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OZET

Amag: Desfluran, sevofluran veya propofol ile gergek-
lestirilen anestezi uygulamasinin, bronanlveolar lavaj
(BAL) materyalindeki notrofillerin kemotaktik fonksi-
yonlari iizerine olan etkilerini akimsitometri yontemi ile
degerlendirmeyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem: ASA I grubu, 18-40 yag arasinda, 30
hasta rasgele ii¢ gruba (Grup D=Desfluran, Grup S=Se-
vofluran, Grup P=Propofol) ayrildi. Hastalar diaze-
pam ve atropin ile premedike edildi. Hastalarin sistolik
ve diastolik arter basinci, oksijen saturasyonu ve end-
tidal CO, degerleri ile desfluran ve sevofluranin mini-
mum alveoler konsantrasyon ve % degerleri kaydedil-
di. Anestezi indiiksiyonunda tiim hastalara 2-3 mg kg1
Eropofol 1 meg kg! fentanil ve 0.6 mg kg'! rokuronyum

romiir uygulandi. Anestezi idamesinde inhalasyon
ajanlar1 1-1,5 MAC olacak sekilde, propofol infiizyonu
ise, 12 mg kg'! dozunda baglanip 9, 6 ve sonunda 4 mg
kgl dozuna diisiiriilerek uygulandi. Fiberoptik bron-
koskopla indiiksiyondan ve operasyon bitiminden he-
men sonra bronkoalveolar lavaj yapildi. Elde edilen
BAL érneklerindeki nétrofillerin, Kazal (BAHO) ve N-
formil-met-leu-phe (fMLP) ile uyarilmis (UAHO) aktive

hiicre oranlar: akim sitometrik yontemle él¢iildii.

Bulgular: Hastalarmm demografik ozellikleri, aneste-
zi/cerrahi siireleri ve hemodinamik bulgular gruplar
arasinda benzerdi. Grup P’de propofol verilmeden on-
ceki bazal aktive hiicre oranlar1 (BAHO), propofol uy-
gulamas1 sonrast BAHO ile karsilastirildiginda istatis-
tiksel olarak anlamh diizeyde yiiksekti. Propofol anes-
tezisi sonrasinda N-formil-met-leu-phe (fMLIi)) ile uya-
rilmig aktive hiicre oranlari (UAHO), BAHO na gore
anlamh olarak daha yiiksekti. Grup D’de desfluran
anestezisi sonrasinda UAHO’lari, BAHO’larina gore
anlaml olarak daha yiiksekti. Grup S’de sevofluran ve-
rilmesinden 6nce ve sonra, BAHO ve UAHO arasinda
istatistiksel olarak anlamh fark yoktu.

Sonue: Bu ¢calismanin sonu¢lar: BAL nétrofillerinin ke-
motaksi fonksiyonu iizerine en az etkili ajanin sevoflu-
ran oldugunu gostermistir.

Anahtar kelimeler: Akim sitometri, anestezikler,
bronkoalveolar lavaj, kemotaksi

SUMMARY

The Effects of Sevoflurane, Desflurane and Propofol
on Chemotactic Functions of Neutrophils in Bronc-
hoalveolar Lavage

Aim: We aimed to investigate the effects of anesthesia
with desflurane, sevoflurane or propofol on chemotac-
tic activity of neutrophils in bronchoalveolar lavage
(BAL) material using with flow cytometry.

Materials and Methods: The study includes thirty pati-
ents ages ranging from 18 to 40 with ASA class I. The
ratients were divided into three group (Group D=Desf-
urane, Group S=Sevoflurane, Group P=Propofol). All
]é)atients were premedicated with diazepam and atropin.

ystolic and diastolic blood pressure, oxygen saturati-
on, end-tidal CO, values and minimum alveolar concen-
tration of desflurane and sevoflurane were recorded. 2-
3 mg kg! propofol, 1 meg kg'! fentanyl and 0,6 mg kgt
rocuronium bromur were afministered to all patients in
the induction of anesthesia. The anesthesia was main-
tained with inhalation agent (1-1,5 MAC) or propofol
(the starting dose 12 mg kgl of propofol infusion was
reduced to 9, 6 and a final 4 mg kg'!). Bronchoalveolar
lavage was performed immediate%y after induction of
anesthesia and surgical procedure by fiberoptic bronc-
hoscop. The basal active cell ratios (BACR) and N-
formyl-met-leu-phe (fMLP)-stimulated active cell ratios
before and after anesthesia were determined by flow
cytometry in BAL neutrophils.

Results: Demografic properties, durations of anesthesi-
a and surgery and hemodynamic parameters were simi-
lar between the groups. In group P, the basal active cell
ratios (BACR) before administration of propofol com-
pared to the BACR after administration of propofol we-
re high. After propofol anesthesia, the fMLP-stimulated
active cell ratios (SACR) were significantly higher than
the BACR. In group D, after desflurane anesthesia the
SACR were significantly higher than the BACR. In gro-
up S before and after administration of sevoflurane,
there were no statistically significant difference betwe-

en BACR and SACR.

Conclusion: This study showed that sevoflurane was the
least effective agent on chemotaxis of BAL neutrofils.
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Anestezinin tip alanina girmesinden bu yana,
anestezik ajanlarin viicutta enfeksiyona karsi sa-
vunma mekanizmasini etkiledigi bilinmektedir.

Endotrakeal entiibasyon ve mekanik ventilas-
yonla, pulmoner enfeksiyon gelisimindeki birin-
ci fizyolojik bariyer olan burun ve farenks by-
pass edilmektedir. Boylece pulmoner defansta
ikinci 6nemli bariyer olan alveolar hiicrelerin
onemi On plana cikmaktadir. Bazi intravenoz ve
inhalasyon anesteziklerinin alveolar hiicrelerin
immiin fonksiyonlarimi etkiledigini, bu hiicrele-
rin sitotoksik ve fagositik yanitlarini suprese et-
tigini bildiren calismalar mevcuttur. Anestezi si-
rasinda zaman bagimli pulmoner degisiklikleri
gosteren calisma sayisi azdir. Bu ¢alismada kul-
lanilan ajanlarin, bronkoalveoler lavaj (BAL) si1-
visindaki notrofillerin kemotaksi fonksiyonlari
iizerine olan etkilerini akim sitometri yontemiy-
le aragtiran bir calismaya ise, literatiirde rastla-
namamistir.

Bu calismada amacimiz desfluran, sevofluran
ve TIVA (Total Intravenéz Anestezi) anestezisi
uygulanan orta siireli plastik cerrahisi vakalarin-
dan fiberoptik bronkoskopi ile alinan bronkoal-
veolar lavaj (BAL) materyalindeki notrofillerin,
mikroorganizmaya dogru hareketini (kemotak-
si) migratest yontemi ile akimsitometrik olarak
degerlendirmektir.

GEREC ve YONTEM

Etik kurul izni ve hastalarin yazili onamlari alin-
diktan sonra, anestezi siiresinin yaklasik 120 dk.
olacag diisiiniilen, plastik ve rekonstriktif cerra-
hi planlanan, ASA-I grubunda, 18-40 yagslari
arasinda 30 hasta calismaya dahil edildi. Malign
ya da kronik inflamatuar hastaligi, anemisi, kar-
diovaskiiler, renal, hepatik, endokrin ya da im-
miin sistem hastalig1 olan, benzodiazepin ya da
opioidlerin suistimali veya bunlar ile kronik te-
davi Oykiisii olan hastalar calismaya alinmadi.

Hastalar rasgele desfluran (Grup D, n=10), se-
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vofluran (Grup S, n=10) veya propofol (Grup P,
n=10) gruplarindan birine ayrildi. Operasyon-
dan 60 dk. dnce im 10 mg diazepam ve 0.5 mg
atropin ile premedike edilerek operasyon odasi-
na alinan hastalarin EKG, noninvazif sistolik ar-
ter basinci (SAB), diastolik arter basinci (DAB)
ve periferik oksijen satiirasyonu (SpO,) monito-
rize edildi. Periferik damar yolu 20 G intraket
ile acildiktan sonra anestezi indiiksiyonuna bas-
land1. Hastalarin SAB, DAB, SpO, ve end-tidal
CO, (ETCO,) degerleri ile desfluran ve sevoflu-
ranin minimum alveoler konsantrasyon (MAC)
ve % degerleri; baslangig, 10., 20., 30., 40., 50.,
60., 70., 80., 90., 100., 110. ve 120. dk.’larda
kaydedildi. Tiim gruplarda anestezi indiiksiyo-
nunda 2-3 mg kg! propofol (Propofol 1 % Fre-
senius Kabi ®), 1 mcg kg-! fentanil (Fentanyl
citrat USP Abbott®) ve 0,6 mg kg'! rokuron-
yum bromiir (Esmeron Organon®) uygulandi.
Hastalar, yeterli anestezi derinligi ve kas gevse-
mesi saglandiktan sonra entiibe edilerek 8-10 ml
kg ! tidal voliim, 10-12 /dk. frekans, 4 cm H,O
PEEP (Ekspiryum sonu pozitif basing) ve 15-20
cmH,O pik havayolu basinci ile end tidal kar-
bondioksit 30-35 mm-Hg olacak sekilde otoma-
tik (Drager Primus) olarak ventile edildiler.

Anestezi idamesinde inhalasyon ajanlart 1-1.5
MAC olacak sekilde (Grup D’de % 6-9, Grup
S’de % 2-3) verildi. Grup P’de ise propofol in-
fiizyonu 12 mg kg'! dozunda baglanarak 20 dk.
sonra 9 mg kg, 40 dk. sonra 6 mg kg-! ve 60
dk. sonra 4 mg kg1 dozuna diisiiriilerek uygu-
land1. Anestezi idamesinde tiim hastalara % 50
O, - % 50 kuru hava karisimi total akim 4 L dk-!
olacak sekilde verildi. Gereginde rokuronyum,
0.2 mg kg'! dozunda ilave edildi. Operasyon
sirasinda, olgularda kalp hizi ve/veya SAB’da
kontrol degerinin % 20’si kadar artis olmasi yii-
zeyel anestezi bulgulart olarak kabul edildi ve
olgulara 1 mcg kg! fentanil eklendi.

Her kullanim 6ncesinde dezenfekte edilen flek-
sibl fiberoptik bronkoskop (Karl Storz 11302
BD1) entiibasyon tiipiiniin i¢inden asepsi ve an-
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tisepsiye uygun sartlarda gecirilerek sag ve/veya
sol brons distallerine kadar ilerletildi. Fiberoptik
bronskop ile havayollarina % 0.9 izotonik veri-
lerek irrigasyon yapildi ve lavaj sivisi hafif emi-
lim ile hazneli aspirator tiipiine (suction cathe-
ter-Romsons®) alindi (Resim 1). Bu islem,
anestezi indiiksiyonundan hemen sonra ve ope-
rasyon bitiminde olmak iizere iki kez yapild.
Verilen % 0.9 izotonik miktar1 hicbir hastada to-
tal 100 mL’yi gecmedi. BAL islemi ile elde edi-
len numuneler, steril tiiplere konularak vakit ge-
cirilmeden immunoloji laboratuvarma gonderil-
di. Gonderilen tiipler 1.100 devirde 10 dk. san-
trifiij edildi. Tiiplerin diplerindeki cokeltiden
notrofiller ayristirilldi. BAL orneginden elde
edilen notrofillerin bazal aktive hiicre oranlari
(BAHO) akim sitometrik yontemle ol¢iildiikten
sonra notrofiller, kemotaktik fonksiyonlarinin
degerlendirilmesi icin N-formil-met-leu-phe
(fMLP) ile uyarildilar. Otuz dk.’lik inkiibasyon
sonrast notrofillerin uyarilmis aktive hiicre
oranlar1 (UAHO) akim sitometrik analizle (BD
FACS Calibur II, USA) 6lciildii. Bu yontem ile
propofol, desfluran ve sevofluran anestezilerin-
den Once ve sonra alinan BAL orneklerinde BA-
HO ve UAHO’lan tek tek degerlendirildi. Bu
calismada migratest (Becton Dickenson) kiti
kullanilmigtir. Yontemin CV (%) ortalamasi
0.2’dir.

Resim 1. Karl Storz (11302 BD1) fleksibl fiberoptik bronk-
skop ve ona bagh hazneli aspirator tiipii (suction catheter-
Romsons®).

Hastalar postoperatif déonemde bulanti-kusma,
ates ve solunum sorunlar acisindan izlendi.

Istatistiksel analiz icin “SPSS 13,0” programi
kullanildi. Bu caligmada bakmis oldugumuz de-
giskenlere ait degerler “ortalamatstandart sap-
ma” olarak verildi. P degerinin 0.05’den kiicilik
olmasi1 anlamli olarak kabul edildi. Yas, agirlik,
boy, anestezi siireleri i¢in Kruskal-Wallis testi,
cinsiyet i¢in Chi-Square testi, preoperatif ve
postoperatif fMLP ile uyarilmis ve/veya bazal
aktive hiicre oranlarinin degerlendirilmesinde
Wilcoxon-Signed Ranks test kullanildi.

BULGULAR

Gruplar arasinda yas, agirlik, cinsiyet, anestezi
ve cerrahi siiresi bakimmdan anlamli farklilik
yoktu (Tablo 1). Intraoperatif olarak kullanilan
fentanil dozlari, kalp hizi, arteriyel basing, oksi-
jen saturasyonu (SpO,), end-tidal karbondioksit
ve yapilan cerrahi miidahale tipleri de gruplar
arasinda benzerdi. Operasyon sirasinda vakala-
rin hicbirinin kan veya plazma transfiizyonuna
gereksinimi olmamastir.

Tablo 1. Hastalarin demografik verileri ve anestezi siireleri.

Desfluran  Sevofluran Propofol

(Grup D) (Grup S) (Grup P)
Yas (y1l) 32.949.01 30.10£8.40  33.10+8.80
Agurlik (kg) 66.6£11.45 72.3+10.41 68.6£11.47
Boy (cm) 16847 170£7 1667
Cinsiyet (E/K) 5/5 8/2 6/4

Anestezi siiresi (dk.)  129.5£9.56  130.5£10.66 129.5+9.85

Grup P’de propofol verilmeden 6nceki bazal ak-
tive hiicre oranlar1 (BAHO), iki saatlik propofol
uygulamas1 sonrasi bazal aktive hiicre oranlari
ile kargilastirildiginda istatistiksel olarak anlam-
I1 diizeyde yiiksekti (p<0.05). Grup P’de propo-
fol anestezisi sonrasinda fMLP ile uyarilmis ak-
tive hiicre oranlar1 (UAHOQO), bazal aktive hiicre
oranlarina gore anlamli olarak daha yiiksekti
(p<0.05). Grup P’de propofol anestezisi veril-
meden 6nceki fMLP ile uyarilmis ve bazal akti-
ve hiicre oranlar arasinda istatistiksel olarak an-
lamli fark bulunamadi. Aym sekilde propofol
anestezisi oncesi ile sonrasi arasinda fMLP ile
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Tablo 2. Propofol anestezisi 6ncesi ve sonrasi FSC sinyal ortalama degerleri ve aktive hiicre oranlari.

ORTALAMA * STANDART SAPMA

FSC sinyal BAHO (%) FSC sinyal UAHO (%)
ortalama degerleri ortalama degerleri
Indiiksiyon sonrasi 685.60£66.26 0,23+0.12% 677.50+89.10 0.25+0.15
Operasyon sonrast 651.00+93.90 0.128+0.07*# 638.00£79.08 0.36+0.23#
BAHO:Bazal aktive hiicre oranlar
UAHO: fMLP ile uyarilmis aktive hiicre oranlar
* # P<0.05
Tablo 3. Desfluran anestezisi 6ncesi ve sonrasi FSC sinyal ortalama degerleri ve aktive hiicre oranlari.
ORTALAMA + STANDART SAPMA
FSC sinyal BAHO (%) FSC sinyal UAHO (%)
ortalama degerleri ortalama degerleri
Indiiksiyon sonrast 630.60£45.09 0.25£0.21 575.20£107.41 0.23+0.21
Operasyon sonrast 605.20£106.64 0.28+0.15%* 575.90£116.30 0.38+£0.21%*
BAHO:Bazal aktive hiicre oranlari
UAHO: fMLP ile uyarilmis aktive hiicre oranlart
* P>0.05
Tablo 4. Sevofluran anestezisi oncesi ve sonrasi FSC sinyal ortalama degerleri ve aktive hiicre oranlari.
ORTALAMA + STANDART SAPMA
FSC sinyal BAHO (%) FSC sinyal UAHO (%)
ortalama degerleri ortalama degerleri
Indiiksiyon sonrasi 615.40+75.32 0.33+0.27 620.30£89.44 0.41£0.28
Operasyon sonrasi 604.60+95.02 0.36+0.19 619.10£117.66 0.46+0.23

BAHO:Bazal aktive hiicre oranlart
UAHO: fMLP ile uyarilmis aktive hiicre oranlar
* P>0.05

uyarilmig aktive hiicre oranlar1 bakimindan da
istatistiksel olarak anlaml farklilik yoktu (Tab-
lo 2).

Grup D’de desfluran anestezisi sonrasinda
fMLP ile uyarilmig aktive hiicre oranlari, bazal
aktive hiicre oranlarina gore anlamli olarak daha
yiiksekti (p<0.05). Grup D’de desfluran aneste-
zisi verilmeden onceki fMLP ile uyarilmis ve
bazal aktive hiicre oranlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark bulunamadi. Desfluran 6n-
cesi bazal aktive hiicre oranlari ile desfluran uy-
gulamasi sonrasi bazal aktive hiicre oranlar1 ara-
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sinda anlaml fark yoktu. Ayni sekilde desfluran
anestezisi oncesi ile sonrasi arasinda fMLP ile
uyarilmig aktive hiicre oranlar1 bakimindan da
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (Tab-
lo 3).

Grup S’de sevofluran anestezisi verilmeden 6n-
ceki fMLP ile uyarilmis ve bazal aktive hiicre
oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml1 fark
bulunamadi. Ayni1 grupta sevofluran anestezisi
sonrasinda da fMLP ile uyarilmis ve bazal akti-
ve hiicre oranlar1 arasinda istatistiksel olarak an-
lamli fark bulunamadi. Sevofluran 6ncesi bazal
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aktive hiicre oranlar ile sevofluran uygulamasi
sonras1 bazal aktive hiicre oranlar1 arasinda an-
laml fark yoktu. Ayn sekilde sevofluran anes-
tezisi Oncesi ile sonrasi arasinda fMLP ile uya-
rilmis aktive hiicre oranlar1 bakimindan da ista-
tistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (Tablo 4).

Her ii¢ grupta da anestezi oncesi ve sonrast 0l-
ciilen FSC (ileri sacilim) sinyali ortalama deger-
leri benzerdi (Tablo 2, 3 ve 4).

TARTISMA

Anestezi ve cerrahi, akut ve multifaktoriyel ola-
rak immun sistem fonksiyonlarini degistirmek-
tedir (0. Anestezik ajanlarin ve cerrahinin, im-
mun mekanizmalar iizerine direkt ve hormonlar
tarafindan yonlendirilmis immunodepresan et-
kileri olabilecegi pek ¢ok calisma ile gosteril-
mistir. Bu immiinodepresan etkiler, cerrahi son-
rast donemde infeksiyon gelisiminde ve kanser
cerrahisi sonrasi malign hiicre yayiliminda rol
oynayabilmektedir .

Notrofiller, non-spesifik hiicresel immunitenin
bir komponenti olarak antibakteriyel savunma
mekanizmasinda ¢ok Onemli bir rol oynarlar.
Mikrobiyal invazyona notrofil yaniti, kemotak-
si, adherans, fagositoz ve hiicre ici oldiirmeyi
kapsar ). Calismamizda bu yanitlardan enfeksi-
yona kars1 viicudun non-spesifik savunmasinda
en erken cereyan eden olaylardan biri olan not-
rofil kemotaksisi (migrasyon) iizerinde durul-
mustur. Ciinkii fagositik 16kositlerin kemotaktik
yaniti, enfeksiyona kars1 savunmanin temel ba-
samagdir.

BAL ile elde edilen notrofillerin kemotaktik
fonksiyonlar iizerine, propofol, desfluran ve se-
vofluranin etkileri ilk defa bu akim sitometrik
calismada degerlendirilmigtir. Calismamizda
propofol, iki saatin sonunda bazal aktive hiicre
oranlarinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
azalmaya neden olmusgtur. Hiicre oranlarindaki
azalmaya karsilik, propofol anestezisi sonrasin-

da notrofillerin fMLP ile uyarilabilirlikleri an-
laml olarak artmistir. Desfluran ve sevofluran
gruplarinda bu ajanlarin kullanimi, preoperatif
bazal ya da fMLP ile uyarilmis aktive hiicre
oranlari, postoperatif bazal ya da fMLP ile uya-
rilmis aktive hiicre oranlariyla kiyaslandiginda
anlamli bir degisiklige neden olmamuistir. Desf-
luran kullanimi sonrasinda nétrofillerin fMLP
ile uyarilabilirlikleri anlamli olarak artarken, se-
vofluran ile degisiklik gozlenmemistir. Bu so-
nuclar BAL notrofillerinin kemotaksi fonksi-
yonlari {izerine sevofluran anestezisinin herhan-
gi bir etkisi olmadigin1 gostermistir.

Insan immun sistemine anestezik ajanlarin etki-
leri tizerine bircok calisma vardir. Fakat calis-
malarin ¢ogunda celiskili sonuclar elde edilmis-
tir. Bu farkliliklar metodoloji ile ilgilidir (4.

Notrofil aktivitesi lizerine propofoliin inhibitor
etkileri ile ilgili ¢esitli raporlar vardir. Bu rapor-
larin ¢ogunda propofoliin klinik olarak kullani-
lan konsantrasyonlarda notrofil aktivitesini inhi-
be ettigi gosterilmistir. Notrofil fonksiyonlari
tizerine anestezik iligkili immundepresif etkiler-
den farkli patofizyolojik mekanizmalar sorumlu
tutulmaktadir. Notrofillerde intraseliiler kalsi-
yum konsantrasyonunun azalmasi propofole ait
onemli bir fonksiyonel inhibisyon mekanizma-
sidir ©).

Nagata ve ark. © saglikli goniilliilerin tam kan-
larindan izole ettikleri notrofillerin kemotaktik
fonksiyonlari iizerine propofoliin etkilerini arag-
tirdiklar1 ¢aligsmalarinda, propofoliin klinik doz-
larda fMLP ile stimiile edilmis notrofil kemo-
taksisini inhibe ettigini gostermistir. Skoutelis
ve ark. (7’nin in vitro ¢alismalarinda polimorfo-
niikleer 16kositlerin kemotaktik fonksiyonlari
tizerine propofoliin direkt inhibitor etkileri oldu-
gu rapor edilmistir. Jensen ve ark. ®) goniilliile-
rin vendz kanlarindan elde ettikleri notrofillerin
randomize ve kemotaktik hareketleri iizerine
propofoliin etkilerini in vitro olarak ¢alismislar
ve propofoliin klinik uyumlu dozlarda notrofil
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migrasyonunu deprese etti§ini rapor etmistir.
Katsuya ve ark. 3, heparinize venoz kandan el-
de ettikleri nétrofillerin fonksiyonlar1 iizerine
propofoliin etkilerini in vitro bir sistem kullana-
rak arastirmistir. Notrofil kemotaksisini belirle-
mede modifiye Boyden chamber kullandiklar1
caligmalarinda, propofoliin klinik uyumlu doz-
larda nétrofillerin kemotaksi, fagositoz ve reak-
tif oksijen tiirleri iiretimini baskiladigint rapor
etmislerdir.

Propofoliin, nétrofillerin-hiicre catisinda degi-
siklik ve kemotaksi i¢in temel tegkil eden- pola-
rizasyonlarmni da inhibe ettigi in vitro olarak
gosterilmigtir ).

Calismamizda, literatiirdeki ¢aligsmalardan fark-
I1 olarak notrofiller BAL ile elde edilmis olup,
gerekli analizler de akimsitometrik olarak yapil-
mistir. Calisma sonuclarimiza gore propofoliin
anestezi sonrasinda aktif notrofillerin yiizdesi
tizerine olan baskilayici etkisi gdzlenmis, ancak
orantisal diizeyde kalmis ve kemotaksi fonksi-
yonunu etkilememistir. BAL icinde yer alan
notrofiller aktif olarak goriinmeseler bile, fMLP
gibi kemotaksiyi uyaric bir ajan ile karsilagin-
ca, kemotaksi fonksiyonu gdéstermislerdir. Bu
bulgu aslinda aktif gibi gériinmeyen notrofille-
rin, fonksiyonel olarak en azindan kemotaktik
fonksiyon i¢in, normal olduklarinin ispatidir.
Ayn1 zamanda bir hiicrenin goriiniimiinden cok,
fonksiyonunun degerlendirilmesi gerektiginin
bir isaretidir. Yani bir ilacin etkisini degerlen-
dirmek icin morfolojik degerlendirmelerin ya-
pildig1 in vitro arastirmalardan daha ¢cok miim-
kiinse in vivo, fonksiyonel arastirmalarin yapil-
masinin 6nemini gostermektedir.

Volatil anesteziklerin immun etkileri ile ilgili
bilgiler, cogunlukla yapilan in vitro ¢caligsmalar-
dan elde edilmigtir. Bilgilerin cogu volatil anes-
teziklerin, doza bagimli olarak nétrofil fonksi-
yonlarini inhibe ettigi, periferal kan mononiikle-
er hiicrelerinde sitokin salinimini suprese ettigi,
lenfosit proliferasyonunu azalttig1 ve lenfosit
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apoptozisine neden oldugu yoniindedir (.

Notrofil hareket fonksiyonlarina, inhalasyon
anestetiklerinin etkilerine yonelik birka¢ calis-
ma yapilmigtir. Moudgil ve ark. (19 halotan,
trikloretilen, dietil eter ve metoksifluranin insan
notrofillerinin, kemoatraktan ajana (kazein)
dogru hareketini inhibe ettiklerini gostermistir.
Bir bagka in vitro calismada nitroz oksit, metok-
sifluran, halotan ve enfluran notrofillerin kazei-
ne dogru hareketini deprese ederlerken, izoflu-
ran notrofil kemotaksisini etkilememistir (1D,
Volatil anestezikler ile gdzlenen kemotaksi dep-
resyon derecesi, bu ajanlarin lipit solubiliteleri
ile paralellik gostermektedir 81D, Goto ve ark.
(12) yetigkin Yeni Zelanda tavsanindan elde et-
tikleri notrofillerin kemotaktik fonksiyonlari
lizerine izofluran ve halotanm etkilerini calis-
miglar ve kemoatraktan kazeine dogru nétrofil
hareketinin % 1.6 izofluran ile arttigini, % 1 ha-
lotane ile degismedigini rapor etmistir. Litera-
tiirde sevofluran veya desfluranin BAL ile elde
edilen notrofillerin kemotaktik fonksiyonlari
lizerine etkilerinin arastirildigi akim sitometrik
bir ¢aligmaya rastlanamamustir.

Immiin sistem iizerine en az olumsuz etkisi ol-
dugu savunulan inhalasyon ajaninin sevofluran
oldugu, sevofluranin katarakt cerrahisini taki-
ben klinik uyumlu konsantrasyonlarda nétrofil
apopitoz hizini, sitokin konsantrasyonu (IL-8,
TNFa, IL-1f) ya da notrofil sayilarimi etkileme-
digi gosterilmigtir (13, Literatiir bilgileri ile
uyumlu olarak sevofluran, bu calismada BAL
notrofillerinin hem aktif hiicre oranlarina hem
de kemotaktik fonksiyonlarina en az etkili ajan
olarak saptanmustir.

Desfluranin, notrofillerin kemotaktik fonksiyo-
nu lizerine arttirici etkisi olmasi, bu ajanin akci-
gerlerde inflamatuar siirecle sonuglanabilecek,
bir anestezi uygulanmasina yol acacaginin isare-
ti olabilir. Bu nedenle desfluran, irritatif bir in-
halasyon anestezisine neden olabilir. Desflura-
nin anestezi indiiksiyonunda olusturabilecegi



A. Erol ve ark., Bronkoalveolar Lavaj (Bal) Swvisindaki Nétrofillerin Kemotaktik Fonksiyonlart Uzerine Sevofluran, Desfluran ve Propofol

Anestezisinin Etkileri

oksiiriik ve bronkospazmin bu bulgu ile agikla-
nabilecegini diisiiniiyoruz.

Yapilan in vivo caligmalarda temel giicliik anes-
tezik ajana 6zgiin olan etkiler ile ¢ok sayidaki
intraoperatif faktoriin etkilerini birbirinden ayir-
maktir. Bu faktorler arasinda cerrahi tipi, cerra-
hi siiresi, kan veya plazma infiizyonlari, yandag
hastaliklar, mekanik ventilasyon, bazal immii-
nolojik durum ve beslenme durumu vardir (.
Calismamiza herhangi bir yandas hastali§1 ol-
mayan ASA [ hastalar dahil edilmis olup, yapi-
lan cerrahi miidahale tipleri bakimindan gruplar
arasinda bir farklilik yoktu. Operasyon sirasinda
vakalarimizin hi¢birinde kan veya plazma trans-
fiizyon gereksinimi olmamistir. Ortalama iki sa-
at sliren operasyonlar boyunca hastalarimizin ta-
mami, mekanik ventilasyonun etkilerini ekarte
edebilmek i¢in 8-10 ml kg! tidal voliim, 10-12
/dk. frekans, 4 cmH,0 PEEP, 15-20 cmH,0 pik
havayolu basinci ile end tidal karbondioksit 30-
35 mmHg olacak sekilde ventile edilmislerdir.

Azot protoksit kompleman 5a ile uyarilan notro-
fillerin oksidatif yanitini, yanit veren notrofille-
rin ylizdesini ve hidrojen peroksit yapimini azal-
tir (13), Bu nedenle ¢alismamizda N,O olasi im-
miindepresif etkisini ve % 100 O,’nin toksik et-
kilerini ekarte edebilmek icin % 50-50 O,-hava
karisimi kullanilmagtir.

Sonug olarak, propofol iki saatlik uygulama ile
bazal aktive hiicre oranlarinda azalmaya neden
olurken, notrofillerin fMLP ile uyarilabilirlikle-
rini arttirmistir. Sevofluran, preoperatif ve pos-
toperatif aktive hiicre oranlarinda veya notrofil-
lerin uyarilabilirliklerinde herhangi bir degisime
neden olmazken, desfluran kullanimiyla nétro-
fillerin fMLP ile uyarilabilirlikleri artmistir. Bu

calisma, BAL notrofillerinin kemotaksi fonksi-
yonu iizerine en az etkili ajanin sevofluran oldu-
gunu gostermistir.
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