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Genel Anestezi ile Birlikte Uygulanan Epidural Anestezi
Yonteminin Kalga ve Diz Artroplastilerinde Olusan Stres Yanit
Uzerindeki Etkilerinin Arastirilmas:

Investigation of Effects of Epidural Anaesthesia Combined with General Anaesthesia on the Stress
Response in Patients Undergoing Hip and Knee Arthroplasty
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Amag: Genel anestezi ve genel anestezi ile birlikte uygulanan
epidural anestezinin, adrenokortikotropik hormon (ACTH),
kortizol, glukoz ve insiilin diizeylerinin yan: sira hemodinamik
degisiklikler ile degerlendirilen stres yanit iizerindeki etkilerinin
arastirilmasidir.

Yéntemler: Kalca ve diz artroplastisi yapilan, Amerikan Aneste-
zistler Dernegi fizyolojik durumu I-II olan, 42 hasta rastgele genel
anestezi (Grup G) ve genel anestezi+epidural anestezi (Grup E)
gruplarina ayrildi. Epidural anestezi; Grup Edeki hastalara %0,5
bupivakain ile uygulandi, lomber epidural kateter yerlestirildi.
Duyu blogunun T10 seviyesine ulastgi tespit edildikten sonra
hastalara genel anestezi uygulandi. Genel anestezi; her iki grupta
da standardize edildi. Plazma ACTH, kortizol insiilin ve glukoz
diizeyleri, preoperatif=tl, cerrahi insizyondan sonra=t2, postope-
ratif 2. saat=t3 ve 24. saat=t4te ol¢iildii. Hastalarin perioperatif
kalp hiz1, kan basinglari ve postoperatif agr1 skorlari ve morfin tii-
ketimleri tespit edildi.

Bulgular: ACTH, Grup Gde, Grup Eden yiiksekd [Grup G,
2: 71,4£39,9 pg mL' ve t3: 578,6+566,1 pg mL", Grup Ede
2: 20,2+16,2 pg mL", t3: 56,3£73,6 pg mL" (p<0,001)]. Kortizol,
Grup Gde, Grup Eden yiiksekti [Grup G, 3: 33,4+13,1 pg dL7,
t4: 34,1225 pg dL' ve Grup E, 3: 19,1:10,3 pg dL7,
t4: 21,3+8,1 pg dL7 (p=0,001 ve p=0,002)]. Her iki grupta da in-
siilin postoperatif 24. saatte ve glukoz postoperatif 2 ve 24. saatlerde
preoperatif diizeylere gore yiiksek bulundu. Grup Ede hemodina-
mik degiskenler daha dengeli seyretti. Grup G'de hastalarin agr
skorlari ve morfin tiiketimi, Grup Eden yiiksek bulundu.

Sonug: Biiyiik eklem artroplastilerinde, genel anestezi ile birlik-
te epidural anestezi uygulanmasinin hemodinamik degiskenler,
ACTH ve kortizol diizeyleri ile degerlendiren stres yanit1 baskila-
yabilecegi ancak insiilin ve glukoz diizeylerinin yiikselmesini en-
gellemeyebilecegi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: ACTH, artroplasti, epidural anestezi, korti-
zol, stres yanit

Objective: To investigate the effects of general anaesthesia and
general+epidural anaesthesia on the stress response which was
evaluated with the adrenocorticotrophic hormone (ACTH), corti-
sol, insulin, and glucose levels and the haemodynamic parameters.

Methods: Forty two, American Society of Anesthesiologists phys-
iologic status I-1I, patients undergoing hip and knee arthroplasty
were randomized into two groups; general anaesthesia (Group G)
and general anaesthesia+epidural anaesthesia (Group E). Epidur-
al anaesthesia: patients in Group E received epidural anaesthesia
with 0.5% bupivacaine, a lumbar epidural catheter was placed
and after achieving sensorial block at T10 dermatome, general
anaesthesia was commenced. General anaesthesia was standard-
ized in both groups. Further, plasma ACTH, cortisol, insulin and
glucose levels were determined at preoperative=tl, after the surgi-
cal incision=t2, postoperative 2™ hour=t3 and postoperative 24®
hour=t4. Perioperative heart rate, blood pressures, pain scores and
morphine consumption were also determined.

Results: ACTH levels were higher in Group G than Group E
[Group G, t2: 71.4+39.9 pg mL"', t3: 578.6+566.1 pg mL™!, Group
E, t2:20.2416.2 pg mL", t3: 56.3+73.6 pg mL™" (p<0.001)]. Corti-
sol, was higher in Group G compared with Group E [Group G, t3:
33.4+13.1 pg dL', t4: 34.1222.5 pg AL, Group E, t3: 19.1£10.3
pg dL, t4: 21.3+8.1 pg AL (p=0.001 and p=0.002)]. The insu-
lin levels were higher compared with the baseline values at t3, and
glucose was higher at t3 and t4 in both groups. Haemodynamic
parameters were stable in Group E, and pain scores and morphine
consumption were higher in Group G than in Group E.

Conclusion: Our results suggest that general anaesthesia com-
bined with epidural anaesthesia suppressed the stress response,
which was evaluated with ACTH, cortisol levels and haemody-
namic parameters; however, this method was ineffective to atten-
uate the increase in glucose and insulin levels.

Keywords: ACTH, arthroplasty, epidural anaesthesia, cortisol,
insulin, stress response
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Giris

( :errahi travmadan sonra ortaya ¢tkan ve homeostazi
korumaya yonelik olan bir dizi néroendokrin, meta-
bolik ve inflamatuvar degisiklik stres yanitt olusturur

(1, 2). Cerrahi insizyon, doku hasart olan bélgedeki afferent

sinir uglart araciligy ile sempatik sinir sistemini ve hipotala-

mus-hipofiz-adrenal korteks aksini uyararak stres yaniti bag-
latr (1-3). Genel olarak katekolaminler ve hipofiz hormon-
lar1 gibi katabolik hormonlarin sekresyonu artarken insiilin
ve testesteron gibi anabolik hormonlarin sekresyonu azalir
(1, 3, 4). Bu degisikliklerin amaci glukoneogenez, glikoliz,
proteoliz, lipoliz ve su-tuz tutulmasi yolu ile enerji substratla-
rinin redistribiisyonunu ve intavaskiiler voliimiin arttirilma-
sint saglamakur (1, 3, 4). Temelde kan sekeri ve kan basincini
yiikselterek organizmay1 koruyan bu yanit, asir1 diizeylerde
gerceklestifinde organizmaya zarar verir hale gelebilir. Re-
zervlerin agir1 mobilizasyonu, metabolizmanin katabolik hale
kaymasi, oksijen tiiketiminin artmasi, negatif nitrojen denge-
si, insiilin direnci, su-tuz retansiyonu nedeniyle tromboem-
bolizm, stres tilserleri, kalp yetmezligi, infarkt ve pulmoner
yetersizlik gibi komplikasyonlar ortaya ¢ikar (4).

Cerrahiye stres yanitun baskilanmasi postoperatif sonuglari
olumlu etkileyebilir (4-7). Minimal invazif cerrahi teknikle-
rin kullanilmasi, beslenmenin diizenlenmesi, agrinin kont-
rolii, hormonal tedaviler, normoterminin korunmas: gibi
yontemler bu amacla kullanilmistir (6). Anestezi yontemleri
de cerrahiye stres yanitt modifiye etmek i¢in kullanilir (7).
Birgok ameliyat tiiriinde farkli anestezi ajanlari ve ydntemleri
ile cerrahiye karst olugan stres yanitin incelenmesi halen ¢e-
sitli aragtirmalara konu olmaktadir (8-11). Bu aragtirmalarin
¢ogu abdominal cerrahi ile ilgilidir; olusan stres yanit cerra-
hinin niteligi ile de iliskili oldugundan, anestezi yéntemleri-
nin farkls cerrahi tiirlerinde stres yanita etkisi aragtirilmalidir
(7, 11, 12). Artroplasti ameliyatlarinda genel anestezi ile bir-
likte uygulanan epidural anestezinin, stres yanit tizerindeki
etkisi heniiz aragturilmamigur. Artroplasti ameliyatlar: belir-
gin cerrahi stres yanita yol aguy icin aragtirma bu hasta gru-
bunda yapilmustir (13-17).

Bu prospektif randomize caligmanin amaci, biiyiik eklem
artroplastilerinde genel anestezi ve genel anestezi ile birlik-
te uygulanan epidural anestezinin, cerrahiye karst olusan ve
plazmadaki adrenokortikotropik hormon (ACTH), kortizol,
insiilin ve glukoz diizeylerinin yani sira hemodinamik deg;i-
siklikler ile degerlendirilen stres yanit iizerindeki etkilerinin
kargilagtirilmasidir.

Yontemler

Calisma Saglik Bakanligi Digkapr Yildirim Beyazit Egitim
Arastirma Hastanesi'nde Etik Kurul izni ve hastalarin yazili
aydinlaulmis onamlari alindiktan sonra yapild.

Hastalar: Calisma, elektif ortopedik diz ve kalga artroplastisi
yapilan 20-60 yas araliginda, Amerikan Anestezistler Dernegi
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(ASA) fizyolojik durumu I-II ve homeostasis degerlendirme
skoru (HOMA) (8) 2,1’in altunda olan 42 hastay1 kapsamak-
tadir. Calisma dis1 birakilma kriterleri: epidural anestezi icin
kontrendikasyon olmasi, periferik néropati, néroendokrin,
bobrek, karaciger, kalp damar sistemi hastaligs varligi, hemo-
dinami, immiin sistem, hormonal ve metabolik durumu et-
kileyecek ilag kullanimi ve alkol veya ilag bagimliligs oykiisii
olmasidir. Hastalara ameliyattan 1 giin 6nce hasta kontrollii
analjezi (HKA) ile ilgili egitim verildi.

Endokrin parametrelerin él¢iimlerinin diiirnal ritme uymast
icin tiim ameliyatlar sabah 11.00'den 6nce yapildi. Bir ge-
celik aglik siiresinin ardindan ameliyathaneye alinan hasta-
larin ameliyattan 30 dakika 6nce 500 mL Ringer laktat ile
hidrasyonu saglandi ve intravendz (iv) midazolam 0,05 mg
kg ile premedikasyon yapildi. Ameliyathaneye alinan hasta-
lara, elektrokardiyografi (DII), periferik oksijen satiirasyonu
(SpO,), noninvazif kan basinci ve timpanik viicut sicakligi
monitdrizasyonu uygulandi. Baglangic degerler kaydedildi.
Periferik ven ve radiyal arter kaniilasyonu yapildi. Radiyal
arter kaniilasyonunu takiben kan basinct invazif olarak mo-
nitorize edildi.

Hastalar numaralanmis kapal: zarflarla kura gekilerek rastge-
le 2 gruba ayrildi. Genel anestezi grubu (Grup G) ve genel
anestezi+epidural anestezi grubu (Grup E).

Epidural anestezi; Grup E'deki hastalara 13-4 veya L4-5 arali-
gindan, epidural kateter yerlestirilerek, 15-20 mL, %0,5 bu-
pivakain ile uygulandi. Duyu blogu igne ucu testi ile 5 dakika
aralarla test edildi. Duyu blogunun T10 seviyesine ulastigt
tespit edildikten sonra hastalara genel anestezi uyguland:.

Genel anestezi; Grup G'deki hastalara ve Grup E'deki hasta-
lara epidural anestezi uygulandiktan sonra, indiiksiyonda 2-3
mg kg propofol ve 1 pg kg fentanil, entiibasyon icin 0,1
mg kg vekuronyum ile uygulandi. Genel anestezi idamesin-
de oksijen/azot protoksit i¢cinde sevofluran karigimi kullanil-
di. Hastalar normokarbi siirdiiriilecek sekilde ventile edildi.
Tiim hastalara idame stvisi olarak 8 mL kg saat” Ringer lakeat
verildi. Kan kaybi kolloid ve eritrosit stispansiyonu ile yerine
kondu. Intravendz sivilar ve kan, sitict kullanilarak ssitildi.
Isitict battaniye kullanilarak ameliyat sirasinda normotermi
saglandi. Kalp aum hizi (KAH), sistolik arter basinci (SAB),
diyastolik arter basinct (DAB) ve ortalama arter basinci
(OAB) ameliyat sirasinda 5 dakika aralarla kaydedildi. KAH
ve SAB ya da OAB'de baglangi¢ degerlerine gore %20°den faz-
la artig oldugunda 50 pg fentanil iv uygulandi. KAH nin <45
atum dk' olmasi bradikardi olarak kabul edildi ve 0,5 mg IV
atropin ile; OAB’nin baslangi¢ degerinin %25 altuna diismesi
ya da <60 mmHg olmasi hipotansiyon olarak kabul edildi ve
iv yolla 250 mL kristaloid stvt bolusu ve yanit alinamazsa 5
mg iv efedrin ile tedavi edildi. Tiim istenmeyen olaylar ve te-
daviler kaydedildi. Intraoperatif kanama mikrart aspiratorde
toplanan kan ve tamponlardan hesaplandi, kan transfiizyonu
ve verilen sivi miktari kaydedildi. Grup G’de HKA infiizyonu
ameliyatin bitmesinden 15 dakika 6nce baglatldi. Ameliyat
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sonunda klinik ekstiibasyon kriterlerine gore ekstiibe edilen
hastalar anestezi sonras1 derlenme iinitesine alind: ve hemo-
dinamik parametreler 10 dakika araliklarla degerlendirildi.
Aldrete Skoru (18) 29 oldugunda hastalar servise nakledildi.
Ameliyat siiresi kaydedildi.

Postoperatif analjezi: Grup G'de intravendz HKA ile (Mor-
fin HCL: yiikleme dozu 5 mg, bazal infiizyon 0,3 mg saat”,
bolus doz 1 mg, kilitli kalma siiresi 15 dakika), Grup E'de
epidural HKA ile (Morfin HCL: yiikleme dozu 2 mg, bo-
lus dozu 1 mg, kilitli kalma siiresi 30 dakika, 4 saatlik limit
3 mg) saglandi. Postoperatif analjezi 1, 2, 3, 6, 12 ve 24. sa-
atlerde gorsel analog skala (VAS; 0: agri yok, 10: bilinen en
siddetli agr1) ile degerlendirildi. Hastalarin toplam morfin tii-
ketimi ve yan etkiler (bulanti, kusma, kasint1, hipotansiyon,
idrar retansiyonu, solunum depresyonu) kaydedildi.

Stres yanitin degerlendirilmesi: Arter kani 6rnekleri biitiin
hastalardan preoperatif (t1), cerrahi insizyondan sonra (¢2),
postoperatif 2 (t3) ve 24. saatlerde (t4) alindi. Ornekler alin-
diktan hemen sonra buza konuldu ve 2000XG'de santrifiij
edilerek serum elde edildi. Ornekler Klinik Biyokimya Labo-
ratuarinda analiz edilinceye dek -70°C'de saklandi. Ornekler-
de kortizol (referans araligi, sabah 07:00-10:00 arasi1 6,2-19,4
pg dL?, 6gleden sonra 16:00-20:00 arast 2,3-11,9 pg dL7),
ACTH (referans araligi, sabah 07:00-10:00 arast 7,2-63,6
pg mL") ve insiilin diizeyi (referans aralig1 2,6-24,9 U mL™)
elektrokemiliiminesans immiinolojik test yontemi ile (Roche
Modular EVO E-170 hormon otoanalizérii) ve glukoz diizeyi
(referans araligt, 70-110 mg dL!) UV test metodu ile (Roche
Hitachi P 1600 otoanalizorii) olciildii.

Istatistiksel analiz

SPSS (Statistical Package for the Social Sciences Inc., Chi-
cago, IL, ABD) Windows 11.5 paket programi ile yapildi.
Siirekli degiskenlerin dagiliminin normalligi Shapiro Wilk
testi ile aragtrildi. Tanimlayici istadistikler siirekli degiskenler
icin ortalama + standart sapma veya ortanca (en kiiciik deger-
en yiiksek deger) seklinde nominal degiskenler icin ise olgu
say1st (n) ve ylizde (%) olarak ifade edildi. Gruplar arasinda
ortalamalar ydniinden farkin anlamliligs Student’s t testi ile
ortanca degerler yoniinden anlamli farkin olup olmadig: ise
Mann-Whitney U testi ile incelendi. Nominal degiskenler
Pearson’un Ki-Kare veya Fisher’in Kesin Sonu¢lu Ki-Kare tes-
ti ile incelendi. Gruplar icerisinde tekrarlayan hemodinamik
dl¢iimler yoniinden fark Tekrarli Olgiimlii Varyans analizi
ve Friedman testiyle degerlendirildi, sonucunun anlamli bu-
lunmasi halinde anlamli farka neden olan izlem zamanlarini
belirlemek amaciyla sirasiyla; Bonferroni Diizeltmeli Coklu
Karsilastirma testi veya Bonferroni Diizeltmeli Wilcoxon Isa-
ret testi kullanildi. Sonuglar icin p<0,05 istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi. Olas: tiim ¢oklu kargilastirmalarda tip 1
hatay1 kontrol altina alabilmek icin Bonferroni diizeltmesine
basvuruldu. Orneklem biiyiikliigii, iki farkli anestezi tekni-
ginin kortizol degisimi tizerindeki etkisini kargilagtiran pros-
pekif randomize bir aragtirmaya dayanarak hesapland: buna

Tablo 1. Genel anestezi (Grup G) ve genel+epidural
anestezi (Grup E) uygulanan hastalarin bireysel
ozellikleri, ameliyat siirelerinin, intraoperatif kanama ve
stvi replasmani miktarlarinin kargilagtirilmast

Grup G Grup E
Degiskenler (n=20) (n=20) P
Yas (y1il)* 65,8+10,1 61,5+8,8 0,163"
Cinsiyet kadin/ 13/7 13/7 1,07
erkek (n)
Viicut agirhgr (kg)*  79,3+11,6 73,7+6,5 0,067F
Artroplasti diz/ 14/6 12/8 0,507
kalca (n)
Ameliyat siiresi 95 (90-120) 100 (91,2-122,2) 0,429"
(dk)®
1ntraoperatif 300+60 267+68 0,05°
kanama (mL)*
Stvi replasmant 2433+377 23024265 0,06"
(mL)?
Degerler “ortalamasstandart sapma, (n) hasta sayist, "ortanca (en kiigiik
deger-en biiyiik deger) dir.
Istatistik: TStudents t testi, $Pearson Ki Kare Testi, "Mann-Whitney U Testi.
Gruplar arasinda fark yok

gore 2 grup arasindaki farkin %80 gii¢ ve 0,05 alfa hata ile
tespit edilebilmesi i¢in her grupta 21 hasta gerekli idi (19).

Bulgular

Calisma 40 hasta ile tamamlandi, 2 hasta cerrahi kompli-
kasyon nedeniyle inceleme disinda birakildi. Gruplar hasta-
larin bireysel 6zellikleri, ameliyat siiresi ve kanama miktart
bakimindan benzerdi (Tablo 1). Gruplar arasinda preoperatif
KAH, kan basinglari, kortizol, ACTH, insiilin ve glukoz dii-
zeyleri agisindan fark yoktu.

Gruplar arasinda ACTH diizeyleri bakimindan fark bulun-
du. ACTH, Grup Gde, Grup Eden anlaml diizeyde yiik-
sekti (p=0,004). Grup G'de, ACTH diizeyi, cerrahi insizyon-
dan sonra preoperatif degerlere gore yiikseldi (t1: 33,2+13,9
pg mL', t2:71,4+39,9 pg mL", p=0,001), ACTH diizeyi
en yiiksek diizeyine ameliyattan sonraki 2. saatte ulast (¢3:
578,6+566,1 pg mL", p<0,001) ve postoperatif 24. saatte
normal degerlere (42,5+47,7 pg mL") dondi.

Grup Ede ACTH diizeyinin zaman igindeki degisiminde
baslangic degerlerine gore fark bulunmadi. Grup E'de ACTH
insizyondan sonra 20,2+16,2 pg mL" ve postoperatif 2. saatte
56,373,6 pg mL! (p=0,05) bulundu (Tablo 2).

Gruplar arasinda kortizol diizeyi bakimindan da anlamli fark
bulundu. Kortizol, Grup G'de, Grup E'den anlaml: diizeyde
yiiksekti. Grup G'de kortizol diizeyleri t1: 17,5+5,4 pg dL",
t2: 15,9+7,8 pug dLY, 3: 33,4+13,1 pg dL! ve t4: 34,1+22,5
pg dL! idi. Kortizol diizeyindeki yiikselme postoperatif
2. saatte anlamli diizeylere ulasti (p=0,001) ve postoperatif
24. saatte hala yiiksekti (p=0,004). Grup E'de grup ici kar-
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Tablo 3. Genel anestezi (Grup G) ve genel anestezi+
epidural anestezi (Grup E) uygulanan gruplar arasinda
VAS (gorsel analog skala) agri skorlari, morfin
titketimleri ve komplikasyonlarin kargilasgtirilmast

Tablo 2. Genel anestezi (Grup G) ve genel anestezi+epidural
anestezi (Grup E) uygulanan gruplarin plazma ACTH
(adrenokortikotropik hormon), kortizol, insiilin ve glukoz
diizeylerinin zaman icindeki degisiminin kargilagtiriimast
Degiskenler Grup G Grup E p*
ACTH preoperatif 33,2+13,9 30,2+11,1 0,056
ACTH insizyon sonrast ~ 71,4+39,9*  20,2+16,2 <0,0017
ACTH postop 2. saat ~ 578,6£566,1  36,3+41,9 <0,0017
ACTH postop 24. saat ~ 42,5t47,7 9,4+3,4 <0,0017
b <0,001 0,05

Kortizol preoperatif 17,5£5,4 17,4+5 0,925
Kortizol insizyon sonrast ~ 15,9+7,8 17,4+7,1 0,383
Kortizol postop 2. saat ~ 33,4+13,1* 19,1+10,3 0,0017
Kortizol postop 24. saat  34,1+22,5¢ 21,3+8,1 0,0027
*9ph <0,001 0,712

Insiilin preoperatif 13,149 12,9+7,0 0,445
Insiilin insizyon sonrast ~ 13,2+35,9 9,9+8,0 0,134
Insiilin postop 2.saat 14,7+28,8 9,1£3,7 0,289
[nsiilin postop 24.saat  27,6+22,8*  24,0+9,3* 0,758
*pb <0,001 <0,001

Glukoz preoperatif 113,5£15,3 108+5,7 0,265
Glikoz insizyon sonrast  118,1+11,2  112,,4+10,0 0,072
Glukoz 2.saat 143,8+18,6* 120+10,3*  <0,0017
Glukoz 24 .saat 155,8+19,2%  145,2+9,0¢ 0,054
xS pb 0,001 0,001

Tiim degerler ortalamazstandart sapmadir. Istatistik: “Friedman Testi, Tekrarls
Olgiimlii Varyans Analizi, "Bonferroni Diizeltmeli Wilcoxon Isaret testi.

%% Preoperatif degerlere gore anlamli fark, "gruplar arasinda anlamls fark

silastirmalarda tiim arastirma siiresince kortizol diizeylerin-
de preoperatif degerlere gore fark bulunmadi (p=0,712),
(Tablo 2).

Insiilin diizeyleri her iki grupta da preoperatif degerlere gore
postoperatif 24. saatte yiiksek bulundu. En yiiksek insii-
lin diizeyi t4’te Grup Gde 27,6+22,8 U mL" ve Grup Ede
24,01£9,3 U mL"' (p<0,001 ve p<0,001) olarak tespit edildi.
Gruplar arasinda insiilin diizeyleri bakimindan fark bulun-

madi (Tablo 2).

Glukoz diizeyi, her iki grupta da giderek yiikseldi. Grup G'de
postoperatif 2. saatte (143,8+18,6 mg dL') ve 24. saatte
(155,8+19,2 mg dL') anlamli yiikselme bulundu. Grup E'de
postoperatif 2. saat (120£10,3 mg dL) ve postoperatif 24.
saatte (145,2+9,0 mg dL!) anlamli yiikselme oldu (p=0,001).
Postoperatif 2 ve 24. saatlerdeki yiikselme Grup G'de daha
belirgindi (p<0,001 ve p=0,024) (Tablo 2).

Kalp atim hizi her 2 grupta da anestezi indiiksiyonundan
sonra diistii, Grup G'de intraoperatif 1. saat ve postoperatif
12. saaatte yiikseldi (p<0,001). OAB Grup G'de intraoperatif

Grup G Grup E

Degiskenler (n=20) (n=20) P

1. saat 3 (2-5) 1(1-3) <0,001"
Postoperatif 2. saat 4 (3-5) 1(0-2) <0,0017
VAS™ 3. saat 3 (2-5) 1(0-2) <0,001%

6. saat 3 (2-5) 1(1-2) <0,001"
Morfin tiiketimi 49,1 (30,7-63,5) 10,3 (7,1-13,7) 0,001"
(mg)*
Komplikasyon (n) 13 (%65,0) 12 (%60,0) 0,7449
Bulant kusma (n) 11 (%55,0) 12 (%60,0)  0,749%
Idrar retansiyonu (n) 7 (%35,0) 5 (%25,0) 0,490°
Degerler “ortanca (en diisiik deger - en yiiksek deger), " olaylarin ortaya ¢ikma
say1st ve * ylizdesidir.
Istatistik: "Friedman Testi ve Bonferroni Diizeltmeli Wilcoxon Isaret Testi,
Pearson Ki Kare Testi, "Mann-Whitney U Testi.
*Gruplarin VAS skorlar1 ve morfin titketimleri farklidur.

30 ve 60. dakikalarda ve ekstiibasyonda Grup E'den yiiksekti.
KAH ve OAB Grup Ede tiim izlem siiresince birden fazla
ol¢timde preoperatif degerlerin altinda seyretti. Gruplarin za-
man i¢cindeki ACTH, kortizol, insiilin, glukoz diizeyi, KAH,
OAB degisimleri $ekil 1'de sunulmustur.

Her iki grupta da caligma siiresince yeterli analjezi saglandigt
goriildii (her iki grupta da ortalama VAS <3). Ancak grup-
lar kargilasturildiginda Grup E'de hastalarin VAS agri skorlart
postoperatif 1, 2, 3, ve 6. saatlerde Grup G'den daha diisiik
bulundu, gruplarin postoperatif 12 ve 24. saatlerdeki VAS
agr1 skorlari benzerdi (Tablo 3). Gruplarin morfin tiiketimi
de farkli idi Grup G'de 49,1 mg (30,7-63,5) ve Grup Ede
10,3 mg (7,1-13,7) (p=0,001) (Tablo 3).

Gruplarin postoperatif komplikasyon gelisme sikligi benzer-
di. Bulantt kusma Grup G'de 11 hastada (%55) ve Grup Ede
12 hastada (%60) gozlendi (p=0,749). Grup G'de 6 hastada
(%35) ve Grup E'de 5 hastada (%25) idrar retansiyonu goz-
lendi (p=0,490).

Tartigma

Cerrahi travma, hormonal ve otonom sinir sistemi aktivite-
sinde degisiklikler, inflamasyon, immiin depresyon ve agr1 ile
karakterize bir stres yanit ortaya ¢ikarir (1). Bu ¢aligma, elek-
tif kalga ve diz artroplastilerinde genel anestezi ile birlikte epi-
dural anestezi ve analjezi uygulamasinin, stres yanitin goster-
gelerinden olan hemodinamik degisiklikleri daha iyi kontrol
ettigini, kortizol ve ACTH yiikselmesini engelleyebildigini
ancak insiilin ve glukoz diizeylerini etkilemedigini gosterdi.
Postoperatif agr1 skorlarinin ve morfin titketiminin daha dii-
siik olmasi, genel anesteziye epidural anestezi eklenmesinin,
afferent sinir uyarilarinin engellenmesi yoluyla, cerrahiye kar-
st olusan stres yanitt kismen baskilayabildigini diigiindiirdii.
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Sekil 1. A-E Genel anestezi (Grup G) ve genel anestezi + epidural anestezi (Grup E) uygulanan gruplarin ACTH (adrenokorti-
kotropik hormon), kortizol, insiilin, glukoz diizeyleri, kalp atm hizi ve ortalama arter basinglarinin zaman i¢indeki degisiminin

karsilastirilmast
A, B: Grup E'de ACTH ve kortizol diizeyleri baskilanmis.
C, D: Insiilin ve glukoz diizeyleri her iki grupta da yiikselmis.

E, F: Kalp aum hizi ve ortalama arter basinci Grup E'de tiim izlem siiresince birden fazla 6l¢iimde indiiksiyon éncesi degerin altinda.
t1: indiiksiyon dncesi, t2: insizyondan sonra, t3: postoperatif 2. saat, t4: postoperatif 24.saat.

‘indiiksiyon oncesi degere gore anlamli fark, *gruplar arasinda anlamli fark
Tim degerler ortalama #standart sapmadir

Cerrahi uyarilarla ve anestezi yontemlerine bagli olarak ortaya
¢ikan stres yanitin en belirgin olani hemodinamik degisiklikler-
dir. Nosiseptif uyart ile presinaptik sinir uglarindan adrenalin sa-
linmasi ve adrenal medulladan artmis katekolamin saliniminin
uyarilmas, tasikardi ve hipertansiyon ile ortaya ¢ikan stres yaniti
baglatr (3, 6). Calismamizda KAH ve OAB, anestezi indiiksiyo-
nundan sonra her iki grupta da preoperatif degerlere gore diistil.
Her iki anestezi yénteminin de laringoskopi ve entiibasyon gibi

anestezi uygulamalarina bagli stres yanit baskilamakta etkin ol-

dugu goriildii. Sadece genel anestezi uygulanan grupta ise int-
raoperatif ve postoperatif izlemlerde birden fazla 6l¢iimde KAH
ve OAB epidural anestezi grubuna gore daha yiiksekd. KAH
ve OAB, tiim izlem siiresince, epidural anestezi grubunda ge-
nel anestezi grubundan daha diisiik seyretti. OAB’nin epidural
anestezi uygulanan hastalarda daha diisitk olmasinin, epidural
anestezinin neden oldugu vazodilatasyon ile birlikte nosiseptif
uyarilarin engellenmesi yoluyla cerrahiye stres yanitun daha iyi

baskilanmasinin bir sonucu oldugu diisiiniildii.



Kortizol ve ACTH salgist stres yanitin hassas gostergelerin-
dendir (7). Cerrahi ACTH ve kortizol sekresyonunun en gii¢-
lii uyaricilarindan biridir ve cerrahinin baglamasindan sonra
dakikalar icinde bu hormonlarin plazma diizeyleri artar. Bazal
kortizol seviyesi 400 mmol L"dir ve cerrahinin siddetine gére
1500 mmol L'’nin iizerine ¢tkabilir (3). ACTH seviyesi nor-
malde artan kortizol seviyesine bagli olarak azalmasi gerekir-
ken cerrahiden sonra bu kontrol mekanizmasi bozulabilir ve
her iki hormonun da seviyesi yiikselebilir. Bu ¢alismada Grup
G’de, ACTH salgist insizyondan sonra baglangic degerinin 2
katundan fazla ve postoperatif 2. saatte de 7 katindan fazla
yiikseldi, kortizol salgisi ise postoperatif 2. saatte ve postope-
ratif 24. saatte de bazal degerin 2 katina yiikseldi. Epidural
anestezi uygulanan grupta ise, ACTH ve kortizol diizeylerin-
de istatistik olarak anlami olmayan minimal yiikselme oldu.

Cerrahi insizyondan sonra katekolaminlerin yiikselmesi,
glikojenoliz ve glikoneogenez yoluyla, kanda glukoz kon-
santrasyonunu yiikseltir. Kan sekerinin yiikselmesi, insiilin
salgilanmasini uyarir, insiilin anabolik etkilidir, glukozun
kullanilmasini ve glikojen yapimini saglar, lipoliz ve prote-
in yikimint azalur. Travma sirasinda bu mekanizma yetersiz
kalabilir ve organizmada, insiilin direnci olarak adlandirilan,
fonksiyonel bir insiilin yetmezligi ortaya ¢ikar (6). Calismalar
insiilin hassasiyetinin %50’lere kadar azalabildigini goster-
mistir (20). Insiilin direncinin derecesi cerrahinin biiyiiklii-
giine baglhdir. Kalca ve diz artroplastileri stres yaniti yiiksek
olan ameliyatlardir. Aragtirmamiz kalca ve diz artroplastile-
rinde, epidural anestezi uygulamasinin intraoperatif insiilin
diizeyinin yiikselmesini engelledigini ancak postoperatif 1.
giinde insiilin direncinin ortaya ¢ikabilecegini gosterdi.

Stres yaniti baskilamak icin kullanilan anestezi yéntemleri
ile ilgili caligmalarda hem rejyonal hem intravensz anestezi
teknikleri arastirilmustir (7, 10-12). Intravendz anestezi tek-
nikleri ya da intraoperatif donemdeki ila¢ uygulamalarinin
etkinligi intraoperatif dénem ile sinirlidir (4, 21). Buna kar-
sin rejyonal anestezi uygulamalarinin, dzellikle kateter uygu-
lamalari ile postoperatif dénemde de stres yaniti baskilamakea
etkili olabilecegi ve ortopedik girisimlerde kullanilmalarinin
uygun olacag diisiiniilebilir.

Diz artroplastisi yapilan hastalarda intravensz HKA, 3-1
blok ve epidural anestezi tekniklerinin kargilagtirildigt bir
aragtirmada tiim gruplarin agri skorlari benzer olmasina ve
yeterli analjezi saglanmasina ragmen en iyi stres yanit kont-
rolii epidural anestezi grubunda saglanmistir (22). Beyazit ve
ark. (23) yapug: bir bagka ¢alismada diz artroplastisi yapilan
hastalara kombine spinal epidural anestezi uygulanarak, pos-
toperatif analjezi epidural levobupivakain-fentanil kombinas-
yonu kullanilmig ve stres yanitun baskilandig1 gosterilmistir.
Diz artroplastisi yapilan hastalarda ameliyattan 45 dakika
once yapilan 45 pg kg epidural morfinin, intravenéz mor-
fine kiyasla kortizol yiikselmesini engelledigi gosterilmistir
(17). Artroplasti ameliyatlarinda stres yanitin rejyonal anes-
tezi ile kontrolii ile ilgili negatif sonuglar da vardir. Al Oweidi
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ve ark. (24) endojen opioid yanit1 modifiye etmek amaciyla,
preventif olarak epidural yoldan, %2’lik ropivakain uygu-
lamiglar ve infiizyonu 11-20 saat siirdiirmiiglerdir. Yazarlar
yeterli analjezi saglanmasina ragmen beta endorfin, ACTH
ve kortizol ile degerlendirdikleri stres yanit1 baskilayamadik-
larini bildirmiglerdir. Bagry ve ark. (25) %2 ropivakain ile
uyguladiklari devamli lomber pleksus ve siyatik blok uygula-
masinin diz artroplastilerinde stres yaniti baskilayamadigini
gostermislerdir.

Afferent sinir uyarilarinin ve otonom sinir sistemini ve diger
reflekslerin agr ile aktivasyonu, endokrin metabolik yanitla-
rin olusum mekanizmalarinda majér etken olabileceginden
cerrahi stres yanit hafiflermede agr kontrolii giiclii bir yon-
temdir. Nonsteroid antiinflamatuvar ilaglarin analjezik etkin-
ligine ragmen cerrahi hastada metabolik degisikliklere etkileri
minimaldir ve ancak stres yanit1 baskilamaya yoénelik multi-
modal bir yaklagimin parcasi olarak kullanilmalari onerilir,
sistemik diisiik doz opioid uygulamalarinin etkisi de benzer-
dir (4). Epidural hasta kontrollii analjezi major cerrahiler-
den sonra en etkili analjezik yontemdir (5). Epidural opioid
uygulamalarinin intraoperatif stres yaniti baskilayabilmesine
ragmen, devamli lokal anestetik uygulamalarina kiyasla o ka-
dar etkili olmadigini gésteren yayinlar mevcuttur (5). Epidu-
ral ve spinal anestezide blogun seviyesi ve cerrahi girisimin
yeri, stres yanitin kontroliinii etkiler. Bu ¢aligmada epidural
anestezinin yayitlimini tiim hastalarda T10 diizeyinde olmasi
saglandi. Postoperatif donemde ise epidural lokal anestetik
infiizyonu mobilizasyonu geciktirebileceginden sadece opi-
oid kullanildi (26). Hastalarin agri skorlart postoperatif 24
saat izlendi; epidural HKA ile daha diisitk VAS agri skorlart
gozlendi. Etkin agri kontroliine ragmen stres yanitin kismen
baskilanabilmesi; afferent sinir uyarilarinin disinda mekaniz-
malarin stres yanitin ortaya ¢tkmasinda etkili olabilecegini
diisiindiirmektedir.

Insiilin direnci klasik stres hormonlarindan bagimsiz ola-
rak ortaya cikabilir (7). Bunun yani sira epidural anestezi ve
analjezinin postoperatif insiilin rezistansini ancak preoperatif
insiilin rezistansi olan hastalarda azaltabildigi de bilinmekte-
dir (8). Arastirmamiza katilan hastalarin insiilin direncinin
olmadig1 preoperatif homeostaz degerlendirme skoru ile sap-
tanmugti; gruplar arasinda insiilin diizeyi bakimindan fark
gosterilememesinin nedeni, aragtirma popiilasyonunun pre-
operatif insiilin direnci olmayan hastalardan se¢ilmis olmast
olabilir.

Doku hasarina kars1 aktive olan I8kositler, fibroblastlar ve en-
dotel hiicrelerinden salinan sitokinler cerrahiye karst ortaya
¢tkan inflamatuvar yanitta 6nemli yer tutar. Lokal anestetik-
lerin polimorf nukleuslu nétrofil ve makrofaj fonksiyonlari-
nin yani sira bazit anti inflamatuvar mediyatorlerin salinimini
inhibe ederek anti inflamatuvar etkinlik gosterebilir (27).
Epidural anesteziye bagli, 6zellikle agri ve tromboembolizm
ile ilgili olumlu sonuglarin, sadece afferent uyarilarin bloke
edilmesiyle degil lokal anestetikler anti inflamatuvar etkilerine
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de bagli olabilecegi savunulmaktadir (27). Epidural anestezinin
erken inflamatuvar yaniti baskilayarak postoperatif dénemde
sitokin dengesini korudugu bildirilmistir, ancak bu konu halen
tartigmalidir (1). Anestezi ydnteminin doku travmasina engel
olamayacag icin, cerrahiye kargi olusan sitokin yanit {izerine
etkisinin sinirli olacag ve engelleyemedigimiz sitokin yanitin
da insiilin direncine yol agmus olabilecegi diisiiniildii.

Katekolaminler, kortizol ve ACTH yiikselmesi, hiperglisemi
ve insiilin direnci ile karakterize stres yanit; postoperatif do-
nemde glukozun kas dokusuna aliminin ve depolanmasinin
bozulmasina, kas proteinlerinin yitkiminin artmasina ve ne-
gatif azot dengesi olusturarak kas giicsiizliigiine neden ola-
bileceginden, bu yanitun baskilanabilmesi 6zellikle ortopedik
cerrahide yarar saglayabilir (15). Biiyiik eklem artroplastisi
yapilan hastalarda genel anesteziye, intraoperatif dénemde
%0,5 bupivakain kullanarak T10 seviyesinde duyusal blok
saglayan, epidural anestezi eklenmesinin ve postoperatif dé-
nemde morfin ile epidural HKA uygulamas: ile stres yanitin
kismen baskilanabildigini tespit ettik. Epidural kateter yer-
legtirilen hastalarda lokal anestetiklerin postoperatif donemde
de devam edilmesi antinflamatuvar etki ile stres yanit1 baski-
lamakta daha etkili olabilir. Ancak kullanilacak lokal aneste-
tigin tiirl, kullanilmasi gereken dozlar ve bu uygulamanin
yan etkileri heniiz bilinmediginden bu konularin aragtirmasi
gerekmektedir.

Sonug

Calismamizda, elektif diz ve kalca artroplastilerinde genel
anesteziye eklenen epidural anestezinin, hemodinamik de-
giskenler, ACTH ve kortizol diizeyleri ile degerlendiren stres
yanitt baskiladig1 ancak insiilin ve glukoz diizeylerinin yiik-
selmesini engelleyemedigi saptand..

FEtik Komite Onay1: Bu calisma icin etik komite onay1 Diskap1 Yil-
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