteyi
bozmayan benzer degisimler gorildii.

Operasyon Oncesi ve operasyon sonrasi yatarak yapilan akustik rinometri
Olciimlerinde her iki grupta ortalama burun MCA 1 ve II ve nazal hacim I ve II
Olciimleri yoniinden istatistiksel olarak onemli degisim oldugu bulundu. Bu
degisim, sevofluran uygulanilan grupta daha fazla vazodilatasyon olusumu
yoniindeydi.

Daha 6nceki ¢aligsmalarda; propofoliin sevoflurana gore daha az kanamaya
neden oldugu gosterilmisti. Biz de bu ¢alismada elde edilen bulgularla propofoliin
benzer cerrahi sartlarda sevoflurana gore daha iyi kanama kontrolii sagladigini
sOyleyebiliriz. Burun mukozasinda meydana gelen vazodilatasyonun orta kulak
cerrahisi gibi mikrocerrahi sahalarindaki mukozalarda da olusacagini
disiinmekteyiz.

AR nazal mukozadaki degisiklikleri tespit etmede duyarli bir yontemdir.
Biz ayni ortamda ayni pozisyonda yapilan AR ol¢timlerindeki farkin; kullanilan
farkli ilaglarm, farkl etkileri nedeniyle olustugunu diisiinmekteyiz. Bu ¢alisma iki
farkli anestezik ajanin burun mukozasinda yaptig1 vazodilatasyonun rakamsal
olarak ifade edildigi ilk ve tek ¢alismadir.

Bu konu ile ilgili ilk kez yapilan bu c¢alismanin diger ¢alismalara kaynak
olusturacagmi, bu konu ile ilgili daha genis kapsamli calismalarin yapilacagini

ummaktayiz.
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