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OZET

Major batin ve iiroloji operasyonu planlanan olgularda, tek
bagina genel anestezi ile genel anestezi ve epidural anestezi
kombinasyonunun hemodinami ve kortizol, prolaktin ve kan
sekeri diizeyleri saptanarak stres yanit iizerine etkilerinin kar-
silastirilmast amaclandi.

ASA I grubu, 22-70 yas arast 48 olgu genel anestezi grubu
(Grup GA) ve genel anestezi + epidural anestezi kombinasyo-
nu grubu (Grup GA+EA ) olacak sekilde rasgele iki gruba ay-
ridi. Grup GA+EA olgularina % 0.5 bupivakain ile epidural
anestezi uygulandi. Olgularin indiiksiyon dncesi OAB, KAH
ve SpO, degerleri kaydedildi. Kortizol, kan sekeri ve prolaktin
seviyeleri i¢in ilk kan ornekleri alindi. Anestezi indiiksiyonu ti-
yopental ve vekuronyum bromid ile, anestezi idamesi O, +
N>O + sevofluran ile saglandi. Cilt insizyonundan hemen son-
ra ve 30 dk. sonra kortizol, kan sekeri ve prolaktin seviyeleri
icin diger kan érnekleri alindi. Insizyondan hemen sonra, 30.
dk., 60. dk., operasyonun sonunda, postoperatif 10. dk. ve 30.
dk.’larda OAB, KAH ve SpO, degerleri kaydedildi.

Gruplar arasinda kortizol ve prolaktin diizeyleri agisindan is-
tatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi. Grup
GA+EA’da insizyondan hemen sonra ve 30. dk kortizol diizey-
leri baslangi¢ diizeyine gore yiiksekti. Tiim olgularda insiz-
yondan hemen sonra ve 30 dk. sonra prolaktin diizeyleri bas-
langic diizeylerine gore yiiksekti. Indiiksiyondan hemen énce
ve insizyondan hemen sonraki kan sekeri diizeyleri gruplar
arasinda ve grup benzerdi. Insizyondan 30 dk sonraki kan se-
keri diizeyleri Grup GA'da, Grup GA+EA'dan istatistiksel ola-
rak anlamli derecede yiiksekti ve her iki grupta da baslangi¢
kan sekeri diizeylerine gore anlamli derecede viiksekti. Indiik-
siyon oncesi, insizyondan 30 dk. ve 60 dk. sonra, operasyon
sonu, postoperatif 10. ve 30. dk.’lardaki OAB diizeyleri Grup
GA’da, Grup GA+EA’dan yiiksekti.

Kombine genel anestezi+epidural anestezinin hemodinamik
stabiliteye minimal etkileri oldugu ve stres yaniti baskilamak-
ta yetersiz kaldigi kanisina varildi.

Anahtar kelimeler: Stres yanit, genel anestezi, epidural anes-
tezi, kombine epidural-genel anestezi

SUMMARY

To compare the effects of general anesthesia alone and
general anesthesia-epidural anesthesia combination on
stress response

Aim: To compare the effects of general anesthesia alone and
general anesthesia-epidural anesthesia combination on he-
modynamic responses and stress response including cortisol,
prolactine, and blood glucose levels in patients undergoing
major abdominal and urological surgery.

Material and method: 48 ASA I patients aged 22-70 years old
were divided randomly into general anesthesia (Group GA)
and general anesthesia + epidural anesthesia combination
(Group GA+EA) groups. Patients in Group GA+EA received
epidural anesthesia with 0.5% bupivacaine. The MAP, HR
and SpO, values of the patients were recorded preoperatively.
First blood samples to measure basal cortisol, prolactine, and
blood glucose levels were also taken preoperatively. Thiopen-
tal and vecuronium bromide were used for anesthesia inducti-
on and sevoflurane in O, + N,O was used for anesthesia ma-
intenance. Blood samples to measure cortisol, prolactine, and
blood glucose levels were taken immediately after skin incisi-
on and 30 minutes after skin incision. The MAP, HR and SpO,
values were recorded immediately after skin incision, 30 and
60 minutes after skin incision, at the end of the operation, 10
and 30 minutes after the operation.

Findings: There was no statistically significant difference bet-
ween the groups in terms of cortisol and prolactine values. In
Group GA+EA cortisol values immediately after skin incision
and 30 minutes after skin incision were higher than the basal
values. In all patients prolactine values immediately after skin
incision and 30 minutes after skin incision were higher than
the basal values. Blood glucose levels before induction and
immediately after skin incison were similar both intergrouply
and intragrouply. In Group GA blood glucose levels 30 minu-
tes after skin incision were statistically significantly higher
than Group GA+EA and in both groups these values were sta-
tistically significantly higher than the basal values. MAP valu-
es in Group GA were higher than the MAP values of Group
GA+EA before induction, 30 and 60 minutes after skin incisi-
on, at the end of the operation, 10 and 30 minutes after the
operation.

It was concluded that general anesthesia-epidural anesthesia
combination had minimal effects on hemodynamic stability
and was insufficient to suppress stress response.

Key words: Stress response, general anesthesia, epidural
anesthesia, combined general-epidural anesthesia
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Cerrahi travma, organizmada yol actig1 reaksiyonlarla
travmanin biiyiikliigii ile orantili olarak hasara neden
olur. Tetikledigi fizyolojik mekanizmalarla lokal olarak
inflamasyonu, substrat mobilizasyonu ise genel olarak
pek cok biyokimyasal tepkimenin hizlandig1 hipermeta-
bolik bir siireci baglatir (1.2), Cerrahi stres yanit1 olugtu-
ran nosiseptif impulslar, agr1 duyusunda oldugu gibi A
delta ve C afferent lifleri ile SSS’ne ulagtirilir 3). Cerra-
hi alandan kalkan uyarilarin hipotalamik-hipofizer hor-
mon sekresyonunu ve sempatik sistemi aktive etmesi ile
kortizol, katekolaminler, biiylime hormonu, beta-endor-
fin ve prolaktin gibi hormonlarin salinimi artarken, in-
siilin ve testosteron gibi anabolik hormonlarin salinimi
azalir. Insiilin diizeyinin azalmasina bagh olarak kan se-
keri diizeyi yiikselir . Stres yanit1 ve baskilanmasim
degerlendirmede bu hormon diizeylerinden yararlanila-
rak bir ¢cok calisma yapilmigtir. Perioperatif morbidite
ve prognoz a¢isindan hastalarin bu donemi stresten uzak
gecirmeleri 6nem kazanmaktadir.

Epidural blok nérohumoral yanita karsi koruyucu etkisi
ve etkin agr1 kontrolii nedeniyle yiizeyel genel anestezi
ile kombine edilerek kullanilmakta ve pek ¢ok arastir-
maya konu olmaktadir. Ozellikle major vaskiiler cerra-
hide, batin ve toraks operasyonlarinda hem stres yanitin
baskilanmasinda, hem de sistemler iizerinde olumlu et-
kileri nedeniyle daha fazla kullanilmaktadir. Hemopoe-
tik, metabolik ve immunolojik etkilerinin kismen stres
yanit tizerinden oldugu diistintilmektedir. Sempatik blo-
kajin perioperatif siirecte kardiyak ve pulmoner fonksi-
yonlara da olumlu etkileri oldugu bilinmektedir (15,

Calismamizda major batin ve iiroloji operasyonu planla-
nan olgularda, tek basina genel anestezi ile genel anes-
tezi ve epidural anestezi kombinasyonunun hemodinami
ve stres yanit lizerine etkileri karsilastirildi. Calisma-
mizda hipotalamusun uyariligt prolaktin, adrenal kortek-
sin uyarilisi kortizol diizeyleri saptanarak; bu uyarilarin
sonucu gelisen metabolik yanit da kan sekeri diizeyi tes-
pit edilerek arastirildi.

MATERYAL ve METOD

Hastanemiz etik kurul ve hastalarin yazili onam1 alindiktan
sonra major batin ve tirolojik operasyon planlanan ASA I gru-
bu, 22-70 yas aras1 48 olgu calismaya dahil edildi. Diabetes
mellitus, hipertansiyon, konjestif kalp yetersizligi, psikiyatrik
hastalik, ila¢ alerjisi, endokrin veya metabolik bozukluk oykii-
sii bulunan, preoperatif donemde agr1 veya infeksiyonu olan
ve epidural girisim icin kontrendikasyonu olan olgular ¢alisma
dis1 birakildi. Kortizoliin diurnal ritmi goz oniinde bulunduru-

88

Goztepe Tip Dergisi 21(3):87-91, 2007

larak olgularin sabah saatlerinde opere edilmesine dikkat edil-
di. Olgular; genel anestezi grubu (Grup GA) ve genel anestezi
+ epidural anestezi kombinasyonu grubu (Grup GA+EA) ola-
cak sekilde rasgele iki gruba ayrildi. Olgularin kan basinci,
kalp atim hiz1 ve oksijen satiirasyonu monitorizasyonlar1 (PE-
TAS KMA 800 ile) yapild: ve baglangi¢ ortalama arter basinci
(OAB), kalp atim hiz1 (KAH) ve oksijen satiirasyonu (SpO,)
degerleri kaydedildi.

Tiim olgulara yas, boy, agirlik ve cinsiyetleri kaydedilerek el
sirtindan 18 G Kkaniil ile damar yolu agildi ve 10 ml/kg Ringer
laktat soliisyonu 15-20 dk. i¢inde intravendz olarak uygulandi.
Grup GA+EA olgularma oturur pozisyonda, gerekli asepsi-an-
tisepsi kurallarina uygun olarak, cilde % 2 lidokain 3 ml ile
infitrasyon anestezisi uygulandiktan sonra L; 4 veya L5 in-
tervertebral araliktan mediyan yaklasgimla 18 G Tuohy ignesi
ile, serum fizyolojik dolu enjektorle ve direng kaybr yontemi
ile epidural aralik tayin edildi. Kan veya beyin omurilik sivist
gelmediginden emin olunduktan sonra test dozu uygulandi.
Epidural aralikta olundugundan emin olunduktan sonra 15-44
yas grubuna 14-16 ml, 45-70 yas grubuna 13-15 ml dozlarda
bolus seklinde % 0.5 bupivakain verildi. Orta klavikiiler hatta,
bilateral pin-prick testi ile duyusal blok seviyesi kontrol edile-
rek Tg’e yiikselmesi beklendi.

Premedikasyon amaciyla GA grubuna midazolam 0.05 mg/kg
ve fentanil 1 mcg/kg, GA+EA grubuna midazolam 0.05
mg/kg uygulandi. Anestezi indiiksiyonu tiyopental 5 mg/kg ve
vekuronyum bromid 0.1 mg/kg ile, anestezi idamesi % 50 O,
+ % 50 N,O + sevofluran ile saglandi. Cilt insizyonundan he-
men sonra ve 30 dk. sonra kortizol, kan sekeri ve prolaktin se-
viyeleri icin diger kan 6rnekleri alindi. Insizyondan hemen
sonra, 30. dk., 60. dk., operasyonun sonunda, postoperatif 10.
dk. ve 30. dk.’larda OAB, KAH ve SpO, degerleri kaydedildi.

Invaziv kan basmci monitdrizasyonu ve kan 6rneklerinin ali-
nabilmesi i¢in lokal anestezi uygulanarak, 20 G kaniil ile rad-
yal arter kaniilasyonu yapildi. Olgularin indiiksiyon oncesi or-
talama arter basmci (OAB), kalp atim hiz1 (KAH) ve oksijen
satiirasyonu (SpO,) degerleri kaydedildi. Kortizol, kan sekeri
ve prolaktin seviyeleri i¢in ilk kan drnekleri alindi. Kan 6r-
nekleri sitratsiz tiiplere alinarak santrifiije edildi. Ayrisan
plazmadan kan sekeri tayini yapilarak geri kalan kismi derin
dondurucuda -20°C de saklandi. Tiim ¢aligmanin sonunda ol-
gularin plazma kortizol ve prolaktin seviyeleri radyoimmiino-
assay yontemi ile belirlendi.

Istatistiksel analizler icin SPSS for Windows 10.0 programi
kullanild1. Tanimlayici istatiksel metodlarin (ortalama, stan-
dart sapma) yani sira niceliksel verilerin karsilastirilmasinda;
normal dagilim gosteren parametrelerin gruplar arasi kargilas-
tirmalarinda student t testi, normal dagilim gostermeyen para-
metrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda Mann Whitney U
testi kullanildi. Normal dagilim gosteren parametrelerin grup
ici karsilastirmalarinda paired sample t testi, normal dagilim
gostermeyen parametrelerin grup i¢i karsilastirmalarinda Wil-
coxon igaret testi kullanildi. Niteliksel verilerin karsilagtirma-
sinda ise ki kare testi kullanild1. Sonuclar % 95 giivenlik arali-
ginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Gruplar arasinda demografik veriler ve operasyon siire-
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Tablo 1. Olgularin demografik verileri ve operasyon siireleri.

Grup GA Grup GA + EA p
Yas (y1l) 60.46£11.76 53£12.82 0.065
Boy (m) 1.67+0.07 1.68+0.07 0.953
Kilo (kg) 68.58+9.01 71.08+11.50 0.406
Cinsiyet (K/E) 6/18 9/15 0.350

Operasyon siiresi (dk.)  283.75+35.61 266.25+31.80 0.079

leri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunma-
d1 (p>0.05) (Tablo 1).

Gruplar arasinda kortizol ve prolaktin diizeyleri agisin-
dan istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi.
Grup GA’da baslangi¢ degerine gore kortizol diizeyleri
acisindan fark yoktu, Grup GA+EA’da ise insizyondan
hemen sonra ve 30. dk. kortizol diizeyi baslangi¢ diize-
yine gore anlamli derecede yiiksekti (p<0.05, p<0.01)
(Sekil 1). Grup GA ve Grup GA+EA’da insizyondan
hemen sonra ve 30 dk sonra prolaktin diizeyleri baslan-
gic diizeylerine gore istatistiksel olarak anlamli derece-
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de yiiksekti (p<0.05, p<0.01) (Sekil 2). Indiiksiyondan
hemen once ve insizyondan hemen sonraki kan sekeri
diizeylerine gore gruplar arasinda ve grup icinde istatis-
tiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu. Insizyondan 30
dk sonraki kan sekeri diizeyleri Grup GA'da, Grup
GA+EA'dan istatistiksel olarak anlamli derecede yiik-
sekti ve her iki grupta da baglangic kan sekeri diizeyleri-
ne gore anlamli derecede yiiksekti (p<0.01) (Sekil 3).

Baslangic OAB, KAH ve SpO, degerleri benzerdi.
Grup GA'da indiiksiyondan hemen 6nceki OAB diizey-
leri, Grup GA+EA'daki OAB diizeylerine gore istatis-
tiksel olarak ileri diizeyde anlamli yiiksek bulundu
(p<0.01). Insizyondan hemen sonraki OAB’lar1 arasin-
da gruplar arasinda fark yoktu. Grup GA'daki olgularin
insizyondan 30 dk ve 60 dk sonra, operasyon sonu,
postoperatif 10. ve 30. dk’lardaki OAB diizeyleri, Grup
GA+EA'daki olgularin OAB diizeylerine gore istatistik-
sel olarak ileri diizeyde anlamli yiiksekti (p<0.01). Grup
ici karsilagtirmalara bakildiginda sadece GA+EA gru-
bunda postoperatif 30. dk OAB diizeyi baslangi¢c dege-
rine gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiiktii
(p<0.05) (Sekil 4).

Postoperatif 30. dk’da Grup GA’nin KAH degeri grup
GA+EA’nin KAH degerine gore istatistiksel olarak ileri
diizeyde anlamli olarak yiiksekti (p<0.05), diger donem-
ler arasinda fark yoktu. Grup ici karsilagtirmalara bakil-
diginda; Grup GA’nin insizyon sonrast 30. dk, 60. dk,
operasyon sonu ve postoperatif 10. dk KAH degerleri
baglangi¢ degerine gore anlamli derecede diisiiktii, Grup
GA+EA’nin ise insizyondan hemen sonraki ve postope-
ratif 30. dk. KAH degerleri baslangi¢ degerine gore an-
laml derecede farkliydi. Ancak bu degisimlerin hi¢ bi-
risi klinik olarak anlamli degildi (Sekil 5).

Periferik oksijen satiirasyon degerleri agisindan gruplar
arasinda ve grup i¢inde anlamli farklilik yoktu.

TARTISMA

Cerrahi travma sirasinda cerrahi alandan kalkan uyarila-
rin hipotalamik-hipofizer hormon sekresyonunu ve sem-
patik sistemi aktive etmesi ile kortizol, katekolaminler,
biiytime hormonu, beta-endorfin ve prolaktin gibi hor-
monlarin salinimi artarken, insiilin ve testosteron gibi
anabolik hormonlarin salinimi azalir, sekeri diizeyi yiik-
selir (4). Perioperatif morbidite ve prognoz acisindan
hastalarin bu donemi stresten uzak gecirmeleri dnem
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kazanmaktadir. Cerrahiye stres yanitin baskilanmasinda
en etkili yontemin rejyonel anestetik teknikler oldugu
diisiiniilmiis ve bu konuda calismalar yapilmistir. Bir-
¢ok calismada epidural ve intratekal analjezinin posto-
peratif nitrojen dengesini, bobrek fonksiyonlarini, glu-
koz metabolizmasini, oksijen kullanimini, koagiilasyon
ve fibronilizi, hepatik ve immiinolojik fonksiyonlari ve
azalmug kardiyak is yiikiinii diizelttigi gosterilmistir (1.

Gold ve ark. (® abdominal aort anevrizmasi onarimi
operasyonlarinda epidural anestezi ve genel anestezinin
hemodinami ve plazma katekolaminleri iizerine etkileri-
ni arastirmiglardir. Genel anestezi grubunda OAB’nin
epidural anestezi grubuna gore yiiksek seyrettigini an-
cak istatistiksel olarak anlamli olmadigini tespit etmis-
lerdir. Ulukaya ve ark. 3 yaptiklar1 calismada, koroner
arter cerrahisinde torakal epidural anestezi + genel
anestezi ve total intravendz anestezi tekniklerinin hemo-
dinamik stabilite iizerine etkilerini arastirmiglardir. He-
modinamik degisimler agisindan gruplar arasinda ista-
tistiksel anlaml farklar bulunmamasina karsin, kardiyo-
pulmoner bypass oncesi donemde bir 6nceki dlciime go-
re istatistiksel degisiklik gosteren hemodinamik para-
metre sayisinin total intravendz anestezi grubunda fazla
olmasi, hemodinaminin stabil tutulabilmesi icin ek fen-
tanil gereksiniminin epidural anestezi uygulanan grupta
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik olmasi1 nede-
niyle torakal epidural anestezi + genel anestezi yonte-
minin total intravendz anestezi yontemine gore daha
avantajli oldugu kanisina varmuglardir. Ozcan ve ark. (/)
epidural ve intravendz fentanilin preemptif analjezik et-
kilerini karsilastirdiklar: ¢alismalarinda total abdominal
histerektomi yapilacak olgularin yarisina genel anestezi,
diger yarisina da epidural anestezi uygulamislardir. In-
traoperatif ve postoperatif donemlerde OAB gruplar
arasinda benzer, KAH ise tiim zamanlarda genel aneste-
zi grubunda diisiik olup istatistiksel olarak anlamsiz kal-
mistir.

Calismamizda GA grubunda insizyondan hemen sonra-
ki donem hari¢ diger donemlerde OAB, GA+EA grubu-
na gore anlamli derecede daha yiiksekti. KAH degerleri
acisindan ise gruplar arasinda postoperatif 30. dk. haric
farklilik yoktu. Grup igi baslangi¢ degerlerine gore ise
istatistiksel olarak farkli ancak klinik olarak onemsiz
degisiklikler tespit edildi.

Gold ve ark.(® nin epidural ve genel anestezinin plazma
katekolaminleri ve hemodinami iizerine etkilerini aras-
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tirdiklar1 ¢aligmalarinda epinefrin ve norepinefrin dii-
zeyleri epidural anestezi uygulanan grupta diisiik bulun-
mustur. Brodner ve ark.®), major iirolojik operasyon
gecirecek olgularda torakal epidural anestezi + genel
anestezi uygulanan grupta plazma katekolamin ve Kkorti-
zol seviyelerinin genel anestezi uygulanan gruba gore
daha diisiik oldugunu tespit etmislerdir.

Ramanathan ve ark.(9’nin ¢aligmasinda ise preeklamp-
sili gebeler sezaryen ile dogumda genel anestezi ve epi-
dural anestezi uygulanan iki gruba ayrilmistir. Epidural
anestezi uygulanan grupta ACTH, B-endorfin, katekola-
min diizeylerinin degismedigi veya diistiigii, genel anes-
tezi grubunda ise yiiksek bulundugu; kortizol konsan-
trasyonlarinin ise dogum sonrast donemde her iki grupta
da anlamli derecede yiikseldigini tespit etmiglerdir.

Ozcan ve ark.(7’nin ¢aligmasinda insizyon dncesi korti-
zol ve kan sekeri seviyeleri agisindan gruplar arasinda
farklilik yokken, postoperatif 4. saatte epidural anestezi
uygulanan grupta anlaml sekilde diistiigii gozlenmistir.
Loick ve ark.(10°min ¢alismasinda, koroner bypass cer-
rahisi gecgiren olgularda torakal epidural anestezi + ge-
nel anestezi uygulanan grupta plazma epinefrin seviye-
sinin daha diisiik oldugu, ancak kortizol seviyelerinin
anestezik yontemden etkilenmedigi bildirilmistir.

Scull ve ark. (ID calismalarinda epidural analjezinin er-
ken dogum sancilart sirasinda stres yanita etkilerini
aragtirmiglardir. Epidural blok sonrasi plazma [-endor-
fin ve kortizol seviyalerinin diistiigii, kan sekeri, laktat
ve oksitosin seviyelerinde degisiklik olmadig1 goriil-
miigtiir.

Poon ve ark. (12) ise spinal anestezi ile kombine genel
anestezi veya genel anestezi altinda cerrahiye stres yani-
t1 degerlendirdikleri caligmalarinda indiiksiyondan he-
men sonra ve insizyonda 30 dk. sonra kortizol, kateko-
lamin ve kan sekeri seviyelerine bakmiglardir. Kortizol
diizeyleri agisindan gruplar arasinda farklilik bulunma-
mis, ancak spinal anestezi + genel anestezi uygulanan
grupta katekolamin ve kan sekeri seviyelerinin belirgin
sekilde diistiigii tespit edilmistir.

Bizim calismamizda stres yaniti degerlendirmek icin
kortizol, prolaktin ve kan sekeri seviyelerine bakildi.
Kortizol seviyeleri gruplar arasinda istatistiksel olarak
farksiz olsa da genel + epidural anestezi uygulanan
grupta baslangica gore daha yiiksekti. Prolaktin seviye-
leri ise her iki grupta da baglangica gore yiiksek seyretti.

Sonug olarak, kombine genel anestezi + epidural aneste-
zinin hemodinamik stabiliteye minimal etkileri oldugu
ve stres yanit1 baskilamakta yetersiz kaldig1 kanisina va-
rildi.
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