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Bispektral indeks monitorizasyonu altinda iki
farkh anestezi uygulamasinin noroendokrin ve
hemodinamik etkilerinin karsilastiriimasi
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OZET

Bu caligmada anestezi indiiksiyonunda iki farkli yontemin (Total intrave-
noz anestezi; “TIVA” ve “Volatile induction and maintenance anesthesia”;
VIMA), endotrakeal entiibasyon ve cilt insizyonu sonrasinda olugan otono-
mik ve hormonal ndroendokrin stres yanit iizerine olan etkilerini kargilastir-
may! amagladik. Galismaya 18-55 yag arasi ASA |-l 62 olgu dahil edildi. OI-
gular TIVA (propofol+remifentanil; n=29) ve VIMA (sevofluran; n=33) olmak
lizere rastgele iki gruba ayrildi. Anestezi derinligini 6lgmek igin bispektral
indeks monitdrizasyonundan yararlanildi. Her iki grupta otonomik yanitin
degerlendirilmesinde kalp atim hizi ve ortalama arter basinci dlgiimleri,
hormonal yanitin degerlendiriimesinde ise plazma kortizol ve noradrena-
lin diizeyleri 6lgiimi yapildi. Galismamizda her iki grupta bispektral indeks
degerlerinin endotrakeal entiibasyon ve cilt insizyonu sonrasinda cerrahi
girigim igin Onerilen sinirlar iginde (45-60) kaldigini bulduk. Ortalama arter
basinci ve kalp atim hizi dlgtimleri TIVA grubunda anlamli diigme gosterdi
(p<0.001). Hormonal stres yanitin TIVA grubunda daha fazla olmak izere
her iki grupta da baskilandigini bulduk. Sonug olarak, sevofluran uygulama-
sinin (VIMA grubu), hemodinamiyi bozmadan agrili uyaranlara karsi gelisen
hormonal yanitin kontrolunu saglayan emniyetli bir indiiksiyon ydntemi
oldugunu saptadik. Bu emniyetli indiiksiyon ydnteminin, agrili uyaranlara
duyarl olan yiiksek riskli (hipertansiyon, iskemik kalp hastaligi gibi) olgular
icin de alternatif bir uygulama olabilecegi kanisindayiz.

Anahtar kelimeler: Hemodinami, néroendokrin yanit, total intravenéz anes-
tezi, volatil indiiksiyon ve idame anestezisi

SUMMARY

Comparison of the neuroendocrine and hemodynamic effects of two dif-
ferent anesthetic techniques under bispectral index monitorization

In this study we aimed to assess the effects of two different anesthesia
induction techniques (Total intravenous anesthesia; TIVA) and (Volatile
induction and maintenance anesthesia; VIMA) on autonomic and neuro-
endocrine stress response occurring after endotracheal intubation and skin
incision. Sixty two ASA I-Il patients aged between 18 to 55 years were in-
cluded in the study. Cases were randomly divided into two groups of TIVA
(propofol and remifentanyl; n=29) and VIMA (sevoflurane; n=33). Bispec-
tral index monitorization was used to measure the depth of anesthesia. In
both groups heart rate and mean arterial blood pressure were measured
to assess autonomic response, and plasma concentrations of cortisol and
noradrenaline were measured to assess hormonal response. Bispectral in-
dex values after endotracheal intubation and skin incision in both groups
were within the levels suggested for a surgical intervention (45-60). Heart
rate and mean arterial blood pressure decreased significantly in the TIVA
group (p<0.001). Hormonal stres response was suppressed in both groups
and especially in the TIVA group. In conclusion sevofluran administration
(VIMA group) was found to be a safe induction technique providing the
control of hormonal response developing against noxious stimuli without
hemodynamic unstability. We think that this safe induction method may
also be an alternative technique in high risk patients (such as hypertension
and ischemic heart disease) sensitive against noxious stimuli.

Key words: Hemodynamics, neuroendocrine response, total intravenous
anesthesia, volatile induction and maintenance anesthesia
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Giris

Cerrahide ve anestezide gelistirilen modern yon-
temlere ve yeni ilaclara ragmen, anestezi uygulama-
s1 ve cerrahi girisim insan organizmasi icin bir stres
faktorii olmaya devam etmektedir. Bu uygulamalar
hemodinamik degisikliklerle beraber noéroendokrin
yanita da neden olmaktadir. Bu degisiklikler biiyiik
oranda sempato-adrenal sistemin uyarilmasina bagli-
dir. Bu sistemin uyarilmasi ile katabolik hormonlarin
(adrenalin, noradrenalin, kortizol) desarji olurken,
anabolik hormonlarda (insiilin, testosteron, v.b.)
inhibisyon meydana gelir. Bu stimiilasyon ve inhi-
bisyon Kklinikte farkli bulgulara neden olmaktadir.
Hemodinamik parametrelerde goriilen artisa parelel
olarak aclik kan sekeri ve kan laktat diizeyleri artar-
ken, aynm1 zamanda adrenalin, noradrenalin, kortizol
gibi hormonlarin plazma seviyeleri de yiikselir (1-3).
Bu sonuglari etkileyen pek ¢ok faktor vardir. Hastanin
yasi, kilosu, operasyonun tiirii ve siiresi, pozisyon,
cerrahi ve anestezi ekibinin deneyimi, kullanilan ara¢
ve gerecler ile anestezi yontemi ve kullanilan aneste-
zik ilaclar bu faktorlerden bazilaridir.

Son zamanlarda kisa etkili, kiimiilatif etkisi olma-
yan hipnotik ve opioidlerin klinik uygulamaya gir-
mesi, bu ajanlarin farmakokinetiklerinin iyi bilinme-
si ve inflizyon pompalarinin gelistirilmesi nedeniyle,
total intravendz anestezi (TIVA) cerrahi girisimlerde
biiyiik oranda tercih edilmektedir. Bu amacla propo-
fol ve remifentanil yaygin olarak kullanilan anestezik
ilaglardir (2,3).

Zamanin hem hasta hem de hekimler icin ¢ok
onemli oldugu gilinimiizde, hastanin emniyetli,
komplikasyonsuz ve hizli indiiksiyonu ve kisa siirede
derlenmesi gittikce énem kazanmaktadir. Ozellikle
pediatrik hastalarda, soktaki, cok yasl ya da damar
yolu bulmanin gii¢c oldugu hastalarda, volatil ajan-
larla indiiksiyon ve idame anestezisi (“Volatile in-
duction and maintenance anesthesia”, VIMA) uygu-
lanabilir. Sevofluran kan-gaz ¢ozinirligintn dasiak



olmasina bagh olarak hizli indiiksiyon saglamasi, so-
lunum yollarinda irritasyon yapmamasi, kokusunun
keskin olmamas1 nedeniyle, eriskin hastalarda da in-
diiksiyonda ve idamede kullanilabilen ve intravenoz
indiiksiyon ajanlarina alternatif olabilecek kullanish
bir volatil ajan olarak kabul edilmektedir (4,5).

Anestezi indiiksiyonu ve idamesinde anestezi de-
rinliginin degerlendirilmesi, siiregelen ve oldukca
karmagik bir problemdir. Beynin elektriksel aktivite
drettiginin kesfedilmesiyle, anestezik ilaclarin elekt-
roensefalografiyi (EEG) degistirdigi gercegi gorilmiis-
tiir. Bu nedenle EEG'nin anestezi monitdrizasyonu
icin kullanimina olan ilgi artmis ve EEG anestezi
derinligini saptamada degerli bir metod olarak pek
cok calismada Onerilmistir (6-8). Son yillarda aneste-
zi derinliginin degerlendirilmesinde EEG sinyallerini
say1sal olarak izlememizi saglayan bispektral indeks
(BIS) monitériinden yararlanilmaktadir. BIS EEG sin-
yalinin bilesenleri arasinda akut faz ciftlesmesinin
derecesini sayisallastiran bir yorum yontemidir, bi-
yik oranda kortikal EEG’yi yansitmaktadir. Aneste-
zik ilaclarin santral sinir sistemi {izerindeki sedatif
ve hipnotik etkilerinin 6l¢iilebilmesini saglayan BIS
monitdrizasyonu frontotemporal bolge tizerine yer-
lestirilen bir algilayici yardimi ile saglanmaktadir. Se-
dasyon ve hipnoz seviyesi BIS monitériinden 0-100
arasinda sayisal bir deger olarak izlenebilmektedir.
100 degeri uyaniklik durumunu, 80 hafif sedasyonu,
60 orta hipnotik seviyeyi, 40 ise derin hipnotik sevi-
yeyi yansitmaktadir (9).

Bu calismada, BIS monitérizasyonu esliginde, anes-
tezi indiiksiyonunda propofol ve remifentanil kul-
lanilarak uygulanan TIVA ile indiiksiyonda sevof-
luran kullanilarak uygulanan inhalasyon yontemi
VIMA'nin, laringoskopi, endotrakeal entiibasyon ve
cilt insizyonu gibi agrili uyaranlara kars1 olusan, he-
modinamik cevap ve néroendokrin stres yanit tizeri-
ne etkilerini karsilastirmay: amacladik.

Gereg ve Yontem

Calismaya GATA Tip Fakiiltesi Arastirma Etik
Kurulu'nun onay1 ve hasta onamlar: alindiktan son-
ra, inguinal herni nedeni ile elektif sartlarda opere
edilen 18-55 yas aras1 ASA I ve II 62 olgu alindi. Ol-
gulara BIS degerini etkilememesi i¢in sedatif premedi-
kasyon uygulanmadi.

Olgularin timi operasyon salonuna alindiklarin-
da Millenia® (Vital Signs Monitoring Sistem, Serial
3500, USA) ile monitdrize edilerek ortalama arteriyel
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kan basinglar1 (OAB), kalp atim hizlar1 (KAH), perife-
rik oksijen satiirasyonlar1 (SpO,), end-tidal karbondi-
oksid basinglar1 (ETCO,) ¢l¢tldii ve EKG traseleri ope-
rasyon siiresince izlendi. Tim olgularda preoperatif
(bazal), entiibasyon sonrasi ve cilt insizyonu sonrasi
kortizol ve noradrenalin diizeylerinin Ol¢imi ic¢in
EDTA'I1 tiipler hazirlandi. VIMA (sevofluran) grubu
icin uygun seffaf maske hazirlandi.

Olgular rastgele iki gruba ayrildi. Grup I inhalasyon
anestezisi (VIMA) grubunda (n=33), olgular indiiksi-
yon 6ncesinde preoksijenize edildiler. Tidal voliim so-
lunumu teknigi kullanilarak, %100 oksijen i¢erisinde
%2 konsantrasyonda sevofluran (Sevorane®, Abbott)
ile anestezi indiiksiyonu baglatildi. Birer dakika ara ile
%2'lik artislarla sevofluran konsantrasyonu %8’e ¢i-
karild1. Yiizde 8 sevofluran konsantrasyonu ile indiik-
siyon stiresi 10 dakikaya tamamlandi. Kirpik refleksi-
nin kayb1 gézlendikten sonra 0.1 mg/kg Vekuronium
(Norcuron®, N.V. Organon) uygulandi. Vekuronium
uygulamasindan yaklasik 5-6 dakika sonra endotrake-
al entiibasyon gerceklestirildi. Anestezi idamesi %50
0,+%50 N,0+%1.5 konsantrasyonda sevofluran ile
manuel ventilasyonla stirdiiriildii. Ortalama arter ba-
sinci bazal ol¢timlerin %30 altina distiigiinde, sevof-
luran inhalasyonu gecici olarak azaltilip, intravenoz
stvi replasmani hizlandirildi. Operasyon bitiminde
cilt siitirasyonu tamamlandiginda sevofluran inha-
lasyonu kesildi ve hastalar %100 oksijen ile solutul-
du. Spontan solunum gayreti baslayan hastalarda no-
romiiskiiler blok (0.5 mg atropin+1.5 mg prostigmin
ile) geri dondiirildi. Spontan solunumu yeterli olan
hastalar ekstiibe edildiler.

Grup II TIVA olgularinda (n=29), indiiksiyonda
baslangicta 0.5 mcg/kg remifentanil (Ultiva®, Glaxo-
Wellcome) intravendz bolus olarak uygulandi. 8 1td/
dk O, ile 20 mg/kg/saat Propofol (Propofol®, Freseni-
us Kabi Deuchland GmbH), 0.3 mcg/kg/dk Remifen-
tanil (Ultiva®, GlaxoWellcome) inflizyonu baslanda.
Kirpik refleksi ve bilin¢ kayb1 sonrast 0.1 mg/kg Ve-
kuronium (Norcuron®, N.V. Organon) intravenoz
olarak verildi. Propofol infizyonunun 10. dakikasin-
da (yaklasik olarak vekuronium uygulanmasindan 6
dk sonra) hasta entiibe edildi. idamede %50 hava ve
%50 oksijen ile beraber Propofol 3 mg/kg/saat, Remi-
fentanil 0.3 pg/kg/dk olacak sekilde infiizyona devam
edildi. Ortalama arter basinci baslangi¢c degerlerinin
%30 altina dustiiginde, propofol infiizyonu gegici
olarak azaltilip, intravendz sivi replasmani hizlandi-
rild1. Operasyon bitiminden S dakika 6nce propofol
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inflizyonu, son cilt siitiirlinden sonra da remifentanil
infiizyonu kesildi ve hastalar %100 oksijen ile solu-
tuldu. Spontan solunum gayreti baslayan hastalarda
noromdiskiiler blok (0.5 mg atropin+1.5 mg prostig-
min ile) geri dondirildii.

BIS degerleri olgunun alin bolgesi alkolle silinip
kurulandiktan sonra BIS elektrodu frontotemporal
bolgeye yapistirilarak dlciildii (BIS Monitor, Aspect A
2000®, USA). Monitor agildiginda algilayicinin elekt-
rodunun uygunlugu empedans testiyle cihaz tarafin-
dan kontrol edildi. Ttim olgularda; indiiksiyon 6ncesi
(T,), indtiksiyonda (T)), sesli uyarana yanitsizlik veya
kirpik refleksi kaybi an1 (T,), entiibasyon oncesi (T,),
entiibasyon sonrasi 1. dakika (T,), cilt insizyonu 6n-
cesi (T,) ve cilt insizyonu sonrasi 1. dakika (T,) olmak
iizere OAB, KAH, SaO,, ETCO, ve BIS degerleri kayde-
dildi.

Tiim olgular, Kortizoliin sirkadiyan ritmi géz ontin-
de tutularak sabah ilk vaka olarak operasyona alindi-
lar. TIVA ve VIMA grubunda bazal (T,), endotrakeal
entiibasyon sonrasi (T,) ve cilt insizyonu sonrasi (T,)
olmak tizere toplam ¢ kez 5 ml kan 6rnekleri alin-
di1. Alinan kan ornekleri 15 dakika i¢cinde Niikleer Tip
Laboratuvarina ulastirildi. Kan 6rnekleri 6 saat icinde
Hettich Rotanta/TR cihaz ile 2000 devirle +8 °C’de
10 dakika santrifiije edildi. Plazmalar ayrilarak -21
°C’deki derin dondurucuda saklandi.

Plazma 6rneklerinden, Cortisol RIA DSL (Diagnostic
Systems Laboratories, Inc. Corporate Headquarters,
445 Medical Center Blvd. Webster, Texas 77598-4217,
USA) ve Noradrenalin RIA DSL (Diagnostic Systems
Laboratories, Inc. Corporate Headquarters, 445 Me-
dical CenterBlvd. Webster, Texas 77598-4217, USA)
kitleri kullanilarak DPC Gamma C-12 (5700 West 96
th. Street, Los Angeles, CA 90045-5597, USA) ciha-
zinda noradrenalin ve kortizol ol¢timleri yapildi. Re-
ferans degerleri olarak noradrenalin icin <600 pg/ml
normal 6l¢ciim olarak kabul edilmistir. Kortizol i¢in
normal Ol¢im degerleri saat 12:00’dan 6nceye kadar
9-23 pg/dl, 12:00’dan sonra 7-13 pg/dl olarak kabul
edilmistir.

Verilerin analizinde SPSS (“Statistical Package for
Social Sciences”) 10.0 for Windows istatistik paket
programi kullanildi. Incelenen degiskenlerin dagi-
limlarinin normal dagilima uyup uymadigi Levene
varyanslarin homojenitesi testi ile incelendi. Calis-
ma verileri degerlendirilirken, tanimlayic istatistiksel
metodlarin (Ortalama, standart sapma) yani sira nice-
liksel verilerin gruplar arasi karsilastirilmasinda nor-
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mal dagilima uyan siirekli degiskenler i¢in bagimsiz
gruplarda t-testi, normal dagilim gostermeyen degis-
kenler i¢cin Mann Whitney U testi kullanildi. Gruplar
arasinda oranlarin dagiliminin karsilastirilmas: ise
ki-kare testi ile yapildi. Grup i¢i karsilastirmalarda
Friedman testinden yararlanildi. Indiiksiyon oncesi,
entlibasyon sonrasi ve cilt insizyonu sonrasi karsilas-
tirmalar1 icin bagimlh gruplarda t-testi ve Wilcoxon
testleri kullanildi. Sonuglar %95'1ik giiven aralifinda,
anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen Grup I ve Grup II olgular-
da, demografik veriler ve ameliyat siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir farklihik saptanmadi
(Tablo I).

Tablo II'de gruplara ait OAB degerleri goriilmekte-
dir. Grup II olgularda; T -T, ve T -T, zamanlarindaki
OAB degerleri karsilastinldiginda, T ‘a kiyasla T, ve
T, daki disusler istatistiksel olarak ileri diizeyde an-
lamli bulundu (p<0.01). Grup I ve Grup II olgularda
T,zamaninda alinan OAB o6l¢iimleri karsilastirildigin-
da gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml farkli-
lik bulunmazken, T, ve T, zamanlarinda alinan OAB
olcimleri arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlamli farkhlik (p<0.01) saptand.

Grup I ve Grup II'deki olgulara ait KAH 6l¢tim so-
nuclar1 Tablo III'de goriilmektedir. Grup I olgularda;
T,-T, zamanlarinda yapilan KAH o6l¢timlerinde, T, za-
maninda T a kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir
artig saptandi (p<0.0S). Grup II olgularda T, T, zaman-
larinda yapilan KAH Ol¢timlerinde, T,zamaninda T'a
kiyasla ve T -T, zamanlarinda yapilan KAH Ol¢timle-
rinde de T,'a kiyasla T,'da istatistiksel olarak ileri di-
zeyde anlamli bir azalma bulundu (p<0.01). Grup [ ve
IT olgularda gruplar arasi karsilastirmada, T, ve T, za-
manlarinda alinan KAH oOl¢timlerinde gruplar arasin-
da ileri diizeyde anlaml farklilik saptandi (p<0.01).

Grup I ve Grup II'deki olgulara ait BIS 6l¢iim so-
nuclar1 Tablo IV’de goriilmektedir. Her iki grupta da;
T,-T, zamanlarinda BIS olciimlerinde, T, zamaninda
T,a kiyasla istatistiksel olarak ileri diizeyde anlaml
bir azalma saptandi (p<0.01). Ayni sekilde T -T, za-
manlarinda yapilan BIS 6l¢ciimlerinde de T, zamanin-
da T 'a gore istatistiksel olarak ileri diizeyde anlaml
bir azalma saptand: (p<0.01). Grup I ve II olgularda,
gruplar arasi karsilastirmada, T, ve T, zamanlarinda
alinan BIS 6l¢timlerinde ileri diizeyde anlamli farkli-
lik saptand: (p<0.01).

Atim ve ark.
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Tablo I. Demografik dzelliklerin gruplara gore dagilimi

— Grup | Grup Il
Ozellik
Sayi (%) Sayi (%) p degeri

Cinsiyet*

Erkek 28 (84.8) 20 (15.2) 0.136°

Kadin 5 (69.0) 9(31.0)
Yas (yil)Y 27.69+7.34 32.03+11.47 0.06"
Agirhik (kg)v 67.29+12.42 65.25+13.93 0.95P
Ameliyat siiresi (dk)¥ 5414 5613 0.87°

*: Satir yiizdesi

P: Ki-kare testi

b: Bagimsiz gruplarda t-testi

v: Degerler ortalamazstandart sapma olarak verilmistir

|
Tablo II. Ortalama arter basinci dlgiimlerinin gruplara gore dagilimi

AT CIaIor dlgiim zamani “VulatiI2;:gtuhc;ist;:’?;|‘;|"r\;l1:;2tenance Total intra\izli\iii anestezi n degeri
T, 92.45+1.40 93.72+£13.25 0.687
T, 93.36+12.93 89.93+14.57 0.330
T, 81.24+12.19 67.44+8.24 0.001**
T, 73.66+15.48 58.41+8.39 0.001**
ortalama arter T, 80.45:20.77 65.44 +10.94 0.001**
T, 76.34 £10.38 66.66+9.96 0.002**
T, 86.69+15.12 66.37+11.01 0.001**
T,T, 0.432 0.001**
T,T, 0.069 0.001**

*: Degerler ortalamazstandart sapma olarak verilmistir

**: p<0.01 ileri diizeyde anlamli

(T,=anestezi indiiksiyonu dncesi, T,=anestezi indiiksiyonu baglangig ani, T,=kirpik refleksi kaybi, T,=entiibasyon oncesi, T,=entiibasyon sonrasi 1. dk, T_=cilt insizyonu Gncesi,
Te=cilt insizyonu sonrasi 1. dk)

|
Tablo IlI. Kalp atim hizi dlgiimlerinin gruplara gore dagilimi

Parametreler Bigiim zamani “Volatile inductiqn”and_ maiiltenance Total intra\(enii’zk anestezi o degeri
anesthesia” (VIMA) (TIVA)
T, 86.12+15.97 80.03+14.88 0.128
T, 88.69+16.75 79.03+13.98 0.017*
T, 84.78+12.69 67.34+12.84 0.001**
T, 78.18+20.33 56.86+8.43 0.001**
Kalp atim hizi T, 93.72+20.31 62.51+15.03 0.001**
T, 70.11+10.98 57.95+10.60 0.001**
T, 79.93+14.20 58.10+10.16 0.001**
T,T, 0.049* 0.001**
T,T, 0.083 0.001**

*: Degerler ortalamazstandart sapma olarak verilmistir
**: p<0.01 ileri diizeyde anlamli
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Tablo IV. Bispektral indeks dlgiimlerinin gruplara gdre dagilimi

“Volatile induction and maintenance

Total intravenoz anestezi

Parametreler Olciim zamani anesthesia” (ViMA)* (TiVA)* p degeri
T, 98.00+0.00 98.00+0.00 1.000
T, 97.66+0.77 97.75:0.78 0.646
T, 80.57+13.82 75.0£7.01 0.059
Bispekral T, 30.36+12.56 34.72+4.83 0.084
indeks T, 30.48+8.87 36.72+5.33 0.002**
T, 42.34+11.89 39.09+9.38 0.313
T, 51.42+12.51 45.34+10.23 0.042***
T,T, 0.001** 0.001**
T,T, 0.001** 0.001**

*: Degerler ortalamazstandart sapma olarak verilmistir
**: p<0.01 ileri diizeyde anlamli
***: p<0.05 diizeyinde anlamli

|
Tablo V. Ndroendokrin cevap parametrelerinin gruplar arasi karsilastiriimasi

“Volatile induction and maintenance

Total intravenoz anestezi

Parametreler Olgiim zamani anesthesia” (VIMA)* (TIVA)* p degeri
S, 83.73+50.27 68.48+52.41 0.294
S, 55.38+36.80 24.18+35.26 0.003**
. S, 41.63+43.08 17.66+20.94 0.018***
Noradrenalin (pg/ml)
S-S, 0.007 0.001
S-S, 0.001** 0.001**
S, 10.23+3.39 9.17+3.61 0.269
S, 11.50+4.45 8.87+2.87 0.012***
. S, 11.21+4.56 7.93+3.66 0.005**
Kortizol (pg/dl)
S-S, 0.051 0.558
S-S, 0.132 0.042***

*: Degerler ortalamazstandart sapma olarak verilmistir
**: p<0.01 ileri diizeyde anlaml
***: p<0.05 diizeyinde anlaml

(8,=kontrol deger, 8,=endotrakeal entilbasyondan 1dk sonra, $,= cilt insizyonundan 1 dk sonra)

Grup I ve grup II'deki olgulara ait noradrenalin ve
kortizol 6l¢tim sonuglar1 Tablo V’de goriilmektedir.
Her iki grup olgularda da S-S, ve S-S, zamanlarinda
yapilan noradrenalin oOl¢timlerinde, S, zamaninda
S,/a ve S, zamaninda S 'a kiyasla ve istatistiksel olarak
ileri diizeyde anlamli bir azalma saptand: (p<0.01).
Grup I ve II olgularda S, zamaninda yapilan norad-
renalin Olctimlerinde, gruplar arast karsilastirmada
istatistiksel olarak anlaml bir farklilik saptanmazken,
S, ve S, zamanlarinda yapilan noradrenalin Ol¢timle-
rinde gruplar arasinda ileri diizeyde anlamli farklilik
saptand: (p<0.01).
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Tablo V’'de goriildiigii gibi, Grup II olgularda S-S,
zamanlarinda yapilan Kortizol 6l¢timlerinde S, zama-
ninda yapilan olctimler S ile kiyaslandiginda, ista-
tistiksel olarak anlamli bir azalma bulundu (p<0.05).
Grup I ve Il olgularda S, ve S, zamaninda yapilan Kor-
tizol Ol¢ctimlerinde gruplar arasinda anlamh diizeyde
farklilik saptandi (p<0.05).

Tartisma

Calismamizda indiiksiyonda iki farkli anestezi yon-
teminin (TIVA ve VIMA) endotrakeal entiibasyon ve
cilt insizyonu sonrasinda olusan noroendokrin (oto-
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nomik ve hormonal) stres yanit tizerine etkilerini kar-
silastirdik. Otonomik yanitin VIMA grubuna kiyasla
TIVA grubunda daha iyi kontrol edildigini saptadik.
VIMA grubu olgularda endotrakeal entiibasyon son-
rast KAH’da minimal bir artis varken, OAB‘de ise bir
degisiklik saptamadik. VIMA uygulanan diger calis-
malarin endotrakeal entiibasyon sonrasi OAB ve KAH
Olcimleri bizim bulgularimizla paralellik gostermek-
tedir.

Aticr ve ark. VIMA ve TIVA uygulayarak yaptikla-
11 ¢alismada, TIVA grubu olgularda KAH'inda, VIMA
grubuna kiyasla grup ici ve gruplar arasi1 karsilastir-
mada istatistiksel olarak anlamli diisiis saptamislardir
(p<0.05) (10). OAB'’de ise her iki grup olguda grup ici
ve gruplar aras1 dl¢ctimlerde istatistiksel olarak anlam-
I1 bir farklilik gozlememislerdir (p>0.05). Thwaites ve
ark. propofol indiiksiyonu (16-18 ml/dk) ve sevof-
luran (%8) indiiksiyonunun OAB tizerine etkilerini
karsilastirdiklar ¢calismada, propofol indiiksiyonu ya-
pilan gruptaki olgularda OAB’deki diismenin sevuf-
lurana kiyasla daha fazla oldugunu (sirasiyla %20 ve
%10) gostermislerdir (11).

Yamaguchi ve ark. 2 mg/kg propofol+%3 sevoflu-
ran indiiksiyonu ile %8 konsantrasyonda sevofluran-
la indiiksiyon yapilan olgular karsilastirdiklar calis-
mada, hemodinaminin her iki grup olgularda stabil
seyrettigini, OAB ve KAH'nda kontrol degerlerine ki-
yasla istatistiksel olarak anlamli bir degisim olmadigi-
n1 gostermislerdir (12).

Adams ve ark. TIVA ve inhalasyon anestezisinin en-
dokrin stres yanit ve hemodinami tizerine etkilerini
karsilastirdiklar1 ¢alismada, her iki grup arasinda cer-
rahi girisim esnasinda OAB’da degisiklik gozlenmedi-
gini, KAH’da ise TIVA grubunda inhalasyon grubuna
kiyasla anlamli diisme oldugunu gostermislerdir (13).

Muzi ve ark. 4.7-6.4 dk siire ile VIMA (%6-7 sevof-
luran) uygulanan olgularda endotrakeal entiibasyon
sonrasinda yaptiklart ol¢iimlerde OAB ve KAH'nda,
bazal degerlere (preoperatif) kiyasla istatistiksel ola-
rak anlamh artis saptamiglardir (14). Muzi ve ark.
nin c¢alismasi ile bizim calismamiz arasindaki farkl
sonucu, bizim ¢alismamizda endotrakeal entiibasyon
stiresinin uzunlugu (10 dakika) ve kullanilan sevoflu-
ran konsantrasyonunun (%8) daha yiiksek olmasina
bagliyoruz.

Nakayama ve ark. sevofluran ile yaptiklar1 VIMA
uygulamasinda %0.5 (sevofluran) konsantrasyon-
dan baslayarak, %2 konsantrasyona dogru kademeli
artan inhalasyon anestezigi kullanmislar, endotrake-
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al entiibasyon sonrasinda yapilan 6l¢timlerde OAB
ve KAHinda anlaml artis bulmuslardir (15). Bizim
calismamizda, sevofluran indiiksiyonu %2 konsant-
rasyonla baslatildi ve 10. dakikaya kadar kademeli
olarak artirilip, %8 konsantrasyona ulasildi. Bu kon-
santrasyonun Nakayama ve ark.nin kullandig1 kon-
santrasyondan yiksek olmasi nedeni ile, bizim calis-
mamizda agrili uyaran olan endotrakeal entiibasyona
otonomik yanitta (OAB ve KAH) anlaml bir artis goz-
lemedik.

Calismaya alinan olgularda, endotrakeal entiibas-
yon ve cilt insizyonu sonrasinda néroendokrin stres
yanitin hormonal gostergesi olan plazma Kortizol ve
noradrenalin diizeylerini 6l¢tiik. Bu 6l¢iimlerde TIVA
grubunda kortizol diizeyinde S, (bazal) degere kiyasla
S, (endotrakeal entiibasyon sonrasi) degisim gozlen-
mezken, S, (cilt insizyonu sonrasi) istatistiksel olarak
anlamli bir digsme gozledik (p< 0.05). Noradrenalin
diizeylerinde ise, S)’a kiyasla S, ve S, zamanlarinda
yapilan Olctimlerde istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlamli bir diisme saptadik (p<0.001).

Polo-Garwin ve ark. TIVA ile baslayan anestezi in-
diiksiyonunda, endotrakeal entiibasyon sonrasinda
kortizol diizeyinde anlaml bir azalma bulmuslardir
(p<0.05). Noradrenalin diizeyinde ise anlaml bir de-
gisim gozlememislerdir (16). Calismacilar TIVA uy-
gulamasinda opioid olarak fentanil kullandiklarini
belirtmislerdir. Bizim ¢alismamizda kullanilan opioid
ajan ise remifentanildir. Remifentanilin, fentanile ki-
yasla endotrakeal entiibasyona otonomik ve hormo-
nal stres yaniti daha iyi baskiladigi bilinmektedir (17).
Kortizol degerlerinde S, zamaninda S a kiyasla ista-
tistiksel olarak anlaml bir degisim gozlenmez iken,
S, zamaninda istatistiksel olarak anlamli bir diisme
saptadik. Bu sonucu da kullandigimiz opioidin (remi-
fentanil) etkisine baglamaktayiz. Polo-Garwin ve ark.
dan farkli olarak buldu§umuz S-S, zamanlarindaki
noradrenalin diizeyindeki distikliiglin remifentanil
kullanmamizdan kaynakligini diistinmekteyiz.

Adams ve ark. TIVA (propofol+alfentanil) uygula-
nan olgularda kortizol ve noradrenalin diizeylerinde
anlaml bir azalma goézlediklerini belirtmislerdir (18).
Brockman ve ark. TIVA (propofol+remifentanil) ile
endotrakeal entiibasyon ve cerrahi stimiilasyon gibi
noksius uyaranlara kars1 salinan kortizol ve norepi-
nefrinin azaldigini saptamislardir (19).

Murakawa ve ark. propofoliin tek basina anestezi
indiiksiyonu sirasinda pituiter-adrenokortikal fonksi-
yonu disirdigini (kortizol), cerrahi stimilasin bu
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hormonlarda kademeli artisa neden oldugunu gos-
termislerdir (20). Bu ¢alismada belirtilen nedenlerle
laringoskopi ve cilt insizyonuna kars1 ortaya cikan
hormonal stres yanitin baskilanmasinda tek basina
propofoliin yeterli olamayacagini, TIVA uygulama-
sinda giicli bir hipnotik olan propofolin, giicli bir
opioid analjezikle desteklenmesinin gerektigini di-
sinmekteyiz.

Adams ve ark. TIVA ve inhalasyon anestezisini
karsilastirdiklart calismada, kortizol ve noradrenalin
diizeyinin TIVA grubu olgularda inhalasyon grubu-
na kiyasla daha diisiik oldugunu bildirmislerdir (13).
Calismamizda TIVA uygulanan olgularda hormonal
stres yanitinin degerlendirilmesi i¢in yaptigimiz kor-
tizol ve noradrenalin ol¢timlerinde saptanan degi-
simlerin, diger calismalarin sonuglarn ile uyumlu ol-
dugunu bulduk.

Calismaya alinan VIMA grubu olgularda indiiksi-
yon oOncesi (S,), endotrakeal entiibasyon sonrasi (S,)
ve cilt insizyonu sonrasi (S,) zamanlarinda noroen-
dokrin stres yanitin gostergesi olan plazma kortizol
ve noradrenalin diizeyleri Olctiik. Kortizol diizeyleri
S,/a kiyasla S, ve S, zamanlarinda istatistiksel olarak
anlaml bir degisim gostermedi. Buna karsilik S ‘a ki-
yasla S, ve S, zamanlarinda yapilan 6l¢timlerde, no-
radrenalin diizeylerinde istatistiksel olarak anlaml
bir diistiis saptand1 (p<0.05 ve <0.01).

Nagayama ve ark. sirasi ile %2.1-4.2 konsantrasyon-
da sevofluran ile yaptiklar1 VIMA‘da, konsantrasyon-
daki artisa paralel olarak adrenal aktivite ve kateko-
lamin saliniminda azalma oldugunu gostermislerdir
(21). Murakava ve ark. sevofluran ile uyguladiklari
VIMA yénteminde, non-abdominal cerrahi uygula-
nan olgularda plazma katekolamin diizeyinin degis-
medigini, buna karsin biiytik abdominal girisimlerde
ise plazma katekolamin diizeyinde artis oldugunu
bildirmislerdir (22). Calismamizda ingiunal herni
operasyonu geciren olgularda kortizol diizeyinin de-
gismedigini, buna karsin noradrenalin diizeyinde an-
lamli disis oldugunu gordik. Stres yaniti etkileyen
faktorler arasinda uygulanan anestezi yontemi yanin-
da, cerrahinin tipi de 6nemli rol oynamaktadir.

Ura ve ark. farkli konsantrasyonlarda (%35 ile %8
aras1) sevofluran ile yapilan VIMA uygulamasinda,
plazma noradrenalin diizeyinde, artan sevofluran
konsantrasyonuna uyumlu bir azalma saptamislardir
(23). VIMA grubu olgularda, hormonal stres yanitla
ilgili bulgularimiz diger 2 calisma (21,23) ile paralel-
lik gostermektedir.

20 * Mart 2012 * Gllhane Tip Derg

Son zamanlarda anestezi derinligini Ol¢mek igin
BIS monitérizasyonu uygulanmaktadir. BIS monitori-
zasyonu ile anestezi derinligi acisindan 6énemli olan,
hipnoz, sedasyon ve uyaniklik durumunun degerlen-
dirilmesidir. Anestezi derinliginin degerlendirilme-
sinde kullanilan BIS monitérii, beyin elektrofizyolo-
jik dalgalarinin faz ve frekanslarinin tiirevi olup, O ile
100 arasindaki rakamlarla hastanin sedasyon seviye-
sini objektif olarak Olger. Genel anestezi altinda cerra-
hi islemler icin onerilen BIS degeri 45-60’d1r (24-26).

Calismamizda TiVA ve VIMA uygulanan olgularda
laringoskopi, endotrakeal entiibasyon ve cilt insizyo-
nu gibi agrili uyarilara karsi gelisen otonomik ve hor-
monal yanitin kortikal aktiviteyi yansitan BIS indeksi
degerleri ile korelasyonunu da arastirdik. TIVA grubu
olgularda indiiksiyonun baslangicindan itibaren BIS
degerlerinde kademeli bir disis gozlemledik. T, za-
maninda ve T, zamaninda yapilan BIS 6l¢iimleri ge-
nel anestezi altinda cerrahi islemler icin énerilen BIS
degerleri icinde kaldi.

Calismamizda, T,’e kiyasla T, zamaninda BIS indek-
sindeki artis1, endotrakeal entiibasyon islemi bitimi-
ne kadar 20 mg/kg/saat verilen propofol dozunun 3
mg/kg/saat olarak azaltilmasina bagladik.

Sebel ve ark. artan propofol dozlarinin BIS indek-
sini distrdiagint, agrili uyaranlara yaniti azalttigini
gostermislerdir (27). Nakayama ve ark. BIS degerlerin-
de ilerleyici azalmanin saglanmasi icin propofol in-
fiizyonuna fentanil infiizyonunun eklenmesinin et-
kili olmadigini bildirmislerdir (28). Guignard ve ark.
entiibasyona bagl BIS degerlerinin artisinin propofol
inflizyonu ile birlikte verilen remifentanil ile 6nlene-
medigini rapor etmislerdir (29). TIVA uygulamasinda
hipnotik ve opioid kombinasyonunun BIS iizerine et-
kileri tartismalidir. Bu arastirmacilardan farkli olarak
agrili uyaranlara noroendokrin yanitin azaltilmasi ve
BIS degerlerinin diisiiriilmesi i¢in propofolun remi-
fentanil ile kombine verilmesi 6nerilmektedir (30).

TIVA grubu olgularimizda propofol+remifentanil
infizyonunun noéroendokrin otonomik ve somatik
stres yanitin baskilanmasinda etkili oldugunu ve bu
etkinin BIS degerlerindeki diisiis ile korelasyon gos-
terdigini saptadik.

Calismamizda Strachan ve ark.nin gorisleri-
ne benzer sekilde (30), TIVA grubu olgularda
propofol+remifentanil infiizyonunun néroendokrin
otonomik ve somatik stres yanitin baskilanmasinda
etkili oldugunu ve bu etkinin BIS degerlerindeki dii-
sus ile korelasyon gosterdigini saptadik.
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Calismamizda VIMA uygulanan olgularda indiik-
siyon baslangicindan itibaren anestezi derinligini
gosteren BIS degerlerinde kademeli bir azalma goz-
lemledik. T, ve T, zamanlarinda yapilan BIS 6l¢timleri
genel anestezi altinda cerrahi islemler icin Onerilen
siurlar icinde bulundu. VIMA grubu olgularda T,
zamaninda yapilan BIS 6l¢imii, T, zamaninda yapi-
lan BIS ¢l¢iimiine kiyasla istatistiksel olarak anlamli
yiiksek bulundu (p<0.05). T, zamanindaki BIS indeksi
artisinin endotrakeal entiibasyon sonrasinda sevoflu-
ran Konsantrasyonunun %8’den %1.5’a distiiriilme-
sinden kaynaklandigini diisinmekteyiz.

Yamaguchi ve ark. yiiksek doz (%8) VIMA (sevof-
luran) uygulanan olgularda endotrakeal entiibasyon
sonrasi BIS degerlerinin, %3 sevofluran uygulanan
gruba kiyasla daha distk oldugunu bildirmislerdir
(12). Rosendo ve ark. VIMA (sevofluran) uyguladikla-
11 pediatrik olgularda cerrahi insizyona motor yanitin
baskilanmasinin sevofluran konsantrasyonunda ar-
tisla korelasyon gosterdigini, buna karsin BIS deger-
leri ile uyumlu olmadigini bildirmislerdir (31). Katoh
ve ark. sevofluran konsantrasyonu ve BIS arasinda
yakin iligki oldugunu bildirmislerdir (32). Nakayama
ve ark. 2 MAK sevofluran uygulamasinin, endotrakeal
entiibasyona bagli KAH, OAB gibi hemodinamik pa-
rametreleri baskilamamasina karsin, BIS degerlerinde
artisa neden olmadigini rapor etmislerdir (33). Bizim
calismamizda ise, diger 2 calismaya (12,32) benzer
sekilde VIMA grubu olgularda BIS degerlerindeki
azalma, endotrakeal entiibasyon ve cilt insizyonuna
verilen hemodinamik ve hormonal yanit ile uyumlu
bulunmustur.

Calismamizdaki TIVA ve VIMA grubu olgularin T,
ve T, zamani yapilan BIS 6l¢iimlerini gruplar arasi
karsilastirdi§imizda; VIMA grubunda T, BIS deerinin
TIVA grubuna kiyasla daha diisiik oldugunu gozle-
dik (p<0.05). Bu da sevofluranin, MAK degerinin iki
kat1 tizerinde kullanildiginda agrili uyaranlara yanitt
daha iyi baskilamasi sonucudur. T, zamaninda VIMA
grubunda o6l¢iilen BIS degeri, TIVA grubuna kiyasla
yiiksek bulundu (p<0.05). Bu dénemdeki BIS degeri
artigitni, T, zamaninda sevofluran konsantrasyonu-
nun %8’den %1.5’e dustrilmesine bagh oldugunu
distinmekteyiz.

Sonug olarak, calismamizda VIMA (sevofluran) uy-
gulamasinin, hemodinamiyi bozmadan agrili uyaran-
lara kars1 gelisen hormonal yanitin kontrolunu sagla-
yan emniyetli bir indiiksiyon yontemi oldugunu goz-
lemledik. Bu emniyetli indiiksiyon yonteminin, agrili
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uyaranlara duyarh olan yiiksek riskli (hipertansiyon,
iskemik kalp hastali§1 gibi) olgular icin de alternatif
bir uygulama olabilecegini diistinmekteyiz.
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