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1. SIMGELER VE KISALTMALAR

KB: Kan basinci

AKBI: Ambulatuvar kan basinc1 izleme
DHT: Dipper hipertansiyon
NDHT: Non-dipper hipertansiyon
BiS: Bispektral indeks

iv: Intravendz

pg: Mikrogram

kg: Kilogram

mg: Miligram

g: Gram

pm: Mikrometre

mmHg: Milimetre civa

ppm: Parts per million

CO,: Karbondioksit

O,: Oksijen

BOS: Beyin omurilik s1visi

EEG: Elektroensefalo grafi
KABG: Koroner arter bypass greft
KPB: Kardiopulmoner bypass
ADH: Anti-diiiretik hormon
MAC: Minimum alveolar konsantrasyon
F: Flor

HFIP: Heksafloro izopropanol

N,O: Azot protoksit



NK: Natural Killer

TiVA: Total intravendz anestezi
KV: Kardiyovaskiiler

HT: Hipertansiyon

SKB: Sistolik kan basinci

DKB: Diastolik kan basinci
FDA: Food Drug Administration
OAB: Ortalama arter basinci
KAH: Kalp atim hiz1

SpOy: Periferik oksijen satiirasyonu
CO,. Karbondioksit

EKO: Ekokardiyografi

ASA: American Society of Anesthesiology
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4. GIRIS

Genel anestezi, suurun reversibl olarak kaybi, tiim viicutta analjezi, amnezi ve
bir miktar kas gevsemesi ile karakterizedir (1). Anestezinin baslangi¢ safthasi olan
indiiksiyon, intravendz ya da inhalasyon anestezikleri ile yapilabilir. Indiiksiyondan
sonra anestezinin devami i¢in glinimizde en yaygmn uygulama oksijen /
azotprotoksit veya oksijen / hava karisimina diisiik yogunlukta, etkin bir inhalasyon

anestezigi eklemektir (2).

Kan basinci (KB), kalp hizi ve koroner tonus gibi kardiyovaskiiler
parametreler, giin igerisinde sirkadyen ritim ile degismektedir (3). Normal kisilerden
elde edilen ambulatuvar kan basinci izleme (AKBI) verilerine gére, kan basinci en
yiiksek degerlere sabah ulagmakta, giin i¢inde yavas bir azalma gdstermekte ve gece
boyunca en diisiik degerlerde seyretmektedir (4). Kan basincindaki bu sirkadyen
ritim yeni bir smiflamanin olusturulmasina yol a¢mustir. AKBI ile yapilan bu
siniflamada, gece Olciilen KB degerinde giindiiz degerine gore %10 veya daha fazla
diisme olmasi “dipper hipertansiyon” (DHT), %10°dan az diisme olmas1 “non-dipper

hipertansiyon” (NDHT) olarak tanimlanmustir (5).

Bispektral indeks (BIS) -elektroensefalografiden tiiretilmis ve anestezi
olgiimiinde oldukga yararli bir gostergedir. BIS monitdrizasyonu yeterli derinlikte bir
genel anestezi uygulamasi i¢in klinik gostergelere kiyasla ¢ok daha iyi bir rehber rolii
oynar. Ozellikle anestezik ilaglarm BIS monitérizasyonu esliginde kullanimu,
sunulan anestezik ila¢ miktarinda daha tutarli olunmasi, anestezi sirasinda ve
sonrasindaki olusabilecek komplikasyonlarin en aza indirgenmesi ve anestezi sonrasi

derlenme tinitesinde kalma siiresinin kisaltilmasinda yarar saglar (6).



5. GENEL BIiLGILER

5.1. GENEL ANESTEZI

Genel anestezi, suurun reversibl olarak kaybi, tiim viicutta analjezi, amnezi ve
bir miktar kas gevsemesi ile karakterizedir. Genel anestezikler, farmakolojik yonden
santral sinir sisteminde selektif olmayan genel depresyon yaratan ilaglardir (1).
Belirli néronlarin ve néron yolaklarinin genel anesteziklere duyarhiliklar farklidir.
Ornegin; omurilikte substantia gelatinosa’da agr1 impulslarinin uyarilmasi ile ilgili
noronlarin genel anesteziklere oldukca duyarli olduklar1 kabul edilmektedir. Bu
sebeple genel anesteziye basladiktan sonra anestezi Oncesi analjezi meydana
gelmektedir (1). Beyin sapinda retikiiler formasyonda yerlesmis olan ve bilinglilik
durumunun siirdiiriilmesinden sorumlu retikiiler aktive edici sistemin kaynagini
teskil eden ndronlarin, bu sistemin beyin korteksine kadar uzanan yol {izerinde yer
alan noronlarin ve bunlarin yaptii sinapslarin da genel anesteziklere duyarlilig
yiiksektir. Bu nedenle analjezinin ardindan biling kaybi olusur (1). Genel
anesteziklere en duyarli yapilar solunum merkezi ve vazomotor merkezdeki noronlar

ve sinapslardir (1).
Genel anestezinin dort amaci vardir:

1.Analjezi: Anesteziye basladiktan sonra, biling kaybindan Once analjezi
meydana gelir. Omurilikte arka boynuzun substantia gelatinosa’sindaki birinci agr1
noronunun akson uglart ile spinotalamik ndronlar arasindaki sinaps ile ilgili

noronlarin inhibisyonu ile analjezi meydana gelmektedir.

2.Hipnoz: Sedasyondan biling kaybina kadar artan derinlikte ve yaygin

santral sinir sistemi depresyonu ile ifade edilir.

3.Cizgili Kaslarin Gevsemesi: Cizgili kaslarin gevsemis olmasinin,
somatomotor reflekslere neden olmaksizin insizyon yapabilmek ve basta karin olmak
tizere viicudun ¢esitli kisimlarinda yapilan cerrahi girisimler sirasinda cerrahin
calismasin1 kolaylagtirmak i¢in kas tonusunu azaltma bakimindan 6nemi agiktir.
Genel anestezi sirasinda néromuskuler bloke edici ilaglar kullanilarak, ¢izgili kas
gevsemesi i¢in yliksek konsantrasyonda genel anestezik ilag uygulamasi zorunlulugu

ortadan kalkmuistir.



4.Hiporefleksi, Arefleksi: Cerrahi girisim sirasinda cilt ve derin dokularin
kesilme, sikilma ve diger sekillerde zedelenmesi veya ellenmesi ¢izgili kaslarda
somatik refleks hareketlere, kalp, solunum yollar1 ve damarlar gibi yapilarda
otonomik reflekslerin uyarilmasina neden olur. Genel anestezikler, santral etkileri ile
somatik reflekslerin yaninda otonomik refleksleri de azaltir (hiporefleksi) veya

ortadan kaldirir (arefleksi).

Derlenme: Anesteziye son verildikten sonra, g¢esitli yapilardaki
degisikliklerin kaybolmasi ve normale doniisii ile olur. Anesteziden derlenmede,

rezidiiel depresyon nedeni ile eksitasyon dénemi hafif gegirilir (2).
Iyi bir genel anestezik;
* Glivenlik aralig1 genis olmalidur,
* Hizl1 ve olaysiz bir indiiksiyona olanak vermelidir,
« Tlag kesildikten sonra hastanin uyanmasi ¢abuk ve olaysiz olmalidir.

Bu o6zelliklerin tiimiine sahip ideal anestezik bulunamadigi icin birden fazla
genel anestezik ajan kombine kullanilir. Genel anestezi, santral sinir sistemine erigen
ilag konsantrasyonuna bagli olarak gelisen depresyonun yer ve derecesine gore

ortaya ¢ikan belirtiler 1518inda donemlere ayrilabilir.

Medulla oblongata’da vazomotor ve solunum merkezlerindeki néronlar, daha
once belirtildigi gibi genel anesteziklerle inhibisyona en duyarli néronlardir.
Halojenli hidrokarbonlar ve intravendz anestezikler hizla gelisen bir anestezi

sagladiklari i¢in donemlerin ayirt edilmesi zordur (7).

Glinlimiizde, daha cok kirpik, kornea ve konjunktiva refleksleri, pupilin
blytikligl ve 1518a reaksiyonu, gbz yasarmasi, goz kiiresinin hareketleri, kan basinci,
nabiz, cilt insizyonuna alinan kardiyovaskiiler ve solunumsal yanit; solunumun
derinligi, hizi, terleme, 6zellikle ¢ene kaslari olmak iizere iskelet kaslari tonusu,
hastanin airwayi tolere edebilmesi, yutkunma, trakeal c¢ekilme, diyafragmatik
solunumun durumu, akcigerlerin esnekligi gibi klinik belirtilerle anestezi derinligine

karar verilmektedir.

Uygulama yoniinden anestezi; indiiksiyon, idame ve derlenme olarak iig¢

safhaya ayrilir (2).



5.2. FENTANIL

Ik defa 1960 yilinda sentez edilmis olup kimyasal yap: bakimindan pethidine
benzer fakat bir pethidine tiirevi degildir. Klinik kullanima 1970 yilinda girmistir.
Fentanil giiclii bir sentetik narkotik analjeziktir ve diger opioid ilaglara benzer olarak
analjezi, sedasyon, solunumun baskilanmasi, vagal uyari, bulanti-kusma, kabizlik ve
fiziksel bagimlilik gibi etkiler gosterir (8). Fentanilin pKa degeri 8.43 olup,
fizyolojik pH da sadece %8.4’{i noniyonize formda bulunur. Morfine goére potensi

canli tlirlerine gore 60 ila 270 kat daha fazladir.
O~
A

Sekil 1. Fentanil’in kimyasal formiili

1.Farmokoloji: Fentanil yag c¢ozintrligi yiksek bir ilagtir (partisyon
katsayisi: 816). Bu nedenle parenteral uygulamayi takiben kan - beyin bariyerini
stiratle gecer ve etkisi kisa siirede ortaya cikar (Santral sinir sistemi giris hizi
morfinden 156 kat fazladir) (9). 10ug/kg dozda i.v verilen fentanil sisternal beyin
omurilik sivisinda (BOS) 2.5-10 dakika i¢inde yliksek konsantrasyona ulasir ve 20.
dakikada BOS’taki ila¢ konsantrasyonu plazmayla denge durumuna gelir (10).
Plazma ve BOS’da bulunan fentanil konsantrasyonu ile soluk sonu karbondioksit
artist ile kendini belli eden solunum depresyonu arasinda dogrusal bir iliski
bulunmaktadir. Fentanil EEG de ilerleyici bir yavaglamaya neden olur. Diisiik dozlar1
(200pg) minimal EEG degisikligine neden olurken (11), yiiksek dozlar (30-70pug/kg)
yiiksek voltajli yavas delta dalgalarina neden olur. Plazma opioid seviyeleri ile EEG
degisimi arasinda anlamli bir bag vardir (12). Bununla birlikte fentanil biiyiik oranda
yag dokusunda tutulur ve plazmadaki konsantrasyonu yagdaki konsantrasyonunun
altina diisiince yavas olarak dolasima geri salinir. Bu mekanizma fentanilin yaklagik
3.1-3.7 saat olan uzun plazma eliminasyon yar1 émriinii (t;5,) a¢iklamaktadir (13,14).
Fizyolojik pH’da ilacin sadece %38.4’i noniyonize formdadir, %80-85 oraninda

plazma proteinlerine bagli olarak bulunur. Asidoz fentanilin plazma proteinine



baglanmay1 azaltirken, alkaloz arttirir. Ancak klinik acgidan bu olay Onemsizdir.
Saglikli kisilerde i.v. bolus fentanil enjeksiyonunu takiben plazma fentanil
konsantrasyonu doku dagilimi nedeniyle hizla diser. 10pg/kg dozda verilen
fentanilin %98.6°s1 ilk 60 dakikada elimine edilir. Bu hizli dagilim fentanilin orta
dozlarda kisa etki siiresini agiklar. Fentanilin etki siiresi doza bagl olarak degigsmek
tizere yaklagik 0.5-2 saat kadardir. Fentanilin neredeyse tiimii karacigerde metabolize

olur.

[k 6nce dealkilasyon ile analjezik etkisi olmayan norfentanile gevrilir sonra
hidroksile olarak idrarla atilir. Hepatik fonksiyon bozuklugunda fentanil

farmakolojisi ciddi olarak degisir. Fentanil klirensi ti¢ faktor tarafindan degistirilir:
1. Azalmis hepatik kan akima,
2. Metabolize edici enzimlerde azalma,
3. Plazma protein degisiklikleri.

Ila¢ etkilesimleri: Anestezik ajanlar, 6zellikle volatil anestezikler fentanil
metabolizmasint  hepatik  dolasim1  azaltarak etkilerler. Simetidin, hepatik
metabolizmay1 azaltarak sitokrom p-450 enzimine bagl olarak gergeklesen bir¢ok

oksidatif ila¢ inhibisyonunu etkilemektedir.

2.Kardiyovaskiiler Etkiler: Disiik (2-5ug/kg) veya anestezik (10-100pg/kg)
dozlarda verilen fentanil tek basina verildigi takdirde kotii sol ventrikiil fonksiyonu
olan hastalar dahil, nadiren hipotansiyona yol acar. Pek cok aragtirma fentanilin
miyokard {izerine olumsuz etkisinin yok veya ¢ok az oldugunu gostermektedir (15-
19). Kalp hizi, arter kan basinci, kalp debisi, sistemik ve pulmoner damar direnci,
pulmoner kapiller ug basing gibi hemodinamik degerler yliksek doz fentanilden sonra
da degismeden kalir. Fentanil verilmesinden sonra goriilen hipotansiyon siklikla
fentanilin neden oldugu bradikardiye baghidir ve antikolinerjik ajanlarla, efedrin ve
hatta pankuronyum ile 6nlenebilmektedir. Yiiksek sempatik aktivitesi olan hastalarda
fentanile bagh hipotansiyon siktir. Flacke ve ark. (20) fentanilin kardiyovaskiiler
deprese edici etkisini analjezik ve diger sensoriyal deprese edici etkilerinden farkli
olarak, sempatik aktiviteyi engelleyerek yaptigini 6ne siirmiiglerdir. Fentanilin neden

oldugu kardiyak depresyonun naloksan tarafindan geri dondiiriilmesinin bir a2-



agonist olan klonidin tarafindan bloke edildigi bulunmustur. Bu olay kardiyovaskiiler

diizenleyici baz1 mekanizmalarin opioidlere duyarli oldugunu ortaya koymaktadir.

Thomson ve ark. (21) yiiksek doz fentanil anestezisi indiiksiyonu sirasinda
hastalarin ~ %10’unda santral sempatik aktivasyona bagli olarak hiperdinamik

kardiyovaskiiler cevabin olustugunu bildirmislerdir.

Her ne kadar yiiksek doz fentanil anestezisi indiiksiyonu sirasinda entiibasyon
ve cerrahi islemler hipertansiyon ataklarmma seyrek neden olsalar da acik kalp
cerrahisinde sternotomide ve aort kokiinde yapilan cerrahi islemler sirasinda
kardiyovaskiiler —degisiklikler sikca goriilmektedir. Fentanil anestezisinde
hipertansiyon oranlar1 hakkinda degisken sonuglar mevcuttur. Bazi1 aragtirmacilar
cerrahi uyaran ile hemodinamik parametrelerde degisiklik  olmadigim
sOylemekteyseler de, bir kisim arastirmacilar da 50-100pug/kg dozlarinda fentanil
verilmig hastalarda sternotomi sirasinda %0-100 arasinda degisen oranlarda
hipertansiyon atagi goriildigiinii bildirmektedir (21-25). Yiiksek dozlarda fentanil
kullanim1 arzu edilen hemodinamik kontrolii saglayabilmektedir, ama ¢ok yiiksek
dozlara ¢ikilmast yan etki sikligini arttirdigindan sakincalidir. 140pg/kg ve {istii
dozlarda uzamis solunum depresyonu ve vazokonstriktor ihtiyacini arttirmaktadir.
Arzu edilen kan basinct kontrolii en iyi 50-120pg/kg doz araliginda ve ilave
vazodilatator ajanlar ile saglanabilmektedir (9,26-29), 50ug/kg’dan daha disiik
dozlar ise ameliyat sirasinda uyanikliklara neden olabilmektedir. Fentanille birlikte
N2O’ya da benzodiazepinler gibi ilaglarla birlikte uygulandiginda Onemli

hemodinamik etkiler ortaya cikabilir.

3.Solunumsal Etkiler: Opioidlerin solunum merkezinde birincil etkileri
karbondioksite olan duyarliligt azaltmaktir. Opioidler aym1 zamanda hipoksik
solunum yanitin1 da baskilamaktadirlar (25). Artan dozlarda solunum ritmi ve
refleksleri de etkilenmeye baslar, diizensiz i¢ ¢ekme tarzinda solunum hareketleri
ortaya ¢ikar. Bu olaya “farmakolojik deserebrasyon” ad1 verilir ve medulla ve ponsta

yer alan merkezlerin etkilenmesi sonucu ortaya ¢ikar.

Solunum depresyonu opioidin i.v. enjeksiyonunu takiben 5-10 dakika i¢inde
ortaya cikar ve etkili analjezi doneminden daha uzun siire devam eder. Fentanilin

kiiglik dozlar1 (2-9ug/kg) karbondioksit yanitin1 2-4 saat siireyle azaltirken, analjezik
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etki 1-1.5 saat arasinda siirmektedir. Uyaran, 6zellikle agrili uyaran opioidlerin
solunum depresyon etkilerini kisitlar. Operasyon doneminde opioid almis bir hasta
operasyon sonu donemde, ekstiibasyon, yataga transfer gibi dis uyaranlar nedeniyle
rahatlikla nefes alip verirken, uyaran ortadan kalktiginda yeniden solunum
depresyonuna girebilir. Fentanilin solunumsal etkilerinin ortadan kalkig1 tamamiyla
plazma diizeylerine baglidir (17). Yiiksek veya tekrarlanan dozlar plazma seviyesinin
diisiisiine izin vermediginden solunumu deprese edici etki 12-18 saate kadar
uzayabilir ve redistribisyon hizi ile ila¢ atilim hizina baghdir (18). 1.5-3ng/kg’lik
fentanil plazma konsantrasyonlar1 belirgin olarak karbondioksit yanit kaybina neden
olur. Anestezi sirasinda fentanil kullanimina bagh olarak gelisen bifazik solunumsal
depresyon tarif edilmistir (17). Fentanil iv. uygulama sonrasi akcigerde belirgin
olarak “first-pass uptake”e ugramaktadir (yaklasik %70-85). Akcigerde birikim
sadece gecici olmaktadir ve fentanil bimodal karakterde geri birakilmaktadir (0.2-5.8
dakika siirede) (20). Bu ilk alim etkisi propofol kullanilmis hastalarda daha diisiik
miktardadir ki bu da akciger dokusunda her iki ila¢ arasindaki yarismay1 gosterir

(21).

4. Travmaya Metabolik Cevap: Fentanil hormonal yanitlari morfine gore
daha iyi baskilamaktadir. Cerrahi strese hiperglisemik yanit1 ve azalmis kortizon ile

biiylime hormonu yanitini halotana kiyasla daha da azaltir (22).

KABG cerrahisine giden hastalarda fentanil inflizyonu ile anestezi
indiiksiyonunda: Plazma norepinefrin diizeyleri 15pg/kg’in {izerindeki dozlarda
belirgin olarak artar, 30pg/kg dozuna kadar yiiksek kalir, 50pg/kg dozundan sonra
kontrol degerine geri doner (23). Plazma epinefrin ve dopamin diizeylerinde anlaml
bir artis gerceklesmez (23). KPB siiresince goriilen anlamli plazma katekolamin
diizey artiglar1 fentanil ile bloke edilemez (24). 60-100pug/kg dozundaki fentanil
anestezisi KPB Oncesi donemde plazma ADH, renin ve aldesteron artiglarin1 engeller
(25,26). Yiiksek doz fentanil anestezisi genellikle kan glikoz diizeyi, plazma kortizol
ve biiyiime hormonu diizeyindeki artisa engel olmaktadir (25,26).

5.Kas Rijiditesi: Intravendz fentanil iskelet kaslarinda rijiditeye neden olur.

Genellikle gogiis ve karin kaslar1 etkilenmekle birlikte kol, bacak ve ¢ene kaslarinda
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da rijidite olusabilir. Trunkal rijidite ventilasyonu engeller. Noromiiskiiler blokaj

yapan ilaglar fentanilin bu etkisini ortadan kaldiracaktir.

6.Endikasyonlari: Fentanil en yaygin olarak dengeli anestezi tekniginde
analjezik komponent olarak kullanilir. 50ug/kg gibi yiiksek dozlarda kardiyak
duraganlig1 koruyucu etkisinden dolay: kardiyak cerrahide iyi bir se¢im olmaktadir.
Diger bir popiiler kullanim alam1 da epidural uygulama yoludur. Bu teknikte
cogunlukla lokal anesteziklerle kombine olarak tek bolus doz 100-200ug/kg veya 1-
1.5ng/kg/saat hizinda devamli inflizyon seklinde kullanilabilir. Solunumun

baskilanmasi yoniinden dikkatli olunmalidir.

5.3. SEVOFLURAN

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

gostermistir (30).

F H F

Sekil 2. Sevofluran’in kimyasal yapisi.

1. Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri: Kimyasal formiilii; florometil-2.2.2-
trifloro-1-(triflorometil) etil eterdir. Sevofluran renksiz, hafif eter kokusunda, non-
irritan, yanici ve patlayict olmayan volatil anestezik bir ajandir (30). Sevofluranin
yiiksek kaynama noktasi ve diisiik buhar basinci nedeniyle konvansiyonel
vaporizatorlerle kullanilabilmektedir. Desfluran diginda diger tiim anesteziklerden

daha hizli indiiksiyon ve uyanma saglayabilmektedir. Maske ile indiiksiyon sirasinda
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minimal respiratuar irritasyon olusturur. Anestezi derinliginin daha iyi kontroliinii

saglar.

Sevofluran ve desfluran, kaucuk ve plastikle temas ettiklerinde izofluran ve
halotana gore daha diisiik ¢ozlniirliige sahiptir. Bu nedenle anestezi devreleri,
anestezi verilimi sirasinda kiiciik ajanlar agiga ¢ikarirlar ve eliminasyon siiresince bu

kiigiik ajanlar tekrar solunan gazlara katkida bulunurlar (31).

Sevofluran’in Fizikokimyasal Ozellikleri (32);

Kaynama Noktasi (°C) 58.6

Buhar Basinci (mmHg) (20°C) 157
Molekiil Agirhigr (g) 200.05
Yag/Gaz Partisyon Katsayisi 47
Kan/Gaz Partisyon Katsayisi 0.63
Kan/Beyin Partisyon Katsayisi 1.7

MAC (%60-70 N2O’da) (%) 0.66

MAC (%100 O ile) (%) 1.8

MAC >65 yas (%) 1.45

Nemli CO, Absorber’inda Stabilite Stabil degil

Yanma Sinirlart (%70 N,O/%30 O,) (%) 10

2. Farmakokinetik: Kan/gaz partisyon katsayisinin diisiik bir deger olmasi
nedeniyle hizli uptake ve eliminasyona ugrar. Sevofluranin alveoler dengesi
izofluran ve halotana gore daha hizli ama desflurana gore daha yavastir. Sevofluran
kan/doku partisyon katsayisinin yiiksek olmasina ragmen izoflurandan daha hizlh
elimine olur. Anestezi uygulamasmin sonlandirilmasindan sonraki ikinci saatte
sevofluranin atilimi izoflurandan 1.6 kat daha hizli, ancak desflurandan daha yavastir
(33). Kandaki diisiik ¢oziiniirliik nedeniyle, indiiksiyon asamasinda alveol havasi
konsantrasyonunun, inspirasyon havasi konsantrasyonuna oraninin hizla yiikseldigi,

anestezi uygulamasi sonlandirildiginda bu oranin hizla azaldig1 gozlenir (34).
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3. Metabolizma ve Biyotransformasyon: inhalasyon anestezikleri primer

olarak oksidasyon reaksiyonu ile metabolize olurlar.

Anestezik gazlarin metabolizmasindan baslica sorumlu tutulan reaksiyonlar
dehalojenizasyon ve oksidohalojenizasyondur (35). Biitiin inhalasyon ajanlar1 bir
derecede metabolik doniistime ugrarlar. Sevofluranin sinirlt biyotransformasyonu
inorganik flor (F) ve karbondioksitin salinmasiyla heksafloro izopropanol (HFIP)

uretir.

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 olgiilebilir diizeyde
degildir. Sevofluran metabolik iriinlerinin daha ileri metabolizma ve ekskresyonu
icin Faz II biyotransformasyon (glukuronidasyon) gerektiren yegane halojenli

inhalasyon anestezisi ajanidir (36).

Insan karaciger mikrozomlarinda sitokrom P450’nin 2E1 izoformu
sevofluran, izofluran ve enfluran defluronizasyonundan sorumlu olmakla birlikte
2A6 ve muhtemelen 3A izoformu da sevofluran defluronizasyona katkida
bulunmaktadir. Ancak 2E1 yolagi insan bobreginde anlamli degildir. Sevofluran bu
organda sadece minimal olarak deflorine edilmekte ve deflorinasyonun biiyiik
boliimii karacigerde gerceklesmektedir. 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 gerceklesmektedir.
Dolayisiyla sevofluran metabolizmas1 kalitatif ve kantitatif olarak metoksifluran
metabolizmasindan farkli goriinmektedir. Sitokrom P450 sisteminin fenobarbital ve
izoniazid gibi ajanlarla indiiksiyonu sevofluran dahil florlu anestezik ajanlarin
deflorinasyonunu artirmaktadir. Tiim florlanmis anesteziklerde renal yetmezligin
patogenezinde inorganik floriiriin potansiyel rolii belirlenmis olup, plazma floriir

konsantrasyonun 50 uM’den fazla olmasini gerektirir (31).

Sevofluran CO; absorbanlariyla reaksiyonu degisik bilesikler olan ve
Compound A, B, C, D, E, F diye adlandirilan bilesiklere yol agar. Compound A
disindakilerin miktar1 anlamli degildir. Ratlarda Compound A renal tiibiiler asidozu

indiikleyen kortikomediiller toksisite ile iliskilidir. Hayvanlarin %350’sinde letal
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dozun uygulama siiresiyle degistigi bulunmustur. insanlarda Compound A pik
seviyeleri uzamig sevofluran anestezisinden sonra bile 40ppm’den daha diisiik

diizeyde kalir (31).

Insanlarda diisiik akimli uzamis sevofluran anestezisi sirasinda CO, absorbani
olarak sodalime kullanildiginda olusan Compound A miktar1 7.6ppm’in altinda olup
renal bozukluk bildirilmemistir. Diisiik akimli anestezi devrelerini inceleyen

caligmalarin hig¢birinde karaciger ya da bobrek toksisitesi bulgusuna rastlanmamistir
(31).

Insanlarda inhalasyon ajanlarinin terapdtik konsantrasyonlarda hepatik
mikrozomal floriir tiretimi su sekilde siralanmistir: Metoksifluran > sevofluran >

enfluran >izofluran > desfluran (31).

4. Klinik Kullamim: Sevofluran itici olmayan bir kokuya sahiptir ve bilinci
acik hastalar i¢in inhale edilmesi hostur; bu nedenle, kokusu, indiiksiyon iizerinde
ters bir etkiye yol agmaz. Sevofluran ile alveoler/inspire edilen konsantrasyondaki
hizli artis, hizli bir anestezi indiiksiyonu saglar. Sevofluran hizli bir anestezi
indiiksiyonu i¢in hem ¢ocuklarda hem de eriskinlerde kullanilabilir. Salivasyon,
nefes tutma, Oksiirik veya laringospazm insidanst halotandan daha diisiiktiir.
Anestezi indiiksiyonu yumusaktir ve inspire edilen sevofluran konsantrasyonu

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

5. Solunum Sistemine Etkileri: Sevofluran 1 MAC ve {izerindeki
konsantrasyonlarda halotan ve enflurandan daha belirgin sekilde doza bagimli olarak
solunum depresyonu yapar. Anestezi derinligi arttik¢a, tidal voliim 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 ¢alismada, sevofluran ile solunum siklusunun siiresinin daha uzun
oldugu, okliizyon basing dalgalarina bakildiginda iki ajanin diafragma ve gogiis
kafesi kaslarin1 farkli etkiledikleri goriilmiis ve iki ajanin santral respiratuar

merkezleri farkl etkiledikleri sonucuna varilmistir(31).
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Sevofluran, izofluran gibi pulmoner vazokonstruksiyonu doza bagimli olarak
inhibe eder. Tek nefes inhalasyon indiiksiyonu i¢in uygun oldugu tespit edilmistir.
Ozellikle cocuklarda hava yolu irritasyonu yapmadigi ve Oksiiriik refleksini

uyarmadigi i¢in, iyi bir inhalasyon indiiksiyonu saglanabilmektedir (31) .

6. 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 akimini devam ettirir. Sevofluranin kardiyovaskiiler sisteme etkileri
birka¢ 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 (31).

Sevofluranin vazodilatator etkisinin, koroner ¢alma sendromuna neden olup
olmayacagiin arastirildigr calismada; iskemik miyokarddaki kollateral dolasimin
azalmadig1 sonucuna varilmistir. 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 basmct degismez. Kalp hizi ve kardiyak output %50 N,O ilavesi ile

etkilenmez, fakat ortalama aort basinci diiser (31).

7. Hepatik Etkileri: Sevofluran, trifluoroasetik asitle ilgili bilesiklerle
metabolize olmayan ilk bilesiktir. Bundan dolayr immiinolojik hepatit yiiksek bir
oranda olanak disidir. Hayvanlar {izerinde yapilan arastirmalarda karaciger kan
dolagiminin etkilenmedigi ve klinik uygulamalar karaciger iizerine olumsuz etkisi

olmadigini gostermistir (31).

Sevofluran karaciger fonksiyonlar1 bozuk hastalarda kullanildiginda izofluran
kadar iyi tolere edildigi bildirilmistir. Ajanin kendisi veya yikim iiriinleri karacigerde

hasara neden olmaz.
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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 akimim
koruma o&zelligi nedeniyle, sirozlu hastalarda kabul edilebilir bir inhalasyon

anestezigi olabilir (31).

8. Renal Etkileri: Sevofluran anestezisi sirasinda, inorganik florid diizeyi
yiikselse de bobrekte deflorinizasyonun az olmasit nedeniyle nefrotoksisite
goriilmedigi bildirilmistir. Sevofluran metabolizmasi iiriinlerinden Compound A,
sodalime ile etkileserek bdbrek korteks-medulla bileskesindeki hiicrelerde
mikroskopik hasar olusturmaktadir. Idrar konsantrasyon yetenegini etkiledigi
bildirilmemistir. Insanda kullamldigi yogunluklarda heniiz bu tiir toksik etkiler
bildirilmemistir (31).

9. Santral Sinir Sistemine Etkileri: Diger inhalasyon ajanlar ile benzer
etkiye sahiptir. Sevofluran serebral vaskiiler rezistansi ve serebral metabolik hizi
azaltir (37). Artan anestezik dozlarda verildiginde, kafa i¢i basinci artirmayacagi

goriilmiustiir (38). Kisaca, sevofluran serebral otoregiilasyonu saglar.

10. Noromiiskiiler Sisteme Etkileri: Diger inhalasyon ajanlar1 gibi
sevofluran yeterli derecede kaslarda gevseme meydana getirir. Ek olarak,

nondepolarizan ndromiiskiiler blokerlerin etkisini potansiyalize eder.

11. Kontrendikasyonlari: Sevofluran ve diger halojenli ajanlara duyarli

hastalarda, malign hipertermi gegiren veya siipheli genetik yatkinligi olan hastalarda

kullanilmamalidir (31).

5.4. PROPOFOL

1980’11 yillarda sik¢a kullanilmaya baglayan bir intravendz anestezik ajandir.
Indiiksiyonda, anestezi idamesinde, kisa siireli sedasyonda ve yogun bakimda uzun

stireli sedasyonda kullanilmaktadir (39).

Bir yag emiilsiyonu olarak hazirlanan formiilii %1 su iginde soya yagi,
gliserol ve yumurta lesitini igerir (39). Ag¢ik formiilii asagidaki gibidir (sekil 3).

Propofoliin kan beyin bariyerini hizli gegmesi sonucunda etki hizli baslar, santral
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sinir sisteminden kas ve yag gibi inaktif dokulara hizli uzaklastirilmasi ile de ¢abuk

derlenme saglar (39,40).

OH

Sekil 3. Propofoliin kimyasal formiilii

1.Metabolizmasi: Propofol, lipofilik ozelliginin fazla olmasi nedeniyle
kandan santral sinir sistemine ve periferal dokulara hizli dagilir. Dagilim yar1 omrii
1.8-9.5 dakika arasindadir. Kan beyin esitlenme siiresi ise 2.9 dakika olarak tespit
edilmistir (39-41).

Propofoliin plazma proteinlerine baglanma orani ise %96-99’dur (39).
Propofol primer olarak idrar ile siilfat ve glukronid konjugati olarak (>%388) ve

%?2’den daha azi1 da fegesle hidroksile olmus metaboliti olarak atilir (39,40).

Propofoliin total viicut klirensi, obezlerde, obez olmayanlara gore belirgin
derecede yiiksektir. Propofoliin farmakokinetigi siroz (39,42) veya bdobrek
yetmezliginde (39) ¢ok fazla degismemektedir.

Propofol klirensi alfentanil ile degismemekte, fentanil ile degismedigi veya
minimal azaldig1 bildirilmektedir. Invitro c¢alismalarda propofoliin karaciger
mikrozomlarinda sitokrom P450 ve monooksijenaz enzimlerinin bir boliimiinde

inhibisyona yol agtigin1 géstermistir (39-41).

2 Kardiyovaskiiler Etkiler: Propofol ile sedasyon saglanmis hastalarda
ortalama kan basinct ve kalp atim hizi, ilacin dozu ve inflizyon hizina bagli olarak
dismistiir (39,43,44). Kan basincindaki bu diisme ileri yaslarda, hipovolemide,
opioid veya [-reseptor antagonistlerinin birlikte kullanildigi hastalarda daha
belirgindir (39,40,45).

Propofol baroreseptor refleks mekanizmayr baskilar. Miyokardiyal

kontraktiliteyi azalttig1 ya da degistirmedigi hayvan ¢alismalarinda gézlenmistir (40).
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3.Solunum Sistemi Uzerine Etkisi: Propofol doza bagl olmak iizere
solunum depresyonu yapar (39). Bu etki 6zellikle; mekanik ventilasyon uygulanan

hastalarda, ventilatorden ayrilma doneminde 6nemlidir.

4.Serebral Etkiler: Propofol, anestezik dozlarda serebral vaskiiler rezistansta
artmaya, serebral kan akiminda ise azalmaya yol acar (46). Anestezik dozlarda

serebral metabolik hiz azalir (47).

Propofol, sedasyon dozlarinda EEG aktivitesinde artisa, anestezik dozlarda

ise artmaya neden olur. Daha yiiksek dozlarda burst supresyon goriiliir (48).

Cesitli hayvan c¢alismalarinda propofoliin antikonviilzan etki gostererek

nobetleri baskiladigi gdzlenmistir (39).

5.Diger Sistemlere Etkisi: Uzun siire propofol infiizyonu uygulanan
hastalarda 6zellikle trigliseridlerde olmak {izere serum lipid seviyelerinde yiikselme
goriilmiistiir (49,50). Sedasyon saglamak igin propofol kullanilan hastalarda morfin
ve midazolam grubundaki hastalara oranla anlamli diizeylerde diisiik adrenalin,

noradrenalin ve dopamin seviyeleri saptanmustir.

Invitro ve invivo calismalarda propofoliin, immiin sistem Tlizerine etkileri

celiskili sonuglar vermistir (39,51).

5.5. ROKURONYUM

Rokuronyum orta etkili monokuaternal yapida aminosteroidal nondepolarizan
noromiiskiiler bloker ajandir. Klinik anestezide kullanim 1990’da baglamistir (52).
Motorson-plaktaki nikotinik kolinoseptorlere kompetitif baglanarak etki gosterir.
Potensi vekuronyum’un 6-8’de biri kadardir. Rokuronyum, vekuronyuma goére 4
farkli 6zellige sahiptir. Bunlar; rokuronyum bir tane 2 beta 13 morfolino grubu, 3
alfa hidroksi grubu igermesi ve 16 pirrolidino fonksiyonunu 16—N Alil grubuna bagl
olarak gostermesidir. Rokuronyumun kimyasal formiilii 1-(17 beta (asetiloxy)—3a-
hidroksil 2 beta-(4-moronil)-5a andostan—16 beta-yl)-1-(2-propenyl) prolidinum
bromid. Molekiiler formiilii C32H53BrN202 dir (52-55) (Sekil 4).
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Sekil 4: Rokuronyum’un kimyasal formiilii

1. Metabolizmasi: Rokuronyum karacigerde metabolize olarak safra ile
ayrica %10 kadar1 degismeden idrarla atilir. Eliminasyon klirensi, biiylik oranda
proteine baglanmaya ve hepatik enzim aktivitesine (intrensek klirens)
dayanmaktadir. Hepatik disfonksiyon, etki baslama siiresini degistirmemekte, ancak
etki siiresini uzatmaktadir. Bobrek atiliminin 24 saatte %30 oldugu saptanmistir, etki
stiresi bobrek yetersizliginde 6nemli derecede etkilenmez. Metabolizmasi sonucu
ortaya ¢ikan metabolitleri “17-deasetil-rokuronyum” ve “16 N deasetil—
rokuronyum” nadiren insanlarda plazmada tespit edilmistir, ancak bunlar

farmakolojik olarak aktif degillerdir (53,54,56,57).

2. Dozaj: Stabil solusyon halinde 50 ve 100mg’lik ampiiller iginde bulunur.
ED95 dozu 0.3-0.4mg/kg’dir. Dozu arttirildiginda etki baslangig siiresi kisalir ve etki
stiresi doza bagimli olarak uzar. Cocuklarda 0.6mg/kg dozda, eriskinlerde
0.6-1mg/kg dozda 60-90 saniye icinde klinik olarak kabul edilebilir entiibasyon
kosullar1 saglar. Bu 6zelligi ile siiksinilkoline bir alternatif olarak kullanilmaktadir.
Tek bolus uygulama yaninda infiizyon (5-12 nug/kg/dak) seklinde de uygulanabilen
rokuronyum’un birikici 6zelligi yoktur (52,53,56).

3.Klinik o6zellikleri: Rokuronyum bromiiriin intravendz uygulanmasindan
sonra yarilanma omrii 97 (+49) dakikadir. Plazma klirensi 3.9 (+1.3) mg/kg/dk’dur.
Rokuronyum yaklasik %30 plazma proteinlerine baglanir (58).

Kas gevseticilerin farmakodinamiklerinin tersine farmakokinetiklerinde yasa
bagl degisiklikler meydana gelir. Rokuronyum igin, 40 yas alt1 ile 60 yas lizeri
hastalarda blogun klinik etki siiresi ve ortadan kalkma siiresi uzamistir. Klinik etki

stiresi ve ortadan kalkma siiresi infantlarda da ¢ocuklardan daha uzundur (59).
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Inhalasyon anestetikleri rokuronyumun etkisini potansiyalize eder
(enfluran>isofluran>halotan>TIVA). Rokuronyumun olusturdugu noromuskiiler
blogun ortadan kalkmasin1 volatil ajanlarin varhiginin uzattigt ve bu etkinin

sevofloran ile daha belirgin oldugunu ¢alismalarla gosterilmistir (60).

0.6mg/kg dozunda uygulanan rokuronyum yasl hastalarda etki baslangig
stiresini degistirmezken; etki sliresini belirgin olarak arttirir. Plazma klirensinde ve
dagilim hacminde belirgin bir diisme goriiliir, eliminasyon yar1 6mrii geng¢ hastalara
oranla artar. Bu farkliliklar, yagl hastalarda azalmis total viicut sivis1 ve karaciger

kitlesindeki azalmadan kaynaklanan farmakokinetik etkilere baghdir (53,55,61,62).
5.6. AZOT PROTOKSIT (N,O)

Azot protoksit genel anestezi uygulamalarinda volatil olarak kullanilan tek
inorganik bilesiktir (63). Azot protoksit kontrollii bir sekilde isitilan amonyum

nitrat’dan olusur.

Azot protoksit solunum yollarini irrite etmeyen renksiz ve kokusuz bir gazdir.
Oda 1s1sinda buhar basinci 50 atmosferdir. Yanici degildir, fakat 450°C’nin tizerinde
azot ve “oksijene ayrilarak yanmayi kolaylastirir. Kan-gaz dagilim katsayisi 0.47 ve
kanda erirligi disiiktiir. Bu 6zellikleri etkisinin hizli baslayip hizli sonlanmasiyla ve

anestezinin daha kolay kontrol edilebilmesiyle sonuglanir (64).

Serebral kan akimi ve serebral kan hacmini arttirarak kafa i¢i basincinda hafif
yiikselme yapar. Serebral oksijen tiikketimini de artirir. Dogrudan etkiyle miyokard
depresyonuna neden olur. Bu etki saglikli bireylerde sempatik aktivitenin artist ile
dengelenir. Bu mekanizma, koroner arter hastaligi ya da ciddi hipovolemisi olanlarda

yetersiz kalabilir.

Azot protoksit endojen katekolaminleri artirdigi igin epinefrin kokenli
disritmiler sik goriilebilir. Solunum sayisint artirir, soluk hacmini azaltir. Diger
inhalasyon ajanlar1 gibi dnemsiz derecede kas gevsemesi olusturur. Hepatik ve renal
kan akimini azaltir. Medulla oblangatada yer alan kusma merkezinin ya da
kemoreseptor triger zonu uyarmasina bagli olarak, postoperatif bulanti ve kusmaya

neden oldugu diisiiniilmektedir (65).

21



Cerrahi girisim viicut i¢in stres yaratici nitelikte olup, néro-immiino-endokrin
sistemlerinden degisik yanitlarin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir. Bu yanitlar

farkli anestezi yontemleri ve ajanlariyla farkli sonuglar dogurabilmektedir (66).

Anestezi ve cerrahi ile olusan immiinolojik degisiklikleri: T ve B lenfositlerin
sayisinda azalma, NK hiicre aktivitesinde azalma, mitojenlere ve mikrobiyal
antijenlere yanitda depresyon olarak ozetleyebiliriz (67). Azot protoksit notrofil ve
monositlerin kemotaktik migrasyonunu inhibe eder. Azot protoksit kompleman 5a
(C5a) ile uyarilan nétrofillerin oksidatif yanitini, yanit veren notrofillerin yilizdesini

ve hidrojen peroksit yapimini azaltir (68).
5.7. “DiPPER” VE “NON-DiPPER” OZELLIK

Normal popiilasyon ¢alismalari, eriskinlerde KB’nin noktiirnal diisiis
gosterdigini ortaya c¢ikarmistir. Gece KB’da meydana gelen diigme oranmi kisiden
kisiye degiskenlik gosterebilmekle birlikte popiilasyonun biiylik ¢ogunlugunda %10-
20 arasinda degismektedir. Yani gece kan basincinda diisme (>%10) goriildiigiinde
“dipper”, disme gorilmediginde (<%10) “non-dipper” o6zellik  olarak
isimlendirilmektedir. Bunun hipertansif kisilerde de ayni oldugu c¢esitli ¢alismalarda
gosterilmistir.  Hipertansif hastalarda, gece diislisi olan kisilere “dipper
hipertansiyon”, disiisiin <%10 oldugu kisilere ise ‘“non-dipper hipertansiyon”
denilmektedir. Diger yandan, gece dl¢iilen KB’ nin giindiizden daha yiiksek oldugu
bir grup mevcuttur, bu hastalar "reverse dipper hipertansiyon", eger gece KB diisiisii
>%20 ise, bu grupta "ekstrem dipper hipertansiyon™ olarak isimlendirilmektedir. Kan
basinci gece diisenler ve diismeyenler diye bir siiflandirma yapmanin geregi, iki
grup arasinda kardiyovaskiiler (KV) morbiditenin farkli  bulunmasindan
kaynaklanmigtir  (69). Prospektif klinik ve popiilasyon tabanli arastirmalar,
AKBT’nin; HT tedavi ve takibinde daha faydali oldugunu gostermistir. Bu alandaki
aragtirmada Seo WS ve ark. (4) daha yiiksek ambulatuvar kan basincina (AKB) sahip
hastalarda, kardiyovaskiiler olay sikliginin, muayenehanede oOl¢iilen KB’dan

bagimsiz olarak, daha yiiksek oldugunu saptamislardir.

Kan basinci, kalp hizi ve koroner tonus gibi kardiyovaskiiler parametrelerin,
giin igerisinde sirkadiyen ritm ile degistigi saptanmistir (70). Sirkadiyen ritmin major

belirleyicisinin, sempato-vagal tonus oldugu ve bunun uyku uyaniklik aktivitesi ile
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diizenlendigi gosterilmistir. Normal kisilerden elde edilen AKBT verilerine gore;
KB, en yiiksek degerlerine sabah ulasmakta, giin igersinde yavas bir azalma
gostermekte ve gece boyunca en diisiik degeri almaktadir. Bu durumu agiklayan iki

mekanizma bulunmaktadir:
Tlkinde; KB ritminin istirahat ve aktivite ile diizenlendigi 6ne siiriilmektedir.

Diger mekanizmaysa; KB’nin serum kortizol diizeyi ya da viicut sicaklig

gibi faktorlerle degismesidir (4).

Yapilan calismalarda; NDHT’lu hastalarda, gece kardiyak indeks ve atim
indeksi ile sempatik aktivitede yetersiz diizeyde azalma saptanmistir. Bu nedenle
NDHT’lu hastalarda gece KB’da yeterli oranda azalma olmamaktadir (71). Bu
hastalarda; 55 yas istiinde, dolasimda serbest norepinefrin diizeyinin ve periferik
vaskiiler direncin artmis oldugu saptanmistir. Bu iliski; postmenopozal kadinlarda ve
yaslilarda daha fazladir ve NDHT bu gruptaki insanlarda daha fazla goriiliir (71-73).
Dolayistyla “non-dipper” 6zellikteki kisiler ilerleyen yaslarda kardiyolojik sorunlar

bakimindan risk grubu olmaktadirlar.

Yapilan caligsmalarda kan basinci ve kalp hizindaki dalgalanmalar,
hemodinamik mekanizmalarin tetikledigi gizli kardiyovaskiiler iskemik olaylar
olarak tartisilmistir. Gizli kardiyovaskiiler olaylarda kan basincindaki uzamis sabah
dalgalanmalar1 m1 yoksa kan basincindaki gece-giindiiz farkliliklarinin m1 sorumlu
oldugu heniiz ayirt edilememistir. 24 saatlik kan basinci analizinde, kan basincinin
gece-giindiiz adaptasyonu bazi ¢alismalarda 4 katagoriye ayrilmistir. Bunlar formiile
(100*[1-pasif periyod/aktif periyod]) dayanarak sistolik basingtaki yiizdelik diisiise
gore: “extrem dipper” >%20, “dipper” %10-20, “nondipper” %0-10, “riser” <%0
olarak subgruplara ayrilir. “Ekstrem dipper”, “non-dipper” ve “riser” olanlar

serebrovaskiiler ve kardiyovaskiiler olarak yiiksek riskli olarak bulunmustur (74).

Yapilan ¢aligmalarda; “Non-dipper” hastalarda kardiyovaskiiler risk ve hedef
organ hasar1 “dipper” hastalara gére daha yiiksek bulunmustur (75-80).

Verdecchia P ve ark. yaptigi calismada, esansiyel hipertansiyon olanlarda,
gece boyunca yetersiz kan basinci kontroliiniin kardiyovaskiiler komplikasyonlarin

gelismesinde rol oynadigini bulmuslardir (81-82).

23



Kiirsat Tigen ve ark (83). yaptigi caligmada hipertansif hastalarda “non-
dipper” kan basmcimin sol ventrikiil kiitlesinde artig, sol ventrikiil sistolik ve
diyastolik fonksiyonlarda bozulma ve sol ventrikiil dolum basinglarinda artis ile

iliskili oldugunu gostermistir.

Soylu ve ark (84). yaptig1 ¢alismada metabolik sendromlu kisilerdeki “non-
dipping” durumu, kan basinc1 yiiksekligi ve diger metabolik sendrom bilesenlerinden
bagimsiz olarak, hem kardiyak hem de bdbrek hasari ile iliskili olabilecegini
diistinmiisler ve bununla birlikte, “non-dipper” gruptaki diyastolik disfonksiyonun
albiiminiiri diizeyindeki artistan daha belirgin olmasinin da kardiyak hasarin bobrek

hasarindan daha 6n planda olabilecegini ortaya koymuslardir.
5.8. AMBULATUVAR KAN BASINCI OLCUMU

Kan basincinin 24 saatlik takibinde cogunlukla osilometrik otomatik kan
basinct dlgen cihazlar kullanilir. Ambulatuvar takip sayesinde daha kisitli zamanlara
ait kan basinci ol¢iimleri elde edilir (gece, glindiiz, sabah erken saatler). Yirmi dort
saatlik kan basinci 6l¢iimiinde uluslararasi standartlara uyan cihaz kullanilmals,
muayenede Olgiilen kan basinci ile ambulatuvar takip cihazinin 6l¢tiigii kan basinci
arasindaki farkin £5mmHg’dan daha biiyiik olmadig: kontrol edilmelidir. Olgiimler
en fazla 30 dakika araliklarla yapilmali, cihazin havasinin indirilmesi saniyede en
fazla 2mmHg hizla yapilmalidir. Hastalara, ambulatuar kan basinci izleme cihaz
takiliyken normal aktivitelerini siirdirmeleri, asir1 egzersizden kaginmalari
sOylenmelidir ve gece uyku kalitesi sorgulanmalidir. Ambulatuar kan basinci
izleminde Olgiilen degerler muayenede Olgiilenden sistolik 10mmHg, diyastolik

5mmHg diisiik ¢ikmaktadir (Tablo 1).
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Tablo 1. Ambulatuar kan basinct izlemiyle hipertansiyon tanisi koymak icin esik

degerler.
KB (Ort.) SKB (mmHg) DKB (mmHg)
24 saat >125-130 ve/veya >80
Giindiiz >130-135 ve/veya >85
Gece >120 ve/veya >70

Ort: ortalama, SKG: sistolik kan basimnci, DKG: diastolik kan basinci

Ambulatuar Kan Basinc1 Takibinin Yararh Oldugu Durumlar

>

vV V VYV V

Ayn1 veya farkli muayene vizitlerinde yapilan dl¢timlerde 6nemli degiskenlik
saptanmasi,

Ofis veya beyaz 6nliilk HT’undan kuskulanilan durumlar,

[lac tedavisine direncli HT,

Epizodik HT,

Ozellikle ileri yasta ve diyabetik hastalarda, hipotansif ataklardan
kuskulanilmasi,

Antihipertansif ilaglarla bagli oldugu diisiiniilen 1srarli hipotansiyon
semptomlari,

Hedef organ hasar1 olmayan yiiksek normal kan basinci,

Antihipertansif ilag etkinliginin degerlendirilmesi.
5.9. BISPEKTRAL iNDEKS (BIiS)

BIS 1985°den bu yana Natick Masaschusetts’teki bir medikal cihaz sirketi

olan Aspect Medikal Systems tarafindan gelistirilmis olan, anestezik ve sedatif

madde uygulamasi esnasinda olusan hipnozun beyin iizerindeki dogrudan etkilerini

Olgen spesifik, pratik, siirekli, sayisal bir EEG parametresidir (85-88). Bu EEG

parametresinin ticari olarak elde edilebilir versiyonu, beyinde anestezik etkinin bir

gostergesi olarak 1996’da Food Drug Administration (FDA) tarafindan onaylanmis,

bu endikasyon i¢in FDA onay1 alan tek cihazdir (89). Norolojik hastaliklar, serebral

iskemi ve anestezik etkinligin izlenmesi gibi cesitli durumlarda EEG’y1 basit ve

giivenilir bir sekilde degerlendirmek amaciyla harcanan c¢abalar sonucunda
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bulunmustur (87). Ameliyat sirasinda hastanin biling durumunun degerlendirilmesi,
uzun zamandan beri EEG’nin arastirma alanindadir. EEG pek ¢ok sebeple anestezi
derinliginin Olgiitli olarak diisiliniilebilir. Subkortikal talamik niikleuslarca kontrol
edilen ve hizlandirilan, toplam eksitator ve inhibitor postsinaptik aktiviteden tiiretilen
kortikal elektriksel aktivite, anestezi derinligi ile ilgili direkt fizyolojik iliskilere
sahiptir. Serebral kan akim1 ve serebral metabolizma, EEG aktivitesinin derecesiyle
iligkilidir. Anestezik ilaglar hem serebral fizyolojiyi, hem de EEG sinyallerini etkiler
(90). Perioperatif mortalite ve ciddi morbidite, nadir olarak anesteziye
baglanmaktadir. Anestezi giivenligindeki dramatik gelismelere ragmen, bu faydalarin
daha yogun monitdrizasyona mi, yoksa daha yeni monitdrizasyon standartlarina mi
bagli oldugu heniiz tam agik degildir. “Awareness” (farkindalik) hastanin ameliyat
sirasinda uyanik olmasi, kotii riiya goriiyor olmasi veya belli bazi olaylar
ammsamasidir  (91,92). Ozellikle kas gevseticilerin kullanildigi genel anestezi
uygulamalart sirasinda %0.9-7 oraninda farkindaliktan bahsedilmektedir (93). O
sirada hasta hareketsiz oldugu i¢cin bu durumu belirtememektedir. “Wakefullness”
(uyanik olma) ise, hastanin uyanik olmasi ve bunu hareketleri ile belli etmesidir.
Hasta bu durumu sonradan hatirlamayabilir. BIS yeni bir teknolojik iiriin olarak,
anestezistlere hipnotik ilag uygulama dozlarin1 daha iyi ayarlama ve gelistirme
imkan1 sunmaktadir. BIS monitdrizasyonu ile hastanin farkinda olma ya da uyanik
olma durumundan anestezist de haberdar olabilecektir. Sonuglar gostermektedir ki,
BIS, anestezik ve sedatiflerin kullanilmas: sirasinda olusan hasta cevaplarii 6lgmek
icin spesifik olarak gelistirilmis bir EEG yontemidir (86,91). Teorik olarak; beyin
durumunun monitdrizasyonu, diger monitdérize olusumlarla ve klinik bulgularla
beraber, hipnotik ve analjezik ajan kullanimin1 daha iyi dengeler. Potansiyel olarak
BiS’in kullanimi uyanma riskinin azalmasi, anestezi siiresince anestezik ajanlarin
olusturdugu hipnozun takibi ve hipnozun saglanmasinda kisisel ihtiyaglara gore
uygun hipnotik ajan verilebilmesi, asir1 veya yetersiz doz verilme riskinin azalmasi,
daha iyi derlenme, derlenme siiresinin kisalmasi ve maliyetin azalmasma katkida
bulunmas: gibi kazanglar saglayabilir (87,92,94-96). BIS’in EEG kayitlarindan elde
edilen bilgiler ortalama her 2 ile 5 saniye arasinda kaydedilmektedir. Verileri bu
sekilde yuvarlama, BIS’deki gereksiz dalgalanmalari onlemektedir. Bu aym

zamanda, sinyal elektrokoter tarafindan etkilendiginde, sayili bir BIS degerinin
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devamini saglar. Hipnotik durumda ani degisiklikler oldugunda BiS degeri hastadaki
klinik degisikligin 5-10 saniye sonrasinda olusur (90).

BiS’in ii¢ 6nemli dzelliginin belirtilmesi gerekir:

1. Kortikal EEG’nin bir kism1 derin yapilardaki aktiviteyi gostermektedir ve

bu komponent uyku sirasinda degismektedir.
2. BIS ampirik, istatistiksel olarak elde edilmis bir 6l¢iimdiir.

3. BIS, beynin bir andaki durumunu &lger, belli bir ilag konsantrasyonunu

Olgmez.

BIS monitérizasyonu cildin kuru ve temiz oldugundan emin olunduktan sonra
frontotemporal bolge iizerine yerlestirilen bir algilayici yardimi ile yapilir.
Sensordeki 3 halkadan, 1 no’lu olani burun kokiinden yaklasik 2-3cm yukarida
olmak tiizere alinin ortasina konulur. 2 no’lu halka alina yapistirildiktan sonra, 3
no’lu halka sa¢ deri c¢izgisiyle goz kosesi arasindaki sag temporal bolgeye
yerlestirilir. Her bir halkaya en fazla 5’er saniye siireyle elle bastirilarak cilt-sensor
arasi iliski saglanir (97). BIS degerlerini beyin fonksiyonunda EEG’nin altta yatan
patofizyolojisi, kullamm hatalar1 ya da BIS monitoriiniin diizenini etkilediginden,
yayimlanan ¢esitli makalelerde klinik olarak sedatif hipnotik durumla BIS
degerlerinin ortiismedigi vurgulanmustir. Yiiksek elektromiyografik aktivite ve araya
giren bagka elektrikli cihazlar artefakt olmamalarina ragmen hassas artefakt sinyal
kirliligi yaratabileceginden BIS algoritmas1 EEG aktivitesi olarak algilanabilir ve ash
olmayan artmis BIS degeri olarak algilanabilir (97,98). EEG serebral fonksiyonda
direkt etkili olan birgok klinik sart (hipoglisemi, hipovolemik kardiak arrest, serebral
iskemi, hipotermik kardiyopulmoner bypass) BIS degerini de direkt olarak
etkileyecektir (89). Ayrica BIS degerlerinin propofol ve remifentanil ile yapilan
TIVA’da sayisal olarak azaldigi bildirilmektedir. Ancak opioidlerin kullaniminda
BIS giivenligi tartismalidir (87). BIS monitorizasyonunda elde edilen sayisal

degerlere karsilik gelen klinik durum Tablo 2’de goriilmektedir.
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Tablo 2. BIS degerleri ve klinik durum, ortalama EEG

100 | Uyaniklik Senkronize yiiksek frekans aktivitesi

80 | Uyaniklik alt sinir1 Senkronize normal frekans aktivitesi

60 | Hafif hipnotik diizey Normal diisiik frekans aktivitesi

40 | Derin hipnotik diizey EEG’de bir miktar baskilanma

0 [zoelektrik EEG Total baskilanma

Anestezi ilaca bagl biling kaybi ile gelisen, hastanin tiim dig uyaranlara karsi
tamamen tepkisiz ve yanitsiz olma hali olarak tanimlanmustir (99). ilerleyen
donemlerde analjezi, kas gevsemesi ve otomatik aktivitenin baskilanmasinin
anestezinin birer bileseni olmadig1 ancak anestezinin durumuna gore vazgecilmez
olduklarint belirtmistir (99). Genel anestezi sirasinda uyaniklik hali (‘farkindalik’)
psikolojik travmaya neden olabilecek bir deneyim olabilir. Anestezi derinligini tayin
etmede laringoskopi, endotrakeal entiibasyon ve cilt insizyonuna hemodinamik yanit
baz olarak alinmaktadir. ila¢ konsantrasyonunun tayini ve klinik olarak anestezi
derinligini 6lgmede EEG ve EEG versiyonu yontemler de kullanilmaya baslanmis
olmasina ragmen tiim bu parametrelerin 6l¢iimii bile ne yazik ki anestezi derinligini
olgmede pek bagarili olamamustir (87,100). Tiim elektrofizyolojik dlgtimlerde oldugu
gibi, her hastada olabilecek farkliliklardan dolayr BIS degeri hastanin klinik
durumuna gore degerlendirilmelidir. Son zamanlara kadar anestezi derinligi
monitorlerinin  gelisimi {izerindeki caligmalar c¢ok faydali olmamistir. Su anda
bilinmektedir ki hareketliligin baskilanmasi biiylik oranda anestezik ajanin spinal
kord iizerine etkisi ile saglanmaktadir ve nonvolatil anesteziklerin bir¢cogu iist beyin

merkezleri ve kord tizerindeki etkiler arasinda iyi bir kolerasyona sahip degillerdir.

Tiyopental, propofol gibi hipnotik ilaglar hareketi baskilamadan kortikal
EEG’de biiylik degisiklikler ve uyku olusturabilirler. Tam aksine opioid analjezikler
cok az EEG etkileri olusturarak hareketi baskilayabilirler (87,88). Bu nedenle BIS
tizerinde yapilan son yillardaki ¢alismalar sedasyon-hipnoz, uyaniklik ve hatirlama
noktalar1 iizerine yogunlastirilmistir. Bunlar da biiyilik oranda kortikal EEG’ye
yansimaktadir (89).
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6. MATERYAL VE METOD

6.1. HASTA SECIMI VE YONTEM

Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Ilag Dis1 Arastirmalar Etik Kurulu
10.01.2014 tarihli ve 07 karar nolu onay1 alindi. Calismaya dahil edilen hastalardan
yazili ve sozlIi bilgilendirilmis hasta onami alindi. Elektif cerrahi uygulanacak ASA
I-1l sinifi normotansif, preoperatif herhangi bir ila¢ kullanmayan 18-64 yas arasi
toplam 60 hasta calismaya dahil edildi. Preoperatif dénemde yapilan inceleme
sonucu “dipper” ozelliklere sahip 30 hasta Grup I, “non-dipper” 6zelliklere sahip 30
hasta Grup 1l olarak iki gruba ayrildi. Hastalara ameliyata alinmadan 1 giin 6nce
kardiyoloji servisinde EKO yapilmis ve HOLTER monitérizasyonu yapilmis ve

“dipper” veya “non-dipper” 6zellikleri tasnif edilmistir.

Ameliyathane odasmna alinan hastalarin anestezi indiiksiyonundan Once,
indiiksiyondan sonra ve devamindaki her 5 dakika arayla hemodinamik parametreler
(sistolik, diastolik ve ortalama arteriyel kan basinglar1 (SAB, DAB, OAB), kalp atim
hiz1 (KAH), periferik oksijen satiirasyonlar1 (SpO,), end tidal CO, monitorize edildi
ve kaydedildi. BIS (Bispectral Index) monitdrizasyonu 40-50 arasinda tutuldu.

Hastalara premedikasyon uygulanmadi. Her iki grupta anestezi indiiksiyonu
fentanil (2ug/kg), propofol (2mg/kg) ve rokiironyum bromiir (0.5mg/kg) ile idame

sevoflurane (%1-3) ve oksijen iginde azot protoksit (%60) karisimi ile saglandi.

Hipertansiyon, bilinen koroner arter hastaligi, obstriiktif sleep apne sendromu,
iskemik EKG bulgulari, konjenital kalp hastaligi, kronik bobrek yetmezligi, orta ve
ciddi diizeyde kalp kapak darligi veya yetmezligi, diabetes mellitus, Kkaraciger
yetmezligi, anemi, hipertiroidizm, gebelik, atriyal fibrilasyon, ASA I-1I disindaki
hastalar, hastanin ¢alismaya dahil olmak istememesi durumunda hastalar ¢alismaya

dahil edilmemistir.
6.2. AMBULATUVAR KAN BASINCI MONIiTORIZASYONU

Hastalarin kan basinci monitérizasyonu “Sun Tech Oscar 2 (24HR ABP),
USA” tansiyon holter cihazi ile yapildi. Hastalarin 24 saatlik tansiyon holter kaydi
ile; gece, gindliz ve tim giin olmak tlizere, DKB, SKB ve OKB degerleri
kaydedildi. Gece OKB’leri, giindiiz OKB’lerine gore %10’dan daha az diisenler
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“non-dipper ozellikte tansiyon”, %10-20 arasinda disenler “dipper oOzellikte

tansiyon” olarak siniflandirildi.

Sekil 5: Tansiyon Holter cihazi
6.3. EKOKARDIYOGRAFIK VERILER

Tiim hastalar ameliyat Oncesi ekokardiografi i¢in kardiyoloji boliimiine
gonderildi. Hastalara doktor tarafindan istirahat halinde, 45° sol yan dekiibitus
pozisyonunda ekokardiyografik inceleme yapildi. M-mode, iki boyutlu ve renkli
akim Doppler kayitlar1 ekokardiyografi cihazi (Vivid 3, General Electric, Israil)
kullanilarak  yapildi.  2.5-3.5MHz’lik  transdiiserler, gerektiginde harmonik
goriintiileme kullanildi. Parasternal kisa ve uzun aks goriintiileri ile apikal dort
bosluk ve iki bosluk pozisyonda, iki boyutlu goriintileme ile Ekokardiografik
Ol¢timler yapilarak kardiyak agidan anormal dl¢tim degerleri ve yapilari olan hastalar

ekarte edildi.
6.4. ISTATISTIK ANALIiZ

Uzerinde durulan 6zellikler i¢in tanimlayici istatistikler; Ortalama, Standart
Sapma, Minimum ve Maksimum deger olarak ifade edilmistir. Bu ozellikler
bakimindan gruplar1 ve Zamanlar karsilagtirmada, iki faktorli ve faktorlerden biri
tekrarlanan Ol¢timlii yonlii varyans analizi kullanilmigtir. Varyans analizini takiben
farkli 6l¢iim zamanlarini belirlemede Tukey c¢oklu karsilastirma testi kullanilmistir.
Hesaplamalarda istatistik anlamlilik (6nemlilik) diizeyt %35 olarak alinmis ve

hesaplamalar i¢in SPSS istatistik paket programindan yararlanilmistir.
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7. BULGULAR

7.1. DEMOGRAFIK VERILER

Caligma gruplarina ait tanimlayict veriler Tablo 3’de gosterilmistir. Gruplar

arasinda yas, cinsiyet ve ASA siniflamasi agisindan bir fark gézlenmedi.

Tablo 3. Gruplara ait demografik veriler

Grup | (n=30)(Ort+SD) | Grup Il (n=30) (Ort+SD)

Yas 29.37 +10.36 30.03 +11.86
Cinsiyet (E/K) 2416 23/7
ASA (I/11) 18/12 23/7

Ort: Ortalama, SD: Standart Sapma, n= olgu sayis1

30 +
25 -
20 + ® Yas
l B Erkek
15 + W Bayan
HASA|
10 A
= ASAI
. |
- \
0 T T T 1
Dipper Nondipper

Grafik 1. Gruplara ait demografik veriler.
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7.2. SISTOLIK ARTER BASINCI

Gruplar SAB acisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi (p>0.05). Gruplara ait sistolik kan basincit (SAB) degerleri Tablo 4’de

gosterilmistir.

Tablo 4. Gruplarin dlgiilen Sistolik Arter Basinc1 Degerleri

Grup | Grup Il
Ort. St.Sap | Min. | Mak. Ort. St. Sap | Min. | Mak.
PREOP1. 131.30 | 16.63 101 169 | 132.77 | 16.22 116 189
PREOP2. 128.20 | 14.53 99 157 | 131.93 | 12.48 114 173
PREOP3. 127.50 | 16.22 93 165 | 125.30 | 10.84 107 158
INDUKSI. 105.20 | 13.83 83 140 | 109.83 | 11.27 89 129
ENTB.1. 119.57 | 19.13 88 167 | 123.90 | 19.88 82 181
ENTB.5. 110.53 | 17.08 86 147 | 113.80 | 11.89 93 140
ENTB.10. 107.80 | 15.32 89 139 | 109.83 | 13.07 89 137
ENTB.15. 108.53 | 12.59 87 145 | 113.23 | 17.21 89 176
ENTB.20. 107.87 | 14.92 88 148 | 115.40 | 20.08 87 176
ENTB.25. 109.33 | 13.76 87 141 | 114.17 | 16.85 86 161
ENTB.30. 110.87 | 15.73 87 166 | 115.37 | 17.68 86 166
ENTB.35. 109.10 | 13.10 85 137 | 114.63 | 18.88 77 166
ENTB.40. 112.13 | 13.49 90 140 | 113.73 | 19.94 69 166
ENTB.45. 114.20 | 13.76 90 142 | 115.20 | 23.93 70 199
ENTB.50. 112.67 | 14.68 89 144 | 109.83 | 18.21 72 143
ENTB.55. 116.91 | 14.77 87 148 | 112.14 | 19.79 83 155
ENTB.60. 115.89 | 15.04 95 145 | 112.29 | 19.86 81 166
ENTB.65. 117.33 | 14.05 92 146 | 113.39 | 15.67 84 144
ENTB.70. 116.94 | 15.18 94 153 | 117.53 | 17.07 96 143
ENTB.75. 116.00 | 12.42 95 138 | 119.91 | 22.57 97 161
ENTB.80. 11581 | 13.15 99 142 | 114.90 | 23.63 93 163
ENTB.85. 115.73 | 15.52 96 142 | 119.50 | 26.17 88 165
ENTB.90. 116.64 | 13.63 96 138 | 115.13 | 27.61 82 155
ENTB.95. 113.83 | 14.48 90 143 | 104.71 | 22.65 75 139
ENTB.100. 112.20 | 13.60 91 133 | 114.83 | 19.21 89 140
ENTB.105. 116.13 | 23.42 87 165 | 110.00 | 18.88 92 138
ENTB.110. 117.71 | 16.88 101 154 | 108.20 | 20.03 89 141
EKSTUB. 134.70 | 20.52 93 175 | 137.60 | 17.75 93 180
EKSTUB.1. | 131.23 | 16.32 101 160 | 132.97 | 16.23 88 165
EKSTUB.5. | 129.57 | 14.23 103 162 | 128.90 | 16.50 95 164
P Grup x zaman = 0.080 P zaman = 0.619 P Grup = 0.845
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Grafik 2. Gruplarin Sistolik Arter Basing degerleri

7.3. DIASTOLIK ARTER BASINCI

Gruplar DAB agisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi (p>0.05). Gruplara ait diastolik kan basinci (DAB) degerleri Tablo 5’de

gosterilmistir.
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Tablo 5. Gruplarin Diastolik Arter Basinct Degerleri

Grup | Grup Il
Ort. | St.Sap | Min. | Mak. | Ort. | St.Sap | Min. | Mak.
PREOP.1.DK 76.40 | 9.74 59 97 | 73.70 | 11.23 49 108
PREOP.2.DK 72.87 | 8.38 54 89 | 7297 | 9.60 55 92
PREOP.3.DK 71.07 | 1042 50 94 | 71.87 | 8.27 52 88
INDUKS.1.DK | 58.27 | 11.79 42 94 | 61.17 | 13.40 36 92
ENTUB.1.DK | 73.17 | 14.93 43 97 | 77.30 | 14.67 42 103
ENTUB.S.DK | 65.67 | 17.78 40 108 | 65.57 | 11.49 45 90
ENTUB.10.DK | 62.23 | 13.44 41 97 | 62.23 | 12.15 50 95
ENTUB.15.DK | 62.40 | 13.97 32 95 | 64.07 | 14.63 43 118
ENTUB.20.DK | 61.33 | 14.42 32 100 | 66.37 17.04 45 116
ENTUB.25.DK | 62.17 | 12.92 45 99 | 66.33 | 15.88 47 103
ENTUB.30.DK | 63.17 | 14.65 37 114 | 66.73 14.72 46 103
ENTUB.35.DK | 63.17 | 12.91 40 92 | 68.17 | 17.40 43 112
ENTUB.40.DK | 65.10 | 12.55 41 88 | 66.13 | 15.70 43 112
ENTUB.45.DK | 69.00 | 12.72 39 95 | 66.60 | 14.55 45 89
ENTUB.50.DK | 65.96 | 11.50 38 85 64.74 13.57 44 93
ENTUB.55.DK | 70.43 | 13.60 47 94 | 64.82 | 13.66 44 90
ENTUB.60.DK | 71.11 | 14.27 50 103 | 66.29 15.46 43 111
ENTUB.65.DK | 71.61 | 17.56 33 110 | 65.00 12.53 41 87
ENTUB.70.DK | 70.78 | 12.99 54 95 | 70.80 | 15.85 39 96
ENTUB.75.DK | 68.82 | 9.42 56 84 | 70.64 | 18.05 41 100
ENTUB.80.DK | 70.06 | 10.19 56 87 | 66.40 | 17.68 42 98
ENTUB.85.DK | 69.40 | 13.94 54 99 67.4 | 20.88 39 106
ENTUB.90.DK | 68.86 | 11.84 45 88 | 64.63 | 19.76 39 90
ENTUB.95.DK | 65.08 | 12.24 51 86 | 60.14 | 21.76 37 95
ENTUB.100.DK | 65.60 | 8.85 54 80 | 66.67 | 17.10 41 88
ENTUB.105.DK | 66.88 | 16.56 50 96 | 61.20 | 19.69 38 90
ENTUB.110.DK | 70.71 | 10.11 59 88 | 61.60 | 20.57 39 94
EKSTUB. 81.87 | 14.97 51 106 | 82.30 14.67 45 111
EKSTUB.1.DK | 76.03 | 13.83 32 100 | 77.10 | 11.53 54 103
EKSTUB.5.DK | 74.93 | 12.95 38 99 | 75.70 | 11.29 52 100
P Grup x zaman = 0.204 P zaman = 0.489 P crp = 0,872
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Grafik 3. Gruplarin Diastolik Arter Basing Degerleri

7.4. ORTALAMA ARTER BASINCI

Gruplar OAB agisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi (p>0.05). Gruplara ait ortalama kan basinci (OAB) degerleri Tablo 6’da

gosterilmistir.
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Tablo 6. Gruplarin Ortalama Arter Basinci Degerleri

Grup | Grup Il

Ort. | St. Sap | Min. | Mak. | Ort. St.Sap | Min. | Mak.
PREOP1.DK | 97.80 | 9.57 | 78 | 123 | 96.30 | 12.33 77 137
PREOP2.DK | 9403 | 9.25 | 73 | 116 | 95.80 | 10.63 79 126
PREOP3.DK | 9250 | 9.27 | 69 | 109 | 92.73 | 9.00 75 117
INDUKS.1.DK | 77.43 | 11.35 | 61 | 107 | 81.30 | 11.19 66 109
ENTUB.I.DK | 9233 | 1574 | 63 | 119 | 95.90 | 15.10 61 126
ENTUB.5.DK | 85.40 | 1580 | 60 | 123 | 85.67 10.07 66 103
ENTUB.10.DK | 82.27 | 13.22 | 62 | 115 | 82.77 | 1057 69 108
ENTUB.15DK | 8257 | 10.90 | 61 | 106 | 84.37 | 1455 61 140
ENTUB.20.DK | 83.03 | 12.25 | 63 | 116 | 87.20 | 17.01 64 136
ENTUB.25DK | 82.77 | 1041 | 64 | 111 | 85.93 | 14.38 63 125
ENTUB.30.DK | 84.07 | 12.44 | 62 | 131 | 86.40 | 14.82 65 127
ENTUB.35.DK | 83.30 | 11.62 | 60 | 110 | 88.00 16.37 64 133
ENTUB.40.DK | 84.77 | 11.28 | 62 | 107 | 86.43 | 15.95 56 133
ENTUB.45.DK | 87.47 | 11.25 | 59 | 110 | 86.23 | 14.33 59 109
ENTUB.50.DK | 84.21 | 12.68 | 60 | 111 | 82.78 | 1353 60 113
ENTUB.55.DK | 89.22 | 11.77 | 62 | 114 | 84.27 | 1391 66 118
ENTUB.60.DK | 89.16 | 13.09 | 71 | 119 | 85.19 | 15.03 62 126
ENTUB.65.DK | 89.17 | 11.81 | 71 | 113 | 86.61 | 12.03 66 109
ENTUB.70.DK | 89.39 | 11.85 | 74 | 117 | 90.40 | 14.06 70 112
ENTUB.75.DK | 88.76 | 8.33 | 74 | 105 | 91.64 | 1551 71 117
ENTUB.80.DK | 87.19 | 10.87 | 66 | 107 | 87.40 | 18.00 71 123
ENTUB.85.DK | 86.93 | 14.08 | 61 | 115 | 91.10 | 19.87 68 125
ENTUB.90.DK | 87.57 | 1253 | 65 | 107 | 85.88 | 20.73 62 114
ENTUB.95.DK | 84.25 | 11.57 | 67 | 108 | 79.43 | 20.02 58 113
ENTUB.100.DK | 8350 | 7.99 | 73 | 99 | 92.83 | 22.48 67 127
ENTUB.105.DK | 84.88 | 12.98 | 67 | 107 | 82.60 | 16.47 66 107
ENTUB.110.DK | 86.71 | 547 | 79 | 92 | 81.00 | 16.85 63 108
ENTUB.115.DK | 83.80 | 19.94 | 55 | 109 | 94.00 | 14.67 80 114
EKSTUB. 102.33 | 14.77 | 73 | 131 | 10470 | 14.73 73 139
EKSTUB.1.DK | 98.27 | 11.75 | 71 | 120 | 99.83 | 13.75 69 133
EKSTUB.5.DK | 96.47 | 954 | 77 | 113 | 96.37 | 10.55 72 114

P Grup x zamen = 0.487 P zaman = 0.852 P crp = 0.243
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Grafik 4. Gruplarin Ortalama Arter Basing Degerleri

7.5. KALP ATIM HIZI

Gruplar KAH acisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi (p>0.05). Gruplara ait kalp atim hiz1 degerleri Tablo 7°de gosterilmistir.
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Tablo 7. Gruplarin Kalp Atim Hizi Degerleri

Grup | Grup Il
Ort. | St. Sap | Min. | Mak. | Ort. | St. Sap | Min. | Mak.
PREOP1. | 76.37 | 14.17 | 51 | 109 | 73.70 | 13.35 | 55 99
PREOP2. | 76.87 | 1527 | 52 | 117 | 74.10 | 1443 | 53 | 102
PREOP3. | 78.17 | 16.41 | 52 | 115 | 76.33 | 1494 | 52 | 106
INDUK.1. | 78.10 | 11.78 | 52 | 102 | 75.97 | 13.01 | 52 | 102
ENT.1. |85.07| 1161 | 61 | 108 | 84.70 | 1460 | 60 | 120
ENT.5. |78.03| 12.88 | 52 | 104 | 7757 | 1354 | 57 | 114
ENT.10. | 72.77 | 1048 | 51 92 | 7140 | 1263 | 52 | 104
ENT.15. | 68.90 | 11.49 | 50 90 |68.63| 1381 | 46 | 106
ENT.20. | 69.77 | 12.36 | 50 91 |65.97| 11.36 | 47 94
ENT.25. | 67.67 | 12.88 | 49 98 |65.47| 10.01 | 50 84
ENT.30. |69.10 | 13.39 | 50 99 |66.47 | 1194 | 49 98
ENT.35. |69.87 | 16.03 | 50 | 108 | 68.87 | 12.27 | 50 | 101
ENT.40. |69.63 | 16.42 | 50 | 104 | 68.60 | 10.96 | 54 | 102
ENT.45. |70.03 | 15.23 | 52 | 107 | 69.77 | 9.48 55 96
ENT.50. |69.33 | 15.09 | 52 | 104 | 66.74 | 9.98 53 83
ENT.55. | 72.61 | 16.28 51 114 | 66.23 | 9.40 52 82
ENT.60. |73.16 | 14.72 | 53 | 100 | 69.48 | 13.06 | 53 97
ENT.65. |72.83 | 1429 | 52 | 101 | 70.33 | 12.03 | 56 | 103
ENT.70. | 77.00 | 13.30 | 60 | 106 | 7147 | 16.69 | 52 | 118
ENT.75. | 74.53 | 14.39 54 105 | 70.18 | 15.78 53 105
ENT.80. |76.31| 15.14 | 52 | 110 | 66.40 | 10.24 | 51 86
ENT.85. | 7653 | 14.34 | 56 | 108 | 69.40 | 14.17 | 55 97
ENT.90. | 77.57 | 14.78 55 102 | 66.75 | 11.35 53 89
ENT.95. | 77.00 | 15.43 57 105 | 61.71 | 7.18 50 71
ENT.100. | 78.80 | 13.36 | 63 99 |68.17 | 9.66 58 86
ENT.105. | 79.13 | 11.10 | 66 95 |69.60 | 11.26 | 58 88
ENT.110. | 81.86 | 17.32 | 66 | 110 | 71.20 | 10.83 | 59 86
ENT.115. | 76.80 | 21.32 | 54 | 105 | 75,50 | 11.73 | 61 86
EKST. |9250| 14.04 | 59 | 121 | 9253 | 1499 | 58 | 119
EKST.1 |88.87 | 11.91 57 115 | 91.17 | 14.07 56 119
EKST.5. | 8543 | 14.53 50 110 | 85.37 | 15.61 55 124
P Grup x zaman = 0.470 P zaman = 0.546 P cryp = 0.431
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Grafik 5. Gruplarin Kalp Atim Hizi Degerleri

7.6. PERIFERIK OKSIiJEN SATURASYONU

Gruplar SpO; agisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlaml bir fark
bulunmadi (p>0.05). Gruplara ait SpO, degerleri Tablo 8’de gosterilmistir.
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Tablo 8. Gruplarin Periferik Oksijen Saturasyonu

Grup | Grup 11

Ort. | St. Sap | Min. | Mak. | Ort. | St. Sap | Min. | Mak.
PREOP 1. 96.60| 140 | 93 | 99 [96.23| 145 | 93 | 99
PREOP 2. 96.63| 1.38 | 93 | 99 [96.33| 152 | 93 | 99
PREOP 3. 96.90| 169 | 93 | 99 [96.27| 172 | 93 | 99
INDUKS.1. [98.93| 1.36 | 96 | 100 | 9857 | 1.52 | 95 | 100
ENTUB.1. [98.83| 1.05 | 96 | 100 |98.83| 1.15 | 95 | 100
ENTUB.5. [98.30| 0.99 | 96 | 100 |98.07| 1.14 | 96 | 100
ENTUB.10. [97.93| 0.94 | 96 | 99 |97.80| 1.27 | 95 | 100
ENTUB.15. [98.17| 1.05 | 96 | 100 |98.07| 1.17 | 95 | 100
ENTUB.20. [97.93| 1.08 | 95 | 99 |98.03| 1.22 | 95 | 100
ENTUB.25. [97.87| 1.11 | 95 | 99 |98.10| 1.16 | 96 | 100
ENTUB.30. [97.97| 1.13 | 95 | 100 |98.23| 1.01 | 96 | 100
ENTUB.35. [97.83| 1.26 | 95 | 100 |98.27| 1.08 | 96 | 100
ENTUB.40. [97.97| 1.13 | 96 | 100 [98.20| 1.06 | 96 | 100
ENTUB.45. [98.07| 0.98 | 96 | 100 [98.20| 1.03 | 96 | 100
ENTUB.50. [98.21| 1.22 | 96 | 100 [98.22| 0.90 | 97 | 100
ENTUB.55. [98.30| 1.29 | 96 | 100 [98.09| 1.23 | 96 | 100
ENTUB.60. [98.37| 1.30 | 96 | 100 |98.24| 1.30 | 96 | 100
ENTUB.65. [98.17| 1.15 | 96 | 100 |98.33| 1.28 | 96 | 100
ENTUB.70. [98.28| 1.18 | 96 | 100 [98.20| 1.42 | 96 | 100
ENTUB.75. [98.35| 1.41 | 95 | 100 |98.18| 1.33 | 96 | 100
ENTUB.80. [98.38| 1.36 | 96 | 100 |98.40| 1.17 | 96 | 100
ENTUB.85. [98.47| 1.13 | 96 | 100 [98.30| 1.16 | 96 | 100
ENTUB.90. [98.64| 1.34 | 96 | 100 |98.38| 1.60 | 96 | 100
ENTUB.95. [98.50| 1.09 | 97 | 100 [98.29| 1.70 | 96 | 100
ENTUB.100. [99.00| 1.05 | 97 | 100 | 9850 | 1.38 | 96 | 100
ENTUB.105. [99.00| 1.20 | 97 | 100 |98.20| 1.30 | 96 | 99
ENTUB.110. [ 98.71| 1.11 | 97 | 100 |98.60| 0.55 | 98 | 99
EKSTUB. 98.60| 1.33 | 95 | 100 [98.23| 1.72 | 94 | 100
EKSTUB.1. [97.70| 1.82 | 93 | 100 |97.23| 1.52 | 94 | 100
EKSTUB.5. [97.30| 2.15 | 93 | 100 |97.27| 1.66 | 94 | 100

P Grup x zaman = 0.230 P zaman = 0.343 P grp = 0.291
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7.7. END TiDAL CO,

Gruplar End Tidal CO; agisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli
bir fark bulunmadi (p>0.05). Gruplara ait End Tidal CO, degerleri Tablo 9°da

gosterilmistir.

Tablo 9. Gruplarin End Tidal CO, Degerleri

Grup | Grup Il

Ort. St Min. | Mak. Ort. St Min. | Mak.
Sap. Sap.

ENTUB.1. |33.53| 2.10 [30.00| 36.00 | 33.73 | 2.45 |29.00| 38.00
ENTUB.5. |33.77| 2.24 |30.00| 38.00 | 33.87 | 2.10 |30.00| 37.00
ENTUB.10. |33.17 | 2.23 |30.00| 38.00 | 33.80 | 2.20 |30.00| 39.00
ENTUB.15. |33.57 | 2.25 | 30.00 | 38.00 | 33.47 | 2.10 |29.00| 39.00
ENTUB.20. | 33.30 | 2.09 [30.00| 37.00 | 33.17 | 1.74 |30.00| 36.00
ENTUB.25. | 33.13 | 2.03 |30.00| 37.00 | 33.20 | 1.61 |30.00| 37.00
ENTUB.30. |33.13 | 1.93 | 30.00 | 37.00 | 32.97 | 1.77 |29.00| 36.00
ENTUB.35. |33.13 | 2.05 | 30.00 | 38.00 | 32.87 | 2.03 |28.00| 37.00
ENTUB.40. | 33.13 | 1.94 [30.00| 37.00 | 33.20 | 1.67 |30.00| 37.00
ENTUB.45. | 33.40 | 1.99 |30.00| 37.00 | 33.00 | 1.76 |30.00 | 37.00
ENTUB.50. | 33.00| 2.17 [30.00| 38.00 | 32.96 | 1.80 |30.00 | 36.00
ENTUB.55. |32.87 | 2.10 | 30.00 | 38.00 | 32.91 | 2.02 |30.00| 36.00
ENTUB.60. | 33.05| 2.07 | 30.00| 37.00 | 33.10 | 2.26 |30.00| 37.00
ENTUB.65. | 32.89 | 1.91 [30.00| 38.00 | 33.44 | 2.31 |30.00| 37.00
ENTUB.70. | 32.94 | 2.18 |30.00 | 38.00 | 33.13 | 1.77 |30.00 | 36.00
ENTUB.75. | 32.76 | 2.39 |30.00 | 39.00 | 32.91 | 2.07 |30.00| 36.00
ENTUB.80. |32.88 | 2.25 | 30.00 | 37.00 | 32.70 | 1.42 |30.00| 34.00
ENTUB.85. |33.20 | 2.18 | 30.00 | 37.00 | 33.10 | 1.79 |30.00 | 36.00
ENTUB.90. | 33.57 | 3.08 [30.00| 42.00 | 3350 | 1.41 |32.00| 36.00
ENTUB.95. | 33.50 | 2.65 |30.00 | 40.00 | 32.71 | 1.11 |31.00 | 34.00
ENTUB.100. | 33.30 | 2.26 | 30.00| 38.00 | 33.50 | 1.05 |32.00 | 35.00
ENTUB.105. | 33.75| 1.67 |32.00| 36.00 | 33.40 | 1.52 |31.00 | 35.00
ENTUB.110. | 33.86 | 1.77 |32.00| 36.00 | 34.20 | 2.28 |32.00 | 38.00

D Grup x zaman = 0.962 D Zaman = 0.536 P omp = 0.711
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8. TARTISMA VE SONUC

[Ik defa O’Brien ve arkadaslarmm “dipper” ve “non-dipper” tanimini
yapmasindan sonra neden bazi hipertansif vakalarda gece kan basincinin diismedigi
arastirilmaya baglanmistir (101). Calismalar sonucunda “non-dipper” hipertansiflerde
baz1 biyohumoral mekanizmalarin daha aktif oldugu gosterilmistir. Otonomik sinir
sisteminin fonksiyonunun bozulmasi ve gece baskilayici etkisinin azalmasi ile
RAAS’nin sempatik sistem ile etkilesmesi sonucunda “dipping” mekanizmasinin
bozuldugu diistiniilmektedir (75,102). Ek olarak, natriiiretik peptidlerin (atriyal ve
ventrikiiler  natritiretik  peptidler, kalsitonin gen ilintili  peptid) serum
konsantrasyonlarinin ~ azalmasi  neticesinde  anjiyotensin  II,  aldosteron,
katekolaminlerin salinimin1 engelleyen ve plazma renin aktivitesini diisliren
etkilerinin azalmas1 ile KB’de dipping olusmadig1 tespit edilmistir (103). Ote
yandan, degisen biyohumoral mekanizmalar bazi hemodinamik degisikliklere de yol
acmaktadir; gece boyunca kardiyak debinin azalmamasi, sistemik vaskiiler direncin
artmas1 veya ikisinin birlesik etkisi sonucunda gece KB’de beklenen diisiis
gerceklesmemekte ve “non-dipper” HT gelismektedir. Yapilan ¢aligmalarda
hipertansif hasta popiilasyonunda “non- dipper” HT sikligmin %10 ile 40 arasinda
degistigi bulunmustur (102). Preoperatif degerlendirmede kan basinci problemi
olmadig1 tespit edilen kisilerde bile intraoperatif hipertansif yanit veya ataklar
mortalite ve morbidite agisindan risk olusturmaktadir. Bu nedenle ¢alismamizda
“non-dipper” ozellikte hastalarin anestezi altinda iken hemodinamik instabilite

bakimindan risk grubu olup-olmadiklarini tespit etmek istedik.

Hipertansiyon prevelansi yasla artmaktadir ve altmis yas iistii her iki kisiden
birisinde kan basinci yiiksektir (104). Operasyon amaciyla yatirilan hastalarda
hipertansiyon siklig1 %25 olarak saptanmistir ve cerrahi hastalarinda goriilen en sik
perioperatif problem kabul edilmektedir (105). Genel anestezi altinda elektif
operasyon gegciren hastalarda kardiyovaskiiler nedenlerle goriilen morbidite ve
mortalitenin en 6nemli risk faktorii hipertansiyondur (106). Cok merkezli ve 17.201
olguyu kapsayan bir c¢alismada, hipertansiyonun perioperatif morbidite ve
mortalitenin belirleyicisi oldugu ve riskin yliksek olmasinin 6zellikle hipertansiyon
kaynakli son organ hasarina bagl oldugu bildirilmektedir (107,108). Giiniimiizde,
iilkemizde ve gelismis bircok iilkede HT tanisinda ve takibinde klinik KB 6l¢iimleri
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kullanilmaktadir. Ancak, bu Olgiimlerle maskeli HT tanis1 atlanabilmekte, beyaz
onliik hipertansiyonlu kisilere gereksiz medikal tedavi baslanabilmekte veya ilaglarin
dozu artirilabilmektedir. Klinik KB 6l¢limlerinin bu kisitlamalarindan dolay1r 24
saatlik ambulatuvar KB takibi kullanilmaya baslanmis, bu yontemin ortaya ¢ikisi ile
HT’ye bagh bireysel risk degerlendirmesinde ve tedavi hedeflerinde degisiklikler

olmustur.

Genel anestezi hastalarda hemodinamik degisikliklere neden olmaktadir.
Anestezi indiiksiyonu ve trakeal entiibasyon hem perioperatif donemde uygulanan
anestezik ilaglarin spesifik etkilerine hem de hastanin adrenerjik durumuna bagh
olarak kardiyovaskiiler parametrelerde belirgin degisikliklere neden olabilir.
Laringoskopi supraglottik basing stimiilasyonu ile sistolik ve diyastolik arter
basin¢larinda yiikselmeye neden olurken, endotrakeal tiipiin yerlestirilmesi ile
infraglottik reseptorlerde stimiile olarak katekolamin diizeyleri artar (109). Olusan
kardiyovaskiiler degisiklikleri en aza indirmek i¢in cesitli farmakolojik ajanlar
onerilmekle birlikte narkotik uygulamasi bu stratejiler arasinda en sik kullanilanidir
(110,111). Anestezi uygulanan olgularda, peroperatif donemde agriyr ortadan
kaldirarak hemodinamik yaniti iyi kontrol ettikleri i¢in indiiksiyon ve idamede
opioidler sik olarak kullanilir. Ayrica opioid kullanimi ile inhalasyon anesteziklerinin
minimal alveolar konsantrasyon (MAC) degerleri diiser (112). Bu amagla uygulanan
opioidler yiiksek dozlarda kullanildiklarinda kardiyovaskiiler cevabi etkili bir sekilde
baskilamalarina ragmen postoperatif donemde solunum depresyonuna neden
olabilmektedirler (113,114). Bundan dolay1 opioidler kalp dis1 cerrahi islemler
sirasinda dengeli anestezinin bir parcasi olarak diisilk dozlarda yaygin bir sekilde

kullanilmaktadirlar.

Cakan ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada trakeal entiibasyon ve cerrahi
uyarana kars1 hipertansiyon ve tasikardi seklinde olusan hemodinamik yanit fentanil
ile etkili bir sekilde kontrol edilebilmektedir (115). Propofol genel anestezi
indiiksiyonunda 1-2.5 mg/kg, idamede 80-150 pg/kg/dk infiizyon dozlarinda onerilir.
Bu dozlar azot protoksit ve opioid kullammi ile azaltilmalidir. Inhalasyon
anesteziklerinin MAC degeri yenidoganda en yiiksek, 70-90 yas arasi en diisiik
bulunmustur (116).
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Bizim c¢alismamizda entiibasyona yanitt Onlemek ve kardiyovaskiiler
degisiklikleri en aza indirmek icin her iki gruba da indiiksiyonda 2ug/kg fentanil,
2mg/kg propofol ve 0.5mg/kg rokuronyum kullanilmistir. Bununla birlikte “dipper”
ve ‘“non-dipper” grubu hastalar arasinda hemodinami agisindan intraoperatif,

ekstiibasyon ve derlenme esnasinda anlamli farklilik bulunmamustir.

Mi ve ark. (117) yaptiklari g¢alismada ise, propofol anestezisi verilen
hastalarda entiibasyon sonrasi kalp hizinda indiiksiyon 6ncesi degerlere gore artis
oldugunu gozlemistir. Calismamizda kalp hiz1 degisimi incelendiginde tiim gruplarda
artis oldugu izlenmekle beraber bu artisin gruplar arasinda anlamli bir fark ifade

etmedigi goriilmiistiir.

Ozkose ve ark. (118) yaptign calismada ise propofol, sevofluran ve izofluran
anestezisi uygulanan hastalarda indiiksiyondan sonra ortalama arteriyel basingta
propofol grubunda diger gruplara gore anlamli sekilde diisme saptanmustir.
Calismamizda ortalama arteryel kan basinglar1 incelendiginde; her iki grupta
entiibasyon sirast ve entiibasyondan sonra ortalama arteriyel basingta artis
izlenmistir. Daha sonraki donemlerde ise ortalama arteriyel basing degerleri
baslangigtaki degerlerine benzer seyretmis ve tiim gruplarda anlamli bir fark

saptanmamistir.

Yamaguchi ve ark. 2mg/kg propofol ve %3 sevofluran indiiksiyonu ile %8
konsantrasyonda sevofluranla indiiksiyon yapilan olgularn karsilastirdiklar
calismada, hemodinaminin her iki grup olgularda stabil seyrettigini, OAB ve
KAH’nda baslangic degerlerine kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir degisim
olmadigin1 gostermislerdir (119).

Calismamizda da “dipper” ve “non-dipper” gruplari arasinda indiiksiyondan
sonra, intraoperatif ve postoperatif hemodinamik degisiklikler agisindan herhangi bir

farklilik bulunmamustir.

Murakawa ve ark. propofoliin tek basina anestezi indiiksiyonu sirasinda
pituiter-adrenokortikal fonksiyonu diisiirdiigiinii (kortizol), cerrahi stimiiliisiin bu
hormonlarda kademeli artisa neden oldugunu gostermislerdir (120). Bu g¢alismada
belirtilen nedenlerle laringoskopi ve cilt insizyonuna karsi ortaya c¢ikan hormonal

stres yanitin baskilanmasinda tek basmna propofoliin yeterli olamayacagini, TIVA
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uygulamasinda giiclii bir hipnotik olan propofoliin, gii¢lii bir opioid analjezikle
desteklenmesi gerekmektedir (120). Bununla birlikte narkotik analjezikler genel
anestezinin bir komponenti olarak rutin uygulamada zaten kullanilmaktadir.
Calismamizda laringoskopi ve cerrahi insizyona bagli hormonal stres yanit1 azaltmak
icin indiiksiyonda giiclii bir hipnotik olan propofol ve gii¢lii bir opioid analjezik
kullanilmig ve “dipper” ve “non-dipper” ozellikteki hastalarda bu islemlerin oldugu

donemlerde hemodinami agisindan anlamli bir fark bulunamamustir.

Ceylan ve ark.’nin (121) yaptigi, sevofluran ve desfluran ile diisiik akimli
anestezi karsilastirilmasinda her iki anestezik ajan kullaniminda da peroperatif
ortalama arter basinci degisikliklerinin normal simirlarda kaldigr ancak kalp atim
hizinda 15. ve 60. dakikalarda desfluran grubunun sevofluran grubuna gére anlamli
derecede yiiksek oldugu bulunmustur. Bu durumun desfluran verildigi zaman olusan
sempatik stimiilasyonun daha fazla oranda gortlmesiyle iligkili olabilecegi
bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda sevofloranin “dipper” ve “non-dipper” hastalarda
ortalama arter basinglari ve kalp atim hizlann arasinda anlamli bir fark

bulunamamustir.

Anestezi sirasinda BIS uygulamasmin intraoperatif uyaniklik riskine karsi
cok yararli bir monitorizasyon yontemi oldugu bilinmektedir. Bunun yanisira,
serebral monitorizasyonla anestezi derinliginin bilinmesi sayesinde, erken
derlenmeye bagli olarak postoperatif bakim giderlerinin azaldig1 ve gerek intravenz
gerekse volatil anesteziklerin tiiketiminde azalma saglanabildigi de bilinmektedir
(122-127).

Yli-Hankala ve ark’nin (127) 40 hasta iizerinde yaptig1 BIS kontrollii yiiksek
akimli anestezi uyguladiklar1 c¢aligmalarinda, hastalarin erken derlenmesi ve
postoperatif takip iinitesinde kalim siiresinin kisalmasi agisindan, BIS grubunda
avantaj belirlenmistir. Calismamizda BIS, her iki grupta da esit derinlikte anestezi
diizeyi uygulayabilmek igin intraoperatif %40-50 seviyesi arasinda tutulmus ve
“dipper” ve “non-dipper” ozellikteki hastalarda intraoperatif hemodinamik

parametreler agisindan anlamli bir farklilik bulunamamastir.
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Bruno Guignard ve ark. (128) orotrakeal entiibasyon sonrasi remifentanilin
hemodinamik yamitlar ve BIS degisimi {izerine olan etkilerini arastirdiklar
calismada, BIS monitdrizasyonunun ve anestezinin analjezik komponentini
gostermede hemodinamik degerler kadar duyarli oldugunu belirtmislerdir. Biz
calismamizda BIS degerlerini 40-50 arasinda korurken hemodinamik olarak gruplar
arasinda olasi farliliklar1 tespit etmeye calistik bu nedenle BiS’in olmadigi ve
analjezik komponenti hemodinamik yanitlar ile gozlemleme tarzinda bir

karsilastirmamiz s6z konusu degildi.

Yildirim ve ark. (129) sevofluran, desfluran ve izofluran kullanilarak diigitk
veya yiiksek akimli anestezi tekniklerini uyguladiklar1 hasta gruplarinda peroperatif
ve postoperatif; biyokimyasal laboratuvar degerleri, organ fonksiyonlar1 ve
hemodinamik parametreleri karsilastirmislar ve gruplar arasinda anlamli bir fark

bulamamislardir.

Calismamizda da “dipper” ve “non-dipper” 6zellikli hastalarda her iki gruba
da propofol, fentanil, rokiironyum ve sevofluran kullanildi ve intraoperatif kalp atim
hizlari, kan basinglari, SpO; ve end tidal CO; karsilastirildiginda anlamli degisiklik

olmadig gorildii.

Literatiirde anestezi alaninda bizim calismamiza benzer bir baska calisma
bulunmamakta olup bu nedenle veriler tam olarak diger bir ¢alisma ile mukayese

edilememistir.

Sonu¢ olarak; ASA I-II grubu hastalarda, c¢alismamizda kullandigimiz
anestezik ajanlar ile “non-dipper” kan basinci 6zelligi perioperatif hemodinamik
instabilite riski tastmamakta olup, ileri yaslarda hastalar i¢in olast kardiyovaskiiler
riskler bakimmdan uyarilmalar1 disginda herhangi bir klinik bulgu yok iken tani

konulmasinin pratikte faydasinin olmadig: kanisindayiz.
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9. OZET

Amag: 24 saatlik tansiyon-Holter takiplerinde kan basincinda gece %10’dan daha az
diisme oldugunda “non-dipper” tansiyon paterni olarak tanimlanmaktadir. “Non-
dipper” hastalarda kardiyovaskiiler risk ve hedef organ hasarinin daha yiiksek oldugu
bulunmustur. Preoperatif degerlendirmede kan basinci problemi olmadigi tespit
edilen kisilerde bile intraoperatif hipertansif yanit veya ataklar mortalite ve morbidite
acisindan risk olusturmaktadir. Bu nedenle ¢alismamizda ‘“non-dipper” o6zellikte
hastalarin anestezi altinda iken hemodinamik instabilite bakimindan risk grubu olup-

olmadiklarini tespit etmek istedik.

Materyal ve metod: Elektif cerrahi uygulanacak ASA I-II smifi normotansif,
preoperatif herhangi bir ilag kullanmayan 18-64 yas arasi toplam 60 hasta ¢alismaya
dahil edildi. Preoperatif 1 giin 6nce EKO ve HOLTER monitdrizasyonu sonucunda
tespit edilen “dipper” 6zelliklere sahip 30 hasta (Grup 1), “non-dipper” ozelliklere
sahip 30 hasta (Grup Il) ¢alismaya alindi. Aym anestezik ajanlar kullanilarak, BIS
40-50 arasinda sabit tutuldu. Preoperatif, intraoperatif ve postoperatif hemodinamik
parametreler (Sistolik, diyastolik, ortalama kan basinglari, kalp atim hizi, periferik
oksijen satiirasyonu, end-tidal karbondioksit) kaydedildi.

Bulgular: Gruplar demografik 6zellikler bakimindar benzer bulundu (p>0.05). Tim
6l¢iim zamanlarinda bakilan hemodinamik parametreler bakimindan gruplar arasi

anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Sonug¢: ASA I-II grubu hastalarda, ¢calismamizda kullandigimiz anestezik ajanlar ile
“non-dipper” kan basinct oOzelligi perioperatif hemodinamik instabilite riski
tasimamakta olup, ileri yaslarda hastalar igin olasi kardiyovaskiiler riskler
bakimindan uyarilmalari disinda herhangi bir klinik bulgu yok iken tam

konulmasinin pratikte faydasinin olmadig1 kanisindayiz.
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10. ABSTRACT

Objectives: Through the 24 hour observation of Holter blood pressure when there is
less than10% drop during the night, it is defined as “non-dipper” blood pressure
patern. It has been found that; “non-dipper” patients have a higher cardiovascular
risk and target organ damage. In preoperative evaluation, even people with no blood
pressure problems, intraoperative hypertensive response and attacks pose a risk in
terms of mortality and morbidity. Therefore; in our study, we aim to comfirm if
“non-dipper” patients while under anesthesia are whether under the risk of
hemodynamic instability or not.

Methods: In the study; ASA I-II, elective surgery, normotansif, between 18-64
years, no preoperative medicine usage, total of 60 patients were included. One day
before the operation, patients were evaluated and diagnosed with ECO and HOLTER
monitoring for “dipper” (n:30, Group I) and “non-dipper” (n:30, Group II) groups.
With the usage of same anesthetic agents BIS was kept constant between 40-50.
Preoperative, intraoperative and postoperative hemodynamic parameters (systolic,
diastolic, mean blood pressures, heart rate, peripheral oxygen saturation, end-tidal
CO,) were recorded.

Results: In terms of demographic characteristics the groups were found similar
(p>0.05). In terms of hemodynamic parameters measurements, at all time, were not

significantly different between the groups (p>0.05).

Conclusion: In ASA group I-II patients, exposed with the anesthetic agents used in
our study and “non-dipper” blood pressure pattern do not pose a risk for
perioperative hemodynamic instability. We concluded that there is no practical value
of making diagnosis when there isn’t any clinical finding, except informing the
patients about the cardiovascular risks for later ages.
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