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TESEKKUR
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Yurtlu’ya, Yrd. Do¢. Dr. Volkan Hanci’ya, Yrd. Dog¢. Dr. Dilek Okyay’a ve Yrd. Dog.
Dr. Giilay Erdogan’a;

Tez calismasimin istatistiksel olarak planlanmast ve analizinde katkida
bulunan Prof. Dr. Vildan Siimbiiloglu ve Do¢. Dr. Handan Ankarali ‘ya;

Tez calismam sirasinda desteklerini esirgemeyen Uroloji ve Biyokimya
Anabilim Dali 6gretim iiyesi ve arastirma gorevlilerine,

Uzmanlik egitimime ilk basladigim giinden itibaren benimle o giizel sevgi ve
dostluklarint paylasan, yardimlarmi hicbir zaman esirgemeyen degerli asistan
arkadagslarima;

Birlikte uyum icinde calismaktan mutluluk duydugum anestezi teknisyenlerine
ve yogun bakim ekibine;

Bugiinlere gelmemde en biiyiik pay sahibi olan ve her zaman varliklarin
yamumda hissettigim aileme;

Giiliimseyen gozleriyle yasamima stk tutan camim oglum Kaan Kaptan’'a

sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Dr. Yesim Macit Kaptan
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OZET

Macit Kaptan Y., Peroperatif opioid kullamminin genel anestezi altinda yapilan
perkiitan nefrolitotomilerde stres yamt iizerine etkisi. Zonguldak Karaelmas
Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Tezi. Zonguldak 2008.
Calismamizda genel anestezi altinda perkiitan nefrolitotomi (PNL) operasyonu yapilacak
hastalarda peroperatif opioid kullaniminin cerrahi stres yanita etkisinin aragtirilmasi
amaglandi. ASA 1-2 risk grubunda 40 hasta calismaya dahil edildi. Operasyondan 30 dakika
(dk) once 0.05 mg kg' i.m. midazolam ile premedikasyon uygulandi. Preoksijenasyon
sonrast, propofol (2 mg kg™), fentanil (1 pg kg™') ve atrakuryum besilat (0.5 mg kg') ile
indiiksiyon yapildi. Randomize olarak iki gruba ayrilan olgulardan Grup N’de anestezi
idamesi %2 sevofluran, %50 azot protoksit (N,O), %50 oksijen (O,) ile yapilirken, Grup
0’da anestezi idamesi %2 sevofluran, %50 O,, %50 hava ve 2 ug kg s™ fentanil infiizyonu
ile devam edildi. Kalp atim hiz1 (KAH), sistolik arter basinci (SAB), diastolik arter basinci
(DAB), periferik O, satiirasyonu (SpO,), solunum sonu karbondioksit konsantrasyonu
(ETCO,) ol¢timleri; indiiksiyondan 2 dk. once, entiibasyondan bir dk. sonra, peroperatif
tireter kateteri yerlestirildikten bir dk. sonra, prone (yiiziistii) pozisyona alindiktan sonra 5.
ve 10. dk.’larda, perkiitan dilatasyonun baslamasindan 1, 5, 10, 15 dk. sonra, perkiitan
dilatasyon bittikten sonra, yikama basladiktan 1, 5, 10, 15 dk. sonra, yikama bittikten sonra,
ekstiibasyondan 1dk. ve 5 dk. sonra, ayilma odasina alindiktan 15 dk. sonra olacak sekilde
kaydedildi. Hastalardan anestezi indiiksiyonundan Once, iireter kateteri takildiktan sonra,
prone pozisyona getirildikten 5 dk. sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde ve hasta ayilma
odasina alindiktan 15 dk sonra kan Ornekleri alindi. Alinan kan oOrneklerinden plazma
adrenalin, noradrenalin, kan sekeri diizeyleri ve kan gazi Olgiimleri calisildi. Hastalarin
preoperatif ve postoperatif olarak sodyum (Na), kan ure nitrojeni (BUN), kreatinin (kre),
aclik kan sekeri (AKS), hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), aldosteron, kortizol, ACTH, GH
degerleri kaydedildi. Her iki grupta SAB, DAB, ETCO,, SPO,, glukoz, Hb, Hct, kortizol,
GH, ACTH ve kan gaz1 degerleri arasinda fark olmadigi, KAH nin Grup O’da, Grup N’ye
gore anlaml olarak diisiik bulundugu gozlendi. Her iki grupta da, adrenalin, noradrenalin ve
aldosteron degerlerinin, Grup O’da Grup N’den anlaml olarak diisiik bulundugu belirlendi.
Sonug olarak, PNL operasyonlarinda, cerrahi islem, peroperatif kanama ve prone pozisyona
bagli olarak gelisen stres yanitlarin olusturdugu hemodinamik degisikliklerin 6zellikle
kardiyovaskiiler olarak stabil olmayan ve anestezik agidan yiiksek riskli hastalarda 6nemli
komplikasyonlara yol agabilecegi ve opioid kullaniminin bu olgularda ozellikle yararh

olabilecegi kanisina vardik.

Anahtar Kelimeler: Perkiitan nefrolitotomi, stres yanit, opioidler
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ABSTRACT

Macit Kaptan Y., The effect of peroperative opioid usage on stress respond in
percutaneous nephrolithotomy performed under general anaesthesia. Zonguldak
Karaelmas University Medical Faculty, Anaesthesiology and Reanimation Thesis.
Zonguldak 2008. We aimed to investigate the effect of peroperative opioid usage on
surgical stress response in the patients planned for percutaneous nephrolithotomy (PNL)
operation under general anaesthesia. 40 patients in ASA 1-2 risk groups were included in the
study. Premedication was performed with 0.05 mg kg i.m. midazolam 30 minutes before
the operation. After preoxygenation, propofol (2 mg kg™), fentanyl (1 pg kg') and
atracurium besylate (0.5 mg kg') were administered for induction. After, cases were
randomized into two groups, while Group N received 2% sevoflurane, 50% nitrogen
protoxide (N,0), 50% oxygen (O,), in Group O maintenance anaesthesia was performed
with 2% sevoflurane, 50% O,, 50% air and 2 pg kg™’ s™' fentanyl infusion. Heart rate (KAH),
systolic arterial pressure (SAB), diastolic arterial pressure (DAB), peripheral O, saturation
(SpOy), end tidal carbon dioxide concentration (ETCO,) measurements were recorded 2 min.
before induction, 1 min. after intubation, 1 min. after uretheral catheter was placed, 5 and 10
min. after prone positioning, 1, 5, 10, 15 min. after percutaneous dilatation, after
percutaneous dilatation finished, 1, 5, 10, 15 min. after irrigation began, after irrigation
finished, 1 and 5 min. after extubation and 15 min. after taken to the recovery room. Blood
samples of patients were taken before induction, after ureteral catheter was placed, 5 min.
after prone positioning, when percutaneous dilatation finished and 15 min. after patient was
taken to the recovery room. The blood samples were obtained from the patients for
determination of plasma adrenaline, noradrenaline, blood glucose levels and blood gases
measurements. Sodium (Na), blood urea nitrogen (BUN), creatinine (cre), fasting blood
glucose level (AKS), haemoglobin (Hb), hematocrit (Hct), aldosterone, cortisol, ACTH, GH
values of the patients were recorded preoperatively and postoperatively. No differences were
observed between values of the SAB, DAB, ETCO,, SPO,, glucose, Hb, Hct, cortisol, GH,
ACTH and blood gasses in both groups, and KAH was significantly lower in Group O
compared to Group N. It was determined that adrenaline, noradrenaline and aldosterone
values were significantly lover in Group O when compared to Group N. As a result, we
concluded that the heamodynamic changes related to the stress of prone positioning, surgical
precedure and preoperative bleeding in PNL operations might cause significant compliations
in cardiovascularly unstabil patients and high-risk patients anesthetically and opioid

administration can be especially useful in these patients.

Key Words: Percutaneous nephrolithotomy, stress response, opioids
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KISALTMALAR DiZiNi

ACTH : Adreno-kortikotropik hormon

ADH : Antiditiretik hormon

AKS : Aglik kan sekeri

Ark. : Arkadaslari

ASA : Amerikan Anesteziyoloji Dernegi
Be : Baz eksisi

BUN : Kan iire nitrojeni

C° : Santigrat derece

Ca : Kalsiyum

CO, : Karbondioksit

CRH : Kortikotropin releasing hormon
DAB : Diyastolik arter basinci

Dk. : Dakika

EEG : Elektroensefalografi

EKG : Elektrokardiyogram

ESWL : Extracorporeal shock wave lithotripsy
ETCO, :End-tidal karbon dioksit konsantrasyonu

FRK : Fonksiyonel rezidiiel kapasite

FSH : Folikiil stimiile edici hormon

FSHrH  : Folikiil stimiile edici hormon releasing hormon
G : Gauge

GH : Growth hormon

GHrH : Growth hormon releasing hormon

H" : Hidrojen

Hb : Hemoglobin

Hct : Hematokrit

HCO; : Bikarbonat

HFIP : Heksoflouroizoproponal
HGH : Insan biiyiime hormonu

IGF : Insiilin benzer bityiime faktorii
IL : Interlokin

LM. : Intramuskiiler
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: Intravenoz

: Potasyum

: Kalp atim hiz1

: Koroner arter by-pass greftleme

: Kilogram

: Kronik obstriiktif akciger hastaligi
: Kreatinin

: Litre

: Liiteinizan hormon

: Luteinizan hormon releasing hormon
: Minimum alveolar konsantrasyon
: Monoaminoksidaz

: Miligram

: Milimetre civa

: Sodyum

: Sodyum bikarbonat

: Azot protoksit

: Ortalama arteriyel basing

: Oksijen

: Ortalama

: Arteryel parsiyel karbondioksit basinci
: Hidrojen konsantrasyonunun negatif logaritmasi
: Prolaktin inhibe edici faktor

: Perkiitan nefrolitotomi

: Parsiyel oksijen basinci

: Sistolik arter basinci

: Standart sapma

: Periferik oksijen satiirasyonu

: Siire

: Total intravendz anestezi

: Timor nekroz faktor alfa

: Tiroid stimiile edici hormon

: Viziiel agn skalasi
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1. GIRIS ve AMAC

Stres yanitlar, viicut homeostazin1 saglamak ve siirdiirmek amaciyla zararl

uyaranlara kars1 verilen otonom, endokrin, metabolik ve immunolojik yanitlardir (1).

Anestezi ve anestezik ajanlar, biiyiik travmalar, cerrahi girisim, sepsis, aglik,
sivi ve elektrolit degisiklikleri, hemoraji, hipoksi, agr1 ve daha bir¢ok faktor viicut

icin bir stres olup hipotalamo-hipofizer aktivitenin artisina yol agar (2, 3).

Hipotalamustan hipotalamik diizenleyici hormonlarin salimmiyla hipofiz
uyarilir. Hipofizden salinan hormonlarin uyarist ile kortizol, glukagon ve
katekolaminler gibi katabolik hormonlar artarken, insiilin ve testesteron gibi
anabolik hormonlar azalmaktadir. Organizmanin cerrahiye stres yanitim
azaltabilecek yontemlerin kullanilmasi gerekliligi, anestezi ve cerrahi yontemin

belirlenmesinde giderek 6nem kazanmaktadir (4, 5, 6, 7, 8).

Stres yanitlar, yasami siirdiirmeye yonelik olarak enerji depolarinin
mobilizasyonu, hipermetabolizma, kalp ve dolasim sisteminin aktivasyonu ve vital
organlara giden kan miktarinin artmasi seklinde goriilmektedir. Ancak bu yanitlar
anestezi ve cerrahi girisim sirasinda enerji tiiketimini ve miyokardin is yiikiinii
artirarak zararli olabilir. Bu nedenle kontrol edilmeleri postoperatif mortalite ve

morbiditeyi azaltabilir (2).

Perkiitan nefrolitotomi (PNL), acik cerrahiye alternatif olan, nispeten
noninvaziv ve Ozellikle 2 santimetreden daha biiyiik bobrek taslarinin tedavisinde
genis capta kabul edilen bir yontemdir (9,10). PNL’nin, morbidite hizinda azalma,
postoperatif iyilesme doneminin kisalmasi ve kan kaybinin azalmasi gibi avantajlart
vardir. Ancak tekrarlanan girisimler ve bobregin irrigasyonu bazi kimyasal
hemodinamik ve hormonal degisikliklere yol acar (11, 12). Bu degisikliklerin

karsilastirmali verileri heniiz detayli olarak incelenmemistir (13).

Calismamizda, genel anestezi altinda PNL operasyonu yapilacak hastalarda
peroperatif opioid kullaniminin cerrahi stres yanita etkisi ve hemodinamik

degisikliklerin arastirilmasi amaclandi.



2. GENEL BILGILER
2.1. STRES YANITI

Organizmadaki homeostazi bozan her etken bir travma, dengedeki her
degisimse bir hasardir. Organizmada cerrahi, travmatik veya infeksiyoz nedenlerle
gelisen hasara karsit bazi degisiklikler meydana gelir. Bu degisikliklere karsi
organizma endokrinolojik, immiinolojik ve metabolik olarak cevap verir. Viicutta
olusan bu degisimlerin tipi ve siddeti arasinda dogrudan bir iliski s6z konusudur (14,

15).
2.1.1. Strese Endokrin Yanit

Stres yanit veya reaksiyon cesitli zararli uyaranlar tarafindan baglatilan ve
viicudun homeostazin1 saglamayi, dolayisiyla yasamini siirdiirmeyi hedefleyen bir
seri otonom, noroendokrin ve metabolik yanittir. Zararli uyaranlar korku, agri,
travma, yaralanma, enfeksiyon, yaniklar, aclik veya sepsis gibi durumlardir. Zararh
uyaran ne olursa olsun ortaya ¢ikan yanitlar derecesi disinda birbirine benzerdir (2,

16).

Stres uyaranlar kargisinda olusan metabolik yanitlar; protein homeostazinda
degisme, karbonhidrat metabolizmasinda de§isme, sodyum ve su retansiyonu,
hipermetabolizma ve artmis lipolizle karakterizedir. Bu degisiklikler enerji
depolarimin  mobilizasyonuna yoneliktir. Ayrica artmis sempatik aktivite
hemodinamik stabiliteyi ve hayati organlarin perfiizyonunu saglamaya
calismaktadir. Homeostazi saglamak igin olusan bu reaksiyon her zaman yararl
olmayabilir. Bu nedenle cerrahi strese karsi verilen yanitlarin azaltilmasi veya

baskilanmasi homeostazin saglanmasinda ¢cok énemlidir (2, 16).

Homeostazda ortaya c¢ikan her degisim bir uyarandir ve bu konuda 6zellesmis
reseptorler tarafindan algilanir. Reseptorlerde uyaran, bir noral girdiye gevrilir ve 6zel
sinir yollariyla santral sinir sistemine ulagtirilir. Santral sinir sisteminde ¢ok sayida
reseptorden cikan sinyaller derlenir, yorumlanir ve bir noral ¢iktiya cevrilir. Bu
sinyaller organizmadaki cok sayida noroendokrin uygulayiciya uyarma veya

baskilama olarak ulasir. Homeostazdaki bozuklugu giderecek degisimler bu



uygulayicilarin dogrudan etkisi veya katkisiyla, son organlarda meydana getirilir (14,

15).

Bir refleksin ortaya ¢ikabilmesi i¢in uyaranin reseptor tarafindan algilanmasi
ve santral sinir sistemine elektrik akimi olarak ulagmasi gerekir. Noroendokrin

refleksin baslatilmasini saglayan ¢ok sayida uyaran vardir. Bunlar;
1-Effektif dolasim hacminde degismeler,
2-0,, CO, ve kan-doku H* yogunluklarinda degismeler,
3-Agri,
4-Emosyonel uyaranlar (korku, heyecan, endise),
5- Kan glukoz diizeyi degisiklikleri,
6-Viicut ve cevre sicakliginda degismeler,
7-Sepsis,
8-Cerrahi Ozellikler,
9-Parsiyel a¢lik ve dehidratasyon,
10-immobilizasyon,
11-Diurnal ritimdeki degisikliklerdir (2, 7, 14, 15, 16).

Hipotalamus organizmanin biitiinliik ve homeostazim1 diizenleyen, gelen
bilgilerin toplandig1 bir merkez gorevi goren ¢ok ©Onemli bir organdir. Ayrica
hipotalamus, organizmadaki biitiin vejetatif ve endokrin siirecleri regiile eder.
Hipotalamusta, termoreseptorler, osmoreseptorler ve kan hormon diizeylerine

duyarl reseptorler bulunmaktadir (16, 17).

Hipotalamus, releasing ve inhibiting faktorler salgilar ve boylece hipofiz 6n
lob hormonlarinin salinimim diizenler. Polipeptid yapidaki bu faktorlerin salinimlari,
cesitli santral ve afferent uyarilar aracilig: ile stimiile edilir. Hipofiz 6n lobundan

salinan her hormon i¢in hipotalamusta ayri bir releasing faktor salinmaktadir (17).



Hipofiz bezi, hipotalamusun kontroliinde endokrin fonksiyonlar1 diizenleyen
ve beyinde sella turcica da yer alan bir bezdir. On lob (adenohipofiz) ve arka lob
(norohipofiz) olarak iki lobtan olusmaktadir. Adenohipofizden salinan hormonlar
hGH (insan biiytime hormonu), ACTH (adrenokortikotropik hormon), TSH (tiroid
stimiile edici hormon), prolaktin, FSH (folikiil stimiile edici hormon), LH (liiteinizan
hormon)’dur. Norohipofizden salinan hormonlar ise oksitosin ve ADH
(vasopressin)’dir.  Oksitosin ve vasopressin  hormonlarinin  salintmi  néral
mekanizmayla olurken, 6n lob hormonlarinin salinimi ise hipotalamustan salinan
releasing  faktorlerce  diizenlenen  humoral  mekanizmayla  olmaktadir.
Hipotalamustan salinan releasing faktdrler GHrH (growth hormon releasing
hormon), TRH (tiroid releasing hormon), FSHrH (folikiil stimiile edici hormon
releasing hormon), LHrH (liiteinizan hormon releasing hormon), CRH (kortikotropin

releasing hormon)’dir (17).

Tablo 2.1. Hipotalamo-Hipofizer Aks ve Otonom Sinir Sisteminden Salinan

Hormonlar (17)

Hipotalamus Hipofiz Otonom Sistem
CRH On Hipofiz Arka Hipofiz Norepinefrin
TRH ACTH Vazopressin Epinefrin
GHRH TSH Oksitosin Aldosteron
LHRH GH Glukagon

FSH/LH Insiilin

Prolaktin Renin Anjiotensin

Endorfinler Enkefalinler

IGF

Ayrica hipotalamustan salinan en az ti¢ tane inhibe edici faktor mevcuttur.
Bunlarin icinde en Onemlileri prolaktin inhibe edici faktor (PIF), somatotropin
inhibe edici faktdor ve melanosit inhibe edici faktordiir. Hipotalamus-hipofiz
baglantisinin kesilmesi durumunda biitiin hipofiz hormonlarinin salinimi asir

derecede azalirken, sadece prolaktin hormon salinimi artmaktadir (17).

Hipofiz hormonlarindan ACTH, FSH, LH ve TSH feed-back mekanizmas1
ile kontrol edilmektedir. Stres sirasinda inhibitér hormonlarin etkisi zayifladigindan,

hipofiz hormonlarinin salinimi1 daha da artmaktadir (16, 18).



Tablo 2.2. Travmada Artan ve Azalan Hormonlar (19)

ACTH (travmada ilk artan hormondur),
Epinefrin, Norepinefrin, Beta endorfin, GH,
Dopamin,  Prolaktin, Glukagon, Renin,
Travmada Artan Hormonlar
Somatostatin, Eikosanoidler, ADH, Histamin,
Kininler, Kortizol, Serotonin, Aldosteron, IL-1,

TNF, Oksitosin

Insiilin (travmada en ¢ok azalan hormondur) T,
Travmada Azalan Hormonlar T4, TSH, Testosteron, Ostrojen, FSH, insiilin

benzeri biiyiime faktorleri

Stres yanmit olarak hipotalamus iizerinden salgilanan hipofiz hormonlar ve
bunlara paralel olarak artan sempatik aktivite, organizmanin alarm reaksiyonu
denilen hemodinamik ve metabolik anlamda yeni bir denge durumuna ge¢cmesine yol
acar. Burada esas amag¢ homeostazi saglamaktir. Bu nedenle kalp dakika voliimii ve
doku perfiizyonu artinlmakta, viicut 1sis1 yiikselmektedir. Ayrica karsi diizenleyici
etkideki kortizol, epinefrin ve glukagon gibi insiiline ters etkiler gosteren
hormonlarin artigiyla kan glukozu yiikseltilmekte; glikoliz, glukoneogenez, lipoliz
artmaktadir. Artmis vasopressin ve aldosteron da sodyum ve su tutulumunu saglayip
potasyum atilimimi artirarak homeostazina katkida bulunmaktadir. Ayrica uyarinin
siddeti ve siiresine gore protein homeostazinda degisiklikler olmakta, negatif
nitrojen balans1 olugsmaktadir. Organizmada strese karst olusan biitiin bu
degisikliklerin boyutu nitelik ve nicelik yOniinden uyarinin siddeti ve siiresi ile

direkt orantilidir (17).

2.1.1.1. Adrenokortikotropik Hormon (ACTH) ve Kortikotropin
Releasing Hormon (CRH)

ACTH anterior hipofizden sentez edilir ve salinir. ACTH salinimi sirkadien
sinyallerle diizenlenir. En yiiksek salinimi gece yarisinda olmakla birlikte, bu seviye
sabaha dogru diiser. Cerrahi travma sonrasi ilk alt1 saatte bu ritm degisebilir fakat
tamamen ortadan kalkmaz. Kortizol diizeyi cerrahi veya travma sonrasi ilk yarim
saatte artmaya baslar, ikinci saatte maksimum diizeye ulasir ve yirmi dort saatten

sonra normale doner (16, 17).



Pek cok travmada, ACTH ve CRH salimimi artmaktadir. Agn, korku, cerrahi
stres, endise ve duygusal uyaranlar, hipotalamustaki paraventrikiiler niikleusu uyarir
ve CRH salmimim baslatir. CRH, hipotalamo-hipofizer portal dolasimdan ©6n
hipofize gelir. Baz1 proinflamatuvar sitokinler, arjinin ve vazopressin de CRH
salintmint artirir. CRH, ACTH salimmmini artirict bir etkiye sahiptir. CRH, cerrahi
stresin siddetiyle dogru orantili olarak daha cok salinan bir hormondur. Doku

hasarinin hemen tamami CRH ve ACTH salinimim artirir (15, 20, 21).
2.1.1.2. Kortizol ve Glukokortikoidler

Kortizol, adrenal korteksin zona fasikiilatasindan salgilanan steroid yapida
katabolik bir hormondur ve fizyolojik stres sonrasi yasam igin gerekli major
glukokortikoidtir. Kortizol salinimi CRH-ACTH iizerinden olmakta ve negatif feed-
back etkisiyle kontrol edilmektedir. Plazmada kortizol diizeyi artinca hipotalamustan
CRH yapimmi ve dolayisiyla adenohipofizden ACTH yapimi azalmakta, kortizol
tiretimi de diigmektedir. Kortizol, plazmada transkortine baglanarak tasinmaktadir

(17, 20).

Kortizol, metabolizmanin major effektoriidiir. Epinefrin ve glukagonun
etkilerini ~ potansiyelize ederek hiperglisemiye neden olur. Karacigerde
glukoneogenezi aktive eder. Periferde yag dokusu ve kaslarda insiilinin
reseptorlerine baglanmasini engeller. Iskelet kasinda proteolizi indiikler ve laktat
salinimini arttirir. Protein katabolizmasi sonucu olusan aminoasitler ve artmis yag
metabolizmas1 sonucu ortaya c¢ikan yag asitleri karacigerde glukoza doniistiiriilmek
tizere glukoneogeneziste kullanilir. Kortizolun yag dokusundaki net etkisi lipoliz ve
glukoz aliniminin baskilanmasidir. Tiim bu proseslerin sonucunda kan glukozu
yiikselerek hayati organlara gerekli enerjiyi saglamaya calisir. Kortizol ayrica
katekolaminlerin salinim ve etkisini artirarak kardiyovaskiiler stabiliteyi saglamaya
yardime1 olur (16, 17, 20). Glukokortikoidler, etkili immunsupresif ajanlardir ve
bunlara bagli immiinolojik degisimler timik involiisyon, T-Killer ve dogal oldiiriicii
hiicrelerde, T-Lenfosit blastogenezinde, karisik lenfosit cevabinda, graft-versus-host
reaksiyonunda, gecikmis hipersensitivite reaksiyonlarinda azalma seklindedir.
Glukokortikoid uygulamas1 ardindan, monositler, intraseliiler 6ldiirme kapasitesini
kaybetmekte, ancak kemotaktik ve fagositik o©zelliklerini korumaktadir.

Notrofillerde ise, intraseliiler siiperoksit reaksiyonu ve kemotaksisi inhibe etmekte



ancak apopitosis sinyal mekanizmasini normale getirmektedir. Notrofil fagositoz
fonksiyonu ise aym kalmaktadir. Glukokortikoidlerin bir diger etkisi de bagisiklik
sitemini baskilamasidir. Sonugta kortizol verilmesiyle lenfopeni, notrofili,

monositopeni ve eozinopeni geligir (21).
2.1.1.3. Growth Hormon(GH) ve insiilin Like Growth Faktorler (IGF)

Anabolik etkiye sahip bir hormondur. Etkisini IGF-I (insiiline benzer
biiylime faktorii 1) lizerinden gosterir. IGF-1 baglayici protein diizeyi cerrahi
sirasinda artarken, IGF-I diizeyi ise degismez. IGF-I1 baglayici protein diizeyi
arttigindan, IGF-I'in serbest fraksiyonu azalir. Bu nedenle cerrahi sonrasi insiilin gibi
bilyime hormonuna da direng gelisir. IGF-I baglayici proteini karacigerde
glukagonun etkisiyle sentezlenir. Travma boyunca GH protein sentezini artirir.
Ayrica yag depolarinin mobilizasyonunu saglar GH tarafindan olusturulan protein
sentezi, iyilesen hastalarda IGF-1’in (Somatomedin-C) sekonder yoldan salinimina
yol agarak seliiller proliferasyonu arttirir. IGF, karacigerde protein sentezini ve
glukoneogenezisi, yag dokusunda glukoz alimmmini ve protein sentezini, kasta ise
glukoz almimini ve protein sentezini arttirir. Ayrica IGF, kartilajda siilfat ve
proteoglikan birlesimini saglayarak biiylimeyi desteklemektedir. IGF’ nin etkisi, IL-1
(interlokin-1), TNF alfa (tiimor nekroz faktor alfa) ve IL-6 (interlokin-6) tarafindan
inhibe edilmektedir. Travma sonrasi protein sentezinin azalmasi ve negatif azot

dengesi, IGF-1 diizeyindeki azalma ile birliktedir (22, 23).
2.1.1.4. Glukagon

Pankreasin alfa-adacik hiicreleri tarafindan sentez edilen bir polipeptit
hormondur. Otonom sinir sistemi uyaranlart glukoz, aminoasit ve yag asitleri
salintmim artirir. Insiilinin tersine katabolik etkiye sahiptir. Glukagon salinimini en
kuvvetle artiran iki faktor kan glukoz diizeyi ve fizik ¢alismadir. Glukagon hepatik
glikojenoliz ve glukoneogenez yanisira ketogenez ve yag dokusunda lipolizi de
artirir. Cerrahi streste glukagonun plazma yogunlugu 6nce diiser ve daha sonraki ii¢

giin boyunca yiiksek seyreder (20).



2.1.1.5. insiilin

Insiilin, pankreastaki beta-adacik hiicrelerinden salinir. Salinimin temel
uyarani glukozdur. Diger uyaranlar ise aminoasitler, serbest yag asitleri ve keton
cisimleridir. Bu substratlar disinda otonom sinir sistemi de kan insiilin diizeyini
kontrol eder. Stres sirasinda degisen hormonal ve néral etkiler insiilinin normal
seyrini bozar. Epinefrin ve sempatik uyar1 insiilin salinimini inhibe eder. Cerrahi
streste insiilin salimimini azaltan diger hormonlar glukagon, somatostatin,
betaendorfin ve interlokin 1’dir (IL-1). Insiilin saliniminin baskilanmasinin net

sonucu hiperglisemidir (14).

Insiilinin viicuttaki temel etkisi anabolizmay1 artirmasidir. Insiilin, bilinen en
onemli anabolik hormondur. Glukozun insiilin duyarli dokulara alinmasini saglayip,
karacigerde glukoz sentezini baskilar. Glikogenez ve glikolizi artirir, tiim viicut
dokularinda glukozun hiicre igine girmesini saglar, protein sentezini destekler. Yag

dokusunda lipogenezi artirir (20, 21).

Travmali hastada insiilin salinimi bifaziktir. Tlk faz; travmadan birka¢ saat
sonra goriiliir ve insiilin salimminin relatif supresyonunu gosterir (katekolamin ve
sempatik stimiilasyonun etkisini yansitir). Geg faz; inat¢1 hiperglisemiyle seyreden
normal veya asirt insiilin yapimina doniisle karakterizedir. Bu fazda periferde
insiiline direng mevcuttur. Insiilin/glukoz oram sagkalim ve mortalite hakkinda fikir

verir (14, 20, 21).
2.1.1.6. Katekolaminler (Epinefrin, Norepinefrin)

Katekolaminlerin stres ve cerrahiye yanitta énemli fizyojik etkileri vardir.
Travmanin hemen pesinden gelisen hipermetabolik tablodan adrenerjik aktivite
sorumludur. Major katekolamin olan epinefrin ve norepinefrin, travmadan sonraki
ilk dakika i¢inde plazmadaki normal diizeyinin birkac katina ¢ikar. Tepe degerlere
24-48 saatte ulasir ve daha sonra yavas bir hizla normal degerlere dogru azalir. Her
iki katekolaminin travma sonrasi paternleri birbirine paraleldir. Norepinefrin bir
norotransmitterdir. Plazmadaki norepinefrinin ¢ogu sempatik sinir sistemi aktivitesi
sirasinda sinapslardan sizar. Plazmadaki miktart artinca hormon gibi fonksiyon
goriir. Epinefrin ise adrenal medulladaki kromaffin hiicrelerden salmir ve bir

hormon olarak gorev yapar (17, 24).



Katekolaminler; cesitli hiicre popiilasyonlarim1 metabolik, hormonal ve
hemodinamik olarak etkiler. Katekolamin salinimina yol agan ¢ok sayida uyaran
vardir. Bunlar, hipovolemi, hipoglisemi, hipoksemi, agr1 ve korku gibi faktorlerdir.

Katekolamin salinimiyla en iyi korelasyonu hipovolemi gosterir (17, 24).

Katekolaminlerin karacigerde glikojenoliz (alfa-1 reseptorleri aracilifiyla),
glukoneogenez (alfa-1 reseptorleri araciligiyla), lipoliz (beta-1 reseptorleri
araciligiyla) ve ketogenezi aktive eder. Bunun da nedeni insiilini diisiiriip
glukagonun yiikselmesini saglamasidir. Epinefrin adipoz dokuda lipolizi uyarir ve
iskelet kasinin insiilin araciliklt glukoz alimini inhibe eder. Sonucta strese bagli

hiperglisemi meydana gelir (17, 24).
2.1.1.7. Aldesteron

Mineralokortikoidler adrenal bezin zona glomeriiloza tabakasinda sentez ve
depo edilir. ACTH en biiyiik stimiile edicidir. Aldosteronun ana gorevi nefronlarin
distal tiibiiluslarinda sodyumu muhafaza etmek ve potasyumu atmaktir. Aldosteron,
kortizoliin 1000 kat1 kadar etkili olmak {izere bobrek tubuluslar tarafindan sodyum
ve kloriir geri emilimini artirir; bunlarin ter bezleri, tiikriik bezleri ve gastrointestinal
kanal yolu ile atilmalarin1 azaltir. Aldosteron, ekstraseliiler sivi voliimii artigina ve

hipertansiyona neden olur (17, 24).
2.1.2. Strese Metabolik Yanit

Travmadan sonra gelisen olaylar iki evrede toplanir. Bunlar git (ebb) ve gel
(flow) evreleridir. Travma ile baglayan ve birkag saat siiren git evresinde bir ¢ekilme
s0z konusudur. Enerji tiiketimi azalmig, kan sekeri yiikselmistir. Hacim kaybinin
karsilanmast ve doku perfiizyonu saglanmasindan sonra baslayan gel fazi;
hipermetabolizma, negatif azot dengesi, hiperglisemi ve 1s1 liretimi ile karakterizedir.
Bu evre birka¢ giinden birka¢ haftaya kadar siirebilir. Gel evresinin erken donemi
katabolik, ge¢c donemi ise anaboliktir. Anabolik faz genellikle oldukca uzun siirer
(24).



Cerrahi Sirasindaki Metabolik Olaylar1 Etkileyebilen Onemli Faktorler:

1-Yas

2-Cinsiyet

3-Beslenme

4-Preoperatif aglik siiresi

5-Viicut tipi (yag yiizdesi)

6-Ilac tedavisi

7-Anestetik ajanlar

8-Cerrahi stimiilasyon

9-Kan Transfiizyonu

10-Kristaloidlerin intravendz infiizyonu (24).
2.1.2.1. Lipid Metabolizmasi

Lipidler travma sonrasi primer enerji kaynagidirlar. ACTH, kortizol,
katekolaminler, glukagon ve GH artigi, insiilin azalmasi1 ve sempatik sinir sistemi
hiperaktivitesi lipolizi hizlandirir. Glukagon ve epinefrin lipolizisin hizin1 ve
derecesini artirirlar. Sonugcta trigliserid yikiminin artmasi ile plazmada serbest yag
asitleri ve gliserol artmaktadir. Serbest yag asitleri enerji kaynag olarak
kullanilirken gliserolde karacigerde glukoneogenezde kullanmilmaktadir. Ayrica
lipolizis sonucu karaciger hiicrelerinde keton cisimlerinin yapimi da artar. Keton
cisimleri daha sonra enerji kaynagi olarak kullanilmak tiizere periferik dokulara
taginirlar. Bu nedenle stres sonrasi, aclikta oldugu gibi ketonemi goriilmektedir.
Ciddi kanama veya sepsis gibi dolasan kan hacminin c¢ok azaldigi durumlarda
plazma yag asitlerinde yiikselme goriilmeyebilir. Bunun nedeni cok yiikselen laktat
varliginda, yag asitlerinin reesterifikasyonunun artmasi sonucu yag asitlerinin

saliniminin azalmasi olabilir (2, 16).
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2.1.2.2. Karbonhidrat Metabolizmasi

Karbonhidrat metabolizmasinda meydana gelen en tipik yanit kan sekeri
diizeyinin artmasidir. Kiiciik bir girisim sirasinda kan sekeri diizeyinde 10-20
mg/dl’lik artig olurken; biiyiik bir girisim sirasinda 180 mg/dl artig olabilir. Artisin
nedeni hem katekolaminlerin etkisi ile karacigerde glikojen yikimi sonucu glukoz
yapiminin artmasi, hem de insiilin supresyonu ve kortizol artmasi sonucu, periferde
kullaniminin azalmasidir. Hipergliseminin hastaya bir faydasi olmadig gibi,
glukoziirinin ozmotik diiireze neden olmasi, enfeksiyon riski ve serebral kan
akiminin azalmasi gibi zararlar1 vardir. Bu nedenle glukoz toleransinin bozuldugu
hipermetabolik, hiperkatabolik hastalara ekzojen glukoz verilmesi metabolizmayi
daha da hizlandirip, O, tiiketimi ve CO, iiretimini artiracagindan glukoz kullanimi

sinirlandirilmali, alternatif karbonhidratlar tercih edilmelidir (2, 16).
2.1.2.3. Protein Metabolizmasi

Biiyiik cerrahi girisimlerden sonra kas protein kaybi ve negatif nitrojen
balans1 ortaya ¢ikmaktadir. Cerrahinin biiyiikliigli ve hastanin beslenme durumuna
gore, nitrojen kaybinn siire ve miktar1 degismektedir. Iyi beslenmis hastalar daha
cok kas proteini kaybederler. Kiigiik cerrahi girisimlerde, sadece protein yapiminda
gecici bir inhibisyon goriiliirken, biiyiik cerrahi girisimlerde hem sentez azalmakta
hem de yikim artmaktadir. Bunun nedeni tam olarak anlagilamamistir. Travmadan
hemen sonra toplam aminoasit konsantrasyonunda ¢ok az degisiklik olurken alanin,
sistin, taurine ve aromatik aminoasitler artar. Travma sonrasi iskelet kasindan
karacigere taginan major nitrojen bilesikleri olan, alanin ve glutaminin splanknik
aliminda 3-4 kat artig olur. Lenfositlerin, fibroblastlarin ve gastrointestinal sistemin
ozellikle de artmig stres durumuna en Onemli enerji kaynag glutamindir. Kas
protenin yikim1 sonucu kastan salinan aminoasitler akut faz proteinlerinin yapiminda

ve hepatik glukoneogenezde kullanilirlar (2, 16).
2.1.2.4. Diger Etkileri

Cerrahi travmaya karsi gelisen etkilerden biride immiin yanitlarin
degismesidir. Uyaranin siddetiyle baglantili olarak siklikla 16kositoz ve lenfositoz,

antikor yanitinda degismeler, nétrofil kemotaksisi ve serum opsonin aktivitesinde
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bozulmalar goriilebilmekte, bu da hiicresel ve humoral immiiniteyi degisen

derecelerde etkilemektedir (2).

Ayrica cerrahi uyari sonucu trombosit sayisi ve aktivitesi ile birlikte faktor V

ve faktor VIII artmakta, fibrinojen sentezi artmakta, fibrinolitik aktivite azalmaktadir

@).
2.1.3. Cesitli Anestezik ilac ve Yontemlerin Stres Yamta Etkisi

Bu konunun degerlendirilmesi i¢in yapilan ¢alismalarin ¢cogunda sadece kan
sekeri ve kan kortizol diizeyleri dikkate alindi§indan sonuglar yetersiz kalmaktadir.
Bu amagla akut faz proteinleri ve notrofil 16kosit miktarinin belirlenmesi, bircok
parametrenin Olciilmesi gerekir. Strese yanit, sadece ameliyat sirasi ve sonrasinda
degil, oncesinde de ortaya cikabilir ve anestezinin bu donemlerde strese yaniti
azaltmasi istenir. Bunun i¢in ¢esitli yollara bagvurulabilir. Sadece somatik blokajin
katabolik hormonal yaniti 6nlemekte yeterli olmadigi, otonom blokaj da saglanmasi

gerektigi unutulmamalidir (2).

Sempatoadrenal tepkilere mantikli yaklasim nedensel faktorleri anlamaya
baglidir. Operasyon alanindan gelen uyarilar hormonal ve fizyolojik cevabi baglatir.
Son yillarda yapilan arastirmalar otonom afferent impulslarin 6nemini ortaya

koymaktadir (7).

Anestezi teknikleri arasinda sempatoadrenal yanit agisindan onemsiz farklar
olmakla birlikte cerrahinin yarattigi degisikliklere etkileri tartismalidir. Genel
anestezi sirasinda cerrahinin ortaya cikardigi endokrin ve metabolik degisiklikleri
onlemek i¢in tavsiye edilen iki teknikten birincisi, yliksek doz opioidlerin kullanimu,
ikincisi, operasyon bolgesi uygunsa epidural veya spinal gibi bolgesel bloklardir.
Stresin aktive ettigi endojen analjezi mekanizmalarmin bazilar1 opioid peptitleri
icerir, bazilar1 icermez. Yani hastalarin agrn algilamasi hormonal degisikliklerin

biiyiikliigii ag¢isindan iyi bir yol gosterici degildir (7, 25).

Genel anesteziklerden eter ve siklopropan katekolamin salinimin arttirirken,
modern inhalasyon anestezikleri tek baglarina katekolamin salgilanmasini azaltirlar.
Cerrahi uyarmin neden oldugu sempatoadrenal yanit1 ise doza bagimli olarak azaltir,

ancak tam olarak onleyemezler. Yiiksek doz opioid anestezisi doza bagiml olarak
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katabolik yamiti onler. Ancak bu dozlarda solunum depresyonu gelisir. Bunun
sakincali olmadigi, solunumun postoperatif donemde de kontrol edilecegi
durumlarda yiiksek doz opioid anestezisi kullanilabilir. Bunun tercih edildigi
uygulamaya Ornek olarak sternotomi, ekstrakorporeal dolasim ve hipotermi gibi
onemli derecede stres olusturan ve stresin ciddi kardiovaskiiler komplikasyonlara
neden olabilecegi kardiak cerrahi verilebilir. Intravendz indiiksiyon ajanlar1 kortizol
diizeyindeki artis1 azaltmada inhalasyon ajanlarindan daha etkilidir. Hatta etomidat
adrenal supresyonla kortizol ve aldosteron yapimimi inhibe etmektedir. Bu etki
ozellikle infiizyon seklinde kullanildiginda ©nemli olup, 1-2 saat siiren bir
infiizyonun kesilmesinden sonra 24 saat siire ile kortizol yapimi inhibe olabilir. Bu
etki nedeniyle, genel durumu diigkiin yogun bakim hastalarina sedasyon amaci ile
etomidat verilmesi sakincali olabilir. Ketamin bu yonden bir istisna olusturarak
plazma katekolamin ve kortizol diizeyini yiikselterek, bilinen kardiovaskiiler
degisikliklere neden olur. Anesteziklerin kendileri disinda, anestezi sirasinda yapilan
bazi islemler de stres yanmt olusturabilir. Laringoskopi ve entiibasyon ozellikle
siiksinilkolin kullanildiginda, katekolamin diizeyinde artisa neden olmaktadir.
Sodium nitroprussit ile saglanan kontrollii hipotansiyon sirasinda da baroreseptorler
yolu ile uyarilan sempatik aktivite tasikardi ve plazma katekolamin diizeyinde

yiikselmeye neden olmaktadir (2).

Hastalardan ¢aligma i¢in kan 6rnegi alirken dikkat edilmesi gereken noktalar
asagidaki tabloda verilmistir. Bunlar sonuclar etkileyebilecek onemli faktorlerdir
(26):

2.1.4. Sempatoadrenal Cevabi Etkileyen Faktorler
1-Hipotansiyon (sistolik 90 mmHg alt1)
2-Tasikardi veya bradikardi (55’in alti—110’un iizeri)
3-Plazmanin asidoz olusu (pH 7.3’ {in altinda)
4-Arteryal hipoksi (pO, 60 mmHg nin altinda)

5-Hipotermi (timpanik 1s1 36 C°’nin altinda)
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2.2. PERKUTAN NEFROLITOTOMIi (PNL)

Uriner sistem taslari, bilinen en eski hastaliklar arasinda sayilmaktadir. MO
4800’1t yillardan kalan Misir mumyalarinda bobrek ve mesane taglarina
rastlanilmaktadir. Uriner sistem tas hastaligi, iiriner infeksiyonlar ve prostat

patolojilerinden sonra iiriner sistemi etkileyen iigiincii patolojik durumdur (27).

PNL tas hastaliginin cerrahi tedavisi, genel cerrahi ve anestezideki
gelismelere paralel ilerlemeler gosterse de, giincel tedavi son 20 yildaki asamalarla

sekillenmistir (28, 29).

Baslangicta perkiitan nefrostomi sadece iiriner diversiyon i¢in kullanilirken,
giiniimiizde tas c¢ikarilmasi, antegrad endopyelotomi ve iist iiriner sistemin degisici
hiicreli karsinomunun rezeksiyonu gibi daha kompleks yontemlerde de
uygulanmaktadir. ESWL (Extracorporeal shock wave lithotripsy=disaridan sok
dalga ile tas kirma)'nin 1980'lerin ilk yillarinda uygulanmaya baslamasiyla perkiitan
yontemlerin endikasyonlar1 gecici olarak sinirlanmissa da, ESWL endikasyonlarinin
yeniden diizenlemesiyle beraber, giinimiizde PNL layik oldugu yeri almistir. PNL
daha diisiik maliyet, daha az morbidite ve daha kisa iyilesme siiresi avantajlariyla,

bircok merkezde tas tedavisinde agik cerrahi girisimlerin yerini almistir (30, 31).
2.2.1. Anestezi

PNL islemi genel, bolgesel ya da lokal anestezi ile gerceklestirilebilir. Lokal
anestezi birka¢ merkezde, siklikla intraventz sedatifler ve analjeziklerle beraber,

PNL prosediiriinde kullanilmaktadir (32).

Perkiitan islemler icin bolgesel anestezi (epidural, spinal) kullanildig1 zaman
cesitli problemler ortaya cikabilmektedir. Bunlardan birincisi, tim bobrek agrisim
ortadan kaldirmak igin nispeten daha yiiksek seviyeden blok gereklidir. Ikincisi,
PNL esnasinda renal pelvis genislemesi vazovagal reaksiyona neden olabilir ve bu

bolgesel anestezi ile her zaman engellenemez (33).

Genel anestezi, prone pozisyonunda hava yolunu en iyi koruma olanagi
sagladig1 icin tercih edilen anestezi tipidir. Ust pol girisi diisiiniilen olgularda
mutlaka genel anestezi kullanilmalidir, ¢iinkii pulmoner komplikasyonlar1 6nlemede

esas olan solunum hareketlerinin kontrolii, genel anestezi ile saglanir. Hastalara
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prone pozisyon verilirken pozisyonun uygun verilememesine bagli olarak olusan
basi, asir1 ekstansiyon ve fleksiyon ile periferik sinir hasar1 gelisebilir. Prone
pozisyonda 6zellikle brakiyal pleksus ve peroneal sinire dikkat etmek gerekir (34).
Pozisyon verilirken dikkat etmemiz gereken bir unsur da korliikkle sonuglanabilen
g0z kiiresine basi olmamasidir. Kadinlarda memeler, erkekler de ise dis genital
organlarin basiya maruz kalmamasina da dikkat edilmelidir (35). Hasta gerekli
monitorizasyonlar yapildiktan sonra entiibe edilmeli ve entiibasyon tiipii dikkatlice
tespit edilmelidir. Hasta yardimc1 personellerle birlikte dondiiriilmeli ve Oncelikli
olarak entiibasyon tiipiiniin yerinde olup olmadig1 kontrol edilmelidir. Pozisyon
verirken bas—boyun gévde ile uyumlu ve es zamanli cevrilmelidir. Kollar ve boynun

asir1 ekstansiyonundan kaginilmalidir (35).

2.2.2. Komplikasyonlar
Major komplikasyonlar, tecriibeli ellerde bile, PNL hastalarinin %1.1-7'sinde

goriilebilir. Minor komplikasyonlar ise hastalarin %15-25'inde gelisir.
-Tranfiizyon gerektiren kanama: En 6nemli komplikasyondur (%1-10)

-Arteriovenoz fistil ya da psddoanevrizmadan kaynaklanan ve acil

embolizasyon gerektiren kanama (<%0.5)
-Sepsis (%0.3-2.5)
-Komsu organ yaralanmasi (<%>5)
-Basarisiz giris (<%>5)
-Bobrek pelvisi ve iireter yirtilmasi (<%?2)
-Acik cerrahiye gecis (nadir)
-Oliim ( %0.046 ve %0.3)
-Suprakostal giris yapildiginda, drenaj gerektiren pndmotoraks (%4-12)
-Dilatasyon isleminin bobrekte hasar olugturmasi
-PNL irrigasyon sivisinin bir miktar elimine olmasi

-Intraperitoneal ekstravazasyon
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-Hasta prone pozisyonunda oldugu i¢in batinda distansiyon gelismesi

-Ozellikle interkostal giris yapildiginda, akciger (%29) ve plevra yaralanmasi
(%86)

-Plevral bosluga ekstravazasyon
-Kolon yaralanmasi (nadir)
-Dalak ve karacigerin yaralanmasi (nadir) (36, 37, 38, 39, 40).

-Prone pozisyona bagh degisiklikler: Prone pozisyonun dolasim ve solunum
mekanikleri iizerine 6nemli etkileri bulunur. Kanin bacaklarda gollenmesi, artan
intratorasik basing ve abdomenin desteklerle yeterince serbestlestirilmemesi venoz
doniisii bozarak kardiak outputu diisiirebilir (41). Hastalar prone pozisyonda
yattiginda, aralikli yapilan pozitif basingh ventilasyon dorsal tarafta kalan viicut
agirhigina karsi akcigerleri genisletir. Prone pozisyonda eger abdominal bolge
serbestlestirilmediyse, ameliyat masas1 ile govde arasinda abdominal organlar ve
damarlar sikigir. Bu da venoz doniiste obstriiksiyona neden olur. Pozisyon verilirken
aterosklerozu olan hastalarda boynun dondiiriilirken zorlanmasi ve servikal vertebra
artriti olan hastalarda vertebral ve internal karotis arterlerdeki akim bozulabilir veya

internal jiigiiler vendz doniisii obstriikte edebilir (41).

Mekanik olarak ventile edilen hayvanlarda ve insanlarda pulmoner kan akimi
ve gaz dagilimi pozisyona bagl olarak supin pozisyonda bulunan hastalara gore
farklilik gosterir (42, 43). Prone pozisyonunda gogiis duvarina olan basiya bagh
olarak toraks duvar hareketi simirlanir. Kas gevsetici ajana baghi olarak kas
tonusunun diismesi ile de diafragma abdominal igerige bagli olarak sefale dogru
yonlenir. Obez hastalarda intraabdominal basin¢ daha yiiksek oldugundan etkiler
daha belirgin olur (44, 45, 46). Bu degismeler sonucunda olusan akciger hacmi ve
pulmoner kan akimindaki farklilasma solunum mekanigini etkiler. Prone pozisyonda
eger abdominal harekete olanak verilirse solunum mekanikleri iizerine ters bir etki
yaratmaz hatta oksijenizasyonu iyilestirir, akciger hacimleri ve kompliyansin
artmasina neden olur (47, 48). Anestezi altindaki normal bir hasta dolasim iizerine
olan etkileri kompanse edebilirken diisiik kardiyak rezervli ya da periferik dolagim

yetersizligi olan kisilerde sorun yasanabilir (49).
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Bu pozisyonda mekanik ventilasyon uygulanmas ile ilgili en sik bildirilen
komplikasyonlar basi yaralarinin olusmasi, endotrakeal tiip, trakeotomi kaniilii veya
vaskiiler kateterlerin yerinden ¢ikmasidir. Gattinoni ve ark. (50) ¢ok merkezli
calismalarinda komplikasyonlarin sikligi agisindan iki grup arasinda sadece yeni
olusan basi yaralarinin sayisinin  prone grubunda daha yiiksek oldugunu
bildirmiglerdir. Ancak prone pozisyonu ile ilgili bildirilen ciddi komplikasyonlarin
biiyiik cogunlugu yogun bakimda degil ameliyat sirasinda gelisen
komplikasyonlardir. Frontal epidural hematom, kuadripleji ve retinal arter
okliizyonu intraoperatif prone pozisyon kullanilmasi ile ilgili bildirilen
komplikasyonlardan bazilaridir (51, 52). Prabhu ve Samra prone pozisyonda cerrahi
geciren 2 hastada rabdomiyoliz gelistigini bildirmis ve bu olayr uzun siireli

hareketsizlige baglamislardir (53).
2.3. OPIOIDLER
2.3.1. Simflama
Dogal olanlar: morfin, kodein, papaverin
Yar sentetik olanlar: eroin, dilaudid
Sentetik olanlar:
1) Morfin deriveleri (levarfonol)
2) Metadon deriveleri (metadon)
3) Fenilpiperidin deriveleri (dolantin, fentanil vb.) (54).

Opioidlerin prototipi morfindir ve molekiiler yapisi i¢ ice gecmis bes adet
halkadan olusur. Bu molekiiler yapiya bagh olan fonksiyonel gruplarin modifiye
edilmesi ile farmakolojik ozellikleri degisir. Semisentetik opioidler, bu 6zellikten
yararlanilarak elde edilmis olmasina karsin, sentetik opioidler, kaynasmis olan
halkalarin sayisinin giderek azalmasi sonucu elde edilirler. Bugiin opioidlerin bircok
temel Ozelliklerinin morfin benzeri etkiden sorumlu olmadigi, stereokimyasal

yapisinin bu etkiyi olusturdugu diisiiniilmektedir (55).
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Opioidler (6zellikle fentanil, alfentanil ve sufentanil) cerrahi stres
reaksiyonlart olan katekolamin, antidiiiretik hormon ve kortizol artisini volatil
anesteziklere oranla daha iyi inhibe eder. Bu etkileri iskemik kalp hastaligi olanlarda

ozellikle yararhdir (56).
2.3.2. Kontrendikasyonlari

1) Tam agonist bir opioidin agonist-antagonist Ozellikteki opioidle birlikte

kullanilmast
2) Kafa travmalari
3) KOAH (kronik obstriiktif akciger hastaligi) ve Status astmatikus
4) Hipovolemi
5) Karaciger yetmezligi
6) Endokrin yetmezlikler
7) MAO (monoaminoksidaz) inhibitorii alanlar
8) Akut kolesistit, prostat hipertrofisi, glokom
9) Gebelik (55, 57).
2.4. FENTANIL

Fentanil, giinlimiizde dengeli anestezinin analjezik komponenti olarak, en
yaygin kullanilan ila¢ durumundadir. Kimyasal yapisi feniletil-propionil-anilino-
piperidin olup petidine yakin sentetik opioidtir, potent bir narkotik analjeziktir ve
diger opioidlerle aym oOzelliklere sahiptir. Yani analjezi, sedasyon, solunum
depresyonu, vagal uyar ile bulanti, kusma, kabizlik ve fiziksel bagimliliga neden
olur. Tedavi edici indeksi yiiksektir. Morfinden 100-300 kez daha gii¢liidiir ve yan
etkileri daha azdir (58).
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EICO. -Ph

Sekil 2.1. Fentanilin Kimyasal Yapisi
2.4.1. Farmakokinetik

Fentanil yagda erirligi son derece fazla olan bir ilagtir. Dagilim voliimiiniin
bilyiik olmasinin nedeni, yagda fazla erimesi ve boylece dokulara hizli gegmesidir.
pH 7.4'de partisyon katsayis1 950'dir. Bu nedenle hizla kandan ayrilarak genis olarak
viicut i¢inde dagilima ugrar. Klirensi 10-12 ml kg'l dk™, dagilim voliimii 3-5 It kg'l
ve buna baglh olarak eliminasyon yar1 omrii 2-4 saat arasinda degisir. Inaktif
dokulara gecmesi plazma konsantrasyonun devamliligina neden olur. Proteinlere
baglanma miktar1 kan pH degerine baghdir; pH 7.4'de yaklasik %80, pH 7.2'de ise
%60 oraninda proteine baglanir (58).

Tablo 2.3. Fentanilin Farmakokinetik Ozellikleri

Dagilim t > dk. 13.4+1.6
Dagilim (voliimii It kg™") 4

Klirens (ml kg’ dk™) 11.6 £2.6
Eliminasyon t 12 (saat) 37+04
Proteine baglanma pH:7.4 % 84.4

2.4.2. Metabolizma ve Atilim

Fentanil karacigerde metabolize olup, N-propionil-anilino-piperidine yikilir.
Hepatik kan akiminin azalmasi fentanilin eliminasyonunu geciktirir. Alinan

fentanilin %85'i ilk 72 saat i¢inde viicuttan atilir. %78'1 karacigerde metabolize
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olarak (%70 idrar, %8 digk1), %7'si degismeden (%6 idrar, %1 diski ) atilir.
Metabolitleri inaktiftir (59).

2.4.3. Klinik Kullanim

Anestezide kullanimin amacina gore asagidaki gibi guruplandirmak

miimkiindiir.
1) Analjezik
2) Analjezik-anestezik
3) Primer olarak anestezik
- Diisiik dozda (1-2 pg kg'l) analjezi saglamak icin,

-2-10 ug kg1 dozda entiibasyon sirasinda veya cerrahi uyaranlara kars1 olusan
hemodinamik yaniti baskilamak i¢in inhalasyon anestezikleriyle ve diger hipnotik

ajanlarla birlikte

- 50-100 pug kg' i.v. (intravenoz) gibi yiiksek dozda ise tek basina derin

analjezi ve biling kayb1 ile genel anestezi saglamak i¢in kullanilir

- TIVA (total intraven6z anestezi)’da i.v. yiikleme dozu 4-20 pg’dir. Infiizyon

dozu ise 2-10 ug kg™ s dir (60)
2.4.4. Organ Sistemlerine Etkisi
2.4.4.1. Solunum Sistemi Etkileri

Fentanil de diger opioid agonistler gibi doza bagimli solunum depresyonuna
neden olur. Solunum depresyonu etkisi beyin sapina direkt etkisi ile olusur.
Ozellikle toraks ve abdominal kaslarda rijiditeye neden olabilir. indiiksiyonda kas
gevseticisi yapilmayan hastalarda maske ile solunumu zorlagtirir ve oksiiriikk
refleksini baskilar. Brons diiz kaslarinin tonusunu artirarak pulmoner rezistansi
artirir. Astimli hastalarda dikkatle kullanilmasi gerekir. Diisiik dozlarda (2 pg kg’l)
solunum hizi azalir ve kompansatuar olarak tidal voliim artarken, yiiksek dozlarda
solunumun ii¢ komponentinde de belirgin depresyon meydana gelir: solunum sayis1

%50, dakika voliimii %30-40 azalir, oksiiriik refleksi baskilanir. CO, cevap
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egrisinde iki saatten daha uzun bir siire egrinin saga kaymasi ile birlikte belirgin

depresyon meydana gelir (55, 57).
2.4.4.2. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri

Fentanilin kardiyovaskiiler sistem iizerine etkisi oldukga azdir. Inhalasyon
ajanlart ile birlikte kullanilirsa orta derecede bir siniizal bradikardi goriilebilir.
Fentanil kullanimi ile goriillen bradikardinin nedeni kesin olarak bilinmemekle
beraber santral vagal stimulasyona ve sempatik efferentlerin inhibisyonuna baglh
oldugu diisiiniilmektedir. Fentanil, arteryel ve vendz damarlarda olusturdugu
vazodilatasyona bagli, kan basincini disiiriir ve hipovolemi veya hiperkapniye bagli
hipotansiyonu siddetlendirir. Saglikli kisilerde miyokard kontraktilitesini minimal
olarak azaltir. Fentanil, atrioventrikiiler diigtim iletimini yavaglatir. R-R intervalini,
atrioventkiiler diigiim refrakter periyodunu ve purkinje lifi aksiyon potansiyel

siiresini uzatir (57, 59).
2.4.4.3. Santral Sinir Sistemine EtKileri

Santral sinir sistemi iizerindeki etkilerini sirasiyla incelemek gerekirse; en
onemli 6zelligi olan agr iizerine etkisi selektiftir, dokunma, vibrasyon gibi duyulari
etkilemez, ayrica agriya karsi toleransida artirir. Locus caeruleusu etkileyerek
uykuya ve oOforiye, yiiksek dozlarda jeneralize konviilziyonlara neden olur. Biling
kaybi olmadan psisik sedasyon, sersemlik ve mental bulaniklik yapar. Ortalama arter
basincindaki diisiise bagli olarak serebral perfiizyon basincini, serebral metabolik

hiz1 azaltir. Serebral damarlarin CO;’e duyarliligini arttirir (61).
2.4.4.3. Otonom Sinir Sistemine Etkileri

Nervus okulomotorius’un otonom segmentini aktive ederek miyozise neden
olur. Yiiksek dozlarda “toplu igne bas1” pupilla goriiliir. Koledokoduedonal sfinkter
spazmi ve safra yollar1 basincinda artmaya neden olur. Area postremadaki
kemoreseptorleri direkt etkileyerek, bulanti ve kusmaya neden olur. Bu durumda
antiemetik olarak fenotiazin veya droperidol kullanilabilir. Fentanil midenin asit
sekresyonunu ve motilitesini azaltarak, midenin bosalma siiresini uzatir. Uriner

sistemde, iireter kontraksiyonunda artma yapar. Detrusor kast ve sfinkter tonusu
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artar ve buna bagli idrar retansiyonu goriiliir. Ayrica uykuya meyil, alerji, solunum

depresyonu ve duyarlilik reaksiyonu goriiliir (59).
2.5. AZOT PROTOKSIT (N,0)

1800 yilinda Humphrey Davy tarafindan analjezik ve oforik ozelligi
tanimlanmis, renksiz, kokusuz bir ajandir. 1865’de Colton tarafindan klinik

uygulamalarina baglanmis, cerrahi ve dental anestezide sik¢a uygulanmistir (62).
2.5.1. Fiziksel ve Kimyasal Ozellikler

Klinikte kullanilan tek inorganik anestezik maddedir. Yanic1 ve patlayici
degilse de oksijenin yakici etkisini destekler. Normal sartlarda gaz halindedir,
basin¢la sivilagir. Azotun protoksit disinda 7 oksiti daha vardir. Bunlardan nitrik
oksit ve azot dioksit olduk¢a toksik olup, azot protoksit icindeki miktarlar1 5 ppm’yi
gecmemelidir. Kaynama noktas1 -88.5 C°, kritik 1s1s1 36.4 C°, molekiil agirlig
44’tiir. Oda 1s1sinda buhar basinct 50 atmosferdir. Kanda erirligi az olup, kan/gaz
partisyon katsayisi diisiiktiir (0.47). Bu 6zellik etkisinin ¢cabuk baslayip sonlanmasini
saglamaktadir (62, 63).

2.5.2. Organ Sistemlerine Etkisi
2.5.2.1. Kardiyovaskiiler Sistem

Sempatik sinir sistemini stiimiile eder. Myokarda in vitro etkisi depresiftir.
Arter basinci, kalp debisi, kalp atim hizi1 degismez veya katekolamin uyarisi
nedeniyle hafif artar. Arter basincinin diismesi myokard iskemisine neden olur.
Pulmoner vaskiiler diiz kas tonusu artirir. Pulmoner vaskiiler direng artar. Pulmoner
hipertansiyonu tetikler. Buna bagli olarak sag atrium basmec1 artar. Cilt
damarlarindaki vazokonstriikksiyona ragmen periferik vaskiiler direngte onemli bir
degisim olmaz. Endojen katekolaminleri artirdigi icin epinefrine bagli aritmiler

izlenebilir (62, 63).
2.5.2.2. Respiratuar Sistem

Sempatik aktiviteyi ve pulmoner gerilme reseptorlerini uyardigindan
solunum sayisinda artisa ve tidal volimde azalmaya neden olur. Arterial

karbondioksit diizeyi ve dakika voliimde 6nemli degisimler olmaz. Havayolu direnci
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artar. FRK (fonksiyonel rezidiiel kapasite) azalir. Mukosiliyer transport ve notrofil
kemotaksisini deprese eder. Karotid cisimlerdeki kemoreseptorlerin depresyonu
nedeniyle hipoksiye reaksiyon ¢ok zayiftir. Bunun derlenmedeki etkisi onemlidir

(62, 63).
2.5.2.3. Santral Sinir Sistemi

Serebral kan akimi ve serebral oksijen tiiketimi artar, intrakraniyal basing
hafifce yiikselir. MAC (minimum alveoler konsantrasyonu) degerinin altindaki N,O

konsantrasyonlari minor cerrahi ve dental girisimlerde analjezi saglar (62, 63).
2.5.2.4. Noromiiskiiler Sistem

Diger volatil ajanlarin aksine kas gevsemesi yapmaz. Gergekte basing
odasindaki hiperbarik konsantrasyonlar1 kas sertlesmesi yapar. Malign hipertermide

olumsuz bir etkisi yoktur. Uterus diiz kas1 iizerine etkisi bulunmaz (62, 63).
2.5.2.5. Bobrek Fonksiyonlarina Etkisi

Renal vaskiiler direnci artinir ve bobrekten gecen kan akimimi azaltir.

Glomertiiler filtrasyon hiz1 ve idrar ¢ikisi belirgin olarak azalir (62, 63).
2.5.2.6. Gastrointestinal Sistem

Bazi calismalar medulla oblongatada yer alan kemoreseptor triger zone’daki
kusma merkezini azot protoksitin tetikledigi iizerinde durmuslarsa da bunlar olduk¢a

sinirhidir (62, 63).
2.5.3. Biotransformasyon ve Toksisite

Derlenmede azot protoksit solunum yoluyla elimine olur. Cok az miktarda
deriden gecger. Biotransformasyonu %0.01 oranindadir. Gastrointestinal kanalda
anaerobik bakterilerce metabolize olur. N,O, By, vitaminine bagl enzimleri inhibe
eder ve selektif olarak vitamin oksite eder. Oksite olan By, vitamini koenzim olarak
islev gdoremez, boylece bu vitamine bagli metionin sentetaz (myelin olusumundan
sorumlu) aktive olmaz. N,O’nun uzun siireli anestezi konsantrasyonlar1 bu sebeple

megaloblastik anemi, periferik noropati ve pernisydz anemi gelisimine neden
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olmaktadir. N,O teratojendir ve hamilelerde kullamilmaz. Enfeksiyonlarda

immunolojik reaksiyonlar degistirebilir (62, 63).
2.5.4. Kontrendikasyonlari

Solubilitesi azottan 35 kez fazla oldugundan bosluklar icinde kolay diffiize
olur. Azot ihtiva eden viicut bosluklarina diffiizyonu fazladir. Ozellikle orta kulak,
nasal siniisler, subdural ve sisternal bosluklar ile vitreus gibi kapali bosluklar i¢cinde
normalde azot bulundugundan erirliginin az olmas1 nedeniyle kan tarafindan azot
uzaklastirllamaz. Ancak erirligi daha fazla olan N,O kanla bu bolgelere tasinir ve
bosluk icinde rahatca diffiize olur. Bu olay bosluk i¢indeki N>O yogunlugu alveoler
yogunluga esitleninceye kadar devam eder. N,O hava embolisinde, pnomotoraksta,
akut barsak tikanmalarinda, pnomoensefolografi ve pnomosefalus varliginda,

pulmoner hava kistlerinde ve kulak zar greftlerinde tehlikeli olur (62, 63).

N,O endotrakeal tiiplerin kaflarina da diffiizyon yoluyla girip trakea
mukozasina karsi basincin artmasina neden olur. Pulmoner hipertansiyonu olanlarda
N,O kullanmilmamalidir. Ayrica yiiksek oksijen konsantrasyonu verilmesi

gerekenlerde kisitlayici bir faktor olabilir (62, 63).
2.5.5. Tlac Etkilesimleri

Volatil anesteziklerle kombine edilir. Volatil anestezigin daha diisiik
konsantrasyonlari bu sekilde yeterli olur. Vaporizator ayarlar1 degistirilmedigi halde
taze gaz girisindeki N,O konsantrasyonlarinin azaltilmasi halinde inspirasyon
karisimindaki volatil anestezik konsantrasyonu artar. Bunun nedeni N,O ve O;’nin

volatil anestezikteki goreceli ¢oziiniirliikleridir (62, 63).
2.5.6. Klinikte Uygulamalar

MAC degeri 104 olan N,O iyi bir analjezik olmasina ragmen tek basina
anestezi saglayamaz. Genellikle %50 ila 70 oraninda diger volatil ajanlarla birlikte
kullanilir. Hafif kokusu solunum yollarini irrite etmez. Diger ajanlarin etkisini
potansiyalize etmez. Aditif etki ile onlarin MAC degerini azaltir. Birlikte verildigi
inhalasyon anesteziginin alveoler yogunlugu tek basina uygulanmasina gore daha
hizli yiikselir. Boylece indiiksiyon hizlanir. Naloxan azot protoksitin analjezik

etkisini antagonize eder (62, 63).
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2.6. SEVOFLURAN

Sevofluran ilk kez 1960’da sentezlenmistir. Baxter-Travenol laboratuarinda
Regan isimli farmakolog yeni halojenli inhalasyon anesteziklerinin sentez ve test
edilmeleri ile ilgili primer arasgtirmacist olarak florlanmis isopropil eterler serisini
gelistirmis ve en umut verici olanina sevofluran ismini vermistir. 1988’de Japon
Maruishi Pharmaceuticals firmas1 klinik calismalarla ilacin giivenli ve kullanana
dost oldugunu gostermistir. 1992°de Abbott laboratuvarlar1 ilacin lisansini

Maruishi’den almustir (64, 65, 66).
2.6.1. Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Sevofluran, renksiz, berrak, hos kokulu, yanict olmayan bir inhalasyon ajani
olup, [Florometil-2, 2, 2, -trifloro-1- (triflorametil) etileter] yapisindadir. Kaynama
noktasi (760 mmHg’da): 58.6 C°, molekiil agirligi 200.05 daltondur. Doymus buhar
basinci 157 mmHg (20 C°)’dir. Kaynama noktasi, patlayicit olmayan yapisi ve buhar
basinci, konvansiyonel vaporizatorlerle kullanima izin verir. Sevofluranin kaucuk ve
plastiklerde ¢oziiniirliigii daha diisiiktiir, bu 6zelligi ajanin anestezi devresinde daha

az oranda absorbe edilmesine neden olur (66, 67, 68).
2.6.2. Farmakokinetik Ozellikleri

Kan/gaz partisyon katsayist 0.63-0.69 gibi diisiik bir degerdir. Bu durum
indiiksiyon sirasinda alveol havasinda konsantrasyonun hizla yiikselmesine,
anestezinin kesilmesinden sonra da bu oranin hizla azalmasina neden olur. Bu hizl
degisme yetenegi, total anestezik kullanimim azaltir ve anesteziden sonra hizli bir

derlenme saglar (64, 66, 67).
2.6.3. Metabolizma ve Eliminasyon

Sevofluran,%5’den daha az miktarda hepatik metabolizmaya ugrayarak
(sitokrom P450 enzimi ile) organik Heksoflouroizoproponal (HFIP) ve inorganik
flour metabolitlerine ayrigir. HFIP hizli bir sekilde glukokronide edilerek idrarla
atilir. Sevofluran, sodalime, baralime gibi CO, absorbanlariyla etkilesir. Bilesik A
(Compound A) denilen florometilli bir vinileter ile bilesik B (Compound B) olusur.
Insanlarda yapilan calismalarda HFIP ve Compound A’nin tetikledigi

nefrotoksisiteye rastlanmamistir (69, 70, 71).
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2.6.4. Anestezi Etkinligi ve Uyanma

Sevofluran, hem havayollarin1 irrite etmemesi, hem de diisiik kan-gaz
partisyon katsayisi nedeniyle hizli anestezi indiiksiyonu ve uyanma doénemi saglar.
Kardiyovaskiiler sistem tiizerine olumsuz etkisinin az olmas1 nedeniyle pediyatrik

anestezide inhalasyon indiiksiyonunda en ¢ok tercih edilen ajandir (68, 72, 73).

Erigkinde anestezi uygulamasi1 genellikle i.v. ajanlarla hizli ve giivenli bir
sekilde yapilir. Ancak i.v. indiiksiyonun hipotansiyon, anaflaksi ve apne gibi
etkilerinden kacinmak ve venoz yola karsi1 korku duyan hastalarda rahat indiiksiyon

saglamak i¢in maske ile indiiksiyon tercih edilebilir (74).
2.6.5. Organ Sistemlerine Etkisi
2.6.5.1. Santral Sinir Sistemine Etkisi

Sevofluran, serebral vazodilatasyon yapar ve serebral metabolizmayi
diisiiriir. Ortalama serebral kan akimini artirirken, serebral oksijen tiiketimini azaltir.
Epileptik etkisi yoktur. Artan anestezik dozlarda verildiginde, kafa i¢i basincini
artirmayacag goriilmiistiir Kisaca, sevofluran serebral otoregiilasyonu saglar (75,

76).
2.6.5.2. Solunum Sistemi Uzerine Etkileri

Sevofluran 1 MAC ve iizerindeki konsantrasyonlarda halotan ve enflurandan
daha belirgin sekilde, doza bagimli olarak solunum depresyonu yapar. Sevofluranin
solunum depresan etkisi, mediiller solunum noéronlarin santral depresyonu ve
diafragmanin fonksiyon ve kontraktilitesinin depresyonu sonucudur. Doza baglh
olarak tidal voliimde ve dakika ventilasyonunda azalma, buna karsilik solunum
frekansinda artma meydana getirir. Sonucta, PaCO, artar ve CO,’deki bu artisa
solunum cevabi azalir. Sevofluran hipoksik pulmoner vazokonstriiksiyonu ve trakeal

diiz kas kontraksiyonunu inhibe eder (77, 78, 79).
2.6.5.3. Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri

Sevofluran, dolasim sistemini ve miyokardiyal kontraktiliteyi deprese eder.
Sistemik vaskiiler rezistansta ve arteriyel kan basincinda izofluran ve desflurana

gore daha az diisiis olusturur. Yine diger ajanlara benzer sekilde doza bagli olarak
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kan basinci ve total periferik direnci diisiiriir. Koroner vazodilatasyon yapar fakat
“koroner calma” fenomenine neden olmaz. Negatif inotropik bir ajandir. Koroner
kan akimim %?29 oraninda artirir. Disritmik etkisi olmadig ileri siiriilmektedir (80,

81, 82).
2.6.5.4. Karaciger Uzerine Etkileri

Halotan ile karsilastinldiginda sevofluranin direkt veya immunolojik
hepatotoksik yanit olusturma kapasitesi daha azdir. Sevofluran, diisiik doku
¢Oziiniirliigl, hizli pulmoner eliminasyonu ve metabolitlerinin stabilitesi nedeniyle

karacigerde minimal metabolize olur (<%5) (83, 84).
2.6.5.5. Bobrekler Uzerine Etkileri

Sevofluran anestezisi sirasinda, inorganik fluorid diizeyi yiikselse de,
bobrekde defluorinizasyonun az olmasi nedeniyle nefrotoksisite goriillmedigi
bildirilmistir. Sevofluran metabolizmasi {iriinlerinden Compound A, sodalime ile
etkileserek bobrek korteks-medulla bileskesindeki hiicrelerde mikroskopik hasar

olusturmaktadir. Idrar konsantrasyon yetenegini etkiledigi bildirilmemistir (85, 86).
2.7. PROPOFOL
2.7.1. Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Propofoliin kimyasal yapis1 2-6 diizopropilfenol’diir. Propofol, alkil fenol
grubundan, yiiksek derecede lipofilik, suda erimeyen, %98 oraninda proteine
baglanan sedatif hipnotik bir ajandir. Emiilsiyonu izotonik olup, tek kullanimliktir ve
injeksiyonu kolaydir. Antibakteriyel koruyucu icermediginden acilan ampiil 6-12
saatte tiikketilmelidir. Oda 1s1sinda saklanmali ve kullanilmadan dnce ¢alkalanmalidir

(87, 88).
2.7.2. Metabolizma

Propofol karacigerde hizla glukronid ve siilfata konjuge edilerek, bobreklerle
atilan suda c¢oziinebilir bilesiklere doniistiiriiliir. Propofoliin %1’den daha azi
degismeden idrarla ve %2’si fegesle atilir. Metabolitlerinin aktif olmadigi

diisiiniilmektedir (87, 89).
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2.7.3. Farmakokinetik Ozellikleri

Propofol farmakokinetigi cesitli faktorlerle (cinsiyet, agirlik, yandas hastalik,
yas, es zamanli medikal tedavi) degisebilir. Propofoliin %98’i kanda plazma
proteinlerine baglanir ve intravendz uygulamadan 30 saniye sonra beyin dokusunda
goriiliir, kan beyin dengesini saglamak i¢in ortalama 2.9 dakika gerektirir. Hipnozun
siiresi 3-10 dakika arasinda degisir. Hasta sakin olarak uyanir ve 4-8 dakika icinde

oryante olur, etkisini bir kol-beyin dolagim zamani i¢inde gosterir (87, 90, 91).
2.7.4. Organ Sistemlerine EtKisi
2.7.4.1. Solunum Sistemine Etkisi

Propofol uygulanmasindan sonra doza, uygulanma siiresine, enjeksiyonun
hizina ve eszamanli premedikasyona bagli olarak apne olusur. Indiiksiyon dozundan
sonra apne olusum sikligi %?25-30’dur. Uzamis apne (>30saniye) indiiksiyondan
hemen Once ya da premedikasyon amaciyla opioid eklenmesiyle artabilir. Apne
genellikle tidal volimde azalma ve tasipne ile ortaya c¢ikar. Propofol solunum
merkezinin CO;’e duyarliligini deprese eder. Bronkomotor tonusu etkilemez.
Solunum paternindeki degisiklikler, solunum depresyonunun santral sinir
sistemindeki solunumsal diirtiiniin azalmasindan kaynaklandigimi diisiindiirmektedir

(87,92, 93).
2.7.4.2. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkisi

Mevcut olan kardiyovaskiiler hastaliklardan bagimsiz olarak 2-2.5 mg kg™
indiiksiyon dozuyla sistolik, diastolik ve ortalama kan basincinda %25’den %40’a
kadar azalma olusur. Nedeni vazodilatasyon ve miyokardiyal depresyondur. Bu
azalma opioidlerle premedike edilmis hastalarda ve hipertansif olgularda daha da
belirgindir. Arteriyel kan basincindaki diigmeye ragmen kalp atim hizinda genellikle
artig goriillmez. Bunun nedeni barorefleks aktivitenin bozulmasi degil, ilacin
sempatolitik etkisidir. Propofol anestezi idamesi veya indiiksiyon icin
kullanildiginda kardiyak debi ve vaskiiler rezistans %10-20 oraninda azalir. Sol
ventrikiiler O, tiiketiminde %31 ve myokardiyal kan akiminda %26 azalmaya neden
olur. Gii¢lii bir opioidle birlikte kullanildiginda giivenli bir uygulama saglar. Ayni

zamanda otonomik sempatik yanit azalir. Cerrahi yonteme bagli vagal tonusta
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artmaya ya da narkotik ve kas gevsetici kullammmina bagli olarak indiiksiyon
sirasinda bradikardi goriilebilir. Bu indiiksiyondan Once atropin veya glikopirolat
verilerek Onlenebilir. Propofolle anestezi sirasinda genellikle kardiyak ritm
bozuklugu goriilmez. Entiibasyon sirasinda gecici supraventrikiiler tasikardi,

ventrikiiler ektopik ve nodal atimlar goriilebilir (94, 95, 96, 97).
2.7.4.3. Santral Sinir Sistemi Etkileri

Propofol, anestezik dozlarda serebral vaskiiler rezistansta artmaya, serebral
kan akiminda azalmaya yol agar. Anestezik dozlarda serebral metabolik hiz azalir.
Propofol, sedasyon dozlarinda EEG aktivitesinde artisa, anestezik dozlarda ise

artmaya neden olur (98, 99, 100).
2.7.5. Diger Etkiler

Propofol tek doz ya da uzamis infiizyon sonrasi kortikosteroid sentezini

etkilemez. ACTH stimiilasyonuna normal cevabi degistirmez (101).
2.7.6. Kullanim Alanlari
2.7.6.1. Anestezi Indiiksiyonu ve idamesi

Propofol anestezinin hem indiiksiyon hem de idamesinde uygun bir ilagtir.
Norolojik ve kardiyak anestezide kullaninm ayrica tavsiye edilmektedir. indiiksiyon
dozu 1-2.5 mg kg™ arasinda degisir. Opioid, benzodiazepin ya da her ikisiyle birden
premedikasyon uygulanmasi indiiksiyon dozunu anlamli olarak azaltir. 60 yas
iistiindeki hastalarda indiiksiyon amaciyla premedikasyonla birlikte 1 mg kg™,
premedikasyonsuz  1.75 mg kg1 dozlarinda kullanimi  Onerilmektedir.
Farmakokinetik farklardan dolay1 ¢ocuklarda indiiksiyon dozu artirilmalidir (2 mg
kg'l’dan 3 mg kg'l’a) (102, 103, 104, 105). Propofol anestezi idamesinde aralikli
bolus dozlarda ya da siirekli infiizyon seklinde verilebilir. Yeterli indiiksiyon
dozundan sonra anestezinin idamesi i¢in birka¢ dakikada bir 10-30 mg dozlar veya

100-200 pg kg'1 dk*dan infiizyon seklinde verilmelidir (106, 107).
2.7.6.2. Sedasyon

Propofol cerrahi islem sirasinda ve yogun bakimda mekanik ventilasyon

uygulanan hastalarin sedasyonunda kullamlmaktadir. Infiizyon siiresinden bagimsiz
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olarak, infiizyon sonlandirildiginda hizli derlenme olusturur. Saglikli bireylerde
rejyonel anesteziyi desteklemek icin gerekli sedasyon dozlari genel anestezide
gerekenin yaris1 ya da daha azidir. 65 yas iistiinde ve daha agir hastalarda gerekli
infiizyon dozlar1 anlamh olarak diisiiktiir. Genellikle amnezi saglayan infiizyon

hizlar1 30 pg kg dk™’nim iistiindedir (108).
2.8. ATRAKURYUM
2.8.1. Fiziksel Yam

Atrakuryum, biskuarterner izokinolinium bilesigidir. Molekiil agirlign 1243,

pH’s1 3.5 olup 2-8 C”de saklanir (109).
2.8.2. Metabolizma ve Atihm

Atrakuryum normal 1s1 ve normal pH’da Hofmann yikimina ugrar. Bu
sekilde atrakuryum bobrek ve karaciger fonksiyonlarindan bagimsiz olarak
yikilmaktadir. Yikim iiriinii laudanocin yavas atilir, kan-beyin bariyerini gecer (109,

110).
2.8.3. Dozaj

Bolus dozu 0.3-0.6 mg kg olup etkisi 1-2 dk’da baslar, 20-40 dk. siirer.
Entiibasyon i¢in 0.5-0.6 mg kg'l gerekir. 0.1-0.2 mg kg'l dozlarda tekrarlanabilir.
infiizyon hiz1 0.5 mg kg™ s olup ameliyatin bitiminden 15 dk. dnce kesilmelidir.
Yenidoganda da 0.4-0.5 mg kg'1 bolus dozda ve 0.4-0.5 mg kg1 s infiizyon
dozunda kullanilabilir (109).

2.8.4. Yan Etkiler ve Klinik Yaklasimlar
2.8.4.1.Hipotansiyon ve Tasikardi

0.5 mg kg"dan fazla verilmedigi siirece kardiyovaskiiler yan etkiler
seyrektir. Atrakuryum, histamin salimmdan bagimsiz olarak sistemik vaskiiler
rezistansta gecici bir diisme ve kardiak indekste yiikselmeye neden olabilir. Yavas

hizda enjeksiyon bu etkileri azaltir (110).
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2.8.4.2. Bronkospazm

Astiml1 hastalarda atrakuryum kullanilmamalidir. Astim hikayesi olmayan

hastalarda bile asir1 bronkospazm goriilebilir (110).
2.8.4.3. Laudanocin Toksisitesi

Laudanocin atrakuryumun Hoffman eliminasyon iiriiniidiir ve santral sinir
sisteminin uyarilmasma eslik ederek minimum alveolar konsantrasyonun
yiikkselmesine hatta nobetlerin baslamasina neden olur. Hasta ¢ok yiiksek total doz
almadigi veya karaciger yetmezligi (Laudanocin karacigerde metabolize olur)

olmadig siirece Laudanocin toksisitesi gelismez (110).
2.8.4.4. Is1 ve pH Duyarhhg:

Hipotermik veya asidotik hastalarda kendine 6zgii metabolizmasi nedeniyle,

atrakuryumun etki siiresi 6nemli 6l¢iide uzayabilir (110).
2.8.4.5. Kimyasal Uyusmazhk

Tiyopental gibi alkalin bir ¢ozelti iceren bir serum setine verildigi zaman

atrakuryum serbest asit olarak ¢coker (110).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Zonguldak Karaelmas Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Etik Kurul Komitesi onay1 (09. 11. 2006, Toplant1 karar no:
2006 /07 /7 ) ve hasta onamlar1 alinarak, 2006-2007 yillarinda Anesteziyoloji ve

Reanimasyon Anabilim Dali’nda, prospektif ve randomize olarak gerceklestirildi.

Calismamiza elektif kosullarda opere edilmesi planlanan, perkiitan
nefrolitotomi (PNL) yapilacak, preanestezik degerlendirmede ASA (American
Society of Anesthesiologists) risk siniflamasi I-II olan, 18-70 yas arasi 40 olgu,
bilgilendirilmis goniillii olur formunun okutulup onay alinmasi ardindan dahil edildi.
Hastalarin adi, soyadi, protokol numarasi, yasi, viicut agirligi, ASA risk siniflamasi

calisma protokoliine kayit edildi.

Calisma ilaglarina karsi, bilinen allerjisi olan hastalar, ileri derecede hepatik
ve renal yetmezligi olan hastalar, kardiyak yetmezligi, stabil olmayan koroner arter
hastalifi, 2. ve 3. derece kalp blogu, konjestif kalp yetmezligi, atriyal veya
ventrikiiler tasiaritmiler, siniis nodu disfonksiyonu, dinlenme halinde hiper-
hipotansiyonu olan hastalar, kronik obstriiktif akciger hastaligi ve bronsial astimi
olan hastalar, alkol ya da ila¢ bagimlilig1 olan hastalar, uzun siireli opioid, sedatif ve
beta-bloker tedavisi alan hastalar, kronik benzodiazepin, trisiklik antidepresan ve
antikonviilsan kullanan hastalar, belirgin anemisi olan hastalar, gebelik ya da
laktasyon donemindeki bayan hastalar, psikiyatrik hastalar, hipovolemik ve sistemik

bir hastalig1 olan hastalar ¢alisma dig1 birakilda.

Tiim olgulara operasyondan 30 dk. énce 0.05 mg kg™ intramuskiiler (im)
Midazolam (Dormicum®) ile premedikasyon yapildi. Operasyon odasina alinan
hastalarin ADU (Datex-Ohmeda® S/5 Anestezi Monitor, ABD) anestezi cihazi ile 5
derivasyonlu yiizey elektrokardiyogram (EKG, DII), periferik oksijen saturasyonu
(SpO,) ve noninvazif arteriyel kan basinci monitdrizasyonlart yapildi. Invazif
arteriyel kan basinci Ol¢liimii i¢in Allen testini takiben dominant olmayan elde
radiyal artere 20 G (gauge) arter kaniilii (BD®, Faraday Road, Swindon, UK )
takildi. S1vi infiizyonu i¢in el sirt1 veya antekiibital vene 18 G ya da 20 G’lik braniil
ile intravendz (i.v.) damar yolu agilarak 5-10 mg kg'ls’l’lik ringer laktat infiizyonuna

baslanda.
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Olgulara 10 dakika siireyle yiiz maskesi ile %100 O, verilerek
preoksijenizasyon saglandi. Anestezi indiiksiyonu i¢in 1 mg kg™ lidokain (Aritmal®
%2), 1 pg kg fentanil (Fentanyl Citrate®), 2 mg kg propofol (Diprivan®) ve 0.5
mg kg atrakuryum besilat (Tracrium®) i.v. uygulandi. Entiibasyon sonrasi biitiin
hastalarin ventilasyon ayarlar1 tidal volum 8-10 ml kg'1 ve end-tidal karbondioksit
(ETCO,) yogunlugu 35-40 mmHg olacak sekilde dakika ventilasyon frekansi

ayarlanarak diizenlendi.

Anestezi idamesinde olgular randomize olarak iki gruba (n=20) ayrildi.
Nitr6z oksit grubunda (Grup N) (n=20) anestezi idamesi %2 sevofluran, %50 azot
protoksit (N2O), %50 oksijen (O,) ile yapilirken, opioid grubunda (Grup O) anestezi
idamesine %2 sevofluran, %50 O,, %50 hava ve 2 ng kg'1 s den fentanil infiizyonu
(Abbot® Lifecare 5000 pumpset) ile devam edildi. Cerrahi sirasinda kas gevsetici
idamesi atrakuryum besilat 0.015 mg kg™ ile yapildi. En az bir dakika boyunca siiren
olumsuz hemodinamik yanitlar, hipertansiyon (ortalama arter basincinin preoperatif
degere gore %20’nin tizerinde artmasi), hipotansiyon (ortalama arter basincinin
preoperatif degere goére %20’nin iizerinde azalmasi), tasikardi (kalp hizinin
preoperatif degere gore %20’den fazla artmasi), bradikardi (kalp hizinin 45
atim/dakika’nin altina diismesi) olarak tanimlandi. Hipotansiyon icin bolus efedrin 5
mg i.v, hipertansiyon i¢inse 0.1 mg i.v. perlinganit ve bradikardi i¢in 0.01 mg kg1

atropin kullanilmas1 planlandi.

Hastalarin sistolik arter basinglari (SAB), diastolik arter basinglart (DAB),
kalp atim hizlar1 (KAH), periferik oksijen satiirasyonlar1 (SPO,) ve ETCO, degerleri

sirast ile:

Bi: indiiksiyondan 2 dakika 6nce

Al: Entiibasyondan bir dakika sonra

UK: Peroperatif iireter kateteri yerlestirildikten bir dakika sonra
PPS: Prone pozisyona alindiktan 5 dakika sonra

PP10: Prone pozisyona alindiktan 10 dakika sonra

PD1:Perkiitan dilatasyon basladiktan bir dakika sonra
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PDS: Perkiitan dilatasyon bagsladiktan 5 dakika sonra
PD10: Perkiitan dilatasyon basladiktan 10 dakika sonra
PD15: Perkiitan dilatasyon bagladiktan 15 dakika sonra
PDson: Perkiitan dilatasyon bittikten sonra
YB1:Yikama bagladiktan 1 dakika sonra

YBS5: Yikama basladiktan 5 dakika sonra

YB10: Yikama basladiktan 10 dakika sonra

YB1S5: Yikama basladiktan 15 dakika sonra

YBson: Yikama bittikten sonra

ExS1:Ekstiibasyondan 1dakika sonra

ExS5: Ekstiibasyondan 5 dakika sonra

AS: Ayilma odasina alindiktan 15 dakika sonra olacak sekilde kayit edildi.
Operasyon bitiminde ise operasyon siireleri, akses sayilari, perkiitan dilatasyon

siireleri ve yikama siireleri kayit edildi.

Hastalardan kan Ornekleri almak igin arteriyal kateter kullanildi. Alinan kan
orneklerinden plazma adrenalin, noradrenalin, kan sekeri diizeyleri ve kan gazi
olgiimleri cahigildi. Kan gazi degerlerinden de hematokrit (Hct), sodyum (Na®),
potasyum (K*), pH, satiirasyon (SO,), parsiyel oksijen basinci (PO, ), parsiyel
karbondioksit basinc1 (PCO,), kalsiyum (Ca®), hemoglobin (Hb), bikarbonat (HCO3)
ve baz eksisi (Be) degerlerine bakildi. Kan ornekleri alinirken es zamanli SAB,
DAB, KAH ve SPO, degerleri kaydedildi. Kan o©rnekleri asagida belirtilen

zamanlarda alinda.

1. Olgiim zamani: Anestezi indiiksiyonundan 6nce (Al)

2. Olgiim zamant: Ureter kateteri takildiktan sonra (UK)

3. Olgiim zamani: PNL girisimi icin prone pozisyona getirildikten 5 dk. sonra
(PP5)

4. Olciim zaman: Perkiitan dilatasyon bitiminde (PDson)
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5. Olgiim zamani: Hasta ay1lma odasina gectikten 15 dk. sonra (A5)

Hastalarin preoperatif ve postoperatif olarak Na®, K", BUN (kan iire
nitrojeni), kreatinin (Kre), aclik kan sekeri (AKS), Hb, Hct, aldosteron, kortizol,
ACTH, GH degerleri kaydedildi.

Son cilt siitiirli konduktan sonra, hasta supin pozisyona alinmadan hemen
once fentanil infiizyonu ve inhalasyon ajanlar1 kapatildi. Supin pozisyonda tiim
hastalara atropin siilfat 0.01 mg kg'1 uygulandi, tagikardi yanit1 goriildiikten sonra
neostigmin 0.04-0.07 mg kg'1 ile néromuskuler blok ortadan kaldirildi. Spontan
solunumu yeterli kabul edildiginde ekstiibe edildi. Postoperatif analjezi amaciyla 1
mg kg i.v. tramadol ekstiibasyondan énce yapildi. Hastalar postoperatif derlenme
odasinda 45 dk. gozlendi. Burada hastalarin viziiel agn skalas1 (VAS) takip edildi.
VAS 4 ve iizeri olanlara meperidine 1 mg kg intramuskiiler yapilmasi, bulanti
kusma goriilen hastalara antiemetik olarak metoklopramid 0.15 mg kg' i.v.

uygulanmasi planlandi.

Olgulara saha temizligi ve ortiinme yapilmasinin ardindan, 6F (french) acgik
uclu iireter kateteri yerlestirildikten sonra prone pozisyonu verilerek yeterli yan
destek saglanmasi planlandi. Floroskopi (Philips® BV 25 Gold 9, Tiirk Philips
Medikal Sistemler) kilavuzlugunda perkiitan introducer igne ile toplayici sisteme
erisim saglandi. Ardindan tract amplatz renal dilatator seti ile 30F’ e kadar dilate
edilerek 30F renal sheat yerlestirildi. Rijid nefroskop (Storz® 24 f rijit nefroskop,
Germany), taslarin parcalanmasi (Litho shock® pnomotik litotriptér, Germany) ve
ekstraksiyonu bu 30F renal sheat araciligi ile yapildi. Ardindan uygun genislikte (18-
20 F foley sonda) veya malekot re-entry kateter nefrostomi i¢in yerlestirilerek igleme

son verildi. Irrigant olarak %0.9’luk saline solusyonu kullanildi.

Yas, agirlik, operasyon siiresi, yikama siiresi, SAB, DAB, KAH, ETCO;,
biyokimyasal 6l¢iim sonuglar gibi siirekli degerler alan veriler ortalama + standart
sapma olarak gosterildi ve bu Olgiimlerin normal dagilim testinde Kolmogorov-
Smirnov testi kullanildi. Bu verilerin analizinde iki ortalama arasindaki farkin
onemlilik testi kullanildi. Grup icinde tekrarlayan Olciimlerin baslangic degeri ile
karsilagtirilmasinda iki es arasindaki farkin Onemlilik testi kullanildi. Normal

dagilim gostermeyen Ol¢iimler bakimindan Grup N ve Grup O karsilastirilmasinda
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Mann-Whitney U testi, baslangi¢ 6l¢iimlerine gore farkliliklarin belirlenmesinde ise
Wilcoxon testi kullanildi. Akses sayisi, perkiitan dilatasyon, ASA risk grubu,
cinsiyet gibi siklik belirten veriler say1 (n) ve yiizde (%) olarak gosterildi. Bu
verilerin analizinde ki-kare testi kullanildi. p<0.05 degeri anlamh farklilik olarak
kabul edildi. Verilerin istatistiksel analizi SPSS 11.5 for Windows (SPSS Inc, ABD)
programi kullanilarak yapildi.
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4. BULGULAR

Calisma gruplan arasinda yas (p=0.064), viicut agirhg (p=0.849), ASA risk
smift (p=0.519), cinsiyet (p=0.337), akses sayis1 (p=0.292), perkiitan dilatasyon
siiresi (p=0.075), yikama siiresi (p=0.101) ve operasyon siireleri (p=0.351) acisindan
fark bulunamadi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Demografik Veriler (Ort £ SD)

Grup Grup N (n=20) Grup O (n=20) p

Yas (y1l) 42.20£12.70 49.20+8.95 0.064
Agirhk (kg) 75.27+12.39 77.87£9.75 0.849
ASA (I/I1) 11/9 13/7 0.519
Cinsiyet (K/E) 10/10 13/7 0.337
Akses sayisi (1. giris /2. giris) 1773 19/1 0.292
Perkiitan Dilatasyon Siiresi (dk) 12.50+4.72 14.00£2.05 0.075
Yikama Siiresi (dk) 64.00+32.01 49.75+24.86 0.101
Operasyon Siiresi (dk) 164.50+47.37 150.75+44.70  0.351

Gruplar SAB agisindan karsilastinldiginda, Grup O ile Grup N arasinda
Olciilen SAB ortalama degerleri agisindan anlamli bir farklilik bulunamadi. Grup ici
SAB ortalamalar1 incelendiginde, Grup N’de baslangi¢ degeri ile karsilastirildiginda,
tireter kateteri takildiktan sonra, prone pozisyona alindiktan 5 dakika sonra, prone
pozisyona alindiktan 10 dakika sonra, perkiitan dilatasyon basladiktan 1 dakika sonra,
perkiitan dilatasyon basladiktan 5 dakika sonra, perkiitan dilatasyon basladiktan 10
dakika sonra, perkiitan dilatasyon bagladiktan 15 dakika sonra, perkiitan dilatasyon
bitiminde, yikama basladiktan 1 dakika sonra, yikama basladiktan 5 dakika sonra,
yikama basladiktan 10 dakika sonra, yikama basladiktan 15 dakika sonra, yikama
bitiminde ve ayilma odasina alindiktan 15 dakika sonraki SAB degerleri anlamh
olarak diisiik bulundu (p<0.05). Grup O’da ise SAB degerleri baslangic degerine gore
entiilbasyondan 1 dakika sonra, iireter kateteri takildiktan sonra, prone pozisyona
alindiktan 5 dakika sonra, prone pozisyona alindiktan 10 dakika sonra, perkiitan
dilatasyon basladiktan 1 dakika sonra, perkiitan dilatasyon bagladiktan 5 dakika sonra,
perkiitan dilatasyon bagladiktan 10 dakika sonra, perkiitan dilatasyon basladiktan 15
dakika sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde, yikama basladiktan 1 dakika sonra,
yikama bagladiktan 5 dakika sonra, yikama basladiktan 10 dakika sonra, yikama
basladiktan 15 dakika sonra, yikama bitiminde ve ayillma odasina alindiktan 15 dakika

sonra anlaml olarak diisiik bulundu (p<0.05).
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Grup N’de SAB’nin en diisiik degeri olan prone pozisyona alindiktan sonra
10. dakikada ve en yiiksek degeri olan ekstiibasyondan 1 dakika sonraki degerler
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p<0.05). Grup O’da SAB’nin
en diisiikk degeri olan iireter kateteri takildiktan sonra 1. dakikada ve en yiiksek
degeri olan ekstiibasyondan 1 dakika sonraki degerler arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik bulundu (p<0.05) (Tablo 4.2 ve Sekil 4.1).

Tablo 4.2. Gruplarda Sistolik Arter Basinci Degisiklikleri (Ort £ SD)

Periyod/Grup Grup N Grup O
Bi 141.85+26.37 | 133.90+16.75
Al 134.20+27.03 | 124.55+17.02
UK 116.80+22.61 | 111.50+£13.25
PP5 112.35+16.41 | 116.30+8.95
PP10 108.35+15.84 | 115.20+8.24
PD1 110.80+14.24 | 116.25+11.32
PD5 113.00+13.46 | 117.15+14.21

PD10 117.25+14.42 | 118.75+11.57
PD15 119.25£13.55 | 118.75+10.68
PDson 123.55+£14.28 | 117.40+14.92
YB1 122.35£14.50 | 119.70+13.83
YBS 124.95£18.60 | 119.60+9.91
YB10 122.90+£16.42 | 117.45+9.34
YB15 123.10£17.30 | 118.50+9.41
YBson 113.05+14.44 | 111.30+£10.99

ExS1 144.75+27.41 135.60£14.10
ExSS 134.50+24.18 | 128.35+8.76
AS 126.85+15.60 | 120.80+9.07

—&— GrupN —O0—CGrup O
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F p<0.05 (Grup N, kontrol degerine gore anlamlilik)
% p<0.05 (Grup O, kontrol degerine gére anlamlilik)

Sekil 4.1. Gruplarda Sistolik Arter Basinci Degisiklikleri
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Gruplar diastolik kan basinglar1 yoOniinden karsilagtirldiginda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu. Grup i¢i diastolik kan
basin¢lar ortalamalan incelendiginde, Grup N’ de baslangic degerine gore iireter
kateteri takildiktan sonra, prone pozisyona alindiktan 5 dakika sonra ve prone
pozisyona alindiktan 10 dakika sonraki degerler anlamli olarak diisiik bulunurken
ekstiibasyondan 1 dakika sonraki deger anlaml olarak yiiksek bulundu (p<0.05).
Grup O’da ise baslangic degerine gore iireter kateteri takildiktan sonra, prone
pozisyona alindiktan 5 dakika sonra, prone pozisyona alindiktan 10 dakika sonra,
perkiitan dilatasyon basladiktan 10 dakika sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde,
yikama basladiktan 10 dakika sonra, yikama basladiktan 15 dakika sonra ve yikama
bitimindeki degerler anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05). Grup N’de DAB’nin en
diisiik degeri olan prone pozisyona alindiktan sonra 10. dakikada ve en yiiksek
degeri olan ekstiibasyondan 1 dakika sonraki degerler arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulundu (p<0.05). Grup O’da DAB’nin en diisiik degeri olan iireter
kateteri takildiktan sonra 1. dakikada ve en yiiksek degeri olan ekstiibasyondan 1
dakika sonraki degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu

(p<0.05) (Tablo 4.3 ve Sekil 4.2).

Tablo 4.3. Gruplarda Diastolik Arter Basinc1 Degisiklikleri (Ort + SD)

Periyod/Grup Grup N Grup O
Bi 79.85+£19.45 | 78.70+12.17
Al 82.80+16.25 | 75.90+10.91
UK 66.80+12.12 | 68.90+7.26
PP5 68.70+8.94 73.0549.50
PP10 67.5548.82 72.05+8.14
PD1 70.454+9.20 74.60+7.49
PD5 72.8549.14 75.85+8.81
PD10 74.80£7.69 74.40+7.11
PD15 76.204£9.67 74.55+8.66
PDson 78.85+12.07 73.4549.69
YB1 79.85+11.20 | 74.05%9.90
YB5 80.00£10.96 | 74.20+8.82
YB10 78.75+11.07 72.40+8.80
YB15 78.45+£11.67 | 72.15+10.70
YBson 76.40+11.09 71.554+8.43
ExS1 89.40+20.99 80.80+7.59
ExS5 80.40+15.51 76.35+8.28
A5 77.35+£11.40 | 73.7546.66
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T p<0.05 (Grup N, kontrol degerine gore anlamlilik)
% p<0.05 (Grup O, kontrol degerine gére anlamlilik)

Sekil 4.2. Gruplarda Diastolik Arter Basinci Degisiklikleri

KAH degisiklikleri yoniinden gruplar karsilagtinldiginda, ekstiibasyondan 5
dakika sonra Olgiilen kalp atim hizlar1 ortalamasi (ExS5) ve ayilma odasina
alindiktan 15 dakika sonra olgiilen (AS5) kalp atim hizlar1 ortalamasi, her iki grupta
da artmis olmasina karsin, Grup O’da, Grup N’ye gore anlamli olarak diisiik bulundu
(p<0.05). Grup N’de baslangic degerine gore prone pozisyon basladiktan 5 dakika
sonra, prone pozisyon bagladiktan 10 dakika sonra, perkiitan dilatasyon basladiktan
1 dakika sonra, perkiitan dilatasyon basladiktan 5 dakika sonra, perkiitan dilatasyon
basladiktan 10 dakika sonra, perkiitan dilatasyon bagladiktan 15 dakika sonra,
perkiitan dilatasyon bitiminde, yikama basladiktan 1 dakika sonra, yikama
basladiktan 5 dakika sonra, yikama basladiktan 10 dakika sonra, yikama bagladiktan
15 dakika sonra ve yikama bitiminde anlamh olarak diisiik bulundu (p<0.05). Grup
O’da ise, baslangic degerine gore; iireter kateteri takildiktan sonra, prone pozisyon
basladiktan 5 dakika sonra, prone pozisyon basladiktan 10 dakika sonra, perkiitan
dilatasyon basladiktan 1 dakika sonra, perkiitan dilatasyon basladiktan 5 dakika
sonra, perkiitan dilatasyon bagladiktan 10 dakika sonra, perkiitan dilatasyon
basladiktan 15 dakika sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde, yikama bagladiktan 1
dakika sonra, yikama basladiktan 5 dakika sonra, yikama basladiktan 10 dakika
sonra, yikama bagladiktan 15 dakika sonra, yikama bitiminde, ekstiibasyondan 1

dakika sonra, ekstiibasyondan 5 dakika sonra ve ayilma odasina alindiktan 15 dakika
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sonraki degerler anlamli olarak daha diisiik bulundu (p<0.05). Grup N’de KAH nin
en diisiik degeri olan prone pozisyona alindiktan sonra 5. dakikada ve en yiiksek
degeri olan entiibasyondan 1 dakika sonraki degerler arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilhik bulundu (p<0.05). Grup O’da KAH’nin en diisiikk degeri olan
perkiitan dilatasyon bitiminde ve en yiiksek degeri olan entiibasyondan 1 dakika
sonraki degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p<0.05)

(Tablo 4.4 ve Sekil 4.3).

Tablo 4.4. Gruplarda Kalp Atim Hiz1 Degisiklikleri (Ort £ SD)

Periyod/Grup Grup N Grup O
Bi 78.80+15.29 78.45+10.90
Al 84.90+17.27 81.00+11.90
UK 72.65+13.44 71.25+5.01
PP5 67.00+10.45 69.45+6.34
PP10 70.35+11.16 67.80+6.36
PD1 70.00£9.39 67.20+7.33
PD5 68.25+9.31 66.05+9.17
PD10 68.45+9.61 66.65+8.19
PD15 68.20+8.95 65.35+8.46
PDson 69.70+9.33 65.1549.28
YB1 67.85+8.47 65.80+7.97
YB5 69.15+9.71 66.30+7.23
YB10 70.10£9.43 66.20+7.70
YBI15 70.05+8.90 67.60+9.57
YBson 68.35+10.39 67.40+7.96
ExS1 78.60+14.76 72.65+6.99
ExS5 80.15+17.26 70.75+6.51
A5 76.50+11.93 68.65+6.89
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* p<0.05 (Grup N ile Grup O arasinda)
T p<0.05 (Grup N, kontrol degerine gore anlamlilik)
¥ p<0.05 (Grup O, kontrol degerine gore anlamlilik)

Sekil 4.3. Gruplarda Kalp Atim Hiz1 Degisiklikleri

Gruplar ETCO, ortalamalarn agisindan karsilastinlldiginda, ETCO,
ortalamalar acisindan gruplar arasinda anlamli farklilik bulunamadi (Tablo 4.5 ve

Sekil 4.4).

Tablo 4.5. Gruplarda ETCO; Degisiklikleri (Ort + SD)

Periyod/Grup Grup N Grup O
Al 36.85+1.08 36.65+0.93
UK 37.15+0.81 36.85+0.87
PP5 37.35+0.87 37.00£0.97
PP10 37.554+0.99 37.10+0.96
PD1 37.50+0.82 37.20£1.00
PD5 37.60+0.94 37.20£1.00
PD10 37.45+0.82 37.15+0.87
PD15 37.40+0.82 37.30+0.92
PDson 37.30+£0.92 37.15+1.08
YB1 37.30+0.80 37.20£1.00
YBS 37.30+0.65 37.20+1.10
YB10 37.3540.67 37.15+1.04
YB15 37.35+0.67 37.10£0.96
YBson 37.35+0.74 37.10+0.96
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Sekil 4.4. Gruplarda ETCO; Degisiklikleri

Gruplar periferik oksijen satiirasyonlar1 (SpO;) yoniinden karsilastirildiginda
gruplar arasinda ve grup ici degerlerde farklilik olmadigi, SpO, degerinin normal

sinirlarda seyrettigi goriildii (Tablo 4.6 ve Sekil 4.5).

Tablo 4.6. Gruplarda SpO, Degisiklikleri (Ort £ SD)

Periyod/Grup | Grup N Grup O
Bi 99.05+0.60 | 99.30+0.73
Al 99.20+0.52 | 99.40+0.59
UK 99.25+0.55 | 99.45+0.51
PP5 99.15+0.67 | 99.50+0.51
PP10 99.15+0.87 | 99.55+0.60
PD1 99.20+0.89 | 99.50+0.68
PD5 99.10+0.85 | 99.50+0.60
PD10 99.10+0.85 | 99.50+0.60
PD15 99.25+0.63 | 99.55+0.60
PDson 99.25+0.63 | 99.55+0.60
YB1 99.30+0.65 | 99.55+0.60
YBS 99.40+0.68 | 99.60+0.59
YB10 99.35+0.74 | 99.60+0.59
YB15 99.30+0.73 | 99.60+0.59
YBson 99.35+0.74 | 99.55+0.68
ExS1 99.30+0.80 | 99.55+0.68
ExS5 99.20+0.83 | 99.55+0.68
AS 99.35+0.87 | 99.60+0.59
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Sekil 4.5. Gruplarda SpO; Degisiklikleri

Hastalardan preoperatif donemde alinan kan 6rneklerinden elde edilen Na®,
K", BUN, kreatinin, glukoz, hemoglobin, hematokrit, aldosteron, kortizol, growth
hormon ve ACTH degerleri ortalamalar1 incelendiginde Grup N ile Grup O arasinda

anlaml fark bulunmadi.

Hastalardan postoperatif donemde alinan kan drneklerinden elde edilen Na®,
K*, BUN, kreatinin, glukoz, hemoglobin, hematokrit, kortizol, growth hormon ve
ACTH degerleri ortalamalar1 incelendiginde Grup N ile Grup O arasinda fark
bulunmadi. Ancak postoperatif aldosteron diizeyi, Grup O’da, Grup N’den anlaml

diizeyde diisiik bulundu (p<0.05).

Hastalardan preoperatif donemde alinan kan Orneklerinden elde edilen
adrenalin degerleri her iki grupta benzer olmasina karsin, iireter Kkateteri
yerlestirildikten sonra, prone pozisyona alindiktan sonra, perkiitan dilatasyon
bitiminde ve ayillmaya alindiktan 15 dk. sonra Oolgiilen adrenalin degerleri
karsilastirildiginda, adrenalin degeri, Grup O’da Grup N’den anlaml olarak diisiik
bulundu (p<0.05).

Grup N ile Grup O noradrenalin degerleri agisindan karsilastirildiginda,
hastalardan preoperatif donemde alinan kan orneklerinden elde edilen noradrenalin
degerleri arasinda anlamli fark olmamasina karsin, iireter kateteri yerlestirildikten
sonra ve prone pozisyona alindiktan sonra olgiilen noradrenalin degeri, Grup O’da

Grup N’den anlamhi diizeyde diisiik bulundu (p<0.05). Perkiitan dilatasyon bitiminde
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ve ayillma odasina alindiktan 15 dk. sonra 6lciilen noradrenalin degerleri arasinda ise

anlaml fark bulunmadi.

Kan gaz1 degerleri incelendiginde, gruplar arasinda tiim 6l¢iim zamanlarinda
elde edilen hematokrit, Na*, K", pH, SPO,, PO,, PCO,, Ca*, HCOs3, ve Be degerleri

acisindan anlamli farklilik bulunamadh.

Gruplarin ~ biyokimyasal  parametrelerinin  grup ici  degisiklikleri

incelendiginde ise:

Grup N’de preoperatif donemde alinan kan Ornekleri ile postoperatif
donemde alinan kan Ornekleri karsilastirildiginda, Na*, K*, BUN, kreatinin, growth
hormon, ve kortizol degerleri arasinda anlaml fark bulunamadi. Ancak postoperatif
kan sekeri diizeyi, aldosteron diizeyi ve ACTH diizeyi, preoperatif degerlerine gore
anlamli olarak yiiksek bulunurken, postoperatif hemoglobin ve hematokrit diizeyleri

ise preoperatif degerlerine gére anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05).

Grup N’de adrenalin degerleri incelendiginde, iireter kateteri takildiktan
sonra, prone pozisyona alindiktan sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde ve ayilma
odasina alindiktan 15 dk. sonra alinan adrenalin degerlerinin preoperatif adrenalin

degerine gore anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0.05).

Grup N’de noradrenalin degerleri incelendiginde, kontrol noradrenalin degeri
ile tireter kateteri takildiktan sonra, prone pozisyona alindiktan sonra, perkiitan
dilatasyon bitiminde ve ayilma odasina alindiktan 15 dk. sonra alinan noradrenalin

degerleri arasinda anlamli farklilik bulunmadi.

Grup N’de kan sekeri degerleri incelendiginde, lireter kateteri takildiktan
sonra, prone pozisyona alindiktan sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde ve ayilma
odasina alindiktan 15 dk. sonra alinan kan sekeri degerlerinin, preoperatif degerine

gore anlamli olarak yiiksek oldugu goriildii (p<0.05).

Grup N’de kan gaz1 degerleri incelendiginde ise sodyum, potasyum, pH,
COa,, kalsiyum, HCO3, ve Be degerlerinde kontrol kan gazi degerlerine gore anlaml
farklilhk olmamasina karsin, iireter kateteri takildiktan sonra, prone pozisyona
alindiktan sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde ve ayilma odasina alindiktan 15 dk.

sonra aliman SPO, ve PO, degerleri preoperatif degerlerine gore anlamli yiiksek
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bulunurken, hemoglobin ve hematokrit degerleri ise preoperatif degerlerine gore

anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05).

Grup O’da preoperatif donemde alinan kan Ornekleri ile postoperatif
donemde alinan kan degerleri karsilastirildiginda, Na®, K*, BUN, kreatinin, growth
hormon ve kortizol degerleri arasinda anlaml fark bulunmadi. Ancak, postoperatif
donemde alinan kan sekeri diizeyi, aldosteron diizeyi ve ACTH diizeyi, preoperatif
degerlerine gore anlamli diizeyde yiiksek bulunurken (p<0.05), postoperatif
hemoglobin ve hematokrit diizeyleri ise preoperatif degerlerine gore anlamli

diizeyde diisiik bulundu (p<0.05).

Grup O’da adrenalin degerleri incelendiginde, iireter kateteri takildiktan
sonra ve prone pozisyona alindiktan sonra alinan adrenalin degerleri, preoperatif
adrenalin degerine gore diisiik bulunurken (p<0.05), perkiitan dilatasyon bitiminde
ve ayillma odasina alindiktan 15 dk. sonra alinan adrenalin degerleri arasinda anlaml

farklilik yoktu.

Grup O’da noradrenalin degerleri incelendiginde, iireter kateteri takildiktan
sonra, prone pozisyona alindiktan sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde ve ayilma
odasina alindiktan 15 dk. sonra alinan noradrenalin degerleri ile preoperatif degerleri

arasinda anlamli farklilik bulunmada.

Grup O’da kan sekeri degerleri incelendiginde, iireter kateteri takildiktan
sonra, prone pozisyona alindiktan sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde ve ayilma
odasina alindiktan 15 dk. sonra alinan kan sekeri degerleri, preoperatif degerine gore

anlaml1 yiiksek bulundu (p<0.05).

Grup O’da kan gaz1 degerleri incelendiginde ise Na*, K*, pH, CO,, Ca",
HCOs;, ve Be degerlerinde preoperatif kan gazi degerlerine gére anlamhi farklilik
olmamasina karsin, lireter kateteri takildiktan sonra, prone pozisyona alindiktan
sonra, perkiitan dilatasyon bitiminde ve ayilma odasina alindiktan 15 dk. sonra
alman SPO, ve PO, degerleri preoperatif degerlerine gore anlamli yiiksek
bulunurken (p<0.05); hemoglobin ve hematokrit degerleri ise preoperatif degerlerine

gore anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05).
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Tablo 4.7. Grup N’de Preoperatif ve Postoperatif Olarak Elde Edilen
Biyokimyasal Sonuclar

Grup N (n=20)  Preoperatif degerler Postoperatif degerler P

Na 142.96 +3.23 143.15£2.76 A/D
K 4.13+0.42 4.23+0.50 A/D
BUN 26.7618.44 25.55+8.42 A/D
Kreatinin 0.86+0.21 1,00+0,47 A/D
Glukoz 94.70+15.08 106.80+£12.97 0.019
Hb 13.52+1.64 11.37+1.71 0.001
Htc 39.89+45.05 33.304£5.48 0.001
Aldosteron 116.71+44.07 476.61+£167.84 0.001
Kortizol 20.26+11.17 22.16+11.31 A/D
Growth Hormon 1.50+1.87 1.85+£2.07 A/D
ACTH 36.80+64.48 (5-297)  167.30£210.69 (9.89-700) 0.015

Tablo 4.8. Grup O’da Preoperatif ve Postoperatif Olarak Elde Edilen
Biyokimyasal Sonuglar

Grup O (n=20) Preoperatif degerler Postoperatif degerler P

Na 141.77£3.99 143.17 £2.57 A/D
K 4.20 £0.29 4.07£0.35 A/D
BUN 27.10+£9.23 24.776 + 8.98 A/D
Kreatinin 0.76 £0.15 0.79+0.23 A/D
Glukoz 93.40 £ 15.16 103.50 £ 14.59 0.031
Hb 13.93 +1.44 11.15+1.27 0.001
Htc 41.08 £4.26 31.96 £3.34 0.001
Aldosteron 120.27+ 32.77 209.09 £ 61.02 0.001
Kortizol 17.93+10.31 21.36 £9.88 A/D
Growth Hormon 2.21 +4.52 2.66 +4.70 A/D
ACTH 23.57+17.23 160.81 £ 223.96 (8.16-874) 0.001
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Tablo 4.9. Grup N’de Preoperatif ve Postoperatif Olarak Elde Edilen
Biyokimyasal Sonuclar

GrupN (n=20)  Preop Kateter Prone Dilatasyon Ayillma
Adrenalin 467.63+£164.07 564.90+213.11 639.99+216.90 647.30£309.13 658.38+328.58
Noradrenalin  872.13+451.22 990.74+515.04 1062.04+694.24 1063.14+£917.43 1476.76£1450.80
Glukoz 92.50£11.61 97.65+10.81 99.70+6.89 108.05+8.66 116.30+£7.61
Htc 40.2543.33 37.65+4.24 37.7+£3.16 37.35+£3.99 7.10£5.49

Na 141.66+2.12  141.56+2.30 141.30+£2.39 141.66%2.16 142.4242.71
K 3.79+0.56 3.57+0.42 3.77+0.46 3.80+0.46 3.97+£0.59

pH 7.45+0.04 7.45+0.04 7.44+0.04 7.4240.05 7.360.07

SO, 97.64+1.37 98.85+0.55 98.94+0.57 98.99+0.60 98.63+0.72
PO, 127.51+£54.91 223.84+54.74  230.26+59.85 226.65+51.22 207.214+59.82
PCO, 29.83+4.07 30.10+4.78 31.06+6.44 32.25+6.31 36.67+6.35

Ca 1.10+0.15 1.06+0.08 1.07+0.13 1.09+0.10 1.05+0.09

Hb 13.39+1.12 12.61£1.34 12.4241.48 12.42+1.32 12.22+1.76
HCO; 20.91+2.16 21.2842.19 21.65+£2.75 21.53+2.38 21.06+£2.46

Be -3.25+£2.39 -2.79+£2.01 -2.63£2.32 -3.05£2.00 -4.67£2.73

Tablo 4.10. Grup O’da Preoperatif ve Postoperatif Olarak Elde Edilen
Biyokimyasal Sonuclar

Grup O Preop Kateter Prone Dilatasyon Ayillma
(n=20)
Adrenalin 393.78+215.48 209.11+55.82  213.71487.71  313.82+265.53 414.73+349.04
Noradrenalin  702.42+732.90 568.37+332.19 486.08+327.56 498.27+£250.90 802.46+796.42
Glukoz 89.35+11.08 93.8549.18 98.6549.24 105.45+£10.24  111.90+8.63
Htc 39.15+5.00 37.15+5.12 37.75+5.18 36.95+3.76 35.50+3.47
Na 140.75+2.12 141.16x2.72 140.65+2.00 140.83+2.54 140.94+2.57
K 3.68+0.31 3.64+0.34 3.66+0.56 3.57+0.42 3.69+0.47
pH 7.45+0.02 7.44+0.04 7.44+0.04 7.41+0.05 7.36+0.05
SO, 97.91+1.21 99.18+0.72 99.7240.73 99.20+0.73 99.03£0.70
PO, 126.09+63.93  234.29+44.36  255.21+#48.27  254.77+59.80  240.86%76.58
PCO, 30.31+2.82 30.37£6.26 31.3145.50 32.9246.73 39.57+7.58
Ca 1.09+0.07 1.07+0.11 1.10+0.09 1.09+0.19 1.06+0.09
Hb 13.04+1.65 12.35+1.69 12.57+1.76 12.32+1.30 11.88+1.11
HCO; 21.46x1.91 21.14£2.72 21.55%£2.77 21.2743.15 22.29+2.88
Be -2.63+2.01 -2.93+2.56 -2.75£2.79 -3.42+3.29 -3.35£2.81
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Sekil 4.7. Noradrenalin Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.8. Glukoz Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.9. Hematokrit Diizeyindeki Degisiklikler

—8—Grup N —0—Grup O
143 -
142 -
1 O/o\o—/_()/‘y
140
Preop Kateter Prone Dilatasyon Ayilma
Sekil 4.10. Sodyum Diizeyindeki Degisiklikler
—&—GrupN —0—GrupO
4 -
35 0\0/0\0/(7
3
Preop Kateter Prone Dilatasyon Ayllma

Sekil 4.11. Potasyum Diizeyindeki Degisiklikler

50




—&—GrupN —0—Grup O
7,46 -
7,4
7,34
Preop Kateter Prone Dilatasyon Ayilma
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Sekil 4.13. SpO; Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.14. pO; Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.15. pCO;, Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.16. Kalsiyum Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.17. Hemoglobin Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.18. Bikarbonat Diizeyindeki Degisiklikler
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Sekil 4.19. Be Diizeyindeki Degisiklikler
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5. TARTISMA

Genel anestezi sirasinda cerrahi uyari, hipofiz 6n lob hormonlarimi faaliyete
gecirerek baz1 endokrin ve metabolik degisikliklere yol agcmaktadir (5, 7, 111, 112,
113, 114). Cerrahi travma ile olusan bu stres yanit ise adrenal medulla ve sinir
sistemi iizerinde etkilidir. Hipotalamo-hipofizer-adrenal aksin uyarilmasi, sempatik
sinir sisteminin aktivasyonuna ve noroendokrin degisikliklere yol agar. Artmig
hipotalamo-hipofizer aktivite ile birlikte plazma ACTH, TSH, GH, FSH, LH ve
prolaktin diizeyleri artmaktadir. Bu hipotalamik aktivite artisina sempatoadrenal
aktivite artis1 da eslik eder ve sonucta tagikardi, hiperglisemi, protein yikimui, lipoliz
ve lipid oksidasyonu olusur (5, 16, 115, 116, 117). Stres cevabin biiyiikliigii, cerrahi
insizyonun boyutu, total cerrahi siire, intraoperatif sivi ve kan kayiplar,
beraberindeki agri, O,, CO,, hidrojen iyon konsantrasyonlari, korku, anksiyete,
viicut sicakligi, infeksiyon, aclik ve anestezi yontemi ile ilgilidir. Ayrica anestezi
uygulamalarinin endokrin ve metabolik yanitta biiyiik degisiklik yapmadig, cerrahi
ile birlikte bu degisikliklerin ortaya ¢iktigi bilinmektedir (116, 118, 119, 120, 121,
122).

Cerrahiye stres yanitlar morbidite ve mortaliteyi artirdiklarindan stres ile
indiiklenen gerek metabolik gerekse endokrin yanitlarin inhibe edilmesi ile hem

morbidite hem de mortalitenin azalacagi gosterilmistir (16, 120, 123).

PNL operasyonlar1 6nceleri genel anestezi acisindan yiiksek riskli olgular i¢in
oOnerilirken, bobrekte tekrarlayan invaziv girisimler ve siirekli irrigasyon
uygulanmasi nedeniyle biyokimyasal, hemodinamik ve hormonal degisikliklere yol
acabilecegi ortaya ciktigindan artik secilmis olgularda kullanilmast uygun
goriilmektedir (11, 12, 124). Atict ve ark. (13) PNL operasyonlarinda,
indiiksiyondan oOnce, irrigasyondan once, irrigasyonun 5, 10. ve 15. dakikasinda ve
operasyondan sonra olmak iizere sistolik arter kan basinci, diastolik arter kan basinci
ve kalp atim hiz1 6l¢iimiinii yapmislar ve postoperatif diizeylerine gore preoperatif

ve peroperatif degerlerini yliksek bulmuslardir.

Calismamizda genel anestezi sirasinda opioid infiizyonu yaparak PNL ‘ye
bagh olarak ortaya ¢ikan stres yanit tizerindeki etkilerini azaltmay1 hedefledik. Son

yillarda cerrahi travmaya kars1 olusan stres yaniti 6nlemede volatil ajan ile birlikte

55



kullanilan azot protoksit yerine ya da total intravendz anestezi (TIVA)
uygulamalarinda destek olarak i.v. opioid infiizyonlar1 kullamilmaktadir (125).
Opioidler, cerrahi uyarana karsi gerek somatik gerekse otonomik sinir sistemini
inhibe etmek icin gereken analjeziyi saglayarak cerrahi stresi azaltirlar ve cerrahi

esnasinda hemodinamik stabilitenin korunmasina yardimci olurlar (123, 126).

Hogue ve ark. (127) elektif olgularda propofol ve remifentanil ile TIVA’y1
degerlendirdikleri 161 hastalik ¢ok merkezli ¢alismada 75 pg kg'1 dk! hizda
propofole ek olarak 0.25-4 g kg'1 dk™ hizda baska bir opioid olan remifentanil
infiizyonunu eklemisler ve derlenmeyi uzatmadan, intraoperatif stresi hizli ve etkili

bir sekilde kontrol edebildigini bildirmislerdir.

James ve ark. (128) remifentanilin doza bagli olarak kalp hizi, arteriel kan
basinci ve kardiyak outputta azalmaya yol actigimi ortaya koyarlarken, Pitts ve ark.
(129)y’da benzer sekilde remifentanile bagli olarak kalp hizi ve arteriel kan

basincinin azaldigini rapor etmislerdir.

Williams ve ark. (130) 2 mg kg'1 propofole ilave 10 pg kg'1 fentanil ile KAH

da tespit ettikleri azalmay1 fentanile baglamislardir.

Chung ve ark. (131) yash hastalarda yaptiklar1 calismada 3 pg kg'1 fentanilin

tagikardi ve hipertansiyonu baskilamada etkili oldugunu bildirmislerdir.

Calismamizda gruplar arasinda gerek sistolik, gerekse diastolik arteriyel kan
basinclar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamadi (Sekil 4.1 ve
Sekil 4.2). Ancak kalp atim hizlar1 yoniinden gruplar karsilastirildiginda; kalp atim
hizlar1 ortalamasi, her iki grupta da artmis olmasina karsin, diger caligsmalara benzer
sekilde opioid kullamlan grupta, azot protoksit kullamilan gruba gore
ekstiibasyondan sonra ve ayilma odasina alindiktan sonra anlamli olarak diisiik
bulundu (Sekil 4.3). Ayrica her iki grupta prone pozisyonda alinan sistolik arter kan
basinci ve diastolik arter kan basing degerleri kontrol degerleri ile karsilastirildiginda
+%?20 smirlar icinde olmasina karsin, istatistiksel olarak anlamli diisiikk bulundu
(p<0.05). Sistolik kan basinglarinin en diisitk degerleri azot protoksit grubunda
prone pozisyona alindiktan 10 dakika sonra, opioid kullanilan grupta ise iireter
kateteri takildiktan 1 dakika sonra saptandi (p<0.05) (Sekil 4.1). Hastalarin diastolik

basinc¢larina bakildiginda ise azot protoksit kullanilan grupta en diisiik diastolik arter
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basinci degeri prone pozisyona alindiktan 10 dakika sonra, opioid kullanilan grupta
ise iireter kateteri takildiktan 1 dakika sonra bulundu (p<0.05) (Sekil 4.2). KAH
yoniinden gruplarin en diisiik ve en yiiksek degerlerine bakildiginda, azot protoksit
kullanilan grupta en diisikk degerin prone pozisyona alindiktan 5 dakika sonraki
deger oldugu ve en yiiksek degerin ise entiibasyondan 1 dakika sonraki deger oldugu
goriildii ve istatistiksel olarak anlamli farklilik vardi (p<0.05) (Sekil 4.3). Opioid
kullanilan grupta ise en diisitk deger olan perkiitan dilatasyon bitiminde ve en
yiikksek deger olan entiibasyondan 1 dakika sonraki degerler arasinda anlamli
farklilik saptand1 (p<0.05) (Sekil 4.3). Bu degerler istatistiksel olarak anlamli olsa da
klinik acidan tedavi gerektirecek boyutta olmamalarini, prone pozisyon verilirken
abdominal hareketin rahat saglanmasi icin cerrahi ekibin titiz davranmasina ve
secilen hasta grubunun ASA I-II olmasina bagladik. Opioid grubunda prone
pozisyona bagli hemodinamik degisikliklerin goriilmemesinde de fentanilin rolii
oldugunu diistindiik. Calismamizda hemodinamik verilerin daha saglikli 6l¢iilmesi
icin santral venoz kateterizasyon da yapilabilirdi ancak, olgularin ASA I-II olmasi1 ve
PNL girisiminin daha az invaziv olmasi nedeniyle santral vendz basing

monitorizasyonunun etik olmayacagim diisiindiik.

Odeberg- Wernerman ve ark. (132) ASA I smifindan 7 hastada yaptiklan
calismada indiiksiyonla ve prone pozisyon verilmesiyle kalp hizinin degismedigini
gostermislerdir. Bizim ¢calismamizda da hem azot protoksit kullanilan grupta hem de
opioid kullanilan grupta hastalarin prone pozisyona donmesi ile degisiklik

saptanmamigtir.

Backofen ve Schauble (133) arteriyel ve termodiliisyon pulmoner arter
kateterizasyonu yapilmis hastalara prone pozisyon verilmeden once ve verildikten

sonraki durumlarini incelemis;
1) Onemli derecede kardiyak indeks ve stroke voliimde azalma
2) Pulmoner ve sistemik dolasimdaki vaskiiler direngte artis saptarken,

3) Ortalama arter, sag atrium, pulmoner arter basinclarinda degisiklik bulamamustir.
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Backofen, indiiksiyon oncesinde dolasim durumunun tahmin edilemedigi
hastalarda; prone pozisyonda kardiyak fonksiyonlarda gerilemeyi tespit etmek i¢in

invaziv monitorizasyonu énermektedir (133).

Yokohama ve ark. (134) pulmoner arter kateteri kullanarak yaptiklar
calismada prone pozisyonda kardiak indekste oOnemli degisikliklere sebep
olabildigini saptamislardir. Ayrica Pump ve ark. (135) prone pozisyonda stroke
voliimiin azaldigini, kalp hizinda artisla kendini gosteren sempatik sinir aktivitesi

ortaya ¢iktigini ve norepinefrinin arttigini ileri stirmiislerdir.

Pelosi ve ark. (45) normal viicut agirhigindaki ve obez hastalarda prone
pozisyonunun statik akciger kompliyansim arttirdigi ama gogiis duvan
kompliyansim1 diisiirdiigiinii sonu¢ olarak da respiratuar sistem kompliyansinin
etkilenmedigini gostermislerdir. Oysa Lynch ve ark. (136), prone pozisyonuna
donme ile birlikte kompliyansta %30-35 diisiis ve hava yolu basincinda yiikselme
tespit etmislerdir. Bizim calismamizda da SPO, degerlerinin prone pozisyonda

yiikseldigi tespit edilmistir (Sekil 4.13).

Atict ve ark. (13), sevofluran anestezisi altinda uygulanan PNL olgularinda
hormonal ve hemodinamik degisiklikleri incelemisler ve preoperatif ve postoperatif

BUN ve kreatinin degerleri arasinda farka rastlamamislardir.

Ebert ve ark. (137) 8 goniillide 1 L/dk debili diisitk akimh 1.25 MAC
sevofluran konsantrasyonunda anestezi vererek yaptiklari caligmada preoperatif
BUN, serum kreatinin degerleriyle, postoperatif 1. 2. 3. giin degerleri
karsilastirllmis; BUN ve serum kreatinin seviyelerinde Onemli degisiklik
saptanmamistir. Biz de calismamizda BUN ve kreatinin degerleri acisindan gruplar

arasinda ve gruplarin preoperatif ve postoperatif degerleri arasinda anlamli farka

rastlamadik (Tablo 4.7 ve Tablo 4.8).

Atict ve ark. (13) aym c¢alismada sodyum ve potasyum degerlerini
incelemisler ve preoperatif degerlerine gore sodyum degerlerini diisiik bulurlarken,
potasyum degerlerini preoperatif degerlerine gore irrigasyonun yapildigi 60.

dakikada diisiik bulmuslardir.
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Bito ve ark. (138) 10 saatten uzun siiren operasyonlarda, diisiik akimli
sevofluran anestezisi uyguladiklar1 hastalarinda serum sodyum ve kloriir
diizeylerinde degisme olmaksizin, potasyum diizeyinin postoperatif 1. giinde anlaml

olarak diistiigiinii, bu diisiisiin daha sonraki giinlerde diizeldigini bildirmislerdir.

Frink ve ark. (139) ise 50 hastada 2 L dk™ total gaz akimiyla 1 ile 7 MAC
arasinda degisen sevofluranla yaptiklar1 ¢aligmalarinda serum sodyum, potasyum
seviyelerinin anlamh sekilde degismedigini ifade etmislerdir. Bizim caligmamizda
da gerek serum sodyum seviyesinde gerekse serum potasyum seviyesinde her iki
grupta da preoperatif ve postoperatif degerler arasinda degisime rastlamadik (Tablo

4.7 ve Tablo 4.8).

Inhalasyon anestezikleri bazal insiilin sekresyonu ve glukozla uyarilmig
insiilin sekresyonunu inhibe ederler. Anestezi ve cerrahi stres sirasinda insiilin
sekresyonu, stres hormon salinimindan, glukoz seviyelerinden, uygulanan anestezi

tipinden etkilenebilir (140, 141).

Sevofluran ve isofluran anestezisi altinda cerrahi stres cevap Oncesinde ve
sonrasinda intravendz glukoz yiikleme testine cevap olarak, insiilin sekresyonu
inhibe olmaktadir (140, 142). Geisser ve ark. (143) sevofluran anestezisi ile
intraoperatif ve postoperatif donemde plazma glukoz diizeylerinde anlaml yiikseklik
oldugunu, ancak plazma insiilin diizeylerinde degisiklik olmadigini bildirmislerdir.
Oyama ve ark. (144) cerrahi uyari olmaksizin tek basina sevofluran anestezisinin 20
dakika i¢inde plazma insiilin seviyesini azalttiZin1i ve bunun yam sira glukoz
degisimi ic¢in insiilin cevabinda da depresyon olusturdugunu vurgulamislar, kan

glukoz konsantrasyonunu cerrahi hasarin ciddiyeti ile iliskilendirmislerdir.

Ozdemir ve ark. (145) sevofluran ve desfluran anestezisi altinda cerrahi stres
yanitt degerlendirdikleri ¢alismalarinda, desfluran grubunda preoperatif ve
intraoperatif donemlerde fark gozlemezlerken, sevofluran grubunda intraoperatif
donemde insiilin diizeylerinin diisiik oldugunu saptamislardir. Bu ¢alismada
postoperatif donemde kan glukoz diizeylerinin en yiiksek seviyelere ulastigini
bildirirken, intraoperatif ve postoperatif glukoz metabolizmasindaki bu
degisikliklerin plazma kortizol ve katekolamin diizeylerindeki artigla iligkili

oldugunu belirtmislerdir (145).
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Giilbayrak ve ark. (146) inhalasyon ve propofol anestezilerini
karsilastirdiklar1 ~ caligsmalarinda, peroperatif 30. dakikada plazma glukoz
seviyelerinin kontrol degerlerine gore anlamli olarak yiikselmis oldugunu
gozlemislerdir. Glukozun, postoperatif 24. saat degerleri de peroperatif degerlerine
gore azalmakla beraber kontrol degerlerinden yiiksek bulunmustur. Gruplarin
tiimiinde plazma insiilin seviyesi, preoperatif kontrol degerlerine gére peroperatif 30.

dakikada diigmiis, postoperatif 24. saatte ise artmigtir (146).

Ozcan ve ark. (147) remifentanil ve fentanilin trakeal entiibasyona bagli
hemodinamik etkilerini karsilastirdiklar1 calismalarinda kan glukoz diizeylerindeki
degisiklikleri degerlendirmisler ve her iki grupta da herhangi bir degisiklik

gozlememislerdir.

Arslan ve ark. (148) insiilinomali bir nesidioblastosis olgusuna anjiografide
anestezi uygulamasi yapmislar ve calismalarinda propofol ve remifentanil
infiizyonunun hemodinamik stabiliteyi bozmadigt ve kan sekeri diizeyini

etkilemedigini tespit etmislerdir.

Ozellikle perioperatif dénemde gelisen hipergliseminin yan etkileri arasinda
immunosiipresyon, elektrolit dengesizligi ve karbondioksit iiretimi sayilabilir. Bu
nedenle normogliseminin muhafaza edilmesi mortalite ve morbiditeyi azaltmaktadir
(149). Miyata ve ark. (150) sik ve hizli yapilan plazma glukoz tayininin diyagnostik
degeri oldugu kanisindadirlar. Biz de ¢alismamizda glukoz degerlerine sik araliklarla
baktik ve azot protoksit kullanilan grupta ve opioid kullanilan grupta kan glukoz
diizeylerinde anlamli farkliliga rastlanmazken, gerek azot protoksit kullanilan
grupta, gerekse opioid kullanilan grupta kontrol degerlerine goére diger Ol¢iim
zamanlarinda alinan kan glukoz diizeylerinin anlamli olarak yiiksek oldugunu

bulduk (p<0.05) (Tablo 4.9 ve Tablo 4.10).

Postoperatif donemde kortizol artis nedenleri arasinda, serbest kortizol
diizeyindeki artisin yam sira, kortizol baglanma kapasitesindeki azalma da 6nemli
bir faktor olarak goriilmektedir (151). Postoperatif donemdeki bu artigin, sadece
cerrahi travma ile degil, ayn1 zamanda anestezinin sonlanmast ile de iligkili oldugu
ve agrt kontroliiniin yetersiz kalmasiyla giiclii stres cevabin olustugu ©ne

siiriilmektedir (152).
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Furuya ve ark. (153) major abdominal cerrahi geciren hastalarda sevofluran
ve N,O anestezisi ile stres hormon yamitim1 degerlendirdiklerinde, plazma kortizol
diizeylerinde intraoperatif donemdeki anlamli artisin ekstiibasyon sonrasi en yiiksek
degere ulastigini belirlemislerdir. Baska bir calismada, plazma kortizol diizeylerinin
cerrahi siiresince anlaml olarak yiikseldigi ve postoperatif derlenme déneminde pik

seviyesine ulastig1 bildirilmistir (154).

Adams ve ark. (155) halotan, enfluran ve izofluran ile inhalasyon anestezisi
uygulanan 30 olguda kortizol seviyeleri dl¢gmiisler, plazma kortizol seviyelerinde
gruplar arasinda cerrahi siras1 ve sonrasinda herhangi bir farklilik tespit
etmemislerdir. Bu nedenle klinik uygulamada halotan, izofluran ve enfluranin

cerrahi stres iizerine benzer etkilere sahip oldugu sonucuna varmislardir.

Taylor ve ark. (156) i.v. ve inhalasyon anestezileri uygulamalarinda
ameliyatin 30. dakikasinda anlamli artis gosteren kortizol degerlerinin 24. saatte

normal degerlere donmeye basladigini belirlemislerdir.

Brockman ve ark. (157) retinal cerrahi sirasinda TiVA anestezisi uygulayarak
0.25 pg kg1 dk'dan remifentanil ve 4 mg kg’ls’l’den propofol infiizyonu

uygulamislar ve plazma kortizol seviyesinin diistiiiinii rapor etmislerdir.

Crozier ve ark. (158)’nin abdominal histerektomi yapilacak 20 olgudan
olusan calismalarinda anestezi yonteminin plazma kortizol seviyelerine etkisini
incelemisler ve bir gruba isofluran ile azotprotoksit ve oksijen verilmigken, diger
gruba propofol ve alfentanil ile Total Intravensz Anestezi (TIVA) verilmis ve
sonucta TIVA grubundaki plazma kortizol seviyelerinde diger gruba gére anlamli bir

azalma goriilmiistiir.

Ozcan ve ark. (147) calismalarinda katekolamin disindaki diger stres yanit
parametreleri olan serum kortizol diizeylerindeki degisiklikleri degerlendirmisler ve
endokrin parametrelerde degisiklik saptamamislardir. Bizim ¢alismamizda ise,
kortizol diizeyleri her iki grupta da preoperatif donemle karsilastirildiginda,
postoperatif donemde yiiksek bulunmasina karsin bu degerlerde istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunamamis ve bu kullanilan her iki anestezi yonteminin de

cerrahi stres yanit1 baskilamasina baglanmistir (Tablo 4.7 ve Tablo 4.8).
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Furuya ve ark. (153) yaslh hastalarda biiyilk batin cerrahisi sirasinda
sevofluran ve N,O anestezisi ile stres hormon yaniti degerlendirdiklerinde; anestezi
indiiksiyonu ve cerrahi boyunca adrenalin ve noradrenalin degisikliklerinin normal
sinirlarda oldugunu gormiislerdir. Ekstiibasyondan hemen sonra plazma adrenalin,

noradrenalin, seviyeleri maksimum yiikseklikte bulunmustur (153).

Bizim calismamizda da adrenalin degerleri kontrol degerleri ile
karsilastirildiginda, opioid kullanilan grupta, azot protoksit kullanilan gruba gore
anlamlhi olarak diisiik bulunurken, noradrenalin degerleri {ireter kateteri
yerlestirildikten sonra ve prone pozisyona alindiktan sonra opioid kullanilan grupta,
azot protoksit kullanilan gruba gore anlamli diizeyde diisiikk bulundu. Bu bulgular
bize PNL operasyonlarinda opioid kullanilan grupta cerrahiye stres yanitin azot
protoksit kullanilan gruba gore daha iyi baskilandigim gostermektedir (Tablo 4.9 ve
Tablo 4.10).

Giilbayrak ve ark. (146) growth hormon seviyelerini preoperatif kontrol
degerlerine gore peroperatif 30. dakikada yiikselmis olarak bulurken, postoperatif
24. saatte ise plazma seviyeleri azalmakla beraber kontrol degerlerine gore daha

yiiksek bulmuslardir.

Ozcan ve ark. (147) growth hormon diizeylerindeki degisiklikleri
degerlendirmisler ve degisiklik saptamamislardir. Bizim calismamizda preoperatif
degerlere gore her iki grupta da yiikselmis olarak bulunmakla birlikte bu farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptandi. Biz her iki ajanin da growth hormonu

baskilamada etkisinin benzer oldugu diisiindiik (Tablo 4.7 ve Tablo 4.8).

Adams ve ark. (155) halotan, enfluran ve izofluran ile inhalasyon anestezisi
uygulanan 30 olguda ACTH seviyelerini 6l¢miisler ve plazma ACTH seviyelerinde
gruplar arasinda cerrahi siras1 ve sonrasinda herhangi bir farklilik tespit

etmemiglerdir.

Adams ve ark. (159) plazma ACTH seviyelerinin Ol¢timiinii yapmiglar ve
sonucta plazma kortizol, adrenalin, noradrenalin seviyelerini izofluran grubuna gore

propofol grubunda anlamli olarak diisiik bulmuslardir.
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Oyama ve ark. (144) abdominal cerrahide sevofluranin endokrin fonksiyonlara
etkisi arastirmislar ve cerrahi siiresince ACTH seviyelerinin baskilanamadigin tespit

etmislerdir.

Giilbayrak ve ark. (146) plasma ACTH seviyelerini preoperatif kontrol
degerlerine gore peroperatif 30. dakikada yiikselmis, postoperatif 24. saatte ise

kontrol degerlerinin altina inmis olarak bulmuslardir.

Furuya ve ark. (153) yash hastalarda biiyiik batin cerrahisi sirasinda sevofluran
ve N,O anestezisi ile stres hormon yanit1 degerlendirdiklerinde, cilt insizyonundan
30 ve 60 dakika sonra plazma ACTH diizeyi yiikselmistir. Bu c¢aligmada
ekstiibasyondan hemen sonra plazma ACTH seviyeleri maksimum yiikseklikte

bulunmustur.

Atict ve ark. (13) PNL olgularinda baktiklar1t ACTH degerlerinde, preoperatif

degerlerine gore postoperatif donemde artmis olarak bulmusglardir.

Calismamizda, her iki grubun postoperatif ACTH degerleri, preoperatif
degerlerinden daha yiiksek bulunmustur (p<0.05) (Tablo 4.7 ve Tablo 4.8). PNL
operasyonlarinda genel anestezi sirasinda azot protoksit yerine opioid infiizyonu

kullanilmasinin bu agidan avantajli olmadigi kanisina vardik.

Atict ve ark. (13) PNL operasyonlarinda preoperatif ve postoperatif hematokrit
degerlerini karsilastirmislar ve postoperatif hematokrit degerlerinde anlamli diigme
bulmuglardir. Biz de calismamizda her iki grupta gerek hemoglobin gerekse
hematokrit degerlerinde postoperatif olarak anlamli diisme saptadik (Sekil 4.9 ve

Sekil 4.17).

Pozisyonun ve genel anestezinin arter kan gazi iizerine olan etkileri PNL
hastalarinda onemlidir, ¢iinkil arter kan gaz1 degisiklikleri serebral kan akimi ve

intrakranial basing iizerinde 6nemli etkilere sahiptir (160).

Atict ve ark. (13) PNL olgularinda PaCO, degerlerinde operasyon sirasi ve

sonrasinda herhangi bir degisiklik saptamamislardir.

Manikandan ve ark. (160) cerrahi pozisyonun pulmoner gaz degisimi iizerine

olan etkilerini incelemisler ve PaCO, degerinin, prone pozisyonda belirgin olarak

63



diistiigiinii, supin pozisyonda arttigini, lateral pozisyonda ise degismedigini tespit

etmislerdir.

Pelosi ve ark. (161) anestezi altinda supin pozisyondan prone pozisyona
donmekle PaCO, degerinde degisme olmadigin1 gosterirlerken benzer sekilde
Wahba ve ark. (162)’da 20 elektif lumbar dekompresyon ameliyati geciren
hastalarda yaptiklar1 calismada PaCO, miktarinin degismedigini gdzlemlemislerdir.
Bizim ¢alismamizda da diger ¢alismalara benzer sekilde supin pozisyondan prone

pozisyona donmekle PaCO, degerlerinde degisiklik saptanmamistir (sekil 4.15).

Manikandan ve ark. (160) calismalarinda indiiksiyonu takiben tiim gruplarda
gozlenen PaO, artisinin yiiksek FiO;’ye bagh oldugunu diisiinmiislerdir. PaO,
degerinin lateral pozisyona donmekle 154’ten 166 mmHg’ya, prone pozisyon
verilmesinden sonrada 141’den 159 mmHg’ya yiikseldigini tespit etmisler, supin
pozisyonda devam eden grupta ise istatistiksel olarak anlamli olmayan diisiis tespit

etmislerdir (160).

Pelosi ve ark. (45) prone pozisyonda disk herniasyonu operasyonu olan BMI
(body mass index) >30 kg/m” olan 10 hastada yaptigi calismada ise supin
pozisyondan prone pozisyona donmekle ortalama PaO, degerinin 130 mmHg’dan

181 mmHg’ya yiikseldigini tespit etmislerdir.

Biz de calismamizda arteriyel kan gazi degerlerini incelendigimizde, diger
calismalara benzer sekilde, her iki grupta da, SPO, ve PO, degerlerinin kontrol
degerlerine gore anlamli olarak yiiksek oldugunu bulduk (p<0.05) (Sekil 4.13 ve
Sekil 4.14).
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6. SONUCLAR

Bu ¢alismada genel anestezi alinda PNL operasyonlarina giren olgularda azot
protoksit yerine fentanil inflizyonu kullanilmasinin stres hormonlarnn ve
hemodinamik yanit {izerine etkilerini arastirdik. Gruplar arasinda hemodinamik
veriler acisindan fark bulunmamakla birlikte, fentanil kullanmilan grupta kalp atim
hizinin daha fazla baskilandigi saptandi (p<0.05). Azot protoksit grubunda en diisiik
arteriyel kan basinci degerleri prone pozisyona cevrildikten sonra 10. dakikada,
fentanil grubunda ise iireter kateteri yerlestirildikten bir dakika sonra tesbit edilmesi
fentanil infiizyonunun hemodinamik stabilite saglanmas1 agisindan faydali olacagini

diisiindiirdii (p<0.05).

Gruplarin ortalama elektrolit, ACTH, GH, kortizol, BUN, kreatinin, glukoz,
hemoglobin, hematokrit, ve kan gazi1 degerlerinin benzer olmasina ragmen, her iki
grupta da diger ol¢iim zamanlarindaki glukoz, ACTH, SPO, ve PO, degerlerinin
baslangic degerlerine gore yilksek olmasi, fentanil infiizyonunun PNL
operasyonlarinda bazi endokrin yanitlarin baskilanmasinda avantaj saglamadigini
ama prone pozisyon ve mekanik ventilasyonun oksijenlenmeyi arttirdigin1 gosterdi
(p<0.05). Oysa adrenalin, noradrenalin ve aldosteron degerlerinin opioid kullanilan
grupta azot protoksit kullanilan gruba gore anlamli olarak diisiik olarak saptanmasi,

fentanil infiizyonunun yine de faydali olabileceginin bir isaretiydi (p<0.05).

Her iki grupta da hemoglobin ve hematokrit degerlerinin baslangic degerlerine
gore daha diisiik olmasi, PNL sirasinda olusan kan kaybinin cerrahi girisime ait bir

faktor oldugunu diisiindiirdii.

Sonug¢ olarak, PNL operasyonlarinda, cerrahi islem, peroperatif kanama ve
prone pozisyona bagli olarak gelisen stres yanitlarin olusturdugu hemodinamik
degisikliklerin 6zellikle kardiyovaskiiler olarak stabil olmayan ve anestezik acidan
yiikksek riskli hastalarda 6nemli komplikasyonlara yol acabilecegi ve opioid

kullaniminin bu olgularda 6zellikle yararli olabilecegi kanisina vardik.

65



10.

11.

12.

13.

14.

KAYNAKLAR

Kursun S, Celebi H, Bozkirli F, Elbek S. Midazolam-Alfentanil ile TIVA ve
halotan ile inhalasyon anestezisinin stresle olusan endokrin ve metabolik
yanit {izerine etkileri. Tiirk Anest Rean Cem Mecmuasi 1999; 27: 164-170.

Kayhan Z. Metabolik-Endokrin Sistem ve Anestezi. Bolim 16. Klinik
anestezi. 3. Baski. Istanbul, Logos Yayincilik Tic. AS. 2004; 406-435.

Demirbilek S, Erk G, Reisli R, Postact A, Gogiis N. Sevofluran ve
propofoliin stres endokrin yanita etkileri. Tiirk Anest Rean Cem Mecmuast
1999; 27: 564-568.

Kili¢ R, Yasar M, Avci L, Demirel I, Yasar D. Alt batin cerrahisi olgularinda
genel anesteziye eklenen epidural anestezinin plazma sitokinleri ve kortizol
seviyelerine etkisi. Firat Tip Dergisi 2005; 10: 59-63.

Derbyshire DR, Smith G. Sympathoadrenal responses to anaesthesia and
surgery. Br J Anaesth 1994; 6: 725.

Brandt MR, Fernandes A, Mordhorst R, Kehlet H. Epidural analgesia
improves postoperative nitrogen balance. British Medical Journal 1978; 1:
1106-1108.

Hall GM. The anaesthetic modification of the endocrine and metabolic
response to surgery. Ann R Coll Surg Engl 1985; 67: 25-29.

Longnecker D. Stress Free:To Be or Not to Be?. Anesthesiology 1984; 61:
643-644.

Goodwin WE, Casey WC, Woolf W. Percutaneous trocar (needle)
nephrostomy in hydronephrosis. JAMA 1955; 157: 891-894.

Fernstrom I, Johansson B. Percutaneous pyelolithotomy: A new extraction
technique. Scand J Urol Nephrol 1976; 10: 257-259.

Rao RN. Fluid absorption during urological endoscopy. Urol Nephrol 1993;
27: 463-467.

Sugai K, Sugai Y, Azuma Y, ve arkadaslar1. Vascular absorption of irrigation
solution in percutaneous nephro-ureterolithotomy. Br J Anaesth 1988; 61:
516-517.

Atict §, Zeren S, Aribogan A. Hormonal and hemodynamic changes during
percutaneous nephrolithotomy. Int Urol Nephrol 2001; 32: 311-314.

Wallash B Trauma. Shoemoker WC. Textbook of critical care, 4nd edition.
London: WB Saunders company. 1998, 1230-1321.

66



15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Oh T.E. Endocrine disorders. In: Oh TE. Intensive care manuel. 4nd edition.
Oxfort: A division of reeed educational and Professional publishing Ltd.
1997, 565-614.

Weissman C. The metabolic response to stres: an overview and update.
Anesthesiology 1990; 73: 308-327.

Guyton AC, Hall JE. Otonom sinir sistemi ve bobrekiistii (adrenal) bezi
medullasi. Bolim 60. Tibbi Fizyoloji (geviri) 10. Baski, Nobel Tip
Kitapevleri Ltd. Sti. Istanbul. 2001; 697-708.

Grossman A, Besser M. Opiates control ACTH through a noradrenergic
mechanism. Clin Endocrinol 1982;17: 287-290.

Sayek 1. Adrenal bezler: fizyoloji ve fonksiyon testleri. Bolim 111. Temel
Cerrahi. 2. Baski. Giines Tip Kitapevleri Ltd. Sti. Ankara. 1993; 1123-1152.

Bessey PQ, Watters JM, Aoki TT, ve arkadaslari. Combined hormonal
infusion simulates the metabolic response to injury. Ann Surg 1984; 200:
264-280.

Carpenter A, Plum B. Cecil essentials of medicine, diabetic disorders. 4nd
edition. London. WB Saunders company. 2000, 533-545.

Hilding A, Brismar K, Thoren M, ve arkadaglari. Glucagon stimulates
insulin-like growth factor binding protein-1 secretion in healthy subjects,
patients with pituitary insufficiency, and patients with insulin-dependent
diabetes mellitus. J Clin Endocrinol Metab 1993; 77: 1142-1147.

Casanueva FF. Physiology of growth hormone secretion and action.
Endocrinol Metab 1992; 21: 483-517.

Sahinoglu AH. Travma. Boliim 13. Yogun bakim sorunlar ve tedavileri. 2.
Baski. Ortadogu Reklam Tanitim ve Yayincilik A.S. Ankara. 2003; 311-330.

Lewis JW. Multiple neurochemical and hormonal mechanism of stres-
induced analgesia. Annals New York Acad Scien 1986; 467: 194-204.

Pflug AE, Halter JB. Effect of spinal anesthesia on adrenergic tone and the
neuroendocrine responses to surgical stres in humans. Anesthesiology
1981;55:120-126.

Anafarta K, Bediik Y, Arikan N. Uriner sistem tas hastaligi. Bolim 14.
Temel iiroloji 3. Baski. Giines Kitabevi Ltd. Ankara. 2007; 621-645.

Matlaga BR, Assimas DG. Changing indications of open stone surgery.
Urology 2002;5 9: 490-494.

Kane CJ, Balton DM, Stoller ML. Current indications for open stone surgery
in an endourology center. Urology 1995; 45: 218-221.

67



30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Loshley DB, Fuchs EF. Urologist-acquired renal access for percutaneous
renal surgery. Urology 1998; 51: 927-931

Clayman RV. Techniques in percutaneous removal of renal calculi. Urol
1984;23: 11-19.

Preminger GM, Clayman RV, Curry T, ve arkadaglari. Outpatient
percutaneous nephrostolithotomy. J Urol 1986; 136: 355-357.

Grasso M, Taylor F. Techniques for percutaneous renal Access. In sosa RE.
Jenkins AD. Albala DM. Perimutter AD; Textbook of endourology.
Philadelphia, WB Saunders. 1997; 99-113.

Mure M, Lindahl SGE. Prone position improves gas exchange — but how?
Acta Anaesthesiol Scand 2001; 45: 150-159.

Kayhan Z. Anestezi sirasi ve sonrasinda gelisen sorun ve komplikasyonlar.
Bolim 27. Klinik anestezi. 3. Baski. Istanbul, Logos Yayincilik Tic. AS.
2004; 590-654.

Lee WIJ, Smith AD, Cubelli V, ve arkadaslari. Complications of
percutaneous nephrolithotomy. AJR Am J Roentgenal 1987; 148: 177-180.

Lang EK. Percutaneous nephrostolithotomy and lithotripsy: A Multi-
institutional survey of complications. Radiology 1987; 162: 25-30.

Young AT, Hunter DW, Castaneda-Zuniga WR, ve arkadaglari. Percutaneous
extraction of urinary calculi: use of the intercostal approach. Radiology 1985;
154: 633-638.

Hopper KD, Yakes WF. The posterior intercostal approach for percutaneous
renal procedures: Risk of puncturing the lung, spleen and liver as determined
by CT. AJR 1990; 154: 115-117.

Le Roy AJ, Williams HJ, Bender CE, ve arkadaslari. Colon perforation
following percutaneous nephrostomy and renal calculus removal. Radiology
1985; 155: 83-85.

Vincent J Collins. Principles of Anesthesiology Chapter 6 The physiology of
patient posture John T. Martin Page 167 Third Edition 1993.

Johannigman JA, Davis K, Miller SL, ve arkadaslari. Prone positioning and
inhaled nitric oxide: synergistic therapies for acute respiratory distress
syndrome. J Trauma 2001; 5: 589-596.

Margareta M, Karen D, Thomas R, ve arkadaslari. Pulmonary blood flow

dose not redistribute in dogs with reposition from supine to left Iat.
Anesthesiology 1998, 89: 483-492.

68



44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

Damia G, Mascheroni D, Croci M, ve arkadaglari. Perioperative changes in
functional residual capacity in morbidly obese patients. Br J Anaesth 1988;
60: 574-578.

Pelosi P, Croci M, Calappi E, ve arkadaslari. Prone positioning improves
pulmonary nction in obese patients during general anesthesia. Anesth Analg
1996; 83: 578-583.

Stranberg A, Tokics L, Brismar B, ve arkadaslari. Constitutional factors
promoting development of atelectasis during anesthesia. Acta Anaesthesiol
Scand 1987; 31: 21-24.

Jones AT, Hansell DM, Evans W. Pulmonary perfusion in supine and prone
positions: an electron-beam computed tomography study. J Applied Physiol
2001; 90: 1342-1348.

Karamanoglu B. Genel anestezide pozisyonun solunuma etkileri. TARK
2000 ozet kitabi 55.

Pelosi P, Croci M, Gattinoni L. Prone position and oxygenation. Anesth
Analg 1996; 82: 885-896.

Gattinoni L, Tognoni G, Pesenti A, ve arkadaglari. Effect of prone
positioning on the survival of patients with acute respiratory failure. N Engl J
Med 2001; 345: 568-573.

Chandra PS, Jaiswal A, Mahapatra AK. Bifrontal epidural haematomas
following surgery for occipital falcine meningioma: an unusual complication
of surgery in the prone position. J Clin Neurosci 2002; 9: 582-584.

Rau CS, Liang CL, Lui CC, ve arkadaslar1. Quadriplegia in a patient who
underwent posterior fossa surgery in the prone position. Case report. J
Neurosurg Spine 2002; 96: 101-103.

Prabhu M, Samra S. An unusual cause of rhabdomyolysis following surgery
in the prone position. J Neurosurg Anesthesiol 2000; 12: 359-363.

Yiicel A. Opioidler. Hasta kontrollii analjezi. 2.Baski. MER Matbaacilik ve
Yayincilik. 1998; 64-81.

Kayaalp O. Santral sinir sistemi ilaglarina giris. Tibbi Farmakoloji 10. Baski.
Hacettepe tas kitap¢ilik. Ankara. 2002; 916-937.

Morgan GE, Mikhail MS. Nonvolatil anestezik ajanlar. Boliim 8. Klinik
anesteziyoloji. 2. Basim. Nobel Ltd Sti. Istanbul. 2002; 128-147.

Erdine S. Opioid analjezikler. Boliim 5. Agr1. Nobel Tip Kitapevi. Istanbul.
2000; 494-509.

Schug SA, Zech D, Grand S. Adverse effects of systemic opioid analgesics.
Drug Saf 1992; 7: 200-213.

69



59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

Andrews CJH, Prys-Roberts C. Fentanyl a review. Clinics in Anesthesiology
1983; 1: 97-112.

Stoelting RK. Opioid agonist and antagonist. Pharmacology& Physiology in
Anesthetic Practice 3th edition,Lippincot-Raven, Philadelphia 1999; 77-111.

Moss E, Kay B. Total intravenous anaesthesia and sedation for neurosurgery.
Total intravenous anesthesia. Elsevier Science Publishers Amsterdam 1991;
247

Kayhan Z. Genel anestezi. Klinik anestezi. 2. Baski. Istanbul, Logos
Yayincilik Tic. AS.2004; 65-125.

Morgan GE, Mikhail MS. 1nhalasy9n anestezikleri. Bolum 7. Klinik
anesteziyoloji. 2. Basim. Nobel Ltd Sti. Istanbul. 2002; 109-127.

Walfin RF, Regan BM, Napoli MD, Stern 1J. Sevoflurane: a new inhalational
anesthetic agent. Anesth Analg 1975;:54: 758-766.

Frink EJ, Malan TP, Atlas M, ve arkadaglari. Clinical comparison of
sevoflurane and isoflurane in healty patients. Anesth Analg 1992; 74: 241-
245.

Patel SS, Goa KL. Sevoflurane a review of its pharmacodynamic and
pharmacokinetic properties and its clinical use in general anaesthesia. Drugs
1996; 51: 658-700.

Targ AG, Yasuda N, Eger EI. Solubility of 1-653, sevoflurane, isoflurane
and halotane in plastics and rubber composing a conventional anesthetic
circuit. Anesth Analg 1989; 69: 218-225.

Doi Matsuyuki, Ikeda K. Airway irritation produced by volatile anaesthetics
during brief inhalation: comporison of halothane, enflurane, isoflurane and
sevoflurane. Can J Anesth 1993; 40: 122-126.

Strum DP, Johnson BH, Eger II EI. Stability of sevoflurane in soda lime.
Anesthesiology 1987; 67: 779-781.

Holaday DA, Smith FR. Clinical characteristics and biotransformation of
sevoflurane in healthy human volunteers. Anesthesiology 1981; 54: 100-106.

Kharasch ED. Clinical sevoflurane metabolism and disposition. Sevoflurane
and metabolite pharmacokinetics. Anesthesiology 1995; 82: 1369-1378.

Lerman J, Sikich N, Keinman S, ve arkadaglari. The pharmacology of
sevoflurane in infants and children. Anesthesiology 1994; 80: 814-818.

Yurino M, Kimura H. Vital capacity rapid inhalation induction technique:
comparison of sevoflurane and halothane. Can J Anesth 1993; 40: 440-443.

70



74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

1.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

Ruffle JM, Snider MT. Comparison of rapid and conventional inhalation
inductions of halothane oxygen anesthesia in healthy men and women.
Anesthesiology 1987; 67: 584-587.

Scheller MS, Tateishi A, Drummond JC, ve arkadaslari. MH. The effects of
sevoflurane on cerebral blood flow, cerebral metabolic rate for oxygen,

intracranial pressure, and the electroencephalogram are similar to those of
isoflurane in the rabbit. Anesthesiology 1988; 68: 548-551.

Takahoski H, Minaka K. Sevoflurane does not increase intracranial pressure
in hyperventilated dogs. Br J Anesth 1993; 71: 551-555.

Mitsuhata H, Saitoh J, Shimizu R, ve arkadaslar1. Sevoflurane and isoflurane
protect against bronchospasm in dogs. Anesthesiology 1994; 81: 1230-1234.

Inomata S, Watanabe S, Taguchi MD, ve arkadaslari. End-tidal sevoflurane
concentration for tracheal intubation and minimum alveolar concentration in
pediatric patients. Anesthesiology 1994; 80: 93-96.

Ide T, Kochi T. Diaphragmatic function during sevoflurane anaesthesia in
dogs. Can J Anaesth 1991; 38: 116-120.

Ebert J, Horkin C, Mili M. Cardiovasculer responses to sevoflurane (a
review) Anesth Analg 1995; 81: 11-22

Bernard JM, Wounters PF, Doursout MF, ve arkadaslari. Effects of
sevoflurane and isoflurane on cardiac and coronary Dynamics in chronically
instrumented dogs. Anesthesiology 1990; 72: 659-662.

Navarro R, Weiskopf RB, Moore MA, ve arkadaslari. Humans anesthetized
with sevoflurane or isoflurane have similar arrhythmic response to
epinephine. Anesthesiology 1994; 80: 545-549.

Larach D, Schuler G. Direct vasodilation by sevoflurane, isoflurane, and
halothane alters coronary flow reserve in the isolated rat heart.
Anesthesiology 1991; 75: 268-278.

Munday IA, Stoddart PA, Jones RM, ve arkadaslari. Serum fluoride
concentration and urine osmolality after enflurane and sevoflurane anesthesia
in male volunteers. Anesth Analg 1995; 81: 353-359.

Frink EJ, Malan TP, Isner RJ, ve arkadaslari. Renal concentrating function
with prolonged sevoflurane or enflurane anesthesia in volunteers.
Anesthesiology 1994; 80: 1019-1025.

Nuscheler M, Conzen PF, Melotte A, ve arkadaslari. Renal function after
sevoflurane versus enflurane anesthesia in patients with renal impairment.
Anesthesiology 1994; 81:3A.

Sebel P, Lowdon JD. Propofol: a new intravenous anesthetic. Anesthesiology
1989; 71: 260-277.

71



88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

James R, Glen JB. Synthesis, Biological Evaluation, and Preliminary
Structure-Activity Considerations of a Series of Alkylphenols as Intravenous
Anesthetic Agents. J Med Chem 1980; 23: 1350-1357.

Bailie GR, Cockshott ID, Douglas EJ, ve arkadaslari. Pharmacokinetic and
propofol during and after long term continuous infusion for maintenance of
sedation in 1cu patients. Br J Anesth 1992; 68: 486-491.

Servin F, Desmonts JM, Haberer JP, ve arkadaslari. Pharmacokinetics and
protein binding of propofol in patients with cirrhosis. Anesthesiology 1988;
69: 887-891.

Fulton B, Sorkin EM. Propofol; overview of its pharmacology and a review
clinical efficacy in intensive care sedation. Drugs 1995; 50; 636-657.

Goodman NW, Block AM, Carter JA. Some ventilatory effect of propofol as
sale anaesthetic agent. Br J Anaesth 1987; 59: 1497-1503.

Grounds RM, Maxwell DL, Taylor MB, ve arkadaslari. Acute ventilatory
changes during iv induction of anaesthesia with thiopentone or propofol in
man. Studies using inductance plethysmography. Br J Anaesth 1987; 59:
1098-1102.

Cullen PM, Turte M, Prys-Roberts C, ve arkadaslari. Effect propofol
anesthesia on baroreflex activity in humans. Anesth Analg 1987; 66: 1115-
1120.

Thomson SJ, Yale P. Bradicardia after propofol infusion. Anesthesia 1987:
42: 430.

Skues MA, Richards MS Preinduction atropin or glucopyrolate and
hemodynamic changes associated with induction and maintenance of
anesthesia with propofol and alfentanyl. Anesth Analg 1989; 69: 386-390

Harrie CE, Murrey AN. Effect of thiopenthone, etomidate and propofol on
the hemodynamic response of tracheal intubation. Anesth 1985; 43: 32-36.

Pinaud M, Lelausque JN, Chetanneau A, ve arkadaslari. Effects of propofol
on cerebral hemodynamics and metabolism in patients with brain trauma.
Anesthesiology 1990; 73: 404-4009.

Dam M, Ori C, Pizzolato G, ve arkadaslari. The effects of propofol
anesthesia on local cerebral glucose utilization in the rat. Anesthesiology
1990; 73: 499-505.

Loycock GJA, Mitchell IM, Paton RD, ve arkadaslari. EEG burst supression
with propofol during cardiopulmonary bypass in children: a study of the
hemodynamic, metabolic and endocrine effects. Br J Anaesth 1992; 69; 356-
362.

72



101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

De Grood P, Van Egmand J, Vande Wetering M. Lock of effects of
emulsified propofol (Diprivan) on vecuronium pharmacodynamics:
Preliminary results in man. Postgrad Med J 1985; 61: 28-30.

Pitt-Miller PL, Elcock BJ, Maharaj M. The management of status epilepticus
with a continuous propofol infusion. Anest Analg 1994;:78: 1193-1194.

Shafer A, Doze VA, Shafer S, ve arkadaglari. Pharmacokinetics and
pharmacodynamics of propofol infusions during general anesthesia.
Anesthesiology 1988; 69: 348-356.

Heath PJ, Kennedy DJ, Ogg TW, ve arkadaglart. Which intravenous
induction agent for day surgery? A comprasion of propofol, thiopentone,
methohexitone and etomidate. Anesthesia 1988; 43: 365-368.

Tackley R, Lewis G, PryRoberts C. Open loop control of propofol infusions.
Br J Anaesth 1987; 59: 935.

Mackanzie N, Grant IS. Propofol (Diprivan) for continuous intravenous
anesthesia. A comparison with methohexiton. Postgrad Med J 1985; 61: 70-
75.

Taylor IN, Kenny GN, Glen JB. Pharmacodynamic stability of a mixture of
propofol and alfentanyl. Br J Anaesth 1992; 69: 168-171.

Fanard L, Van Steenberge A, Demeine X, ve arkadaglari. Comparison
between propofol and midazolam as sedative agents for surgery under
regional anaesthesia. Anaesthesia 1988; 43: 87-89.

Kayhan Z. Kas Gevseticiler. Klinik anestezi. 2. Baski. Istanbul, Logos
Yayincilik Tic. AS. 2004; 151-180.

Morgan GE, Mikhail MS. Kas Gevseticiler. Boliim 9. Klinik anesteziyoloji.
2. Basim. Nobel Ltd Sti. Istanbul. 2002; 149-164.

Gordon NH, Scott DB, Percy Robb IW. Modificationof plasma corticosteroid
concentrations during and after surgery by epidural blockade. Br Med
Journal 1973; 1: 581-583.

Davis FM, Laurenson VG, Lewis J, ve arkadaslari. Metabolic response to
total hip arthroplasty under hypobaric subarachnoid or general anaesthesia.
Br J Anaesth 1987; 59: 725-729.

Lacoumenta S, Paterson JL, Burrin J, ve arkadaslari. Effects of two differing
halothane concentrations on the metabolic and endocrine resposes to surgery.
Br J Anaesth 1986; 58: 844-850.

Garland TA, Ramamurthy S, Bready LL, ve arkadaglari. Adrenocortical and

hyperglicemic response to general and regional anaesthesia in upper
extremity surgery. Regional Anaesthesia 1987; 12: 51-52.

73



115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

Johnston IDA. The metabolic and endocrine response to injury: a review. Br
J Anaesth 1973; 45: 252-255.

Desborough JP. The stres response to trauma and surgery. Br J Anaesth
2000; 85: 109-117.

Wilmore DW. Catabolic illness: Strategies for enhancing recovery. N Engl J
Med 1991; 325: 695-702.

Cermnow B. Alexander HR, Smallridge RC, ve arkadaslari. Hormonal
responses to graded surgical stress. Arch Intern Med 1987; 147: 1273-1278.

Gilliland HE, Arsmtrong MA, Carabine U, ve arkadaslari. The choice of
anesthetic maintenance technique influences the antiinflammatory cytokine
response to abdominal surgery. Anesth Analg 1997; 85: 1394-1398.

Kehlet H. Surgical stress: the role of pain and analgesia. Br J Anaesth 1989;
63: 189-195.

Nicholson G, Bryant AE, Macdonald IA, ve arkadaglari. Osteocalcin and the
hormonal, inflammatory and metabolic response to major orthopaedic
surgery. Anaesthesia 2002; 57: 319-325.

Marana R, Margutti F, Catalano GF, ve arkadaglari. Stres responses to
endoscopic surgery. Curr Opin Obstet Gynecol 2000; 12: 303-307.

Kovac AL, Azad SS, Ster P, ve arkadaslari. Remifentanil versus alfentanil in
balanced anesthetic technique for total abdominal hysterektomy. J Clin
Anesth 1997; 9: 532-541.

Spirnak PJ, Resnick IM. Percutaneous Management, 16th section. Pp. 279-
318.

Philip BK, Scuderi PE, Chung F, ve arkadaslari. Remifentanil compared with
alfentanil for ambulatory surgery using total intravenous anesthesia. Anesth
Analg 1997; 84: 515-521.

Camu F, Royston D. Inpatient experience with remifentanil. Anesth Analg
1999; 89: 15 21.

Hogue CW, Bowdle TA, O’leary C, ve arkadaslari. A multicenter evaluation
of total intravenous anesthesia with remifentanil and propofol for elective
inpatient surgery. Anesth Analg 1996; 83: 279-285.

James MK, Vuong A, Grizzle MK, ve arkadaglart. Hemodynamic effects of
GI 87084B, an ultra-short acting mu-opioid analgesic, in anesthetized dogs. J
Pharmacol Exp Ther 1992; 263: 84-91.

Pitts MC, Palmore MM, Salmenpera MT, ve arkadaslari. Hemodynamic

effects of intravenous GI87084B (GI) in patients undergoing elective
surgery. Anesthesiology 1992; 77: 3A.

74



130.

131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.

138.

139.

140.

141.

142.

Williams JP, Mc Arthur JD, Walker WE. A comparison of the
hemodynamics of diprivan (propofol), thiopental and etomidate for induction

of anesthesia in patients with coronary artery disease. Semin Anesth 1988; 7:
112-115.

Chung F, Evans D. Low-dose fentanyl: haemodynamic response during
induction and intubation in geriatric patients. Can Anaesth Soc J 1985; 32:
622-628.

Oderberg-Wernerman S, Lagerstrand L, Koch P, ve arkadaslari. Ventilation
perfusion relationship during anaesthesia for lower back surgery in the prone
position examined by the multiple inert gas technique (MIGET).
Anesthesiology 2003; 99: A1513.

Backofen JE, Schauble JF. Hemodynamic changes with prone positioning
during general anesthesia. Anesth Analg 1985;.64: 194

Yokohama M, Ueda W, Hirakawa M, ve arkadaslari. Hemodynamic effect of
the prone position during anesthesia. Acta Anaesth Scand 1991; 35: 741-744.

Pump B, Talleruphuus U, Christensen NJ, ve arkadaslari. Effects of supine,
prone, and lateral positions on cardiovascular and renal variables in humans.
Am J Physiol 2002; 283: 174-180.

Lynch S, Brand L, Levy A. Changes in lung thorax compliance during
orthopedic surgery. Anesthesiology 1959; 278-282.

Ebert TJ, Messena LD, Uhrich TD, ve arkadaslari. Absence of renal and
hepatic toxicity after four hours of 1.25 minimum alveolar anesthetic

concentration sevoflurane anesthesia in volunteers. Anesth Analg 1998; 86:
662-667.

Bito H, Ikedo K. Plasma Inorganic Fluoride And Intracircuit Degradation
Product Concentrations In Long Duration, Low-Flow Sevoflurane
Anesthesia. Anesth Analg 1994; 79: 946-951.

Frink EJ, Ghantous H, Malan TP, ve arkadaglari. Plasma Inorganic Fluoride
With Sevoflurane Anesthesia: Correlation With Indices Of Hepatic And
Renal Function. Anesth Analg 1992; 74: 231-235.

Saho S, Kadota Y, Sameshima T, ve arkadaslari. The Effects of Sevoflurane
Anesthesia on Insulin Secretion and Glucose Metabolism in Pigs. Anesth
Analg 1997; 84: 1359-1365.

Weiskopf RB, Eger II E.I, Ionescu P, ve arkadaslari. Desfluran Does Not
Produce Hepatic Or Renal Injury In Human Volunteers. Anaesth Analg
1992; 74: 570-576.

Halter JB, Pflug AE. Effects of anesthesia and surgical stres on insiilin
secretion in man. Metabolism 1980; 29: 1124-1127.

75



143.

144.

145.

146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

Geisser W, Schreiber M, Hofbauer H, ve arkadaslari. Sevoflurane versus
isoflurane-anaesthesia for lower abdominal surgery. Effects on perioperative
glucose metabolism. Acta Anesthesiol Scand 2003; 47: 174-179.

Oyama T, Murakawa T, Matsuki A. Endocrine evaluation of sevoflurane, a
new inhalation anesthetic agent. Acta Anaesth Belg 1989; 40: 269-274.

Ozdemir Hasim, Kaymak C, Kilng §, ve arkadaslar1. Desfluran ve sevofluran
anestezisi altinda stres yanitin degerlendirilmesi. Tiirkiye Klinikleri J Anesth
Reanim 2006; 4: 51-57.

Giilbayrak H, Erhan OL, Onal A, ve arkadaslari. Inhalasyon ve propofol
anestezilerinin noromiiskiiler blok ve anestezi derinlik monitorizasyonlar ile
hemodinamik ve noroendokrin yanitlarinin karsilastirilmasi. F U Saglik Bil
Der 2004; 18: 131-137.

Ozcan S, Basar H, Anbarci O, ve arkadaslari. Remifentanil ve fentanilin
trakeal entiilbasyona bagli hemodinamik yamt iizerine etkilerinin
karsilastirilmasi. T Klin Tip Bilimleri 2003; 23: 204-207.

Arslan M, Oztirk L, Giingér I, ve arkadaslari. Insiilinomali bir
nesidioblastosis olgusu: anjiografide anestezi uygulamasi. Firat Tip Dergisi
2005; 10: 86-88.

Schricker T, Lattermann R, Schreiber M, ve arkadaslari. The hyperglycemic
response to surgery. Pathophysiology, clinical, implications and modification
by the anaesthetic technique. Clin Intensive Care 1998; 9: 118-128.

Miyata M, Sakaguchi H, Hashimoto T, ve arkadaslari. Diagnostic monitoring
of plasma levels of glucose and insulin during surgery of insulinoma. Jpn J
Surg 1983; 13: 285-295.

Kehlet H, Binder C, Ergbeck C. Cortisol binding capacity in plasma during
anaesthesia and surgery. Acta Endocrinol 1974; 75: 119-124.

Shafer SL, Varvel JR. Pharmacokinetics, pharmacodynamics, and rational
opioid selection. Anesthesiology 1991; 74: 53-63.

Furuya K, Shimizu R, Hirabayashi, ve arkadaslari. Stress hormone responses
to major intra-abdominal surgery during and immediately after sevoflurane-
nitrous oxide anaesthesia in elderly patients. Can J Anaesth 1993; 40: 435-
439.

Iwasaka H, Itoh K, Miyakawa H, ve arkadaslari. Glucose intolerance during
prolonged sevoflurane anaesthesia. Can J Anaesth 1996; 43: 1059-1061.

Adams HA, Russ W, Leisin M, ve arkadaslari. Endocrine stres response in

halothane, enflurane, and isoflurane anesthesia in surgical interventions.
Anaesthesist 1987; 36: 159-165.

76



156.

157.

158.

159.

160.

161.

162.

Taylor NM, Hall GM. Fentanyl and the interleukin 6 responses to surgery.
Anaesthesia 1997; 52: 112-115.

Brockman C, Raasch W, Bastian C. Endocrine stress parameters during
TIVA with remifentanil or sufentanil. Anésthesiol Intensivmed Notfallmed
Schmerzther 2000; 35: 685-91.

Crozier TA, Muller JE, Quittkat D, ve arkadaslar1. Effect of Anaesthesia on
the Cytokine Responses to Abdominal Surgery. Br J Anaesth 1994; 72: 280-
285.

Adams HA, Schmitz CS, Baltes-Gotz B. Endocrine stress reaction,
hemodynamics and recovery in total intravenous and inhalation anesthesia
propofol versus isoflurane. Anaesthesist 1994; 43: 730-737.

Manikandan S, Umamaheswara Rao GS. Effect of surgical position on
pulmonary gas exchange in neurosurgical patients. Indian J Anaesth 2002;
46: 356-359.

Pelosi P, Croci M, Calappi E, ve arkadaslari. The prone positioning during
general anesthesia minimally affects respiratory mechanics while improving
functional residual capacity and increasing oxygen tension. Anesth Analg
1995; 80: 955-960.

Wahba RWM, Tessler MJ, Kardash KJ. Carbon dioxide tensions during
anesthesia in the prone position. Anesth Analg 1998; 86: 668-669.

77



EK 1 ETIiK KURUL ONAYI

T.C.
ZONGULDAK KARAELMAS UNIVERSITESI
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu

TOPLANTI TARIHI : 09.11.2006
TOPLANTI NO : 2006/07

KARARLAR
7- Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dal Bagkanh@mm “Peroperatif opioid kullaniminin
venel anestezi alnda yapilan perkiitan nefroliotomilerde stres yamt izerine etkisi”  konulu

basvurusunun Etik Kurallara uygun olduguna,

Qy Birligi ile karar verilmigtir,

ASLI GIiBIDIR

78



	YEŞİM KAPAK.pdf
	dr yeşim.pdf
	yeşim hoca.pdf

