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Uzun siireli operasyonlarda propofol ve sevofluranin karaciger-
bobrek fonksiyon testleri ve derlenme iizerine etkilerinin
karsilastirilmasy *

Comparison of the effects of propofol and sevoflurane on liver-renal function
tests and recovery characteristics in long lasting surgeries
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OZET
Amac: Calismamizda, wzun siireli operasyonlarda propofol
ite sevofluramin karaciger, bébrek fonksiyon testleri ve der-
lenme dizerine etkilerinin karsilagtirilmast amaglanmugir:
Gereg ve yontem: Hastane Etik Kwrul izniyle ASA -1, 36 ol-
gu rasgele 2 gruba ayirldi. Propofol ve atrakiiryumla indiiksi-
Youu takiben, aiestezi idamesinde Grup P'de propofol infiiz-
yonu(4-8 mglkglsaat), Grup 8'de sevofluran(%2-3) kullami-
di. Ure, kreatinin, AST ve ALT preoperatif, peroperatif 2 saat
arayla, postoperatif 30. dk ve 24. saatlerde tespit edildi. Der-
lenme; gézlerini agma, sozel wyariya yanit, oryvantasyon-ko-
operasyon zamanlar ile degerlendirildi.
Bulgular: Anestezi siireleri: Grup P'de ortalama 349.7 dk,
Grup S'de 355.5 dk idi. Laboratuar bulgular: gruplar arasin-
da benzerdi. Postoperatuar déinemde preoperatuar déneme
gdre anlamir fark saptanmadi. Gézlerini acma ve sizel uyari-
ya yant stireleri Grup Pde Grup S'ye gare kisa olmakla bir-
likte, aradaki fark antamli bulunmadi. Orvantasyon-koope-
rasyon zamanlarr Grup 8" de anlamli olarak wzundu.
Senug: Propofol veya sevofluran ile wzun siiveli operasyon-
larda karaciger ve hobrek fonksiyon testlerinde anlamli degi-
siklikier olmarmis, ancak derlenme propofol ile daha hizli ol-
miusiur.
Anahtar kelimeler: Sevofluran, propofol, karaciger- bobrek
Sfonksivon, derlenme

SUMMARY
Qbjective: The aim of this study was to compare the effects of
propofol and sevoflurane anaesthesia on renal and hepatic

function tests and recovery characteristics in long lasting

surgerics.

Study design: After the approval by the Medical Ethic Com-
mittee of the hospital, 36 patients in ASA I-11 physical starus
were randomized two groups. Anaesthesia was induced with
propofol and atracurium and maintained with propofol infusi-
on (4-8 mglkgih) in Group P and with sevoflurance (2-3%) in
Group §. Blood urea nitrogen, serum creatinin, AST, ALT le-
vels were determined preoperatively, every 2 hours peropera-
tively, 30. min and 24 th hours postoperatively. As recovery
characteristics time until eye opening, response to verbal
commands, orientation-cooperation time were evaluated.
Results: Anaesthesia time was 349.7 minutes in Group P and
335.5 minutes in Group S. Laboratory values were similar
hetween groups. There was not any significant difference bet-
ween preoperative and postoperative values. Time until eye
opening and response to verbal commaneds were shorter in
Group P than Group S, but the difference was not significant.
Orientation-cooperation time was statistically longer in
Group S than Group P.

Conclusion: Propofol or sevoflurane has not any sienificani
effect on liver or renal function tests, but recovery was faster
with propofol in patients undergoing long lasting surgeries.
Keywords: Sevoflurane, propofel, liver-renal function,
recovery
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Sevofluran; halojenli eter grubundan bir in-
halasyon anestezigi olup, metabolizmas: sonu-
cu agiga cikan inorganik florid konsantrasyonu,
ozellikle uzamis anestezi uygulanmasi sonrasi,
serum ve idrarda artmaktadir (1, 2). Bu duru-
mun bobrek fonksiyonlar: iizerine etkisi tartig-
malidir.
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Tablo 1: Demografik veriler

Grup P Grup S
Yas (yil) # 41.27+9.49 38.61+9. 83
Agirhk (kg) # 63.94 £ 10. 49 66.05 £8. 22
Cinsiyet (K/E) (n) 10/8 7/11
ASA (I/IT) (n) 7/11 8/10

(# Degerler ortalama + standart deviasyon olarak verilmistir.)

Diger taraftan sevofluranin diisiik kan/gaz
partisyon kKatsayis1 nedeniyle hizh bir deflenme
sagladigi belirtilmektedir (2).

Calismamizda; uzun siireli operasyonlarda,
sevofluranla dengeli anestezinin, bobrek ve ka-
raciger tonksiyonlari tizerine etkilerinin ve der-
lenme ozelliklerinin, propofol ile saglanan int-
ravendz anesteziyle karsilastirilmasi amaclan-
mistir.

GEREC VE YONTEM

Sigli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Etik Kurulunun izni ve olgularin yazili onaylari
alindiktan sonra, operasyon siiresi 5 saat ve
tizerinde olarak tahmin edilen, ASA I-1I gru-
bundan, énceden bobrek veya karaciger hastali-
&1 olmayan, 36 olgu calismaya dahil edildi ve
randomize olarak iki gruba ayrildi. Anestezi in-
ditksiyonunda | mikrog/kg fentanil ve 2 mg/kg
propofol ile entiibasyon icin 0.5 mg/kg atrakdir-
yum verildikten sonra, anestezi idamesinde
Grup P’de propofol infiizyonu (4-8 mg/kg/saat)
ve Grup S’de sevotluran (% 2-3) kullanildi. Pe-
roperatuar analjezi 40-45 dakikada bir | mik-
rog/kg fentanil ile saglandi, kas gevsemesi ge-
rektiginde 0.25 mg/kg atrakiiryum kullanildi.
Propofol ve sevofluran miktari, ortalama kan
basinct ve kalp tepe atimi preoperatuar degerin
+9%20’si olacak sekilde ayarlandi. Operasyon
bitiminde propotol ve sevofluran cilt alt dikis-
leri. N>O cilt dikisleri atilirken kesildi. Dekiira-
rizasyon atropin ve sonrasinda neostigmin veri-
lerek saglandi. Ure, kreatinin, AST, ALT deger-
leri preoperatif donemde, peroperatif 2 saat
arayla, postoperatif 30. dk ve 24, saatlerde tes-

pit edildi. Derlenme; gozlerini agma, sozel uya-
riya yanit, oryantasyon-kooperasyon zamanla-
riyla degerlendirildi. Yan etkiler 24 saat boyun-
ca takip edildi.

[statistiksel degerlendirmelerde grup ici kar-
stlastirmalarda student t, gruplarasi karsilagtir-
malarda Mann Whitney U testleri kullanildi.
Yan etkilerin karsilagtirilmas: ki kare testi ile
yapildi. P<0. 05 anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Gruplar arasinda demografik ozellikler baki-
mindan fark bulunmadi (Tablo 1). Anestezi sii-
releri Grup P'de 349.72 + 31.31 dk, Grup S’de
355.55 £ 32.17 dk olup, benzer olarak deger-
lendirildi.

Laboratuar bulgulari gruplar arasinda ben-
zerdi (Tablo 2). Ure ve kreatinin degerleri, pre-
operatuar dénemle karsilastirildiginda, postope-
ratuar dénemde her iki caligma grubunda an-
laml bir fark gostermedi. AST ve ALT degerle-
ri, her iki ¢alisma grubunda postoperatuar do-
nemde, preoperatuar doneme gore bir miktar
yiiksek olmakla birlikte, aradaki fark anlamh
bulunmadi.

Gruplara ait derlenme kriterleri Grafik 1'de
ozetlenmistir. Gozlerini agma ve sozel uyariya
yanit siireleri Grup P’de Grup S’ye gore kisa
olmakla birlikte, aradaki fark anlamli bulunma-
di. Oryantasyon-kooperasyon zamanlari Grup
S’de anlamli olarak uzundu (p<0.05).

Yan etki olarak bulanti-kusma Grup P’de
Grup S’ye gore anlaml olarak daha az gozlendi
(p<0.05) (Tablo 3).
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Tablo 2: Laboratuar bulgular

Ure (mg/dl) #

Kreatinin (mg/dl) #

AST (U/lt) #

ALT (U/l) #

Grup P

Preoperatuar

32,16 11. 84

0.97£0.26

23.00£10.91

2355 12083

Perop 2. saat

29.05 £ 10. 81

0.93+0.25

23.05£11.26

2416+ 13.33

Perop 4. saat

26.61 £9.99

0.94+0.22

24,55+ 11.36

24.50£12.90

Postop 30. dk

27.00£10.29

0.92£0. 18

26.44+£12.67

23.44 £ 12. 44

Postop 24. saat

29.22 +£9.40

1.01£0.20

26.55+11.66

25.16£11.73

Grup S

Preoperatuar

3138 & 12,53

0.98 £0.27

19.83 £ 13.63

Perop 2. saal

27.66+ 11.20

0.87 £0.26

21.55+£11.09

19.22 £ 14,20

Perop 4. saat

26.72+10.74

0.96 +£0. 30

24.44 £ 11. 36

20.66+£12. 17

Postop 30. dk

26.22£10.09

0.88 £0.20

2538+ 12. 14

21.22 £ 14.51

Postop 24. saat

28. 11 £10.96

0.97+£0.23

25.60+11.068

21.27+11.98

Zaman {dk)

(# Degerler ortalama # standart deviasyon olarak verilmistir.)

Derlenme kriterieri

Gozagma  Sozel uvariva vanit Ozyant.mkéop.

Zamant

Grafik 1: Derlenme siireleri

(#p<0.05 Grup P ile karsilagtirildigida)

SOGrup P
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Tablo 3: Yan etkiler

Grup P Grup S
Bulanti (n) 5 g
Kusma (n) 3 7
Hipotansiyon (n) 4 5
[drar retansiyonu (n) 3 9

(*p<0.05 Grup P ile karsilastirlldiginda)

TARTISMA

Sevofluran; metil izopropil eterin florlu bir
tiirevi olup, % 5 oraninda metabolize olmakta,
biiyiik boliimii once akcigerler tarafindan viicut-
tan uzaklastirllmaktadir. Ayrica anestezi cihazla-
rindaki sodalime ve baralyme gibi CO, abzor-
banlari ile de parcalanmaktadir. Karacigerdeki
metabolizmast sonucu agifa cikan hekzafluoro-
isopropanol ve inorganik fluorid iyonlart bob-
rekler aracilifiyla idrarla atilmaktadir (2).

Metoksifluranla yapilmis klinik calismalar
sonucunda, renal bozuklugun serum florid kon-
santrasyonunun esik deger olan 50 mikromol/It
tizerine ¢ikmast durumunda olugabilecedi sonu-
cuna vartlmistir (3). Bununla birlikte klinik ola-
rak renal disfonksiyon nadir olarak 80 mikro-
mol/lt altindaki konsantrasyonlarda gézlenmek-
tedir (4). Serum inorganik florid konsantrasyo-
nuyla sevoflurana maruz kalma siiresi veya kul-
lanilan anestezik dozu arasinda poziuf bir kore-
lasyon sozkonusudur (I, 2).

Kobayashi ve ark (1), Goldberg ve ark calis-
malarmda (5), uzamiy sevofluran anestezisi
sonrast, artmig serum inorganik florid konsant-
rasyonunun, nefrotoksisiteye neden olabilecegi
sonucuna varmiglardi. Bununla birlikte; gerek
normal bébrek fonksiyonlarina sahip olgularda-
ki caligmalar (6, 7), gerekse bobrek fonksiyon
bozuklugu veya yetmezligi olan olgulardaki ca-
lismalarda (8-10) serum florid konsantrasyo-
nundaki yiiksekligin, renal fonksiyonlarda bo-
zuklukla iligkili olmadigr saptanmastir,

Mazze ve arknin 22 merkezli retrospektif
caligmasinda (11), sevofluranin 4 MAC/saat
uygulanmasinda, yaygmn olarak kullamilan diger

anesteziklerle (propofol, izofluran, enfluran)
karsilastirildiginda, artmig renal toksisite riskiy-
le iligkili olmadig1 sonucuna vartlmistir. Yine
ayni ¢alismada, cerrahi olgularda serum kreati-
nin ve kan tire nitrojen degerlerinin postoperatif
dénemde, preoperatif déneme gore gosterdigi
degisikliklerin saptanmasinimn, klinik amaclarla
renal fonksiyonlarin degerlendirilmesinde uy-
gun oOlctimler oldugu sonucuna varilmustir.

Uzun siireli sevofluran anestezisi sonrasi ya-
pilmig diger calismalarda da (12-15), kan iire
nitrojen ve serum kreatinin degerleri, preopera-
tuar dénemle karsilastirldigimda degisiklik gos-
termemistir.

Bizim calismamizda; karaciger fonksiyonla-
rint degerlendirmek amaciyla takipte kullandi-
gimiz laboratuar tetkiklerinden iire ve kreatinin
degerleri preoperatuar donemle karsilagtirilan
postoperatuar degerleri bakimindan, her iki ca-
lisma grubunda anlamli bir fark gdstermemistir.
Bulgularimiz yukaridaki calismalarla benzer
olarak degerlendirilmistir.

Sevofluran metabolizmasinin diger major
yikim {iriinii; idrarla glukronid konjugati seklin-
de atilan, organik florid molekiilii hekzofluoro-
isopropanoldiir. Bu molekiil potansiyel olarak
hepatotoksik olmakla birlikte, konjugasyonu o
kadar hizli olmaktadir ki, klinik olarak anlamh
karaciger hasari teorik olarak imkansiz goziik-
mektedir (2).

Bito ve arknin calismasinda (12) 10 saat ve
tizerinde sevofluran anestezisi sonrasi klinik la-
boratuar testlerle renal fonksiyonlarda bozuk-
luk olmadigi, hepatik fonksiyonlarda da orta
derecede bozukluk olabilecegi gosterilmistir.
Bununla birlikte Obata ve arkmin (14) 10 saat
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tizerinde, Kharasch ve arknin 8 saat iizerinde
(15) sevotluran verilen olgularda yaptiklari ca-
lismalarda; AST ve ALT nin postoperatuar de-
gerlerinde preoperatuar déneme gore degisiklik
saptanmamis, karaciger tizerinde énemli bir
yan etki olugmadig1 sonucuna varilmigtir.

Calismamizda; AST ve ALT degerleri her
iki ¢alisma grubunda postoperatuar dénemde
preoperatuar doneme gore bir miktar yiikselme
gostermis, ancak aradaki fark anlamli bulunma-
mistir.

Sonugta sevofluranla toksisite, klinik bir
problemden cok, teorik bir problem olarak orta-
ya ¢ikabilecekmis gibi goziikmektedir.

Diislik kan/gaz solubilitesi, sevofluran kul-
lanildiginda anestezi indiiksiyonunun ve ayni
zamanda derlenmenin hizli olmasina olanak
saglar (2).

Peduto ve arkmin giinliik cerrahi icin 3 saat
ve altinda siireyle anestezi uygulanan olgularda
yvaptiklar: calismalarinda (16) sevofluranla der-
lenmenin propofole gore daha hizli oldugu bu-
lunmustur. Kisa ve orta siireli anestezi uygula-
malarina ait diger bazi calismalar da bu sonucu
destekler goriinmektedir (17, 18). Bununla bir-
likte kimi calismalarda (19, 20) propofol ve se-
vofluran karsilastirildiginda, derlenme benzer
stirelerde olusmustur.
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