T.C.
NECMETTIN ERBAKAN UNIVERSITESI
MERAM TIP FAKULTESI
ANESTEZiYOLOJi VE REANIMASYON ANABILIM DALI

ADEQUACY OF ANESTHESIA MONITORIZASYONU ESLiGINDE
MENSTRUEL SIiKLUS FAZLARININ ANESTEZIi DERINLiGi UZERINE ETKIiSi

Dr. Merve YUSIFOV

UZMANLIK TEZi

KONYA, 2021






T.C.
NECMETTIN ERBAKAN UNIVERSITESI
MERAM TIP FAKULTESI
ANESTEZiYOLOJi VE REANIMASYON ANABILIM DALI

ADEQUACY OF ANESTHESIA MONITORIZASYONU ESLiGINDE
MENSTRUEL SIiKLUS FAZLARININ ANESTEZIi DERINLiGi UZERINE ETKIiSi

Dr. Merve YUSIFOV

UZMANLIK TEZi

DANISMAN: PROF. DR. ATILLA EROL

KONYA, 2021



TESEKKUR

Necmettin Erbakan Universitesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali'nda
uzmanlik egitimim siiresince kliniginde her zaman caligmaktan biiylik onur ve gurur
duydugum, iyi bir anesteziyoloji ve reanimasyon bilimi uzmani olarak yetismemizi
saglayan, engin tecriibe ve bilgilerini bizlere aktaran ve saygin kisilikleri ile bizlere 6rnek
olan Anabilim Dali Baskanimiz Prof. Dr. Aybars Tavlan ve destegini higbir zaman
esirgemeyen tez danismanim Prof. Dr. Atilla Erol basta olmak iizere degerli hocalarim;
Prof. Dr. Sema Tuncer Uzun, Prof. Dr. Alper Yosunkaya, Prof. Dr. Ruhiye Reisli, Prof. Dr.
Ahmet Topal, Dog. Dr. Alper Kiligaslan, Dog. Dr. Gamze Sarkilar, Dog¢. Dr. Funda Gok,
Dr. Ogr. Uyesi Sule Arican, Dr. Ogr. Uyesi Giilgin Hacibeyoglu, Dr. Ogr. Uyesi Resul

Yilmaz’a tesekkiirlerimi sunarim.

Asistanlik yillarimizda ve tez siirecimde destegini esirgemeyen Uzm. Dr. Damlanur
Ustiin basta olmak iizere; 5 yili beraber gegirdigimiz, zorluklar1 ve giizellikleri

paylastigimiz degerli asistan arkadaglarima tesekkiir ederim.

Asistanlik stirecimde yardim ve desteklerinden dolayr anestezi, agr1 bilim dali ve
reanimasyon ¢alisanlarina, tezim boyunca destek veren Plastik, Estetik ve Rekonstriiktif

Cerrahisi Anabilim Dal1 6gretim iiyesi ve asistanlarina tesekkiirlerimi sunarim.

Tam 10 yildir ellerimden simsiki tutarak beni bir an bile yalniz birakmayan, hayat
yoldasim, degerli esim Dr. Viisal Yusifov’a; ve hayatimin her aninda benimle olan, beni her
zaman kendinden ¢ok diislinen, hayattaki en kiymetlim, canim annem Hanife Sarier’e her

sey icin sonsuz tesekkiirlerimle. Varli§iniza minnettarim.

Dr. Merve YUSIFOV



OZET

ADEQUACY OF ANESTHESIA MONITORIZASYONU ESLiGINDE

MENSTRUEL SIKLUS FAZLARININ ANESTEZi DERINLiIGI UZERINE ETKIiSi
DR.MERVE YUSIFOV, UZMANLIK TEZI, KONYA, 2021

AMAC: Ostrojen ve progesteronun siklik dalgalanmalarina bagli olarak anksiyete
diizeylerinin, anestezik ihtiyacin, agr1 duyarlilifinin ve buna bagli olarak analjezik
ihtiyacin degisebilecegi gesitli ¢alismalarla gosterilmistir. Bu ¢calismamizda, genel anestezi
altinda rinoplasti yapilan kadin hastalarda, Adequacy of Anesthesia monitorizasyonu
esliginde, menstruel siklusun farkli fazlarinin anestezi ve analjezi lizerine etkilerini
incelemeyi amacladik.
YONTEM: Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi etik kurul onay1 (22
Mayis 2019 tarihli, 14567952-050/868 sayili karar) alindi. Genel anestezi altinda rinoplasti
yapilmasi planlanan, 18-49 yas arasi, diizenli menstruel sikluslar1 bulunan, ASA I-II olarak
degerlendirilen 80 kadin hasta ¢alismaya dahil edildi. Menstruel siklusun 6-12. giinleri
arasinda olan hastalar folikiiler (Grup F) ve 18-24. giinleri arasinda olan hastalar luteal
(Grup L) grup olarak adlandirildi. Progesteron, Estradiol, FSH (Folikiil Stimulan Hormon),
LH (Luteinizan Hormon) diizeyleri calisildi. Demografik oOzellikleri kaydedildi.
Amsterdam Preoperatif Anksiyete ve Bilgi Skalas1 (APAIS) uygulandi. Tiim olgulara EKG
(elektrokardiyogram), NIBP (noninvaziv kan basinci) dl¢timii, pulsoksimetre (SpO2) takibi,
Adequacy of Anesthesia (AoA; entropi, SPI, NMT) monitorizasyonu uygulandi. Cerrahi
islem boyunca Entropi indeks degeri 40-60 olacak sekilde end-tidal desfluran dozu, SPI
degeri 50 nin altinda olacak sekilde remifentanil infiizyon dozu ayarlandi. Islem sonunda
toplam cerrahi siire, toplam remifentanil dozu (mcg), toplam desfluran dozu (ml) ,
ekstiibasyon siiresi, uyaniklik ve derlenme zamanlar1 kaydedildi.
BULGULAR: Gruplarin demografik 6zellikleri, hemodinamik verileri, APAIS skorlari,
cerrahi islem siireleri, tiiketilen desfluran ve remifentanil miktarlari, ekstiibasyon siireleri,
uyaniklik ve derlenme zamanlari arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmamastir.
SONUC: Biz ¢aligmamizda menstruel siklus fazlarinin, uygun monitorizasyon yontemleri
kullanarak, anestezik ve analjezik ihtiyaci etkilemedigi kanisina vardik.

Anahtar Kelimeler: Menstruel Siklus, Folikiiler Faz, Luteal Faz, Adequacy Of Anesthesia



ABSTRACT

THE EFFECT OF MENSTRUEL CYCLUS PHASES ON DEPTH OF ANESTHESIA

USING ADEQUACY OF ANESTHESIA MONITORING

MERVE YUSIFOV, MD, DISSERTATION, KONYA, 2021
OBJECTIVE: Various studies have shown that depending on the cyclic fluctuations of
estrogen and progesterone, anxiety levels, anesthetic need, pain sensitivity, consequently
analgesic need may vary. In this study, we aimed to examine the effects of different phases
of the menstrual cycle on anesthesia and analgesia in female patients undergoing
rhinoplasty under general anesthesia, accompanied by Adequacy of Anesthesia monitoring.
METHOD: Necmettin Erbakan University Meram Faculty of Medicine ethics committee
approval (decision dated May 22, 2019, number 14567952-050 / 868) was taken. Eighty
patients between the ages of 18-49 with regular menstrual cycles, ASA I-1I, scheduled for
rhinoplasty under general anesthesia were included in the study. Patients between the
6-12th days of the menstrual cycle were called follicular (group F) and patients between
18-24th days were called luteal (group L) group. Progesterone, Estradiol, FSH (Follicle
Stimulating Hormone), LH (Luteinizing Hormone) levels were studied. Their demographic
characteristics were recorded. Amsterdam Preoperative Anxiety and Information Scale
(APAIS) was applied. ECG (electrocardiogram), NIBP (noninvasive blood pressure)
measurement, pulse oximetry (SpO:2) monitoring, Adequacy of Anesthesia (AoA; entropy,
SPI, NMT) monitoring were applied to all cases. During the surgical procedure, the end-
tidal desflurane dose was adjusted so that the entropy index value was 40-60, and the
remifentanyl infusion dose was adjusted so that the SPI value was below 50. At the end of
the procedure, total surgery time, total remifentanyl dose (mcg), total desflurane dose (ml),
extubation time, wakefulness and recovery times were recorded.
RESULTS: There was no statistically significant difference between groups' demographic
characteristics, hemodynamic data, APAIS scores, duration of surgery, the amount of
desflurane and remifentanyl consumed, extubation times, wakefulness and recovery times.
CONCLUSION: In our study, we concluded that the phases of the menstrual cycle do not
affect the anesthetic and analgesic need using appropriate monitoring methods.

Keywords: Menstrual Cycle, Follicular Phase, Luteal Phase, Adequacy Of Anesthesia
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1. GIRIS VE AMAC

“Insanda kan dokiilmesi her zaman yaralanma, hastalik veya éliimle iliskilidir
Insanligin yalmzca disi yarisi, her ay bol miktarda kanama ve yine de anka kusu gibi

kanindan yiikselme gibi biiyiilii bir yetenege sahiptir.” Estelle Ramey

Ostrojen ve progesteron kadinlara 6zgii olarak ovaryan siklus sirasinda
dalgalanmalar gosterir (Giilhas 2010). Bu hormonal dalgalanmalara bagli olarak anksiyete
diizeylerinin, anestezik ihtiyacin, agr1 duyarlilifinin ve buna bagli olarak analjezik

ihtiyacin degisebilecegi ¢esitli caligmalarla gosterilmistir.

Anestezi derinligi; belirli miktarlarda verilen anestezik ajanlarin normal beyin
fonksiyonlarimi gecici olarak etkilemesiyle goriilen; hipnoz, duysal uyaranlara yanitsizlikla
devam eden bilingsizlik durumudur. Anestezi derinliginin takibinde siklikla; kan basinci,
kalp atim hiz1, solunum sayis1 ve diizeni, kirpik ve kornea refleksleri, pupil cap1 ve 1s18a
reaksiyonu, terleme, iskelet kas tonusu gibi klinik Ol¢iitlerin kullanildigi, ancak bunlarin
birgok farkli durumdan etkilenebilmesinden dolayr tam anlamiyla anestezi derinligini

yansitamadigi yapilan ¢alismalarla gosterilmistir (Kissin 2000).

Entropi; EEG (elektroensefalografi) dalgalarindaki degisik frekanslarin olusturdugu
diizensizlikten yola ¢ikarak gelistirilmis bir monitdrizasyon yontemidir. Entropi indeksi, 0
ile 100 araliginda sayisal sonuglar yansitir. {1k olarak Datex-Ohmeda tarafindan gelistirilen
entropi modiilinde, EEG dalgalar1 State Entropi (SE, durum entropisi), EMG
(elektromyelografi) dalgalar1 ise Response Entropi (RE, cevap entropisi) olarak
degerlendirilmistir (Viertio-Oja 2004). SE degeri 0-91 arasinda, RE degeri ise 0-100
arasinda degisir. Prospektif ¢alismalar, bu degerlerin 40-60 arasinda tutulmasiyla yeterli

anestezik derinligin saglandigini gostermistir (Morley 2011).

Cerrahi Pletismografik indeks (Surgical Pleth Index, SPI); pletismografik nabiz
dalgalarinin degerlendirilmesiyle hastanin agri1 hissi ve analjezi etkinligi hakkinda bilgi
verir. 0-100 arasinda degerler sunarak yonlendiren bu monitorizasyon yonteminde 50 ve

daha kiiciik degerler yeterli analjezi saglanabildigini gostermektedir (Ilies 2012).

Adequacy of Anesthesia (AoA); entropi, SPI ve kas gevsetici etkinliginin

gosterildigi noromuskuler monitérizasyonu (NMT, ndromuskuler transmisyon) bir arada



sunan giincel bir yontemdir. SPI ve entropinin entegre edilmesi ile bir grafik ¢izilir. Bu

grafikte hastanin hem analjezi etkinligi, hem de anestezi derinligi kontrol altindadir.

Bu c¢alismada, genel anestezi altinda rinoplasti yapilan kadin hastalarda, Adequacy
of Anesthesia monitdrizasyonu esliginde, menstruel siklusun farkli fazlarinin anestezi

derinligi lizerine etkilerini incelemeyi amagladik.



2. GENEL BiLGILER

2.1. ANESTEZIi YETERLILiGi VE MONIiTORIiZASYON YONTEMLERI

Genel anestezi; agrili bir uyarana karst farmakolojik ajanlarla olusturulan; biling
durumunda degisim (bilingsizlik), amnezi, analjezi, immobilite ve otonomik cevapta
azalma seklinde tanimlanabilir (Barash 2020). Genel anestezi sirasinda uygulanan ilaglarin

bu hedeflere uygun olarak ayarlanmasi 6nemlidir.

2.1.1. Anestezi Derinligi Monitorleri

Anestezi derinligi, hem farkli ilag etkilerini hem de farkli klinik ihtiyaglar
aciklayan klinik bir terimdir (Kaul 2002). Cerrahi esnasinda anestezi derinliginin
gereginden az veya fazla olmasi istenmeyen ciddi etkiler olusturabilir. Anestezinin
gereginden daha derin olmasi, kisa donemde artmis ila¢ kullanimina, derlenme siiresinde
uzamaya neden olurken, uzun dénemde organlarin perfiizyonunda bozulmaya bagl olarak
organ yetmezliklerine, kardiyak depresyona ve hatta olime yol acabilir (Kurata 2010,
Monk 2011). Anestezinin gereginden daha yiizeyel olmasi ise, hemodinamik unstabilite,
solunum problemleri (Bergmann 2013), anestezik farkindalik ve buna bagli olarak
psikolojik travmalara neden olabilir (Ghoneim 2010). ilaglarin farmakokinetik ve
farmakodinamik ozellikleri kisiler arasinda degiskenlik gosterdiginden, yasa ve kiloya gore
kullanilan dozlarda bile, yiizeyel ya da gereginden daha derin anestezi uygulamalarinin

ortaya ¢ikabildigi gosterilmistir (Domino 1999, Kreuer 2005).

Ideal bir anestezi derinligi monitdrii; anestezik ilaglarin etkilerini tam ve zamaninda
yansitabilmeli (Pomfrett 1999), hastanin ylizeyel veya derin oldugunu bir devamlilik i¢inde
gosterebilmeli, farkli hastalarda benzer sekilde calisabilmeli, anestezi yonetimi ve

anestezik ilaglardan bagimsiz olarak c¢alisabilmelidir (Bruhn 2006).

Anestezi derinligini 6lgmede ge¢misten giliniimiize objektif ve subjektif bircok
yontem kullanilmigtir (Tablo 2.1). Subjektif yontemler, harekete ve uyaranlara karsi
otonomik yanita dayanir ve anestezistin goriis ve deneyimine baglhdir. Objektif yontemler
ise monitoriin hassasiyetine dayanir (Kaul 2002). Etkin bir monitdrizasyon sisteminin
hedefi; optimal anestezi yonetiminin saglanmasi, anormal durumlarin tespit edilerek, ciddi

ve geri donilisii olmayan hasarlar meydana gelmeden tedbir alinmasidir (Eichhorn 1989).



Bu sayede, anestezi derinligi monitorleri, morbidite ve mortalitenin azalmasina katki saglar

(Monk 2005).

Tablo 2.1. Anestezi derinligi monitdrizasyon yontemleri

Subjektif Yontemler
- Klinik Degerlendirme / Otonomik Yanit
- izole Onkol Teknigi
Objektif Yontemler
- Spontan Yiizey Elektromiyogrami
- Alt Ozefagus Kontraktilite Olgiimii
- Kalp Hiz1 Degiskenligi (Respiratuar Siniis Aritmileri)
- Uyarilmis Potansiyeller
- EEG (Elektroensefalogram) Kaynakli Monitdrler
— Bispektral indeks (BIS)
— Hasta Durum Indeksi (Patient state index, PSI)
— Narkotrend Indeksi
— Siralanmis otoregresif indeks (Aline autoregresive index, AAI)

— Serebral durum indeksi (Cerebral state index, CSI)

— Entropi

Subjektif Yontemler

Klinik Degerlendirme (Otonomik Yanit):

Anestezi derinliginin belirlenmesinde en eski ve en yaygin kullanilan yontemdir.
Kirpik ve kornea refleksi, pupil ¢apt ve 151k reaksiyonu, goz yasarmasi, kan basinci, kalp
atim hizi, terleme gibi somatik ya da otonomik yanitlara bakilir (Russell 1989, Russell
1993). Ancak, hipotansiyon, dehidratasyon, hipoksi, hipo/hipertermi, masif kan kayb1 gibi
olaylar veya kullanilan kardiyak ilaglar da hemodinamik degisikliklere yol agabilir.

Bununla birlikte, anestezide kullanilan kas gevsetici, opioid gibi ilaglar bu tepkileri



baskilayabilir ancak yeterli hipnoz iiretilmemis olabilir (Kaul 2002). Ayrica bu yontemde,
yeterli anestezi derinligi, cevapsizlik iizerinden tanimlandigi igin ilaclarin yan etkisini
gorecek kadar yiiksek doza ulagsmadigimiz siirece, yeterli veya asir1 doz arasinda ayrim

yapilamaz (Servin 2014). Bu nedenlerle 6zgiinliigii ve hassasiyeti diisiiktiir.

izole Onkol Teknigi:

Kas gevsetici yapilmadan Once hastanin bir koluna turnike yerlestirilir ve sistolik
arter basincinin iizerine sisirilir. Boylelikle kol anestezi sirasinda hareket edebilecektir.
Anestezi derinligini kontrol etmek i¢in hastadan parmaklarini hareket ettirmesi istenir
(Tunstall 1977). Ancak bu yontemde, irkilme tepkisi biling olarak yorumlanabilir. Bununla
birlikte, hastalar hareket komutunu duymalarina ragmen bunu yapamadiklarini
bildirmislerdir (Russell 1979). Bu yontemi destekleyenler olmasina ragmen,

uygulanmasinin dikkat dagitict olmasi nedeniyle yaygilagsmamistir (Sleigh 2013).

Objektif Yontemler

Spontan Yiizey Elektromiyogramai:

Yiiz, karin ve boyun kaslar1 basta olmak iizere degisik kas gruplarindan elde
edilebilir. Fasiyal sinirin visseral efferent lifleri tarafindan innerve edilen frontalis kasi,
noromiiskiiler blokajdan daha az etkilenir. Frontalis kasinin iizerine yerlestirilmis elektrot
ile kaydedilen frontalis elektromiyogrami (FEMG) seviyesinin, anestezi sirasinda diistigi

ve uyanmadan hemen 6nce yiikseldigi gozlenmistir (Herregots 1989).

Alt Ozefagus Kontraktilite Olciimii:

Ozefagusun alt yarisindaki diiz kaslar, néromuskiiler bloke edici ajanlar
uygulandiktan sonra bile aktivitelerini korurlar. Alt 6zefagus kontraktilite 6l¢ctimleri; beyin
sapindaki vagal motor ¢ekirdekler ve retikiiler aktive edici sistem araciligiyla gergeklesen
spontan kontraksiyonlar ile olabilecegi gibi, alt 6zefagusta kii¢iik bir balonun sisirilmesiyle
elde edilen tetiklenmis kontraksiyonlarla da olabilir (Kaul 2002). Alt ozefageal
kontraksiyonlarin frekans ve amplitiidlerinin azalmasi, anestezi derinligini ifade eder (Isaac

1989).



Solunum sirasinda, beyin sap1 tarafindan ayarlanan ve vagal tonusun gostergesi
olan kalp hizindaki degismelerdir. Anestezi derinliginin saglanmasi ile bu aritmilerin

azaldig1 goriilmustiir (Pomfrett 1991).

Fasial sinir elektromyografisi, alt 6zefagus kontraktilite Ol¢limii ve kalp hizi
degiskenliginin Ol¢iimi yiiksek bireysel degiskenlik gostermeleri ve de ilaglardan

etkilenmeleri nedeniyle yayginlasmamistir (Biiget 2015).

Uyarilmis Potansiyeller:

Cesitli uyaranlara yanit olarak sinir sistemi tarafindan olusturulan elektrofizyolojik
yanit Olgerek degerlendirilir. Somatosensorial, motor, gorsel ve isitsel uyarilmig
potansiyelleri kullanilir. Genellikle latenslik, amplitiid ve uyaranin yeri agisindan
tanimlanir. Potansiyeller zaman igerisindeki voltaj degisiklikleri olarak cizilir. Olasi
norolojik hasarla iligkili cerrahi girisimlerde endikasyonu vardir. Uyarilmig potansiyellerin

kaybolmasi, gelisecek norolojik bozuklugun habercisidir (Butterworth 2015).

EEG Kaynakli Monitéorler:

Anestezinin EEG dalgalarinda degisiklik yaptig1 1920-30lu yillarda gosterilmistir
(Kecik 2016). Ham EEG verilerinin yorumlanmasi zordur ve bir¢ok artefakttan etkilenir
(Bonhomme 2004). Ham EEG dalgalarindaki degisiklikler ile anestezi derinliginin korele

edilmesi i¢in uzun yillar gegmesi gerekmistir (Kegik 2016).

Islenmis EEG verilerini anlayabilmek icin, anestezik ilaglarin kan konsantrasyonu
artttkca EEG sinyalinde olusan degisiklikleri agiklamak gerekir. Genel anestezi almadan
once, gozleri kapali bir hastada, alfa aktivitesi (10 Hz) belirgindir. Gama-aminobiitirik asit
Tip A reseptorleri (GABA-A) iizerine etkili bir hipnotik ajanin diisiik dozda uygulanmasi
ile sedasyon gelisir. Hastanin gozleri kapalidir, sakindir ve kolay uyandirilabilir. Doz yavas
yavas arttirlldiginda hastada paradoksal eksitasyon meydana gelir, bu durumda amagsiz
veya saldirgan hareketler, anlagilamayan konusma, ofori veya disfori ile beraber EEG
sinyalinde beta aktivitesi (13-25 Hz) izlenir. Anestezinin ilerleyen idame doneminde ise 4

faz agi8a ¢ikar (Sekil 2.1) (Brown 2010, Kortelainen 2013).



Faz 1: Genel anestezinin yiizeyel safhasidir. Beta aktivitesinde azalma

(13-30 Hz), alfa (8-12 Hz) ve delta (0-4 Hz) aktivitesinde artis izlenir.

Faz 2: Beta aktivitesi iyice azalir, alfa ve delta aktivitesi daha da artar. Bu
alfa ve delta aktivite artis1 frontal EEG sinyalinde daha belirgindir. Buna anteriorizasyon ya
da frontal baskinlik adi verilir. Anestezi derinligi monitdrlerinin elektrotlar1 bu nedenle
frontal kortekse yerlestirilir. Bu fazdaki EEG, non-REM doénemdeki uyku EEG paternine

benzer.

Faz 3: Genel anestezinin derin safhasidir. Sporadik alfa ve beta
aktivitelerinin arasinda sessiz zamanlar (diiz EEG hatt1) izlenir. Buna ‘burst supresyon’

denir. Cerrahi cogunlukla Faz 2-3’te gerceklestirilir.

Faz 4: Cok derin anesteziyi gosterir. EEG monitdriinde sadece izoelektrik

hat izlenir (Palanca 2009).

| p A1) N
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Sekil 2.1. EEG fazlari: A.Normal diisiik amplitiidlii aktivite B.Paradoksal
eksitasyonla uyumlu yiiksek frekansli aktivite artisi C.Yiiksek amplitiid, diisiik frekans

D.Burst supresyon (Biiget 2015)

Islenmis EEG verilerini kullanan monitdrler hakkinda unutulmamasi gereken en
onemli nokta; EEG degisiklikleri yani yiiksek frekanstan diisiik frekansa dogru gecis,

GABA-A iizerine etkili anestezikler (propofol, etomidat, barbitiirat vb.) icin gecerlidir.
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NMDA reseptorleri tizerinde etkili olan anestezikler (ketamin) degerlendirilemez (Palanca
2009). Ayrica mevcut islenmis EEG monitorleri sadece kortikal aktiviteyi
degerlendirmektedir. Oysa kortikal durum, hastanin agrili uyartya verecegi cevabi tahmin
ettirmez (Voss 2007).

- Bispektral Indeks (BIS):

EEG dalgalarinin sayisal bir algoritma ile degerlendirilerek, inhalasyon ve
intravendz ajanlarla olusturulan hipnotik komponentin 0-100 arasinda bir degerle ifade
edilmesidir (Kegik 2016). Onerilen deger 40-60 arasindadir (Butterworth 2015).

- Hasta Durum Indeksi (Patient state index, PSI):

EEG nin zaman, frekans, faz bilgilerinin yaninda beynin bdlgesel EEG verilerini de
kullanir. 5 derivasyonlu bilateral frontotemporal prob kullanarak beynin degisik
alanlarindaki dalgalar1 analiz eder. PSI anestezik degeri 25-50 arasindadir (Kegik 2016).

- Narkotrend Indeksi:

Uyku sirasindaki EEG analizi i¢in tasarlanmis olup, anestezi uygulamalari i¢in
tekrar diizenlenmistir. Standart EKG elektrotlar1 kullanilir (Kegik 2016). Anestezi
seviyeleri A dan F ye derecelendirilmistir ve A uyanikligi ifade ederken, Fo-1 burst
supresyonu ifade eder (Butterworth 2015).

- Swralanmus otoregresif indeks (Aline autoregresive index, AAI):

Genel anestezi altinda 6nerilen sinir 10-25 tir (Butterworth 2015).

- Serebral durum indeksi (Cerebral state index, CSI):

Genel anestezi altinda 6nerilen siir 40-60 tir (Butterworth 2015).

- Entropi:

EEG dalgalarindaki degisik frekanslarin olusturdugu diizensizlikten yola ¢ikarak
gelistirilmistir. 2003 yilinda GE Healthcare, bu monit6rii Entropi modiilii olarak kullanima

sunmustur. Algoritma, Fourier analizinden zaman ve frekans alanimi kullandiktan sonra



frekans bilgilerine Shannon fonksiyonunu uygular. Bu yaklasim ‘zaman-frekans dengeli

spektral entropi’ olarak adlandirilir (Glass 1997).

Bu monitdrizasyon sisteminde {i¢ elektrotlu frontotemporal sensor kullanilarak tek
kanalli EEG toplanir. Ancak frontal EEG, fasial kas aktivitesi nedeniyle EMG
sinyallerinden de etkilenir. Diger monitdrlerde EMG verisi artefakt olarak yansir. ilk olarak
Datex-Ohmeda tarafindan gelistirilen entropi modiiliinde, EEG dalgalar1 State entropi (SE,
durum entropisi), EMG dalgalar1 ise Response entropi (RE, cevap entropisi) olarak
degerlendirilmistir. Hasta kas gevsetici etkisi altinda iken RE degeri diisiik olur, bu
durumda SE degeri hipnozun derinligini gosterir. Hasta kas gevsetici etkisinden kurtulup
uyanmaya basladiginda ise hem SE hem RE degerleri artar. Intravendz ve inhalasyon
anestezikleri ile yapilan c¢alismalar, Entropi monitérii i¢in BIS ile paralel sonuglar

gostermislerdir. (Viertio-Oja 2004)

Entropi monitorii iki farkli entropi sayisi hesaplamaktadir. 0.8-32 Hz arasinda
frekansa sahip kortikal aktiviteyi yansitan SE degerinin 0 olmas1 izoelektrik EEG, 91
olmasi i1se tam uyaniklig1 temsil eder. 0.8-47 Hz frekansindaki frontal kas
elektromiyografisini yansitan RE degeri ise 0 ile 100 arasinda degisir. Firma tarafindan
genel anestezi altinda onerilen aralik her iki parametre i¢in de 40-60 arasindadir. SE degeri
bu aralik disinda ise hipnotik dozun degistirilmesi Onerilir. SE degeri bu aralikta iken RE
degeri SE degerinden 10 birimden fazla yiiksek ise hastaya analjezik gerekli olabilir (Bein
2006, Morley 2011).

2.1.2. Analjezi Monitorleri

Agr1, bilingli bir tanimdir ve uyanik hastalarda agr1 degerlendirilmesi igin
tanimlanmig skalalar mevcuttur. Anestezi uygulanmis bilingsiz bir hastada, laringoskopi
veya cerrahi uyaranlara verilen noral tepkiye nosisepsiyon denir (Yaksh 1998). Anestezi
altinda, doku hasar1 ile nosiseptorlerin santral sinir sistemini aktive etmesi, fizyolojik ve
biyokimyasal reaksiyonlar meydana getirir. Analjezinin yetersiz olmasi, tasikardi,
hipertansiyon, terleme, pupil c¢apinda artma, takipne, g6z yasarmasi gibi otonomik
yanitlara sebep olabilir. Ancak bu yanitlar, anestezi derinligi takibinde yeterince 6zgiil

olmadiklar1 gibi analjezi takibinde de tek baslarina giivenilir degillerdir.



Analjezi monitorleri (Tablo 2.2); agrili uyaran ile agrisizlik arasindaki dengeyi

Olcer (Biiget 2015).

Tablo 2.2. Analjezi monitdrizasyon yontemleri

EEG Verilerine Dayali Monitorler
- Bilesik Degiskenlik Indeksi (Composite Variability Index, CVI)
- Spektral Entropi (RE-SE)
Refleks Yolaklar
- Kardiyak Barorefleksin Susturulmasi (CARDEAN indeksi)
- Pupil Capinin Olgiilmesi
- Nosiseptif Fleksiyon (RIII) Refleksi
Otonomik yanit1 kullanan monitérler
- Cilt iletkenligi
- Analjezi-Nosisepsiyon indeksi (ANI)
- Cerrahi Pletismografik indeks (SPI)

EEG Verilerine Dayali Monitéorler:

Anestezi derinligi monitorlerinde bahsedildigi gibi bu 6l¢iim daha ¢ok anestezinin
hipnoz bilesenini degerlendirmek ic¢in kullanilir. Ancak bazi parametrelerin analjezik
komponenti yani nosisepsiyon-antinosisepsiyon dengesini de yansitabildigi gozlenmistir.

- Bilesik Degiskenlik Indeksi (Composite Variability Index, CVI):

BIS monitoriindeki 3 dakika aralikli EEG ve frontal EMG Olglimlerini kullanarak
hesaplanir (Ellerkmann 2013)

- Spektral Entropi (RE-SE):

Yukarida bahsedildigi gibi RE analjezi yeterliligini degerlendirmek igin
kullanilabilir (Mathews 2007).
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Refleks Yolaklar:

- Kardiyak Barorefleksin Susturulmast (CARDEAN Indeksi):

Kan basinct yiikseldiginde, kalp debisini sabit tutmak amaciyla kalp hizinin
azalmasi fizyolojik yanittir. Ancak agrili bir uyaran oldugunda, kan basincindaki artis1 kalp
hizinda gecici artis izlerr CARDEAN (Cardiovascular Depth of Analgesia) indeksi
(Alpha-2 Ltd., Lyon, Fransa), bu kardiyak baroreseptor refleks yanitin baskilanmasini

kullanan bir algoritmaya dayali 6l¢timdiir (Rossi 2012).

- Pupil Capinin Ol¢iilmesi:

Agril1 bir uyarana yanit olarak pupil dilatasyonu goriiliir (Larson 2008). Pupil
capinin pupillometre adi verilen 6zel bir cihaz ile Ol¢lilmesi gerekir. Giivenilir olmasina

ragmen Ozellikle bas ve boyun cerrahisi sirasinda gdze ulasim saglanamayabilir.

- Nosiseptif Fleksiyon Refleksi:

Spinal refleks yanitlar kullanilir. Agrili uyaran karsisinda c¢ekilme (RIII) refleksi
icin, retromalleolar aralikta sural sinir uyarilarak, biseps femoris kasinin cevabi EMG

verileri ile degerlendirilir (Gruenewald 2013).

Otonomik yaniti kullanan monitorler:

- Cilt Iletkenligi (Med-Storm Stress Detector (Med-Storm Innovation AS, Oslo,

Norveg)):

Palmar elektrotlarla calisir ve elektrodermal aktiviteye dayanir. Sempatik sistem
aktivasyonuna neden olan durumlar, palmar ve plantar terleme bezlerinin dolmasina,
buradan salgilanan sivi ve iyon sekresyonu ise cilt iletkenliginin artmasina sebep olur

(Storm 2008).

- Analjezi-Nosisepsiyon Indeksi (ANI (Metrodolaris, Fransa)):

Parasempatik otonom sinir sisteminin tonusunu Olcerek analjezi yeterliligini
yansitir. Kalp hiz1 degiskenlikleri i¢inde iki R dalgasi arasindaki zaman arali§inin, solunum

ile degiskenliginin filtre edilerek Olc¢lilmesi ve degerlendirilmesiyle elde edilen, 0-100
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arasinda sayisal bir degerdir. 30 ve altindaki degerler siddetli agriyi, 30-50 arasi orta

dereceli agriy1, 50-70 arasi ise yeterli analjeziyi gosterir (Jeanne 2009, Jeanne 2012).

- Cerrahi Pletismografik Indeks (Surgical Pleth Index, SPI):

Daha o6nce Surgical Stress Index (SSI) olarak bilinen ve yeniden adlandirilan
Surgical Pleth Index (SPI), agrili uyarana yanit olarak otonom sinir sistemi aktivitesindeki
degisiklikleri 6lgmek amactyla gelistirilmistir. Normallestirilmig fotopletismografik nabiz
dalga genligi (PNDGnorm) ve normallestirilmis kalp atim araligmma (KAAnorm) dayanan
bir formiille hesaplanir (Huiku 2007):

SPI=100 - (0.7xPNDGnorm + 0.3xKAAnorm)

Indeks 0 (cok diisiik cerrahi stres)-100 (cok yiiksek cerrahi stres) arasinda degisir.
50 degerinin, nosiseptif-antinosiseptif faktorlerin dengelendigi, ortalama bir stres diizeyini

yansitan deger oldugu diisiiniilmektedir (Ilies 2012).

SPI degeri, agrili uyarty1 yansitmasi nedeniyle opioid konsantrasyonu ile iligkilidir
(Bergmann 2013). Ancak sempatik tonusu etkileyen faktorlerden etkilendigi ig¢in SPI
degeri her zaman giivenilir degildir. Intravaskiiler voliim durumu (Won 2016), kalp pilleri
(Hans 2011), atropin (Hocker 2010), antihipertansif ilaglar (Bonhomme 2011, Won 2017),
hipotermi (De Jonckheere 2015), cerrahi pozisyon (Ilies 2012), biling diizeyi (Cowen 2015,
Ledowski 2016), uyanik hastalarda ise anksiyete ve duygusal stres (Ilies 2010, Cowen

2015) literatiirde yaygin olarak bahsedilen limitasyonlardandir.

2.1.3. Noromuskiiler Monitorizasyon

1958 yilinda Christie ve Churchill-Davidson tarafindan genel anestezi esnasinda
noromuskiiler fonksiyonlar1 degerlendirebilmek icin sinir stimiilatorleri tanimlanmistir.
Ancak uzun yillar boyunca ndéromuskiiler blogun derecesi, anestezi ve analjezi
yeterliliginde oldugu gibi sadece klinik bulgular kullanilarak degerlendirilmistir. Bunlar
arasinda, 0ksilirme, yutkunma, dilini disar1 ¢ikarabilme, basini ve bacaklarini kaldirabilme
gibi subjektif bulgular ya da pulmoner kompliansin indirekt gdstergesi olan solunumun
balona yansimasi, tidal voliim ve inspiratuar gii¢ gibi objektif bulgular sayilabilir (Viby-

Mogensen 1994).
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Tekrarlanan veya infiize edilen yiiksek kas gevsetici dozlarinin sebep olabilecegi
problemler, néromuskiiler monitdrizasyon ile dnlenebilir. Postoperatif donemde rezidiiel

kas gevseticinin tespit edilmesinde de onemli bir yeri vardir (Viby-Mogensen 1994).

Monitdrizasyon, periferik sinir stimiilatorii yardimiyla yapilir. Yiizeyel bir periferik
sinire  (ulnar, fasiyal, posterior tibial, peroneal sinirler) elektriksel uyar1 verilir, bunun
kasta olusturdugu kontraksiyon yaniti degerlendirilerek gorsel verilere c¢evrilir (Kegik
2016). Sinir stimiilatorii ile uygulanan elektriksel uyarinin %20-25 fazlasi “supramaksimal
uyar1” olarak adlandirilir (Viby-Mogensen 1994) ve cihaz supramaksimal akim
verebilmelidir. Optimal uyari siiresi ise 0,2-0,3 msn olmalidir. 0,5 msn’yi asan uyarilar kasi

dogrudan uyarabilir (Kegik 2016).

Sinir-kas kavsagi monitdrizasyonunda kullanilan uyar tipleri; tekli segirme, dortlii
uyari, tetanik uyari, post-tetanik sayim ve ¢ift patlamali uyarilardir (Sekil 2.2.) (Kegik
2016).

Yéntem Kas gevsetici Nondepolarizan

yoklugunda blok Faz | Blok Faz Il Blok

TOF (Dértlii dizi) I I | ” I I II Il

T ‘ lH Il
I I

Cift patlama

TN Y

|
PTC >6 PTC =3 PTC=3 ’

PTC Yok
Posttetanik
15 e |

Sekil 2.2. Periferik sinir stimiilasyon tipleri ve alinan blok cevaplar1 (Kegik 2016)
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Tekli Segirme (Single Twitch, ST):

0.1 Hz (10 saniyede bir kere) ile 1 Hz (saniyede bir kere) arasinda degisen frekansta

0,1-0,3 milisaniye siire ile tek bir supramaksimal uyar1 verilir (Barash 2020).

Sinir-kas blogunun diizeyinin saptanmasinda, sinirin dogru yerinin belirlenmesinde
ve ilaglarin karsilagtirilmali incelenmesinde kullanilir (Padjama 2002). Klinikte tekli
uyarinin (ST) kullanimi smirhidir. Blok tipleri arasinda ayrim yapilmasi zordur, derin

paralizilerde iyi bir gosterge degildir (Kegik 2016).

Dortlii Uyart (Train of Four, TOF):

1970'Ti yillarda kullanilmaya baslanmistir. Bu yontemde 0,5 saniye araliklarla 2
HZz'lik dort supramaksimal uyar1 verilir. Uyarilara alinan dordiincli yanitin birinci yanit
yiiksekligine orani (T4/T1) TOF oranidir ve ylizde olarak ifade edilir. Her 10-12 saniyede
bir tekrarlanabilir (Kecik 2016).

Degerlendirme yanitlarin birbirine orani ile yapildigi i¢in kontrol degere gereksinim
duyulmaz. Kas gevsetici verilmeden once dort yanit yiiksekligi de aynidir. Bu sartlarda
TOF orami 1'dir. Non depolarizan blok sirasinda bu oran azalir. Azalma blok derecesi ile
ters orantilidir. Reseptorlerin %70-75°1 bloke olunca oran diismeye baglar. Depolarizan
blokta ise sonme goriilmez ve TOF orani 1 dir. Depolarizan bir ajan kullanildiginda TOF

degeri goriiliiyorsa faz II blok gelismis demektir (Kegik 2016).

TOF oraninin %70’ten daha fazla olmasi néromuskiiler blogun sonlanmasi lehine

yorumlanir (Caldwell James 1995, Kayhan 1997).

Depolarizan ve non-depolarizan blogu birbirinden ayirabilmesi, uyanik hastalarda
tetanik uyar1 veya c¢ift patlamali uyaridan daha az agrili olmasi1 avantajlar1 arasindadir
(Barash 2020).

Tetanik Uyaru:

30 Hz tizerindeki bir frekansta tekrarlayan stimiilasyonlardir. Siklikla 50 Hz’lik bir

uyarinin 5 saniye boyunca verilmesi seklinde kullanilir.
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Kas gevsetici verilmeden 6nce kasilma cevabi devam eder ve sonme goriilmez. Kas
gevsetici etkinligi tetanik stimiilasyona sénme cevabinin derecesi ile Olgiiliir. Non-

depolarizan ve faz II blokta sonme olur (Padjama 2002, Kegik 2016).

Post-tetanik Sayim (Post-tetanic Count, PTC):

Derin blok sirasinda tekli uyari, tetanik uyari, TOF gibi yontemlerin hi¢birine yanit
alinamadig1 durumlarda kullanilir. 5 saniye siiren 50 Hz’lik uyaridan 3 saniye sonra 1
Hz’lik tekli stimiilasyon uygulanir. 0-6 segirme yogun blok varligmi gosterir. PTC 0
oldugunda daha fazla kas gevsetici ajan uygulamasi Onerilmez (Barash 2020). Blok
yogunlugu azalinca TOF uyarisina yanit olusmadan PTC yanit1 olusur. PTC 6 dakikadan

daha sik uygulanmamalidir (Kecik 2016).

Cift Patlamali Uyart (Double Burst Stimulation, DBS):

50 Hz’de ii¢ uyar1 (veya ilki ii¢, sonraki iki) iceren ve 750 milisaniye aralikli iki
kisa tetanik stimiilasyon verilerek, ikinci cevabin birinciye orani degerlendirilir. TOF ile
yakindan koreledir. Tekrarlamak i¢in 12-15 saniye beklenmelidir. Bir yanit varken cerrahi

paralizi yeterlidir, ikinci yanit da giiclii ise blok antagonize edilebilir (Kegik 2016).

2.1.4. Anestezi Yeterliligi Monitorizasyonu

Genel anestezi pratiginde kullanilan bir monitdrizasyon yontemi olan Adequacy of
Anesthesia (AoA) modiilii; anestezik, analjezik ve kas gevsetici ajanlarin yeterliliginin
degerlendirilmesinde kullanilan giincel bir sistemdir. Entropi ile beynin kortikal aktivitesi
yani genel anestezinin amnezi ve bilingsizlik paternleri hakkinda bilgi verir. SPI ile
viicudun analjezik yaniti hakkinda bilgi saglar. Hareketsizligin monitorizasyonu ise NMT
(néromuskuler transmisyon) ile saglanir ve kas gevsetici yeterliligini gosterir. AoA
modiilii, bu noninvaziv yontemlerin bir kombinasyonunu gérmemizi saglar. SPI ve SE
degerlerinin bir araya getirilip ¢izildigi bir grafik mevcuttur. Bu 6l¢limler ise intravendz
hipnotik ajanlar, inhalasyon anestezik ajanlar, opioidler ve kas gevsetici ajanlarin
uygulanmasinda hasta i¢in 0zellestirilmis anestezi uygulamasina yardimci olur (Anestezi

Yeterliligi 2020).
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2.2. PREOPERATIF ANKSIYETE

Anksiyete, tanimlanmasi zor bir endise ve korku duygusudur. Korku duygusunun
aksine anksiyete; bilinmeyen, igten gelen, kokeni i¢ catigmaya dayali olan bir tehdide kars1

gosterilen bir tepkidir (Koroglu 2004).

Preoperatif anksiyete; hastalifa, hastane yatisina, cerrahiye, anesteziye veya
bilinmeyen bir nedene karsi gelisen gerginlik ya da huzursuzluk durumudur (Maranets
1999). Preoperatif anksiyetenin derecesi; tani, tutulan organ ve sistem, operasyonun riski

ve hastanin buna iliskin 6nyargilariyla degisebilir (Cimilli 2001).

Preoperatif anksiyetenin dnemli nedenlerinden biri anesteziye iliskin kaygilardir.
Bu kaygilar arasinda; anesteziden uyanamama, ameliyat esnasinda uyanmak ve agri
duymak (Demir 2009), anestezistin bilgi ve tecriibe yetersizligi (Shevde 1991), anlamsiz
konusmalar, ameliyat sonrast yogun bakimda kalmak (Domar 1989) ve 6lim (Ceyhan

2000) say1labilir.

Anksiyetenin intraoperatif ve postoperatif donemde de etkileri olmaktadir.
Hastalarda katekolamin salgilanmasinmi arttirir ve katekolaminler tasikardi, aritmi ve
hipertansiyona sebep olur (Kim 2010). Yiiksek anksiyete, anestezik ila¢ ihtiyacin1 6nemli

derecede arttirmakta ve postoperatif iyilesmeyi etkilemektedir (Carr 2005, Kim 2010).

Hastalardaki preoperatif anksiyete ol¢iimii Durumluk-Siireklilik Kaygi Olcegi
(STAI), Amsterdam Preoperatif Anksiyete ve Bilgi Skalasi (APAIS) ve Mini Mental Test

(MMT) gibi yontemlerle yapilabilmektedir.

APAIS; 1996 yilinda gelistirilen, operasyon oOncesi anksiyetenin
degerlendirilmesinde kullanilan testlerden biridir (Moerman 1996). Hastanin kaygi kaynagi
ve kaygisinin siddetini degerlendirmeye olanak verir. Bu test basit ve hizli bir sekilde

uygulanabilir (Tablo 2.3).
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Tablo 2.3. Amsterdam Preoperatif Anksiyete ve Bilgi Skalas1 (APAIS)

Anestezi nedeniyle endiseliyim.

Stirekli anesteziyi diisiiniiyorum.

Anestezi konusunda olabildigince fazla bilgi edinmek istiyorum.

Cerrahi islem nedeniyle endiseliyim.

Stirekli uygulanacak cerrahi islemi diigtinliyorum.

Cerrahi islem konusunda olabildigince fazla bilgi edinmek istiyorum.

I:Higyok 2 3 4 5: Asin

Bu skala, anesteziden duyulan kaygi, cerrahi islemden duyulan kaygi ve bilgi
eksikliginden duyulan kaygiy1 degerlendirmeye yonelik 6 ifade icerir. Her ifadeye siddete
gore 5’11 Likert 6l¢egi’ne dayanan sayisal degerler verilir; bu degerler 1-hig, 2-hafif, 3-orta,

4-siddetli, 5-asir1 siddetli anlamina gelir.

Anestezi anksiyetesi (APAIS A) 1. ve 2. sorulara, cerrahi anksiyete (APAIS C) 4. ve
5. sorulara verilen puanlar ile hesaplanir. Toplam anksiyete skoru (APAIS A+C)

hesaplanirken her ikisi toplanir. 3. ve 6. sorular ise anestezi ve cerrahi ile ilgili bilgi edinme

istegini (APAIS I) ifade eder.

APAIS kaygi olgegindeki puanlar 4 (endiseli degil) ile 20 (¢cok endiseli) arasinda
degismektedir.
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2.3. MENSTRUEL SiKLUS VE HORMONAL SISTEM
Kadin hormonal sistemi ii¢ ayr1 hormondan olusur:
1. Hipotalamustan salgilanan; gonadotropin serbestlestirici hormon (GnRH).

2. On hipofiz hormonlarindan; folikiil stimulan hormon (FSH) ve luteinizan

hormon (LH). Bu hormonlarin her ikisi de GnRH ye yanit olarak salgilanir.

3. Ovaryum hormonlari; strojen ve progesteron. Bu hormonlar FSH ve LH ye

yanit olarak, overler tarafindan salgilanir.

Kadinlarda aylik dongili siirecinde, bu hormonlarin sekresyon miktarlar1 ritmik
degiskenlik gosterir. Siklusun farkli boliimlerinde son derece farkli hizlarda salgilanirlar.

Bu ritmik model menstruel siklus olarak adlandirilir (Guyton 2000).

2.3.1. Gonadal Hormonlar

.o

Ostrojen:

Gebe olmayan kadinlarda baslica overlerden, az miktarda da adrenal korteksten
salgilanir. Gebelikte ise ¢ok biiylik miktarlarda plasentadan salgilanir. Viicutta {i¢c formda

bulunabilir; 6stradiol, dstriol ve dstron.

Ostradiol, en 6nemli formudur. Siklus basinda yaklasik 50 pg/mL olan diizeyi,
folikiiliin biiylimesine paralel olarak artar. Siklusun yaklagik 11-12. giinlerinde ise pik
yaparak 300-400 pg/mL’ye ulasir. Ostrojen pikinden yaklasik 36 saat sonra, LH piki
gerceklesir. Ovulasyondan sonra miktarinda gecici bir azalma olur. Luteal fazda ise, hi¢ bir
zaman preovulatuvar pik degerini gegmez ve 50-400 pg/mL arasinda degisen degerlerde
saptanir. Menstruasyona birkag giin kala, yani normal siklusun 25-26. giinlerinde ise 50 pg/

mL degere diiser (Yildirim 2002).

Ostrojen primer olarak, kadinlarda iireme ile ilgili siireglerin gelistirilmesi ve
siirdiiriilmesini saglar. Ostrojenler uterus, vagina ve fallop tiiplerinin gelisimi ve
fonksiyonlarimin devamut i¢in gereklidir. Ayrica meme gelisimi, osteoblastik aktivite, viicut

ve elektrolit metabolizmasi tlizerine etkileri vardir. (Guyton 2000)
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Progesteron:

Progestinler igerisinde en Onemli olanidir. Gebe olmayan kadinlarda, siklusun
yalnizca luteal fazinda, korpus luteumdan salgilanir. Gebeligin 4. Ayindan sonra ise
plasentadan salgilanir. Preovulatuvar donemde salgilanmasi baslar ve midluteal fazda en
yliksek seviyededir. Siklusun 25-26. giinlerinde ise folikiiler fazdaki seviyesine iner. Luteal

faz boyunca 5-15 ng/mL arasinda degiskenlik gosterir (Y1ildirim 2002).

Progesteronun baslica etkisi; menstruel siklusun luteal fazinda uterus
endometriumunu gebelik i¢in hazirlamak ve gebeligin devamini saglamaktir. Termojenik

etkilidir. (Guyton 2000)

2.3.2. Menstruel Siklus

Erigskin bir kadinda, siklus ortalama 28 giin siirer ve 23-35 giin arasi normal
siirlarda kabul edilir. Adet kanamasinin ilk giinii dongiiniin 1. giinii olarak kabul edilir.
Gebe kalmmmadiginda, korpus luteumun gerilemesi ve dolayisiyla progesteron ve Ostrojen
seviyelerinin diismesi adet gérmeye neden olur. Normal adet kanamasi 3 ila 7 giin siirer ve

menstrusyon agsamasi tamamlanir.

Follikiiler ve luteal fazlarin her biri tireme ¢agindaki kadinlarda ortalama 14 giin
siirer. Siklus uzunlugundaki degiskenlikler, ergenlik ve premenapozal donemlerde daha
siktir. Luteal faz siiresi sabit kalirken, siklus siirelerindeki degisiklik follikiiler fazda

degisiklik ile sonuglanir (Beckmann 2010).

Folikiiler Donem

Luteal fazin sonunda, estradiol, progesteron ve LH serum konsantrasyonlari en
diisiik seviyelerine ulagir. Menstruasyonun baslamasindan sonra ilk birka¢ giin icinde FSH
ve LH konsantrasyonlar1 artig gosterir, bu artis FSH i¢in daha belirgindir. Boylece yeni

iireme dongiisii i¢in folikiiler biiyiime ¢oktan baslatilmis olur.

Folikiiler faz sirasinda dstradiol seviyeleri yiikselir ve FSH'de diisiise neden olur.
Erken folikiiler fazda LH diisiik kalir. Ancak artan dstrojen seviyeleri LH salinimi {izerinde
pozitif feedback saglar ve LH, orta folikiiler fazda yiikselmeye baglar. Birkac folikiil

olgunlagma siirecine baslasa da, ovulasyon oncesinde folikiillerden bir tanesi daha fazla
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olgunlagir. Daha fazla olgunlasan bu folikiil, digerlerinden daha fazla estradiol salgilar.
Salgilanan estradiol, hipotalamusa etki ederek On hipofiz bezinden daha fazla FSH
salgilanmasini baskilar. Bu yolla diger folikiillerin biiylimesi engellenmis olur. Bdylece, en
biiyiik folikiil intrensek pozitif feedback etkilerle biiylimeye devam ederken, digerleri

geriler ve atreziye ugrar (Guyton 2000, Beckmann 2010).

Ovulasyon Donemi

Dominant folikiiliin salgiladig1 estradiol miktar1 artarken hipofize pozitif feedback
ile ovulasyondan yaklasik 2 giin 6nce LH ylikselmeye baslar. FSH da ayni siire¢ icinde 2-3
kat artar. Siklusun 11-13. giinlerinde, LH piki gerceklesir ve ovulasyon tetiklenir. LH piki
ile, graniilosa ve teka hiicreleri daha ¢ok progesteron, daha az dstrojen salgilayan hiicrelere

doniisiir. Progesteron salgilanmaya baslanmasiyla, ovulasyon gerceklesir.

LH pikinden sonra dominant folikiildeki oosit ilk mayoz boliinmesini gerceklestirir.

Doéllenme meydana gelene kadar oosit ikinci mayoz boliinmenin metafazinda bekler.

Ovulasyon sirasinda oosit folikiilden atilir ve folikiil korpus luteuma doniistiiriiliir.

(Guyton 2000, Beckmann 2010).

Luteal Dénem

Bu donem, 0strojen baskin durumdan progesteron baskin duruma gecis ile

karakterizedir.

Ovumun folikiilden atilmasini izleyen ilk birka¢ saatte, geride kalan graniiloza ve
teka hiicreleri hizla lutein hiicrelerine doniisiir, hiicrelerin caplart genisler ve sarimsi bir
renk kazanirlar. Bu siirece luteinizasyon, toplam hiicre kiitlesine de korpus luteum adi
verilir. Korpus luteum, biiylik miktarlarda progesteron ve estradiol salgilayan, sekresyon
kapasitesi ¢ok yiiksek bir yapidir. Progesteron artigi, FSH ve LH {izerine negatif feedback

etki yapar. Bu nedenle her iki hormonun seviyeleri luteal faz sirasinda diiser.

Progesteron iiretimi ovulasyondan yaklasik 24 saat 6nce baslar ve hizla yiikselir.
Maksimum seviyeye ise ovulasyondan 3-4 giin sonra ulasir. Korpus luteumun omrii
yaklasik 9-11 giindiir. Sonrasinda gebelik olusmazsa korpus luteum geriler ve progesteron

iiretimi belirgin olarak azalir. Progesteron seviyesindeki diisiis ile FSH {izerindeki negatif
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feedback etki ortadan kalkar. Boylece FSH seviyeleri menstriiasyondan ve yeni bir

dongiinlin baglamasindan once tekrar yiikselmeye baglar.

Oosit dollenirse ve implantasyon meydana gelirse, ortaya ¢ikan zigot, korpus
luteumu 6-7 hafta daha tutan insan koryonik gonadotropini (hCG) salgilamaya baslar.
Gebeligin devami i¢in gerekli olan progesteron, erken donemde korpus luteum tarafindan
salgilanir. 9-10 haftalik gebelikte ise plasental steroidogenez olusmustur ve plasental

progesteron iiretimi gerceklesir (Beckmann 2010).
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3. GEREC VE YONTEM

Genel anestezi altinda rinoplasti yapilan kadin hastalarda, Adequacy of Anesthesia
monitdrizasyonu esliginde, menstruel siklusun farkli fazlarinin anestezi derinligi iizerine
etkilerini incelemeyi amagcladigimiz ¢alismamiz; Necmettin Erbakan Universitesi Meram
Tip Fakiiltesi etik kurul onay1 (22 Mayis 2019 tarihli, 14567952-050/868 sayil1 karar)

alinarak, hastanemiz Plastik, Rekonstriiktif ve Estetik Cerrahi ameliyathanesinde yapildi.

Genel anestezi altinda rinoplasti yapilmasi planlanan 18-49 yas arasi, diizenli
menstruel sikluslar1 bulunan, fiziksel statiisii Amerikan Anestezistler Cemiyeti (American
Society of Anesthesiology —ASA) siniflamasina gére ASA I-11 olarak degerlendirilen kadin
hastalar ¢alismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilecek her hastaya ¢aligma hakkinda
bilgi verilerek sozlii ve yazili onamlar1 alindi. Hamilelik durumu bulunan ve emziren,
irregular menstruel sikluslar1 olan, ovulatuar siklusu etkileyen ila¢ ve hormon kullanimi
olan, amenoreik, iletisim giicliigli bulunan, ileri derece kalp, bobrek, karaciger ve
serebrovaskiiler yetmezligi bulunan ve goniillii olmay1 kabul etmeyen hastalar ¢alisma dist

birakildi.

Orneklem biiyiikliigiinii saptamak icin her iki gruptan 6 hasta ile pilot ¢alisma
yapild1 ve verileri analiz edildi. Toplam remifentanil dozu (mcg/kg) baz alinarak, yanilma
pay1 (o) %0.1 ve gii¢ (B) %90 olacak sekilde 6rneklem biiytikliigii hesaplandi ve her grupta

minimum 25 hasta alinmasi gerektigi tespit edildi.

Preoperatif degerlendirme esnasinda, tiim hastalardan menstruel siklusuyla ilgili
bilgi alind1. Calismaya uygun olarak dahil edilen hastalardan, Progesteron, Estradiol, FSH
(Folikiil Stimulan Hormon), LH (Luteinizan Hormon) diizeyleri calisildi. Menstruel
siklusun giinleri, son siklusun ilk giinii (Son adet tarihi-SAT) 1.giin kabul edilerek
belirlendi. Menstruel siklusun 6-12. giinleri arasinda olan hastalar folikiiler (Grup F) ve
18-24. glinleri arasinda olan hastalar luteal (Grup L) grup olarak adlandirildi. Periovulatuar
ve perimenstruel donemler hormon diizeylerinde dalgalanma ile karakterize oldugu i¢in bu
donemler ¢aligma dis1 birakildi. Ayni1 zamanda, SAT’a gore gruplara dahil edilen hastalarin
laboratuar hormon degerleri bulunduklar1 faz ile uyumlu degilse calisma dis1 birakildi.
Grup F’de 40 ve Grup L’de 40 hasta olmak {lizere toplam 80 hasta ile calisma
gerceklestirildi.
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Hastalar ameliyat odasina alindiktan sonra demografik 6zellikleri (yas, boy, viicut
agirhig, beden kitle indeksi (BKI)) kaydedildi. Tiim olgulara anksiyete degerlendirilmesi
icin Amsterdam Preoperatif Anksiyete ve Bilgi Skalasi1 (APAIS) uygulandi ve degerler
APAIS A (anestezi ile ilgili anksiyete), APAIS C (cerrahi ile ilgili anksiyete), APAIS I
(bilgilendirilme istegi) ve APAIS A+C (toplam anksiyete) olarak kaydedildi (Tablo 2.3).

Tiim olgulara standart monitorizasyon olarak; EKG (elektrokardiyogram), NIBP
(noninvaziv kan basinci) dl¢limii, pulsoksimetre (SpO2) takibi, Adequacy of Anesthesia
(AoA; entropi, SPI, NMT) monitorizasyonu uyguland1 (Sekil 3.1, Sekil 3.2). Bazal,
entiibasyon sonrasi, cerrahi islem sirasinda aralikli ve ekstiibasyon sonrasindaki (Tablo 3.1)
kalp atim hizi (KAH), sistolik arter basinct (SAB), diyastolik arter basinci (DAB),
ortalama arter basinci (OAB), periferik oksijen saturasyonu (SpO:), entropi, SPI ve TOF
degerleri kaydedildi.

Tiim hastalara 3 dk %100 O: ile preoksijenizasyon yapildiktan sonra, 0.02 mg/kg
midazolam, 1 mcg/kg fentanil, 1 mg/kg lidokain, 2 mg/kg propofol ve 0,6 mg/kg
rokuronyum uygulandi. Hastalar AoA monitdrizasyonuna gore uygun sartlar olusunca
(TOF: 0, entropi: 40-60, SPI: <50) entiibe edildi. Anestezi idamesine 1 MAC (minimum
alveolar konsantrasyon) desfluran ve 0,1 mcg/kg/dk remifentanil ile baslandi. Cerrahi
islem boyunca Entropi indeks degeri 40-60 olacak sekilde end-tidal desfluran dozu, SPI
degeri 50 nin altinda olacak sekilde remifentanil infiizyon dozu ayarlandi. islem sonunda
toplam cerrahi siire, toplam remifentanil dozu (mcg), toplam desfluran dozu (ml)
kaydedildi. Anestezik ve analjezik ajanlar kesildikten sonra, ekstiibasyona kadar gegen siire
ekstiibasyon stiresi olarak; ekstiibasyon ve spontan goz aciklhi§i arasinda gegen siire
uyaniklik zamani, ekstiibasyon ve Modifiye Aldrete Skoru (MAS) >9 (Tablo 3.2) olana
kadar gecen siire derlenme zamami olarak kaydedildi. Uyandiktan sonra postoperatif

derlenme tUnitesine alinan hastalar, MAS >9 olunca servise devredildi.
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Tablo 3.1. Verilerin kaydedilme zamanlari

Indiiksiyon Oncesi

Entiibasyon Sonrasi

5.dk

10.dk

15.dk

30.dk

45.dk

60.dk

Ekstlibasyon sonrast

Tablo 3.2. Modifiye Aldrete Skor Sistemi

4 ekstremite 2 puan
Aktivite (emirle veya serbest
2 ekstremite 1 puan
hareketle)
0 ekstremite 0 puan
Derin soluk alabilme ve rahat oksiirebilme 2 puan
Solunum Dispne, yiizeyel, sinirlt soluk alip verme 1 puan
Apneik 0 puan
Kan basinci < 20 mmHg preanestezik donem | 2 puan
Kan basinci + 20 — 50 mmHg preanestezik
Dolasim 1 puan
donem
Kan basinc1 > 50 mmHg preanestezik donem | 0 puan
Tam uyanik 2 puan
Suur Seslenerek uyandiriliyor 1 puan
Yanit yok 0 puan
Oda havasinda > % 92 2 puan
Oksijen saturasyonu % 90 SpO:2 i¢in O2 inhalasyonu gerekli 1 puan
O2 destegi ile < % 90 0 puan
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3.1. istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS 21.0 paket programi kullanilmistir. Kategorik veriler
say1, yluzde degerleriyle, siirekli sayisal veriler ortalama + standart sapma degerleri ile
gosterilmistir. Kategorik verilerin gruplar arasi karsilagtirmasinda Pearson’s Ki-kare testi
kullanilmigtir. Siirekli sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov
testi ile istatistiksel olarak ve histogram grafigi ile gorsel olarak degerlendirilmistir.
Normal dagilima uyan sayisal degiskenlerin gruplar arasinda karsilastirmasinda
independent samples t-test, normal dagilima uymayan sayisal degiskenlerin gruplar
arasinda karsilastirmasinda Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Sayisal degiskenlerin
aynt grup igerisindeki farkli Ol¢limleri arasindaki karsilastirmalarinda Freidman testi
kullanilmigtir. p degerinin 0,05’in altinda olmas1 istatistiksel olarak anlamlilik i¢in sinir

olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Gruplar aras1 yas, viicut agirhigi, boy ve BKI degerleri farklilik gdstermemistir

(p>0,05) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin yas, viicut agirligi, boy ve beden kitle indeksinin gruplara

gore dagilimi

Degiskenler Grup F (n=40) Grup L (n=40) p

Yas (y1l) 28,20+8,33 24,88+6,17 0,097
Viicut agirhigr (kg) 60,90+12,02 56,18+11,21 0,062
Boy (cm) 166,00+5,54 164,92+5,67 0,394
BKI (kg/m?) 22,06+3,95 20,65+3,64 0,102

Gruplar arasinda ASA siniflamas1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu

(p=0,592) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. ASA siniflamasinin gruplara gére dagilim

Grup F (n=40) Grup L (n=40)
ASA smiflamasi p
Say1 Yiizde Say1 Yiizde
I 32 80,0 30 75,0
0,592
II 8 20,0 10 25,0
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Grup L’nin menstruel siklus giinii, progesteron, estradiol diizeyi istatistiksel olarak
anlaml diizeyde daha fazla (p<0,001), FSH degeri istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha disiik idi (p=0,004). Gruplar arasinda LH degeri bakimindan anlamli fark yoktu
(p=0,092) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Hastalarin menstruel siklus giinii, progesteron, estradiol, FSH ve LH

diizeylerinin gruplara gore dagilimi

Degiskenler Grup F (n=40) Grup L (n=40) p
Menstruel siklus 8,98+2,35 21,20+2,55 <0,001
ginii

Progesteron (pg/L) 0,24+0,15 6,33+4,54 <0,001
Estradiol (pg/L) 93,72+53,32 120,45+47,14 0,004
FSH (U/L) 5,72+1,75 3,72+1,64 <0,001
LH (IU/L) 8,28+2,90 7,14+3,05 0,092
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APAIS olceginde alman skorlar gruplar arasinda anlamli farklilik gdstermemistir

(p>0,05) (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Hastalarin APAIS 6l¢eginden aldig: skorlarin gruplara gore dagilimi

Degiskenler Grup F (n=40) Grup L (n=40) p
Anestezi ile ilgili

4,88+2,86 5,03+2,84 0,803
anksiyete (APAIS A) ’ ’ ’ ’ ’
Cerrabhi ile ilgili

5,4242,64 6,28+3,70 0,382
anksiyete (APAIS C) ’ ’ ’ ’ ’
Bilgi edinme istegi

+2 +2 1

(APAIS 1) 5,68+2,83 5,80+2,93 0,86
APAIS 10,30+4,44 11,05+5,25 0,596
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Kaydedilen sistolik arter basing degerleri gruplar arasinda anlamli farklilik

gostermemistir (p>0,05) (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Hastalarin indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi sistolik arter basinglarinin gruplara gére dagilimi

Islem zamam

Sistolik arter basinc1 (mm/Hg)

Gruplar arasi

Grup F (n=40) Grup L (n=40) P

Indiiksiyon Oncesi 122,77+13,13 123,02+16,70 0,941
Entiibasyon Sonrasi 105,25+16,09 112,75+16,17 0,062
5.dk 100,82+15,18 104,45+17,65 0,453
10.dk 92,80+12,13 93,73£16,52 0,610
15.dk 90,75+11,58 90,07+9,65 0,778
30.dk 91,05+10,48 92,07+£10,27 0,660
45.dk 90,13+12,89 92,05+12,12 0,314
60.dk 92,20£12,11 91,70+10,59 0,845
Ekstiibasyon sonrasi 126,35+11,92 122,53+10,72 0,135
Grup ici p <0,001 <0,001
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Indiiksiyon 6ncesi kaydedilen sistolik arter basing degerleri entiibasyon sonrasinda
diismeye baslamis, cerrahinin 10-60.dk’lar1 arasinda yatay seyretmis, ekstiibasyon
sonrasinda ise tekrar ylikselmistir. Anestezi sirasinda kaydedilen sistolik arter basing
degerleri zaman igerisinde her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli diizeyde degismistir

(p<0,001). Entiibasyon sonras1 grup F’de gozlenen diisiis daha fazladir (Sekil 4.1).

Sistolik Arter Basincit (mm/Hg)

130
®
118,75
107,5
96,25
85 o
ind. O Ent. S 5.dk 10.dk 15.dk 30.dk 45.dk 60.dk Ekst. S

® GrupF @ GruplL

Sekil 4.1. Hastalarin indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrast sistolik arter basinglarinin grafiksel gosterimi

Ind. O= Indiiksiyon Oncesi, Ent. S= Entiibasyon Sonrasi, Ekst. S= Ekstiibasyon

Sonrasi
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Indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrasi

kaydedilen diyastolik arter basinci degerleri gruplar arasinda anlamli farklilik

gostermemistir (p>0,05) (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Hastalarin indiiksiyon oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi diyastolik arter basinglarinin gruplara gore dagilimi

Islem zamam

Diyastolik arter basinc1 (mm/Hg)

Gruplar arasi

Grup F (n=40) | Grup L (n=40) P

Indiiksiyon Oncesi 74,50+8,62 73,35+10,67 0,597
Entiibasyon Sonrasi 64,57+12,43 70,00+£14,70 0,079
5.dk 54,23+11,07 56,30+12,65 0,437
10.dk 48,55+8,77 48,07+10,36 0,825
15.dk 48,33+8,25 45,45+7,13 0,099
30.dk 49.65+7,27 49.20+9,17 0,809
45.dk 51,50+9,10 52,02+10,33 0,776
60.dk 53,57+9,76 52,42+10,17 0,482
Ekstiibasyon sonrasi 80,60+£11,30 77,35+8,69 0,153
Grup ici p <0,001 <0,001
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Indiiksiyon ©6ncesi kaydedilen diyastolik arter basing degerleri entiibasyon
sonrasinda diismeye baslamis, ekstiibasyon sonrasinda ise tekrar yiikselmistir. Anestezi
sirasinda kaydedilen diyastolik arter basing degerleri zaman igerisinde her iki grupta da

istatistiksel olarak anlamli diizeyde degismistir (p<0,001) (Sekil 4.2).

Diyastolik Arter Basinci (mm/Hg)
90

78,75

67,5

56,25

45
ind. O Ent. S 5.dk 10.dk 15.dk 30.dk 45.dk 60.dk Ekst. S

® GrupF @ GrupL

Sekil 4.2. Hastalarin indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstlibasyon sonrasi diyastolik arter basinglarinin grafiksel gosterimi

Ind. O= Indiiksiyon Oncesi, Ent. S= Entiibasyon Sonras1, Ekst. S= Ekstiibasyon

Sonrasi

33



Indiiksiyon oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrasi
kaydedilen ortalama arter basing degerleri gruplar arasinda anlamli farklilik géstermemistir

(p>0,05) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. Hastalarin indiiksiyon oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi ortalama arter basinglarinin gruplara gére dagilimi

Ortalama arter basinc1 (mm/Hg) Gruplar aras
Islem zamam
Grup F (n=40) | Grup L (n=40) P

Indiiksiyon Oncesi 93,40+9,61 93,00+12,35 0,872
Entiibasyon Sonrasi 81,10£12,55 87,00+14,13 0,052
5.dk 72,63+11,20 75,20+12,71 0,339
10.dk 67,03+8,29 66,75+£11,05 0,900
15.dk 66,55+8,47 63,88+7.,40 0,136
30.dk 67,52+7,30 67,75+8,12 0,897
45.dk 68,52+9,27 69,50+9,31 0,464
60.dk 70,08+9,91 69,95+9,06 0,953
Ekstiibasyon sonrasi 99,60+10,50 96,10+8,40 0,104
Grup ici p <0,001 <0,001
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Indiiksiyon &ncesi kaydedilen ortalama arter basing degerleri entiibasyon
sonrasinda diismeye baslamis, cerrahinin 10-60.dk’lar1 arasinda yatay seyretmis,
ekstlibasyon sonrasinda ise tekrar yilikselmistir. Anestezi sirasinda kaydedilen ortalama
arter basing degerleri zaman igerisinde her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli diizeyde

degismistir (p<0,001) (Sekil 4.3).

Ortalama Kan Basinci (mm/Hg)
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Sekil 4.3. Hastalarin indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi ortalama arter basinglariin grafiksel gosterimi

Ind. O= Indiiksiyon Oncesi, Ent. S= Entiibasyon Sonrasi, Ekst. S= Ekstiibasyon

Sonrasi
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Kaydedilen kalp atim degerleri acisindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu

(p>0,05) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. Hastalarin indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi kalp atim hizlarinin gruplara gore dagilimi

. Kalp Atim Hiz1 / dakika Gruplar aras
Islem zamam

Grup F (n=40) | Grup L (n=40) p
Indiiksiyon Oncesi 92,00+15,25 98,38+13,97 0,055
Entiibasyon Sonrasi 90,68+13,74 97,85+21,73 0,172
5.dk 76,70£11,49 83,52+25,41 0,126
10.dk 73,08+9,80 78,40+14,48 0,058
15.dk 70,35+10,55 75,23+13,25 0,073
30.dk 64,40+5,37 67,53+9,48 0,075
45.dk 62,65+6,81 65,62+8,12 0,080
60.dk 61,12+7,14 63,68+8,32 0,145
Ekstiibasyon sonrasi 97,58+15,27 93,88+13,95 0,261
Grup ici p <0,001 <0,001
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Indiiksiyon oncesi kaydedilen ortalama kalp atim hiz1 entiibasyon sonrasina kadar
paralel seyretmis, cerrahi sirasinda diismeye baslayarak cerrahinin 60.dk’sina kadar her iki
grupta da diismeye devam etmistir. Ekstiibasyon sonrasinda ise hizla artarak indiiksiyon
oncesi seviyeye yiikselmistir. Her iki grubun da zaman igerisindeki kalp atim hiz1 degisimi

istatistiksel olarak anlaml diizeydedir (p<0,001) (Sekil 4.4).

Kalp Atim Hiz1 / dakika
100
90
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70
\
60

ind. © Ent. S 5.dk 10.dk 15.dk 30.dk 45.dk 60.dk Ekst. S
@ GrupF @ GrupL

Sekil 4.4. Hastalarin indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi kalp atim hizlarinin grafiksel gosterimi

Ind. O= Indiiksiyon Oncesi, Ent. S= Entiibasyon Sonrasi, Ekst. S= Ekstiibasyon

Sonrasi

37



Gruplar arasinda kaydedilen SpO: degerleri acgisindan anlaml farklilik yoktu
(p>0,05) (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Hastalarin indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi oksijen satiirasyonlarinin gruplara gore dagilimi

. Oksijen Satiirasyonu (SpO2) Gruplar arasi
Islem zamam

Grup F (n=40) Grup L (n=40) P
Indiiksiyon Oncesi 97,65+1,03 98,08+1,27 0,084
Entiibasyon Sonrasi 99,05+1,11 99,58+21,46 0,520
5.dk 98,48+0,93 98,73+0,99 0,062
10.dk 97,98+1,87 98,58+0,81 0,051
15.dk 98,27+1,01 98,65+0,80 0,066
30.dk 98,03+1,86 98,57+0,75 0,066
45.dk 98,32+1,02 98,70+0,91 0,057
60.dk 98,50+0,96 98,77+0,89 0,111
Ekstiibasyon sonrasi 98,63+1,35 98,90+1,19 0,383
Grup ici p <0,001 <0,001
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Indiiksiyon oncesi kaydedilen SpO: degerleri entiibasyon sonrasi artmis, cerrahi
sirasinda bir miktar diiserek ekstiibasyon sonrasina kadar paralel bir seyir izlemistir.
Indiiksiyon &ncesinden itibaren grup F ile karsilastirildiginda, grup L’nin biitiin SpO:
degerlerinin daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Zaman igerisinde SpO: seyri her iki grupta

da istatistiksel olarak anlamli diizeyde degismistir (p<0,001) (Sekil 4.5).

Oksijen Satiirasyonu
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9 GrupF @ GrupL

Sekil 4.5. Hastalarin indiiksiyon oncesi, entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve

ekstiibasyon sonrasi oksijen satiirasyonlarinin grafiksel gosterimi

Ind. O= Indiiksiyon Oncesi, Ent. S= Entiibasyon Sonrasi, Ekst. S= Ekstiibasyon

Sonrasi
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Kaydedilen entropi degerleri gruplar arasinda anlaml fark gostermemistir (p>0,05)

(Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Hastalarin entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrast

entropi degerlerinin gruplara gére dagilimi

Islem zamam

Entropi

Gruplar arasi

Grup F (n=40) Grup L (n=40) P

Entiibasyon Sonrasi 49,52+14,03 55,07£15,02 0,092
5.dk 44,83+8,36 46,23+7,30 0,428
10.dk 45,18+8,35 46,72+7,95 0,249
15.dk 45,25+8,74 46,15+9,33 0,657
30.dk 46,90+6,84 50,00+7,81 0,063
45.dk 47,03+8,66 48,50+8,14 0,435
60.dk 46,75+9,00 47,07+7,42 0,861
Ekstiibasyon sonrasi 88,27+3,53 87,88+2,85 0,460
Grup ici p <0,001 <0,001
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Entiibasyon sonrasi entropi degeri cerrahinin 5.dk’sinda hafif diiserek cerrahinin
60.dk’sma kadar paralel seyretmis, ekstiibasyon sonrasinda hizla yiikselmistir. Zaman
icerisinde entropi degerinin seyri her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli diizeyde

degismistir (p<0,001) (Sekil 4.6).

Entropi
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Sekil 4.6. Hastalarin entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrasi

entropi degerlerinin grafiksel gosterimi

Ent. S= Entlibasyon Sonrasi, Ekst. S= Ekstiibasyon Sonrast
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Gruplar arasinda farkli zamanlarda kaydedilen SPI degerleri bakimindan anlamli

farklilik bulunmamistir (p>0,05) (Tablo 4.11).

Tablo 4.11. Hastalarin entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrast

SPI degerlerinin gruplara gore dagilimi

Surgical Pleth Index (SPI) Gruplar arasi
Islem zamam
Grup F (n=40) Grup L (n=40) P

Entiibasyon Sonrasi 46,50+18,38 49,60+18,57 0,455
5.dk 26,63+10,02 26,53+11,05 0,885
10.dk 24,03+8,50 23,20+8,33 0,544
15.dk 24,75+£10,28 22,4247,22 0,305
30.dk 26,45+9,04 27,7549,41 0,497
45.dk 31,20+12,86 29,05+12,83 0,331
60.dk 31,97+11,22 34,88+14,50 0,320
Ekstiibasyon sonrasi 76,85+10,57 79,72+6,84 0,153
Grup ici p <0,001 <0,001
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Entiibasyon sonrast kaydedilen SPI degeri, cerrahinin 5.dk’sinda diigmiistiir.
Ekstiibasyon sonrasinda ise hizli bir artis gdstermistir. Zaman igerisinde SPI degerinin
seyri her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli diizeyde degismistir (p<0,001) (Sekil
4.7).

Surgical Pleth Index
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Sekil 4.7. Hastalarin entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrasi

SPI degerlerinin grafiksel gosterimi

Ent. S= Entiibasyon Sonrasi, Ekst. S= Ekstiibasyon Sonrast
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Gruplar arasinda farkli zamanlarda kaydedilen TOF degerleri bakimimdan anlaml

farklilik bulunmamastir (p>0,05) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Hastalarin entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrast

TOF degerlerinin gruplara gore dagilimi

TOF degeri

Gruplar arasi

Islem zamam
Grup F (n=40) Grup L (n=40) P

Entiibasyon Sonrasi 0,05+0,22 0,02+0,15 0,562
5.dk 0,70+2,99 0,40+1,70 0,589
10.dk 3,22+8,99 5,90+10,37 0,217
15.dk 11,82+12,80 14,10+12,96 0,432
30.dk 35,17421,13 35,75422,56 0,900
45.dk 47,12+£26,10 48,904+23,45 0,750
60.dk 72,30+23,94 72,62+19,06 0,947
Ekstiibasyon sonrasi 95,50+3,36 95,224+2.,99 0,701
Grup ici p <0,001 <0,001
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Entiibasyon esnasinda ve sonrasinda O (sifir) olan TOF degeri cerrahi siiresince
ylikselmistir. Zaman igerisinde TOF degerinin seyri her iki grupta da istatistiksel olarak

anlamli diizeyde degismistir (p<0,001) (Sekil 4.8).

TOF Degeri
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Sekil 4.8. Hastalarin entiibasyon sonrasi, cerrahi sirasinda ve ekstiibasyon sonrast

TOF degerlerinin grafiksel gdsterimi

Ent. S= Entiibasyon Sonrasi, Ekst. S= Ekstiibasyon Sonrasi
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Gruplar arasinda toplam remifentanil ve desfluran dozu, toplam cerrahi siiresi,
ekstiibasyon siiresi, uyaniklik siiresi ve derlenme siiresi bakimindan anlamh fark yoktu

(p>0,05) (Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Kullanilan remifentanil ve desfluran dozunun, toplam cerrahi,

ekstiibasyon, uyaniklik ve derlenme siiresinin gruplara gore dagilimi

Degiskenler Grup F (n=40) Grup L (n=40) p
Toplam 582,62+189,32 545,89+197,80 0,206
remifentanil (mcg)

Toplam desfluran 31,59+14,84 28,17+11,84 0,329
(ml)

T.c.)pla.m cerrahi 88,03+17,59 86,80:+22.43 0,491
stiresi (dk)

Ekstiibasyon siiresi 3,71%1,25 4,20+1,44 0,109
(dk)

Uyaniklik siiresi 3,12+1,80 3,10+1,49 0,788
(dk)

](?iellr)lenme stiresi 5.2042.36 6,06+2,64 0,092
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5. TARTISMA

Ostrojen ve progesteron, kadinlara &zgii olarak menstruel siklus sirasinda
dalgalanmalar gosterir (Giilhag 2010). Gonadal hormonlarin ve bu hormonal
degiskenliklere bagli olarak menstruel siklus fazlarinin; anestezik ihtiyag, hemodinamik
yanit, agr1 duyarliligi, agr1 esigi iizerine etkilerini inceleyen bir¢ok ¢alisma mevcuttur. Bu

calismalarin sonuglari ise birbirleriyle oldukea g¢eligkilidir.

Biz 80 hasta ile yaptigimiz bu ¢aligmamizda, menstruel siklus fazlarinin, genel
anestezi altinda rinoplasti uygulanan hastalarda etkilerini inceledik. Toplam tiiketilen
opioid ve inhalasyon anestezigi miktarlar1 ile anestezik ihtiya¢ ve agri duyarliligim

arastirmay1 hedefledik.

Calismamizda AoA monitdrizasyonuna gore uygun anestezi ve analjezi yeterliligi
saglanarak ayarlanan desfluran ve remifentanil miktarlar1 arasinda gruplar arasi istatiksel

olarak anlamli bir farklilik saptanmadi.

Her iki grupta da SAB, DAB, OAB, KAH kaydedilmis ve iki grup arasinda
hemodinamik farklilik saptanmamistir. Ayn1 zamanda kaydedilen ekstiibasyon, uyaniklik

ve derlenme zamanlar1 arasinda da farklilik yoktu.

Menstruel siklus, iireme hormonu iiretimindeki dongiisel degisikliklerle
karakterizedir (Sekil 2.3). Folikiiler (proliferatif) fazda ostrojen baskin iken, progesteron
konsantrasyonlar1 diigiik kalir. Ancak dongiiniin ikinci yarist olan luteal (sekretuar) fazda
progesteron korpus luteumdan salgilanir ve bdylece baskin hormon haline gelir (Vander
1998). Bizim ¢alismamizda, serum estradiol ve progesteron seviyeleri luteal fazda anlamli
derecede yiiksek bulunmustur. Ostrojen folikiiler fazin 5.giiniinden itibaren kademeli
olarak artar ve ovulasyondan hemen Once pik seviyesine ulasir (Vander 1998).
Calismamiza yiiksek hormonal degisikliklerden dolay1r periovulatuar dénem dahil
edilmemis olup folikiiler fazdaki daha diisiik estradiol seviyeleri bu sekilde aciklanabilir.
Menstruasyon sirasinda ise FSH, LH, 0strojen ve progesteron seviyeleri diisiiktiir (Vander

1998). Bu nedenle perimenstruel donemdeki hastalar da ¢alisma dis1 birakilmistir.

Estradiol, progesteron ve bazi metabolitleri, merkezi sinir sistemindeki
ndrotransmitter ve noropeptit aktivitesini modiile eder. Ostrojenler duygudurum ve refahi

etkilerken, progesteron ve bazi metabolitleri, y-aminobutirik asit (GABA) tip A
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reseptorlerini etkileyerek noronal aktiviteler iizerinde inhibitdr etki olusturur (Kuhl 2002,
Erden 2005). Bu metabolitler anksiyolizis (Bitran 1995), sedasyon (Soderpalm 2004),

analjezi (Nadeson 2001) gibi belirgin davranigsal degisikliklere yol acabilir.

Klinik agr1 durumlari, kadinlarda erkeklerden daha yaygin olarak goriiliir (Stewart
1992, Marcus 1995, Unruh 1996, Berkley 1997, LeResche 2000, Pogatzki-Zahn 2013).
Kadinlar arasinda ise ilireme caginda daha siktir (Unruh, 1996, Craft 2007). Bu da
menstruel siklus sirasindaki gonadal hormon degiskenliklerinin, agr1 algisini

etkileyebilecegini diistindiiriir (Fillingim 2000, Iacovides 2015).

Anksiyete, nosiseptif bilginin biligsel isleyisini etkileyerek agr1 algisii da
etkileyebilir (Kroenke 1998). Asir1 Ostrojen etkisi anksiyete ve ajitasyon yaratabilir
(Herzog 1999). Biz de calismamizda hastalarimizin preoperatif anksiyete seviyelerini
Olcmek adma APAIS testini kullandik. Elde ettigimiz sonug¢ iki grup arasinda istatiksel
olarak anlamli degildi. Premenstruel, folikiiler, ovulasyon ve Iluteal fazlar arasinda
ajitasyon sikligini karsilastiran bir calismada da sonug istatistiki olarak anlamsiz ¢ikmis

olup, calismamizin sonuglarini destekleyici niteliktedir (Sener 2005).

Gonadal hormonlarin, periferik ve merkezi sinir sisteminin birden ¢ok seviyesinde
nosiseptif siireclerle etkilesime girdigi gosterilmistir (Fillingim 2000, Aloisi 2006, Puri
2006, Roglio 2008, Martin 2009). Sinir sistemi boyunca gonadal hormon reseptorleri
tanimlanmistir (Deroo 2006). Bu nedenle bu hormonlarin, agrinin algilanmasinda, ¢esitli
bolgeleri etkileyerek rol almast miimkiindiir. Ancak bu mekanizmalar karmasiktir ve halen
tam olarak anlasilamamistir (Frye 1992, Robbins 1992, Gaumond 2005, Kuba 2006).
Gonadal hormonlar ve agri algis1 arasindaki iliski ise tutarsizdir. Clinkii Ostrojen ve
progesteronun, agri yollar1 iizerinde hem antinosiseptif hem de pronosiseptif etkileri

oldugu gosterilmistir (Craft 2004, Martin 2009).

Bu konudaki buldugumuz ilk caligma Herren tarafindan 1933 yilinda yapilmistir.
Herren, diizenli menstruel sikluslar1 olan 5 kadin iizerinde 11 siklus boyunca premenstruel,
intermenstruel, postmenstruel olmak iizere li¢ farkli fazda 6l¢iim yapmis ve basinca baglh
agr1 degiskenliklerini incelemistir. Premenstruel donemde (23-28.gilinler) agr1 esiginin

diistiiglinti gostermistir (Herren 1933).
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Calismalarin ¢ogunda, adet dongiisiiniin agr1 algis1 lizerindeki etkisini
degerlendirirken deneysel agri modelleri kullanilmistir ve bu nedenle klinik agr1 i¢in
veriler sinirlidir (Honca 2013). Deneysel agri uyaranlarinin gesitliligi de c¢alismalarin
tutarsizlifina katkida bulunmustur. Kullanilan indiiksiyon tiirleri arasinda; basing/mekanik
uyari, sicak/soguk, elektriksel stimiilasyon, iskemi sayilabilir (Iacovides 2015). 1999
yilinda Riley tarafindan yayinlanmis bir meta-analizde, 16 calisma incelenmis ve
elektriksel agr1 disinda kalan modellerde folikiiller fazda agr1i esigi daha yliksek
bulunmustur. Elektriksel uyar1 igin ise, luteal fazda agr1 esiginin daha yiiksek oldugu
seklinde sonug¢lanmistir. Bu farklilik i¢in One siiriilen hipotezler arasinda, agrinin sadece

algisal degil duygusal boyutunun da olmasi yer alir (Riley 1999).

Martin 2009°da 19 ¢alisma ile bir meta-analiz yayinlamis ve menstruel dongiiyii
erken, orta, gec¢ folikiiler ve erken, orta, ge¢ luteal fazlar olarak simiflandirmistir. 7 caligma
gec luteal ve erken folikiiler fazda, 5 calisma ge¢ folikiiler ve erken luteal fazda agri
duyarliliginin arttigin1 belirtmistir. Farklilik bulunan fazlarin dstrojen ve progesteron
diizeylerinin yiikselme ve diisme zamanlarina denk gelmesi agriya duyarliligi artiran
faktoriin hormon diizeylerinin degisimi oldugunu diisiindiirebilir. Ancak 6 calisma ise

menstruel siklusun fazlari arasinda farklilik olmadigini bildirmistir (Martin 2009).

Yapilan arastirmalar menstruel dongiliniin agr1 duyarlilig1 iizerinde ¢esitli etkileri
oldugunu gostermistir. lacovides ve ark. 2015 yilinda yayinladiklari derlemede bu
calismalarin sonuglarin1 detaylandirmistir. Agriya karsi asirt duyarlilik, perimenstruel
donemde (Tedford 1977, Giamberardino 1997, Hapidou 1998, Teepker 2010, Veldhuijzen
2013), ovulasyon aninda (Goolkasian 1983, Cimino 2000, Kowalczyk 2010), luteal faz
sirasinda (Goolkasian 1980, Hapidou 1988, Tassorelli 2002, Choi 2006), premenstruel
donemde (Fillingim 1997, Pfleeger 1997, Isselee 2001) ve menstruasyon doneminde
(Herren 1933, Robinson 1977, Hellstrom 2000) bildirilmistir. Aksine, birgok caligma ise
menstruel dongli boyunca agriya yanit degiskenliginin olmadigini 6ne siirmektedir
(Aberger 1983, Veith 1984, Kuczmierczyk 1986, Kuczmierczyk 1986, Amodei 1989,
Granot 2001, Bajaj 2002, Drobek 2002, Oshima 2002, Straneva 2002, Kowalczyk 2006, de
Leeuw 2006, Ring 2009, Klatzkin 2010, Ribeiro- Dasilva 2011, Vincent 2011, Bartley
2013, Balter 2013, Iacovides 2013, Bartley 2015).
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Honca ve ark. ¢alismalarinda, rokiironyum enjeksiyonuna karst agr1 duyarliliginin
luteal fazda daha fazla oldugunu bildirmislerdir. Bu sonucu, ylikselen progesteron ve
azalan Ostrojen seviyeleri ile agiklamiglardir (Honca 2013). Ancak bu ¢alismada, menstruel
siklus etkileri degerlendirilirken Ostrojen ve progesteron diizeyleri 6l¢iilmemistir. Propofol
enjeksiyon agrisinin kiyaslandigi bir bagka ¢alismada ise, luteal fazda daha fazla hissedilen
agr1, yine yiiksek progesteron ve diisiik beta-endorfin seviyeleri ile agiklanmistir (Hanci

2010).

Fillingim ve ark., luteinize edici hormonun, opioid reseptoriinde duyarsizlagmaya
(Ribeiro-Dasilva 2011) neden olarak kadinlarda ovulatuar ve luteal fazlarda agn
duyarliligini artirabilecegini 6ne siirmiiglerdir (Fillingim 2000). Bizim ¢alismamizda ise
LH seviyeleri arasinda her iki grupta da farklilik saptanmamis olup, bu hipoteze yanit

bulunamamastir.

Pozitron emisyon tomografi (Smith 2006) ve fonksiyonel manyetik rezonans (Choi
2006, de Leeuw 2006) goriintiileme yontemleri ile yapilmis calismalarda, yiiksek ve diisiik
Ostrojen seviyesi goriilen fazlarda agriya bagl olarak bazi serebral bolgelerin aktivasyon
paternlerinde degisiklikler gozlenmistir. Fakat bu bolgeler agr1 algisi ile degil, kognitif ve
motor fonksiyonlarla ilgili bolgelerdedir ve kognitif agri modiilasyonu ile viicut
farkindaliginin menstruel siklus etkilerine agik oldugunu diisiindiirmektedir (Veldhuijzen

2013).

Sener ve ark. tanisal laparoskopi yapilan hasta grubunda, luteal fazdakilerin
analjezik ihtiyaglarinin daha fazla oldugunu belirlemislerdir (Sener 2005). Ahmed ve ark.
histerektomi yapilan hasta grubunda, analjezik tiiketimi ve postoperatif agri skorlarini
genellikle benzer bulmustur. Bu ¢alismadaki gruplar arasi tek farklilik, hastalar luteal fazda
iken postoperatif 12. saatte agr1 skorunun daha yiiksek olmasidir (Ahmed 2012).
Laparoskopik kolesistektomi uygulanan hastalarda yapilan baska bir c¢alismada
postoperatif ilk 24 saatte agr1 skorlar1 ve analjezik tiikketiminde farklilik saptanmamigtir. Bu
calisma hormonal degiskenliklerin akut agr1 iizerinde etkisi varsa da minimal oldugunu;
cerrahi yaralanmanin yeri ve derecesi, analjeziklere yanitta genetik varyasyon, ilaglarin
metabolize edilme hizi, hastalarin agr ifadesi gibi faktorlerin daha 6nemli oldugunu ileri

stirmistiir (Sari 2018).
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Aragtirmacilarin ¢ogu, agr1 yogunlugunu dlgmek i¢in agr1 esigi, agr toleransi ve
gorsel analog Olcekleri (VAS) dahil olmak iizere ¢esitli agr1 yamiti Olgiitlerini
kullanmiglardir. Caligmalarin metodolojisindeki farkliliklar, sonuglar1 karsilastirmayr ve
menstruel dongii asamalarinin agr1 algist iizerindeki etkisi hakkinda uyumlu sonuglara

ulagmay1 zorlastirmaktadir (Iacovides 2015).

Agrn algisinda testosteron gibi diger seks hormonlarinin rolii hakkinda daha az sey
bilinmesine ragmen, olast katkilarmin goz ardi edilemeyecegini belirtmek Onemlidir.
Testosteronun deneysel agri modellerinde analjezik etkileri oldugu goriilmektedir
(Ceccarelli 2003, Aloisi 2004, Hau 2004, Okifuji 2006, Teepker 2010, Bartley 2015).
Testosteronun kadinlarda inen inhibitér yollar1 etkileyerek agri siirecini etkiledigi
gosterilmistir (Vincent 2013). Bu nedenle, agr1 iizerindeki etkileri diisiiniildiigiinde,

hormon kiimelerinin, bireysel hormon seviyelerinden daha 6nemli olmas1 muhtemeldir.

Literatiirde menstruel siklus fazlari ile remifentanil tiiketimi arasindaki iligkiyi
degerlendiren tek ¢alismada, Giilhas ve ark. remifentanil tliketimini luteal fazda anlaml
derecede yiiksek bulmuslardir (Giilhas 2010). Bu calismay1 daha ayrintili inceleyecek
olursak; caligmada anestezi derinligi saglamada remifentanil ile kontrollii hipotansiyon
kullanilmigtir. Ostrojen parasempatik tonusu artirirken, progesteron bu etkiyi ortadan
kaldirir. Bu nedenle luteal fazda artmis sempatik aktivite olusur (Leicht 2003). Pfleeger ve
ark., luteal fazdaki artmis agr1 duyarliligi ile kan basinci yiiksekligi arasinda dogru orantili
bir iligki oldugunu bildirmislerdir (Pfleeger 1997). Menstruel siklusun laringoskopi ve
trakeal entlibasyona hemodinamik yanit lizerine etkilerine bakilan baska bir ¢alismada,
bazal degerlerin karsilastirmasinda anlamlilik olmamasina ragmen entiibasyondan 1 dakika
sonra kalp hizi ve kan basin¢larinin luteal fazda anlamli olarak daha yiiksek oldugu
bulunmustur (Hanc1 2010). Luteal fazda artan sempatik aktivite Giilhas ve ark. tarafindan
yapilan caligmada, kontrollii hipotansiyon olusturmak i¢in ihtiyag duyulan remifentanil
miktarint artirmis olabilir. Ayn1 zamanda hasta grubu olarak septorinoplasti ve
timpanoplastilerin kullanilmasinin, yani cerrahi bdlgenin, dolayisiyla agr1 kaynaginin tek

bir bolge se¢ilmemis olmasinin, sonucu etkileyebilecegi kanisindayiz.

Bizim calisgmamiz genel anestezi altinda rinoplasti uygulanan hasta grubunda
planlanmis olup, agr1 duyarlilig1 6l¢iimii, analjezi monitdrizasyon yontemlerinden SPI ile

saglanmustir. SPI degeri, opioid konsantrasyonu ile iligkilidir (Bergmann 2013). Nosiseptif-
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antinosiseptif faktorlerin dengelendigi, ortalama stres diizeyi olarak 50 degeri baz
alimmistir (Ilies 2012). Calismamizda, intraoperatif SPI degeri iki grupta da 50 ve altinda
tutulmus, toplam cerrahi siire boyunca tiliketilen remifentanil diizeyleri arasinda istatistik
olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Calismamiz, menstruel siklus fazlarinin agri

duyarlilig1 lizerine etkisi olmadig1 yoniinde sonuglanmastir.

Literatiirde karsimiza c¢ikan tiim ¢eliskili sonuglardan yola ¢ikarak; gonadal
hormonlar ile agr1 duyarlilig1 arasinda bir iligki varsa da bu iligki basit ve dogrusal degildir.
Ciinkii agri, bir¢cok faktorden etkilenen kisisel bir deneyimdir. Nosiseptif algilama
iizerindeki hormonal etkiler ise muhtemelen; periferik sinirden en yiiksek kortikal seviyeye

kadar bir¢ok seviyedeki eylemlerin sonucudur (Iacovides 2015).

Menstruel dongiiniin anestezik gereksinim iizerine etkisini dogrudan inceleyen ¢ok
fazla ¢alisma yoktur (Kurdi 2018). Erden ve ark. anestezi derinligi kontroliinde BIS
kullanarak fazlar arasi sevofluran tiiketimini incelemislerdir. Bu ¢alismada luteal fazda
kullanilan sevofluran dozunun, ayni anestezi derinligine ulasmak i¢in folikiiler grupta
kullanilan dozdan daha diistik oldugunu bildirmislerdir (Erden 2005). Bu calismada opioid
olarak sadece anestezi indiiksiyonu esnasinda 1 mcg/kg fentanil kullanilmis ve

intraoperatif ekleme yapilmamustir.

Fu ve ark., genel anestezi esnasinda propofoliin biling kaybina neden olan EC50
degerinin (ilacin maksimum terapdtik giicliniin yarisini ortaya cikarabilen doz miktari)
folikiiler fazda daha yiiksek oldugunu, hedef kontrollii infiizyon kullanarak bulmuslardir
(Fu 2014). Remifentanil infiizyonu kullanilmis ancak herhangi bir analjezi monitdrizasyon

yontemi uygulanmamustir.

Zhou ve ark., preoperatif deksmedetomidin ve normal salin uygulanan, folikiiler ve
luteal fazlardaki dort grup arasinda hedef kontrollii infiizyon ile propofol ihtiyacini
incelemislerdir. Preoperatif deksmedetomidin uygulanan luteal faz grubunda, kirpik refleks
kayb1 ve BIS degerinin 50 olmasina kadar gecen siirede propofol ihtiyaci anlamli olarak en
diisiikk bulunmustur (Zhou 2014). Bu calismada plazma Ostrojen ve progesteron seviyeleri

Olclilmemis ve limitasyon olarak bildirilmistir.
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Bir baska calismada, deksmedetomidinin intravendz enjeksiyonundan sonra, luteal
grupta BIS degerinin daha hizli diistigi bildirilmis, ayrica yine luteal gruptaki BIS
degerleri, folikiiler gruptakilere gore daha diisiik bulunmustur (Han 2016).

Bu calismalarin tiimiinde, luteal fazda anestezik gereksinimin azalmasi, progesteron
ve metabolitlerinin GABA reseptor kompleksi {izerindeki etkisi sonucu ortaya ¢ikan sedatif

etkisine baglanmistir (Kurdi 2018).

Bizim c¢aligmamizda anestezi derinligi AoA monitdrizasyon parametrelerinden
entropi sensorii ile kontrol altinda tutulmustur. Calismamizda, intraoperatif entropi degeri
iki grupta da 40-60 arasinda tutulmus, toplam cerrahi siire boyunca tiiketilen desfluran
diizeyleri arasinda istatistik olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Sonucumuz, diger

calismalarin sonuglariyla anestezik ihtiyac noktasinda ¢elismektedir.

Calismalarin ¢cogunda menstruel dongiiniin fazlari, ovaryan veya uterin dongiiye
dayal1 olarak farkli agamalara boliinmiistiir (Sherman 2006, Vincent 2010, Pogatzki-Zahn
2013). Bu durum gonadal hormonlardaki dongiisel degisiklikleri etkili bir sekilde
yakalayamayabilir. Daha da Onemlisi, ¢ogu c¢alisma gonadal hormonlarin plazma

seviyelerini 6lgmemistir (Iacovides 2015).

Normal kadinlarda menstruel dongiiniin yaklagik tgte biri anovulatuar olabilir
(Metcalf 1983). Anovulatuar sikluslarda ise hormonal ortam belirgin sekilde daha farklidir.
Ovulasyonun dogrulanmasi ve hormonal degisikliklerin dogru bir sekilde tespit edilmesi
icin tiim dongiiniin takip edilmesi gerekebilir. Bu bizim ¢alismamizin limitasyonlarindan
biridir. Ayn1 zamanda Ol¢limlerimiz her hasta i¢in, tek siklusun tek bir noktasinda
kaydedilmistir. Klinik ¢alismalarda ayn1 hastanin farkli sikluslarinda ¢aligma yapma firsati
cok miimkiin olmasa da, deneysel modeller bu sekilde kurgulanabilir. Kadinlarin agr
tepkilerini etkileyebilecek olan bir diger limitasyonumuz ise, premenstruel disforik
bozukluk (Straneva 2002) veya dismenore (lacovides 2013) gibi duygudurum

degisikliklerinin olup olmadiginin kaydedilmemesidir.
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6. SONUC

Menstruel siklus fazlarinin anestezik ihtiyac ve agri algisi iizerine etkileri hakkinda
halen bir fikir birligi olusturulamamistir. Biz ¢alismamizda folikiiler ve luteal grup arasinda
herhangi bir farklilik saptamadik. Literatiirde metodolojiden kaynaklanan ¢eliskili
sonuglar1 bertaraf edecek; hormonlarin ve menstruel dongiiniin degisikliklerini etkili bir
sekilde yakalama firsati verebilecek, ayni hastanin farkli sikluslarda verecegi cevabi
degerlendirme imkanina sahip, anestezi ve analjezi monitdrizasyonu yontemleri kullanan,
hastalarin duygudurum degisiklikleri dahil biitiinciil yaklasimla degerlendirildigi klinik ve

belki deneysel daha ileri ¢aligmalara ihtiya¢ oldugu kanisindayiz.
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