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1. OZET

Ratlarda izofluran ve Desfluran Anestezilerinin EKG Uzerine Etkileri
(Vet Cerrahi Anabilim Dal)

Bu calisma desfluran ve izofluranin ratlarda elektrokardiogram (EKG) iizerine
etkilerinin incelenmesi amaciyla yapildi. Calismada 250 + 20 gr agirliginda 30 adet erkek
Wistar albino rat, her grupta 15 hayvan bulunan 2 gruba ayrildi. Tiim hayvanlar 5 mg kg™
im xylazyne hydrochlorure ile sakinlestirildi. Hayvanlara maske indiiksiyonu ile %100
oksijenle %?2.5 izofluran veya %8 konsantrasyonlarda desfluran verilmesini takiben,
anestezi idamesi 1 MAC (5.7%) desfluran veya 1 MAC (%]1.4) izofluranla 60 dakika
sirdiriildii. Her iki gruptaki anestezi uygulamalari 1., 3. ve 7. giinlerde tekrarlandi.
Dakikada kalp atim ve solunum sayisi, viicut 1sis1 ve EKG kayitlar1 anestezi siiresince 15.
(T15), 30. (T30) ve 60. (T60) dakikalarda periyodik olarak kaydedildi. Ayrica anesteziye
giris ve ayaga kalkma stireleri kotrol edildi. Elektrokardiyogramlar I, II, III, aVR, aVL ve
AVF derivasyonlar ile yazdirildi. P ve R dalgalarinin amplitiidleri (mV) ile P, T, PR, QT
ve QTc araliklar1 (sn), QRS komplex (sn) ve dakikada kalp atimi II. derivasyonda,
ortalama elektriksel axis ise I. ve III. derivasyonda hesaplandi.

Mevcut calismada T15 ile T30 ve T60 olgiimleri karsilastirildiginda; izofluran
grubunda kalp atimi1 ve viicut 1s1s1 1., 3., ve 7. giinlerde, desfluran grubunda ise kalp atimi
1., 3., ve 7. gilinlerde, viicut 1s1s1 1. ve 3. giinlerde, solunum sayisi ise 1. giinde énemli
oranda azaldi. Giin ortalamalar1 kiyaslandiginda izofluran grubunda P (sn) siiresi 7. giinde,
desfluran grubunda ise P (sn) siiresi 7. giin ve R amplitiid diizeyi (mV) 3. giinde 6nemli

oranda azaldi.
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Calismada desfluran grubunda anestezi indiiksiyonu ve ayaga kalkma siireleri
izofluran grubundakilerden daha kisa bulundu. Ayrica anestezi indiiksiyonu sirasinda
desfluran minumum diizeyde hava yolu irritasyonu olusturdu. Sonug¢ olarak; bu
calismadaki deneysel rat modelinde desfluran ve izofluranin maske indiiksiyonu ile
verilmesinin EKG deki etkileri karsilastirildiginda; 1. glinde QRS (sn) ve R (mV) daki, 3.
giin ise P (sn) ve dakikada kalp atiminda goriilen 6nemli farkliliklar disinda temel olarak
benzer kardiyovaskiiler etkiler ortaya c¢ikardiklar1 ve bu nedenle ratlardaki deneysel
operasyonlarda giivenle kullanilabilecegi kanisina varilmgtir.

Anahtar sozciikler: EKG, izofluran, desfluran, rat.
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2. ABSTRACT

The Effects of Isoflurane and Desflurane On ECG in Rats
(Department of Veterinary Surgery)

This study was carried out to investigate the effects of desflurane and isoflurane on
electrocardiograms (ECGs) in Wistar albino rats. In this study, thirty male rats weighing 250
+ 20 g were equally divided into two groups. All animals were sedated with 5 mg kg™
xylazyne hydrochloride, and then isoflurane (2.5%) or desflurane anaesthesia (8%) with
100% oxygen via mask induction were given to the animals, anaesthesia maintenance was
continued for 60 minutes with 1 MAC (5,7%) desflurane or 1 MAC (1,4%) isoflurane.
Anaesthesia applications were repeated on the days 1%, 3" and 7" in both groups. Heart and
respiratory rate, rectal temperature and electrocardiograms (ECGs) were monitored at 15
(T15), 30 (T30) and 60(T60) minutes during anaesthesia periodically. Anaesthesia induction
and standing up times were also controlled. ECGs were recorded with I, II, III, aVR, aVL

and AVF derivations. Measurements of the amplitude (mV) of P and R walves, and the

durations (second) of P, T walves, PR, QT and QT intervals, and QRS complex were done

in lead II. The mean electrical axis were also measured in lead [ and I11.

In the present study, when T15 minute was compared to T30 and/or T60, heart rate and
rectal temperature on the 1%, 3™ and 7" days in the isoflurane group, heart rate on the 1%, 3™
and 7" days, rectal temperature on the 1% and 3™ days and respiratory rate on the 1 day in
the desflurane group were significantly decreased. When comparing the first day means to
that of the following day’s were significantly decreased P wave duration (second) on the 7"
day in the isoflurane group, P wave duration (second) on the 7™ day, R wave amplitude

(mV) on the 3" day in the desflurane group.
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In this study, in the desflurane group, anaesthesia induction and standing up times were
found faster than isoflurane group. It was found that desflurane occured air way irritation at
minimal levels during the anaesthesia induction. In conclusion; when the desflurane and
isoflurane mask induction in the experimental rat models were compared to effects in the
electrocardiograms, except for significant differences in the QRS (second) and R (mV) on
the 1% day, P (second) and heart rate (minute) on the 3™ day, there was generally similar
cardiovascular effects in both agents. Therefore, it concluded that both agents may be use

safely in the experimental operations in the rats.

Key Words: ECG, isoflurane, desflurane, rat.



3. GIRiS

3.1. Inhalasyon Anestezisinin Tanimi ve Tarihcesi

Insan ve veteriner hekimligi alaninda sagaltimda 6nemli bir yeri olan operasyonlarda;
operasyon siiresince agri duyusunun gegici olarak kaldirilmasi fikri, hekimlik tarihi kadar
eskidir. Cerrahi anestezide ilk olarak 1846 da dietil eter kullanildi. Bir yil sonra bunu
kloroform, daha sonra nitroz oksit (1863) ve siklopropan (1929) kullanilmasi takip etti.
Operasyon salonlarinda elektrikli cihazlarin kullantiminin artmasi giivenilir ve patlamayan
yeni inhalasyon anestezikleri arayisina yol acti. Bu nedenle 1956 da halotan klinik pratige
girdi. Halotan1 ¢ok sayida halojenize olmus alkanlar ve eterler takip etti. Bu anestezik
ajanlardan halotan ve nitroz oksit disindakiler patlayici, kanserojen veya metabolitlerinin
toksisiteye yol agmasi nedeniyle gelismis iilkelerde kullanilmalar1 yasaklandi (Kennedy ve
Longnecker 1996). Yiizyilin son ¢eyreginde halotan, enfluran (1969 da patent aldi),
izofluran (1969), sevofluran (1972) ve desfluran (1988) gibi florlanmis modern inhalasyon
anestezikler &n plana ¢ikt1 (Jones ve Ward 1995). izofluran ilk olarak 1965 yilinda ABD’
de Dr. Ross Turrell tarafindan sentezlendi ve resmi olarak 1981 yilinda ABD ve Kanada’da
insanlarda kullanmilmaya basladi. Izofluran ve desfluran Veteriner Anesteziyoloji’ ye 1990’
I1 yillardan sonra girmistir. Glinlimiizde yaygin olarak kullanilan ise izoflurandir (Pihlainen
ve Ojanpera 1998, O'Keeffe ve Healy 1999, Keegan 2005).

Inhalasyon anestezikleri bugiin anesteziyolojide enjektabl anesteziklere olan
tistiinliikleri nedeniyle tercih edilmektedir. Inhalasyon anestezisi uzun siireli (60 dk.) ve
kritik olgularin operasyonlarinda tercih edilen bir ydntemdir. Inhalasyon anestezikleri
viicutta ¢cok az metabolize olurlar ve anestezi derinlikleri hizla degistirilebilir. Bu yontem
ile kisa siirede anesteziye alinan hastalara % 100 oksijen verilerek solunumun

desteklenmesi ve komplikasyonsuz bir sekilde anesteziden uyanma saglanabilir (Canpolat


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&term=%22O%27Keeffe+NJ%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&term=%22Healy+TE%22%5BAuthor%5D

1993, O'Keeffe ve Healy 1999, Ko¢ ve Saritas 2004). Enjektabl anesteziklere oranla
giivenlik smirlar1 daha genis oldugu ic¢in anestezi saatlerce siirdiiriilebilir veya istenilen
zamanda sonlandirilabilir. Anesteziye giris ve ¢ikis kisa slirede olur. Bu yontemin
dezavantajlar1 6zel alet, cihaz ve personele ihtiya¢ duyulmasi ile operasyon odasindaki atik
gazlarin solunma riskidir (Canpolat 1993, Belge ve Bakir 1999).

Inhalasyon anestezisinde solunum yolu ile alinan anestezik madde akciger
alveollerine ve oradan da kana diffuze olur. Beyine ulagan anestezik madde belirli bir
seviyeye ulastiginda genel anestezi meydana gelir. Inhalasyon anestezisi ugucu (volatil)
stvi ve gaz anestezikler ya da her ikisinin karigimlar1 ile yapilir. Anestezik madde
akcigerler vasitasiyla emildigi i¢in atilimi da bu yolla olur ve hastalara anestezik madde
kesildikten sonra %100 O, verilerek anestezik etki sonlandirilabilir. Inhalasyon anestezisi
uygulamalarindan 6nce hastanin atropinize edilmesi ve uygun bir premedikasyonun
saglanmasi gerekir (Belge ve Bakir 1999). Anestezik gazin kandaki ¢oziiniirliigii ne kadar
iyi olursa, alveollerden ge¢is de o kadar hizli olur (O'Keeffe ve Healy 1999)

- Inhalasyon anesteziklerinin uygulanma metotlar:

1- Agik damla metodu

2- Yari-agik damla metodu

3- Anestezik maske, kutu ya da cam fanus i¢inde uygulama metodu

4- Volatil anesteziklerin tiflenerek kullanilma metodu

5- Yart-acik metot

6- Yari-kapali metot

a) Ekspirasyon havasini tekrar inhale ettirmeyen (non rebreathing) metot

b) Kismen ekspirasyon havasini inhale ettiren metot

7- Kapali metot seklinde uygulanabilir (Canpolat 1993).


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&term=%22O%27Keeffe+NJ%22%5BAuthor%5D
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3.2. Rat

Ratlar farelerin yaninda deneysel olarak ¢ok sik kullanilan bir hayvandir. Beslenme,
transplantasyon, kanser, immunoloji, genetik, farmakoloji, fizyoloji, anesteziyoloji, sinir
bilimi ve yaghlikla ilgili arastirmalarda siklikla kullanilir (Baker ve ark 1979). Ratlarin

fizyolojik 6zellikleri Tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1. Ratlarin fizyolojik 6zellikleri (Baker ve ark 1979)

Yasam siiresi 2-3,5 yil Viicut 1s1s1 38-39°C
Dogum agirligi 5-6¢ Kalp atimi 272-480/dk
Yetiskin erkek 300-800 g Diastolik kan basinct 60-90 mmHg

Yetiskin disi 250400 g Sistolik kan basinci 75-120 mmHg
Solunum orani 85-110/dk

3.3. izofluran

[zofluran enfluranim bir izomeri olan florlu metileterdir (Kog ve Saritas 2004, Keegan
2005). Izofluran renksiz, berrak hafif eterimsi kokulu, yanmicit ve patlayict olmayan,
sodalime ve metallerle tepkimeye girmeyen, giin 15181 ve ultraviole 1sikta yapisi
bozulmayan bir sividir. Izofluranin viicuttan ¢abuk atilmasi, solunum, dolasim ve
neuromuskiiler depresyonun ¢ok cabuk ortadan kalkmasimi saglar ve karaciger ile
bobrekler {izerine toksisitesi az olur (Pagel ve ark 1991, Raffe ve ark 1991). Ratlarda
Minumum Alveolar Konsantrasyonu (MAC) 1,46 olan izofluranin kan/gaz erime kat sayis1
1,4 oldugundan hizli bir anestezi indiiksiyonu ve anesteziden uyanma saglamaktadir (Pal
ve ark 2001, Keegan 2005). Bir anestezigin MAC’u, agrili bir uyarana maruz birakilan
hastalarin %50’ sinde herhangi bir yanitin alinamadig1 diizeydir ve anestezik maddenin
giiclinii gosterir (Eger ve ark 1999, Eger 2002, Criado ve Gomez de Segura 2003). Ratlarda

1 MAC %1.46, tavsanlarda %2 (Larsen ve Galletly 1999), kopeklerde %1.31, kedilerde



%1.61" dir (Kog ve Saritag 2004, Keegan 2005). Premedikasyon yapildiginda veya nitroz
oksit kullanildiginda MAC degeri diismektedir (Plummer ve ark 1995). Cerrahi anestezi
diizeyinde kardiyovaskiiler, hepatik ve renal etkileri diisiik oldugundan yasli, genel durumu
bozuk ve kritik hastalarda rahatlikla kullanilmaktadir (Pagel ve ark 1991, Crystal 2000,
Kog ve Saritas 2004).

Izofluran dozuyla iliskili olarak pulmoner ventilasyonda depresyona sebep oldugu,
spontan solunumla devam eden genel anestezide kandaki CO; oraninda artig ve arteriyel
pH’da diisme olacagi bildirilmektedir. (Pagel ve ark 1991, Meissner 2000). Yiiksek
konsantrasyonlarda sirurjikal operasyonlar i¢in yeterli diizeyde bir kas gevsemesi sagladigi
belirtilmektedir. izofluran karacigerde % 0.2 oraninda metabolize edildigi igin siddetli
karaciger fonksiyon yetersizligi olan hastalar i¢in emindir. izofluranin kardiyovaskiiler
sistemi daha az deprese etmesi, kalbin stabil kalmasi, karaciger ve kan iizerine toksik
etkisinin az olmas1 6nemli avantajlar1 iken siddetli solunum depresani olmasi ve dozunun
cok iyi ayarlanmasi1 gerekliligi ise dezavantaj olarak sayilmaktadir (Jones ve Snowdon

1986, Pagel ve ark 1991, Raffe ve ark 1991, Crystal 2000).

3.4. Desfluran

Desfluran son yillarda inhalasyon anestezisine giren anestezik bir ajandir. Desfuran
(Suprane) total olarak florlanmus bir eterdir (Steffey 1992). Izoflurandan farkli olarak
yapisinda klor yerine flor olmasi nedeniyle ortamda degismeden stabil kalir ve kanda
eriyebilirligi daha fazla olur. Kan/gaz eriyebilirlik kat sayis1 (0,42) en diisiik inhalasyon
anestezigi olmasi anestezinin daha ¢abuk ortaya c¢ikmasini saglar (Keegan 2005). Diger
ucucu anestezikler ve izofluran ile karsilagtirildiginda; diisik kan ve doku eriyebilirligi,
indiiksiyon ve anesteziden hizli ¢ikma, ortamda degismeden stabil kalma gibi birgok

avantaja sahiptir (Gueugnioud ve ark 1997, Tsai ve ark 2004, Keegan 2005). Ancak etki



glicii nitroz oksit hari¢ diger biitiin inhalasyon anesteziklerden diisiiktiir. Desfluran ratlarda

1 MAC % 5,7 (Griffin ve ark 2001) izofluran ise %]1,46 oraninda % 30 O, ile birlikte

kullanilir (Elsersy ve ark 2004). Kopeklerde 1 MAC %7.2 kedilerde %9.79 dur (Keegan

2005). Desfluranin hepatotoksik ve nefrotoksik etkileri ile biotransformasyonu oldukc¢a

diisiiktiir (Jacobson ve ark 1992). Keegan (2005) desfluranin kardiopulmoner etkilerinin

izoflurana benzer, hizl1 anesteziye giris ve kendine gelme sagladigini ve ayrica anestezi

idamesinin kolay oldugunu bildirmistir. Bunun yani sira insanlarda desfluranin sempatik

stimulasyona ve hava yolu irritasyonuna yol actig1 fakat bu etkilerin hayvanlarda sorun

teskil etmedigi bildirilmektedir (Clarke 1999).
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Tablo 2. Desfluran ve izofluranin kimyasal yapis1 ve genel 6zellikleri

DESFLURAN

[ZOFLURAN

Kimyasal yapis1 ve muhafazasi

CF,H-O-CFH-CF;

Swvi, keskin kokulu, klor yerine flor
eklenmesi disinda yapist izoflurana
benzer.

CF,H-O-CCIH-CF;

S1vi, hafif keskin eterimsi kokuludur.

Temini

240 ml’lik kapali cam siselerde bulunur.

100 ml’lik kapali
bulunur.

cam siselerde

Anestezi maliyeti Desfluran daha yiiksek Sev>Des> [zo>Hal

Sodalime ile reaksiyona Girmez Girmez

UV ve giin 15181inda Bozulmaz Bozulmaz

Koruyucu Gerektirmez Gerektirmez

Vaporizator Elektrikle 1sitilmig vaporizator kullanilir. | Kalibre edilmis 6zel vaporizatorler
kullanilir.

Vapor Basinci (20 °C) 669 mm Hg 240 mm Hg

Molekiiler agirlik 168 184,5

Ozgiil agirlik (20°C) 1.48 1.5

Kaynama noktasi (760 mm Hg) 22.8 °C 48.5 °C

Kan/gaz erime katsayis1 (20°C) | 0.42 1.4

Matabolizma % 0.02 0.17

Jones ve Ward 1995, Kennedy ve Longnecker 1996, Pihlainen ve Ojanpera 1998, Belge ve Bakir

1999, Ko 2005.




3.5. Desfluran ve izofluranin Etkilerinin Karsilastirilmasi

3.5.1. indiiksiyon siireleri iizerindeki etkileri

Genel anesteziye giris donemi olarak tanimlanmaktadir. Genel anestezi sirasinda
Oliimlerin en fazla oldugu birinci derecede tehlikeli donemdir. Maske ile indiiksiyon gii¢lii
inhalasyon anestezikleri ile saglanabilmektedir. Maskenin ylize uygun olmasi ve olii
noktanin miimkiin oldugunca kiiciik olmasi gerekmektedir. Maske indiiksiyonuna oksijen
destegi verilmesi gerekmektedir.

Maske ile indiiksiyonda kisa siireli girisimlerde enjektabl genel anestezik
verilmemesi, anestezi derinliginin kolayca kontrol edilebilmesi, anesteziden sonra
uyanmanin daha cabuk gerceklesmesi ve deney hayvanlarinda kolay uygulanabilmesi
avantaj olarak sayilabilir. Enjektabl yontemden daha komplike olmasi ve ozel alet ve
ekipmanlar gerektirdigi icin pahali bir yontem olmasi énemli dezavantajlar1 kabul edilir
(Canpolat 1993).

Inhalasyon anestezikleri i¢in kullanilan MAC degerleri inhalasyon anesteziginin
giiclinii belirler. Kan/gaz eriyebilirlik kat sayis1 anestezik maddenin kanda eriyebilirlik
oranini belirtir. Bu katsayinin diisiik olmasi o inhalasyon ajanin kisa siirede etki etmesi
anlamina gelmektedir (Belge ve Bakir 1999). Desfluranin kan/gaz erime kat sayis1 (0,42)
izofluraninkinden (1.4) daha diisilk oldugundan anestezi indiiksiyonu daha ¢abuk
gerceklestigi bildirilmektedir (Pal ve ark 2001, Griffin ve ark 2001, Altug ve ark 2004,

Keegan 2005).



Tablo 3. Anestezik ve kas gevsetici etkileri

DESFLURAN [ZOFLURAN
Analjezik etki Iyi Daha iyi
Indiiksiyon (%) 8-10 2-4
Idame (%) 5-9 1-3
MAC (%) 5,7 1.46
Maske indiiksiyonu Keskin eterimsi kokulu Hafif eterimsi kokulu
Kas gevsemesi Izoflurandan daha iyi
Gastrointestinal diiz kas tonu Azaltir Azaltir
Anesteziye girig [zoflurandan daha hizli
Anesteziden ¢ikis-uyanma [zoflurandan 2 kat daha hizli

Jones ve Ward 1995, Kennedy ve Longnecker 1996, Pihlainen ve Ojanpera 1998, Griffin ve ark.
2001, Pal ve ark. 2001, Keegan 2005, Ko 2005.

3.5.2. Solunum sistemi iizerindeki etkileri

[zofluran biitiin inhalasyon anestezikler gibi doza bagh olarak solunum
depresyonuna neden olur. Cerrahi miidahale olmaksizin inhalasyon altindaki hayvanlarda;
derin anestezide (2 MAC) solunum hacim ve sayisinde azalma, arterial CO, diizeyinde
artma goriliir (Pagel ve ark 1991, Meissner 2000, Keegan 2005). Anestezi derinligi
arttirlldiginda  hipoventilasyon sekillenebilir. Hava yolu refleksleri uyarilabilir, yani
salivasyon artisi, 0ksiiriik ve laringospazm olusabilir. Olusan solunum depresyonu cerrahi
miidahale sirasinda biitiin inhalasyon anesteziklerde oldugu gibi diizeltilebilir. izofluran
pulmoner vazokontruksiyon ve bronko-konstruksiyonun énlenmesi 6zellikle bronkospazm
riskli hayvanlarda tercih edilen bir anesteziktir (Kog ve Saritag 2004, Keegan 2005).

Her iki anestezikte doza bagli solunumu deprese eder ve solunum sayisinda diismeye
ve CO; basincinda artisa neden olurlar (Ko 2005). Genglerde 1 MAC iizerinde desfluran
konsantrasyonu tidal voliimdeki azalma nedeniyle solunum depresyonuna neden olur
(Keegan 2005). Keskin kokulu olmasi izoflurandan daha fazla hava yolu irritasyonuna yol

acabilmektedir (Ashworth ve Smith 1998, Clarke 1999).



Desfluran, izofluran ve sevofluranin solunum mekanizmasi iizerine etkilerinin
arastirildigr bir calismada 1 MAC konsantrasyonlarda biitiin ajanlarin benzer oranda
solunum direnci ve pikinde azalmaya neden olduklar1 ve bronkodilatator etki gosterdikleri,
konsantrasyon 2 MAC seviyesine yiikseltildiginde ise desfluranda havayollar1 direncinde
artts oldugu halde izofluran ve sevofluranda bronkodilatatér etkinin devam ettigi
bildirilmektedir (Dikmen ve ark 2003). Habre ve arkadaslar1 (2001) Methacholine ile
bronkokonstriiksiyon olusturulan ratlarda halotan, izofluran, sevofluran ve desfluranin
bronsiyal diiz kaslardaki etkisini arastirdiklar1 ¢alismada 1 MAC konsantrasyonda biitiin
ajanlarin benzer sekilde bronkodilatator etkili oldugunu, konsantrasyon 2 MAC’a
yiikseltildiginde ise bronkodilator etkide herhangi bir degisiklik bulunmamistir. Mazzeo ve
ark (1996) brongiyal diiz kaslardaki dilatasyonda izlenen bu farkliliklarin kalsiyum
homeostazisi lizerindeki anesteziklerin farkli etkilerinden kaynaklandigini ileri
stirmislerdir. Park ve arkadaslar1 (1998) ise sevofluran ve desfluranin ratlarda doza bagh
bronkodilatator etkisinin kismen epitelyumdan salgilanan relaxing faktore bagli oldugunu

ileri siirmislerdir.

Tablo 4. Solunum sistemi tizerindeki etkileri

DESFLURAN [ZOFLURAN
Akcigerlerden emilim ve  Izoflurandan daha hizli
eliminasyon . '
Solunum depresyonu Izofluran’a benzer [zo=Sev=Des>Hal
Solunum sayis1 Artirir Artirir
Hava yollar irritasyonu Olusturur B
(6ksiirme, nefes tutma)
Ventilasyon perfiizyon orant Daha yiiksek Des>Sev>izo>Hal

Ashworth ve Smith 1998, Belge ve Bakir 1999, Clarke 1999, Keegan 2005, Ko 2005.



3.5.3. Kardiyovaskiiler sistem iizerindeki etkileri

Izofluran katesolaminlere kars1 kalbi duyarli kilmadig1 ve anestezi siiresince diizenli
bir kalp ritmi sagladigr i¢cin maske indiiksiyonu i¢in emindir. Kardiyovaskiiler
fonksiyonlar1 iyi korudugu i¢in kalp yetersizligi ve aritmili hastalarda olumlu sonug verir
(Pagel ve ark 1991, Plummer ve ark 1995). Doza bagl olarak kalp atim sayinda artis,
kardiyovaskiiler depresyon, hipotansiyon ve total periferel direncte azalma yapar. izofluran
halotan, enfluran ve methoxyflurana gore daha az miyokardial depresyona neden olur.
Vazodilatasyona neden olmast hipovolemik hastalarda Onemlidir. Anestezi Oncesi
prematiire vestibuler kontraksiyonlar izofluran anestezisi altinda iyilestirilebilmektedir.
Yani prematiire vestibuler vuruslarin insidansini sik sik elimine etmekte daha belirgin
sekilde azaltmaktadir (Clarke 1999, Keegan 2005). Izofluranin baslangicta arteriyel kan
basincini diisiirdiigii ve bu diisiisiin Halothandan daha fazla oldugu ve daha sonra normale

yaklagtig1 belirtilmektedir (Pagel ve ark 1991, Crystal 2000).

Kullanilan tiim inhalasyon anestezikler doza bagli olarak kardiyovaskiiler
depresyona neden olur. Desfluranin kardiyovaskiiler etkileri izoflurana benzerdir (Clarke
1999) Desfluranin iki belirgin kardiyovaskiiler etkisi vardir. Birincisi: Desfluran sol
ventrikiiler sistolik ve diastolik fonksiyonu izoflurana benzer sekilde azaltir. Ikincisi:
Desfluran endtidal konsantrasyonu ¢ok hizli bir sekilde 1 MAC’1 agsan konsantrasyonlara
yiikseldiginde ve premedikasyon yoklugunda, desfluran sempatik aktiviteyi artirir.
Desfluran anestezisinin biitiin donemlerinde nabiz artarken, miyokardial kontraktilite,
kardiyak verim, sistemik damar diren¢ ve kan basincinda doza bagl azalma goriiliir ve bu
etkiler izoflurana benzer. Nabizdaki artis izoflurandan daha fazladir. Desfluranin direk
vazodilatasyon etkisi izoflurandan daha azdir (Gueugnioud ve ark 1997, Griffin ve ark

2001, Picker ve ark 2002). Kalbi katesolaminlerin aritmojenik etkilerine duyarli kilma



etkisi halotandan farkli, izoflurana benzerdir (Keegan 2005). Desfluranin koroner
vazodilatif etkisi sevofloran, enfluran ve halothana benzer, izoflurandan ise daha azdir
(Crystal ve ark 2000). Akut miyokardial infarksiyon ve siddetli ventrikiiler tasidisritmili
kopeklerde desfluran 1.5 MAC (%10.8) ve sevofluran (%3.5) ile goriilen tasidisritmideki
azalmalarin benzer, izofluran ve halotan grubundan ise daha az oldugu ve miyokardiyal

doku oksijenini degistirmedigi bulunmustur (Jacobson ve ark 1991).

Tablo 5. Kardiyovaskiiler sistem iizerindeki etkileri

DESFLURAN [ZOFLURAN
Kardiyovaskiiler etki Minimal Minimal
Kardiyovaskiiler depresyon Hal>Izo=Sev=Des
Kalp atimi Arttirir Arttirir
Arteriyel kan basinci Izoflurana benzer diisiiriir.
Kardiyak kontraktibilite Diisiiriir Diisiiriir
Kalp ritmi Diizenli Diizenli
Koronar vazodilatif etki [zoflurandan daha az
Hipotansif etki Doza bagh Doza bagh

Gueugnioud ve ark 1997, Belge ve Bakir 1999, Griffin ve ark 2001, Picker ve ark 2002, Ko 2005.

3.5.4. Ayaga kalkma ve uyanma siireleri iizerindeki etkileri

Uyanma donemi cerrahiden uyanma ve anesteziden uyanma olmak iizere iki sekilde
meydana gelmektedir. Cerrahiden uyanmanin siiresi degisebilmekte ve dnceden tahmin
edilememektedir. Buna karsin anesteziden uyanmanin uygun bir sekilde yonetilmesi
sirurjikal islemin engellenmemesi agisindan 6nemlidir. Anestezinin sonu ve anesteziden
uyanma periyodu hastanin g¢esitli cevaplari ile kolayca anlagilabilmektedir. Hastanin agriya
duyarliligi, yutkunma refleksi, goziinii agmasi, ¢igneme ve bas hareketleri hastanin
uyanmaya bagladigini, ayaga kalkma ise anesteziden c¢ikis siirelerini degerlendirmede
hayvanlarda 6nemli bir kriterdir. Anesteziden uyanma ve ayaga kalkma siireleri anestezik

maddeye ve uygulama sekline gore degisebilmektedir. Cevre 1sis1 anesteziden uyanma
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siiresini etkiler. Ortamin sicakliginin 10-16° C diismesi durumunda anesteziden uyanma
stiresinin 2 kat artacagi bildirilmistir (Canpolat 1993).

Anesteziden uyanma siiresinde indiiksiyonda oldugu gibi inhalasyon anesteziginin
kan/gaz eriyebilirlik katsayisi onem arz etmektedir. Bu oran ne kadar diisiik olursa
anestezik maddenin etkinligi o kadar kisa silirede gerceklesmektedir ve tersi durumda da
anesteziden uyanma o kadar kisa silirede ger¢eklesmektedir (Belge ve Bakir 1999, Pal ve
ark 2001, Keegan 2005). Desfluranin kan/gaz erime kat sayisi izoflurandan daha diisiik
(0.42) oldugu ve dokularda daha az ¢6ziindiigii i¢in anesteziden uyanma ve ayaga kalkma
stiresi izoflurana oranla yaklagik 2 kat daha hizli oldugu bildirilmektedir (Altug ve ark

2004, Keegan 2005).

3.5. 5. Elektrokardiografi iizerindeki etkileri

Kalp ve damar hastaliklarinin tan1 ve incelenmesinde yaygin olarak kullanilan bir
muayene yontemi olan elektrokardiyografi (EKG) kalbin uyarilmasi ile kalp kasi
hiicrelerinin ve kas lifleri demetlerinin ¢ikardig1 elektriksel aktivitenin milimetrik kagit
tizerine kaydedilmesi ve yorumlanmasi temeline dayanir (Tilley 1992, Kiligalp ve Cinar
2003). EKG; kalbin ritim bozukluklarinin saptanmasinda, uyarim merkezleri ve uyarimin
iletimine 1iligskin aksakliklarin belirlenmesinde, P-QRS-T dalgalarindaki fizyolojik ve
patolojik faktorlere bagli sapmalarin tespitinde, miyokart bozukluklarinin belirlenmesinde
kolaylik saglar. Bunlarin yaninda sok, akut dispne, kalbe ait {ifiiriimlerin, siyanoz, kalbin
etkilendigi sistemik hastaliklarin tam1 ve progronuzun belirlenmesinde EKG’ den
yararlanilir (Tilley 1992, Bonilha ve ark 2005).

Ratlarin kalbinin anatomik yonii insanlara benzer. Sag ve sol ventrikiiller agirlikli
olarak anteriyor ve posteriyor pozisyonda yerlesmistir. Hipertansif ve normal ratlarda

nabiz ve PR araliginda 6nemli bir farklilik bulunmamaktadir. Ratlarda spontan tasikardi
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rapor edilmistir, PR ortalama 0.05 saniyedir, Q dalgas1 yoktur ya da rudimenterdir, QRS
vektori frontal diizlemde 0-105° arasinda degisir (Sambhi ve White 1960).

EKG iizerindeki P dalgasi, atriyum kasilmasimnin baslangicinda, QRS dalgasi
ventrikiil kasilmasinin baslangicinda, PP araligi siniis ritm, PR aralig1 atrioventrikiiler
iletim sirasinda ¢izilir (Polson ve ark 1982, Tilley 1992). T dalgasi1 karinciklarin diyastolii
sirasinda ¢izilir ve ventrikiillerin repolarizasyon dalgasidir. Kalbin ritim bozukluklarini
EKG {izerinde dalgalardaki degisikliklerden saptayabiliriz. Genellikle kronik pulmoner
hastaliklarda gdzlenen sag atrial biiylimede P dalga amplitiid ve siiresinde artma goriiliir,
sol atrial biiyiimede ise P dalga mV degerinde artma ve ¢entikli P dalgas1 goriiliir, ¢ift
tarafli biiyiimede P dalgasinin amplitiid ve siiresinde artma ve ¢entikli P dalgasi goriiliir.
Sag ventrikiiler bliylimede S dalgasinin amplitiidiinde artma, elektriksel eksende frontal
diizleme ve saat yoniinde donme ve uzun P dalgasi gozlenir, sol ventrikiiler biiylimede T
dalgasinin amplitiidiinde artma, QRS kompleksinin siiresinde uzama, I. derivasyonda R
dalgasinin amplitiidiinde artma gozlenir (Tilley 1992). Siniis bradikardi durumlarinda T-P
araliginda uzama, siniis tagikardi de ise bu aralikta kisalma goriiliir. Uyariin engellendigi
sinoatriyal blok durumlarinda P dalgalar1 aniden son bulur, atriyoventrikiiler (A-V) blokta
degisik derecelerde P-R dalgalar1 arasinda uzama goriiliir, tam bir blok sekillenmis ise P
dalgalar1t QRS-T kompleksleri ile iligkilerini tamamen kaybeder (Guyton ve Hall 1996).

QT araligit QRS kompleksinden baglayarak T dalgasinin sonuna kadar olan kisimdir.
QT ventrikiiler repolarizasyon zamanini temsil eder (Baillard ve ark 2000, Dias da Silva ve
ark 2002, Yildirim ve ark 2004). QT nin belirlenmesi insanlarla kiyaslandiginda kiigiik
kemirgenlerde oldukca zordur. Rat EKG’si kisa QT aralig1 ve ST segmentinin olmamasi
ile karakteristiktir. T dalgast QRS kompleksinden ayri olarak net goriilmez (Akita ve ark
1998, Baillard ve ark 2000, Dias da Silva ve ark 2002). Inhalasyon anestezilerinde QT

uzamasi klinik olarak 6nem arz eder (Yildirnm ve ark 2004). Uzun QT sendromu
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ventrikiiler repolarizasyon zamaninin uzamasi ile karakteristiktir ve sik stk EKG’ de QT
araligimin uzadigr goriiliir. Semptomatik olaylar ¢cogunlukla fiziksel aktivite ve stresle
iligkilidir. Buna ragmen uzun QT sendromlu hastalarin yaklasik %60’ inda tekrarlayan
senkop ve kardiyak arrest semptomlar1 goriiliir (Booker ve ark 2003). Hipertansif
kardiyopati, kardiyak hipertrofi ve kardiyak fibrosisde QT uzamas1 ve dispersiyonu goriiliir
(Baillard ve ark 2000).

QT araliginda 6zellikle kardiyak hipertrofi ya da miyokardial iskemi durumlarinda
degisiklik gozlenir. Atrioventrikiiler iletimdeki bozukluklar (biiyilk PR araligi), uzamis
ventrikiiler repolarizasyon siiresi (bliylik QT aralig1) ve yiiksek oranda kardiyak aritmi,
miyokardial fibrozis ya da iskemiden dolay1 dejeneratif lezyonlar tarafindan olabildigi gibi
yaslilik siirecinde genlerde meydana gelen degisikliklerden de olabilir (Dias da Silva ve
ark 2002). Inhalasyon anesteziklerinin insanlarda ve hayvanlarda antiaritmik ve
aritmojenik oldugu bildirilmistir (Mayo ve Jamali 1999).

Tablo 6. Rat elektrokardiyogramindaki normal 6l¢iim degerleri

P dalgasi uzunlugu (sn) 0,019-0,030
PR aralig1 (sn) 0,050-0,064
QRS uzunlugu (sn) 0,0151-0,0172
QT aralig1 (sn) 0,026-0,052
Diizeltilmis QT (sn) 0,064-0,119
RR araligi (sn) 0,152-0,195
R dalga yiiksekligi (mV) 0,138-0,163
Elektriksel axis 52,2

Sambhi ve White 1960, Normann 1961, Larsen ve Galletly 1999, Baillard ve ark 2000, Dias da
Silva 2002, Sabharval ve ark 2004.

Resim 1. Rat EKG’ sinin II. derivasyonunda P dalgasi, QRS kompleksi ve T dalgasi (Mayo ve
Jamali 1999)
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Calismanin amaci: Bu ¢alisma veteriner anesteziyolojide yaygin olarak kullanilan
izofluran ile yeni bir inhalasyon anestezigi olan desfluranin tekrar eden uygulamalariin
ratlarda EKG iizerindeki etkileri karsilastirilarak desfluranin kardiyovaskiiler sistem

tizerindeki etkilerini ve kullanilabilirligini degerlendirmek amaciyla yapildi.
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4. MATERYAL VE METOT

4.1. Materyal
4.1.1 Hayvan materyali

Bu ¢alismanin materyalini 250 + 20 gr agirhiginda 30 adet Wistar albino erkek rat
olusturdu. Biitiin hayvanlar ¢alismaya baslamadan Once saglik taramasindan gegirildi.
Klinik olarak saglikli olan hayvanlar ¢alismaya dahil edildi. Beslenmeleri pelet yemle
sirdiiriildii ve 4’er hayvanlik rahat su ve yem alabilecegi kafeslerde barindirildi.

Calismanin yapilacagi salonun diizenli havalandirilmasi yapildi
4.1.2. Anestezi cihazi ve vaporizatorler

Anestezi uygulamalarinda AMS-200 Anesthesia Workstation (Tiirkiye) inhalasyon

anestezisi cihazi kullanildi (Resim 4).

Izofluran i¢in kalibrasyonu yapilmis Blease Datum Vaporizer (England) izofluran
vaporizatorii (Resim 5), desfluran icin ise elektrikle 1sitilan Datex-Ohmeda Tec 6 Plus,

(USA) vaporizatorii kullanildi (Resim 6).
4.1.3. Anestezik ilaclar

Inhalasyon anestezikleri verilmeden 510 dk énce premedikasyon amaciyla xylazyne

hydrochloride (Rompun, 22,32 mg ml™', 50 ml, Bayer®, TURKIYE) kullanildu.

Anestezide izofluran (AErrane Volatil Soliisyon, 100 ml, Baxter Healthcare
Corporation of Puerto Rico, USA) ve desfluran (Suprane Volatil Soliisyon, 240 ml, Baxter

Healthcare Corporation of Puerto Rico, USA) kullanildi
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4.1.4. EKG cihaz:

EKG kayitlarinin alinmasinda 6851K Nihon Kohden Corporation Tokyo, JAPAN
yapimi EKG cihaz1 kullanildi ve kullanilan cihaza uygun boyutta EKG kagidi kullanildi

(Resim 3).

4.2. Metot

4.2.1. Anestezi uygulamalari

Ratlar izofluran ve desfluran olmak iizere iki gruba ayrildi. Tim hayvanlara
inhalasyon anesteziklerinin hava yollarin1 irrite edici, nefesi tutma, Oksliriik ve
laringospazm yapici 6zelligini ortadan kaldirmak icin inhalasyon anestezikleri verilmeden
5-10 dakika once kas i¢i 5 mg kg dozunda xylazyne hydrochloride uygulandi. Desfluran
ve izofluran anestezikleri uygulamalar1 AMS-200 (Resim 4) cihaz1 esliginde maske
araciligi ile yapildi (Resim 2). Maske ile inhalasyonda; maske ile anestezi cihazi baglantisi
yapilarak %100 O, ve volatil likit anestezik karigimi birlikte uygulandi. Tekrarlayan
anestezi uygulamalarinin hayvanlarda olusturacagi etkileri incelemek amaciyla her iki

gruptaki hayvanlar 1., 3. ve 7. giinlerde anesteziye alindi.

4.2.1.1. izofluran anestezisi

I. gruptaki ratlara; maske ile inhalasyon yontemi ile izofluran verildi. Premedikasyon
amaciyla 5 mg kg™ dozunda xylazyne hydrochloride verilerek 5-10 dk beklendi ve % 2,5
konsantrasyonunda izofluranla maske indiiksiyonu gerceklestirildi. Anestezinin devaminda

1 saat siireyle % 1,46 (1 MAC) konsantrasyonunda izofluran anestezisi uygulandi.
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4.2.1.2. Desfluran anestezisi

II. gruptaki ratlara maske ile inhalasyon yontemi ile desfluran verildi. Premedikasyon
amaciyla i¢in 5 mg kg™ dozunda xylazyne hydrochloride verilerek 5-10 dk beklendi ve % 8
konsantrasyonunda desfluran ile maske indiiksiyonu gerceklestirildi. Anestezinin
devaminda 1 saat siireyle % 5,7 (1 MAC) konsantrasyonunda desfluran anestezisi

uygulandi.

4.2.2. EKG ve klinik bulgularin elde edilmesi

Anestezi uygulamalarinin 1., 3. ve 7. giinlerinde anestezinin 15. (T15), 30. (T30) ve

60. (T60) dakikalarinda klinik parametreler ve EKG kayitlar1 alind1.

4.2.2.1. EKG bulgulariin elde edilmesi

EKG kayitlar1 anestezi uygulamalari sirasinda T15, T30 ve T60 zaman periyotlarinda
alindi. Biitiin hayvanlar EKG’lerinin saptanmasi amaciyla sag lateral pozisyonda masaya
yatirildi. Hayvanlarin 6n ve arka bacaklarinda elektrodlarin yerlestirilecegi bdlge olan
dirsek ve diz ekleminin iist kisminin killar1 hafif¢e kirpildi ve alkol ile temizlendi. Derinin
direncini diisiirmek ve dokularla elektrodlar arasinda akim gecisini kolaylastirmak igin
elektrodlarin yerlestirilecegi bolgeye elektrod jeli siiriildii. Daha sonra bu bolgelere timsah
agizli kiiciik elektrodlar on bacaklarda dirsek ekleminin iizerine, arka bacaklarda diz
ekleminin hemen iizerine yerlestirildi (Resim 7). EKG cihazt 1 mV=10 mm ve yazdirma
hiz1 50 mm/sn olacak sekilde ayarlandi. Elektrokardiyogramlar I, II, III, aVR, aVL ve AVF
derivasyonlari ile yazdirildi. Elde edilen EKG’ lerin her birinde dakikada kalp atim sayisi,
P ve R dalgalarinin yiikseklikleri (mV) ile P, T dalgalari, QRS kompleks, PR ve QT aralik
stireleri (sn) II. derivasyonda, elektriksel eksenin hesaplanmasi ise 1. ve III. derivasyonda

yapildi. Dakikada kalp attimi “3000/iki R dalgasi arasindaki kiiciik kare sayis1”
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formiilasyonuna gore, QTc nin hesaplanmasi ise Bazette’nin formiilasyonuna (QTc = QT

aralig1 / V RR aralig1) gore hesaplandi.

4.2.2.2. Klinik bulgularin elde edilmesi

Kalp ve solunum sayilar1 ile viicut 1sis1 T15, T30 ve T60 zaman araliklarinda
periyodik olarak kaydedildi. Ayrica anesteziye giris ve ayaga kalkma stireleri kontrol
edildi. Anestezi salonunun sicakligi 20-24 °C arasinda tutuldu. Hayvanlarin anestezi
sirasinda viicut 1silarindaki diisiisii engellenmek i¢in 1s1 pedi kullanildi. Viicut 1silar1 dijital
termometre ile rektal yoldan oOlgiildii. Solunum sayilari anestezi esnasinda gogiis

hareketlerinden tespit edildi.

4.2.3. istatistiki analizler

Izofluran ve desfluran anestezi uygulamalar1 sirasindaki grup iginde tekrarlayan
Olctimlerdeki istatistiki farkliliklar SPSS (version: 13.0) programu ile tekrarli dlglimler
ANOVA testi ile, desfluran ve izofluran anestezisi gruplar1 arasindaki farkliliklar ise
independent-T Test ile degerlendirildi. Verilerin tablo ve grafiklerdeki sunumlarinda
ortalama +standart hata degerleri kullanildi. En kiigiik istatistiki 6nemlilik degeri p<0.05

kabul edildi.
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5. BULGULAR

Bulgularin kolay anlagilabilmesi bakimindan izofluran ve desfluran grublarindaki
EKG ve klinik degerlerinin sunulmasinda 1., 3. ve 7. giinlerdeki T15, T30 ve T60 dakika
Olctimlerinin 1 saatlik giin ortalamalarindaki %’ lik artis ve azalmalar ile T15, T30 ve T60

Olgtimlerindeki istatistiki onemlilikler kullanildi.

5.1. Anestezik Etkilerinin Karsilastirilmasi

5.1.1. Indiiksiyon siireleri iizerindeki etkileri

Yapilan calisma sonucunda desfluran ve izofluran gruplari arasinda klinik olarak
indiiksiyon siirelerinde farklilik gozlendi. Desfluran grubundaki ratlar izofluran grubundaki
ratlara oranla daha hizli anesteziye girdikleri ve aynmi sekilde anesteziden uyandiklari
gozlendi. Hayvanlarda indiiksiyon sirasinda minumum diizeyde hava yolu irritasyonu
tespit edildi.

[zofluran grubunda indiiksiyon siiresi 1. giine gére 3. giin % 12,21 lik, 7. giin ise %
18,09 luk azalma gosterdi. Desfluran grubunda indiiksiyon siiresi 1. giine gore 3. giin %
3,68 lik, 7. giin ise % 11,15 lik azalma gosterdi. Indiiksiyon siirelerindeki 1. giinlerdeki

desfluran ve izofluran gruplari arasindaki degismeler anlamli bulundu (p<0.05; Grafik 11).

5.1.2. Solunum sistemi iizerindeki etkileri

[zofluran grubunda dakikada solunum sayis1 1. giine gére 3 giin % 8,26 lik azalma, 7.
giin ise % 4,65 lik artig gosterdi. Desfluran grubunda solunum sayisi 1. giin T15 ve T60
arasindaki degismeler istatistiki olarak 6nemli bulundu (p<0.01; Grafik 10). Desfluran
grubunda dakikada solunum sayisi 1. gline gore 3. giin % 4,13 liik artig, 7. glin ise % 6,85

lik azalma gosterdi.
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5.1.3. Ayaga kalkma ve uyanma siireleri iizerindeki etkileri

Izofluran grubunda 1. ve 3. giinler arasindaki ayaga kalkma siirelerinde istatistiki
olarak énemli bir fark bulundu (p<0.05; Grafik 12). izofluran grubunda ayaga kalkma
stiresi 1. giine gore 3. giin % 39,08 lik, 7. giin ise % 8,87 lik azalma gosterdi. Desfluran
grubunda ayaga kalkma siiresi 1. gline gore 3. giin % 55,75 lik, 7 giin ise % 56,76 Ik
azalma gosterdi. Ayaga kalkma siirelerinde 1. giin, 3. giin ve 7. giinlerdeki gruplar

arasindaki degismeler 6nemli bulundu (p<0.01; Tablo 7-8)

5.1.4. Viicut 1s1s1 iizerindeki etkileri

Izofluran grubunda viicut 1sisindaki 1., 3., ve 7. giinlerdeki T15 ve T60 arasindaki
degismeler istatistiki olarak 6nemli bulundu (p<0.05; Tablo 7). Desfluran grubunda 1. ve
3. giinlerde T15 baz alindiginda T60’daki viicut 1sisindaki diisiisler istatistiki olarak énemli

bulundu (p<0.01; Tablo 8).

5.1.5. Elektrokardiografi iizerindeki etkileri

5.1.5.1. P dalgasinda meydana gelen degismeler

Izofluran grubunda P sn diizeyi 1. giine gore 3. giin % 4 liik, 7. giin ise % 28,7 lik
istatistiki olarak dnemli bir azalma gosterdi (p<0.01; Tablo 7). Desfluran grubunda ise P sn
diizeyi 1. giine gore 3. giin % 4,46 lik, 7. giin ise % 24,46 lik istatistiki olarak 6nemli bir
azalma gosterdi (p<0.05; Tablo 8). Desfluran ve izofluran gruplari arasinda P sn
diizeyindeki 3. giin ortalama degerleri arasindaki fark istatistiki olarak 6dnemli bulundu

(p<0.05; Grafik 1).
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5.1.5.2. PR arahi@inda meydana gelen degismeler
Izofluran grubunda PR sn diizeyi 1. giine gore 3. giin % 0,43 liik artis, 7. giin ise %
12,07 lik azalma gosterdi. Desfluran grubunda ise PR sn diizeyi 1. giine gore 3. giin % 0,22

lik, 7. glin ise % 10,65 lik azalma gosterdi (Grafik 2).

5.1.5.3. QRS dalgasinda meydana gelen degismeler

Izofluran grubunda QRS sn diizeyi 1. giine gére 3. giin % 7,65 lik, 7. giin ise % 8,44
likk artig gosterdi. Desfluran grubunda QRS sn diizeyi 1. giine gore 3. giin % 0,71 lik artis,
7. giin ise % 3,43 likk azalma gosterdi. Desfluran ve izofluran gruplarindaki QRS sn 1. giin

ortalama degerleri arasindaki fark istatistiki olarak 6nemli bulundu (p<0.001; Grafik 3).

5.1.5.4. R dalgasinda meydana gelen degismeler

Izofluran grubunda R mV diizeyi 1. giine gore 3. giin % 10,01 lik, 7. giin ise % 1,26
lik artis gosterdi. Desfluran grubunda R mV diizeyi 1. giine gore 3. giin % 26,22 lik, 7 giin
ise % 13,98 lik azalma gosterdi. Desfluran ve izofluran gruplarindaki R mV 1. giin

ortalama degerleri arasindaki fark istatistiki olarak 6nemli bulundu (p<0.05; Grafik 4).

5.1.5.5. T dalgasinda meydana gelen degismeler

[zofluran grubunda T sn diizeyi 1. giine gore 3. giin % 28,35 lik, 7. giin ise % 19,71
lik azalma gosterdi. Desfluran grubunda T sn diizeyi 1. gline gore 3. giin % 1,34 liik, 7. giin

ise % 4,93 liik artis gosterdi (Grafik 5).
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5.1.5.6. QT arah@inda meydana gelen degismeler

Izofluran grubunda QT sn diizeyi 1. giine gére 3 giin % 6,35 lik, 7 giin ise % 2,67 lik
azalma gosterdi. Desfluran grubunda QT sn diizeyi 1. giline gore 3 giin % 1,3 liik azalma, 7

giin ise % 1,61 lik artig gosterdi (Tablo 7-8).

5.1.5.7. QTc araliginda meydana gelen degismeler

Izofluran grubunda QTc sn diizeyi 1. giine gore 3 giin % 6,72 lik, 7 giin ise % 7,62
lik azalma gosterdi. Desfluran grubunda QTc sn diizeyi 1. giine gore 3 giin herhangi bir

degisme olmadi, 7 giin ise % 4,13 lik artis gosterdi (Tablo 7-8).

5.1.5.8. Kalp atim sayisinda meydana gelen degismeler

Izofluran grubunda dakikada kalp atim1 1. ve 3. giinlerde T15 ile T60 arasindaki
degismeler, 7. giin T15 ile T30 ve T60 arasindaki degismeler istatistiki olarak Onemli
bulundu. Izofluran grubunda dakikada kalp atimi diizeyi 1. giine gore 3 giin % 1,96 lik
azalma, 7 giin ise % 1,47 lik azalma gosterdi (p<0.05; Tablo 7).

Desfluran grubunda dakikadaki kalp atimindaki 1. giin T15 ile T30 ve T60 arasindaki
degismeler, 3. giin T15 ve T60 arasindaki degismeler, 7. giin T15 ile T30 ve T60
arasindaki degigmeler istatistiki olarak 6nemli bulundu (p<0.001, Tablo 8). Desfluran
grubunda dakikada kalp atimi diizeyi 1. gline gore 3 giin % 4,43 liik, 7 giin ise % 4,01 lik
artis gosterdi. Kalp atimindaki desfluran ve izofluran gruplari arasindaki 3. gilindeki

farkliliklar 6nemli bulundu (p<0.05; Grafik 8).
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5.1.5.9. Elektriksel axiste meydana gelen degismeler

Izofluran grubunda elektriksel axis diizeyi 1. giine gére 3 giin % 17,97 lik, 7 giin ise
% 8,04 liik azalma gosterdi. Desfluran grubunda elektriksel axis diizeyi 1. giline gore 3 giin
% 3,79 lik artig, 7 giin ise % 29,43 liikk azalma gosterdi (Grafik 9).

Desfluran ve izofluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki T15, T30 ve
T60’daki ortalama + standart hata degisim diizeyleri ve istatistiki anlamliliklar1 tablo 7 ve
8’de, gruplar arasindaki farkliliklar grafik 1-13‘de sunuldu. Ayrica c¢alisma sirasindaki
izofluran ve desfluran gruplarindaki 1., 3. ve 7. giinlerde T15, T30 ve T60 zaman

araliklarindaki EKG degisimleri resim 8-25 de verilmistir.
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6. TARTISMA VE SONUC

Inhalasyon anesteziklerinin maske indiiksiyonu ile verilmesi kii¢iik hayvanlardaki
klinik ve deneysel operasyonlarda sik kullanilan bir yontemdir (Canpolat 1993).
Giliniimlizde anesteziyoloji biliminde anestezik ilaglarin etkileri degerlendirilirken
anesteziye giris ve c¢ikis asamalarinda goriilen degisiklikler ile kalp ve solunum
fonksiyonlar1 tizerindeki etkilerin incelenmesi onemli bir yer tutmaktadir (Clarke ve ark
1996, O'Keeffe ve Healy 1999). Bu bilgilerin 1s1¢inda ¢alismada insan ve hayvanlarda
yaygin olarak kullanilan izofluran ile veteriner hekimligi alaninda yeni bir inhalasyon
anestezigi olan desfluranin tekrar eden uygulamalarimin EKG de yaptig1 degisiklikler ile
anesteziye giris ve ¢ikis asamalarindaki bazi klinik etkilerin incelenmesi amaglandi.

Desfluranin kan gaz erime katsayisi (0.42) izoflurandan (1.4) daha diisiik oldugu i¢in
anestezi indliksiyonu ve anesteziden uyanma siiresinin izoflurana oranla yaklasik 2 kat
daha hizli oldugu bildirilmektedir (O'Keeffe ve Healy 1999, Martin ve ark 2001, Altug ve
ark 2004, Gupta ve ark 2004). Martin ve ark (2001) desfluran anestezili kopeklerin 12.5-
13.5 dakika arasinda ayaga kalktiklarini, ilave olarak Dexter ve Tinker (1995) ise
insanlarda desfluran anestezisinden sonra taburcu olma siiresinin izofluran verilen
hastalardan ortalama 4.4 dakika daha once gerceklestigini bildirmislerdir. Bu ¢aligmada,
desfluran grubundaki ratlarda anestezi indiiksiyonu ve ayaga kalkma siireleri izofluran
grubundan daha kisa siirede gerceklesti ve gruplar arasindaki fark 6nemli bulundu (p<0,05-
0,01; Grafik 12). Alinan sonuglar Martin ve ark (2001) ile Dexter ve Tinker (1995) in
bulgulari ile uyumluluk arzetmektedir.

Yildirim ve ark (2004) desfluranin hava yollarini irrite edici, nefesi tutma, oksiiriik ve
laringospazm yapici Ozelligini bertaraf etmede desfluran’dan once premedikasyon ve

indiiksiyon ajant kullanmanin faydali oldugunu gozlemislerdir. Mevcut calismada da
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benzer olarak anestezi Oncesi tiim ratlara xylazyne hydrochloride verildi ve inhalasyon
indiiksiyonu sorunsuz bir sekilde saglandi. Diger inhalasyon anesteziklerdeki gibi izofluran
ve desfluran doza bagli solunum depresyonuna yol agar ve solunum sayisini azaltir (Clarke
ve ark 1996, Steffey 2002). Desfluran keskin koku ve sempatik stimulasyon etkisi ile hava
yollarini irrite ettigi (Clarke 1999) ve 1 MAC’1 asan konsantrasyonlarda 6ksiiriik, solunum
tutma ve laringospazma yol actig1 i¢in insanlarda indiiksiyonda uygun olmadig1 (Ashworth
ve Smith 1998) fakat bunun hayvanlarda 6nemli bir sorun teskil etmedigi bildirilmektedir
(Clarke 1999). Mevcut calismada anestezi indiiksiyonu desfluran grubundaki hafif hava
yolu irritasyonu disinda sorunsuz bir sekilde gerceklesti ve iki anestezik arasinda onemli
bir fark bulunmadi.

Desfluranin dolasim iizerindeki etkisi izoflurana benzerdir (Weiskopf ve ark 1995,
Clarke ve ark 1996). izoflurandaki gibi desfluran konsantrasyonu 1 MAC’ 1 astiginda
sempatik aktivitedeki artisa bagli olarak kalp atimi artar (Clarke 1999). Giiler ve ark (2001)
halotan, izofluran ve sevofluranin kan basincini anestezi ilerledikg¢e diisiirdiigii halde kalp
atiminda halotan ve sevofluran grubunda diisiis izofluran grubunda ise artis saptamislardir.
Mevcut ¢alismada heriki anestezik ajanda T15 degerlerine gore kiyaslandiginda; T30 ve
T60 zaman araliklarinda 1., 3. ve 7. gilinlerde kalp atimi diisiik bulundu (p<0.05-0.001;
Tablo 7-8). Giin ortalamalart karsilastirildiginda desfluran anestezisindeki —artis
izoflurandan daha fazla bulundu (p<0.05; Grafik 8). Bu sonuglar desfluranin sempatik
aktiviteyi izoflurandan daha fazla artirmasi ile agiklanabilir.

Normal ratlarin EKG’sinin ayrintilart temel olarak insaninkine benzer. Bununla
birlikte bazi farkliliklar bulunmaktadir. P, Q, R, S ve T sapmalar1 iyi goriilmesine ragmen
kayitlarda ST segmenti izlenmez. Bu nedenle EKG’de ST yiikselmesi veya depresyonu
yorumlanamaz. T dalgasi her zaman S dalgasiyla devam ederek yiikselir. S dalgalari

hemen hemen tiim derivasyonlarda goriiliir (Sambhi ve White 1960). Bu ozellikler yavas
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kalp atiminda bile gegerliligini korur. Ratlarda P dalga siliresi PR araligmin iigte biri
kadardir. Normal ratlarda frontal planda QRS vektoriiniin uzaysal oryantasyonu 0° ile 105°
arasinda degisir (Sambhi ve White 1960). Mevcut calismada elektrokardiyogramlar
incelendiginde ratlarda ST segmentinin sekillenmemesi, P dalga siiresinin PR araliginin
yaklagik 1/3’1 veya 1/2°si kadar olmasi, QRS vektoriiniin uzaysal oryantasyonunun 0° ile
150° arasinda olmasi ve T dalgasinin S dalgasinin devami olarak yiikselmesi Sambhi ve
White’in (1960) bulgular1 ile uyumlu bulunmustur (Tablo 7-8; Resim 8-25).

Pigkin ve ark (1999) kobaylarda xylazine-ketamin kombinasyonunun P dalga
yiiksekligini (mV) disiirdiglint, P dalga siiresini (sn) ise arttirdigini bulmuslardir. Ayn
calismada R ve T dalga yiiksekliginde (mV) diisiis T, PR ve QT siirelerinin (sn) uzadigini
bildirmislerdir. Lele ve Bhokre (1985), kdpeklere xylazine hydrochloride verdikten sonra
kaydettikleri EKG’ lerde P dalga yiiksekliginin (mV) degisimler gosterdigini ve siiresinin
kisaldigin1 buna karsin PR aralig1 siiresinin uzadigini bildirmislerdir. Yapilan calismada
tekrar eden izofluran ve desfluran uygulamalar1 P sn diizeyini 7. glinde énemli oranda
azaltmakla (p<0.05; Tablo 7-8) birlikte, desfluranin P sn diizeyini 3. giinde izoflurandan
daha fazla azalttigi saptandi (p<0.05; Grafik 1). Ayrica izofluran ile kiyaslandiginda
desfluranin QRS kompleks siiresini (p<0.001; Grafik 3) ve R dalga yiiksekligini (mV) 1.
giinde daha fazla artirdig tesbit edildi (p<0.05; Grafik 4).

Inhalasyon anesteziklerinde QT uzamasi klinik 6neme sahiptir ve uzun QT sendromu
ventrikiiler repolarizasyon zamaninin uzamasi ile karakterizedir. EKG’ de QT araligi
ventrikiiler aktivasyon zamanini temsil eder. Anestezide kullanilan pek ¢ok ajan QT
araligini uzatmasina ve disritmi riskine ragmen, antidisritmik etki de gosterebilirler. Daha
onceki ¢aligmalarda inhalasyon anestezisi indiiksiyonu sirasinda izofluran ve sevofluranin
EKG de QT araligin1 uzattig1 ispatlanmistir (Batcvarow ve Malik 2000). Schwartz ve ark

(1998) QT aralig1 uzamasinin polimorfik ventrikiiler tasikardi olarak bilinen Torsades de
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Pointes (TDP) ve ani 6liim sendromu ile ilgili olabilecegini ileri siirmiistiir. Mevcut
calismada desfluran ve izofluran anesteziklerinin her ikisininde QT aralig1 {izerinde 6nemli
bir etki yapmadiklar1 ve benzer etkili olduklar1 tesbit edildi (p>0.05; Tablo 7-8). QT
bulgularimiz insanlarda desfluran, sevofluran ve izofluranin QT araliginda istatistiki olarak
onemli bir degisiklik yapmadigii bildiren Yildirnm ve ark (2004)’nin sonuglar1 ile
ortismektedir.

Giiler ve ark (2001) halotan, izofluran ve sevofluranin QTc siiresine etkisini
arastirdiklar1 ¢alismada QTc araligini  izofluranin arttirdigi, halotanin  kisalttigi,
sevofluranin ise herhangi bir degisiklik yapmadig1 gozlenmistir. Thomson ve ark (1991)
koroner arter cerrahisindeki hastalarda izofluran ve desfluranin kullanimini1 karsilastirmis
ve miyokardial iskemiye igaret eden EKG’de herhangi bir fark bulunmamaistir. Fukuda ve
ark (1996) sevofluran ve izofluranin ratlarda bupivacaine ile olusturulan disritmileri
azalttigini bildirmistir. Schouten ve ark (1991) QTc araliginin 440 ms’den biiyiik olmasinin
kalbin otonomik sinir sistemi dengesizligine bagli olarak ventrikiiler fibrilasyon esigi ve
ventrikiiler disritmiye yol agtigini bildirmistir. Schmeling ve ark (1991) 1-2 MAC
izofluranin sistemik damar direncinde azalma ve kalp atiminda artmaya neden olurken,
QTc araliginin 6nemli dl¢iide uzadigini bildirmistir. Michaloudis ve ark (1996) insanlarda
% 2.5 end-tidal izofluran konsantrasyonunun QTc araligin1 énemli bir oranda uzattigin
bildirmektedir. Yildirim ve ark (2004) desfluran, izofluran ve sevofluranin QTc araligini
anlaml bir sekilde uzattigim1 fakat anestezikler arasinda onemli bir fark bulunmadiginm
bildirmislerdir. Ayni arastiricilar bu anesteziklerin disritmili hastalarda dikkatli
kullanilmasii tavsiye etmislerdir. Mevcut caligmada izofluran ve desfluranin QTc
tizerindeki etkilerinin benzer oldugu ve gruplar arasinda Onemli bir fark olmadig

belirlendi.
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Sonug¢: Calismada grup icinde T15 ile T30 ve T60 Olgiimleri karsilastirildiginda;
izofluran grubunda kalp atimi ve viicut 1s1s1 1., 3., ve 7. giinlerde, desfluran grubunda ise
kalp atimi 1., 3., ve 7. gilinlerde, viicut 1s1s1 1. ve 3. giinlerde, solunum sayis1 ise 1. giinde
Oonemli oranda azaldi. Tekrar eden giin ortalamalar1 kiyaslandiginda; izofluran grubunda P
dalga stiresi (sn) 7. giinde (p<0.01; Tablo 7) ve ayaga kalkma zamani 3. giinde (p<0.05;
Tablo 7), desfluran grubunda ise P dalga stiresi (sn) 7. glin ve R dalga yiiksekligi (mV) 3.
giinde onemli oranda azaldi (p<0.05; Tablo 8). Ayrica desfluran grubundaki ratlarin
izofluran grubundaki ratlara oranla daha hizli anesteziye girdikleri (p<0,05; Grafik 11) ve
daha hizli anesteziden uyanarak ayaga kalktiklar1 gozlendi (p<0.01; Grafik 12).
Desfluranin hava yollarint irrite edici 6zelligi sonucu indiiksiyon sirasindaki tepki

hareketleri minumum diizeyde tespit edildi.

Sonug olarak; bu caligmadaki deneysel rat modelinde tekrar eden desfluran ve
izofluran anesteziklerinin maske indiiksiyonu ile verilmesinin EKG’deki etkileri
degerlendirildiginde; P dalga siiresi (sn) ve dakikada kalp atimi 3. giinde, QRS kompleks
stiresinde (sn) ve R dalgas1 yiiksekliginde (mV) 1. glinde goriilen farkliliklar diginda temel
olarak benzer kardiyovaskiiler etkiler ortaya ¢ikardiklari ve bu nedenle ratlardaki deneysel

operasyonlarda giivenle kullanilabilecegi kanisina varilmstir.

28



7. TESEKKUR

Yiiksek lisans egitimim ve tez caligmam sirasinda benden maddi ve manevi destegini
esirgemeyen aileme, fakiilte icerisindeki calismalarimda maddi ve manevi her konuda
destegini esirgemeyen, deneyim ve bilgilerinden faydalanarak tezin hazirlanmasinda ve
yaziminda katkis1 olan danismanim Syn. Yrd. Dog. Dr. M. Enes ALTUG hocama, fakiilte
icerisindeki ¢aligmalarimda ve tez diizeltmelerinde katkilar1 olan hocalarim Yrd. Dog. Dr.
Ramazan GONENCI ve Do¢. Dr. Ramazan DURGUT’ a, tezin deneysel asamalarinda
yardimcei olan meslektasim Veteriner Hekim Omer Can YILMAZ’a ve her zaman yanimda
olan tezin her agamasinda destek¢im olan ¢ok degerli esim Aliye Hanim’a, tesekkiirlerimi

sunarim.
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9. EKLER

Tablolar

Tablo 7. Izofluran grubunda 1., 3. ve 7. giinlerde elektrokardiyografi ve klinik verilerdeki

degismeler
T15 T30 T60 Tort
X £St.Hata X «£ St.Hata X £ St.Hata X £ Std.Hata
Psn 1. Giin 0,0266+0,0010 0,0241+0,0015 0,0268+ 0,0024 0,0260+0,0010
3. Giin 0,0242+0,0012 0,0242+0,0012 0,0267+ 0,0021 0,0250+0,0008
7. Giin 0,0236+0,0009 0,0237+0,0030 0,0193+0,0019 0,0202+0,0013*%*
PR sn 1. Giin 0,0459+0,0014 0,0458+0,0020 0,0504+0,0021 0,0464+0,0011
3. Giin 0,0420+0,0014 0,0477+0,0031 0,0509+0,0029 0,0466+0,0016
7. Giin 0,0400+0,0024 0,0410+0,0019 0,0447+0,0033 0,0414+0,0017
QRS sn 1. Giin 0,0377+0,0011 0,0383+0,0012 0,0367+0,0012 0,0379+0,0008
3. Giin 0,0421+0,0017 0,0400+0,0016 0,0403+0,0019 0,0408+0,0014
7. Giin 0,0402+0,0010 0,0411+0,0013 0,0428+0,0017 0,0411+0,0011
RmV 1. Giin 0,3963+0,0325 0,3631+0,0269 0,3894+0,0320 0,3794+0,0248
3. Giin 0,4207+0,0394 0,4014+0,0363 0,4307+0,0354 0,4174+0,0354
7. Giin 0,3660+0,0491 0,3911+0,0563 0,4110+0,0521 0,3842+0,0491
T sn 1. Giin 0,0268+0,0033 0,0205+0,0032 0,0226+0,0026 0,0249+0,0024
3. Giin 0,0182+0,0014 0,0199+0,0016 0,0206+0,0014 0,0194+0,0011
7. Giin 0,0177+0,0018 0,0223+0,0023 0,0234+0,0024 0,0208+0,0016
QT sn 1. Giin 0,0665+0,0036 0,0639+0,0033 0,0641+0,0027 0,0653+0,0025
3. Giin 0,0635+0,0026 0,0591+0,0023 0,0622+0,0034 0,0614+0,0023
7. Giin 0,0583+0,0029 0,0666+0,0056 0,0640+0,0044 0,0636+0,0025
QTc sn 1. Giin 0,136+0,0068 0,125+0,0057 0,171+0,0508 0,127+0,0047
3. Gun 0,132+0,0058 0,115+0,0049 0,110+0,0059 0,119+0,0049
7. Gln 0,119+0,0073 0,122+0,0071 0,110+0,0066 0,118+0,0028
Kalp atimi (dk) 1. Giin 271,04+6,64 242,746,54 209,6+5,39 § 237,7646,0
3. Glun 263,5+6,88 237,1£7,06 198,9+6,00 § 233,18+6,0
7. Gun 278,0£17,6 226,5+14,7 § 195,5«14,1 234,31+15,15
Elektriksel axis 1. Gin 73,2£10,9 67,8+£12,8 64,4+12,8 71,71£11,06
3. Giin 59,5+£10,7 58,5+9.4 58,5+9.4 58,82+9,77
7. Giin 70,6£11,0 64,2+15,2 59,7£12,0 65,94+11,4
Solunum sayis1 (dk) 1. Giin 13,6+0,73 11,8+0,57 10,3+0,56 11,877+0,5519
3. Giin 12,2+0,80 11,0+0,63 9,64+0,50 10,97+0,618
7. Giin 14,5+2,23 13,3+2,74 9,50+1,12 12,43+1,993
Viicut 1s1s1 °C 1. Giin 36,5+0,09 36,0+0,15 35,3+0,15 § 35,981+ 0,127
3. Giin 36,7+0,08 36,1+0,17 35,040,28 § 36,03+ 0,156
7. Giin 36,7+0,19 36,2+0,19 35,4+0,26 i 36,15+ 0,203
Indiiksiyon Siiresi (sn) 1. Giin 99,2+4,59
3. Giin 88,4+4.18
7. Giin 84,0+3,85
AKZ (dk) 1. Giin 82,2+5,63
3. Giin 59,1+5,73 *
7. Giin 75,5+4,50

T15: 15. dakika, T30: 30. dakika, T60: 60. dakika, Tort: T15, T30 ve T 60’1n ortalamasi

X: Ortalama, AKZ : ayaga kalkma zamani, dk:dakika, sn: saniye
1 : Ayni giindeki 6l¢iimler 15. dakika ile kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.05.
1 : Aym gilindeki 6l¢iimler 15. dakika ile kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.01.
§ : Ayn giindeki 6l¢iimler 15. dakika ile kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.001.
* 1.giinle kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.05
**].giinle kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.01
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Tablo 8. Desfluran grubunda 1., 3. ve 7. giinlerde elektrokardiyografi ve klinik verilerdeki

degismeler
T15 T30 T60 Tort
X +St.Hata X + St.Hata X + St.Hata X + Std.Hata
P sn 1. Giin 0,0244+0,0023 0,0231+0,0008 0,0220+0,0016 0,0234+0,0012
3. Giin 0,0237+0,0014 0,0225+0,0007 0,0215+0,0013 0,0224+0,0008
7. Giin 0,0180+0,0014 0,0188+0,0012 0,0204+0,0023 0,0188+0,0009 *
PR sn 1. Giin 0,0426+0,0013 0,0437+0,0013 0,0443+0,0025 0,0436+0,0014
3. Giin 0,0425+0,0018 0,0440+0,0016 0,0444+0,0022 0,0435+0,0015
7. Giin 0,0383+0,0008 0,0408+ 0,0095 0,0416+0,0009 0,0394+0,0030
QRS sn 1. Giin 0,0411+0,0007 0,0425+0,0007 0,0426+0,0009 0,0421+0,0005
3. Giin 0,0411+0,0016 0,0413+0,0012 0,0447+0,0024 0,0424+0,0015
7. Giin 0,0408+0,0015 0,0423+0,0019 0,0390+0,0022 0,0407+0,0011
R mV 1. Giin 0,5135+0,0519 0,512+0,0437 0,5179+0,0367 0,5185+0,0415
3. Giin 0,3879+0,0336 0,3721+0,0290 0,3757+0,0321 0,3825+0,0280 *
7. Giin 0,4463+0,0606 0,4188+0,0489 0,4575+0,0428 0,4406+0,0459
T sn 1. Giin 0,0275+0,0055 0,0234+0,0019 0,0256+0,0033 0,0223+0,0011
3. Giin 0,0236+0,0026 0,0224+0,0017 0,0211+0,0021 0,0226+0,0018
7. Giin 0,0215+0,0026 0,0274+0,0029 0,0240+0,0030 0,0234+0,0026
QT sn 1. Giin 0,0636+0,0025 0,0618+0,0024 0,0607+0,0027 0,0621+0,0016
3. Giin 0,0601+0,0027 0,0613+0,0025 0,0626+0,0026 0,0613+0,0022
7. Giin 0,0618+0,0044 0,0654+0,0055 0,0640+0,0046 0,0631+0,0039
QTc sn 1. Giin 0,1307+0,0053 0,1222+0,0049 0,1112+0,0050 0,121+0,0034
3. Giin 0,1237+0,0051 0,1228+0,0048 0,1185+0,0046 0,121+0,0039
7. Glun 0,1290+0,0094 0,1290+0,0113 0,1221+0,0082 0,126+0,0078
Kalp atimi (dk) 1. Giin 266,0+7,51 236,5+£5,36 1 207,7+£5,85 § 236,7+5,41
3. Giin 271,7+5,56 248,2+5,75 222,0£6,38 § 247.2+4.45
7. Giin 276,8+7,55 238,1+4,81 223,7+4,97 § 246,2+4,40
Elektriksel axis 1. Giin 64,80+6,04 69,85+7,29 68,83+7,69 67,26+6,58
3. Giin 67,35+7,97 73,28+11,9 69,92+8,05 70,12+8,38
7. Giin 41,04£9,59 44,12+10,14 57,37+15,2 47,46+10,67
Solunum sayist 1. Gin 14,25+1,3136 11,30+0,6370 9,70+0,4594 1 11,84+0,75
3. Giin 14,28+1,3645 11,85+0,7621 10,85+0,7020 12,33+0,78
7. Giin 11,62+1,3619 11,00£1,4142 10,50+1,4142 11,08+1,34
Viicut 1s1s1 °C 1. Giin 36,26+0,0969 35,73+0,0895 35,29+0,1153 § 35,77+0,091
3. Giin 36,34+0,1455 35,88+0,1370 35,47+0,1745 % 35,89+ 0,143
7. Giin 36,60+0,1362 36,32+0,2730 35,92+0,3702 36,27+ 0,242
Indiiksiyon Siiresi (sn) 1. Giin 78,50+6,67
3. Giin 75,71£5,18
7. Giin 70,62+7,98
AKZ (dk) 1. Giin 41,15+4,94
3. Giin 26,42+6,87
7. Giin 26,25+2,79

T15: 15. dakika, T30: 30. dakika, T60: 60. dakika, Tort: T15, T30 ve T 60’1n ortalamasi
X: Ortalama, AKZ: ayaga kalkma zamani, dk: dakika, sn: saniye

I : Aym giindeki 6l¢limler 15. dakika ile kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.01.

§ : Aym giindeki 6l¢timler 15. dakika ile kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.001.

* . 1.gilinle kiyaslandiginda anlamlilik diizeyi P<0.05.
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Grafik 1. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki P dalga

diizeyleri (sn). Desfluran ve izofluran grubu arasinda 3. giinde istatistiki olarak 6nemli bir

fark gozlendi (*: p<0.05).
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Grafik 2. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki PR aralig1

diizeyleri (sn).
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Grafik 3. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki QRS

diizeyleri (sn). Desfluran ve izofluran grubu arasinda 1. giinde istatistiki olarak dnemli bir

fark gozlendi (***: p<0.001).
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Zaman peryodu

Grafik 4. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki R dalgasi (mV)
diizeyleri. Desfluran ve izofluran grubu arasinda 1. giinde istatistiki olarak 6nemli bir fark gozlendi

(*: p<0.05).
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Grafik 5. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki T dalga
diizeyleri (sn)
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Grafik 6. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki QT aralig1 (sn).
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Grafik 7. izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1, 3 ve 7. giinlerdeki QTc diizeyleri

(sn).
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Grafik 8. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki dakikadaki
kalp atim diizeyleri. Desfluran ve izofluran grublar1 arasinda 3. giinlerde istatistiki olarak

onemli bir fark gozlendi (*: p<0,05).
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Grafik 9. izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki elektriksel

axisdeki degisim diizeyleri.
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Grafik 10. izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki dakikadaki

solunum sayilari
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Grafik 11. izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki

indiiksiyon siireleri. Desfluran ve izofluran grublar arasinda indiiksiyon siirelerindeki 1.

giinlerdeki farkliliklar istatistiki olarak 6nemli bulundu (*: p<0,05)
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Grafik 12. izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki anestezi

sonrasi ratlardaki ayaga kalkma siireleri. Desfluran ve izofluran grublari arasinda ayaga

kalkma siireleri 1., 3. ve 7. giinlerdeki farkliliklar istatistiki olarak onemli bulundu (**:

p<0,01, ***p<0,001)
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Grafik 13. Izofluran ve desfluran anestezisi grublarindaki 1., 3. ve 7. giinlerdeki viicut

1s1sindaki degisim diizeyleri
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Resimler

Resim 2. Anestezide kullanilan maske

Resim 3. EKG cihazi
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Resim 5. izofluran vaporizatdrii
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Resim 6. Desfluran vaporizatorii

Resim 7. Ratlarda maske indiiksiyonu ve EKG pozisyonu



Izofluran anestezili ratlardaki EKG Kkayit resimleri
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Resim 8. izofluran grubu 1. giin T15
I1. derivasyon

Resim 9. izofluran grubu 1. giin T30
I1. derivasyon

Resim 10. izofluran grubu 1. giin T60
I1. derivasyon

Resim 11. izofluran grubu 3. giin T15
II. derivasyon

Resim 12. izofluran grubu 3. giin T30
I1. derivasyon
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Resim 13. izofluran grubu 3. giin T60
II. derivasyon
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Resim 14. Izofluran grubu 7. giin T15 II. derivasyon

Resim 15. Izofluran grubu 7. giin T30 II. derivasyon
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Resim 16. izofluran grubu 7. giin T60 II. derivasyon
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Desfluran anestezili ratlardaki EKG kayit resimleri
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Resim 17. Desfluran grubu 1. giin
T15 I1. derivasyon
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Resim 18. Desfluran grubu 1. giin
T30 II. derivasyon

Resim 19. Desfluran grubu 1. giin
T60 II. derivasyon
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Resim 20. Desfluran grubu 3. giin T15
I1. derivasyon
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Resim 21. Desfluran grubu 3. giin T30
I1. derivasyon
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Resim 22. Desfluran grubu 3. giin T60
I1. derivasyon
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Resim 23. Desfluran grubu 7. giin T15 II. derivasyon

Resim 24. Desfluran grubu 7. giin T30 II. derivasyon

Resim 25. Desfluran grubu 7. giin T60 II. derivasyon
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