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OZET

UGURLU B. Genel Anestezi Altinda Sezeryan Ameliyat1 Gegirecek Hastalarda
Sevofluran Ve Desfluran Anesteziklerine Magnezyum Infiizyonunun
Eklenmesinin Farkindahk Uzerine Etkilerinin Karsilastirlmasi. Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Uzmanhk Tezi,

Ankara, 2011.

Anestezi altinda “farkindalik” terimi literatiirde, genel anestezi altinda beynin
bir uyaran tarafindan uyandirilmasi ve gelecekte geri cagrilmak tiizere hafizada
saklanmas1 seklinde kullanilmaktadir. Genel anestezi altinda farkindalik
deneyiminden hemen sonra sikayetler ortaya cikabildigi gibi, farkindalik yasadig
bilinen hastalarla yillar sonra yapilan goriismelerde, sikayetlerin ¢ok uzun zaman

sonra dahi ortaya ¢ikabilecegi gosterilmistir.

Magnezyum, bir¢cok fonksiyonda rol oynayan intraselliiler bir katyondur.
Trakeal entiibasyona bagli katekolamin salimimini azaltmasi, non-depolarizan
noromuskiiler blokdorlerin etkisini  potansiyelize etmesi, perioperatif donemde
kullanildiginda anestezik ihtiyacin1 azaltmasi gibi nedenlerle son yillarda anestezide

siklikla kullanilmaya baglanmistir.

Bu calismada, Hacettepe Universitesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilimdali’nda genel anestezi altinda sezeryan ameliyatina alinan hastalarda,
sevofluran ve desfluran anesteziklerine intravendz magnezyum siilfat infiizyonu
eklenmesinin anestezi altinda farkindalik iizerine olumlu etkisinin olabilecegini
gostermeyi amacgladik. Hastane etik kurul onay1 ve hasta onamlar1 alindiktan sonra
calismaya ASA I-1l grubu, 17- 41 yas arast 100 hasta dahil edildi. Hastalar
randomize olarak dort gruba ayrildi. Birinci grupta indiiksiyon sonrasi idamede
sevofluran, ikinci grupta ise desfluran kullanildi. Ugiincii grupta indiiksiyonla birlikte
magnezyum inflizyonu baslandi ve idamede sevofluran kullanildi. Doérdiincii
gruptaysa indiiksiyonla birlikte magnezyum siilfat infiizyonu basland1 ve idamede

desfluran kullamldi. indiiksiyon sonrasi tiim hastalara kulaklik yardimiyla bir hikaye



dinletildi. Tim hastalarda 5 dakikada bir BIS, ortalama arter basinci, nabiz, TOF ve
MAK degerleri ile intraoperatif analjezik ihtiyac1 kaydedildi. Operasyon sonrasi
VAS degerleri sorgulandi. Tiim hastalarla ameliyat sonrast1 4 kez intraoperatif
farkindalik acisindan goriismeler yapildi. BIS degerleri, magnezyum verilen
gruplarda indiiksiyondan itibaren tiim vaka boyunca daha diisiik seyretti. MAK
degerleri, indiiksiyon sonrast 10. dakikada tim gruplarda benzerlik gosterirken diger
tim zaman noktalarinda magnezyum kullanilan gruplarda daha diisiik seyretti.
Magnezyumun ortalama arteryal basing ve nabiz degerleri iizerine herhangi bir
etkisine rastlanmadi. TOF degerleri magnezyum kullanilan gruplarda vaka boyunca
diisiik seyretti. Indiiksiyon sonras1 5. dakikada sevofluran grubunda TOF degerleri
desfluran grubuna gore daha yiliksek seyrettigi halde ilerleyen dakikalarda bu fark
ortadan Kalkti. intraoperatif ek analjezik ihtiyaci en fazla sevofluran grubunda, en
azsa desfluran + magnezyum grubunda oldu ancak aradaki bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildi. VAS degerleri, ozellikle operasyon sonrasi 24. saatte magnezyum
kullanilan gruplarda daha diisiik seyretti ancak bu fark da istatistiksel olarak anlam

tasimiyordu. Higbir hastada intraoperatif farkindaliga rastlanmadi.

Bu c¢alisma sonucunda, genel anesteziye iv magnezyum inflizyonu
eklenmesinin anestezi altinda farkindalik {izerine herhangi bir etkisine
rastlanmamustir. Magnezyum infiizyonu yapilan gruplarda BIS degerlerinin diisiik
seyretmesi, magnezyumun intraoperatif anestezik ajan ihtiyacini azaltabilecegini

disiindiirmektedir.



ABSTRACT

UGURLU B. The Comparision of The Effects of Magnesium Infusion on
Awareness when added to Sevoflurane and Desflurane Anesthesics for Patients
Undergoing Cesarean Section With General Anesthesia. Hacettepe University
Faculty of Medicine. Thesis in Anesthesiology and Reanimation, Ankara, 2011.

In the literature, the term “awareness” during anesthesia is used to imply that
during a period of general anesthesia, the brain is aroused by a stimuli and stored in
memory for future recall. Although the complaints can start just after the experience
of awareness, the interviews with the patients known to have awareness have shown

that the complaints can start after long years.

Magnesium is an important intracellular cation which has many functions in
the body. In the last few years, it frequently started to be used in anesthesia for
reasons such as decreasing cathecolamin secreation due to tracheal intubation,
potantializating effects of non-depolarizing neuromuscular blocking agents,

decreasing anesthetic agent requirement perioperativly.

In this study, we aimed to show that when added to sevoflurane and
desflurane anesthetics, intravenous magnesium infusion can have positive effects on
awareness for the patients undergoing cesarean section with general anesthesia. After
receiving hospital ethic committee and patients’ approvals, 100 patients with ASA I-
Il groups and aged between 17-41 years were included in the study. The patients
were devided into four gorups randomly. In the first group after the induction
sevoflurane was used and in the second group desflurane was used for the
maintenance of anesthesia. In the third group, magnesium infusion was started with
the induction and sevoflurane was used for the maintenance of anesthesia. In the
fourth group, magnesium infusion was started with the induction and desflurane was
used for the maintenance of anesthesia. After the induction, with the help of an
earphone, a story was listened to all of the patients. In all the groups; BIS, mean

arterial blood pressures, heart rates, TOF and MAC volues and intraoperative



additional dose requirements were recorded at every 5 minute periods. After the
operations, VAS volues were asked. Four interviews were done with patients to
source awareness under general anesthesia. BIS volues were found to be lower in
groups with magnesium infusion from the induction to the end of the anesthesia.
MAC volues were similar at the 10. minute after induction. At all of the other time
points, they were lower in groups with magnesium infusion. Magnesium was found
to have no effect on mean arterial blood pressures and herat rates. TOF volues were
lower in groups with magnesium infusion from the induction to the end of the
anesthesia. 5 minutes after induction of anesthesia, TOF volues in sevoflurane group
were higher in desflurane group, but then this difference disappaered. Intraoperative
additive dose requirements were higher in the sevoflurane group and lower in
desflurane with magnesium group, but this numerical difference was not significantly
important. VAS volues were lower in groups with magnesium, especially at the 24.
hour after the operations, but this difference was not significantly important, either.

None of the patients had awareness under general anesthesia.

In this study, no effect of magnesium infusion was seen on awareness under
general anesthesia. But due to the lower BIS volues in groups with magnesium, it is
thought that the magnesium infusion may be able to decrease the anesthetic agent

requiremets.
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1. GIRIS

Anestezi altinda “farkindalik” terimi literatiirde, genel anestezi altinda beynin
bir uyaran tarafindan uyandirilmasi ve gelecekte geri c¢agrilmak iizere hafizada
saklanmasi seklinde kullanilmaktadir [1]. Genel anestezi altinda farkindalik tiim
vakalarin %0.1 ile %0.2’sinde goriilen, nadir ancak ¢ok iyi tanimlanmis, istenmeyen
bir durumdur [1, 2].

Ameliyat sonras1 donemde, farkindalik yasamis hastalarin bazilarinda uzun
donemde belirgin bir sikayet yokmus gibi goriiniirken [3], bazilarinda ise kabuslar,
giin ici anksiyete durumu, tekrar hatirlama ve en kotiisii post travmatik stres
bozukluguyla iligkili cok ciddi bulgulari igeren psikolojik sekeller goriilebilmektedir
[3,4].

Genel anestezi altinda farkindalik deneyiminden hemen sonra sikayetler ortaya
cikabildigi gibi, farkindalik yasadigi bilinen hastalarla yillar sonra yapilan
goriismelerde, sikayetlerin ¢ok uzun zaman sonra dahi ortaya cikabilecegi

gosterilmistir [5].

Son 20 yil igerisinde sezeryan ameliyatlar1 i¢in rejyonel anestezi tercihi hizla
artmistir. Ancak acil durumlarda veya rejyonel anestezi igin bir kontraendikasyon
bulunmast durumunda genel anestezi uygulanabilmektedir [6]. Hastanin genel
anestezi ve rejyonel anestezi hakkinda bilgilendirilmesinden sonra rejyonel
anesteziyi tercih etmemesi de rejyonel anestezi i¢in bir kontraendikasyondur. Bu
nedenle sezeryan ameliyatlarinda genel anestezi, bizim klinigimizde siklikla

uygulanilmaktadir.

Genel anestezi altinda yapilan sezeryan ameliyatlarinda geleneksel olarak,
uterin atoniden kagimmak ve yenidoganda gelisebilecek solunum depresyonunu
engellemek amaciyla bebek ¢ikana kadar volatil anestezik dozu diisiik

konsantrasyonlarda tutulup opioidlerden kaginilmaktadir. Bunun sonucunda genel



anestezi altinda sezeryan ameliyatina alinan hastalarda, 6zellikle de bebek ¢ikmadan

onceki siirede, daha yiiksek oranda farkindalik goriilmektedir [7].

Magnezyum, bir¢ok fonksiyonda rol oynayan intraselliiler bir katyondur.
Magnezyum siilfat, obstetrikte 1925 yilindan beri eklempsisi olan hastalarda
ndbetleri engellemek amaciyla kullanilmaktadir. Magnezyum, uterin kan akimini

degistirmeden periferik vaskiiler direnci azaltma avantajina sahiptir [8].

Magnezyum siilfat son yillarda anestezi yonetiminde de artan oranlarda
kullanilmaya baglamistir. Trakeal entiibasyona bagl katekolamin salinimini azaltarak

kardiyovaskiiler cevabi diizenledigi gosterilmistir [9].

Magnezyum siilfatin = noromuskiiler bileskeden asetilkolin  salinimin

engelledigi ve non-depolarizan néromuskiiler blokorlerin etkisini potansiyelize ettigi

de bilinmektedir [10].

Perioperatif donemde kullanildiginda anestezik ihtiyacin1 azaltmakta ve
propofolle anestezi indiikksiyonu siiresini de kisaltmaktadir [11-13]. Volatil
anesteziklerin  minimal alveolar konsantrasyon (MAK) degerini diisiirme
potansiyeline sahip oldugunu gosteren rat modelleriyle yapilmis laboratuar
caligmalar1 mevcuttur [13]. Potansiyel olarak analjezik ve sedatif etkiye sahiptir ve
genel anestezide adjuvan olarak kullanilabilir [8]. Yine intraoperatif ve postoperatif

analjezik ihtiyacini azalttig1 da gesitli ¢alismalarla gosterilmistir [11,14].

Bugiine kadar genel anestezi altinda farkindalig1 arastirmak i¢in desfluran [15]
veya sevofluran [16,17] anestezikleriyle farkli caligmalar yapilmistir. Bu
caligmalarda farkindalifi ve anestezi derinligini degerlendirmek i¢in Bispektral
indeks (BIS) monitdrizasyonundan faydalanilmistir. BIS monitérizasyonunun,
farkindalig1 azaltmakta etkili oldugunu savunan yaymlar oldugu kadar [18], yetersiz
oldugunu soyleyen yaymlar da mevcuttur [19,20]. Bu bilgiler 1s18inda biz bu
calismada, Hacettepe Universitesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilimdali’nda
genel anestezi altinda sezeryan ameliyatina alinan hastalarda, sevofluran ve desfluran
anesteziklerine intraven6z magnezyum siilfat infiizyonu eklenmesinin anestezi

altinda farkindalik {izerine olumlu etkisinin olabilecegini gostermeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. GENEL ANESTEZININ TANIMI VE TARIHCESI

Tip Tarihine bakildiginda c¢esitli ilaglarin ve yoOntemlerin bulunusu,
hastaliklarin en 6nemli belirtilerinden biri olan agriy1 giderme ve hastaliklar1 tedavi
etme c¢abasi ile paralellik gosterir. Anestezinin renkli, heyecan verici, zaman zaman
da hiiziin dolu firtinali tarihinin, insanin var olusu ve agr1 ¢ekmesi ile basladig

goriilmektedir [21].

Anestezi terimi ilk kez milattan sonra birinci ylizyilda Yunan filozof
Dioscorides tarafindan adamotu (Mandragora) bitkisinin narkotik benzeri etkilerini
tanimlamak i¢in Kkullanilmistir. 1721°de Baily’nin An Universal Etymological
English Dictionary adli sozligiinde “Bir duyusal kusur”, 1771’de Encyclopedia
Britannica’da ise “Duyularin yoksunlugu” olarak tanimlanmistir. Agrisiz cerrahiyi
mimkiin kilan uyku benzeri durumu ifade eden bugiinkii terim Oliver Mendell

Holmes un 1846°daki sozlerine dayandirilmistir [22].

Anestezi uygulamalar1 ¢ok eski zamanlardan beri mevcut olsa da bu uzmanlik
alaninin gelisimi 19. yiizyilin ortalarinda baslamis ve son 60 yildan daha az zamanda
saglam temellere oturtulmustur. Cerrahlarin ameliyat yapmasina izin vermek igin
antik medeniyetler afyon hashasi, koka yapraklari, kankurutan kokii, alkol kullanmig

ve hatta bilingsizlik noktasina kadar flebotomi uygulamislardir.

Modern cerrahinin gelisimi sadece hastalik seyrinin, anatominin ve cerrahi
asepsinin az anlasilmasi ile degil, fakat ayrica giivenilir ve emniyetli anestezi
tekniklerinin eksikligi ile de engellenmistir. Bu teknikler ilk kez inhalasyon
anestezikleri, takibinde lokal ve rejyonel anestezi ve son olarak da intravendz

anestezi ile geligmistir [22].

Genel anestezi; vital fonksiyonlarda bir degisiklik olmadan, gecici biling

kaybi ve refleks aktivitede azalma ile karakterizedir. Bu durum, genel anestezik etkili



ilaglarin santral sinir sisteminde yaptigi, kortikal ve psisik merkezlerden baglayip
bazal gangliyonlar, serebellum, medulla spinalis ve mediiller merkezler sirasini

izleyen inici bir depresyonun sonucudur.

Biling kayb1 ve reflekslerin baskilanmasi yaninda, kas gevsemesi de genel
anestezinin Onemli bir bileseni olup {gli birlikte genel anestezinin triadinm

olusturmaktadir [23].

Baglangicta anestezinin amaci sadece cerrahi agriy1 ortadan kaldirmak iken
giiniimiizde bunun disina ¢ikilmis ve cerrahi disinda ugras alanlar1 da dogmustur.
Gelismeler sonucu, giiniimiizde hemen her tiirlii ameliyat yapilabildigi gibi; cerrahi
anestezi disinda, agri1 tedavisi, yogun bakim ve reanimasyon {niteleri ve bazi

merkezlerde kan bankalar1 anestezistin ugras ve sorumluluk alanlarina girmistir [23].

2.2. INHALASYON ANESTEZISi

Solunum yolu ile alinan anestezik gaz ve buharlar, alveollere, oradan da kana
diffiize olur. Beyine ulasan anestezik miktar: belirli bir seviyeye geldiginde de genel
anestezi meydana gelir [23]. Eterden baslayip giiniimiize kadar kullanilan tiim
inhalasyon anesteziklerinin ortak 6zelligi solunum yolu ile alinmasi ve alveolo-
kapiller membran1 gectikten sonra kanda erirliklerine gore dakikalar i¢inde hedef
organ olan beyinde etkilerini gosterebilmeleridir. Genel anestezi olusturan gazlarin
beyindeki basinglart; inspire edilen gaz karisimi igindeki anestezik yogunlugu,
anestezik maddenin akcigerlere ulastirilmasin1 saglayan pulmoner ventilasyon,
anestezik maddenin alveollerden arteriyel kana ge¢mesi ve anestezik maddenin

arteriyel kandan dokulara dagilmasi gibi parametreler tarafindan kontrol edilir [21].

Minimum alveolar konsantrasyon, bir inhalasyon anesteziginin, hastalarin
%350’sinde standart bir uyaritya yanit olarak gelisen hareketi Onleyen alveolar
konsantrasyonudur. MAK, vyararli bir Olgiittiir ¢linkii beyin parsiyel basincinin
aynasidir, ajanlarin giiclerinin karsilastirllmasina imkan verir ve deneysel

degerlendirmeler i¢in bir standart olusturur. Bununla beraber, Ozellikle anestezi
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indiiksiyonu gibi alveolar konsantrasyonun hizla degistigi durumlarda, hastalarin
bireysel olarak degerlendirilmesinde degeri siirli bir istatistiksel ortalama oldugu

g6z 6niinde bulundurulmalidir [22].

2.2.1. Sevofluran

Glivenli ve yanict olmayan bir volatil anestezik ajan arayislari ilk kez 1930’1u
yillarda baslamis ve bu yillarda kimyagerler, diger halojenlere flor eklenmesinin,
kaynama noktasin1 diigiirdigiinii, stabiliteyi arttirdigini ve genel olarak toksisiteyi
azaltigimi kesfetmislerdir. Sevofluran, ilk kez 1968 yilinda bir seri halometil
poliflorisopropil eter iizerinde ¢alisan Regan tarafindan, Travenol Laboratuvarlarinda
sentezlenmis ve 1971 yilinda Regan ve calisma arkadaslar1 tarafindan rapor
edilmistir. Holaday ve Smith tarafindan 1981 yilinda yayinlanan ilk goniillii serileri
cesaretlendirici olsa da daha sonraki ¢aligmalar, biyotransformasyon ve
karbondiyoksit absorbaniyla stabilite sorunlari nedeniyle yavas ilerlemistir. O
donemde bagka bir inhalasyon ajani olan isofluranin, ticari gelisim i¢in daha uygun
olduguna inanilmigtir. Sevofluran, ilk kez Mayis 1990 yilinda Japonya’da klinik
kullanima sunulmustur. 1993 yilinin sonunda tahminen bir milyon hastaya

uygulanmis ve indiiksiyona uygun bir ajan olarak kabul edilmistir [24].

Sevofluramin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri: Sevofluranin kimyasal
formiili florometil-2, 2, 2-trifloro-1-(triflorometil) etil eterdir (Sekil 1). Yapisal
olarak isoflurana ve enflurana benzemektedir ve bu sebeple, bu ilaglarla pek ¢ok
Ozelliginin ortak olmasi sasirtict degildir [24]. Renksiz, hafif eter kokusunda,
irritasyon yapmayan, yanici ve patlayici olmayan, volatil anestezik bir ajandir.
Keskin kokulu olmamasi, irritasyon yapmamasi ve yiiksek potense sahip olmasi

nedeniyle ¢ocuklarda indiiksiyonda oldukc¢a faydali bir ajandir.

Kan-gaz partisyon katsayis1 0.63, yag-gaz partisyon Katsayis1 47 ve kan-beyin
partisyon katsayist 1.7°dir. Diisiik kan-gaz partisyon katsayisi, indiiksiyonun ve

uyanmanin hizli olmasini saglamaktadir.



Sevofluranin MAK degeri infantlarda %3.3 iken, daha biiylik ¢ocuklarda
%2.5, eriskinlerde ise %1.7’ye diismektedir [25]. Molekiil agirligi 200.05 gr,
kaynama noktas1 760 mmHg’da 58.6 °C, buhar basinci 20 °C’de 160 mmHg’ dur.
Yiiksek kaynama noktasi ve diisiik buhar basinci nedeniyle konvansiyonel

vaporizatorlerle kullanilabilmektedir [26].
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Sekil 1. Sevofluranin Kimyasal Formiilii

Sevofluramin Metabolizmas1 ve Toksisitesi: Sevofluran, karacigerde
sitokrom P450°’nin 2EI izoformu tarafindan katalizlenen bir reaksiyon sonucunda
metabolize olur. Insanlarda alinan sevofluran dozunun yaklasik %5°i metabolize
olmaktadir. Bu metabolizma sonucunda ortaya inorganik floriir ve
heksafloroisopropanol  ¢ikmaktadir.  Heksafloroisopropanol — bugiine  kadar
sevofluranin tanimlanmis tek organik floriir metaboliti olup %85’ten fazlas1 glukronit
asit ile hizlica konjuge olur. Hayvanlarda yapilan galismalar, sitokrom P450-2EI
enziminin fenobarbiton, isoniazid ve etanol tarafindan uyarilabildigini gostermistir.
Bunun neticesinde serum inorganik florid konsantrasyonunda artis oldugu ve florid

iyonlariin bobreklerden atildigi gosterilmistir [24].

Tim halojenli ajanlar, kuru alkali CO:2 absorbanlartyla indirgenirler.
Sevofluranin, CO2 absorbani igerisindeki sicaklik ve su icerigine bagli olarak
reaksiyona girmesi sonucu Bilesik A ortaya ¢ikar. Yiiksek konsantrasyonlarda inhale
edildiginde Bilesik A’nin ratlarda renal hasara yol ac¢tig1 gosterilmistir. Ancak Beta-

Liaz enziminin daha diisiik aktiviteye sahip olmasi nedeniyle insanlarda Bilesik A



daha az toksik etkiye neden olmaktadir. 2 litre/dakika taze gaz akimi varliginda,
devre igerisindeki Bilesik A miktar1 ¢ok az olmaktadir ve bugiine kadar hi¢ renal
toksisite bildirilmemistir [27].

Sevofluranin Sistemlere Etkisi:

A. Solunum Sistemine Etkileri: Tiim potent, halojenli inhalasyon ajanlari
tidal voliimii diisiirerek solunumu deprese ederler. Solunum sayisinda meydana gelen
artig, dakika voliimiindeki azalmay1 engellemek igin yeterli olmaz. Sonugta PaCO2
artarken solunum merkezlerinin CO2’e cevabi azalir [27]. Sevofluran, 1.1 MAK
degerinde halotanla neredeyse ayni diizeyde solunum depresyonu yaparken anestezi

derinlestik¢e halotana gore daha fazla solunum depresyonuna neden olmaktadir [28].

Sevofluran, halotan ve izofluran gibi havayolu basmcini disirir. Klinik
konsantrasyonlarda havayolu iizerinde minimal irritasyon etkisine sahip oldugu i¢in
hem cocuk hastalarda hem de erigkinlerde indiiksiyon ajan1 olarak kullanilmaya

uygundur [27].

B. Kardiyovaskiiler Sistem Etkileri: Tim halojenli ajanlar, ortalama arter
basincin1 ve kardiyak outputu doza bagimli sekilde azaltirlar. Ortalama arter
basincindaki azalma sevofluran, desfluran ve izofluran anestezisinde sistemik
vaskiiler rezistanstaki azalmayla belirlenirken, halotan sistemik vaskiiler rezistansta
azalmaya sebep olmaz. Halotan, kardiyak outputu diisiirerek ortalama arter basincini
azaltmaktadir [29]. Sevofluran konsantrasyonlarindaki artig, diger volatil
anesteziklere benzer sekilde kan basincinda diismeye sebep olmaktadir. Bu diisiis
yiiksek MAK degerlerinde izoflurana gore daha azdir. Sevofluran, ayni
konsantrasyonlarda kullanildiginda desfluran ve izoflurana benzer sekilde miyokard
kontraktilitesini azaltmaktadir [30]. Ancak sevofluranin hem gen¢ hem de 50 yas
tizeri hastalarda izoflurana gore daha 1yi bir kardiyak hemostabilite sagladig

gosterilmistir [31].

Sevofluran kullaniminda tasikardi goriilmezken, desfluran ve izofluranin
yiiksek MAK degerlerinde veya her iki gazin inspire edilen konsantrasyonlarinda ani

bir ylikselme oldugunda tasikardi meydana gelmektedir. Kalp hizindaki bu arts,



miyokard iskemisi olan hastalarda iskemiyi tetikleyebilir [30]. Hayvan modellerinde
izofluranin koroner c¢alma sendromuna neden olabilecegi gosterilmistir [32].
Sevofluran, izoflurana gore daha az potent bir vazodilatatér ajandir ve koroner

¢akma sendromuna sebep olmamaktadir [30].

Sevofluran ve desfluran, epinefrinin neden oldugu kardiyak aritmileri halotan
ve izoflurana gore ¢ok daha az tetiklerken, her iki ajanin da aritmojenik etkisi

oldukga diistiktiir [33].

C. Santral Sinir Sistemi Etkileri: Tiim inhalasyon ajanlari serebral metabolik
hiz1 ve oksijen kullanimini azaltirlar. Anestezi diizeyi derinlestikce EEG aktivitesi
azalir. Desfluran ve izofluran epileptik aktiviteye sebep olmazken sevofluranla ilgili
bilgiler hala kesin degildir. Sevofluranin, izoflurana benzer sekilde epilepsisi olan

kisilerde konviilziyonlari azalttig1 diisiiniilmektedir [34].

Sevofluran orta serebral arter kan akim hizini azaltir. Inhalasyon ajanlarinin
serebral damarlar iizerindeki vazodilatasyon etkisi sebebiyle intrakraniyal basinci
arttirabilecegi  disiiniilse de sevofluranin intrakraniyal basinct arttirmadigi

gosterilmistir [35].

D. Néromiiskiiler Etkileri: Inhalasyon ajanlari, ndromiiskiiler bloke edici
ilaglarin etkinligini arttirarak kas gevsetici ihtiyacini azaltabilirler [27]. Sevofluran,
inhalasyon yolu ile yapilan indiiksiyondan sonra gocuklarin entiibasyonu igin yeterli

kas gevsemesi saglar [36].

E. Renal Etkileri: Tim halojenli ajanlar renal kan akimini, glomeriiler
filtrasyonu ve idrar ¢ikigini azaltirlar. Buna ragmen renal kan akimi oto-regiilasyonu
korunmustur. Anestezi idamesi esnasinda goriilen renal akimi azalmasinin, artmis
vaskiiler kapasiteye bagli olarak dolagim voliimiiniin azalmasina bagli oldugu

diistintilmektedir [27].

Insanlarda sevofluran anestezisi sonucu ortaya c¢ikan artmis floriir
konsantrasyonu ile bobrek fonksiyon bozuklugu arasinda bugiine kadar bir iliski

gosterilmemistir. 2 litre/dakika taze gaz akimi varliginda, kapali devre anestezi ve



CO2 absorbani kullanilan hastalarda postoperatif bobrek fonksiyon durumu,

sevofluran ve diger gazlar arasinda benzer sekilde bulunmustur [37].

F. Hepatik Etkileri: Sevofluran diger inhalasyon anesteziklerinin pek ¢ogu
gibi portal ven kan akimini azaltir, fakat hepatik arter kan akimin arttirir, bdylece

total karaciger kan akimi ve oksijen sunumu korunur [38].

2.2.2. Desfluran

Yillar igerisinde giliniibirlik cerrahi islemlerin sayisinin hizla artmasi, daha
hizli derlenme saglayan anestezik ajan arayislarina sebep olmustur [39]. ik kez
1960’larin basinda Terrell ve arkadaslari tarafindan tamamen clementer flor ile
halojenize edilen bir bilesim sentezlenmistir. Bu yeni inhalasyon ajan1 1993 yilinda

desfluran olarak isimlendirilmistir [26].

Desfluramin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri: Florize edilmis bir metil etil
eter olan desfluranin yapisal formilii 1,2,2,2-tetrafluoroethyl difluoromethyl
ether’dir (Sekil 2). Molekiil agirligir 168, 4 gram, kaynama noktasi 22, 8°C, buhar
basinct 20°C’de 644 mmHg, kan-gaz partisyon katsayist 0,42, yag-gaz partisyon
katsayist 18,7, kan-beyin partisyon katsayisi ise 1,3’tiir. Kan-gaz partisyon
katsayisinin diislikliigli indiiksiyon ve uyanmanin hizliligini, yagda erirliginin az

olmasi da etkinliginin az olugsunu ve MAK degerinin yiiksekligini agiklar [23].

Yapisal olarak birbirlerine oldukca fazla benzeyen desfluran ve izofluran
arasindaki tek fark izofluranin kloriir atomu yerinde bir florin atomu bulunmasidir.
Bununla beraber, bu kii¢iik degisiklik ilacin fiziksel 6zellikleri tizerinde biiyiik etkiler
olusturur. Desfluran, infantlarfa %8-10, eriskinlerde %6 olan MAK degeriyle
izoflurana gore daha az potent bir ajandir [25]. Kaynama noktasinin 22,8°C olmasi ve
oda 1sisinda bir atmosfere yakin buhar basincina sebep olmasi nedeniyle klinik

kulanimi i¢in 6zel bir vaporizatore ihtiya¢ duyulmaktadir [25].
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Sekil 2. Desfluranin Kimyasal Formiilii
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Desfluranin Metabolizmasi ve Toksisitesi: Desfluran, florid iyonu agiga
¢ikarmayan ve minimal diizeyde metabolize olan oldukga stabil bir molekiildiir.
Immiin hepatit olusumu agisindan Snemli olan trifloroasetat metabolitinin

olusturulmamasi en 6nemli avantajlarindan biridir [25].
Desfluranin Sistemlere Etkisi:

A. Solunum Sistemine Etkileri: Tiim halojenli volatil ajanlar gibi desfluran
da tidal volimde azalmaya, solunum sayisinda kompansatuar bir artiga ve PaC0O2’de
artisa neden olmaktadir. Solunum merkezlerinin CO2 artisina ventilatuar yanitini
deprese eder. Sevofluran, izofluran ve halotan havayolu basmcini azaltirken
desfluranin erken donemde boyle bir etkisi gdsterilmemistir, hatta sigara icen

hastalarda havayolu basincini arttirabildigi gosterilmistir [40].

Keskin kokusu ve hava yolu irritasyonu desfluran indiiksiyonu sirasinda
tikriik saliniminda artma, nefesin tutulmasi, oksiiriik ve laringospazm ile kendini
gosterir. Bu problemler desfluranin pediatrik anestezi indiiksiyonunda kullanimini

sinirlamaktadir. Ancak bu irritan etti anestezi idamesi esnasinda minimal diizeydedir

[27].

B. Kardiyovaskiiler Sistem Etkileri: Desfluranin kardiyovaskiiler etkileri
izofluranla benzerlik gosterir. Desfluran, doza bagimli olarak sistemik vaskiiler
direnci azaltir ve arteriyal kan basincinda diismeye yol agar. 1-2 MAK degerinde
kardiyak outputta belirgin azalma olmaz. Diisiik dozlarda kullanildiginda kalp atim

sayis1, santral vendz basing ve pulmoner arter basincinda genellikle belirgin
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olmayan, orta derecede bir yiikselme olurken daha yiiksek konsantrasyonlarda
kullanildiginda gecici sempatik aktivasyon periyotlar1 sonucu hipertansiyon ve
tasikardiye neden olmaktadir [41]. Inspire edilen desfluran konsantrasyonundaki hizli
artig, katekolamin diizeylerinde izofluranda olandan daha belirgin, gegici fakat bazen
endise verici yiikselmelere yol acar. Yine de sonucta tiim halojenli inhalasyon

ajanlarmin esas etkisi doza bagimli miyokardiyal depresyondur [42].

Desfluran ve sevofluran, kalbi ventrikiiler aritmi ve epinefrinin disritmojenik

etkisine kars1 duyarli hale getirmez [33].

C. Santral Sinir Sistemi Etkileri: Sevofluran ve desfluranin santral sinir
sistemi iizerine etkileri, diger sik kullanilan inhalasyon ajanlariyla benzerlik gosterir.
Her iki ajan da serebral vaskiiler rezistansi ve serebral metabolizma hizini diigiirme
egilimindedir. Her iki ajan da doza bagimli sekilde serebral kan akimini arttirarak

intrakraniyal basing artigina sebep olabilir [26].

Ancak desfluran, izoflurana benzer sekilde serebral kan akimini diger
inhalasyon ajanlarina kiyasla ¢cok daha az etkileyerek beyin cerrahisi ameliyatlar1 i¢in

iyi bir segenek sunmaktadir [43].

Desfluran aynen sevofluran ve izofluran gibi EEG aktivitesini doza bagiml
sekilde degistirir. Diisiik MAK degerlerinde desfluran frekansi arttirip voltaji
diistiriirken konsantrasyon arttikga voltaj degeri yiikselir. 1.5-2 MAK degerine
gelindigindeyse voltaj yeniden diiser ve izoelektrik EEG goriiliir. 2 MAK’tan daha
yiiksek degerlerde spike aktivitesi baskilanir. Ne desfluran ne de sevofluran ndbet

aktivitesini arttirmaz. Daha sik olarak antikonviilzan etki gosterirler [44].

D. Néromiiskiiler Etkileri: Diger modern inhalasyon ajanlart gibi desfluran
da pek c¢ok prosediir i¢in uygun kas gevsekligi saglamaya yardimci olur. Hem

desfluran hem de sevofluran kas gevseticilerin etkinligini arttirmaktadir [45].

Hem desfluranin hem de sevofluranin deneysel modellerde malign
hipertermiyi tetikleyebildigi gosterilmistir. Desfluran, halotana kiyasla daha zayif bir

tetikleyici ajan olsa da bu etkisi izoflurana yakindir [46].
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E. Renal Etkileri: Desfluranin hem in vivo hem de in vitro minimal yikima
ugramasi sonucu serum flor konsantrasyonunda gegici artis olmasina ragmen toksik
etki goriilmemektedir. Desfluran kullaniminin kronik renal yetmezligi de olumsuz

yonde etkilemedigi gosterilmistir [47].

F. Hepatik Etkileri: Desfluran, portal ven akimimi ¢ok hafif azaltirken
hepatik arter kan akimini etkilemez. Hepatik oksijenasyon korunarak karaciger
hasarma yol acan hepatosit hipoksisinden kagmilmis olunur [26]. Hayvan
caligmalarinda, tekrarlayan anestezi deneyimlerinde veya uzamis anestezi

durumunda doku hasart riskinin artmadigi gosterilmistir [48].

2.3. MAGNEZYUM

Magnezyum, viicutta birgok fonksiyonda rol oynayan intraselliiler bir
katyondur. Obstetrikte 1925 yilindan beri eklempsisi olan hastalarda ndbetleri
engellemek amaciyla kullanilmaktadir [8]. Viicutta en sik bulunan doérdiinct,
intraselliiler alanda ise en sik bulunan ikinci katyondur. Enerji metabolizmas1 ve
niikleik asit sentezini de i¢eren 300’den fazla enzimatik reaksiyonda kofaktor olarak
onemli rol oynar. Magnezyum, fizyolojik agidan kalsiyumun antagonisti olarak gorev
yaptig1 i¢in viicuttaki pek c¢ok etkisini bu yolla gdstermektedir. Kalsiyum kanal
kapilarinda rol alir, adenilat siklazin regiilasyonunda, kas kasilmasinda,
noroaktivitede, vazomotor tonusun kontroliinde, transmembranal iyon degisiminde
ve kardiyak eksitabilitede gorev yapar, ayrica hormonlarin reseptorlere

baglanmalarinda ve norotransmitter salinitminda da rol almaktadir [22].

Kalsiyum gibi magnezyum da iki degerlige sahip bir iyondur. Insan viicudu
toplam 1 mol yani 24 gram magnezyum igerir [23]. Bu magnezyumunun %1-2’si
ekstraseliiler kompartmanda yer alirken %67’si kemikte, %31°1 ise intraselliiler

alanda yer almaktadir [22].

Eriskinlerde magnezyum gereksinimi giinliik 250-350 mg’dir. Biiyiime

cagindaki ¢ocuklarda, gebelerde ve emziren bayanlarda bu miktara 100-150 mg daha
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eklenmelidir. Magnezyum o6zellikle ileum ve kolondan absorbe olurken atilimi ve

serum magnezyumunun kontrolii ise bobrekler yoluyla yapilmaktadir [23].

2.3.1. Magnezyumun Sistemler Uzerindeki Etkileri

A. Santral Sinir Sistemi Etkileri: Magnezyum, NMDA reseptorleri tizerinde
voltaja bagimli kapilarda antagonist bir etkiye sahiptir. Son yillarda NMDA reseptor
antagonizasinin, santral sinir sistemini iskemik hasardan koruma iizerine oynadigi rol
ilgi odag1 olmustur [49]. Hayvanlarda yapilan ¢alismalarda magnezyumun, NMDA
reseptorlerine baglanma o6zelligi sayesinde Na-K ATP’az aktivitesindeki disiisii
azalttig1 ve bu sayede iyonik hemostazi sagladigi gosterilmistir [50]. Hem hayvan
calismalarina gore hem de klinik deneyimlere bakildiginda, kardiyak arrest sonrasi
verilen magnezyum inflizyonunun noroprotektif acidan faydali olabilecegi

diistiniilmektedir [51].

B. Periferik Sinir Sistemi Etkileri: Magnezyum, periferik sinirlerdeki
sinaptik alanlarda nérotransmitter salinimini etkilemektedir. Bu yolla magnezyumun

lokal anesteziklerin etkisini potansiyelize ettigine inanilmaktadir [52].

C. Motor Son Plak Etkileri: Magnezyumun periferik sinirlerdeki etkisi doza
bagimhidir. Konsantrasyonun 2.5 mmol/L’den yiiksek oldugu durumlarda periferik
sinir sistemininde norotransmitter saliniminin presinaptik inhibisyonu geligir. Bu
etki, magnezyumun presinaptik ugtaki membran kanallarinda kalsiyum ile yarigmasi
sonucu ortaya ¢ikar. Magnezyum konsantrasyonunun 5 mmol/L ve iizerine ¢ikmasi
durumundaysa ortaya ¢ikan presinaptik néromuskiiler blokaj énemli diizeylere ulasir.
Bu etkilerine bagl olarak magnezyumun nondepolarizan kas gevseticilerin etkisini
arttirdi@i  gosterilmistir. Lambert-Eaton Sendromu ve myastenia gravis gibi kas
hastaliklarinda kullanilmasi durumunda agir kas giigsiizliikleri gelisebilir. Bununla
beraber magnezyum nondepolarizan kas gevseticilerin etkinligini arttirmasina

ragmen etki baglama siirelerinde belirgin bir azalmaya neden olmamaktadir.
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Magnezyumun depolarizan kas gevseticiler iizerindeki etkisi ise daha az
bilinmektedir. Magnezyum siilfat ile tedavi edilen hastalarda non depolarizan kas
gevsetici kullanimi sonrasi fasikiilasyon gelismemistir. Magnezyum, nondepolarizan
kas gevseticilerin etkinligini arttirdigini gibi depolarizan grupta da benzer bir etkiye
neden olmustur. Magnezyum ile uzun siireli tedavi gorenler kisilerde, siiksinilkolin
blokajinda artma izlenebilmesine ragmen akut hipermagnezemi durumlarinda ayni

artis S6z konusu degildir [52].

D. Otonom Sinir U¢lart Uzerine Etkileri: Magnezyum konsantrasyonun 2.5
mmol/L’nin iizerine ¢ikmasi durumunda adrenerjik sinir ug¢larindan ve adrenal
medulladan katekolamin salimminda ilerleyici bir inhibisyon ortaya ¢iktigi,
konsantrasyonun daha yiiksek seviyelere ¢ikmasi durumundaysa gangliyonik blokaj

gelistigi gosterilmistir [52].

E. Kardiyovaskiiler Sistem Etkileri: Magnezyum hem damarlar tizerindeki
direkt etkisi yardimiyla hem de vazokonstriktor maddeleri etkileyerek
vazodilatasyona neden olur. Bunun yaninda sebep oldugu sempatik blokaj ve
katekolamin salinimi azalmasi gibi mekanizmalarla da periferik vaskiiler direnci

diistirebilmektedir [52].

Magnezyum, kalsiyumu antagonize etmesi nedeniyle miyokardin kasilma
gliciiniin azalmasina neden olur. Bununla beraber sol ventrikiiler pompa fonksiyon

bozuklugu olan hastalarda giivenle kullanildigini gosteren ¢alismalar vardir [53].

Izole kalplerde magnezyum bradikardiye sebep olurken invivo ortamda vagal
asetilkolin salimmini inhibe etmesi nedeniyle siklikla hafif bir tagikardi ortaya
cikabilir. Antiaritmik ajanlara direngli ventrikiiler aritmileri de igeren ciddi aritmi
durumlarinda kullanimimin faydali oldugu bilinmektedir. Adrenalin uygulanmasi
sonrasi ortaya c¢ikan aritmilerin kontroliinde propranolol ile esdeger etkinlige
sahipken verapamilden daha giiclii bir etkiye sahiptir. Bupivakaine bagli gelisen
aritmilerde de etkili olabilecegi diisiiniilmektedir [52]. Yine magnezyum infiizyonu
uygulamasmin, akut miyokardiyal enfarktiis sonrasi ortaya ¢ikan aritmileri

azaltabildigi de bilinmektedir [51, 54].
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F. Solunum Sistemi Etkileri: Magnezyumun solunum merkezleri {izerine
etkinligi bulunmamaktadir. Noromiiskiiler blogu arttirici etkisi olmasi nedeniyle
solunumu deprese edici 6zelligi ortaya ¢ikabilmektedir. Magnezyumu bronkodilator
etkisi nedeniyle agir astimli kisilerde yararli olabilecegi diisiiniilse de bu konuda

yeterli ¢alisma bulunmamaktadir [52].

G. Genitoiiriner Sistem Etkileri: Magnezyum, 1925 yilindan beri obstetrikte

¢esitli amaclarla kullanilmaktadir.

Gestasyona bagli proteiniirik hipertansiyonun tedavisinde faydali oldugu iyi
bilinmektedir [8]. Ayrica giiglii bir tokolitik ajan olan magnezyum prematiir
dogumun tedavisinde de kullanilmaktadir. Bobreklerde vazodilator etkisi olan
magnezyum diiiretik etkinlige de sahiptir ancak klinikte bu amagclarla
kullanilmamaktadir [52].

H. Iskelet Kas Sistemi Etkileri: Magnezyumun iskelet kas sistemindeki en
onemli etkisi, presinaptik alanda ndrotransmitter saliniminin inhibisyonu sonucu
noromiiskiiler blokaj yapmasindir. Bunun yaninda magnezyum, Kkalsiyum
antagonizmasi sonucu kasin kendisinde de major etkilere sahiptir. Malign
hiperterminin tedavisinde faydali olabilse de bu etki olduk¢a azdir ve klinik olarak

cok anlamli degildir [52].

2.3.2. Magnezyumun Anestezide Kullanimm

Magnezyum, anestezi uygulamasinda son yillarda farkli alanlarda
kullanilmaya baslamistir. Trakeal entiibasyona bagli katekolamin salinimim
diizenlemesi [9], propofolle yapilan anestezi indiiksiyonunun siiresini kisaltmasi ve
volatil ajanlarin MAK degerini diisiirme potansiyeline sahip olmasi gibi farkl

etkileri gosterilmistir [13].

A. Anestezi Indiiksiyonunda Kullanimi: Indiiksiyon 6ncesi magnezyum
stilfat inflizyonu yapilmasi, entiibasyona bagli hemodinamik yanit1 ve katekolamin

salinimin1  azaltmaktadir [9]. Yine indiiksiyonda magnezyum uygulamasinin,
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entiibasyon sirasindaki adrenerjik cevabi olumlu yonde etkiledigini gosteren baska

caligmalar da mevcuttur [55].

B. Obstetrik Anestezide Kullanimi: Magnezyum tokolitik, antikonviilzan ve
hipotansif 6zelliklerinden dolay1 preklampsi ve eklampsi tedavisinde uzun yillardan
beri kullanilmaktadir [52]. NMDA reseptorleri iizerindeki inhibitor etkisi ve
vazodilator prostoglandinlerin liretimini arttirmasi nedeniyle serebral vazodilatasyon
saglayarak antikonviilzan etki gosterir [55]. Magnezyum kullanan preeklamptik
hastalarda kas liflerinin eksitabilitesinin azalacag: ve bu sebeple nondepolarizan kas
gevseticilerin etkinliginin artabilecegi diigiiniilerek ndéromiiskiiler monitorizasyon

yapilmasi gerekmektedir [52].

C. Feokromasitoma Cerrahisi: Magnezyum adrenerjik sinir uglarindan ve
adrenal medulladan katekolamin salinimini ilerleyici sekilde inhibe eder.
Antiadrenerjik aktivitesi nedeniyle feokromasitoma cerrahisinde giderek daha fazla
kullanilmaya baglanmistir. Magnezyumun antiadrenerjik etkisi katekolaminlerin
indirekt olarak salgilandigi anestezi indiiksiyonunda, entiibasyonda ve cerrahi
stimiilasyon gibi durumlarda olduk¢a etkiliyken, timor rezeksiyonu esnasinda

tiimorden katekolamin salgilanmasinda daha az etkili gibi géziikmektedir [52].

D. Kardiyovaskiiler Anestezi: Kardiyak cerrahi sonrasi hipomagnezemi sik
olarak goriiliir. Diigiik serum magnezyum seviyeleri atriyel fibrilasyon goriilme
sikligini arttirmaktadir. Magnezyumun membran stabilizan etkisi kardiyak ritim

bozukluklarinda etkili olmasini saglar [55].

Magnezyum ayni zamanda, Kardiyak cerrahide uzun yillardir kardiyoplejik
soliisyonlarin igeriginde yer almaktadir ve 6zellikle reperfiizyon sirasinda iskemik
miyokardiyumu koruyucu Ozellik gosterdigi disiinilmektedir. Vazodilator ve
antiaritmik Ozellikleri nedeniyle major vaskiiler operasyonlarda aortaya kros-klemp
konuldugu sirada kullammi faydali olabilir. Iskemi sonrasi normal dokularda
hasarlanmaya yol agan NMDA reseptorlerini antagonize etmesi nedeniyle anevrizma

onarimi sirasinda spinal kordu koruyucu etki gosterebilecegi de diisiiniilmektedir
[52].
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E.Yogun Bakim: Magnezyum yogun bakimlarda kardiyak aritmilerin,
solunum yetmezliklerinin, neonatal pulmoner hipertansiyonun ve tetanozun
tedavisinde kullanilmaktadir [49] Yillar igerisinde magnezyum eksikliginin olumsuz
etkileri daha 1yi tanimlandik¢a pek ¢ok iinitede magnezyum seviyelerine bakilmaya

baglanmis ve hipomagnezeminin gelisimini dnlenmek 6nem kazanmistir [52].

2.4. ANESTEZIi DERINLIGI

Viicudun agrili uyaranlara duyarsiz hale getirilmesini amaclayan genel
anestezinin yeterli derinlikte olmas1 gerekir. Anestezistin en Onemli gorevlerinden
biri hastanin agrili ve diger bazi zararli uyaranlar1 hissedip hissetmedigini
belirlemektir. Bunu belirlemek i¢in de anestezi derinligi ile ilgili belirtilerin, bunlarin
degerlendirme yontemlerinin ve anestezik maddelerin etkinliginin iyi bilinmesi

gerekir [23].

Anestezi derinligi kavrami ilk kez 1847°de Plomley tarafindan
tanimlanmustir. John Snow 1846-1858 yillar1 arasinda kloroform veya eter uygulanan
hastalarda anestezi derinliginin belirlenmesine yardimeci olacak bazi belirtiler
tanimlamistir. Bunlar arasinda solunumun ritmik hale gelmesi, konjunktival
reflekslerin kaybi, interkostal kas aktivitesinin giderek kaybolmasi, goz kiiresinin
sabitlesmesi gibi belirtiler sayilabilir. 1920 yilina gelindiginde Guedel, bu belirtileri
daha da gelistirmis ve genel anesteziyi dort safhaya ayrmistir. Bu safhalar eter
anestezisi i¢in tanimlanmis olup giiniimiizde pratik 6nemini biiyiik 6lcilide yitirmistir

[23].

1987 yilina gelindiginde anestezi Prys Roberts tarafindan, ilaglara bagli
bilingsizlik durumunda istenmeyen uyarilarin algilanmamast ve hatirlanmamasi
olarak tanimlamis, farkli anestezi derinlik diizeylerinden soz edilemeyecegini ileri
stirmistiir. 1993 yilinda ise Iggor Kissin ve arkadaglari, anestezinin tanimini
genisletmis ve yenilemistir. Kissin gore genel anestezi, tek bir anestezik etkinin

komponentleri degil, farkli farmakolojik etkilerin birlesimidir. Kissin bu sebeple
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anesteziyi olusturan bu farkli etkilerin tek bir yontemle belirlenemeyecegini 6ne

stirmiistiir.

Giliniimiizde modern klinik uygulamada potent inhalasyon anestezikleri,
opioidler ve intravendz anestezikler gibi pek ¢ok farkli ilacin kullanimi, anestezi

derinliginin basit tanimlamalarla belirlenebilirligini ortadan kaldirmistir [56].

Anestezinin sadece fazla ylizeyel olmasit degil, fazla derin olmasi da
sakincalidir. Derin anestezi vital fonksiyonlar1 deprese ederek ve daha ileri
safhalarda bulber merkezlerin depresyonuna neden olarak koma ve 6liime sebebiyet
verebilir. Yiizeyel anestezi ise agrili ve zararli uyaranlari, bunlara verilen
noroendokrin ve refleks yanitlar1 yeteri kadar dnleyemedigi icin zararl olabilir. Bu
nedenlerle anestezik maddelerin ilk kullanimindan bu yana anestezi derinliginin

belirlenmesine yonelik yontem arayislari siirmektedir [23].

2.4.1. Anestezi Derinliginin Monitorizasyonu

A. Klinik Belirtiler: Giiniimiizde anestezi derinligine karar verirken siklikla
Kirpik, kornea ve konjunktiva refleksleri, pupilin biiytikliigii ve 1s18a reaksiyonu, goz
yasarmasi, g6z kiiresinin hareketleri, kan basinci, nabiz, cilt kesisine alinan
kardiyovaskiiler ve solunumsal yanitlar, solunumun ritmi, derinligi, hizi, terleme,
ozellikle ¢ene kaslar1 olmak {izere iskelet kasi tonusu, hastanin hava yolunu tolere
edebilmesi, yutkunma, trakeal g¢ekilme, akcigerin esnekligi gibi klinik belirtilere
bakilmaktadir [23].

B. Izole On Kol Teknigi: izole 6n kol teknigi ilk kez 1977 yilinda Tunstall
tarafindan sezeryan ameliyatlarinin erken dénemlerinde kullanilmistir. 1979 yilinda
ise Russell, bu teknigi major jinekolojik cerrahi ameliyatlarinda kullanarak modifiye
etmistir. Bu teknikte, kas gevseticiler verilmeden once kola pnomotik bir turnike
takilir, sistolik basincin iizerine ¢ikilarak kas gevseticilerin 6n kol kaslarina ulagmasi
engellenir. Bu yolla hastanin s6z1ii emir veya isteklere kolunu hareket ettirerek cevap

vermesi olanakli hale gelir. Anestezist hastaya sorular sorarak ve hastanin elini sikip
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acmast ile cevaplar alarak hastanin uyaniklig1r ve farkindaligi ile ilgili fikir sahibi
olur. Hastanin elini sikarak veya agarak verdigi cevaplar farkindalik durumunu ve
hatirlama olasiligin1 gosterir [57]. Cok giivenilir bir yontem olmamasi ve bazi
hastalarda petesiyal kanamalara neden oldugu i¢in klinikte rutin olarak
kullanilmamaktadir. Ayrica nonspesifik yanitlar uyaniklik gibi algilanabildigi gibi,

sinirde olugabilecek bir iskemi durumu da yanit1 etkileyebilir [56].

C. Spontan Alt Ozefagial Kontraktilite: Insan 6zefagusunun iist 1/3°ii ¢izgili
kas, alt 1/3’i diiz kas ve orta kismi karisik kaslardan olusmustur. Bu boliimlerde
Ozefagusun, yutkunma ile olusan primer kontraksiyon, dilatasyonuna sekonder
gelisen itici kontraksiyon ve alt kisimda goriilen tersiyer ya da spontan kontraksiyon
diye adlandirilan {i¢ ayr1 kontraksiyonu vardir. Alt kisimdaki spontan
kontraksiyonlarin izlenmesi anestezi derinligi tayini agisindan 6nemlidir [56]. Bu
kontraksiyonlar 6zefagusa yerlestirilen bir balonla 6l¢iilebilir. Uyanik durumdaki bir
kiside, otonom sinir sistemi etkisi ve artan stres ile bu kontraksiyonlar fazlalasirken,
artan anestezi derinligi ile spontan veya uyarilmis alt 6zofagial kontraksiyonlarinin
frekanst ve amplitiidleri azalir [58]. Ancak bu teknik de hastanin hareketi,
manometrenin yanlis yerlestirilmesi, vagotonik ve vagolitik etkili ilaglarin

uygulanmasi ile yanlis sonuglara sebebiyet verebilir [56].

D. Spontan Fasiyal Elektromiyografi (EMG): Frontal kas, fasial sinirin
visseral efferent lifleri tarafindan innerve edilir. Anestezi sirasinda frontal kas
EMG’sinin kas aktivitesinde, hareket yaniti ile artis olur. Her ne kadar frontal Kas,
noromuskiiler blokaj yapan ajanlara diger kaslara oranla daha az duyarli olsa da
kisisel degiskenlikler ve kas gevsetici kullanim1 bu yontemin anestezi derinliginin

saptanmasinda kullanimin1 kisitlamaktadir [59].

E. Elektroensefalografi (EEG): EEG, serebral korteks hiicrelerinin
olusturdugu elektriksel potansiyellerin kaydidir.

Subkortikal talamik niikleuslar tarafindan kontrol edilen, toplanmis eksitator
ve inhibitor postsinaptik aktiviteden kaynaklanan kortikal elektriksel aktiviteyi
gosterir. Bu yontem, anestezik ilaglarin etkinligini degerlendirmek icin basit ve

noninvaziv bir monitorizasyon saglamaktadir [60].
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Beyin kan akimi, beyin metabolizmasi ve anestezi derinligi EEG’yi etkileyen
faktorlerdir. EEG glinimiizde, anestezi derinligini belirlemede en objektif
yontemlerden biri olarak kabul ediliyor olsa da anestezik ajanlar, hipoksi, iskemi,
hiperkapni, hipoglisemi, hipotansiyon ve hipotermi gibi pek ¢ok ectken EEG
traselerinde degisiklik meydana getirebilir.

Bunun yaninda yer kaplamasi, traselerin yorumlanma gii¢ligii ve farkh
anestezik ajanlardan farkli sekilde etkileniyor olmasi da giiniimiizde EEG’nin,

anestezi derinliginin 6l¢limiinde altin standart olusunu engellemektedir.

EEG teknolojisinden yararlanarak gelistirilmis diger anestezi derinligi
monitdrizasyon yontemleri serebral fonksiyon monitorii, beyin sapinda oditor

uyarilmis yanitlar ve bispektral indekstir [23].

2.4.2. Bispektral indeks (BIS)

BIS, anestezinin hipnotik komponentini degerlendirmeyi saglayan, bifrontal
EEG kayitlarindan elde edilmis multifaktoriyel bir monitdrizasyon yontemidir [61].
Kaydedilen biitiin EEG dalgalar1 arasinda, frekanslar arasi eslesmeyi ve birlikteligi
belirleyen tek varyasyonlu bir parametredir. BIS yontemiyle kaydi alinan ritmik
aktiviteler, bilinci belirleyen ve subkortikal uyari yayan merkezlerden etkilenirler
[62].

BIS, 0 vel00 aras1 sayilarla ifade edilir ve buna gére uyaniklik degerlendirilir.
Anestezi almamis, normal biling diizeyindeki insanlarda BIS 90 ila 100 arasinda
degisirken, kortikal elektriksel aktivitenin tiimiiyle baskilanmasi BIS degerini 0’a
getirir. 40 ila 60 arasinda degisen BIS degeri, diisiik oranda intraoperatif farkindalik
ve uyaniklikla iligkilidir (Tablo 1) [18].

BIS monitdrizasyonu kullanimi anestezik ihtiyacin1 azaltmaya, uygun
hipnotik durumun idamesini saglamaya ve hem asir1 derin anesteziden, hem de
yiizeyel anesteziden kaginmaya yardimci olur [18, 61]. 1996 yilinda FDA, anestezi

derinliginin monitdrizasyonu igin BIS kullanimin1 tavsiye etmistir. Bu yolla anestezi
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altinda uyaniklilik sikligin1 azaltmayi, erken derlenme saglamayi, hastanede kalig

sliresini kisaltmay1 ve bunlarin neticesinde maliyeti azaltmay1 amaglamistir [18].

Tablo 2.1. BIS indeksi, birlikte goriilen klinik durum, EEG bulgusu ve hipnoz

derecesi
BISindex Klinik Durum EEG Bulgusu
90-100 Uyanik, sozel uyariya uygun yanit veriyor Normal, uyanik
70-80 Yiksek sesli sozel ve sinmirli dokunma Senkronize, yiiksek
uyarisina yanit frekansl aktivite
60-70 Yiiksek sesli sozel ve giiclii dokunma Beta artimi
uyarisina giderek azalan yanit
40-60 Derin sedasyon, sozel uyariya yanit yok, Normalize diisiik
hatirlama riski diistik frekansli aktivite
<40 Derin hipnotik durum, uyartya yanit Siiprese aktivite
verebilir, koruyucu refleksler muhtemelen oraninda artma
korunmus
<20 Solunum rezervi smirli, koruyucu Stipresyonda artma
refleksler muhtemelen korunmus
0 Uyartya yanit yok Izoelektrik

Giiniimiize kadar BIS’in performansm arttirmak amaciyla pek ¢ok farkl

ilacla, cok cesitli ¢aligmalar yapilmis ve sayisiz modifikasyonlar gerceklestirilmis

olsa da BIS sonuglar1 hala farkli klinik durumlardan ve anestezik ilaclardan

etkilenebilmektedir [63].
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2.5. ANESTEZI ALTINDA FARKINDA OLMA VE UYANIKLIK

Farkinda olma, hastanin ameliyat sirasinda uyanik oldugunu ve koétii riiyalar
gordiiginii animsamasidir. O sirada hasta hareketsiz oldugu i¢in bu durumu
belirtememektedir. Uyanik olma ise hastanin uyanik olmasi ve bunu hareketleri ile

belli etmesidir. Hasta bu durumu sonradan hatirlamayabilir [64].

Modern anestezinin baslangici kabul edilen1846 yilinda William Morton eter
anestezisini ilk kez uygulamis ve hasta bu operasyonda yar1 uyanik oldugu ve agriy1
hissettigini daha sonra bildirilmistir. O tarihten beri farkinda olma, anestezide bilinen

ve giderek daha ¢ok ilgilenilen bir durum olmustur [64].

1940’h yillarda kiirarin  kullanilmaya baslanmasiyla birlikte, anestezi
derinligini tayin etmeye yarayan klinik reaksiyonlarin bazilar1 ortadan kalkmustir.
Buna bagli olarak bircok cerrah, hastalarinin bilingli oldugu halde tamamen paralize
olabileceginden korkarak uzun siire bu ilaglar1 kullanmak istememistir. Daha sonra
yapilan yayinlarda, paralize edilen hastalarda duyunun tamamen yok edilmesinin ve
hastanin bilingsiz oldugundan tam olarak emin olunmasinin ne kadar gerekli oldugu
tizerinde siklikla durulmustur [65]. Gergekten de kas gevseticilerin rutin olarak
kullanilmaya baslanmasiyla birlikte genel anestezi altinda farkinda olma, yillar
icerisinde giderek artan bir problem olarak karsimiza ¢gikmaktadir. Farkinda olma
durumu riiya gérmekten intraoperatif bazi 6zel olaylarin hatirlanmasina ve hatta

nadir de olsa tam bilinglilige kadar gidebilir [66].

Giintimiizde halen anestezi altinda farkinda olma ve uyaniklik sikligi, kas
gevsetici kullanilan durumlarda %0.2°ye kadar ¢ikarken, kas gevsetici kullanilmayan
durumlarda %0.1 olarak bilinmektedir [67]. Sezaryen ameliyatlarinda bu oran %
0.4’e cikarken kalp cerrahisinde % 1.5 gibi ¢ok yiiksek oranlarda goriilebilmektedir
[68].

Anestezi altinda farkinda olma ve uyamiklik bazi klinik durumlarla yakin

iligkilidir:
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1. Sezaryen gibi baz1 o&zellikli operasyonlarda, hipovolemik olan veya
kardiyak rezervi azalmis hastalarda anestezi doktoru, yiizeyel anestezi
uygulamay1 tercih edebilir. Bu durum farkinda olmanin en sik sebebidir ve
iyatrojenik bir durumdur [68].

2. Bazi hastalar genel popiilasyondan farkli olarak daha yiiksek anestezik
ajan ihtiyac1 gosterirler ve anestetik maddelerin etkilerine diger
insanlardan daha direncli olabilirler. Ozellikle hasta geng yastaysa veya
tiitlin, alkol, opioid gibi maddelerin kullanimi s6z konusuysa bilingsizligin
saglanmasi i¢in gereken anestezik madde miktart artabilir [68].

3. Teknik problemler de anestezi altinda farkinda olmaya neden olabilir.
Anestezi makinesinin fonksiyonunun bozulmasi veya yanlis kullanilmasi
sonucunda yetersiz anestezik madde verilmesi, farkinda olma ve

uyanikligin sik sebeplerinden biridir [68].

Diisiik konsantrasyonlarda volatil anestezik kullaniminin anestezi altinda
farkinda olma ve uyaniklig1 onleyebilecegi savunulmaktadir. Izofluranin 0.6 MAK
degerinden biiyiik konsantrasyonlarinin bilingli hatirlama ve gergekei bilgi ile

davraniglarin, telkinlerin bilingsiz 6grenimini 6nledigi gosterilmistir [69].

2.5.1. Farkindahgm Tipleri
Genel olarak intraoperatif uyaniklik birkag alt tipte incelenebilir [70]:

1. Ciddi agr ile birlikte acik animsama: Bu uyaniklik tipi en ender goriilen
uyaniklik olmakla beraber en rahatsiz edici olandir. Hastalar bu tip bir uyaniklik
sirasindaki  duygularin1 ~ “caresizlik”, “fel¢ olma hali”, “agri duydugunu
sOyleyememe”, “bir seylerin kotl gittigini hissetme” gibi sézlerle tanimlamaktadirlar
[71].

2. Agri olmaksizin acitk animsama: Genel anestezi esnasinda agriy1 ortadan
kaldirmak amaciyla anestezik ajanlar siklikla azot protoksit veya opiyoidler gibi

analjeziklerle birlikte kullanilirlar. Bu nedenle intraoperatif uyaniklik olgularinin
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cogunda, hastalar intraoperatif donemde gergeklesen olaylari ayrintili bir sekilde
tanimlayabilseler bile es zamanli 6nemli bir agr1 hissi bildirmemektedir [71, 72].

3. Olast ortiik anmimsama: Diisik anestezik konsantrasyonlarda oOrtiik
animsama yetisi bozulur ancak sozlii komutlara yanit gibi bilingli olmanin diger

gostergelerinde bozulma olmayabilir.

Hastalarin, izofluranin 0.2-0.4 MAK konsantrasyonlarinda dahi s6zlii komuta
uyarak gozlerini agabildigi gosterilmistir. Bu durum, intraoperatif farkindaligin
yalnizca olaylarin bilingli bir sekilde animsanmasi ile degil, bilingsizken Ortiik

animsama ile de meydana gelebilecegini diisiindiirmektedir [73].

4. Amnezik wuyamkhk: Hastalarin operasyon aninda olan olaylar
hatirlamamasi, bu kisilerin kesin olarak intraoperatif bilinglilik yagsamadig1 anlamina

gelmemektedir.

Tunstall ve arkadaslar1 1979 yilinda sezeryan ameliyatina alinan hastalara
izole 6n kol yontemi kullanarak dl¢lilemeyen bir bilingli farkindaligin
saptanabilecegini gostermistir. Bu ¢alismada hastalarin % 48’i komut ile anestezistin
elini sikmistir [74]. Bu durum anestezistleri, herhangi bir hemodinamik ya da
otonomik degisiklik olmaksizin intraoperatif farkindaligin olabilecegi konusunda

uyarmaktadir [70].

2.5.2. Anestezi Altinda Farkindahigin Olumsuz Etkileri

Intraoperatif uyaniklik, tiim vakalar iginde %0.1-%0.2 gibi ¢ok diisiik bir
orana sahiptir [2]. Goriilme siklig1 ¢ok diisiik olmasina karsin intraoperatif uyaniklik
sonucunda hastalarda, uzun donem siirebilen ciddi bozukluklar meydana
gelebilmektedir. Bu nedenle herhangi bir farkindalik deneyimi anestezist tarafindan
ciddi bir sekilde irdelenmeli ve ortaya cikabilecek psikolojik sonuglar en aza

indirilmeye calisiimalidir [75].

1960’larin baslarinda Meyer ve Blacher, intraoperatif uyaniklik sonucu ortaya

¢ikan durumu “travmatik néroz” olarak tanimlanmiglardir. Bu hastalarin en 6nemli
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sikayetlerinin gece kabuslari, genel anksiyete, irritabilite ve 6liim korkusu oldugu
rapor edilmistir [4]. Bu sikayetler, hastalar intraoperatif uyaniklik hakkinda

bilgilendirildikten sonra hizla kaybolmustur.

1993 yilinda Moerman, intraoperatif uyaniklik yasadigi bilinen hastalarla
goriismiis ve bu kisilerin %70’inin operasyon sonrast donemde uyku diizensizlikleri,
riiya ve kabuslar, anlik ge¢cmisi animsamalar, gilindiiz anksiyeteleri ve anestezi

korkusu gibi hos olmayan deneyimler yasadiklarini bildirmistir [71].
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Anestezi ve Reanimasyon
Anabilimdali’nda yapilmistir. Calismaya katilan tim hastalardan yazili onam

formlar1 alinmustir.

Calismaya Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Arastirmalar Yerel Etik
Kurulu izni (Referans No: LUT-10/60 ) alindiktan sonra ASA I grubu, 17- 35 yas
arasi, genel anestezi altinda sezeryan ameliyati gegirecek hastalar dahil edilmistir.
Magnezyum siilfata bilinen hipersensitivitesi bulunanlar, hipermagnezemisi olan
hastalar, herhangi bir derecede kalp blogu, hipertansiyonu, diyabetis mellitusu
olanlar, preterm veya ¢oklu gebeligi olanlar, preoperatif fetal distres veya diger tibbi

durumlarin goriildiigii hastalar calismaya dahil edilmemistir.

Calismaya dahil edilen tiim hastalarda standart monitdrizasyonun yanisira (
EKG, puls-oksimetri, end-tidal COz, non-invaziv kan basinci 6lglimii, idrar sondasi )
BIS monitdrizasyonu (Datex-Ohmeda S/5TM) ve TOF (Datex-Ohmeda N-NMT
Sensors) dlgiimleri de yapilmigtir. Daha sonra hastalar randomize olarak dort gruba
ayrilmistir. Birinci grupta indiiksiyon sonrasi idamede sevofluran (Grup Sevo), ikinci
grupta ise desfluran (Grup Des) kullanilmistir. Ugiincii grupta indiiksiyonla birlikte
magnezyum inflizyonu baglanmis ve idamede sevofluran kullanilmistir (Grup
Sevo+Mg). Dordiincii gruptaysa indiiksiyonla birlikte magnezyum siilfat inflizyonu
baslanmis ancak idamede sevofluran yerine desfluran kullanilmistir (Grup Des+Mg).
Indiiksiyon, tiim gruplarda 2-3 mg/kg i.v propofol ve 0.6 mg/kg i.v rokiironyum
bromiir ile saglanmistir. Magnezyum siilfat inflizyonu uygulanan gruplarda hastalara
propofol indiiksiyonunu takiben, daha dnce yapilmis ¢alismalara benzer sekilde [7,
13], 30 mg/kg i.v magnezyum siilfat, yaklasik 15-20 saniye siirede bolus seklinde
yapilmigtir. Daha sonra rokiironyum bromiir ile kas gevsekligi saglanmis ve 10
mg/kg/saat i.v magnezyum siilfat infiizyonuna baslanmistir. Magnezyum
inflizyonuna operasyon boyunca devam edilmis, son iki cilt dikisinde inhalasyon
anestezikleri ile birlikte sonlandirilmigtir. Diger iki grupta indiiksiyon sonrasi

magnezyum siilfat inflizyonu yapilmamaigstir.
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Grup Sevo ve grup Sevo+mg’de anestezi idamesi, bebek ¢ikana kadar %1
end-tidal sevofluran ve 4 litre/dakika %50 O2, %50 N20 ile saglanirken, bebek
ciktiktan sonra end-tidal sevofluran miktar1 %2’de sabit tutulmustur. Grup Des ve
grup Des+mg’de anestezi idamesi, bebek ¢ikana kadar %3 end-tidal desfluran ve 4
litre/dakika %50 O2, %50 N20 ile saglanmig, bebek ¢iktiktan sonra end-tidal
desfluran miktar1 %6°da sabit tutulmustur. Tiim gruplarda BIS, ortalama arteryal
basing ve nabiz degerleri indiiksiyondan hemen 6nce, indiiksiyondan hemen sonra ve
operasyon boyunca her 5 dakikada bir kaydedilmistir. Train-of-four (TOF)
supramaksimal neuromuskiilar stimulasyon ve MAK degerleri ise indiiksiyon
sonrasindan baglayarak ameliyat siiresince her 5 dakikada bir kaydedilmistir.
[statistiksel analizler yapilirken BIS, ortalama arteryal basing ve nabiz degerleri igin;
indiiksiyon dncesi deger ( BIS 0, OAB 0, NBZ 0 ), indiiksiyonu takiben 5. dakika
degeri ( BIS 5, OAB 5, NBZ 5 ), anestezi siiresinin orta noktasi degeri ( BIS Orta,
OAB Orta, NBZ Orta ) ve anestezi sonu degerleri ( BIS Son, OAB Son, NBZ Son )
kullanilmistir. “Anestezi orta noktasi degeri”, indiiksiyonun baslamasindan anestezik
gazlarin sonlandirilmasina kadar gecen siiresinin orta noktasi olarak kabul edilmistir.
“Anestezi sonu deger” ise anestezik gazlarin sonlandirildigi an olarak kabul
edilmistir. TOF ve MAK degerleri i¢in ise; indiiksiyonu takiben 5. dakika degeri (
TOF 5, MAK 5 ), anestezi siiresinin orta noktasi degeri ( TOF Orta, MAK Orta ) ve
anestezi sonu degerleri ( TOF Son, MAK Son ) kullanilmastir.

Intraoperatif tasikardi ve hipertansiyon gelismesi durumunda (bazal degerin
%25’i kadar bir artis) veya bebek cikarildiktan sonra BIS degerinin 60’1 gectigi
durumlarda opioid ajanlar eklenmis ( 50 mcg fentanil veya 4 mg morfin) ve tiim
gruplarda ek analjezik ihtiyaclar1 kaydedilmistir. Yine tiim gruplarda 1500 cc’yi asan
kanamalar, bazal degerin %25’in1 ge¢en hemodinamik degisiklikler gibi durumlar

komplikasyon gelisimi olarak kabul edilmis ve kaydedilmistir.

Her dort gruptaki hastalara da indiiksiyonu takiben anestezi siiresi boyunca,
kulaklik yardimiyla Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiatri Béliimii’ne
danmigilarak secilmis bir metin dinletilmistir. Bu metin, hastalarin nérofizyolojik

degerlendirmelerini yapmak amaciyla kullanilan “Wechsler bellek 6lgegi” igerisinde
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yer alan bir hikayedir. Tek satirdan olusan hikaye icerisinde 24 adet anahtar kelime
bulunmaktadir [76]:

“Karmm isimli bir Rus gemisi, pazar gecesi, Sinop aciklarinda firtinadan batmis. Gece

karanlikmisg, siirekli yagmur yagiyor, simsekler cakiyor ve dalgalar kabariyormus.

Buna ragmen yolculardan altis1 kadin olmak tizere 17 yolcu kurtarilmis. Kazazedeleri

ertesi sabah balikci motorlari Trabzon limanina gotiirmiisler.”

Hastalarla, daha onceki galismalara [77, 78] benzer sekilde postoperatif 1. saat, 6.
saat, 24. saat ve 1. ayin sonunda olmak iizere toplam dort kez, genel anestezi altinda
farkindaliga yonelik goriismeler yapilmistir. Tiim goriigmeler ayn1 anestezi arastirma
gorevlisi tarafindan yapilmis ve tiim goériismelerde hastalara dinletilen metinle ilgili
ip uclart verilerek sorulan sorularin yaninda, giinlimiizde postoperatif farkindalik
taramasi1 icin altin-standart kabul edilen modifiye Brice goriismeleri sorular1 da
sorulmustur [79]. Bu tarama, ilk olarak Brice ve arkadaslar1 [80] tarafindan
tanimlanan, daha sonra Moerman ve arkadaglari [71] tarafindan modifiye edilen bes

basit sorudan olusmaktadir. Bu sorular —

1) Uyumadan 6nce hatirladiginiz son sey nedir?
2) Ameliyat sonras1 uyanirken hatirladiginiz ilk sey nedir?
3) Arada bagka bir sey hatirliyor musunuz?
4) Hig riiya gordiinliz mii?
5) Operasyon ve anesteziyle ilgili hatirladiginiz en rahatsizlik verici sey neydi?

seklinde siralanmaktadir.

Tim gruplarda, son iki cilt dikisine gecildiginde anestezik ajanlar kesilmis
ve kulakliklar cikartilarak hikaye dinletimi sonlandirilmistir. Magnezyum siilfat
verilen gruplarda, anestezik ajanlarin kesilmesiyle es zamanli olarak magnezyum
inflizyonuna son verilmistir. Tiim gruplarda, noromuskiiler blokaji geri ¢evirmek

amaciyla 0.01 mg/kg atropin ve 0.05 mg/kg neostigmin kullanilmistir.
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Hastalara postoperatif analjezi amaciyla operasyonun bitiminden yaklasik 15
dakika once 1000 mg parasetamol intravendz olarak uygulanmistir. Analjezinin
devamini saglamak i¢in hastalarin servise kabul edildigi andan postoperatif 24.
saatin sonuna kadar her 8 saatte bir, postoperatif 24. saatle 48. saat arasindaysa her
12 saatte bir 75 mg diklofenak uygulanmasi planlanmistir (toplam 375 mg).
Hastalarin agr1 diizeyleri postoperatif 1.saat, 2.saat ve 24. saatte degerlendirilmistir.
Postoperatif agrinin degerlendirilmesinde 10 cm’lik bir yatay ¢izgi {izerinde, ¢izginin
baslangicinin agrisizligi (0), en sagmin ise dayanilamayacak kadar siddetli agriyi
(10) gosterdigi ve hastalarin bu ¢izginin iizerinde agrilarinin yerini belirledigi Viziiel
Analog Skala (VAS) kullanilmistir ( Sekil 3).

7T 7N N T\ ©

100 90 8 20 10 o

\IIIIIIIIL\UJJJJUJI_ULIHLI_ILIHIIII;IIlllllllllllll|l|l|||||l] IIIIIIIIIH” H "“““MLLL
o8 A

Sekil 3. Viziiel Analog Skala
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3.1. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 15,0 software versiyonu kullanilarak
yapilmistir. Tiim hemodinamik Olgtimler, perioperatif siireler, MAK degeri ve
demografik veriler Tek Yonlii Varyans Analizi ile degerlendirilmistir. Gruplar arasi
coklu karsilastirmalar i¢in Tukey-HSD testi kullanilmistir. VAS ve TOF degerleri
icin non-parametrik Kruskal-Wallis ve ayrica gerektiginde Conover Testi
kullanilmistir. Gruplarda intraoepratif komplikasyon gelisimi, ek aneljezik ihtiyaci,
riya gOrme, hatirlama, hikayeyi hatirlama ve ek hastalik dagilimlarinin

karsilastirmasi i¢in Exact Ki-kare testi kullanilmistir.

“P<0,05” istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Tim veriler “ortalama+SD”

olarak belirtilmistir.
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4. BULGULAR

Calisma sevofluran (grup S) grubunda 25, desfluran (grup D) grubunda 25,
sevofluran + magnezyum grubunda (grup S-M) 25 ve desfluran + magnezyum
grubunda (grup D-M) 25 olmak fizere toplam 100 hastada gergeklestirildi. Tim
gruplarda hastalarin demografik verileri ile intraoperatif siireler Tablo 2’de yer
almaktadir. Hastalarin demografik verileri agisindan gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamastir.

Tablo 4.1. Hasta karakteristikleri ve intraoperatif siireler

Sevo. Sevo + Mg Des. Des + Mg Toplam
Yas (Yil) 29,7+5,1 30,2+5,8 302+4,3 29,7+4,78 29,97 +4,97
Kilo (kg) 734+147 775+11,8 799+147 771+14  77,0+137
Bebek Cikim 8+2,1 71423  76+21  716+2  7,5+217
Zamam (dk)
Operasyon A74+119 448+7,96 47,6+10,7 414+96  453+10,1
Siiresi (dk)

Hastalarin gruplara gore ek hastalik dagilimlar1 ayrintili sekilde Tablo 3’te

gosterilmektedir.

Tablo 4.2. Hastalarin gruplara gore ek hastalik dagilimlari

EK HASTALIK
Yok Hipotiroidi Trombofili Talasemi Diger
Sevo. 20 (%80) 1 (%4) 3 (%12) 0 (%0) 1 (%4)
Sevo + Mg 21 (%84) 2 (%8) 1 (%4) 1 (%4) 0 (%0)
Des. 16 (%64) 4 (%16) 2 (%8) 0 (%0) 3 (%12)
Des + Mg 18 (%72) 2 (%8) 1 (%4) 0 (%0) 4 (%16)
Toplam 75 %75) 9 (%9) 7 (%7) 1(%1) 8 (%8)
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Gruplar arasindaki ek hastalik dagilimlarinin karsilastirmast ki kare testi
kullanilarak yapilmistir. Bu analize gore ek hastalik goriilme siklig agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir (p > 0.05).

BiS degerleri icin tammlayic1 istatistikler: BIS degeriyle ilgili analizler
yapilirken indiiksiyon dncesi (BIS 0), indiiksiyonu takiben 5. dakika (BIS 5), toplam
anestezi siiresinin orta noktast (BIS Orta) ve anestezi sonu (BIS Son) degerleri
kullanmilmistir. Bu zaman noktalarma gore bakildiginda BIS degeri icin farkl

gruplardaki tanimlayici istatistikler Tablo 4’te gosterildigi sekilde olgiilmiistiir:

Tablo 4.3. Belirlenmis zamanlarda BIS degeri igin tanimlayici istatistikler

Grup BiS 0 BiS 5 BiS Orta BiS Son
Sevo Ortalama 95,9 50,8 55,6 64,8
Ortanca 97,0 52,0 57,0 65,0

Std. Sapma 2,76 7.8 6,08 7.5

sevo+mg Ortalama 95,3 39,2 40,9 53,0
Ortanca 97,0 37,0 40,0 54,0

Std. Sapma 2,88 10,5 7,4 8,2
des Ortalama 95,2 38,96 52,6 62,88
Ortanca 97,0 40,0 54,0 63,0

Std. Sapma 3,05 6,5 7,1 45
des+mg Ortalama 96,28 35,96 41,1 50,88
Ortanca 97,0 37,0 40,0 50,0

Std. Sapma 2,4 10,1 9,78 8,3

BIS degerinin gruplar arasi karsilastirmast igin Tukey Testi kullanilmustir. Bu

analize gore;

Indiiksiyon oncesi BIS degerleri tiim gruplar arasinda benzer bulunmustur

(p> 0.05).
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Indiiksiyon sonrasi1 5. dakikada BIS degerleri, sevofluran grubunda tiim
gruplara oranla belirgin sekilde yiiksek seyretmistir (p<0.001). Diger gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir (Grafik 4.1).

BiS 5. DK DEGERI

~
o

X

ul
o
|

S
o
1

ORTALAMA +/- S. SAPMA
) w
) o

=
o
|

o
I

sevo sevo+mg des des+mg
GRUPLAR

* p <0001 (diger gruplarla karsilastirildiginda)

Grafik 4.1. Indiiksiyon Sonras1 5. Dakikada Gruplar Arasi BIS Degeri Dagilimi

Toplam anestezi siiresinin orta noktasindaki BIS degerlerine bakildiginda;
sadece sevofluran kullanilan gruptaki BIS degeri, sadece desfluran kullanilan
gruptaki BIS degeriyle benzerlik gostermektedir. Oysa her iki gruptaki BIS degerleri
de sevofluran + magnezyum ve desfluran + magnezyum gruplarina gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p<0.001). Magnezyum kullanilan
gruplardaki BIS degerleri arasindaysa istatistiksel olarak anlamli bir farka
rastlanmamustir (Grafik 4.2).
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Grafik 4.2. Toplam Anestezi Siiresinin Orta Noktasindaki BIS Degerlerinin
Gruplar Arast Dagilimi

Anestezi sonu BIS degerlerine bakildiginda; sevofluran grubu aymi sekilde
desfluran grubuyla benzerlik gosterirken diger gruplardan anlamh sekilde ytiksek
seyretmistir (p<0.001). Sevofluran + magnezyum grubu, desfluran + magnezyum
grubuyla benzerlik gosterirken sadece sevofluran ve sadece desfluran kullanilan
gruplara gore anlamh sekilde disiik bulunmustur (p<0.001). Yine desfluran
kullanilan grup magnezyumlu gruplara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde

yiiksek bulunmustur (p<0.001) (Grafik 4.3).
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Grafik 4.3. Anestezi Sonu BIS Degerlerinin Gruplar Arasi Dagilimi

Anestezi siiresi boyunca 6lgiilen BIS degerlerinin gruplar aras1 dagilim ise

Grafik 4.4’te gosterilmistir.
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Grafik 4.4. Farkli Zamanlarda Olgiilen BIS Degerlerinin Gruplar Aras1 Dagilim1

35



Ortalama arter basincai (OAB) degerleri icin tanimlayic istatistikler:

Ortalama arter basinci degerleri icin de BIS degerlerine benzer sekilde indiiksiyon
oncesi (OAB 0), indiiksiyonu takiben 5. dakika (OAB 5), toplam anestezi siiresinin
orta noktas1 (OAB Orta) ve anestezi sonu (OAB Son) degerleri kullanilmistir. Bu

zaman noktalarma gore bakildiginda OAB degerleri icin farkli gruplardaki

tanimlayici istatistikler Tablo 5’te gosterilmistir

Tablo 4.4. Belirlenmis zamanlarda OAB degerleri i¢in tanimlayici istatistikler

Grup OAB 0 OAB 5 OAB Orta OAB Son
sevo Ortalama 98.08 92,3 83,8 88, 16
Ortanca 94,0 90, 0 82,0 85,0

Std. Sapma 13,8 16, 59 12, 97 15,6

sevo+mg Ortalama 91,3 84, 96 84, 92 83,4
Ortanca 91,0 82,0 85,0 82,0

Std. Sapma 7,4 12,4 12,5 12,5

des Ortalama 92,3 86, 9 83,2 82, 88
Ortanca 95,0 84,0 83,0 83,0

Std. Sapma 11, 49 13, 06 10, 6 11, 68

des+mg Ortalama 91,4 86, 1 83, 28 85, 08
Ortanca 91,0 86, 0 79,0 86, 0

Std. Sapma 14, 88 13,4 14,5 12, 36

OAB’nin gruplar aras1 karsilastirmada p degeri; indiiksiyon oncesi 0,165,

indiiksiyon sonras1 5. dakikada 0,259, operasyon siiresine gore orta noktada 0,962 ve

operasyon sonunda 0,486 olarak Ol¢iilmiistiir. Bulunan degerler istatistiksel olarak

anlamli kabul edilmemistir (p>0.05).
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Nabiz degerleri icin tanimlayici istatistikler:

Nabiz &lciimleri icin de BIS ve OAB’na benzer sekilde dort farkli zaman
alinmistir. Buna gore nabiz degerleri i¢in farkli gruplardaki tanimlayici istatistikler

Tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 4.5. Belirlenmis zamanlarda nabiz degerleri i¢in tanimlayici istatistikler

Grup Nbz 0 Nbz 5 Nbz Orta Nbz Son
Sevo Ortalama 102, 1 113, 8 91,5 93,8
Ortanca 100, 0 115,0 92,0 92,0
Std. Sapma 17,1 14,7 14, 4 15,8
sevo+mg Ortalama 115, 56 111,4 96, 7 96, 4
Ortanca 100, 0 116, 0 96, 0 98,0
Std. Sapma 16, 59 12,98 18,3 14,1

Varyans 275, 3 168, 5 335,5 199, 67
des Ortalama 97,3 106, 36 87, 56 89, 2
Ortanca 100, 0 104, 0 87,0 87,0
Std. Sapma 19, 69 18, 29 16,9 16, 4
des+mg Ortalama 106, 4 108, 7 89, 28 89, 2
Ortanca 108, 0 107,0 88,0 88,0
Std. Sapma 13,8 11,2 13, 4 10,9

Nabiz degerlerinin gruplar arasi karsilastirmasinda p degeri; indiiksiyon
oncesi 0, 222, indiiksiyon sonrast 5. dakikada 0, 297, operasyon siiresine gore orta
noktada 0, 229 ve operasyon sonunda 0, 257 olarak olglilmiistiir. Bulunan degerler

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmemistir.

37



MAK degerleri icin tammmlayici istatistikler:

MAK degeriyle ilgili analizler yapilirken indiiksiyonu takiben 5. dakika
(MAK 5), 10. dakika (MAK 10), toplam anestezi siiresinin orta noktasi (MAK Orta)
ve inhalasyon anesteziklerinin kapandig1 an yani anestezi sonu (MAK Son) degerleri
kullanilmistir. Bu zaman noktalarina gore bakildiginda MAK degeri icin farkl

gruplardaki tanimlayici istatistikler Tablo 7°de gosterildigi sekilde dlgiilmiistiir.

Tablo 4.6. Belirlenmis zamanlarda MAK degerleri igin tanimlayici istatistikler

Grup MAK 5 MAK 10 MAK Orta MAK Son

Sevo Ortalama 0,5 0,7 0, 99 0, 77
Ortanca 0,5 0,7 1,0 0,8

Std. Sapma 0, 16 0,18 0,19 0,19

sevo+mg Ortalama 0, 46 0, 82 0,75 0, 68
Ortanca 0,5 0,5 0,8 0,7

Std. Sapma 0,1 1,29 0, 99 0,19

des Ortalama 0,6 0, 76 1,19 0, 97
Ortanca 0,6 0,7 1,2 1,0

Std. Sapma 0,15 0,1 0,19 0,2

des+mg Ortalama 0, 49 0,6 0, 82 0, 66
Ortanca 0,5 0,6 0,8 0,7

Std. Sapma 0,1 0,1 0,1 0,2

Indiiksiyon sonras1 5. dakikada MAK degerlerinin gruplar arasi
karsilastirmasina bakildiginda sevofluran grubu, diger tiim gruplarla benzerlik
gostermektedir. Sadece desfluran kullanilan grupta MAK degeri, sevofluran +
magnezyum (p=0, 03) ve desfluran + magnezyum (p=0, 025) gruplarina gore belirgin
sekilde yiiksek bulunmustur. Ancak magnezyum kullanilan iki grup arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farka rastlanmamistir (p=0, 898) (Grafik 4.5).
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Grafik 4.5. Indiiksiyon Sonrasi 5. Dakikada Gruplar Arast MAK Degeri Dagilimi

Indiiksiyon sonras1 10. dakikada gruplar aras1 MAK degerleri birbirine benzer

bulunmustur. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir farka rastlanmamistir (p

> 0.05) (Grafik 4.6).
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Grafik 4.6. Indiiksiyon Sonras 10. Dakikada Gruplar Arast MAK Degeri Dagilimi

Toplam anestezi siiresine gore orta noktadaki MAK (MAK Orta) degerlerine
bakildigindaysa sevofluran grubu, sadece desfluran kullanilan gruba goére anlaml
sekilde diisiikk bulunmugstur ( p=0,01). Ancak ayni grup, sevofluran + magnezyum
grubuna ( p < 0.01) ve desfluran + magnezyum grubuna ( p=0.07) gore istatistiksel
olarak anlamli sekilde yliksek bulunmustur. MAK Orta zamanina gore sevofluran +
magnezyum grubu sadece sevofluran ve sadece desfluran gruplarma goére anlamli
sekilde diisiikken ( p < 0.01), desfluran + magnezyum grubuyla arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmamistir ( p=0,504). Desfluran grubunda MAK Orta
degeri, diger tiim gruplara gore belirgin sekilde yiiksek bulunmustur (Grafik 4.7).
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Grafik 4.7.  Operasyonlarin Orta Noktasindaki MAK Degerlerinin Gruplar Arasi
Dagilim1

40



Anestezi sonlandirildigr anda bakilan MAK degerlerine gére (MAK Son)
desfluran grubu, MAK Orta’ya benzer sekilde diger tiim gruplardan yiiksek
bulunmustur. Diger {i¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farka

rastlanmamistir (Grafik 4.8).
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Grafik 4.8. Anestezi Sonu MAK Degerlerinin Gruplar Arast Dagilimi

Anestezi siiresi boyunca 6lgiilen MAK degerlerinin gruplar aras1 dagilimi ise

Grafik 4.9°da gosterilmistir:
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Grafik 4.9. Farkli zamanlarda 6l¢iilen MAK degerlerinin gruplara gére dagilimi

TOF degerleri icin Tammlayic1 Istatistikler:

TOF degerleriyle ilgili analizler yapilirken de aynen MAK degeri gibi
indiiksiyonu takiben 5. dakika (TOF 5), 10. dakika (TOF 10), toplam anestezi
stirelerinin orta noktast (TOF Orta) ve anestezi sonu (TOF Son) degerleri
kullanilmistir. Hicbir hastada ek kas gevsetici dozu kullanilmamistir. Bu zaman
noktalarina gore bakildiginda TOF degeri i¢in farkli gruplardaki tanimlayici
istatistikler Tablo 8’de gosterilmistir:
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Tablo 4.7. Belirlenmis zamanlarda TOF degerleri i¢in tanimlayici istatistikler

Grup TOF5 TOF 10 TOF Orta TOF Son

Sevo Ortalama 2,56 2,28 2,4 3,8
Ortanca 3,0 2,0 2,0 4,0

Std. Sapma 1,6 1,17 1,1 0, 37

sevo+mg Ortalama 0, 56 0,28 0, 68 2,8
Ortanca 0,0 0,0 1,0 3,0

Std. Sapma 0, 86 0,6 0, 69 1,1

des Ortalama 1, 68 1,48 2,3 3,96
Ortanca 1,0 1,0 2,0 4,0

Std. Sapma 1,7 1, 47 1,2 0,2

des+mg Ortalama 1,08 0,6 0,8 2,48
Ortanca 0,0 0,0 1,0 2,0

Std. Sapma 1,49 0,76 0,85 1,19

TOF degeri i¢in gruplar arasi ikili karsilagtirmalar, normallik saglanabilmesi
icin Conover Testi ile yapilmistir. Bu teste gore indiiksiyon sonrasi 5. dakikadaki
TOF degerlerine bakildiginda sevofluran ve desfluran gruplari arasinda belirgin bir
fark goriilmezken sevofluran grubunda TOF degerleri sevofluran + magnezyum ve
desfluran + magnezyum gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
bulunmustur. Sevofluran + magnezyum grubunda TOF degeri, sadece sevofluran
grubuna ve sadece desfluran grubuna gore anlamli sekilde diisiik seyrederken
desfluran + magnezyum grubuyla belirgin bir fark saptanmamistir. Desfluran
grubunda 5. dakika TOF degerleri sevofluran + magnezyum grubundan anlamli

sekilde yiliksek bulunurken, diger gruplarla arasinda belirgin bir farka rastlanmamistir
(Grafik 4.10).
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Grafik 4.10. Indiiksiyon Sonrasi 5. Dakikada Gruplar Arast TOF Degeri Dagilim1

Indiiksiyon sonras1 10. dakika TOF degerlerine bakildigindaysa sevofluran
grubu diger tiim gruplardan istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur.
Sevofluran + magnezyum grubuyla desfluran + magnezyum gruplar1 10. dakika TOF
degerleri agisindan benzerlik gosterirken her iki grup da magnezyumsuz gruplara

gore istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik TOF degerine sahiptir (Grafik 4.11).
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Grafik 4.11. Indiiksiyon Sonras1 10. Dakikada Gruplar Arast TOF Degeri Dagilimi

TOF Orta zamanina bakildiginda sevofluran grubunda TOF degerleri,
sevofluran + magnezyum ve desfluran + magnezyum gruplarina gore istatistiksel
olarak anlaml sekilde yiiksek bulunmustur. Sadece sevofluran ve sadece desfluran
kullanilan gruplar arasinda belirgin bir fark yoktur. Sevofluran + magnezyum
kullanilan grupta TOF degeri desfluran + magnezyum grubuyla benzerlik gosterirken

diger iki gruptan istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik seyretmistir (Grafik 4.12).

45



TOF ORTA DEGERI

%100

%87.5

%75

%62.5°

%50 -

%37.5

%25

ORTALAMA +/-S. SAPMA

%12.5

sevo sevo+mg des des+mg

GRUPLAR

* p <0.05 (sevo+mg ve des+mg gruplariyla karsilastirildiginda)

Grafik 4.12. Operasyonlarin Orta Noktasindaki TOF Degerlerinin Gruplar Arasi
Dagilimi

Anestezi kesildigi anda bakilan TOF degerleri (TOF Son) tiim gruplar i¢in
TOF Orta degerleriyle benzerlik gostermektedir. Sevofluran grubu desfluran
grubuyla benzerlik gosterirken her iki grup da magnezyumlu gruplara gore belirgin
sekilde yliksek TOF degerine sahip bulunmustur (Grafik 4.13).
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Grafik 4.13. Anestezi Sonu TOF Degerlerinin Gruplar Aras1 Dagilimi

Anestezi siiresi boyunca 6lgiilen TOF degerlerinin gruplar aras1 dagilimi ise

Grafik 4.14’te gosterilmigtir.

4
35 /
3
25 | , —f—Sevo.
/ =l=Sevo+ Mg
2 /

‘\ —gr=Des.
L5 ==Des+ Ng
1 S
0‘5 kV
0 T T 1
TOFS TOF 10 TOF Orta TOFSan

Grafik 4.14. Farkli zamanlarda 6lgiilen TOF degerlerinin gruplara gore dagilimi
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VAS degerleri icin Tamimlayici Istatistikler:

Hastalarin agr1 diizeyleri operasyondan sonra 1. saatte (VAS 1), 2. saatte

(VAS 2) ve 24. saatte (VAS 24) degerlendirilmistir. Gruplara gore hastalarin agri

diizeyleri Tablo 9°da gosterilmektedir.

Tablo 4.8. Belirlenmis zamanlarda VAS degerleri i¢in tanimlayici istatistikler

Grup VAS 1 VAS 2 VAS 24
Sevo Ortalama 8,0 4,6 1,8
Ortanca 8,0 50 2,0
Std. Sapma 1,38 1, 47 0,9
sevo+mg Ortalama 8, 28 4,6 1, 48
Ortanca 8,0 50 1,0
Std. Sapma 0, 89 1,2 0,7
des Ortalama 7,88 4,0 1,9
Ortanca 8,0 4,0 2,0
Std. Sapma 1,0 1,5 0,95
des+mg Ortalama 8,4 4,48 1,4
Ortanca 8,0 50 1,0
Std. Sapma 1,19 1,3 0,76

VAS degerlerinin gruplar arasi karsilastirmasi i¢in ki kare testi kullanilmustir.

Buna gore VAS degerleri her ii¢ farkli zamanda da gruplar arasinda benzerlik

gostermis, istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamstir (p > 0.05).
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Gruplarda intraoperatif komplikasyon gelisimi ve ek analjezik ihtiyaci

dagilimlarinin verilmesi:

Gruplara gore hastalarda gelisen intraoperatif komplikasyonlarin dagilimi
Tablo 10°da, intraoperatif ek analjezik ihtiyaclarmnin dagilimi ise Tablo 11°de
ayrintili sekilde gosterilmektedir:

Tablo 4.9. Gruplara gore intraoperatif komplikasyon gelisiminin dagilimi

INTRAOPERATIF KOMPLIKASYON

Yok Kanama Hipotansiyon
Sevo. 23 (%92) 0 (%0) 2 (%8)
Sevo + Mg 24 (%96) 1 (%4) 0 (%0)
Des. 24 (%96) 1 (%4) 0 (%0)
Des + Mg 23 (%92) 0 (%0) 2 (%8)
Toplam 94 (%94) 2 (%2) 4 (%4)

Tablo 4.10. Gruplara gore intraoperatif ek analjezik ihtiyaci dagilimi

EK ANALJEZIK
Yok Fentanil Morfin
Sevo. 18 (%72) 2 (%8) 5 (%20)
Sevo + Mg 21 (%84) 2 (%8) 2 (%8)
Des. 20 (%80) 4 (%16) 1 (%4)
Des + Mg 24 (%96) 0 (%0) 1 (%4)
Toplam 83 (%83) 8 (%8) 9 (%9)

Hem intraoperatif komplikasyon gelisiminin, hem de ek analjezik ihtiyacinin
gruplar arasi karsilastirmasi ki kare testi kullanilarak analiz edilmistir. Her iki durum

icin de gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir (p > 0.05).
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Gruplarda intraoperatif ritya gorme, postoperatif donemde hatirlama

dagilimlarimin verilmesi:

Operasyon sonrasi hastalarla 1. saatte, 6. saatte, 24. saatte ve 1. ay sonunda
ayni anestezi doktoru tarafindan goriismeler yapilmistir. Birinci saat sonundaki
goriigmede desfluran grubundan bir hasta, keyifli bir riiya gordiigiinii ancak ne
oldugunu hatirlamadigini belirtmistir. Bir baska hastaysa riiya gérdiigiinii, bu riiyanin
ne oldugunu hatirlamadigimi ancak riiyanin kendisini rahatsiz etmedigini ifade
etmigtir. Altinct saatin sonundaki goriismede sevofluran grubundan bir hasta ve
desfluran + magnezyum grubundan bir hasta da riiya gordiigiinii hatirlamis ancak bu
hastalar da gordiikleri riiyay1 hatirlamadiklarini1 belirtmislerdir. Hicbir goriismede,
sevofluran + magnezyum grubundan riiya gordiigiinii belirten hasta olmamustir.
Hastalarin 24. saatteki ve birinci aydaki goriigmelerinde herhangi bir degisiklik
olmamistir. Hastalarin gruplara gore riiya gorme dagilimlari istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir ( p > 0,05).

Ayn1 goriismelerde hastalar, intraoperatif farkindalik acisindan da
sorgulanmiglardir. Bu goriismelerde magnezyumlu ve magnezyumsuz gruplardaki
hicbir hasta, operasyon esnasinda herhangi bir ses duymadigini ve herhangi bir olay
hatirlamadigini belirtmistir. Higbir hasta, Modifiye Brice Goriismesi sorularina
intraoperatif farkindalik a¢isindan anlamli olabilecek bir cevap vermemistir. Yine bu
goriismelerde, her seferinde yeniden hastalara ipuglart verilerek anahtar kelimeleri
hatirlamalart istenmistir ancak hicbir hasta, kulaklik yardimiyla dinletilen hikayeyi

animsayamamis, herhangi bir anahtar kelimeyi bulamamustir.
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5. TARTISMA

Genel anestezi altinda farkindalik terimi anestezi literatiiriinde, beynin genel
anestezi altinda oldugu zaman diliminde, bir uyaran tarafindan uyandirilmasi ve
gelecekte geri c¢agirmak tiizere hafizaya kaydetmesi anlaminda kullanilmaktadir.
Genel anestezi altinda farkindalik deneyimi, ¢ogunlukla yetersiz anestezi diizeylerine
bagl olarak yasanmaktadir [68]. Goriilme sikligi ¢ok diisiik olmasina karsin
intraoperatif uyaniklik deneyimi sonucunda hastalarda, uzun dénem siirebilen ciddi
psikolojik ve fizyolojik bozukluklar ortaya ¢ikabilmektedir. Bu hastalarin %19’unda
uyku problemleri goriiliirken, %21°1 kabuslardan sikayet etmektedir. Hastalarin
%20’si gelecekte yeniden bir anestezi deneyimi yasamaktan korkarken, %17 hasta
ise glin igerisinde anksiyete problemi yasamaktadir [1]. Yine literatiirde bu hastalarin
uzun donem takiplerinde post travmatik stres bozukluguna (PTSB) kadar gidebilen
ciddi psikolojik problemlerin dogabildigi rapor edilmistir [1]. Anestezi altinda
farkindalik deneyimi sonrasi ilerleyen yillarda PTSB gelisen hastalarin ameliyat
sonrast donemlerine bakildiginda, bu kisilerin baslangicta ciddi yakinmalari olmasa
bile, siklikla iki yil i¢erisinde PTSB’na bagli sikayetlerin ortaya ¢ikabildigi tespit
edilmistir [5].

Bu kadar ciddi bir sorun olmasina karsin anestezi altinda farkindalikla ilgili
bugiine kadar literatiirde bildirilmis vakalar, risk faktorlerini ve ortaya ¢ikan sekelleri
tam olarak belirleyebilmek icin yeterli sayida degildir. Bu eksiklik, genel anestezi
altinda olusabilecek bir farkindalik durumunu tam olarak 6nlemek i¢in efektif bir
yontem gelismesini engellemektedir [1]. Eldeki verilerle, genel anestezi altinda
farkindaligi onlemede kesin etkili oldugu belirlenmis bir anestezi tipinden

bahsedilememektedir.

Giliniimiizde intraoperatif farkindalik en sik olarak, etkilerini reseptorler
tizerinden gosteren opioid, benzodiyazepin gibi ilaglar ya da azot protoksit gibi zayif
anestezikler tek baslarina veya birlikte kullanildiginda goriilmektedir. Bunun aksine
sevofluran, desfluran, izofluran, gibi inhalasyon anesteziklerinin, tiyopental, propofol

ve etomidat gibi potent intravendz anesteziklerin uygun konsantrasyonlarda
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kullanildiginda, intraoperatif algilamay1 basari ile dnleyebileceklerine inanilmaktadir
[70]. Soluk sonu gaz konsantrasyonlarinin monitdrizasyon kolayligi nedeniyle
inhalasyon anestezikleri bu anlamda avantaj tasimaktadir. Diger yandan intravendz
anestezikler icin kullanilan karmasik doz stratejileri sayesinde total intravendz
anestezi kullaniminda da farkindalik sikliginin, inhalasyon anesteziklerinde goriilen
diizeye indirilmesinin miimkiin olabilecegi diistiniilmektedir [70]. Oysa giiniimiizde
intraoperatif farkindalik igin anesteziye ait olabilecek muhtemel risk faktorlerine
bakildiginda, total intravendz anestezi karsimiza kabul edilmis bir risk faktorii olarak
cikmaktadir [1, 81, 82]. Bununla birlikte literatiirde, daha giivenli oldugu diisiiniilen
inhalasyon anestezikleriyle de gergeklesmis pek ¢ok intraoperatif farkindalik vakasi
bulunmaktadir [83-86]. Bu bilgiler 1s1ginda diisiiniildiigiinde, se¢ilen anestezik ajan
her ne olursa olsun genel anestezinin yanina adjuvan bir ajan eklenmesinin
intraoperatif farkindaligi onlemede fayda saglayabilecegi akla gelmektedir. Biz bu
amagla bu calismada, sevofluran ve desfluran anestezikleriyle sagladigimiz genel

anestezinin yanina magnezyum infiizyonu eklemeyi tercih ettik.

Magnezyum, antinosiseptif etkileri olan non-kompetetif bir N-metil D-aspartat
(NMDA) antagonisti ve fizyolojik bir kalsiyum kanal blokdriidiir [87]. Parenteral
magnezyum siilfat infiizyonu, ¢ok uzun yillardir antiaritmik ajan olarak ve
preeklempsi tedavisinde nobetleri engellemek amaciyla uygulanmaktadir.
Magnezyum ayni zamanda, genel anestezide adjuvan ajan olarak kullanilabilmekte
ve lokal anestezik ajanlarin etkinligini arttirabilmektedir [12, 13, 88]. Ancak
magnezyumun anestezik ihtiyacin1 ve postoperatif agriyr azalttigimi gosteren
caligmalara ragmen, genel anestezideki etkisinin sinirli oldugunu savunan bazi
caligmalar da mevcuttur. Aldrete ve arkadagslari, magnezyumun yaptigi santral sinir
sistemi depresyonunun aslinda uyku benzeri bir durum oldugunu belirtmislerdir [89].
Bu depresyonun, ilerleyici solunum ve kardiyak depresyona bagli serebral
hipoksiden kaynaklandigini, solunumun diizenlenmesi durumunda yiiksek serum
magnezyum konsantrasyonlarina ragmen santral sinir sistemi = depresyonu
olusmayacagini savunmaktadirlar [89]. Biz 100 hasta iizerinde yaptigimiz bu
caligmada, higbir grupta genel anestezi altinda farkindaliga rastlamadik. Anestezi
altinda farkindalikla iligkili olabilecegi diisiiniilen riiya gérme durumu, bu ¢alismada

toplamda dort hastada goriilmiistiir. Ancak riiya goren hastalarin gruplara gore
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dagilimina bakildiginda, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli olabilecek bir
farka rastlanmamistir. Anestezi altinda farkindalik, tiim vakalarin %0.1 ila
%0.2’sinde goriilen ¢ok nadir bir komplikasyondur [1]. Baz1 yaynlar, obstetrik
anestezide bu rakamlarin %7-28lere kadar ¢ikabildigini gostermektedir [1, 90, 91].
Bu durum, c¢alismamizda intraoperatif farkindaliga rastlamama sebebimizin vaka
sayisinin yetersizligi olabilecegini veya tiim hastalarda uygulanan anestezinin yeterli

derinlikte oldugunu diisiindiirmektedir.

Obstetrik anestezi uygulamasindaki en 6nemli beklentilerden biri, anne yeterli
anestezi  derinligi  altindayken, bebegin kullanilan depresan ilaglardan
etkilenmemesidir. Daha onceki yillarda temel amag, bebekte genel anestezinin neden
oldugu depresyonu en aza indirmek olmustur. Giiniimiizde ise bu durumun, kas
gevsetici etkisi altindaki annelerde anestezi altinda farkindalia neden olabildigi
gosterilmistir. Genel anestezi altinda farkindalik deneyiminin dogurdugu stres, bebek
citkmadan Once anneye biling kaybi1 yapacak kadar inhalasyon anestezigi
verilmesinden daha zararli kabul edilmektedir [23]. Bununla beraber, anneye verilen
tim inhalasyon ajanlar1 ve intravendz ajanlarin pek cogu plasentayr gegmektedir.
Inhalasyon anestezikleri plasentay1 basit difiizyonla gegerler ancak bu gegis oldukca
yavastir. Diisiik dozlarda uygulandiklarinda (< 1 MAK) ve dogum, indiiksiyondan
sonraki 10 dakika igerisinde oldugunda ¢ok az fotal depresyona neden olduklari
kabul edilmektedir. Tiyopental, ketamin, propofol, etomidat ve benzodiazepinler ise
plasentayr kolayca gegmekte ve fotal dolasimda saptanabilmektedirler [22]. Tim
narkotikler ve sedatifler ise plasentayr hizla ge¢gmekte ve bu gecis kendini fetal
depresyonla gostermektedir [23]. Sonug olarak, genel anestezi esnasinda kullanilan
anestezik ve analjezik ajanlarin fotiis lizerinde farkli diizeylerde depresan etkilere
sebep olmasi, anestezistlerin bu ajanlardan kaginmasina sebep olmaktadir. Bizim
calismamizda, inhalasyon anestezikleriyle saglanan genel anesteziye magnezyum
infizyonu eklenmesinin intraoperatif farkindalik {izerine herhangi bir etkisine
rastlanmamistir. Ancak genel anesteziye iv magnezyum inflizyonu eklenmesi,
intraoperatif BIS degerlerinin daha diisiik seyretmesine neden olmustur. Bu durum
magnezyumun, anestezik ajan ihtiyacini azaltabilecegini ve anestezi altinda

farkindalik agisindan avantaj saglayabilecegini diistindiirmiistir.
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Magnezyumun perioperatif donemde kullaniminin, anestezik ihtiyacini
azalttig1 ve propofolle anestezi indiiksiyonu siiresini kisaltabildigi bilinmektedir [11-
13]. Schulz-Stiibner ve arkadaslar1 2001 yilinda vitrektomi ameliyatina giren hastalar
lizerinde yaptiklar1 ¢alismada, total intravendz anesteziye magnezyum inflizyonu
eklenmesinin anestezik ajan ihtiyact {izerine etkilerine bakmislardir. Bu calismada
magnezyum inflizyonu, kullanilan propofol miktarin1 degistirmezken remifentanil
ihtiyacin1 belirgin sekilde azaltmustir [92]. Choi ve arkadaslari ise 2002 yilinda
yaptiklar1 ¢alismada, total intraven6z anestezi uyguladiklar1 hastalarin yarisina vaka
boyunca magnezyum infiizyonu vermis ve magnezyum uygulanan grupta propofol
tilketiminin istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldigini gostermislerdir [93]. Ayni
yil Telci ve arkadaslari, total intravendz anestezi verdikleri hastalarda magnezyum
inflizyonu uygulamanin propofol, remifentanil ve vekuronyum tiiketiminde belirgin
azalma sagladigini rapor etmislerdir [13]. 2006 yilinda bu kez Gupta ve arkadaslari,
magnezyum inflizyonunun propofol, rokuronyum ve fentanil ihtiyacini istatistiksel
olarak anlamli sekilde azalttigimi gostermislerdir [11]. Bizim ¢alismamizda,
indiiksiyon saglamak amaciyla hastalarin kilolarina gére verilen propofol dozu sabit
tutulmug, idamede ise total intravendz anestezi yerine inhalasyon ajanlari
kullanilmistir.  Bu durumda intraoperatif donemde kullanilan ek analjezik
miktarlarina bakildiginda, en fazla ihtiyacin sadece sevofluran kullanilan grupta, en
az ihtiyacin ise desfluran + magnezyum kullanilan grupta oldugu goriilmiistiir. Bu
sonu¢ Onceki caligmalarla benzerlik gdstermis olmasima ragmen gruplar arasinda

bulunan bu fark istatistiksel olarak anlam tagimamaktadir.

Preoperatif ve intraoperatif donemde hastalara magnezyum verilmesinin,
anestezik ve analjezik ajan ihtiyacini azalttiginin goriilmesi iizerine, magnezyumun
intraoperatif BIS degerlerini diisiirebildigini gosteren pek ¢ok calisma yapilmustir [7,
11-13]. 2009 yilinda Lee ve arkadaslari, sezeryan ameliyatina alinan hastalarda
magnezyumun farkli dozlarin1 kontrol grubuyla karsilastirmis ve sonucta
magnezyum infiizyonu yapilan gruplarda BIS degerlerinin kontrol grubuna gdre
belirgin  sekilde diisiik seyrettigini = gostermislerdir [7]. Aym ¢alismada,
magnezyumun daha yiiksek seviyede verilmesinin BIS degerlerini istatistiksel olarak
anlamli sekilde dislirdigi gosterilmistir. 2005 yilinda Altan ve arkadaslari,

magnezyum ve klonidinin propofol tiiketimi ve hemodinami iizerine etkilerini
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karsilastirdiklar1 calismalarinda, her iki ajanin da propofol tiiketimini azaltirken, BIS
degerlerini indiikksiyondan itibaren dislirdiiglinii gostermislerdir [12]. Bizim
calismamizda da daha Onceki c¢alismalara benzer sekilde, magnezyum verilen
gruplarda BIS degerleri, indiiksiyondan itibaren magnezyum kullanilmayan diger iki

gruba gore istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik seyretmistir.

Gegmiste sevofluran ve desfluran anestezikleriyle yapilan ¢alismalara
bakildiginda, farkli inhalasyon anesteziklerinin yaklasik olarak ayni potensi
saglayacak soluk sonu konsantrasyonlarda verildiklerinde bile hastalarm BIS
degerlerinin farkli olabilecegi bilinmektedir [94]. Jellish ve arkadaslari, 2005 yilinda
orta kulak ameliyatina girecek hastalarda sevofluran ve desfluranin etkilerini
karsilastirmis ve desfluran grubunda BIS degelerinin, sevofluran grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik gittigini rapor etmislerdir [95]. Samarkandi
ise 2006 yilinda pediatrik hastalar lizerinde yaptig1 calismada, inhalasyon ajanlarinin
ayni potensi gostermesi beklenen MAK degerlerinde verildiginde, desfluran
kullanilan grupta BIS degerlerinin izofluran ve halotana gére istatistiksel olarak
anlamli sekilde disiik gittigini  gostermistir [94]. Bizim ¢alismamizda ise
magnezyum kullanilmayan gruplara kendi igerisinde bakildiginda, sevofluran
grubunda indiiksiyon sonrasi 5. dakikada BIS degerlerinin, desfluran grubuyla

karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli sekilde yiliksek oldugu goriilmuistiir.

Indiiksiyon ©6ncesi magnezyum kullanimmin intravendz —anestezik
ihtiyacini belirgin sekilde azalttigini1 gosteren galigmalar [11-13, 92, 93], intraoperatif
magnezyum inflizyonunun idamede kullanilan inhalasyon anesteziginin MAK
degerini de diigiirebilme ihtimalini akla getirmektedir. Ancak bu konudaki
caligmalarin sonuglar1 oldukga celigkilidir. Thompson ve arkadaglari, 1988 yilinda
ratlar {lizerinde yaptiklar1 calismada magnezyumun plazma seviyeleri arttik¢a
halotanin MAK degerinin dogrusal olmayan bir iliski igerisinde distiigiinii
gostermislerdir [96]. 2001 yilinda Thomas ve arkadaslari, bu kez farkli bir yol
denemis ve hipomagnezemi gelistirdikleri ratlarda inhalasyon anesteziklerinin MAK
degerinin yiikseldigini gostermislerdir [97]. Hayvan calismalarinda elde edilen bu
verilere ragmen 2003 yilinda Levaux ve arkadaglarinin 24 hasta {izerinde yaptigi

calismada, hastalara intraoperatif magnezyum infiizyonu verilmesinin sevofluranin
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MAK degeri tizerine istatistiksel olarak anlamli kabul edilebilecek bir etkisi
bulunmamustir [98]. 2006 yilina gelindigindeyse Durmus ve arkadaslari, 60 hasta
tizerinde yaptiklar1 ¢alismada magnezyum infilizyonunun sevofluranin MAK degeri
tizerine etkisine bakmis ve bu kez verilen magnezyum miktar: arttik¢a sevofluranin
MAK degerlerinin yiikseldigini rapor etmislerdir [99]. Ayn1 yil Elsharnouby ve
arkadaglari, endoskopik siniis cerrahisine giren 60 hasta {izerinde yaptiklar
calismada, magnezyum infiizyonun sadece fentanil ve vekuronyum kullanimin
degil, intraoperatif sevofluran kullanimini1 da istatistiksel olarak anlamli sekilde
azaltigimi  gostermislerdir [100]. Bizim c¢alismamizda da MAK degerleri,
Elsharnouby ve arkadaslarinin ¢aligmasina benzer sekilde magnezyum kullanilan
gruplarda, kullanilmayan diger iki gruba gore istatistiksel olarak anlamli sekilde
diisiik seyretmistir. MAK degerleri agisindan gruplar arasinda, Sadece indiiksiyon
sonrasi 10. dakikada benzerlik gézlenmis, diger tiim zaman noktalarinda istatistiksel
olarak anlamli farklar bulunmustur. Magnezyum kullanilan iki grup arasindaysa
MAK degerleri agisindan herhangi bir farka rastlanmamistir. Sonug¢ olarak
magnezyum kullanimi, bizim c¢aligmamizda inhalasyon anesteziklerinin MAK
degerlerini istatistiksel olarak anlamli sekilde disirmistir. Magnezyum
kullanilmayan diger iki grubun kendi igerisinde MAK degerlerine bakildigindaysa
ameliyat ortas1 ve ameliyat sonu MAK o6l¢iimlerinin desfluran grubunda belirgin

sekilde yiiksek oldugu goriilmektedir. Oysa;

Fassoulaki ve arkadaglar1 2006 yilinda abdominal histerektomi ameliyatina
giren hastalar iizerinde yaptiklar1 calismada, ayn1 BIS degerini elde etmek igin
gereken desfluran ve sevofluran konsantrasyonlarini karsilagtirmis ve bu g¢alisma
sonunda sevofluran grubunda daha yiikksek MAK degerleri gerektigi sonucuna
varmiglardir [101]. Murrell ve arkadaslariysa 2008 yilinda yaptiklari galismada
sevofluran, desfluran, izofluran ve halotan1 benzer MAK degerlerinde kullanmis ve
genel anestezi altinda ratlarin EEG kayitlarin1 karsilagtirmiglardir. Bu ¢alisma
sonucunda halotan, diger modern inhalasyon anesteziklerine gore daha az kortikal
depresyona sebep olurken sevofluran, desfluran ve izofluran arasinda bir farka
rasttanmamigtir  [102]. Bizim c¢alismamizda ¢ikan sonuglarin Fassoulaki ve
arkadaglarinin yaptig1 calismaya gore farkli olmasinin sebebi, bizim calismamizda

BIS degerinin sabit tutulmamis olmasina bagl olabilir. istatistiksel olarak belirgin bir
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fark yaratmamis olsa da sevofluran grubunda daha fazla ek analjezik kullanilmig
olmasi sevofluranin MAK degerinin diismesine etki etmis olabilir. Calismamizda,
sevofluran ve desfluran gruplar1 arasinda goriilen bu fark inhalasyon anesteziklerine
magnezyum eklenmesiyle ortadan kalkmistir. Bu durum bize, magnezyumun genel
anesteziye adjuvan olarak eklenmesinin, inhalasyon ajanlarinin etkisini potansiyalize

edebildigini gostermektedir.

Genel anestezi uygulamalarinda 6zellikle laringoskopi ve trakeal entiibasyona
bagli katekolamin salinimi sonucu ortaya c¢ikan stres cevap, hemodinamik
degisliklere neden olmaktadir. Kalp atim hiz1 ve kan basincinda meydana gelen bu
degisiklikler serebral ve kardiyovaskiiler hastaligi olan kisilerde ciddi sonuglar
yaratabilmektedir. Bu istenmeyen hemodinamik degisiklikler yeterli anestezi
derinligi ve analjezi saglanmasi, havayollarinda topikal ajanlarin  kullanima,
sempatolitik ajan kullamimi, vazodilatorler, kalsiyum kanal blokerleri ve alternatif
hava yolu teknikleri ile baskilanabilmektedir [103]. Magnezyumun, trakeal
entiibasyona bagli hemodinamik degisiklikleri azalttigi ve sempatik cevabi
baskilayabildigi daha 6nce yapilan pek ¢ok calismada gosterilmistir [12, 52, 104].
James ve arkadaslar1 1989 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, goniilli normal kisilere
indiiksiyon sonrasi magnezyum inflizyonu uygulamis ve bu kisilerde entiibasyon
sonrast kalp atim hizlarinda belirgin bir degisiklik olmadigini gostermislerdir [9].
Ayni c¢alismada, entiibasyon sonrasi kan basincinda ve serum katekolamin
diizeylerinde meydana gelen artiglar, kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli
sekilde yiiksek bulunmustur [9]. Ayni y1l Puri ve arkadaslari, ¢ok daha riskli bir grup
secmis ve koroner arter hastaligi olan hastalar iizerinde magnezyum ve lidokainin
hemodinamik cevaba etkisini karsilastirmiglardir. Bu ¢alisma  sonucunda
magnezyumun, entiibasyona bagli hemodinamik cevabi baskilamada lidokainden ¢ok
daha efektif ve giivenli oldugu sonucuna varilmistir [105]. 2005 yilinda Seyhan ve
arkadaglar;, bu kez magnezyumun farkli doz rejimlerini birbirleri arasinda
karsilastirmis ve daha yiiksek doz magnezyum verilen grupta ortalama arter
basin¢larinin ve kalp atim hizlarinin diger gruplara gore istatistiksel olarak anlamh
sekilde diisiik seyrettigini rapor etmislerdir [106]. Oysa Kussman ve arkadaslarinin
1997°de yaptiklart calismada magnezyum, salin verilen kontrol grubuyla

karsilastirilmis ve kan basincinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
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goriilmemistir. Ayn1 calismada kalp atim hizlar, diger calismalarin aksine
magnezyum verilen grupta yiiksek bulunmustur [107]. Yine 2007 yilinda Cizmeci ve
arkadaglar1, septorinoplasti yapilan 60 hasta tizerinde yaptiklar1 ¢alismada,
magnezyum inflizyonunun intraoperatif hemodinamik durum {izerine fark
yaratmadigini rapor etmislerdir [108]. Bizim ¢aligmamizda da hastalara magnezyum
inflizyonu verilmesinin intraoperatif hemodinamik cevap iizerine herhangi bir
etkisine rastlanmamistir. Ortalama arter basinglari, indiiksiyondan baglayarak vaka
boyunca sevofluran grubunda diger gruplara oranlara yiiksek seyrederken desfluran
grubunda, magnezyum kullanilan gruplarla benzer sonuglar kaydedilmistir. Ancak
elde edilen sonuglarin higbiri istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Benzer
sekilde kalp atim hizlarina bakildiginda, desfluran ve desfluran + magnezyum
kullanilan gruplarda kalp atim hizlarinin daha diisiik oldugunu goériilmiistiir ancak bu

fark da istatistiksel olarak anlam tagimamaktadir.

Magnezyum siilfatin  néromuskiiler bileskeden asetilkolin  salinimini
engelledigi ve non-depolarizan néromuskiiler blokérlerin etkisini potansiyelize ettigi
bilinmektedir [10]. 1997 yilinda Kussman ve arkadaslari, 30 hasta iizerinde yaptiklar
calismada magnezyumun rokuronyum iizerine etkisine bakmis ve magnezyum
verilen grupta rokuronyuma bagli néromuskiiler blok siiresinin uzadigini1 ancak etki
baglama siiresinin degismedigini rapor etmislerdir [107]. 2010 yilinda Czarnetzki ve
arkadaglari, Kussman’in 1997°deki calismasina atifta bulunarak ayni ¢alisma
protokoliinii uygulamis ve magnezyumun, rokuronyumun sadece etki siiresini
arttirmadigini, ayn1 zamanda etki baslama siiresini de %35 oraninda azalttigini
gostermiglerdir [109]. 2007 yilinda Cizmeci ve arkadaslari, bu kez magnezyumun
vekuronyum iizerindeki etkisini arastirmis ve magnezyum verilen grupta kas
gevsetici etkisinin belirgin olarak uzadigimi rapor etmislerdir [108]. Wu ve
arkadaslar1 ise 2009 yilinda yaptiklar1 calismada, jinekolojik laparoskopi ameliyatina
alinan 30 hastaya bolus seklinde magnezyum vererek atrakuryumun hem etkisinin
daha hizli baglamasina, hem de etki siiresinin uzamasina neden olmuslardir [110].
Bizim c¢alismamizda da magnezyumun noéromuskiiler blokaj iizerine etkisine
bakildiginda, oOnceki caligmalara benzer sonuglar elde edilmistir. Kussman ve
Czarnetzki gibi bizim ¢alismamizda da rokuronyum kullanilmis ve magnezyum

inflizyonu yapilan gruplarda TOF degerleri, indilksiyondan sonra 5. dakikadan
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baslayarak tiim vaka boyunca, sadece sevofluran ve sadece desfluran kullanilan

gruplara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik seyretmistir.

Postoperatif analjezinin saglanmasi, sadece iyilesme donemini kisaltmay1
saglamakla kalmayip ayni zamanda ameliyat sonrasi akut agriya bagli pulmoner,
hemodinamik ve metabolik komplikasyonlardan da korunmayi saglamaktadir [111].
Glinlimiizde postoperatif analjezinin intraoperatif donemde planlanmasi goriisii daha
cok benimsenmektedir. Bu amacla intraoperatif donemde verilen analjezik
adjuvanlarin, postoperatif agrinin siddetini azaltabilecegi ve opioid gereksiniminde
azalma saglayabilecegi diisiiniilmektedir [112]. Magnezyum siilfatin analjezik etki
mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir ancak kalsiyum kanallarint ve NMDA
reseptorleri inhibe etmesinin dnemli bir rol oynadigi disiinilmektedir [113]. Woolf
ve arkadaslari, 1991 yilinda yaptiklar1 ¢calismada NMDA reseptor aktivasyonunun
santral sensitizasyon {lizerindeki etkisini ratlar lizerinde arastirmislardir. Bu calismada
NMDA reseptor aktivasyonunun, hasar sonrast agri durumunda santral
sensitizasyonun hem baslangi¢ hem de idame asamasinda rol oynadigi gosterilmistir.
Buradan yola ¢ikarak NMDA reseptor blokajinin, perioperatif agrinin 6nlenmesinde
ve tedavisinde rol alabilecegi iddia edilmistir [114]. 2006 yilinda Seyhan ve
arkadaslari, elektif histerektomi ameliyatina giren 80 hasta lizerinde yaptiklar
calismada, magnezyumun postoperatif agr1 tizerine etkisini aragtirmis ve postoperatif
analjezi amaciyla morfin PCA kullanmiglardir. Bu ¢alismada magnezyum kullanilan
gruplarda morfin tiikketimi ve VAS degerleri, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlaml sekilde diisiik bulunmustur [106]. 2011 yilinda ise Kiran ve arkadaslarinin
inguinal herni ameliyatt olan 100 hasta iizerinde yaptig1 calismada, indiiksiyon
oncesi verilen bolus magnezyumun postoperatif agri skorlarmi ve ek analjezik
ihtiyacini istatistiksel olarak anlamli sekilde diistirdiigii gorilmiistiir [115]. Benzer
sekilde Gupta ve arkadaslari, 2011 yilinda yaptiklar1 ¢alismada genel anestezi altinda
akciger rezeksiyonu yapilan hastalara postoperatif analjezi amaciyla torasik epidural
kateter yerlestirmis ve hastalarin yarisina intravendz magnezyum infiizyonu
uygulamigtir. 24 saatin sonunda magnezyum inflizyonu uygulanan hastalarda

epidural ilag kullanimu istatistiksel olarak anlamli selinde diisiik bulunmustur [116].
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Bu sonuglara karsin Ko ve arkadaslari, 2001 yilinda 60 hasta lizerinde yaptiklar
calismada, magnezyumun postoperatif agriya etkisi olmadigini rapor etmislerdir
[117]. Ko ve arkadaslart bu ¢alismada, intravendz olarak verilen magnezyumun
hastalarin serum magnezyum Konsatrasyonlarini belirgin sekilde yiikseltmesine
karsin magnezyumun, beyin-kan bariyerini ¢ok az diizeyde gectigini, bu yiizden de
postoperatif agriya etkisinin minimal oldugunu savunmuslardir [117]. Benzer sekilde
2010 yilinda Jaoua ve arkadaglari, mide ameliyati geciren 42 hasta {izerinde
yaptiklar1 ¢aligmada hastalara 24 saat boyunca magnezyum inflizyonu vermis ve
postoperatif analjezi amaciyla morfin PCA kullanmiglardir. Sonugta magnezyum
verilen hastalarin 24. saat agri skorlart ve morfin tiiketimleri kontrol grubuyla
benzerlik gostermistir [118]. Bizim ¢alismamizda da Ko’nun ve Jaoua’nin
calismalarina benzer sonuglar elde edilmistir. 1. ve 2. saatte yapilan
degerlendirmelerde VAS degerleri, gruplar arasinda tiimiiyle benzerlik gosterirken
24. saatte yapilan degerlendirmede magnezyum kullanilan gruplarda VAS degerleri
daha diisiik bulunmustur. Ancak gruplar arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlam
tastmamaktadir. Onceki ¢alismalarin sonuglariyla olusan bu celiski, VAS ile yapilan
agrt degerlendirmesinin olduk¢a subjektif bir yontem olmasina bagli olabilir.
Hastalarin ¢ogu ilk 2 saatteki agri1 diizeylerini oldukca yiiksek rakamlarla ifade
ederken sezeryan operasyonuna bagli insizyon agrisi genelde ilk giiniin sonunda

belirgin sekilde azalmaktadir.

Magnezyumun postoperatif agriyr azaltma amaciyla intravendz olarak
kullantminin yaninda son yillarda intratekal kullanim da giindeme gelmistir. Yousef
ve arkadaslarinin 2010 yilinda yaptig1 ¢alismada, spinoepidural kombine yontemle
sezeryan ameliyati olan hastalara intratekal bupivacaine ve fentanilin yaninda
magnezyum da verilmis ve Sonucta intratekal magnezyum verilen grupta analjezinin
baglama siiresi degismezken motor blok diizeyinde belirgin artis oldugu ve
postoperatif agri baslangicinin istatistiksel olarak anlamli sekilde gec¢ basladig
goriilmistiir [119]. Aymt yil Ghatak ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada ise
magnezyum direkt olarak epidural anestezide, bupivacaine yaninda adjuvan olarak
kullanmis ve etkisi klonidin ve salinle karsilagtirilmistir. Bu ¢alismada magnezyum
kullanilan hastalarda analjezi baslama siiresinin daha hizli ve titreme insidansinin

daha az oldugu gosterilmistir [120]. 2011 yilimda Ouerghi ve arkadaslarinin yaptigi
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caligmada ise torakotami yapilan 58 hastanin yarisina fentanil ve morfinle saglanan
spinal analjeziye intratekal magnezyum da magnezyum grubunda postoperatif morfin

tiiketiminin istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldig1 gosterilmistir [121].

Sonug olarak biz bu caligmada, genel anestezi altinda sezeryan ameliyati
yapilan hastalarda sevofluran ve desfluran anesteziklerine iv magnezyum infiizyonu
eklenmesinin intraoperatif farkindalik iizerine herhangi bir etkisine rastlamadik.
Ancak magnezyum infiizyonunun, anestezi siiresi boyunca BIS degerlerini
diisiirebildigini gosterdik. Bu sebeple, sezeryan ameliyatlarinda genel anesteziye
magnezyum infiizyonu eklenmesinin, hastalarin intraoperatif anestezik ajan
thtiyacin1 azaltarak fotiis lizerindeki depresan etkileri azaltabilecegine ve avantaj
saglayabilecegine inanmaktayiz. Genel anestezi altinda farkindalik konusunda daha
objektif veriler elde edebilmek icin daha ¢ok hasta sayisi iceren ¢alismalara ihtiyag
vardir ancak giiniimiizde sezeryan ameliyatlarinda, rejyonel anestezinin daha siklikla

tercih edilen yontem olmasinin bu durumu zorlastirdigini diisiinmekteyiz.
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6. SONUCLAR

Genel anestezi altinda sezeryan ameliyati yapilan hastalarda sevofluran ve
desfluran anesteziklerine iv magnezyum inflizyonu eklenmesinin intraoperatif

farkindalik iizerine etkilerini karsilagtirmay1 amagladigimiz ¢alismamizda;

1. Sevofluran ve desfluran anesteziklerine magnezyum inflizyonu
eklenmesinin, intraoperatif farkindalik tizerine herhangi bir etkisi
goriilmemistir. Calismadaki higbir hastada farkindaliga rastlanmamustir.

2. Magnezyum verilen gruplarda BIS degerleri, indiiksiyondan itibaren tiim
vaka boyunca daha diisiik seyretmistir. Indiiksiyon sonrasi 5. dakikada
sevofluran grubunda BIS digeri desfluran grubuna gore daha yiiksek
seyrederken, vakanin ilerleyen zamanlarinda bu fark ortadan kalkmuistir.

3. MAK degerleri, indiiksiyon sonras1 10. dakikada tim gruplarda benzerlik
gosterirken diger tiim zaman noktalarinda magnezyum kullanilan
gruplarda daha diisiik bulunmustur. Desfluran kullanilan grupta ise MAK
degerleri, 10. dakikadan sonraki tiim zaman noktalarinda diger gruplara
oranla yiiksek seyretmistir.

4. Magnezyumun ortalama arteryal basing ve nabiz degerleri iizerine
herhangi bir etkisine rastlanmamustir.

5. TOF degerleri magnezyum kullanilan gruplarda vaka boyunca diisiik
seyretmistir. Indiiksiyon sonras1 5. dakikada sevofluran grubunda TOF
degerleri desfluran grubuna gore daha yiiksek seyrettigi halde, ilerleyen
dakikalarda bu fark ortadan kalkmustir.

6. Intraoperatif ek analjezik ihtiyaci en fazla sevofluran grubunda, en az ise
desfluran + magnezyum grubunda olmustur ancak aradaki bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildir.

7. VAS degerleri, 0Ozellikle operasyon sonrasi 24. saatte magnezyum
kullanilan gruplarda daha diisiik seyretmistir ancak bu fark da istatistiksel

olarak anlam tasimamaktadir.
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Bu c¢alismada higbir hastada genel anestezi altinda farkindaliga
rastlanmamasina ragmen, genel anesteziye iv magnezyum infiizyonu eklenmesinin
intraoperatif BIS degerlerini diisiirebildigi gosterilmistir. Bu durum, magnezyum
inflizyonunun hastalarda anestezik ajan ihtiyacimi azaltabilecegini akla getirmistir.
Intraoperatif ek analjezik ihtiyacinda ve VAS degerlerinde belirgin bir fark
olmamasina ragmen elde edilen sayisal sonuglar, magnezyumun postoperatif agri

tedavisinde de etkili olabilecegini diisiindiirmektedir.

Bu konuda daha kesin sonuglara varabilmek icin daha biiyiik vaka sayilarina

ihtiya¢ duyulmaktadir.
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