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SİMGELER ve KISALTMALAR 

BAL: Bronkoalveolar lavaj  

BNP: Brain natriüretik peptit 

KAT: Katalaz 

CO: Karbonmonoksit 

Cu: Bakır 

DDT: Dithiothreitol 

EDTA: Etilen Diamin Tetra Asidik asit 

HPV: Hipoksik pulmoner vazokonstriksiyon 

H2O2: Hidrojen Peroksit 

GABA A: Gama amino butirik asit-A  

GSH-PX: Glutatyon Peroksidaz 

GST: Gutatyon S-transferaz 

İKB: İntrakraniyal basınç 

İMA: İskemi modifiye albumin 

İSA: İnsan serum albümini  
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LPO: Lipit peroksidasyonu 

MAK: Minimum alveolar konsantrasyon 

MDA: Malondialdehit 

NMDA: N-metil-D-aspartat 

NAC: N asetil sistein  

OAB: Ortalama arteriyel basınç 

PRIS: Propofol infüzyon sendromu 

SOD: Süperoksid dismutaz 

SOR: Serbest oksijen radikalleri  

SSS: Santral sinir sistemi 

TAV: Tek akciğer ventilasyonu 

TBARS: Tiobarbitirik asit reaktif substans 

TEP: 1,1,3,3-Tetraethoxypropane 

TİVA: Total intravenöz anestezi 

Zn: Çinko 
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1.GİRİŞ  

 

Çift lümenli bronş içi tüp kullanılarak tek akciğer ventilasyonu uygulaması 

akciğer ve toraks ameliyatlarında yaygın olarak kullanılan bir tekniktir. Bu teknik 

ile akciğerler izole edilerek; üst akciğerden gelen kan ve enfekte materyalin alt 

akciğere bulaşması engellenir. Üst akciğerin havaya açılıp söndürülmesi ile 

hareketsiz ve rahat bir cerrahi saha sağlanır. Bu avantajlara karşın tek akciğer 

ventilasyonu, ameliyat sırasında ventile edilmeyen üst akciğerdeki şant miktarının 

artarak ventilasyon/perfüzyon dengesinin büyük ölçüde değişmesine ve arteriyel 

hipoksemiye neden olabilir. 

Kollabe olan akciğerin yeniden ekspansiyonu ve havayoluna oksijenin 

yeniden geçmesiyle pulmoner vasküler vazodilatasyon meydana gelir. Uzamış 

iskemi dönemlerinden sonra doku reperfüzyonu ve oksijenin iskemik alana hızlı 

girişi, hücrelerde serbest oksijen radikalleri (SOR)’nin üretimine neden olur. SOR, 

malondialdehit (MDA) gibi lipid peroksidasyon ürünlerinin oluşmasına neden 

olabilir. 

Hücrelerin normal fonksiyonları sırasında açığa çıkan ve doğal antioksidan 

sistemleriyle yok edilen SOR, vücutta oksidatif bir denge halindedir. Bu oksidatif 

denge sağlandığı sürece organizma, bu bileşiklerin zararlı etkilerinden korunmuş 

olur. Süperoksit dismutaz (SOD), Glutatyon S-tranferaz (GST) ve Katalaz (KAT) 

kanda ölçülebilen antioksidan enzimlerdir. 
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İskemi modifiye albüminin (İMA) iskemik olaylar sonucu yükseldiği, 

literatürde belirtilmiştir. İskemik bir olay sonucu albümin yapısı değişmekte,  

bakır, kobalt ve nikel gibi ağır metalleri bağlama kapasitesi azalmaktadır. Bu 

mekanizmaya dayanan (albüminin kobalt bağlamasındaki azalma) ölçüm tekniği 

ile, iskemik olaylar sonucu artan yapısı değişmiş albümin belirlenebilmektedir. 

Çalışmamızda desfluran ve propofolün tek akciğer ventilasyonu yapılan 

hastalarda oksidatif stres üzerine etkisini antioksidan enzimlerden SOD, GST, 

KAT, lipit peroksidasyon ürünlerinden MDA ile ve iskemi üzerine etkisini de 

İMA ile değerlendirilmesi amaçlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1 Genel Anestezi 

Genel anestezi, basit olarak algılama ve davranışlarda gelişen geçici 

değişiklikler olarak tanımlanabilir. Verilen ilaçların etkisi ile yaşamsal 

fonksiyonlarda önemli bir değişiklik oluşmadan gelişen geçici bilinç kaybı, geçici 

his kaybı ve refleks aktivitede azalma ile karakterizedir. Bu durum genel anestezik 

etkili ilaçların santral sinir sisteminde (SSS) yaptığı, kortikal ve psişik 

merkezlerden başlayıp, sırasıyla bazal gangliyonlar, serebellum, medulla spinalis 

ve medüller merkezlerdeki depresyonunun sonucudur. Bilinç kaybı, reflekslerin 

azalması ile birlikte kas gevşemesi de genel anestezinin önemli bir komponentidir. 

(1,2) 

2.2 Genel Anestezi Yöntemleri 

Birçok ilaç tek başına veya kombine olarak, anestezi sağlamak için 

intravenöz olarak kullanılmaktadır. Barbitüratlar (tiyopental), benzodiazepinler 

(midazolam, diazepam), propofol, etomidat, ketamin, opioid analjezikler ve 

nöroleptikler intravenöz kullanılan ajanlardır (3). 

        Total ivtravenöz anestezi (TİVA); oksijen/hava karışımı ile ventile edilen 

hastalarda hipnotik ve analjezik ajanların kombine olarak infüzyon tarzında 

verildiği bir anestezi tekniğidir. Aralıklı uygulama yerine belli bir hızla sürekli 

intravenöz  infüzyon uygulandığında ilaçların titrasyonu daha başarılı olur. Total 
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intravenöz anestezide en sık kullanılan ajanlar; propofol, opioidler ve 

benzodiazepinlerdir. Propofol, hızlı indüksiyon, uyanma ve derlenme 

sağladığından TİVA’da sık kullanılan ajanlardan biridir (4-6). 

Günümüzde inhalasyon anestezikleri genel anestezi uygulamasında en 

yaygın kullanılan ajanlardır. İnspire edilen oksijene volatil anesteziğin küçük bir 

oranda eklenmesi bile bilinç kaybı ve amneziye neden olur (4-7). Erişkinlerde 

cerrahi girişimlerde uygulanan en popüler inhalasyon ajanları sevofluran, 

desfluran ve izofluran iken, pediatrik hastalarda sevoflurandır (4-8). 

2.3.Propofol 

Fenol deriveleri ve hipnotik etkileri ile ilgili çalışmalar sonucunda bulunan 

propofol, 1977’de Kay ve Rolly tarafından ilk kez anestezi indüksiyonunda 

kullanılmıştır (6). Propofol anestezi indüksiyonu, idamesi ve sedasyon amacı ile 

kullanılan kısa etkili bir intravenöz ajandır (7). 

Propofol, 2,6 diizopropilfenol, iki izopropil grubunun eklendiği bir fenol 

halkasından oluşan ve alkil fenol grubunda yer alan moleküldür (8). Alkil 

fenoller, oda ısısında yağ konumunda iken aköz solusyonlarda çözünmezler, 

ancak lipid solüsyonlarda yüksek çözünürlükleri vardır. Suda çözünmeyen bir 

ajan olması nedeniyle ilk kullanıma girdiğinde %6’lık Cremophor EL solüsyonu 

içinde %1 oranında formüle edilmiştir. Bu formülün kullanımı sırasında histamin 

salınımına bağlı olarak sık anaflaktoid reaksiyonların görülmesi nedeni ile terk 
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edilmiş, 1984’te Glen ve Hunter tarafından günümüzde kullanılan emülsiyon 

formu hazırlanmıştır (6). 

Propofol; %10 soya fasülyesi yağı, %2,25 gliserol, %1,2 saf yumurta 

fosfotidi ile bakteri üremesini geciktiren %0,005’lik disodyum edetat veya 

%0,025 sodyum metabisülfitten oluşur  (8). Bu formulasyon izotonik yapıda 

nötral pH’ya sahip (pH=7), sudaki pKa değeri 11 ve görüntüsü süt beyazı 

rengindedir. Oda ısısında stabil kalır ve ışığa duyarlı değildir (6). Propofolün ek 

olarak orta ve uzun zincirli yağ asitleri içeren bir formu da vardır (6). Propofolün 

yağdaki yüksek çözünürlüğü kan-beyin bariyerini kolay aşmasına ve etkisinin 

hızlı başlamasına neden olur. Propofolün  2,0-2,5 mg/kg’lık dozu bir kol beyin 

zamanında bilinç kaybına neden olur. Bu dozun etkisi 3-10 dakika sürer (9,10). 

Çözücüdeki değişiklikler propofolde bozulmaya farmakokinetik etkilerinde 

değişikliğe yol açtığından dilüe solüsyonlarının hazırlanması gerektiği durumlarda 

uyumluluk açısından sadece %5 dekstroz ile seyreltilmelidir (6). Propofol bakteri 

ve mantar hücreleri için besin ortamı oluşturabildiğinden, uygulanması sırasında 

asepsi kurallarına çok dikkat edilmesi gereklidir (11). 

Propofolün %50-70’i karaciğerde sitokrom p450 enzim sistemince, 

glukronid ve sülfat ile konjugasyona uğrayarak böbrekler tarafından atılabilen 

suda çözünebilir bileşiklere dönüştürülür. Propofolün %1’i idrarla değişmeden ve 

%2’si feçesle atılır. Propofolün metabolitlerinin aktif olmadığı düşünülmektedir 

(6). 
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Propofolün total vücut klirensi, hepatik kan akımından daha hızlı olur, bu 

da karaciğer enzimleri ile metabolizmaya ek olarak başka metabolizmaların da 

eliminasyonda etkili olduğunu gösterir (3). Çünkü propofolün klirensi, hepatik 

metabolizmayı aştığında, ekstrahepatik metabolizma veya ekstrarenal eliminasyon 

tartışılmaktadır (6,11). Ekstrahepatik klirens, karaciğer transplantasyonundaki 

anhepatik fazda gösterilmiştir (11). Akciğerlerin bu karaciğer dışı 

metabolizmadaki rolü de önemlidir. Akciğerler bolus bir dozu takiben alımın ve 

ilk geçiş eliminasyonunun  %30’undan sorumludur. Propofolün sürekli infüzyonu 

sırasında, insanlarda akciğerlerden geçişte  %20-30’luk bir konsantrasyon 

azalması ve arteriyel kanda propofol metaboliti olan 2,6 diizopropil-1,4-kinol’ün 

konsantrasyonunun daha fazla olduğu saptanmıştır (6). 

Propofol; intravenöz indüksiyon ajanı olarak farklı anestezi 

protokollerinde kullanılmaktadır. Bolus dozunu takiben infüzyon şeklinde O2/N2O 

ile birlikte ve opioidlerle kombine edilerek genel anestezide, yoğun bakım 

ünitelerinde sedasyon sağlamada ve status epileptikus kontrolünde 

kullanılmaktadır (7). Propofolün ED 50 değeri 1.0-1,5 mg/kg bolus dozudur. 

Hipnozun süresi doza bağımlıdır; 2.0-2,5 mg/kg iv bolus uygulamayı takiben bir 

kol-beyin dolaşımı süresinde (yaklaşık 1 dk) hipnoz sağlar, pik etki 90–100 sn’de 

olmaktadır, 5-10 dakika hipnoz devam eder (6,12). Propofolün başlangıçtaki yarı 

ömrü 2-8 dakika arasında değişir (12). Subhipnotik dozdaki propofol sedasyon ve 

amnezi sağlar (5). Opioid veya benzodiazepinlerle premedikasyon yapıldığında 

propofolün indüksiyon dozu azalmaktadır. Yaş arttıkça, indüksiyon için gerekli 
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doz miktarı azalmaktadır. Propofol dozu 60 yaş üzerindeki hastalarda, 

premedikasyon yapılanlarda 1.0 mg/kg, premedikasyon yapılmayanlarda 1,75 

mg/kg’dır. Çocuklarda doz gereksinimi artmaktadır. ED95 2.0-3.0 mg/kg 

arasındadır (7). 

Propofol primer olarak hipnotiktir. Etki mekanizması henüz kesin olarak 

bilinmemektedir. Eldeki veriler gamma aminobütirik asit (GABA-A) 

reseptörünün β alt ünitesine bağlanarak aktive olan klor kanallarının fonksiyonunu 

değiştirip sinaptik geçişe engel olarak etki ettiğini göstermektedir (6,12). 

Hipokampusta bulunan GABA-A reseptörlerine etkisi sayesinde, 

hipokampus ve prefrontal korteksteki asetilkolin salınımını inhibe ederek, sedatif 

etkiye neden olur. İndirekt sedatif etkisinde α -2 reseptör sistemi rol oynamaktadır. 

Barbitüratlardan farklı olarak, propofol antianaljezik etki göstermez (5). Propofol 

sodyum kanallarının kapı mekanizmasının modulasyonu ile glutamat 

reseptörlerinin subtipi olan N-metil-D-aspartat (NMDA) da yaygın inhibisyon 

oluşturmaktadır ki, bu etkisi ajanın Santral Sinir Sistemi (SSS) etkilerine de 

katkıda bulunur (6). Propofol spinal kord nöronları üzerine hem GABA-A, hem 

de glisin reseptörleri üzerinden direkt depresan etkilidir (5,6). 

Propofolün farmakokinetik özellikleri çok çeşitli faktörlerle değişebilir 

(yaş, ağırlık, altta yatan hastalıklar ve eşlik eden tedavi gibi). Kadınlar daha 

yüksek dağılım volümlerine ve klirens hızlarına sahiptir; fakat eliminasyon 

yarılanma ömürleri kadın ve erkeklerde aynıdır. 
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Eliminasyon yarılanma ömürleri total vücut yağ dokusu ile ilişkilidir. Yaşlı 

hastalarda klirens hızları azalmıştır ve daha küçük santral kompartman volümüne 

sahiptir (6,12). Çocuklar daha geniş santral kompartman volümüne sahiptir ve çok 

daha hızlı bir klirensleri vardır.  

Karaciğer hastalarında klirens değişmez; fakat eliminasyon yarılanma 

ömrü belirgin olarak uzar. Propofolün kinetiği renal hastalıklardan etkilenmez 

(6,12). 

Propofol solunum sistemini kalitatif olarak barbitüratlara benzer şekilde 

etkiler. İndüksiyon dozunu takiben apne ortaya çıkar. Apnenin insidansı ve süresi, 

kullanılan ilacın dozuna, indüksiyon hızına, premedikasyon amacıyla kullanılan 

ajana ve beraberinde kullanılan opioidlerin toplam miktarına bağlıdır. 

Propofol ile meydana gelen apne, 30 saniyeden uzun sürebilir. İndüksiyon 

amacıyla kullanılan diğer intravenöz ajanlardan daha sık görülmektedir (12). 

İnfüzyonla kullanıldığında tidal volümde %40 azalma ve solunum frekansında 

%20 artma meydana gelir (7). Propofol infüzyonu esnasında CO2’e verilen 

solunum cevabı azalır. Propofolün 50-120 µg/kg/dk dozundaki infüzyonu, aynı 

zamanda hipoksiye verilen solunum cevabını da deprese eder (12,13). 

Propofol, anestezi indüksiyonu esnasında, özellikle arteriyel kan 

basıncında olmak üzere sistemik vasküler rezistans, kardiyak kontraktilite ve ön 

yükte azalma yapar. Var olan kardiyovasküler hastalıklardan bağımsız olarak, 2.0-

2,5 mg/kg dozunda propofol ile gerçekleştirilen indüksiyondan sonra sistolik kan 
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basıncı %25-40 oranında düşmektedir. Benzer değişiklikler ortalama ve diyastolik 

arter basınçlarında da görülmektedir (6). Arteriyel kan basıncındaki düşme kalp 

debisi/kardiyak indeks oranında %15, atım hacmi indeksinde %20 ve sistemik 

vasküler dirençte %15-25 düşme ile birliktedir (6). Aynı zamanda sol ventrikül 

atım volüm indeksi %30 azalır. Sağ ventrikül fonksiyonlarına spesifik olarak 

bakıldığı zaman propofol, sağ ventrikül diyastol sonu basıncı ile volümü 

arasındaki eğrinin  belirgin olarak azalmasına neden olur (14). 

Propofolün hem miyokardiyal depresan etki hem de vazodilatasyon yapıcı 

özelliğinin, doza ve plazma konsantrasyonuna bağlı olması nedeniyle kan basıncı 

düşmesi, bolus uygulamalarda daha belirgindir. Propofolün vazodilatasyon etkisi 

hem sempatik aktivitede azalma, hem de düz kaslardaki kalsiyum mobilizasyonu 

ile ilgili görünmektedir. İndüksiyon dozundaki propofolden sonra, miyokardiyal 

kan akımı ve oksijen tüketimi oranı belirgin azalır, kalp hızı anlamlı olarak 

değişmez (6). Bu propofolün hipotansif cevaba taşikardi cevabını azalttığına veya 

ortadan kaldırdığına işaret eder. Propofolün sinoatriyal-nod fonksiyonlarına veya 

normal atriyo-ventriküler ve aksesuar yolların iletimi üzerine doğrudan etkisi 

yoktur. Anestezi, propofolle idame ettirildiğinde, kalp hızı artabilir, azalabilir 

veya değişmeden kalabilir. Propofol infüzyonu miyokardiyal kan akımında ve 

oksijen tüketiminde anlamlı olarak azalmaya yol açar (14,15) . 

Propofol, özellikle normokarbi veya hipokarbi koşullarında hipotansiyona 

normal arteriyel barorefleks cevabını bozar. Nadiren, ön yükteki ani düşme vagal 

yolla refleks bradikardiye neden olabilir. Kalp hızı ve kalp debisindeki değişikler 
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genellikle geçicidir ve sağlıklı kişilerde önemsizdir. Ancak yaşlı hastalarda, 

negatif  kronotropik medikasyon alanlarda veya okülokardiyak refleks ile ilişkili 

cerrahi geçirecek hastalarda, asistole götürecek kadar ağır olabilir. Miyokardın 

oksijen tüketimi ve koroner kan akımı düşmekle birlikte, bazı hastalarda koroner 

sinüs laktat üretimi artar. Bu bulgu miyokardın oksijen desteği ve gereksinimi 

arasında rejyonel bir uyumsuzluk olduğunu gösterir (2). 

Propofol malign hipertermiyi tetiklemez ve bu gibi durumlarda tercih 

edilmesi gereken anestetik ajandır (11). Tek doz yapılan veya infüzyon halinde 

verilen propofol kortikosteroid sentezini ve ACTH’nın normal koşullarda 

salınımını etkilemez (16). Propofol, area postremadaki seratonin miktarını 

azaltarak antiemetik bir etki oluşturmaktadır (5). Yüksek infüzyon dozunda 

kullanıldığında EEG’de burst supresyon yapmaktadır. Propofol, bispektral 

indekste doz bağımlı düşmeye neden olur. İntrakraniyal basıncı (IKB) normal ya 

da artmış hastalarda IKB’yi düşürür.  Doz bağımlı olarak hem konvülzan hem de 

antikonvülzan özelliğe sahiptir (17,18).  

Bu nedenlerden ötürü travmatik kafa yaralanmalarında, status 

epileptikusta, deliryum tremens, status astmatikusda ve septik hastalarda 

kullanımı hızla artmaktadır (19). 

Yoğun Bakım Ünitesi’nde propofol ile sedasyon uygulanan çocuklarda 

asistol ile sonuçlanan derin bradikardi, lipemik plazma, hepatomegali, metabolik 

asidoz ve rabdomiyoliz ile karakterize propofol infüzyonu sendromu 

tanımlanmıştır (20-26). Parke ve ark. (22) tarafından 1992’de çocuk yoğun bakım 
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ünitesinde propofol ile sedasyon sonrası ölüm bildirilmiştir. Yoğun bakım 

ünitesinde, epiglottit, larenjit veya laringotrakeobronşite bağlı hava yollarında 

obstrüksiyon nedeni ile propofol infüzyonu ile sedasyon altında mekanik 

ventilasyon uyguladıkları, 4 hafta ile 6 yaş arasındaki beş çocuk olguda ağır 

metabolik asidoz ve fatal miyokardiyal ritm bozukluğu rapor ettiler. Strickland ve 

Murray (23) beyin tümörü nedeni ile opere edilen; anestezi sırasında ve 

postoperatif dönemde mekanik ventilasyon ile beraber propofol infüzyonu 

uygulanan 11 yaşındaki bir çocukta fatal sonuçlanan benzer olayları 

gözlemlediklerini bildirdiler. Propofol anestezisi uygulanan olgular uyandığı 

zamanki kan propofol konsantrasyonu çocuklarda erişkinlerden daha yüksek 

bulunmuş, propofol infüzyon sendromunun çocuklarda görülmesinin daha yüksek 

dozda propofol uygulanması ile ilgili olabileceği belirtilmiştir. Refrakter status 

epileptikus tedavisi için propofol infüzyonu uygulanan,  adölesan dönemindeki bir 

başka çocukta; ağır metabolik asidoz, ilerleyici hipoksi ve rabdomiyolizis geliştiği 

rapor edildi (24). Yayınlanan olgularda, metabolik asidoza neden olan faktör 

bilinmemekle beraber uzun süreli propofol infüzyonu ile ilerleyici metabolik 

asidoz ve miyokard yetmezliği arasında belirgin bağlantı olduğu belirtilmiştir 

(25). Bu olgulara sedasyon amacı ile propofol infüzyonuna 1,5 mg/kg/s dozunda 

başlanılmıştır. Maksimum infüzyon dozu 13.6 mg/kg/s, maksimum infüzyon 

süresi ise 115 saat uygulanmıştır. Sendromun gelişebilmesi için gerekli minimum 

propofol infüzyon dozu 4,0 mg/kg/s ve minimum süresi 48 saat olarak 

bildirilmiştir. Uygulanan total doza ek olarak, çocuklarda anormal metabolit veya 

eliminasyonda yetersizlik, lipid yükünün yeterli metabolize edilememesi gibi 
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predispozan faktörlerin bulunması gerektiği ileri sürülmüştür. Prognozun iyi 

olmaması ve sedasyon amacı ile kullanılabilen alternatif ilaçların var olması 

nedeni ile güvenilirliği ispat edilene kadar çocuklarda propofolun uzun süreli 

sedasyon amacı ile kullanımı önerilmemektedir (20-26). 

Propofolun yoğun bakım sedasyonunda kullanılmasının en büyük avantajı, 

antioksidan etkiye sahip olması, etki başlamasının ve derlenmenin hızlı olmasıdır. 

Kardiyak cerrahi sonrası mekanik ventilasyon için sedasyonda kullanılan 

midazolam ve propofolun hemodinamik etkileri benzer bulunmuştur (26). 

Propofol, doz bağımlı olarak radikalleri temizleyici etkiye sahiptir. Lipid 

peroksidasyonunu önleyen bütillenmiş hidroksianisol, bütillenmiş hidroksitoluen 

ve endojen antioksidan olan α-tokoferole benzeyen antioksidan bir etkiye sahip 

olduğu ve bu etkinin anestezik konsantrasyonlarda görüldüğü bildirilmiştir (27). 

Yapısındaki fenol hidroksil gurubu (R-OH) sayesinde ortamdaki serbest 

radikallerle (X-) reaksiyona girer ve fenoksil radikali (R-O-) oluşturarak 

antioksidan etki gösterir (28).  

  R- OH +  X-          R-O- + XH 

Propofolün antioksidan etkinliğinin doz bağımlı olduğu ve plazmada 10 

µg/mL’nin altındaki konsantrasyonlarda antioksidan etkinin bulunmadığı ileri 

sürülmüştür (29). 

 Propofol lipid peroksitlerinin oluşumunu inhibe eder ve MDA üretimini 

azaltır (30). Propofolün antioksidan etkinliğini gösteren birçok çalışmada oksijen 
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radikallerinin neden olduğu lipid peroksidasyonunun bir ara ürünü olarak ortaya 

çıkan MDA seviyesi, tiyobarbitürik asit reaksiyonları üzerinden değerlendirilmiş 

ve MDA seviyesindeki azalma, serbest oksijen radikallerinin azalmasının indirekt 

göstergesidir (31).  

2.4.Desfluran 

Desfluran, CHF2-O-CHFCF3, Dr. Ross C.  Terrell tarafından 1963 yılında 

sentezlenen florlanmış etil metil eter’dir (5,26). Düşük kaynama noktası ve 

yüksek buhar basıncına sahip olması nedeniyle buharlaştırma için özel 

vaporizatörler gerekmektedir (2,5). 

Desfluranın, kan ve dokudaki düşük erirliği bu anestetiğin, çok hızlı 

yıkanma ve temizlenmesine yol açar. Bundan dolayı; alveolar konsantrasyonu, 

diğer volatil ajanlardan daha hızlı inspire edilen konsantrasyona yaklaşır, böylece 

anestezik düzey daha hassas kontrol edilir. Uyanma süresi, izofluran uyanma 

süresinin yaklaşık %50’si kadardır. Bu özellik, nitröz oksitinkinden (0,47) bile 

daha az olan kan/gaz sabitesine (0,42)  bağlanır. Desfluran diğer volatil ajanların 

kabaca ¼’ü kadar potent olmakla beraber nitröz oksitten 17 kez daha etkindir. 

Yüksek buharlaşma basıncı, çok kısa etki süresi ve orta derecedeki etkinliği, 

desfluranın en karakteristik özellikleridir (2). Hızlı ve tolere edilebilir anestezi 

indüksiyonu ve anesteziden uyanma, anestezi derinliğinin hızlı ilerlemesi, uygun 

kas gevşetici özellik, toksisite oluşturucu doz ile farmakolojik etki oluşturan 

konsantrasyon arasındaki aralığın geniş olması, normal dozlarda toksik etkilerin 
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ve diğer yan etkilerinin olmaması gibi özellikleriyle klinik kullanımda giderek 

yaygınlaşmaya başlamıştır (32). 

Anestezik potensi düşük olduğundan yüksek alveolar konsantrasyon 

gerektirir ve minimum alveolar konsantrasyon (MAK) değeri yaşa bağımlı olarak 

%4-8 arasında değişiklik gösterir. MAK değeri yenidoğanlarda %9.16, bebekte 

%9.42, çocuklarda %9 ve erişkinde %6’dır  (4). 

Desfluran kimyasal olarak stabil bir bileşiktir. Degradasyon ve toksisite 

arasında potansiyel bir ilişki olduğu için desfluranın degradasyona direnci bu 

ilacın güvenilirliğinin göstergesidir. Desfluran, kurutulmuş CO2 absorbanları 

(özellikle baryum hidroksit lime) tarafından klinik olarak önemli düzeylerde 

karbon monoksite (CO) parçalanır. Burada kullanılan absorbanın tipi, ısısı ve 

kuruluğu da CO oluşumunu doğrudan etkilemektedir. İnhalasyon ajanları içinde 

en fazla CO üreten desflurandır (3). CO oluşumunun, bazik ortamda ajanın 

yıkımına bağlı olduğu savunulmaktadır. Ayrıca soda lime ile çok uzun süreli 

temasında düşük miktarlarda fluoroform ortaya çıkmaktadır (3,33).  

Hemen hemen hiç metabolize olmadan (%0.01-0.02) akciğerlerden 

atıldığından serum ve idrar florür değerleri değişmez (3). 

Desfluran ile anestezi süresinin uzaması sonucunda (7 saatten uzun süren) 

anestezinin ilk 90 dakikası ile kıyaslandığında kardiyovasküler sistemi deprese 

edici etkisi daha azdır. Bu durum kardiyovasküler toleransın geliştiğini 

göstermektedir (34).  
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Desfluranın koroner arter hastalarında uygulanması, pulmoner dolaşım 

üzerindeki hemodinamik etkileri ve sempatik uyarıyı aktive etmesi nedeniyle 

tartışmalıdır (35). Bu aktivasyon herhangi bir premedikasyon yapılmayan genç, 

sağlıklı bireylerde, hızlı inspiratuvar konsantrasyon artışından sonra gözlenen 

geçici bir fenomendir (36,37).  

Otonom sinir sistemi etkilerinden bağımsız olarak, miyokardiyal 

depresyona yol açtığı gösterilmiştir (5). Bununla birlikte inspire edilen desfluran 

konsantrasyonu hızla arttırıldığında, sempatik sinir sistemi yardımı ile 

kardiyovasküler stimülasyon oluşur ve bu da geçici olarak miyokardiyal 

kontraktilite artışına neden olur (5,38,39). 

Desfluranın ventriküler aritmi oluşumuna eğilimi arttırmadığı ve 

epinefrinin aritmi yapıcı etkisine kalbi duyarlı kıldığı belirtilmekte, ayrıca koroner 

vazodilatasyona yol açmadığı bildirilmektedir (40). 

Desfluranın doğrudan serebral vazodilatör etkisi olup, serebral kan akımını 

arttırır. Serebral metabolizmayı deprese eder, orta serebral arterin uzamış 

oklüzyonu sırasında asidotik değişiklikleri hafifletir. Orta serebral arter oklüzyon 

modelinde önkoşullanma uygulamadan infarkt alanını azalttığı gösterilmiştir (5). 

Desfluran 1.66 MAK’a kadar olan değerlerde, doza bağımlı olarak tidal 

volümü azaltırken solunum frekansını arttırır (5). Ventilasyon hızındaki artmaya 

rağmen, alveolar dakika volümü azalır (34). Solunum sisteminde, desfluran diğer 

inhalasyon ajanları gibi solunum depresyonu, hava yolu iritasyonu ve 
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bronkospazm gibi olumsuz etkiler gösterir. Doza bağımlı olarak CO2 ile solunum 

merkezinin baskılanması, intrapulmoner şant miktarında artış ve ölü boşluk/tidal 

volüm oranında artış şeklindedir (5). Anestezi indüksiyonu esnasında apne, aşırı 

miktarda sekresyon artışı, yüksek oranda nefes tutma, öksürük, laringospazm 

ortaya çıkabilir (2,41). Astım hikayesi olan hastalarda desfluran ile anestezi 

indüksiyonu esnasında bronkospazma ait bulgular tespit edilmemiştir. Sonuç 

olarak desfluran astım ve alerji hikayesi olan hastalarda güvenle kullanılabilir 

(42). 

Desfluran; halotan, enfluran, izofluran, sevofluran gibi malign hipertermiyi 

tetikleyen ajanlardandır. Malign hipertermi halojenli inhalasyon ajanlarının 

beklenmedik bir şekilde ortaya çıkan cevabıdır (43,44). 

Desfluranın metabolizması ihmal edilebilir düzeydedir ve izofluranın 

%10’u kadardır. Kandaki ve idrardaki floridli metabolitler yani inorganik ve 

organik floridler, trifloroasetikasit, florinli eter anestetiklerin metabolizmasını 

gösterir. Desflurana maruz kalmış hastalarda ve sağlıklı kişilerde %7,35 

konsantrasyona kadar olan değerlerde idrarda ve serumda trifloroasetikasit 

konsantrasyonunun arttığı gösterilmiştir. Ayrıca bu hastalarda ve sağlıklı 

gönüllülerde serum ve idrar florür konsantrasyonlarındaki artış görülmemiştir (3).             

2.5.Serbest Radikaller 

Serbest radikaller;  atomik veya moleküler yörüngesinde bir veya daha 

fazla sayıda eşleşmemiş "elektron" bulunduran basit bir molekül, atom veya 
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iyondur. Başka bir ifadeyle serbest radikaller, negatif yüklü elektron sayısının, 

pozitif yüklü proton sayısı ile eşit olmadığı moleküllerdir.  Serbest radikaller 

molekülün kimyasal simgesinin sağ üst köşesine konan nokta veya çizgi ile 

gösterilir (R. R- ) (45-49). 

Serbest radikaller bu ortaklanmamış elektronlarından dolayı oldukça 

reaktif olup, çevrelerindeki atom ve moleküllere adeta saldırırlar. Çok kısa ömürlü 

olmalarına karşın, radikal olmayan maddeler ile reaksiyona girip onları da radikal 

yapmaları ve bir dizi zincir reaksiyonu başlatıp, birçok radikal oluşturmalarından 

dolayı oldukça tehlikelidirler. 

Serbest oksijen radikalleri (SOR), moleküler oksijen ve oksijenin en stabil 

formu olan H2O ile arasındaki reaksiyonda üç ara basamakta oluşmaktadırlar.    

Bu ara formlar; O2ˉ, H2O2 ve hidroksil radikali  (HO-), moleküler oksijene birer 

elektron eklenmesi ile oluşurlar. Oksijen radikallerinin en reaktif formu hidroksil 

radikalidir. H2O2 ve singlet oksijen (O2), bu radikallere ek olan reaktif oksijen 

ürünleridirler ancak radikal değildirler. O2; değiştirilmiş oksijene dönüşürken, 

H2O2; demir ve bakır gibi metal iyonların varlığında oksijen radikallerinin 

üretimine neden olur. Bu iki reaktif oksijen molekülü de potansiyel olarak 

toksikdirler. Radikaller, serbest elektronlarını diğer bileşiklere verirler ve 

zincirleme reaksiyonlara, polimer kırılmalarına ve lipid peroksidasyonuna neden 

olurlar (50,51).  Oksijen türevi bileşikler, radikal ve radikal olmayan bileşikler 

olarak iki gruba ayrılır (Tablo 1). 
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Tablo 1. Oksijen türevi bileşikler 

Radikaller Radikal olmayanlar 

Hidroksil (HO-)  Hidrojen Peroksit (H2O2) 

Alkoksil (RO-) Singlet Oksijen   (O2) 

Peroksil (ROO-) Ozon                           (O3) 

Süperoksit (O2
-)  Hipoklorid           (HOCl) 

Nitrik oksit (NO) Hidroperoksit           (LOOH) 

Azot dioksit (NO2) Peroksinitrit           (ONOO-) 

 

Serbest radikaller vücutta antioksidan savunma mekanizmasının 

kapasitesini aştıkları zaman çeşitli bozukluklara yol açarlar. Karbonhidrat, lipid, 

protein ve DNA gibi biyomoleküllerin tüm sınıfları ve tüm hücre komponentleri 

ile etkileşme özelliği göstererek hücrede yapısal ve metabolik değişikliklere neden 

olurlar (52,53). 
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Tablo 2. Serbest radikallerin hücredeki başlıca zararlı etkileri 

Doymamış yağlar Kolesterol ve yağ asitlerinde oksidasyon 

Lipidlerde çapraz bağlanmalar 

Organel ve hücrelerde çapraz bağlanmalar 

Karbonhidratlar Polisakkaritlerin depolimerizasyonu 

Nükleik Asit Bazları  Hidroksilasyonlar,  

Mutasyonlar, kimyasal modifikasyonlar,  

Şekerlerde benzer reaksiyonlar 

Kükürtlü amino 

grup asitler 

Protein denatürasyonu ve çaprazlanma 

Enzimlerde inhibisyon 

Proteinler Peptid zincirlerinde kopma 

Denatürasyon 

Nükleik asitler Tek ve çift iplikçik kırılmaları 

 Proteinlerde çapraz bağlar 

 Baz içermeyen bölgeler 

Hiyaluronik asit Sinovyal sıvı akışkanlığında değişme 

 

Biyomoleküllerin tüm büyük sınıfları serbest radikaller tarafından 

etkilenirler, fakat lipidler en hassas olanlarıdırlar. Serbest radikallerin en belirgin 

etkileri lipitler üzerinedir. Bu etki lipid peroksidasyonu (LPO) olarak tanımlanır. 

LPO bir dizi hastalığın komplikasyonlarının ortaya çıkmasında ve 

progresyonunda rol oynamaktadır (52-56). 
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2.5.1.Malondialdehit (MDA) 

 Üç veya daha fazla çift bağ ihtiva eden yağ asitlerinin peroksidasyonunda 

malondialdehid meydana gelir. MDA yağ asidi oksidasyonunun spesifik ya da 

kantitatif bir indikatörü değildir fakat lipid peroksidasyonunun derecesi ile iyi 

korelasyon gösterir. Plazma ya da idrardaki miktarı oksidatif stresin iyi birer 

göstergesidirler. MDA ayrıca inflamasyonda yer alan tromboksan sentetaz 

enziminin aktivasyonu sonrasında oluşan son üründür. Tromboksan sentetaz 

enzimi prostoglandin H2’yi tromboksan A2 ve MDA’ya dönüştürür (57,58). 

2.6.Serbest Oksijen Radikallerine Karşı Koruyucu Sistemler 

Antioksidanlar dokulardaki lokalizasyonlarına göre intrasellüler ve 

ekstrasellülar olarak iki grupta incelenirler. Aynı zamanda fonksiyonlarına göre de 

radikal oluşumunu önleyen (metal şelatörler, SOD, katalaz, glutatyon peroksidaz) 

ve oluşan radikallerin dokudaki etkilerini önleyen (E vitamini, ubikinon, retinoik 

asit, β karoten, glutatyon, ürat) antioksidanlar olarak iki  kategoride incelenirler. 

Antioksidanlar etkilerini 6 değişik mekanizma ile gösterirler (59). 

1. Oksijen ile reaksiyona girerek ya da onun yerini alarak lokal oksijen kon 

santrasyonunu azaltabilirler. 

2. Katalitik metal iyonlarını bağlayarak radikal oluşumunu önleyebilirler. 
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3. Anahtar rol oynayan süperoksid ve hidrojen peroksid gibi reaktif oksijen 

türlerini uzaklaştırırlar. 

4. Hidroksil, alkoksil, peroksil radikallerini temizleyebilirler. Peroksitleri 

alkol gibi nonradikal ürünlere dönüştürerek etkilerini gösterebilirler. Örneğin; 

glutatyon peroksidaz, peroksitleri bu yolla temizleyen bir antioksidandır.  

5. Başlamış olan oksidan dönem zincirini kırarlar. Zincir oluşumuna neden 

olan serbest radikallerle reaksiyona girebilirler ve yağ asidi zincirlerinden sürekli 

hidrojen iyonu salınımını önleyebilirler. 

6. Membran lipitlerini etkileyerek peroksit oluşturabilen tekil oksijeni 

baskılayabilir ya da temizleyebilirler (59). 

2.6.1.Süperoksid Dismutaz 

Bu enzim süperoksidin hidrojen peroksid ve moleküler oksijene 

dönüşümünü katalizler. Hücresel düzeydeki süperoksidin en önemli 

düzenleyicisidir. İnsanlarda iki tipi bulunmaktadır ki bunlardan biri sitozolde 

bulunan dimerik, bakır ve çinko içeren izomer (Cu-Zn SOD), diğeri ise 

mitokondride bulunan tetramerik yapıdaki mangan ihtiva eden izomerdir 

(MnSOD). SOD’ler metalloproteinler olup dismutasyon reaksiyonunu 

katalizleyerek, yani bir süperoksid molekülünü oksijen molekülüne yükseltgeyip, 

diğer süperoksid molekülünü H2O2’e indirgeyerek çalışmaktadırlar. Dismutasyon 

olayı normalde pH: 4.8 de en hızlı olacak şekilde gerçekleşmektedir. Fizyolojik 

şartlar altında bu reaksiyon oldukça yavaş olmasına rağmen SOD varlığında bu 
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tepkime 4 kat daha hızlı çalışmaktadır. SOD tarafından meydana getirilen H2O2’in 

katalaz ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) tarafından metabolize edilmesi 

nedeniyle SOD, katalaz (KAT) ve GSH-Px ile birlikte çalışmaktadır (60,61). 

2.6.2.Katalaz 

Bir hemoprotein olan katalaz dokularda farklı düzeyde bulunur. En fazla 

karaciğer ve böbrekte, en az ise bağ dokusunda bulunmaktadır. Dokularda başlıca 

mitokondri ve peroksizomlarda bulunmakla beraber, nadiren sitozolde de 

bulanabilmektedir. Süperoksit dismutaz ve katalaz beraber çalışmaktadır; birinin 

yaptığı hidrojen peroksidi diğeri su ve oksijene dönüştürmektedir, insan 

eritrositleri katalazdan zengindir ve kandaki katalaz aktivitesi eritrositlerden 

kaynaklanmaktadır (62). 

2.6.3.Glutatyon S Transferaz 

“Selenyuma bağlı olmayan GST” olarak adlandırılır. Membran lipit 

peroksidasyonunu (LPO) yalnızca fosfolipaz A2’nin varlığında inhibe eder. 

Öncelikle araşidonik asit ve lineolat hidroperoksitleri olmak üzere lipid 

peroksitlerine karşı antioksidan etki gösterir (62) . 

2.7.İskemi Modifiye Albumin (İMA) 

İnsan serum albümini (İSA) plazma proteinlerinin %60’lık bir kısmını 

oluşturur ve kanda en fazla bulunan proteindir. Albüminin kandaki 

konsantrasyonu 3,5-5.5 g/dL’dir. Karaciğer tarafından sentezlenen albümin 585 

aminoasitten meydana gelmiştir. On yedi adet disülfit köprüsü, bir adet de serbest 
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sistein aminoasiti içermektedir. Peptid yapısında ve 66.500 dalton ağırlığındadır. 

İSA’nın ozmotik basıncı sağlamak, kandaki bazı metabolitlerin taşınmasını 

sağlamak, lipid metabolizmasını düzenlemek ve serbest oksijen radikallerini 

düzenlemek gibi görevleri vardır. İnsan serum albümini sadece insanlarda bulunan 

amino grup terminaline (N-terminal) sahiptir. N-terminal kısmı kobalt, bakır ve 

nikel gibi metal iyonlarının taşınması için oluşmuş bir bölgedir (62). 

İskemi olduktan kısa bir süre sonra intrasellüler ortamdaki veya taşıma 

proteinlerine bağlı bakır ve demirler bağlandıkları intrasellüler ortamdan veya 

proteinlerden dolaşıma salınarak serbest konsantrasyonlarında artma meydana 

gelir (63). Bu redoks aktif metal iyonlarının ortamdaki oksijene olan etkileri 

sonucunda reaktif oksijen radikalleri meydana gelir. Dolaşımda bulunan askorbik 

asit gibi indirgeyici maddelerin varlığında bakır (Cu+2) bir elektron alarak Cu+ya 

indirgenir. Oluşan indirgenmiş bakırlar ortamdaki oksijenlerin süperoksid 

radikallerine dönüşmesine neden olur (64). Superoksit dismutaz enzimi dokularda 

oldukça fazla bulunan ve süperoksitleri hidrojen peroksit (H2O2) ve oksijene 

çeviren bir enzimdir. Normalde bu oluşan H2O2 ikinci bir enzim olan katalaz 

enzimi ile su ve oksijene çevrilerek zararsızlaştırılır. Demir ve bakır gibi redoks 

reaktif okside metaller varlığında superoksit/metal/ H2O2 arasında meydana gelen 

Fenton reaksiyonları sonucunda oldukça yüksek reaktif ve potansiyel olarak 

zararlı serbest hidroksil (OH-) radikalleri ve okside metal iyonları ortamda artar 

(65). İskemi sırasında henüz hücre ölümü gerçekleşmeden ortamda bu serbest 

oksijen radikalleri bulunur. Serbest radikallerin etkisi ile albüminin N-terminal 
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bölgesi birtakım biyokimyasal değişimlere uğramaktadır (66). İMA oluşabilmesi 

için reaktif oksijen türlerinin (H2O2, OH-, O2
-) oluşması gereklidir. İMA 

oluşmasında daha çok OH- serbest radikalinin etkisi olduğu tahmin edilmektedir 

(67). Normal insan serum albuminin (İSA)’de hidroksil radikalinin etkisiyle N-

terminal bölgesinde yapısal değişiklik meydana gelir ve yeni oluşan molekül İMA 

olarak isimlendirilir (64-68). (Şekil 1) 

 

Şekil 1. İMA’nın şematik oluşum mekanizması (64) 

Koroner iskemi sırasında albuminin İMA modifikasyonuna neden olan 

mekanizma tam olarak açıklanamamışsa da  Bar-Or ve ark. (68) yaptığı iki 

çalışmayla bu modifikasyonun albuminin N terminal bölgesindeki N-Aspartat-

Alanin-Histidin-lisin dizisindeki değişikliklerden kaynaklandığı gösterilmiştir. 

Özellikle de 3. pozisyondaki histidinin bakırın bağlanmasında en önemli 

aminoasit oldukları gösterilmiştir (69). Sokolowska ve ark. (70) tarafından yapılan 

başka çalışmalarda albuminin başka kısımlarında ikinci ve zayıf bağlanma 

bölgeleri de bulunmuş fakat bu bölgelerin fizyolojik fonksiyonları ve önemi tam 

olarak açığa kavuşturulamamıştır. Kobaltın bu bölgelere zayıf bağlanması 
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deneysel olarak da gösterilmiştir (70,71). İskemi veya reperfüzyon esnasındaki 

serbest radikallerin oluşması, asidoz, sodyum-kalsiyum pompasının bozulması 

gibi hücresel değişimler N-terminal bölgeyi etkileyen modifikasyonlar olarak 

suçlanmıştır (72,73). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

Bu çalışma, Sağlık Bakanlığı İlaç ve Eczacılık Genel Müdürlüğü Tıbbi 

Etik Kurulu’nun onayı alındıktan sonra, Gögüs Cerrahisi Anabilim Dalı tarafından 

torakotomi ile elektif AC cerrahisi uygulanacak yaşları 19 ve üzeri olan ve ASA I-

II risk grubunda bulunan 40 hasta ile yapıldı. Hastalara yapılacak işlem hakkında 

ayrıntılı ve anlaşılır bilgi verilip yazılı onayları alındı.  

Hastalar operasyondan 6-8 s önce aç bırakıldı. Hastalara, ameliyathaneye 

alındıktan sonra 20 Gauge (G) kanül ile sol el sırtından periferik damar yolu 

açılarak 3,0 mL/kg/s kristaloid infüzyonuna başlandı. Preoperatif 

elektrokardiyografi (EKG), periferik oksijen saturasyonları (SpO2), non invaziv 

kan basınçları izlendi.  

Torakal epidural kateter takılması için oturur pozisyon seçildi. Preoperatif 

antiseptik solüsyon ile cilt dezenfeksiyonu sağlandıktan sonra, T4-6 intervertebral 

aralık seviyesinde cilt ve cilt altına lokal anestezi için 20 mg lidokain infiltrasyonu 

yapıldı. 18 G Touhy epidural iğnesi (Perifix® Set, Braun Melsungen AG, 

Germany) ile direnç kaybı tekniği kullanılarak T4-6 intervertebral aralıktan 

epidural aralığa ulaşıldıktan sonra, 20 G epidural kateter Touhy iğnesi içinden 

geçirilerek kraniyele doğru yönlendirildi. Negatif aspirasyonla intravasküler ve 

intratekal yerleşim olmadığı tespit edilerek, kateter ucu 3 cm epidural aralıkta 
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olacak şekilde yerleştirilerek tespit edildi. Test dozu %2 lidokain + 5 µg/mL 

adrenalin karışımının 3 mL’si epidural kataterden verildi ve test dozu ile kateterin 

intratekal ve intravenöz yerleşimli olmadığı doğrulandıktan sonra  % 0.25 

bupivakain (Marcaine® % 0.5, AstraZeneca ilaç San. ve Tic. Ltd. Şti. İstanbul, 

Türkye) 5 mL bolus verilerek analjezi sağlandı. Hastalara 4.0 mL/s olacak şekilde 

%0.25 bupivakain infüzyonu operasyon bitimine kadar verildi. 

Genel anestezi indüksiyonundan önce bütün hastalara %100 O2 solutularak 

3 dakika preoksijenizasyon yapıldıktan sonra entubasyona sempatik yanıtı 

azaltmak amacıyla 1.0 mg/kg  %1’lik lidokain iv uygulandı. 

Grup D (n=20): Desfluran grubuna anestezi indüksiyonu için tiyopental 

sodyum (Pental® Sodyum1 g enjektabl solüsyon için toz, İ.E. Ulagay, İstanbul, 

Türkiye) 6.0 mg/kg verildi. Kirpik refleksinin kaybolmasının ardından kas 

gevşetici olarak rokuronyum (Esmeron® IV flakon, Schering-Plough, 

Netherlands) 0,6 mg/kg verilerek yeterli kas gevşemesi sağlandıktan sonra 

endotrakeal entübasyon 37 F veya 39 F sol çift lümenli tüp (Rüsch®, Germany) ile 

gerçekleştirildi. Desfluran (Suprane® 240 mL, Baxter, İstanbul, Türkiye) %4-8 

başlanarak anestezi idame ettirildi.  

Grup P (n=20): Propofol grubuna propofol (Propofol® % 1, Fresenius Kabi 

AB, Germany) 2.0 mg/kg  verildi. Kas gevşetici olarak rokuronyum (0,6 mg/kg) 

verilerek yeterli kas gevşekliği sağlandıktan sonra endotrakeal entübasyon 37 F 

veya 39 F çift lümenli tüp ile gerçekleştirildi. Ardından propofol infüzyonuna 12 

mg/kg/s’den 10 dk, 10 mg/kg/s’den 10 dk ve 8.0 mg/kg/s’den 10 dk verildikten 
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sonra hemodinamik yanıtına göre propofol infüzyonu 4.0-8.0 mg/kg/s  arasında 

sürdürüldü. Propofol infüzyonu, infüzyon pompası ile uygulandı. (Baxter 

Colleague CX 3, California, USA). Hastalara ihtiyaç halinde bolus olarak 0.01 

mg/kg dozunda rokuronyum verildi. 

 Santral venöz basınç monitorizasyonu için sol torakotomide sol 

subklavyen, sağ torakotomide sağ subklavyen kateter (Certofix® Mono V 320 

BǀBraun Melsungen AG, Germany) yerleştirildi. İnvaziv kan basıncı (Zyron, 

Disposable Blood Pressure Transducer Set, Accu Trans TM, Point Medikal 

Sanayi Tic. Ltd.Şti. Ankara, Türkiye) monitorizasyonu ve kan gazı analizi için sol 

radial arter seçildi. Elin kanlanmasında kollateral dolaşımın yeterliliği Allen testi 

ile değerlendirildikten sonra sol radial artere 20 G kanül yerleştirildi. Arteriyel 

basınç invaziv yöntemle ölçüldü. Bütün hastalara idrar sondası takıldı ve idrar 

çıkışı takip edildi. Hastalar lateral dekübit pozisyonuna alındıktan sonra tekrar 

solunum sesleri dinlenerek tüp pozisyonu doğrulandı. 

Her iki grup hastada mekanik ventilasyona 8 mL /kg tidal volüm ve 12/dk 

solunum frekansı ile başlandı. Tek akciğer ventilasyonuna geçildikten sonra hava 

yolu tepe basınçları <30 cmH2O ve parsiyel arteriyel karbondiyoksit basıncı 

(PaCO2 ): 35-40 mmHg olacak şekilde, dakika volümü sabit tutulmak şartı ile tidal 

volüm azaltılıp solunum frekansı arttırıldı. 

Sistolik arter basıncının 90 mmHg’nın altına düşmesi ya da bazal 

değerinden %30 düşüş göstermesi hipotansiyon olarak değerlendirildi. Peroperatif 

ve postoperatif hipotansiyon geliştiğinde: hipotansiyon nedeni cerrahi kanamaya 

bağlı hipovolemi ise, kaybın kristaloid, kolloid infüzyon sıvıları, gerekirse kan ve 
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plazma ile replase edilmesi; torakal epidural kateterden verilen LA ve analjezik 

kullanımına bağlı ise, bu ilaçlar ve/veya inhaler anestezik ajan dozunun azaltılıp 

gerektiğinde IV 5-10 mg efedrin (Efedrin ampul, Biosel, İstanbul) verilmesi, 

cevap alınamazsa dozun tekrar edilmesi planlandı. 

Hastaların kalp atım hızı (KAH), sistolik kan basıncı (SKB), diyastolik 

kan basıncı (DKB), ortalama arteriyel basınç (OAB), SpO2 değerleri indüksiyon 

öncesinde, indüksiyon tamamlandıktan 1 dk sonra ve entübasyon sonrasında 

otuzuncu dakikaya kadar her beş dakikada bir, sonraki ölçümler onbeş dakikada 

bir kaydedildi. 

Olguların  toplam operasyon ve TAV süreleri kaydedildi. Hastalardan 

SOD, GST, KAT, MDA ve İMA ölçümleri için kan örnekleri EDTA’lı tüplere 

alınıp santrifüj edilerek (3000 devir/dk, 5dk) (Centronic- BL, P selecta, 

Barcelona- Spain) serumlarının ayrılması sağlandı ve süpernatan kısmı analiz 

edilene kadar -80°C’de muhafaza edildi. TAV’ın 0., 5. ve  30.dk sı ile 4.saatinde 

eş zamanlı alınan arteriyel kan örnekleri analiz edilerek (NOVA Biomedical, Stat 

Profile, Critical Care Xpress, Waltham, USA) kan gazı parametreleri kaydedildi. 

Numunelerdeki  KAT enzim aktivitesi,  Aebi ve ark. (74)  metodlarına 

göre yapıldı. Glutatyon s transferaz (GST) aktivitesi, Habig ve ark. (75) 

metodlarına göre yapıldı. SOD aktivitesi ise Durak ve ark. (76) tarif ettiği 

metodlara göre yapıldı. KAT ve GST aktiviteleri IU/mL olarak, SOD aktivitesi ise 

U/mL olarak verilmiştir. 
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Numunelerdeki MDA ve IMA miktarı sırası ile Van Ye ve ark. (73); Bar-

Or D ve ark. (68)  tarif ettikleri metodlara göre çalışıldı. MDA analiz metodunun 

prensibi asidik ortamda lipid peroksidasyonu son ürünü olan MDA’nın TBA ile 

reaksiyona girerek pembe renkli kompleks oluşturması esasına dayanmaktadır. 

MDA standartı olarak 1,1,3,3-Tetraethoxypropane (TEP) kullanıldı. MDA miktarı 

değişik konsantrasyonlarda hazırlanan standart TEP çözeltilerinin 

spektrofotometrik olarak 532 nm de ölçülen absorbanslarına karşı konsantrasyon 

grafiğinden yararlanılarak hesaplandı ve sonuçlar μmol/mL olarak verildi.  

IMA tayininde albümine kobaltın azalan bağlanma kapasitesi Bar-Or D. ve 

ark. (68) tarafından geliştirilen ve renklendirici olarak dithiothreitol’ün (DTT) 

kullanıldığı kolorimetrik tayin metodu ile değerlendirildi. Sonuçlar absorbans 

değişimi ünitesi (ΔAb) cinsinden verildi. 

Ekstübe halde postoperatif yoğun bakım ünitesine alınan hastaların kan 

basınçları, kalp ritimleri, drenaj miktarları ve labaratuar parametreleri izlendi. 

Postoperatif analjezi için epidural kataterden 4 mL/s infüzyon, 5 mL bolus, 30 dk 

lock out olup hasta kontrollü analjezi  şekilde  %0.125 bupivakain infüzyonu 24 s 

süresince verildi. Postoperatif 3. günde epidural katater çekildikten sonra 

hastaların analjezileri naproksen sodyum (Apranax Forte 550 mg tablet, Abdi 

İbrahim, Türkiye ) her 6 saatte bir verilerek sağlandı. Verbal analog skalası 

(VAS), 4’ün üzerinde olan hastalara kurtarıcı doz olarak 1 mg/kg meperidin 

(Aldolan Gerot 100 mg ampul, Liba, istanbul, Türkiye)  intramüsküler olarak 

uygulandı. Hemodinamik parametreleri normal olan hastalar bir gün sonra servise 

alındı.  
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İstatistiksel değerlendirme SPSS 17,0 bilgisayar programında aşağıda 

sıralanan testler kullanılarak gerçekleştirildi. İstatistiksel analiz verileri [ortalama 

± standart sapma, ortanca (%25-%75), (En küçük-En büyük), n] olarak sunuldu. 

Yapılan tüm istatistiksel analizlerde anlamlılık sınırı olarak p<0,05 değeri anlamlı 

kabul edildi. 

Ölçülebilen parametrelere Kolmogorov-Smirnov testi uygulanarak 

dağılımın normal ya da anormal olup olmadığı belirlendi. Normal dağılım 

gösteren veriler ortalama ± standart sapma, normal dağılım göstermeyen veriler 

ise ortanca (%25-%75) şeklinde sunuldu.   

Sayısal eşitliğin sağlanamadığı veriler ve normal dağılım 

göstermeyenlerde Mann Whitney U-testi kullanıldı.  

Sayısal eşitliğin sağlandığı veriler ve normal dağılım gösterenlerde 

Student t testi kullanıldı.  

Kalp atım hızı, SAB, DAB, OAB, SpO2, end tidal karbondiyoksit basıncı 

(ETCO2), santral venöz basınç (CVP), PaCO2, pH, parsiyel arteriyel oksijen 

basıncı (PaO2), MDA, İMA, SOD, gibi normal dağılım gösteren verilerde; gruplar 

içerisinde tekrarlayan ölçümler arasında istatistiksel olarak anlamlı bir değişimin 

meydana gelip gelmediği, Tekrarlı Ölçümler Varyans analizi ile araştırıldı.  

Tekrarlı Ölçümler Varyans analizi istatistiği sonucunun önemli bulunduğu 

durumlarda söz konusu farka neden olan ölçüm zamanını tespit etmek amacıyla 

Bonferroni Düzeltmeli karşılaştırma testi kullanıldı.  

Katalaz, GST gibi normal dağılım göstermeyen verilerde; gruplar 

içerisinde tekrarlayan ölçümler arasında istatistiksel olarak anlamlı bir değişimin 
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meydana gelip gelmediği, Friedman testi ile araştırıldı.  Friedman test istatistiği 

sonucunun önemli bulunduğu durumlarda söz konusu farka neden olan ölçüm 

zamanını tespit etmek amacıyla Wilcoxon X işaret testi kullanıldı.  

Cinsiyet, ASA, ek hastalık verileri değerlendirmesi Chi-square veya 

Fisher’in kesin Chi-square testleri ile yapıldı. 
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4.BULGULAR 

 

Bu çalışmada göğüs cerrahisi tarafından torakotomi yapılacak olan ASA I-

II grubunda toplam 40 hasta yer aldı. Çalışmamıza dahil edilen hasta grupları 

arasındaki demografik özellikler açısından istatistiksel olarak fark yoktu (Tablo 

4.1). 

Tablo 3. Gruplardaki olguların demografik özellikleri [Ort±SS (En küçük-

En büyük), n] 

 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

p 

Yaş (yıl) 54,90±11,74 
(28-73) 

52,85±14,52 
(19-78) 0,626 

Vücut ağırlığı (kg) 73,95±15,23 
(50-100) 

72,55±15,00  
(51-102) 0,771 

Boy (cm) 166,00±10,90 
(147–185) 

165,55±8,34 
(151-183) 0,884 

ASA (I/II) 13/7 13/7 1,000 

Cinsiyet (E/K) 13/7 13/7 1,000 

  

Çalışmamıza dahil edilen hasta grupları arasında ek hastalıklar açısından 

istatistiksel olarak fark yoktu (Tablo 4.2). 
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Tablo 4. Gruplardaki olgularda görülen ek hastalıklar [n] 
 

 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

p 

HT 5 4 0,705 

DM 1 3 0,605 

KAH 1 1 1,000 

Astım 2 0 0,487 

Guatr 1 1 1,000 

 

Gruplar arasında toplam operasyon ve tek akciğer ventilasyon süreleri 

karşılaştırıldığında belirgin bir farkın olmadığı, her iki grupta toplam operasyon 

ve tek akciğer ventilasyon sürelerinin ortalamasının benzer olduğu saptandı 

(Tablo 4.3). 

Tablo 5. Operasyon ve TAV süreleri [Ort±SS (En küçük-En büyük)] 

 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

p 

Operasyon süresi (dk) 
148,50±51,25 

(60-240) 

140,00±51,48 
(60-240) 

0,604 

Tek akciğer 
ventilasyon  süresi 
(dk) 

78,50±37,10 
(30-130) 

72,75±30,50 
(30-150) 

0,595 

 

Gruplara ait KAH ortalamaları, zaman içerisindeki değişimleri açısından 

karşılaştırıldığında gruplar arası fark saptanmadı (Tablo 4.4). Kontrol değere göre 

zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise, her iki grupta da KAH 
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ortalama değerlerinin, kontrol KAH ortalamalarından istatistiksel olarak farklı 

olmadığı görüldü (Tablo 4.4). 

Tablo 6. Gruplarda kalp atım hızlarının (atım/dk) dağılımı [Ort±SS (En 

küçük-En büyük )] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

p 

Kontrol 82,35±13,94 
(60-110) 

81,20±16,32 
(61-117) 

0,812 

İndüksiyon 81,15±14,53 
(60-111) 

80,70±13,66 
(64-115) 

0,920 

Entübasyon 81,40±14,41 
(60-110) 

83,30±14,67 
(64-115) 

0,682 

TAV 5. dk 77,90±12,31 
(57-97) 

78,40±10,36 
(64-97) 

0,890 

TAV 10. dk 79,35±11,75 
(57-97) 

77,65±11,99 
(54-108) 

0,653 

TAV 15. dk 80,35±10,78 
(62-98) 

77,60±13,65 
(56-111) 

0,484 

TAV 20. dk 78,90±10,67 
(63-97) 

79,30±12,57 
(60-112) 

0,914 

TAV 30. dk 79,15±10,42 
(61-97) 

78,30±11,26 
(62-103) 

0,806 

TAV 45. dk 79,50±10,82 
(62-98) 

76,50±11,42 
(61-105) 

0,399 

60. dk 80,53±11,90 
(62-98) 

76,32±12,13 
(62-106) 

0,301 

90. dk 80,93±11,65 
(66-99) 

78,06±13,18 
(61-107) 

0,527 

120. dk 81,13±12,43 
(62-99) 

78,82±15,54 
(60-108) 

0,677 

 

Sistolik arter basıncı verilerinin ölçüm zamanlarına göre ortalama değerleri 

Tablo 4.5’de görülmektedir. Gruplara ait SAB ortalamaları, zaman içerisindeki 
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değişimleri açısından karşılaştırıldığında gruplar arası fark saptanmadı. Kontrol 

değere göre zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise, grup P’de 

SAB ortalama değerlerinin TAV 10,15,20,30,45 ve 60 dk arası ölçümlerinde, 

kontrol SAB ortalamasından istatistiksel olarak farklı olduğu görüldü (p<0,05). 

Grup D’de SAB ortalama değerleri, kontrol SAB ortalaması ile benzer bulundu 

(Tablo 4.5). 

Tablo 7. Sistolik arter basınçlarının (mmHg) gruplara dağılımı [Ort±SS (En 

küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 
142,25±28,35 

(105–228) 
135,65±20,45 

(110-178) 
0,404 

İndüksiyon 
134,10±28,19 

(99-202) 
132,10±24,60 

(85-180) 
0,812 

Entübasyon 
149,70±30,95 

(73-198) 
155,10±30,36 

(103-220) 
0,581 

TAV 5. dk 
114,50±28,53 

(76-172) 
120,40±26,38 

(79-156) 
0,501 

TAV 10. dk 
111,85±29,33+ 

(77-168) 
120,85±22,76 

(83-158) 
0,285 

TAV 15. dk 
113,55±29,04+ 

(77-168) 
117,15±26,29 

(82-163) 
0,683 

TAV 20. dk 
112,15±24,78+ 

(82-162) 
116,45±25,23 

(78-157) 
0,590 

TAV 30. dk 
111,80±25,17+ 

(80-165) 
112,95±21,75 

(85-146) 
0,878 

TAV 45. dk 
111,55±22,37+ 

(80-149) 
115,91±16,77 

(85-134) 
0,745 

60. dk 
111,53±20,49+ 

(86-153) 
114, 36±16,69 

(82-134) 
0,736 

90. dk 
113,87±18,41 

(81-150) 
111,06±16,12 

(80-134) 
0,655 

120. dk 
113,80±17,50 

(95-150) 
118,82±17,68 

(90-155) 
0,479 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Gruplara ait DAB ortalamaları, zaman içerisindeki değişimleri açısından 

karşılaştırıldığında gruplar arası fark saptanmadı (Tablo 4.6). Kontrol değere göre 

zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise, her iki grupta da DAB 

ortalama değerlerinin, kontrol KAH ortalamalarından istatistiksel olarak farklı 

olmadığı görüldü (Tablo 4.6). 

Tablo 8. Diyastolik arter basınçlarının gruplara dağılımı (mmHg) [Ort±SS 

(En küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 86,35±19,31 
(56–132) 

82,20±13,71 
(61-115) 

0,438 

İndüksiyon 84,40±19,38 
(59-126) 

81,45±16,68 
(51-109) 

0,609 

Entübasyon 89,85±22,01 
(51-128) 

91,60±18,89 
(58-135) 

0,789 

TAV 5. dk 69,70±16,70 
(44-93) 

69,00±15,99 
(42-99) 

0,893 

TAV 10. dk 67,55±13,10 
(44-88) 

71,95±12,22 
(52-98) 

0,279 

TAV 15. dk 67,20±14,42 
(43-96) 

70,90±15,60 
(44-95) 

0,441 

TAV 20. dk 66,05±16,88 
(47-114) 

71,45±14,76 
(45-91) 

0,288 

TAV 30. dk 66,45±10,93 
(49–90) 

69,10±14,21 
(47-89) 

0,513 

TAV 45. dk 67,90±13,03 
(48-98) 

66,15±12,57 
(44-91) 

0,668 

60. dk 67,65±15,18 
(49-109) 

66,05±12,30 
(43-92) 

0,730 

90. dk 70,80±13,71 
(54-105) 

65,19±11,35 
(48-87) 

0,223 

120. dk 73,00±15,80 
(56-111) 

65,90±12,04 
(48-86) 

0,225 

 



38 

 

Ortalama arter basıncı verilerinin ölçüm zamanlarına göre ortalama 

değerleri Tablo 4.7’de görülmektedir. Gruplara ait OAB ortalamaları, zaman 

içerisindeki değişimleri açısından karşılaştırıldığında gruplar arası fark 

saptanmadı. Kontrol değere göre zaman içerisindeki grup içi farklılıklar 

araştırıldığında ise, grup P’de OAB ortalama değerlerinin TAV 10,15.,20.,30.,45. 

ve 60. dk ölçümlerinde, kontrol OAB ortalamasından istatistiksel olarak farklı 

olduğu görüldü (p<0,05). Grup D’de OAB ortalama değerleri, kontrol OAB 

ortalaması ile benzer bulundu (Tablo 4.7). 
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Tablo 9. Ortalama arter basınçlarının (mmHg) gruplara dağılımı [Ort±SS 

(En küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 104,20±23,11 
(70–153) 

99,00±14,47 
(81-132) 

0,399 

İndüksiyon 102,25±26,48 
(69-154) 

100,40±19,78 
(65-136) 

0,804 

Entübasyon 107,00±27,14 
(61-144) 

116,55±24,91 
(75-177) 

0,254 

TAV 5. dk 84,45±20,88 
(53-120) 

87,15±19,01 
(57-117) 

0,671 

TAV 10. dk 83,00±18,36+ 
(57-119) 

88,25±15,31 
(70-118) 

0,332 

TAV 15. dk 82,85±17,78+ 
(57-118) 

87,15±18,79 
(64-117) 

0,462 

TAV 20. dk 81,70±18,14+ 
(59-126) 

86,50±17,52 
(63-112) 

0,400 

TAV 30. dk 81,40±13,60+ 
(63-110) 

83,65±16,13 
(64-109) 

0,636 

TAV 45. dk 80,90±15,05+ 
(63-112) 

79,75±13,45 
(62-103) 

0,800 

60. dk 81,35±17,52+ 
(60-127) 

80,53±13,19 
(61-100) 

0,873 

90. dk 84,07±11,58 
(72-111) 

80,88±11,94 
(60-99) 

0,457 

120. dk 85,20±13,91 
(67-119) 

83,90±13,12 
(67-107) 

0,813 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Periferik oksijen satürasyonu ölçümleri kıyaslandığında gruplar arası ve 

grup içi veriler benzer bulundu (Tablo 4.8).  

Tablo 10. Periferik oksijen satürasyonunun gruplara göre dağılımı (%) 

[Ort±SS (En küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 99,45±0,76 
(97–100) 

97,95±3,66 
(84-100) 

0,088 

İndüksiyon 99,45±0,76 
(97-100) 

98,70±1,49 
(93-100) 

0,052 

Entübasyon 99,45±0,76 
(97-100) 

98,10±4,30 
(80-100) 

0,175 

TAV 5. dk 97,70±2,52 
(88-100) 

97,00±3,45 
(86-100) 

0,468 

TAV 10. dk 97,00±2,90 
(87-99) 

95,75±3,84 
(86-100) 

0,252 

TAV 15. dk 96,15±3,87 
(85-99) 

95,35±3,47 
(86-100) 

0,495 

TAV 20. dk 96,05±4,03 
(85-100) 

95,15±3,44 
(84-100) 

0,452 

TAV 30. dk 95,50±5,36 
(81-100) 

95,40±3,62 
(84-99) 

0,945 

TAV 45. dk 97,45±3,55 
(84-100) 

95,70±4,13 
(81-100) 

0,159 

60. dk 97,18±4,03 
(83-100) 

97,00±3,77 
(85-100) 

0,893 

90. dk 98,13±2,47 
(90-100) 

97,81±2,74 
(89-100) 

0,735 

120. dk 98,87±0,83 
(97-100) 

99,27±0,65 
(98-100) 

0,192 

 

Ölçüm zamanlarına göre ETCO2 verilerinin ortalama değerleri Tablo 

4.9’da görülmektedir. Gruplara ait ETCO2 ortalamaları, zaman içerisindeki 
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değişimleri açısından karşılaştırıldığında gruplar arası fark saptanmadı. Kontrol 

değere göre zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise, grup P’de 

ETCO2 ortalama değerlerinin TAV 45., dk ve 60. dk ölçümlerinde, kontrol 

ETCO2 ortalamasından istatistiksel olarak farklı olduğu görüldü. Grup D’de ise 

ETCO2 ortalama değerlerinin TAV 20., dk- TAV 45., dk arası ve  60. dk 

ölçümlerinde, kontrol ETCO2 ortalamasından istatistiksel olarak farklı olduğu 

görüldü (p=0,016), (Tablo 4.9). 

Tablo 11. Gruplara göre ETCO2’ nin dağılımı (mmHg) [Ort±SS ( En küçük-

En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Entübasyon 32,10±2,59 
(30-41) 

31,95±1,47 
(30-36) 

0,823 

TAV 5. dk 32,30±2,52 
(28-40) 

32,85±1,69 
(31-37) 

0,422 

TAV 10. dk 32,75±2,29 
(27-36) 

33,50±1,64 
(31-37) 

0,241 

TAV 15. dk 33,85±3,28 
(26-40) 

34,80±2,14 
(31-40) 

0,285 

TAV 20. dk 34,35±4,39 
(24-39) 

35,85±2,30+ 
(31-40) 

0,184 

TAV 30. dk 35,45±5,00 
(25-43) 

37,75±2,75+ 
(30-42) 

0,082 

TAV 45. dk 37,35±5,33+ 
(25-43) 

38,65±3,57+ 
(28-44) 

0,371 

60. dk 38,47±4,80+ 
(26-45) 

38,32±4,28+ 
(28-46) 

0,919 

90. dk 38,93±8,51 
(17-45) 

36,69±4,08 
(27-44) 

0,256 

120. dk 37,73±6,09 
(18-42) 

36,09±3,88 
(31-45) 

0,441 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Santral venöz basınç (CVP)  ortalamaları Tablo 4.10’da görülmektedir. 

CVP ortalamaları zaman içerisindeki değişimleri açısından karşılaştırıldığında 

gruplar arası fark saptanmadı. Kontrol değere göre zaman içerisindeki grup içi 

farklılıklar araştırıldığında ise,  Grup D’ de  TAV 15. dk – TAV 45. dk arası 

ölçüm değerleri belirgin azalmış olarak bulundu (p<0.05). Grup P’de ise CVP 

ortalama değerleri, kontrol CVP ortalaması ile benzer bulundu (Tablo 4.). 

 
Tablo 12. Gruplara göre CVP  dağılımı (mmHg) [Ort±SS (En küçük-En 

büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

TAV 5. dk 7,95±2,37 
(1-11) 

7,90±2,20 
(3-11) 

0,945 

TAV 10. dk 7,85±2,37 
(1-11) 

7,90±2,20 
(3-11) 

0,945 

TAV 15. dk 7,70±2,45 
(1-11) 

7,30±2,43+ 
(3-11) 

0,607 

TAV 20. dk 7,50±2,33 
(2-11) 

7,00±2,32+ 
(3-10) 

0,500 

TAV 30. dk 7,40±2,19 
(2-10) 

7,15±2,11+ 
(2-10) 

0,715 

TAV 45. dk 7,65±2,01 
(2-10) 

7,15±2,23+ 
(2-11) 

0,461 

60. dk 8,00±2,26 
(2-11) 

7,53±2,32 
(1-11) 

0,540 

90. dk 8,40±2,23 
(4-12) 

7,69±2,39 
(1-11) 

0,398 

120. dk 8,33±2,09 
(4-11) 

8,81±1,40 
(6-11) 

0,512 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Ölçüm zamanlarına göre pH verilerinin ortalama değerleri Tablo 4.11’de 

görülmektedir. Gruplara ait pH ortalamaları, zaman içerisindeki değişimleri 

açısından karşılaştırıldığında gruplar arası fark saptanmadı. Kontrol değere göre 

zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise, her iki grupta da pH 

ortalama değerlerinin TAV 45., dk ölçümünde, kontrol pH ortalamasından 

istatistiksel olarak farklı olduğu görüldü (p<0,05), (Tablo 4.11) 

Tablo 13. Gruplara göre pH verilerinin dağılımı, [Ort±SS (En küçük-En 

büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

p 

Entübasyon 7,37±0,04 
(7,30-7,46) 

7,37±0,06 
(7,25-7,46) 

0,875 

TAV 5. dk 7,37±0,04 
(7,32-7,44) 

7,36±0,05 
(7,24-7,43) 

0,617 

TAV 45. dk 7,34±0,05+ 
(7,29-7,44) 

7,34±0,06+ 
(7,17-7,45) 

0,977 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Ölçüm zamanlarına göre PaO2 verilerinin ortalama değerleri Tablo 4.12’de 

görülmektedir. Gruplara ait PaO2 ortalamaları, zaman içerisindeki değişimleri 

açısından karşılaştırıldığında gruplar arası fark saptanmadı. Kontrol değere göre 

zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise, her iki grupta da PaO2 

ortalama değerlerinin TAV 5. dk ve TAV 45., dk ölçümlerinde, kontrol PaO2 

ortalamasından istatistiksel olarak farklı olduğu görüldü (p<0,05), (Tablo 4.12). 

Tablo 14. Gruplara göre PaO2  verilerinin dağılımı (mmHg) [Ort±SS (En 

küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Entübasyon 137,56±68,02 
(61–264) 

118,02±46,11 
(59-224,80) 

0,294 

TAV 5. dk 105,71±40,96+ 
(61,90-198) 

101,25±31,00+ 
(64,10-190) 

0,700 

TAV 45. dk 92,80±35,61+ 
(49,80-175) 

92,22±28,21+ 
(60,90-180,10) 

0,955 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Ölçüm zamanlarına göre PaCO2 verilerinin ortalama değerleri Tablo 

4.13’de görülmektedir. Gruplara ait PaCO2 ortalamaları, zaman içerisindeki 

değişimleri açısından karşılaştırıldığında gruplar arası fark saptanmadı. Kontrol 

değere göre zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise, her iki 

grupta da PaCO2 ortalama değerlerinin TAV 5. dk ve TAV 45., dk ölçümlerinde, 

kontrol PaCO2 ortalamasından belirgin olarak artmış olduğu görüldü (p<0,05), 

(Tablo 4.13). 

Tablo 15. PaCO2 verilerinin gruplara göre dağılımı (mmHg) [Ort±SS (En 

küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Entübasyon 37,22±5,46 
(28,20–48,30) 

36,23±5,35 
(26,80-44,80) 

0,564 

TAV 5. dk 39,55±4,31+ 
(32,80-49,80) 

39,45±6,53+ 
(28,40-49,60) 

0,955 

TAV 45. dk 44,60±5,00+ 
(34-58,50) 

42,81±5,64+ 
(30-51) 

0,295 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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İskemi modifiye albumin verileri karşılaştırıldığında gruplar arası veriler 

benzer bulundu (Tablo 4.14). Kontrol değere göre zaman içerisindeki grup içi 

farklılıklar araştırıldığında ise,  Grup P’ de  4. saat ölçüm değeri belirgin azalmış 

olarak bulundu (p<0.05). Grup D’de ise İMA ortalama değerleri, kontrol İMA 

ortalama değeri ile benzer bulundu (Tablo 4.14). 

Tablo 16. İskemi modifiye albumin verilerinin gruplara göre dağılımı 

(ABSU/g) [Ort±SS (En küçük-En büyük)] 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  

 

 

 

 

 

 

 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 
0,48±0,11 

(0,25–0,67) 
0,49±0,06 
(0,38-0,62) 

0,699 

5. dk 0,49±0,11 
(0,22-0,64) 

0,50±0,10 
(0,31-0,80) 

0,850 

30. dk 0,48±0,07 
(0,38-0,60) 

0,49±0,09 
(0,34-0,68) 

0,607 

4. saat 0,40±0,10+ 
(0,23-0,58) 

0,43±0,12 
(0,25-0,72) 

0,366 
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Malondialdehit enzim aktivite ortalamaları karşılaştırıldığında gruplar 

arası ve grup içi enzim aktivite ortalamaları benzer bulundu (Tablo 4.15).  

Tablo 17. Malondialdehit verilerinin gruplara göre dağılımı (µmol/L)  

[Ort±SS (En küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 
3,62±2,72 

(0,06–11,64) 
3,78±2,25 
(0,74-8,07) 

0,841 

5. dk 4,37±3,26 
(0,17-11,30) 

4,93±3,30 
(0,57-14,90) 

0,593 

30. dk 3,58±1,92 
(0,28-6,65) 

4,88±3,16 
(1,48-13,70) 

0,127 

4. saat 4,05±2,50 
(0,28-9,09) 

3,93±1,59 
(1,02-7,50) 

0,858 
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Katalaz ortanca değerleri incelendiğinde, tüm ölçüm zamanlarında her iki 

grup arasında benzer bulundu.   Kontrol değere göre zaman içerisindeki grup içi 

farklılıklar araştırıldığında ise,  Grup P’ de 5. dk ve 4. saat ölçüm değerleri 

belirgin azalmış olarak bulundu (p<0.05). Grup D’de ise sadece 4. saat KAT 

ortanca değeri, kontrol KAT ortanca değerinden istatistiksel olarak azalmış 

bulundu. (Tablo 4.16). 

Tablo 18. Katalaz verilerinin gruplara göre dağılımı (IU/mL) [Ortanca 

(%25-%75) (En küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 
508,50 (66,90-771,83) 

(5,41–1427,40) 
154,20 (39,80-446,05) 

(11,00-1866,00) 
0,245 

5. dk 
91,50 (45,73-166,55)+ 

(7,30–278,10) 
124,40 (53,05-199,43) 

(21,90-375,00) 
0,516 

30. dk 
95,20 (60,43-228,73) 

(14,60–1632,30) 
73,15 (51,20-118,93) 

(21,90-439,00) 
0,386 

4. saat 
68,30 (29,95-134,35)+ 

(15,00–292,80) 
84,15 (51,20-97,30)+ 

(7,32-473,00) 
0,560 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Süperoksit dismutaz enzim aktivite ortalamaları karşılaştırıldığında gruplar 

arası enzim aktivite ortalamaları benzer bulundu (Tablo 4.17). Kontrol değere 

göre zaman içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise,  Grup D’ de  4. 

saat ölçüm değeri belirgin artmış olarak bulundu (p<0.05). Grup P’de ise SOD 

enzim aktivitesi ortalama değerleri, kontrol SOD enzim aktivitesi ortalama değeri 

ile benzer bulundu (Tablo 4.17). 

Tablo 19. Süperoksit dismutaz verilerinin gruplara göre dağılımı (U/mL) 

[Ort±SS (En küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 
4,01±2,93 

(0,10–10,30) 
3,11±2,85 

(0,09-11,50) 
0,331 

5. dk 2,92±2,19 
(0,93-10,20) 

3,55±1,98 
(0,09-7,18) 

0,346 

30. dk 4,02±2,23 
(1,57-8,94) 

5,02±2,60 
(1,76-10,40) 

0,203 

4. saat 5,73±3,39 
(0,60-12,50) 

5,90±2,76 + 
(1,33-10,10) 

0,864 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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Glutatyon S transferaz ortanca değerleri incelendiğinde, ölçüm 

zamanlarında her iki grup arasında benzer bulundu.   Kontrol değere göre zaman 

içerisindeki grup içi farklılıklar araştırıldığında ise,  Grup D’ de 5. dk ölçüm 

değeri belirgin artmış olarak bulundu (p<0.05). Grup P’de ise GST ortanca 

değerleri, kontrol GST ortanca değeri ile benzer bulundu (Tablo 4.18). 

Tablo 20. Glutatyon S transferaz verilerinin gruplara göre dağılımı (IU/mL) 

[Ortanca (%25-%75) (En küçük-En büyük)] 

Zaman 
Grup P 
(n=20) 

Grup D 
(n=20) 

P 

Kontrol 
0,05 (0,04-0,07) 

(0,02–0,70) 
0,04 (0,03-0,08) 

(0,01-0,16) 
0,257 

5. dk 
0,07 (0,05-0,09) 

(0,02–0,21) 
0,08 (0,04-0,11)+ 

(0,03-0,25) 
0,734 

30. dk 
0,09 (0,05-0,11) 

(0,01–0,14) 
0,07 (0,05-0,11) 

(0,03-0,20) 
0,664 

4. saat 
0,07 (0,03-0,10) 

(0,01–0,17) 
0,06 (0,04-0,09) 

(0,03-0,15) 
0,967 

+p<0.05; Kontrol ölçüm değeri ile karşılaştırıldığında  
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5.TARTIŞMA 

 

İskemi-reperfüzyon (İ/R) hasarını gösteren ve yeni kullanıma giren İMA 

ve diğer biyokimyasal markerların ölçüm yöntemi olarak kullanıldığı TAV’da 

desfluran ve propofolü karşılaştırdığımız çalışmamızda, her ne kadar propofolün 

bazı veriler üzerine daha olumlu etkisi olduğu görülse de genel olarak propofol ve 

desfluranın benzer etki profilinde olduğunu gözlemledik. 

İskemi-reperfüzyon, doku veya organa giden kan akımında bir süre azalma 

ve sonrasında yeniden kanlanma olarak tanımlanmaktadır. İskemi sonrasında o 

bölgedeki kan akımının yeniden sağlanması (reperfüzyon) ve hücre içine 

moleküler oksijenin yeniden sunulması ile birlikte reaktif oksijen türevleri hızla 

oluşmaktadır. Akciğerlerde ise İ/R hasarı; TAV, kardiyopulmoner bypass, 

pulmoner tromboendarterektomi ve akciğer transplantasyonundan sonra sıklıkla 

oluşmaktadır. Literatürde kardiyopulmoner bypass, pulmoner 

tromboendarterektomi ve akciğer transplantasyonundan sonra oluşan iskemiyi 

inceleyen çalışmalara rastlamamıza karşın TAV sonrasında oluşabilecek iskemiyi 

inceleyen çalışmaların az sayıda olduğunu fark ettik. Bu nedenle İR hasarının 

mekanizmasının ve kullanılan anestezik ajanların bu sürece etkisinin daha iyi 

anlaşılabilmesi için TAV yapılan hastalarda propofol ve desfluran kullanılarak 

oksidatif stres ve iskemi üzerine etkisinin araştırılması amaçlandı. 

Akciğerlerde iskemik doku hasarının patolojik tablosu inflamatuvar yanıt 

ile ortak özellikler göstermektedir. İskemiye bağlı olarak akciğerlerde 

proinflamatuvar sitokinlerin üretimi, artmakta, mononükleer ve polimorfonükleer 
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lökositlerin aktivasyonu ve dokuya invazyonu görülmektedir. Akciğer 

inflamasyon yanıtında IL-1ß ve IL-6 en çok üzerinde durulan sitokinlerdir. 

Transdermal growth faktör (TGF)-ß1’in İ/R ve akciğer tranplantasyonundaki 

önemi, IL-10 ile birlikte akut akciğer reddi ve reperfüzyon hasarını azaltmasının 

gösterilmesi ile gündeme gelmiştir (77). İ/R hasarı sırasında sitokin üretimi ile 

makrofaj, lenfosit ve nötrofil aktivasyonu paralel olarak gelişmektedir. 

Schilling ve ark. (78) TAV uygulanan hastalarda yaptıkları bir çalışmada 

propofol ve desfluranın alveolar inflamatuar cevap üzerine etkilerini tek akciğer 

ventilasyonu öncesi, sonrası ve postoperatif 2. saatte BAL sıvı örneklerinde 

alveolar hücre, protein, TNFα, IL -8, soluble internükleer adezyon molekülü 

(sICAM), IL-10, polimorfonükleer elestaz çalışmışlardır. Her iki grupta da TAV 

sonrası ve postoperatif 2. saatte proinflamatura sitokinler artmış bulunmuş ve 

propofol grubunda alveolar granülosit fraksiyonu, TNFα ve sICAM yüksek tespit 

edilmiş ve bu lipitte erirliği yüksek olan propofolün nötrofil aktivasyonunu ve 

kemotaksisi inhibe etmesine bağlanmıştır. 

Pek çok patolojik durumun erken tanısı için yararlı olabilecek 

biyokimyasal markerların bulunabilmesi yönünde uğraşlar verilmektedir. İskemi 

durumlarında albüminin metal bağlama kapasitesinde değişiklik meydana gelmesi 

ve bunun ölçülebilir olduğunun görülmesiyle günümüzde birçok iskemik 

hastalığın tanısında iskemi modifiye albümin (İMA) önemli bir yer almıştır. Bar-

Or ve ark. (79) yaptıkları çalışmada anjiografi ile geçici iskemi meydana getirilen 

hastaların kanlarında İMA konsantrasyonun birkaç dakikada artmaya başladığı, 
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daha sonra yapılan anjioplasti ile reperfüzyon sağlandıktan yaklaşık 6 saat sonra 

normal değerlerlere indiği tespit edilmiştir.  

Çeşitli çalışmalarda İMA düzeyi, pulmoner emboli, mezenter iskemi, 

periferal arter oklüzyonu, derin ven trombozu, stroke ve akut kardiyak arrest gibi 

akut iskemik olaylarda yüksek olarak gösterilmiştir, bu sebeple tanısal bir 

parametre olarak uygulanabileceği düşünülmüştür (80,81). Son yıllarda over ve 

testis torsiyonlarında İMA’nın yükseldiği gösterilmiştir (82,83). 

Gaze  (64), İMA’nın biyokimyasal bir marker olarak kullanılabilirliğini 

tartıştığı derlemesinde iskemiden nekroza ilerleyen süreçte İMA’nın reverzibl 

hücre hasarı olduğu dönemde yükselmeye başladığı ve irreverzibl döneme (nekroz 

dönemi) geçişte normal seviyelere düştüğünü belirtmiştir. İskemi nedeni ortadan 

kaldırılmadığında semptomsuz dönemden önce İMA yükselmeye başlamakta 4. 

saate kadar yüksek seyretmekte ve 6. saatte normal seviyelere düşmektedir. 

Çalışmamızda tek akciğer ventilasyonu yapılan hastaların 4. saat İMA düzeyleri 

propofol grubunda  belirgin azalmış olarak bulunmuştur. Zamanla İMA 

düzeyindeki bu düşüşün, propofolün iskemi kaynağının ortadan kaldırılmasında 

rolü olduğunu düşünülebilir. 

Yaptığımız çalışmada oksidatif stres kaynağı ortadan kaldırıldığında, tek 

akciğer ventilasyonu bittiğinde, 4.sa İMA düzeylerinde desflurana göre 

propofolde daha belirgin bir düşüş tespit ettik. Propofol HPV’yi inhibe etmeyerek 

oksijenizasyonu iyileştirir ve bu da oksidatif stresin baskılanıp iskeminin ortadan 

kalkmasını sağlayabilir.  
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Bizim çalışmamız tek akciğer ventilasyonu yapılan hastalardaki İ/R 

hasarını araştırmak ve antioksidan olduğu bilinen iki farklı anestetik ajanın 

iskeminin değerlendirilmesinde yeni bir marker olan İMA çalışılarak iskemi 

üzerindeki etkilerinin ayırt edilmesi açısından önem arz etmektedir. Ayrıca volatil 

anesteziklerden desfluranın iskemi üzerine etkisini araştıran bir literatüre 

rastlanmamaktadır. 

Klinik ve deneysel çalışmalarda mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda 

yüksek tidal volüm ve artmış hava yolu basıncı, kapiller permeabiliteyi arttırarak 

diffüz alveolar hasar ve pulmoner ödeme kadar giden bir dizi pro inflamatuar 

reaksiyona neden olur (84). Toraks cerrahisinde TAV süresince 10 mL/kg 

uygulanan tidal volüm (Vt) ile alveolde TNFα, IL-8, polimorfonükleer elastaz, 

protein, albümin ve lökosit düzeyleri yüksek bulunmuştur (85). Akciğerlerin 

immün fonksiyonu, altta yatan sistemik hastalıklardan, preoperatif sigara 

kullanımından, cerrahi travmanın tipi gibi pek çok faktörden etkilenir (86-88).  

Ancak volatil ve iv anesteziklerin TAV süresince ve sonrasında akciğerlerde 

immün yanıt ve oksidatif stres üzerine etkileri ile ilgili yeterli literatüre 

rastlamadık.  

Propofol ile volatil anesteziklerin ventile akciğerde oluşturdukları 

inflamatuar etkilerinin karşılaştırıldığı bir çalışmada halojenli anestezik ajanların 

apopitozu indükleyerek akciğerde immün lenfosit cevabı tetiklediği gösterilmiştir. 

Bunun aksine propofol apopitozu önleyerek antioksidan ve antiinflamatuar olarak 

işlev görmektedir (89). Mekanik ventilasyon altında volatil anestezik inhalasyonu 

ile proinflamatuar sitokin salınımını arttırdığını ifade eden çalışmalar olmasına 
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rağmen bizim çalışmamızda desfluranın antioksidan enzimleri arttırdığı ve 

oksidatif stresi azalttığını düşündüren bulgular elde edildi (90). Bizim 

çalışmamızda proinflamatuar sitokinler yerine oksidatif hasarı gösteren 

enzimlerden MDA, antioksidan olan enzimlerden de SOD, KAT, GST çalışıldı. 

Malondialdehit, lipid peroksidasyonundaki yıkım ürünlerinin 

sonuncusudur ve düzeyi doku hasarı ile koreledir (91). 

 Süperoksid dismutaz, oksijen toksisitesine karşı organizmadaki ilk 

savunma sistemidir. Organizmada oksidatif stresin arttığı durumlarda SOD enzim 

aktivitesini arttırarak koruyucu rol oynar (92). Süperoksid dismutaz ve KAT, 

sırasıyla O2
- ve H2O2’in detoksifiye edilmesini sağlayan hücre içi enzimlerdir. 

Normal aerobik metabolizma sırasında bu enzimler uyum içerisinde çalışarak 

toksik oksijen ürünlerini uzaklaştırırlar (93). 

Glutatyon, süperoksit anyonlarına karşı doğal bir temizleyicilik görevi 

üstlenir ve oksidasyona karşı hücre bütünlüğünü sağlamaya çalışır. Endojen ve 

ekzojen kaynaklı toksik ürünlere karşı hücre içerisinde önemli bir defans 

mekanizmasından sorumludur (53,94). Sonuçta aşırı miktarda reaktif oksijen 

türlerinin oluşması jeneralize (örneğin sepsis, transplantasyon, iskemi-reperfüzyon 

hasarı, yanıklar) veya lokal (örneğin astım, kronik obstrüktif pulmoner hastalık, 

kronik hepatit, nefrotik sendrom) inflamatuar reaksiyonların patogenezinde 

suçlanan mekanizmalardan birisidir (95). 

Allaouchiche ve ark. (95) propofol, sevofluran veya desfluranla anesteziye 

alınan domuzlarda genel anestezi süresince plazma ve alveolar MDA, SOD ve 

glutatyon peroksidaz (GPX) konsantrasyonlarını ölçmüşler. Desfluranda plazma 
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ve alveolar MDA’da belirgin bir artış bulmuşlar; ancak herhangi bir ajanda 

plazma SOD konsantrasyonlarında hiçbir belirgin değişiklik gözlememişlerdir. 

Desfluranda plazma ve alveolar GPX konsantrasyonlarında azalma tespit etmişler, 

bu azalmanın alveolar GPX konsantrasyonlarında çok anlamlı olduğunu 

vurgulamışlardır. Desfluran anestezisi ile oluşan bu oksidatif stresin, alveolar 

makrofajlarda proinflamatuar sitokinlerin aşırı artısı ile ilgili olabileceği ifade 

edilmektedir.  

Köksal ve ark. (96) laparoskopik kolesistektomi geçirecek hastalarda 

sevofluran ve desfluranın lipid peroksidasyonu üzerine olan etkilerini araştırmak 

amacı ile hastalardan aldıkları bronkoalveolar lavaj (BAL) örneklerinde MDA ve 

SOD değerlerini karşılaştırmışlardır. Desfluran grubunda MDA değerleri 

sevofluran grubuna göre anlamlı derecede yüksek bulunurken SOD değerlerinde 

anlamlı farklılık bulunmamıştır. Sonuç olarak desfluranın sevoflurandan daha 

fazla lipid peroksidasyonunu artırdığı bildirilmiştir. 

Sıvacı ve ark. (97)  laparoskopik cerrahi uygulanacak hastalarda 

sevofluran veya desfluran kullanmışlar ve bu iki ajanın serbest radikal oluşturmak 

yoluyla yaptığı sitotoksik etkiyi gözlemişlerdir. Bu etkiyi plazma MDA düzeyi, 

protein karbonil ve SH grubu düzeyleri ile değerlendirmişlerdir. Desfluran plazma 

MDA ve proteinkarbonil grubu düzeylerini artırmış, SH grubu düzeylerini ise 

azaltmıştır. Desfluranın oxidatif stres ve antioksidan mekanizmaları olumsuz 

yönde değiştirdiğini, desfluran azot karışımı kullanıldığında bu etkinin daha da 

arttığını belirtmişlerdir. 



57 

 

Dikmen ve ark. (98) ratlarda desfluran ve sevofluranın serbest radikallere 

etkilerini araştırmışlardır. Grup I’e kontrol grubu olarak hiçbir ajan vermemişler, 

grup II’ ye %2 sevofluran+hava/O2, grup III’e %6 desfluran+hava/O2, grup IV’e 

ise %100 O2 vermişlerdir. Bu işlemi ard arda üç gün boyunca 60 dk süre ile 

uygulamışlardır. KAT, GPX, Glutathion-S-Transferaz (GST) ve tiobarbitirik asit 

reaktif substansları (TBARS) düzeylerinin anestezik gaz alan her iki grupta 

anlamlı olarak yükseldiğini ve elektron mikroskobunda hücre hasarı 

oluşturduğunu gözlemlemişlerdir. 

Bizim çalışmamamızda desfluran ve propofol karşılaştırılmış olup MDA, 

SOD, KAT ve GST düzeyinde gruplar arası fark gözlemedik. Ancak grup içi 

değerlendirme de desfluran grubunda SOD ve GST düzeyi anlamlı bir şekilde 

yüksek tespit etmemiz bize desfluranın antioksidan olduğunu düşündürmüştür. 

Allaouchiche ve ark (95)’nın domuzlarda, Dikmen ve ark (98)’nın ise ratlarda 

yaptığı bu çalışmalar çalışmamızdan farklı sonuç vermiştir. Bizim çalışmamız 

insan çalışması olması açısından önemlidir.  

 Köksal (96) ve Sıvacı (97)’nın yaptığı çalışmalarda. laparoskopik 

cerrahide desfluranın sevoflurandan daha fazla lipid peroksidasyonunu artırdığını 

bulmuşlar. Araştırmacılar plazma MDA düzeyindeki artışı pnömoperitonun 

etkilerine bağlamışlardır. Pnömoperitonun kendi başına dokuları iskemik 

travmaya maruz bıraktığını, bunun da azalmış kan akımı ile enflamatuar bir süreci 

başlatıp nötrofillerden serbest oksijen radikallerinin salınımını arttırarak doku 

hasarı meydana getirdiklerini savunmuşlardır. Bizim çalışmamız torasik cerrahi 

de yapılıp açık pnömotoraks, lateral dekübit pozisyonu ve TAV nedeniyle 
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ventilasyon /perfüzyon oranı bozulup şant akımına bağlı iskemi oluşur ve bu 

açıdan farklıdır. 

Bir intravenöz anestezik ajan olan 2,6-diizopropilfenol yapısındaki 

propofolün fenol hidroksil grubunun bütilen hidroksitoluen (BHT) ve E vitamini 

gibi diğer radikal temizleyicilerle ortak olması ve kimyasal olarak benzer 

olmaları, propofolün de radikal temizleyici özelliğinin olabileceğini 

düşündürmektedir. Plazmada çok düşük miktarlarda bulunsa bile hücre 

membranının lipofilik bölgelerini oksidan strese karşı koruyabilen E vitamininin 

doku konsantrasyonunun artması için uzun süre geçmesi gerekir. Propofol yüksek 

lipid çözünürlüğe sahip bir ajan olduğundan kısa süreli uygulansa bile lipofilik 

membranlarda birikerek dokuların antioksidan savunmasını artırabilmektedir. 

Deneysel koşullarda, propofolün E vitaminine benzer şekilde molekül başına iki 

radikal temizlediği ileri sürülmüştür (99). 

Propofolün hem in vivo hem de in vitro birçok çalışmaya göre birçok 

dokuda lipid peroksidasyonuna karşı antioksidan etkisi olduğu düşünülmektedir 

(100,101). Bunlardan birinde propofolün, kollabe akciğerin yeniden ekspansiyonu 

ile masif şekilde salınan oksidatif radikallerin neden olabileceği pulmoner ve 

kardiyovasküler komplikasyonları önleyebileceği bildirilmiştir (102,103). Ayrıca 

propofol infüzyonu ile serbest radikallerin hızla azaldığını gösteren çalışmalar da 

mevcuttur (104). 

Yine bir başka in vitro çalışmada, De La Cruz ve ark (105) ratlardan elde 

ettikleri beyin, karaciğer, akciğer, böbrek, kalp ve aorta dokularında propofolün 

lipid peroksit formasyonu ve glutatyon antioksidan sistemi üzerindeki etkilerini 
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araştırmışlardır. Propofolün 10-6 – 10-5 M konsantrasyonlarında tüm dokularda 

lipid peroksidasyonunu inhibe ettiği belirtilmiştir. Bu durumda genel anestezi 

sırasındaki plazma propofol konsantrasyonları (3-5 x 10-5 M) lipid peroksidasyonu 

açısından koruyucu etki göstermeye yetmektedir. Ayrıca propofolün hücre içi 

GSH miktarını arttırdığı, böylece oksidatif strese karşı dokuları koruyucu etkiye 

sahip olduğu ve lipid peroksidasyonunun inhibisyonununda GSH ile sinerjistik 

aktivite gösterdikleri belirtilmiştir (106,107). 

Propofolün İR hasarına karşı koruyucu etkisi doz bağımlı olarak değişiklik 

gösterirken, bu koruyucu etki eş dozlarda farklı dokularda farklı derecelerde 

gözlenmektedir. Dokular arasındaki bu farklılık muhtemelen dokulara özgü 

hassasiyetteki genetik farklılıktan kaynaklanmaktadır. Akciğer, propofolün 

koruyucu etkisine duyarlı bir dokudur. Runzer ve ark (101) propofolün farklı 

dokulardaki koruyuculuk derecesini karşılaştırdıkları çalışmalarının sonucuna 

göre bu sıralama KC > böbrek > kalp > akciğer olarak şekillenmiştir. 

Randomize prospektif bir çalışmada koroner arter by pass cerrahisi öncesi 

remifentanil yüklenmesi yapılan hastalarda daha az miyokardiyal hasar geliştiği 

ve daha erken ekstübe edildiği tespit edilmiştir (108). Bu çalışmadan yola çıkarak 

opioidlerin oksidatif stresi baskılaması ve iskemik markerların salınımını 

azaltması nedeniyle hastalarımızda opioid kullanmayıp torakal epidural yolla 

analjezi sağladık.  

Cerrahi operasyonlarda genel anestezinin epidural analjezi ile kombine 

edilmesi sık kullanılan bir yöntemdir. Bu kombinasyon afferent uyaranların 

iletimi ile cerrahiye hormonal ve otonom yanıtı suprese ederek anestezik 
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ihtiyacını azaltmaktadır (109). Böylece düşük konsantrasyonda kullanılan 

inhalasyon anestezisi ile hipoksik pulmoner vazokonstriksiyon daha az inhibe 

olmakta, ayrıca ekstübasyon ve derlenme süratli olmaktadır (110). 

Torakotomi olacak hastalarda preoperatif dönemde, oksijenasyon 

bozuktur. Tek akciğer ventilasyonu süresince volatil anestezik ajanların hipoksik 

pulmoner vazokonstriksiyonu (HPV) inhibe etmesi nedeniyle oksijenasyon biraz 

daha bozulmaktadır. Peroperatif epidural analjezinin genel anesteziye eklenmesi 

ile kullanılan volatil ajan MAC değerinin düşürüldüğü bildirilmektedir (111,112). 

Düşük volatil anestezik ajan kullanımı ile myokardiyal depresyonun daha az 

olması, hipoksik pulmoner vazokonstriksiyonun daha az inhibe olması nedeniyle 

oksijenasyonda iyileşme olmaktadır (113). Ayrıca lateral dekübit pozisyon ve 

torasik epidural anestezi HPV yi arttırarak oksijenizasyonun düzelmesine katkıda 

bulunur. Ek olarak cerrahiye stres yanıt azalmakta, koopere ve minimal ağrı ile 

uyanan hastada derin soluk alabilmek ve efektif öksürük mümkün olabilmektedir 

(114-116). 

Çalışmamıza dahil edilen her iki hasta grubunda da hemodinamik 

parametreleri peroperatif olarak stabil seyretmiştir. Entübasyona karşı oluşan 

hemodinamik yanıtta azalma saptandı. Hiçbir hastada peroperatif ve postoperatif 

dönemde, preoperatif değerlerin % 20’sini aşan hemodinamik değişimler 

gözlenmedi. Olgularımızda sürekli epidural analjezinin postoperatif dönemin daha 

stabil geçmesine katkıda bulunduğunu düşünüyoruz. 
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6. SONUÇ 

Bu deneysel çalışmanın sonucunda; 

1. Çalışmamıza dahil edilen her iki hasta grubunda da hemodinamik 

parametreleri stabil seyrettiği için sürekli epidural analjezinin peroperatif ve 

postoperatif dönemin daha stabil geçmesine katkıda bulunduğunu düşünmekteyiz. 

2. Propofolün antioksidan olduğu yönündeki çalışmalara rağmen bizim 

çalışmamızda antioksidan enzimlerden hiçbirini arttırmadığı aksine katalaz 

enzimini azalttığı tespit edildi.  

3. Bizim çalışmamız torasik cerrahi de yapılmış olup TAV’da iskemiyi 

inceleyen bir insan çalışması literatürde bulunmaması açısından önem arz eder. 

4. Desfluranın oxidatif stres ve antioksidan mekanizmaları olumsuz yönde 

değiştirdiğini ifade eden yayınlar olmasına rağmen, çalışmamızda desfluranın 

antioksidan özelliklere sahip olduğu tespit edildi. 

5. Propofolün iskeminin ortadan kaldırılmasında İMA üzerine etkisi daha 

olumlu olarak bulunsa da genel olarak değerlendirildiğinde propofol ve 

desfluranın benzer etki profiline sahip olduğunu gözlemledik. 
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8.ÖZET 

PROPOFOL VE DESFLURANIN TEK AKCİĞER VENTİLASYONU 

YAPILAN HASTALARDA OKSİDATİF STRES VE İSKEMİ ÜZERİNE 

ETKİSİNİN KARŞILAŞTIRILMASI 

Giriş 

Çift lümenli bronş içi tüp kullanılarak tek akciğer ventilasyonu uygulaması 

akciğer ve toraks ameliyatlarında yaygın olarak kullanılan bir tekniktir. Tek 

akciğer ventilasyonu, ameliyat sırasında ventile edilmeyen üst akciğerdeki şant 

miktarının artarak ventilasyon/perfüzyon dengesinin büyük ölçüde değişmesine ve 

arteriyel hipoksemiye neden olabilir. Uzamış iskemi dönemlerinden sonra doku 

reperfüzyonu ve oksijenin iskemik alana hızlı girişi, hücrelerde serbest oksijen 

radikalleri (SOR)’nin üretimine neden olur. SOR, Malondialdehit (MDA) gibi 

lipid peroksidasyon ürünlerinin oluşmasına neden olabilir. Bu çalışmada desfluran 

ve propofolün tek akciğer ventilasyonu yapılan hastalarda oksidatif stres üzerine 

etkisini antioksidan enzimlerden süperoksit dismutaz (SOD), Glutatyon S 

Transferaz (GST), Katalaz (KAT) ve lipit peroksidasyon ürünlerinden MDA ile 

ve iskemi üzerine etkisini de iskemi modifiye albümin (İMA) ile göstermeyi 

amaçladık. 

Gereç ve Yöntem 

 Elektif AC cerrahisi uygulanacak yaşları 19-55 arası olan ve ASA I-II risk 

grubunda bulunan 40 hastanın çalışmaya alındı. Propofol grubuna hemodinamik 
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durumuna göre değiştirilerek propofol infüzyonu uygulandı. Desfluran grubunda 

%6 dan başlanarak anestezi idame ettirildi. Her iki grupta da analjezi torakal 

epidural kataterden bupivakain infüzyonu yapılarak sağlandı ve posoperatif 

analjezi için de kullanıldı. TAV’ın 0.,5., 30. dk’sı  ile 4. saatinde alınan kan 

örnekleri SOD, CAT, GST, MDA ve İMA enzimleri çalışılmak üzere santrifüj 

edilip -80°C’de  saklandı. 

Bulgular 

 İMA verileri kontrol değere göre zaman içerisindeki grup içi farklılıklar 

araştırıldığında ise,  Grup P’ de 4. saat ölçüm değeri belirgin azalmış olarak 

bulundu (p<0.05). MDA enzim aktivite ortalamaları karşılaştırıldığında gruplar 

arası ve grup içi enzim aktivite ortalamaları benzer bulundu. SOD Grup D’ de 4. 

saat ölçüm değeri belirgin artmış olarak bulundu (p<0.05). GST, Grup D’ de 5. dk 

ölçüm değeri belirgin artmış olarak bulundu (p<0.05). KAT, Grup P’ de 5. dk ve 

4. saat ölçüm değerleri belirgin azalmış olarak bulundu (p<0.05). Grup D’de ise 

sadece 4. saat KAT ortanca değeri, kontrol GST ortanca değerinden istatistiksel 

olarak azalmış bulundu. 

Sonuç 

Bu çalışmaya göre desfluranın antioksidan enzimlerden SOD ve GST’yi 

arttırdığı ancak KAT’ı azalttığı ve oksidatf stresi azalttığını, propofolün ise 

antioksidan enzimlerden KAT’ı azalttığı, SOD ve GST üzerine etkisi olmamakla 

beraber iskeminin ortadan kaldırılmasında olumlu etkileri olduğunu düşündüren 
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bulgular elde edildi. Ancak verilerimizi doğrulamak için daha fazla çalışmaya 

gereksinim olduğunu düşünmekteyiz. 
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9. SUMMARY 

THE COMPARİSON OF THE EFFECT OF PROPOFOL AND 

DESFLURANE ON OXİDATİVE STRESS AND İSCHEMİA İN PATİENT 

WİTH SİNGLE LUNG VENTİLATİON 

İntroduction 

Ventilation of a single lung using double lümen intrabronchial tups 

is a frequently use tecnic pulmonary and thorasic surgery. Single lung 

ventilation may cause arterial hipoxemia and instability in the ventilation 

perfussion ratio due to the increase of amount of shunt in the upper lung 

which cannot be ventilated during surgery. After prolonged ischemia tissue 

reperfussion and the rapid enterance of oxygen into ischemic tissues cause 

production of free oxygen radicals in cells. Free oxygen radicals may lead 

to the production of lipid peroxidation products such as malondialdehit 

(MDA). This study was undertaken to show the effect of propofol and 

desflurane on oxidative stress and ischemia in patient with sigle lung 

ventilation with enzyme levels such as superokside dsmutase (SOD), 

glutation s transferase (GST) and catalase (KAT) and the peroxidation 

product MDA. The effect on ischemia was demonstrated with the ischemia 

modified albümin (İMA). 
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Material and Method 

Forty patient ages 19-55 and ASA І-ІІ rısk group, undergoing 

elective pulmonary surgery were included in the study the propofol group 

was started the infusion rate was adjusted according to the hemodinamic 

status. Anaesthesia was continued with %6 in the desflurane group. 

Analgesia in the intraoperative and postoperative phase was maintared 

with a thoracal epidural catater with bupivakain infussion in both groups. 

Blood samples were gathered in the 0., 5., 30. Minutes and 4. hour of 

single lung ventilation and then centrifuged and stored in -80°C for SOD, 

KAT, GST, MDA and IMA enzyme level measurements. 

Results  

When the IMA levels were investigeted between groups according 

to time, the 4. hour levels were found to be significantly lower according 

to the control levels in group P (p˂0.05). the MDA enzyme activity were 

found to be simlar between both groups and within each group. SOD was 

found to be significantly lower ın the 4.hour levels in group D (p˂0.05). 

GST was found to be significantly elevated in the 5. minutes level in group 

D (p˂0.05). KAT was found to be significantly lower ın the 5. minutes and 

4.hour levels in group P (p˂0.05). In group D, only the 4. hour KAT levels 

were found to be significantly lower than the control KAT level. 
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Conclusion 

According to this study, we can condude that desflurane increased 

antioxidant enzyme that SOD, GST levels and decreases KAT and 

oxidative stress, while propofol has benefical effects in reducing ischemia 

but not on antioxidant enzymes whiıch SOD, GST but only decreases 

KAT. To verify our data suggest that further study is needed. 
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