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1. GIRIS

Genel anestezi sonrasi nosokomiyal enfeksiyon, iyi bilinen ve korkulan postoperatif
komplikasyonlardan biridir. Anestezi sonras1 goriilen solunum sistemi enfeksiyonlarini
Onleyici yontemler konusunda ise geligkili goriisler mevcuttur.

Anestezi cihazlarinda kullanilan maske, konnektor, hortum ve benzeri nemli solunum
devreleri, enfeksiyon ve kontaminasyon i¢in iyi bir ortamdir. Ancak klinik uygulama
sirasinda kontaminasyon beklendigi kadar sik gériilmemektedir. Bunda; devrelere ulasan
bakterilerin ¢ogunun solunum sistemi icin patojen olmamasinin, devrede mevcut metalik
iyonlarin (bakir, krom, ¢inko), oksijen yogunlugunun, nem, 1s1 degisikliklerinin ve
anestezik gazlarin rolii olabilir. Gergekten de yapilan ¢aligmalarda; ne steril tek
kullanimlik solunum devreleri ne de bakteriyel filtreler anestezi sonrasi gériilen solunum
yolu enfeksiyonu sikligini etkilememistir (1).

Halojenli volatil anesteziklerin pulmoner antibakteriyel savunma mekanizmalarin
deprese ettigi bilinmektedir. Bu etkiler;

. Hiicreye bagli immiinitede degisiklik,

. Nétrofil kemotaksisinde azalma,

. Stiperoksidaz tiretiminde azalma,

. Natiiral killer hiicre aktivitesinde azalma,

. Miks lenfosit cevabinda azalma,

. Alveoler makrofajlarin sitotoksik ve fagositik fonksiyonunda baskilanma,

. Mukosiliyer aktivitede degisiklikler seklindedir (2, 3).

Tiim bu olumsuz etkilere ragmen, volatil anesteziklerle anestetize edilen hastalarda
postoperatif pulmoner enfeksiyon beklenenden daha az ortaya ¢ikmaktadir. Genel anestezi
alan hastalarda postoperatif %1,3-%17,5 oraninda pndémoni goriiliir (3). Bu durum,
“yolatil anesteziklerin antibakteriyel etkileri olabilir mi?” sorusunu akla getirmektedir.

Nosokomiyal pnémoninin % 75°i postoperatif gelismektedir. Torakoabdominal girigim
sonras1 risk, diger hastalara gére 38 kat daha fazladir. En yliksek riski mekanik
ventilasyonla solunum destegi alan hastalar tagirlar. Nosokomiyal pndmoninin birinci
sebebi, orafarinks veya {ist gastrointestinal sistemde kolonize mikroorganizmalarin
aspirasyonudur. Psodomonas aeruginosa (P. aeruginosa), Escherchia coli (E. coli),
Klebsiella ve enterobacter suglan gibi gram negatif basiller ve Staphylococcus aureus (S.
aureus), streptococcus pneumoniae gibi gram pozitif kokiar en sik izole edilen

etkenlerdendirler (4).



Entlibasyon ve mekanik ventilasyon hastanin nosokomiyal pnémoni riskini, solunum
destegi olmayanlara gore 6-7 kat artirir. Torakoabdominal girisim, entiibasyon ve mekanik
ventilasyon haricinde diger risk faktérleri sunlardir;

. 70 yasin tistiindeki hastalar,

. Suuru kapal1 hastalar,

. Altta yatan kronik akciger hastalii,

. Aspirasyon-reflii,

. H, reseptdr antagonisti ve/veya antiasitlerle stres iilser profilaksisi,

. Antimikrobiyal tedavi,

. Kontamine solunum ekipman ile temas (4).

P. aeruginosa, cerrahiye alinacak hastalarin % 20’sinin gastrointestinal sisteminde
bulunabilmektedir. Bu durum saglikli kiside zararsiz olmakla birlikte kritik hastalarda
pnémoni, iriner enfeksiyon, abdominal kaynakli sepsis ve septisemiden sorumlu olabilir
®). |

Anestezi ve inhalasyon tedavisinde kullanilan biitiin aletler ve pargalar, bir deterjanla
yikandiktan sonra, otoklavda sterilizasyona uygunsa 15 psi basing altinda 121°C’de 30
dakika siirede sterilize edilebilirler. Bu yontem uygun degilse etilen oksitle gaz
sterilizasyonu yapilmalidir (6).

Volatil anesteziklerin bakterilerin iiremelerine etkileri konusunda yapilan aragtirmalar
siurhidir. Onceki ¢alismalarda anestezi cihazi ortaminda mikroorganizma {iremesi ve buna
volatil anesteziklerin etkileri ile ilgili yeterli bilgi yoktur.

Bu ¢alisgmada genel anestezide en fazla kullanilan volatil anesteziklerden halotan,
izofluran ve sevofluranin, postoperatif nosokomiyal enfeksiyonlarda en fazla izole edilen
mikroorganizmalardan olan P. aeruginosa, S. aureus ve E. coli’nin lireme hizlar tizerine
olan etkileri, 1 MAC, 2 MAC volatil anestezik konsantrasyonunda ve 1, 2, 3 ve 4 saat

siirelerde, anestezi cihazi ortaminda aragtirilmisgtir.
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2. GENEL BILGILER
2.1. BAKTERILERIN YASAM SiKLUSU VE UREMELERININ KONTROLU

Uygun kosullarda, bakteri hiicreleri ortadan ikiye boliinerek ¢ogalirlar. Hiicre bélinmesi
liremenin bir agamasidir. Béliinme sonucu bir bakteri hiicresinden genotip ve fenotipleri
birbirinin aym olan iki yavru hiicre olusur. igerdigi tiim komponentleri ayn iki yeni yavru
hiicrenin olugmasiyla sonlanan bu béliinme tipine amitotik (mitotik olmayan) béliinme
denir (7).

Bir kiiltiirde bulunan bakterilerin {ireme hizi “jenerasyon zamani” terimiyle ifade edilir.
Mikroorganizmalar igin jenerasyon zamani; ortamda bulunan hiicre sayisinin iki katina
¢ikma siiresi olarak ifade edilir. Mikroorganizmalarin hiicre sayilari, jenerasyon zamanlar
ile dogru orantili olarak artar. Mikroorganizmalarin iiremesi, hiicre konsantrasyonu
(kiiltiiriin  birim hacmine diisen hiicre sayisi) veya hiicre dansitesi (kiiltiiriin birim
hacmindeki hiicrelerin kuru agirlig1) cinsinden olgiilebilir. Bir kiiltiir igindeki hiicrelerin
sayist, zamanla logaritmik olarak artar. Bir kiiltiirdeki hiicrelerin herhangi bir andaki tireme
hizlar, mevcut hiicre sayisi ile dogru orantilidir (7).

Bakterilerin {ireme donemleri en iyi sekilde sivi besiyerinde izlenebilir. Sivi ortamin
icindeki hiicreler yer degistirebildiklerinden, Dbesiyerinin tiim kaynaklarindan
faydalanabilirler (7).

2.2. PSODOMONAS AERUGINOSA

Gram negatif, basil veya kokobasildir. Diiz veya hafif kivrik olabilir. 0,5-0,8 um eninde,
1,5-3 pm boyundadir (7). Sporsuz ve kapsiilsiizdiir. Cogu kez uglarinda bir, nadiren iki-ii¢
adet kirpigi vardir ve gok hareketlidir (8). Karbonhidratlar1 fermente etmez. Klinik
izolatlarin yaridan fazlasi piyosiyanin yapar, piyosiyanin varligi P. aeruginosa igin dzgiin,
ayirict bir 6zelliktir. Piyosiyanin nétral ve alkali pH’da mavi veya yesilimsi-mavi goriilir.
Bu pigmentten o&tiirii aeruginosa adi verilmistir (7). Aerop olmakla beraber anaerop
{ireyebilen tiirlerine de rastlanir (9).

Epidemiyolojik amaglar icin P. aeruginosa’min gesitli suslarim gruplara ayirmada
lipopolisakkarit (LPS) yapisinda, somatik (O) antijenleri kullamlir (7). P. aeruginosa
firsatg1 bir patojen olarak kabul edilir. P. aeruginosa’mn, piluslar ve tutunucu hiicre
yiizeyi yapilari (nonpilus adezinler) olmak fizere iki protein adezini vardir. Bu yapilar
epitellere tutunmadan sorumludur. P. aeruginosa suslani bazi kosullarda polisakkarit
kapsiil yapar; kapsiil bakteriyi konak savunmasindan (mukosiliyer aktivite, fagositik

hiicreler, antikorlar ve kompleman gibi ) korur (7).



P. aeruginosa, vejetatif bakteriler ig¢inde, ¢evre kosullarina kendini en iyi
uydurabilenlerdendir. Yeterli nem saglandiginda, ¢ok az besin maddesiyle, uzun siire canli
kalabilir. Hastane ortaminda solunum cihazlari, duslar, banyolar, fosetler, soguk su
nemlendiricileri, yataklar, ¢arsaflar, gazli bezler, tamponlar, yerler gibi ¢ok sayida alanda
izole edilebilir. Dezenfektan olarak kullanilan kimyasal maddelere ¢ok direnglidir; dértlii
amonyum bilesikleri, hekzaklorofenli sabunlar ve iyotlu soliisyonlar iginde bile iireyebilir.
Psodomonaslarin dezenfeksiyonunda fenoller ve betaglutaraldeﬁit etkili olabilir. Kaynar su
mikroorganizmayi Oldiiriir. 55°C’de lsaat ve 60°C’de 15 dakikada oliirler (8). Siklikla
kullanilan ¢ogu antibiyotikler, 6zellikle penisilinler ve birinci kugak sefalosporinler
psodomonaslara etkili degildir (7).

Psodomonaslarda ¢ok sayida plasmidler bulunmaktadir. Bunlar bir yandan metabolizma
ile ilgili olaylarda rol alirlar, diger yandan da gesitli antibiyotiklere diren¢ kazanmalarinda
rol oynarlar (7).

P. aeruginosa dogada yaygindir. Insan ve memeli hayvanlarin bagirsaginda
bulunmaktadir. Insan ve hayvanlar icin firsat¢i bir patojendir. Nemli ve giines is1gindan
uzak yerlerde, toprakta ve yiyeceklerde barinmakta, buralarda ve yiizeyel sularda uzun siire
canli kalmaktadir. Hastanelerde zemine, toz ve topraga, ¢esitli aygitlara yerlesirler (9).

P. aeruginosa insanlarda bir ¢ok enfeksiyona neden olmaktadir. Bu enfeksiyonlarin son
yillarda hastane ortaminda gittikge fazlalagtigi, bakterilerin bu ortamda gok kolay barindig
ve direngli suslarin bir hayli arttif1 gézlenmektedir (8).

P. aeruginosa; endokardit, bakteriyemi, solunum sistemi, merkezi sinir sistemi, kulak,
goz, kemik ve eklem, iriner sistem, gastrointestinal sistem, deri ve yumusak doku
enfeksiyonlarina neden olur. P. ageruginosa insanlarin normal florasinda da bulunabilir.
Hastane digindaki veya hastaneye bagvuran saghikl kisilerde diisiik oranda bulunur. Deride
% 0-2, burun mukozasinda % 0-3,3, bogazda % 0-6,6, diskida % 2,6-24 arasindadir (7).

Psodomonas enfeksiyonlarindan korunmada, 6zellikle hastane ortaminda, temizlige en
iyi derecede uymak onemlidir. Zemin, yatak, carsaf ve esya temizligi, sik deterjanl
yikamalar, bakicilarin ve difer personelin el temizligi, sonda, kateter, endoskopi ve
entiibasyon aletlerinin sterilizasyon ve temizlik kurallarina kesinlikle uymak gereklidir (9).

Gerek genel uygulama yolu ile gerekse yanik ve yaralarda yerel uygulanarak kemoterapi
ile tedavi yapilir. En ¢ok etkilenebilecekleri antibiyotikler ticarsilin, mezlocillin ve
piperacillin gibi betalaktamlardan birisi ile gentamicin, tobramiycin ve amikacin gibi bir

aminoglikozid kombinasyonudur. Bunlarin diginda aztreonam, imipenem ve yeni



kinolonlardan ciprofloxacin, yeni sefalosporinlerden ceftazidime ve cefaproxon da P.
aeroginosa’ ya etkilidirler (8).
2.3. STAPHYLOCOCCUS AUREUS

Sar1 portakal rengi kolonilerinden dolay: S. aureus olarak isimlendirilmigtir. 0,5-1,5 pm
capinda, yuvarlak, hareketsiz, sporsuz, kati besiyerinde birbirine bakan iki dik yiizeyde
boliinerek iireyen ve yavru hiicrelerin birbirinden ayrilmamasi sonucu tiziim salkimina
benzeyen (staphylo:iiziim salkimi, coccus: tanesi ), sivi besiyefinde diplokoklar veya kisa
zincirler halinde goriilen mikroorganizmalardir. Gram pozitif boyanirlar (7). Sporsuz,
hareketsiz ve kapsiilsiizdiirler (8). Stafilokoklar, genis bir 1s1 araliginda (6,5°C-45°C)
lireyebilen, aerop ve fakiiltatif anaerop bakterilerdir. Optimal tireme 1silar1 30°C-37°C ve
pH 7-7,5 tur. Anaerop kosullarda ve buyyonda pigment yapmazlar. S. aureus altin sarist
renginde koloniler olusturur (7).

Stafilokoklar 1s1 ve ¢evre kosullarina olduk¢a dayanikli bakterilerdir. Kuruluga
direnglidirler. Genellikle 60°C’de bir saatte aktivitelerini kaybederler. Yiiksek tuz
konsantrasyonlarinda (%10-15) iireme yetenegindedirler (7). Betalaktamlara kars: direng
bunlar pargalayan betalaktamaz fermenti yapmalari ile olusur. Bu fermentin olusumu
ekstrakromozomal genetik bir element (plasmid) kontrolu altinda olup bu elmentler
bakteriyofaj aracilif1 ile bakteriden bakteriye tasinirlar. S. aureus’un novobiocine (MIC <
0.4 mg/ml) duyarli olmasi bu antibiyotige direngli olan Staphylococcus saprophyticus’dan
ayrilmalarinda 6nem tagir. Bir kisim kokenlerin tiredikleri ortamlara baz tiir bakteriler igin
antibiyotik etkisi gOsteren bazi maddeler yaydiklari saptanmigtir. Teicoic acid
stafilokoklarin hiicre duvarinda bulunan antijenik yapida bir madde olup S. aureus da
ribitol teicoic acid yapisindadir. S. aureus’un ylizeyinde peptidoglikana bagli olarak
bulunan protein A kemotaktik, antikomplemanter ve antifagositik etki gosterir. Kapsiil
polisakkaritleri de antijenik yapida olup antifagositik etkileri bakteri viriilansinda rol
oynar. Insanlarin % 10-40’mn burnunda S. aureus bulunabilir. Buna karsilik hastanede
yatan ve galisan kimselerde S. aureus burun tastyicilig1 daha yiiksek oranlara ulagabilir (8).
Burunda stafilokok tasiyanlar onemli enfeksiyon kaynagidir. Bakteri hava yoluyla ve
temasla bulagir, yayilir. Stafilokok enfeksiyonunun ana bulgusu siipiirasyondur. Irin dolu
apse olugturur (7).

Deri, solunum sistemi enfeksiyonlari, toksik sok sendromu, -endokardit, tromboflebit,
parotit, osteomiyelit, piyoartrit, besin zehirlenmesi, metastatik stafilokok enfeksiyonlarina

neden olur (7). S. aureus’un identifikasyonunda koloni morfolojisi ve boyanma, pigment



tiretimi, hemoliz, mannitol fermentasyonu, yiiksek tuz konsantrasyonlu ortamda iireme,
koagulaz varhgi ve faj 6zelligi gibi kriterler arastirilir (8).

Metisiline direngli S. aureus, son yillarda artan hastane infeksiyonlarinin etken patojeni
konumundadir. Vankomisinin, metisiline direngli stafilokokal enfeksiyonlarin tedavisi igin,
secilecek antibiyotik oldugu bildirilmektedir. Vankomisin, osteomyelit, pnémoni,
perikardit, menejit, akciger apsesi gibi agir stafilokokkal infeksiyonlarda hayat kurtaricidir
9).

Stafilokoklarin rezervuari insandir. Korunmanin temelinde hijyen kosullarina uyulmasi
ve deri temizlifine dikkat edilmesi, gida elleyicilerin temizlik kurallarina uymasi
prensipleri bulunmaktadir. Antibiyotiklere direngli stafilokoklar1 burunlarinda tasidiklart
bilinenler, enfeksiyon riskinden dolayi, ameliyathanelerden ve bebek bakiciligindan
uzaklastiriimalidir (9). Sik el yikamak, bulagsmis malzemenin (pansuman malzemesi v.b.)
kapali yerlerde taginip sterilize edilmesi, yayilimi 6nleyen en etkili yontemlerdendir (8).
2.4. ESCHERICHIA COLI

E. coli insan i¢in 6nemli bir patojendir. Dogumdan hemen sonra, birkag saat sonra veya
birkag giin i¢inde, sicak kanli hayvanlarin gastrointestinal yoluna yerlesir. Cogu E. coli
suglari kalin barsak ve ince barsagin distal bolgesinde yiizeyi kaplayan mukusa tutunabilir.
E. Coli kalin barsak florasi iginde, en yaygin fakiiltatif anaerob tiirdiir. Barsaklarin normal
flora iiyesi olan E. coli, barsaklarmn patojen mikroorganizmalar tarafindan kolonizasyonunu
onlemeye caligir. Ayni zamanda ¢ogu bakteriyel enfeksiyonun sorumlusudur. Uriner yol
- enfeksiyonu, barsak enfeksiyonlari ve barsak disi enfeksiyonlari ( bakteriyemi, menejit,
pndémoni gibi ) yapabilir. Barsak dis1 enfeksiyonlari, genellikle, hastane kaynakhdir. E. coli
bakteriyel hastane enfeksiyonu etkenleri arasinda ilk sirada yer alir (7).

Yaklasik olarak 2-6 pm boyunda, 1-1,5 pm eninde, diiz, uglar1 yuvarlak basil geklindedir
(8). Peritris kirpikleri ile hareketlidir, fakat hareketleri yavagstir. Hareketsiz suslari da
vardir. Baz1 suslar1 kapsiilliidiir. Gram negatifdir. Adi besiyerlerinde kolay iirerler; optimal
{ireme 15151 37°C ve pH 7-7,2 dir. Fakat 20°C-44°C’de de ve pH 5-8 arasinda da tireyebilir.
Potasyum siyanid (KCN) varliginda tiremez (7). E. Coli igin IMVIC testleri + + - - dir (8).

E. coli oldukga direngli bir bakteridir. 60°C 1sida 30 dakika, oda 1sisinda uygun ortamda
olmak kosulu ile uzun siire canli kalabilir. Soguga direngli olup, dezenfektanlara kargi
direngsizdir. E. coli kokenlerinin gogu bakteriden bakteriye kolayca gegebilen bulasici
direng plasmidleri tagidiklarindan bugiin digkida izole edilen E. coli bakterilerinin bir kismi

ve oOzellikle hastane ortamindan ayrilan kokenlerin 6nemli bir kismi ampicillin,



cepholothin, streptomycin, tetracyclinler, sulfonamid; bir kismu da chloramphenicol,
kanamycin ve trimetoprime ve bagka kemoterapétiklere direng kazanmiglardir (8).

E. colin’ in somatik (O), kirpik (H), kapsiil (K) antijenleri vardir (7).

E. coli normal barsak florasini olugturan bakterilerdendir. Barsaklarda diyare olusturan
suslarin disinda, kommensal olarak yasarlar. Ancak viicutta baska bir organa, dokuya
gectiklerinde enfeksiyonlara neden olurlar. E. colinin olusturdugu hastaliklar barsaklarda
olusan ve barsak diginda olusan hastaliklar olarak ikiye ayirmak gerekir (7).

Barsaklarda olusturdugu hastaliklar;

Enterotoksijenik E. coli (ETEC): Geligmekte olan {ilkelerde iki yasin altindaki
cocuklarda, bebeklerde bakteriyel diyarenin en 6nemli nedenidir. Bélgeye disardan gelen
erigkinlerde turist diyaresine neden olur. Tablo kendisini sinirlar, kansiz, sulu diyare,
bulanti, karin agrilari-kramplari ve diisiik atesle seyreder, mukozaya penetrasyon, invazyon
yoktur (7).

Enteropatojenik E. coli (EPEC): Ates, kusma, mukuslu-kansiz-sulu diyare ile seyreder.

Enterohemorajik E. coli (EHEC): Kanli diyare ve hemolitik {iremik sendroma yol agar.
Su ve gida kaynakl enfeksiyondur (7).

Entero invasive E. coli (EIEC): Direkt kolon mukozasina invazyon yapar. Epitel
hiicreleri iginde gogalir ve yerlestigi hiicreleri tahrip eder. Ates, karin agrisi, kanli-mukuslu
tipik dizanteri veya sulu diyare yapar (7).

Barsak disinda E. coli infeksiyonlar::

Uriner yol enfeksiyonlarinin en sik rastlanan etkeni E. coli’dir. Komplike olmayan
{iretrit, sistit, pyolonefrite neden olur. Solunum yolu enfeksiyonlar1 hastane kaynakli
olabilir. Nosokomiyal pnémonilerde %12-50 oraninda etken E. colidir. Cogu hastalar 50
yasin iizerindedir ve altta yatan bir kronik hastaliklart vardir. Yenidogan menenjiti, K1
kapsiil antijeni tagtyan E. coli suglari tarafindan olusturulur (7). |

E. coli infeksiyonlarinda sagaltim, kemoterapi ile saglanir. Ampicillin, tetracyclinler,
chloramphenicol, sefalosporinler ve aminoglikosidlerin E. coli iizerine degisik etkileri
vardir. Degisen capta ve siddette direng her zaman vardir. Bu nedenle kemoterapétik
seciminden 6nce mutlaka antibiyotik direnglilik testleri yapilmalidir. Tedavi yeterli siire ve
dozda uygulanmalidir (8).

2.5. STERILIZASYON
Sterilizasyon mikroorganizmalarin vejetatif ve spor sekillerinin, fiziksel veya kimyasal

yontemlerle 6ldiiriilme iglemidir. Bir cisim veya ortam sterildir veya degildir (7).
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2.5.1. Is1 ile Sterilizasyon

Yiiksek 1s1, proteinleri denatiire ederek bakteri ¢liimiine neden olur. Ist ile yapilan
sterilizasyonda baz1 faktorler etkilidir. Ornegin; 1s1 derecesi, siiresi, mikroorganizmalarin
cinsi, bulunduklari {ireme donemi gibi. Sterilizasyon; ortamin nemi arttikga daha diigiik 1s1
derecelerinde ve daha kisa zamanda saglanir. Ortamin pH derecesi asit veya alkali tarafa
kayarsa 1s1 daha fazla etkili olur. Mikroorganizmalar logaritmik iireme dénemlerinde, tiim
etkilere oldugu gibi 1siya da daha duyarlidirlar. Ortam ozmotik basincinin az veya ¢ok
olmasi da 1si etkisini artiric1 faktorlerdendir. Ortamda fazla miktarda organik madde
bulunmas1 mikroorganizmalarin 1siya kargi direncini artirir. Sekerler, niikleik asitler,
proteinler ve yaglar direng artiric: etki gostermektedirler. Is1 ile sterilizasyonda nemli veya
kuru 1st kullamlir. Kuru 1s1 oksidatif yol ile, nemli is1 ise proteinleri kuagiile ederek
bakteriyi 6ldiiriir. Proteinler nemli ortamda isitildiklarinda, SH gruplan ortaya ¢ikar ve
daha kii¢lik peptid zincirlerine ayrilir. Bu peptid zincirleri aralarinda yeni baglar yaparak
orijinal protein molekiillerinden farkli yeni kompleksler olustururlar. Isi1 ile sterilizasyon
yontemi; en az toksik, en ekonomik, en giivenilir ve en kolay uygulanabilir olanidir (7).
2.5.1.1. Nemli Is1 ile Sterilizasyon

Nemli 1s1; kaynatma, akim halinde buhar, basing altinda buhar ve degisik derecelerde
fraksiyone 1sitma seklinde kullanilir (7).

Kaynatma: nemli 1sinin en kolay ve en yaygin kullanilan sekli kaynatmadir. 100 “C’de
5-10 dakika kaynatmakla mikroorganizmalarin vejatatif sekilleri ile bazi bakteri sporlar
olir. 100°C’de 5-10 dakika kaynatma dezenfeksiyon saglarken, 100°C’de 30 dakika
kaynatma sterilizasyonu saglayabilir (7).

Buharla sterilizasyon: koch ve arnold kazaninda akim halindeki buharla sterilizasyon
yapilabilir. Basingli buhar ile sterilizasyon otoklavda yapilabilir. Otoklav, doymus su
buhar1 ve 100°C’den yiiksek 1s1 ile ¢aligan, basinca dayamkh, metalden yapilmis bir
sterilizatérdiir. Otoklavda sterilizasyon, 1 atmosfer basincinda 121°C’ de steril edilecek
malzemeye gore 15-45 dakikada gergeklesir. Modern otoklavlarda; 134-135°C’de 3
dakika gibi kisa bir siirede cerrahi malzemeler sterilize edilebilmektedir (7).

Tindalizasyon: yiiksek 1sida bozulabilecek sivi maddeler belirli 151 derecesinde birkag
glin iistiiste 1sitilarak sterilize edilir. Burada amag, ilk 1sitma ile bakterilerin vejetatif
sekilleri oldiigii halde sporlann 6lmediginden, daha sonraki 1sitmalarla agilan spor

sekillerinin de dldiirtilmesidir (7).



2.5.1.2 Kuru Is1 Ile Sterilizasyon

Mikroorganizmalarn tiirlerine, vejetatif veya spor seklinde oluglarina gore kuru sicaga
direngleri farklidir. Kizil dereceye kadar isitma, alevden gegirme, kuru sicak hava ile
sterilizasyon seklinde uygulanabilir. Firinda sterilizasyon, konan malzemenin cinsine gére,
170°C’de 1saat, 160°C’de 2 saatte yapulir (7).
2.5.2. Kimyasal Sterilizasyon

Kimyasal sterilizasyon amact ile, sivi veya gaz maddeler kullamlabilir.
Mikroorganizmalari, proteinlerini kuagiile veya alkile ederek oldiiriirler (7).
2.5.3. Siv1 Antiseptikler

Viriisler, tiiberkiiloz basili ve sporlar bu y6nteme direnglidir. Kimyasal maddelerin
sadece yiizeyleri etkilemesi, metal ile reaksiyona girmesi, kauguk ve lastik materyali tahrip
etmesi, onlarin igine girerek, hastada irritasyon yapmasi gibi sakincalar1 vardir. Bunlar
icinde asagidaki maddeler sayilabilir .

Povidoniyodin; alkol iginde %0,5-2 iyot igerir .

Fenol (%1-5);hasta ile temas etmeyen aletlerin yiizeylerinin temizliginde kullamlabilir .

Etil alkol; %70-80 konsantrasyonda kullanilir .

Hekzaklorfen; %50-70 konsantrasyonda kullanilir .

Klorhekzidin (%0.1-0,5); endotrakeal tiiplerin, cildin temizliginde kullanilabilir .

Glutaraldehid (%2); 15 dakika iginde bakterileri, 3 saat iginde sporlari 6ldiiriir (6).
2.5.4. Gaz Antiseptikler
2.5.4.1. Formaldehid

Buhart koterler ve endoskopik aletlerin sterilizasyonunda kullanilabilir. Ancak bu
aletlerin sterilizasyon sonrasi uzun siire havalandirilmalari gerekir. Yine de cildi irrite
edebilir (6, 7). |
2.5.4.2. Etilen Oksit

Renksiz, 10.6°C’de kaynayan, inhalasyonu toksik olan iyi bir bakterisid gazdir. Hava
icinde %3’ten fazla yogunlugu yanicidir. Bu nedenle karbondioksit igindeki %10’luk
yogunluk ve %30-60 bagli nemlilikte kullanilir. Penetrasyon glicti yliksek olup, biitiin
mikroorganizmalara kars etkilidir. Oksijenatorler, protez kalp kapaklar, gesitli anestezi
valvleri, plastik ve teflon materyal, solunum devreleri, nemlendiriciler gibi hassas ve diger
yontemlerin uygun olmadigi materyal igin iyi bir sterilizasyon yontemidir. Kagut, sellofan,
plastik ve karton ambalaj igine rahatga girer. Ancak sterilizasyon islemi 8-12 saat,

havalandirma islemi 5-7 giin alir. Ozel vakum havalandiricilarla bu siire 6-8 saate



indirilebilir. Yine de yavas bir yontemdir. Diger sakincalar; pahaliligi, cilt ve mukozalar
tahris etmesidir (6, 7).

2.5.5. Diger Yontemler

2.5.5.1. Mekanik Filtreler

Mikroorganizmalarin anestezi ve ventilatr devresine giriginin onlenmesi, tekrarlanan
enjeksiyonlar yapilan kateterlerin enfeksiyondan korunmasi igin 6zel bakteri filtreleri
vardir (7).
2.5.5.2. Isinlandirma Ile Sterilizasyon

Iyonizan (X, beta, gamma), iyonizan olmayan (ultraviyole 1sinlar) 1sinlar kullanlir.

UV iginlar; 2000-3000 A’ dalga boyunda daha gok hava ve ylizey sterilizasyonunda
kullamlir. Direk etki ile DNA molekiilliniin transkripsiyon ve replikasyonunda hatalara
neden olur. Indirekt etki ile organik maddeleri degisiklige ugratir. En etkili oldugu dalga
boyu 253,7 np’dur. Deri ve gbzde irritasyona neden olur (7).

X, beta ve gamma 1ginlari; besin, ilag sanayiinde ve tipta kullanilir. Ozellikle katgiit,
protez, serum seti, kateter, lastik eldiven cerrahi alet gibi malzemenin ambalajlanmasindan
sonra iyonize edici 1ginlarla sterilizasyonu teknik kullanim agisindan biiyiik kolaylik saglar.

Kobalt-60’tan elde edilen iyonize radyasyon (gamma 1sinlar1), genellikle ticari olarak,
bir kullammlik tiipler ve kateterlerin sterilizasyonunda kullanilabilir (7) .

Ultraviyole 1sinlar1 ameliyathanedeki mikroorganizmalart 6ldiirmekte kullanilir. Cilt ve
g6zlerin 1ginlardan korunmasi gerekir (7).
2.5.5.3. Mikrodalga ile Sterilizasyon

Sporsuz bakterileri 1 dakikada, sporlu bakterileri 20 dakikada inaktive ettigi saptanmigtir
.
2.5.5.4. Siizme ile Sterilizasyon

Filtrelerin siklikla kullanildig1 uygulama alanlarindan biri, ortam havasinin temizlenmesi
islemidir. Bu amagla en ¢ok hepa filtreleri kullanilmaktadir (7).

2.6. DEZENFEKSIYON

Bir cisim veya maddenin patojen mikroorganizmalardan arindirilma islemidir. Canli
dokuya uygulanabilen bilegikler genel olarak antiseptik madde, cansiz esyaya uygulanan
maddeler de dezenfektan madde olarak adlandiilir.  Antiseptik  madde
mikroorganizmalarin aktivitelerini inhibe eden, iiremelerini durduran veya temas siiresi

uzadiginda onlar 6ldiiren ve canli dokulara uygulanabilen maddeleri ifade eder (7).
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2.7. HALOTAN

Halotan volatil bir anestezik olup 1951 yilinda Raventos tarafindan bulunmustur.
1956’da Johnstone, Bryce Smith ve O’Brien tarafindan klinik uygulamaya sokulmustur
(6).

Sekil 1: Halotantn agik formiilii

Q —Q——®
s

2-Bromo-2-Kloro 1-1-1 Trifloro etan

2.7.1. Fiziksel Ozellikleri
Halotan bir halojenli alkandir (sekil 1). Berrak, renksiz, ugucu bir sividir. Kloroforma
benzeyen hos bir kokusu vardir. Yamci ve patlayici degildir. Isiktan etkilenir, bu nedenle
koyu renkli siselerde saklanir. Bozulmaya karsi, % 0,01°lik timol ilave edilmistir (6).
Halotan yliksek konsantrasyonda kullamldiginda solunum devresindeki kauguk borular
tarafindan kismen absorbe edilir. Sivi haldeki halotan metallerle reaksiyona girer.

Sodalime ile temasla bozulmaz (10).

Kan/gaz partisyon katsayisi1 2,4, yag/kan partisyon katsayis1 60, kas/kan partisyon
katsayis1 3,5, beyin/kan partisyon katsayist 2,9’dur. Konvansiyonel vaporizatorlerle

kullanima elverislidir (10).

Halotan potent bir inhalasyon ajanidir. Minimum alveolar konsantrasyonu (MAC; insan
ya da deney hayvanlarinin yarisinda, bir atmosfer basincinda, é}grlll uyaranlara cevapsizlik
olusturan alveoler anestezik yogunlugu) %100 oksijen iginde, yetiskinde % 0,76 olarak

tespit edilmigtir (11) .
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2.7.2. Metabolizma

Viicuda giren halotanin % 60-80°i 24 saat igerisinde solunum yolu ile atilir. % 20-40
kadari ise karacigerde mikrozomal enzimlerce metabolize edilir. Metabolizma tiriinleri
idrarla atilir. Oksidatif metabolizma sonucu trifloroasetik asidin sodyum tuzu, klor ve brom
aciga ¢ikar. Rediiktif metabolizma sonucunda olusan metabolitler ise brom, klor ve iki

volatil metabolittir (12).
2.7.3. Sistemler Uzerine Etkisi
2.7.3.1. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkisi

Halotan myokard depresyonuna neden olarak kardiyak outputu diglirlir. Ayrica
koronerler de dahil olmak tiizere biitiin damarlarda vazodilatasyon, sempatik ganglion
blokaj1 ve santral vazomotor depresyonla kan basincinda diigmeye yol agar. Kan plazma

katekolamin seviyesinde bir artiy meydana getirmez (13).

Sempatik yanitlarin azalmasi, sinoatrial diiglim ve iletim sistemine direkt etki ile impuls
{iretimi ve iletimin yavaglamasi, kalp hizinda yavaslamaya ve nadiren aritmiye neden
olabilir. Perioperatif karbondioksit retansiyonu, ylizeyel anestezi, beta stimiilan etkili
ilaglar halotanin hassaslastirdift myokardda ventrikiiler aritmi esigini daha da disiiriir.
Aritmiler nodal ve prematiir ventrikiiler kontraksiyon seklinde olabilir. Endojen ve eksojen
katekolaminler bu etkiyi arttirarak, ventrikiiler tagikardi ve fibrilasyona kadar giden
aritmilere neden olabilir (14). Halotan ve aminofilinin birlikte kullanilng@si ciddi

ventrikiiler aritmilere yol agabilir (15).

Halotan, baroreseptor reflekslerini deprese eder, hatta ortadan kaldirir. Bu nedenle akut
kan kaybi gibi durumlara verilen dolagimsal yamtlar azalir veya kaybolur. Bu durum
kardiyak outputun, 6zellikle kalp atim sayisina bagli oldugu pediatrik yas grubunda daha

da 6nem kazanuir (13, 16).
2.7.3.2. Solunum Sistemine Etkisi

Halotan solunum yollarinda irritasyona neden olmaz. Santral ve periferik etkilerle
solunumu deprese eder. Inspire edilen konsantrasyonun artmasi, solunum sayisindan g¢ok
voliimiin azalmasina yol agar (10). Periferik kemoreseptorleri deprese ederek, solunumun

hipoksi ve hiperkapniye yanitini azaltir (17).
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Brong diiz kas: iizerine direkt ve vagolitik refleks etkisi ile bronglarda tonusu azaltir.
Histaminin neden oldugu brons spazmini 6nler (6). Siirfaktan maddesinin 6zelliklerini
etkilemez ancak pulmoner makrofaj aktivitesi ve mukus transportu {izerine olumsuz etkisi

postoperatif pulmoner komplikasyonlan arttirabilir (11, 18).
2.7.3.3. Santral Sinir Sistemine Etkisi

Serebral vazodilatasyona neden olarak serebral vaskiiler rezistans: diisiiriir, serebral kan
akimii arttirir. Normal arteriyel karbondioksit tansiyonunda beyin omurilik sivisi
basincinda bir artiga neden olur. Intrakraniyal basingtaki yiikselme halotan verilmeden
once hiperventilasyon yaptirilarak Onlenebilirse de no6rogirurji anestezisinde halotan

kullanim1 6nerilmez (6).

Halotanin serebral aktivitede yol ag¢tif1 azalma EEG’de yavaslamaya neden olur ve

santral sinir sistemi metabolik oksijen ihtiyac1 azalir (10).
2.7.3.4. Bobreklere Etkisi

Arteriyel kan basincindaki diismenin sonucu olarak, renal kan akimi, glomertiler
filtrasyon hizi ve idrar outputu azalabilir. Ancak halotan normalde belirgin olarak

deflorizasyona ugramaz ve nefrotoksik olarak kabul edilmez (10).
2.7.3.5. Karacigere Etkisi

Kardiyak debideki diigme sonucunda, hepatik arter kan akimi ve portal ven akimi azalir.
Bazi ilaclanin (fentanil, fenitoin, verapamil) metabolizma ve klirensi halotanla yavaslar

(10).

Halotan kullanimina bagli klinik sarilik ve postoperatif karaciger nekrozu bildirilmigtir
(12). Halotan hepatitinin gocuklarda goriilme siklig1 yetigkinlere gore daha az olup
insidans1 1/82.000-200.000 olarak bildirilmistir. Halotanin, hepatik kan akimini azalttig1 ve
serbest radikal metabolitler olugturdugu gosterilmistir (11).

Son yillarda hepatik toksisitenin en ok taraf toplayan mekanizmasi anestezik maddenin
hepatik biotransformasyonu sonucu olusan reaktif ara metabolitlerin, karacigerde
makromolekiillerle birlesip immiin cevaba neden olmasidir. Halotanin oksidatif
metabolizmas1 sonucu olusan trifloroasetik asit, karaciger proteinlerine baglanir. Bu
kompleks de ajana veya metabolitlerine spesifik antikorlan indiikler. Olusan antijen-

antikor kompleksi de hipersensitivite reaksiyonlarini ve immiin cevabi baglatir (12).

semmecTE



2.7.3.6. Noromiiskiiler Etkisi

Halotan santral sinir sisteminde, kas tonusunun korunmasindan sorumlu refleks
yollarinin doza bagli inhibisyonu ile iskelet kasinda gevseme yapar. Néromiiskiiler
blokerlerin etkisini doza bagli olarak arttirir. Ayrica kavsak sonrasi bolgeye olan inhibitsr

etkisi de kas gevsemesinde rol oynar (6).

Tiim volatil ajanlarda oldugu gibi halotan da malign hipertermiyi fetikleyebilir ve bu en

korkulan yan etkisidir (10).
2.7.3.7. Uterusa Etkisi

Halotan plasenta bariyerini kolaylikla geger. Anestezi derinligi ile orantili olarak uterus
kaslarinda gevsemeye neden olur. Bu gevsemenin uterustaki adrenerjik beta reseptorlerin
stimiilasyonu ile ilgili oldugu diisiiniilmektedir. Bu nedenle post-partum kanamaya neden

olabileceginden obstetrikte kullanilmas: 6nerilmez (6).

2.8. SEVOFLURAN

Metil izopropil eterin florlanmis bir tiirevi olan sevofluran, 1960’larda sentezlenmistir
(Sekil 2). CO; absorbanlariyla etkilesmesi, sentezinin pahali olmasi, flor iyonu salmasi ve
ilk bakista toksik bir ajan gibi gériinmesi nedeniyle gelisimi gecikmistir. Yapilan klinik ve
laboratuvar ¢aligmalar1 sonucu ilacin giivenli oldugu tespit edildikten sonra 1990°da tescil

edilip klinik kullanima girmigtir (19, 20).

Sekil 2: Sevofluranin agik formiili;

F3C \
e

F5C

T
CH O T F

H
florometil-2,2,2-trifloro-1-(triflorometil) etil eter

2.8.1. Fizksel Ozellikleri

Sevofluran, renksiz, yanici ve patlayici olmayan hos kokulu bir sividir. Ultraviyole

1is1ginda stabildir. Metallerle reaksiyona girmez ve antioksidan gerektirmez (21).
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Molekiil agirlig1 200,05, 760 mmHg da kaynama noktas: 58,6°C, 25°C de 6zgiil agirlig
1,53, 20°C’de su buhar basinc1 157 mmHg dir (19).

Kan/gaz partisyon katsayis1 0,59, yag/kan partisyon katsayisi 48, kas/kan partisyon
katsayis1 3,1, beyin/kan partisyon katsayist 1,7°dir. Diislik eriyebilirlik 6zelligi klinikte
hizli uyuma, anestezi derinliginin hizli, kolay ve tam olarak kontrolii ve hizli derlenmeyi
saglar (10, 22).

Sevofluranin buhar basinci, geleneksel konvansiyonel vaporizatorlerle kullanilmasina

olanak saglar (21).

Sevofluran, desfluran hari¢ diger ajanlardan daha az potenttir. Anestezik potensi,
izoflurandan %50 daha az, desflurandan %30 daha fazladir. MAC degeri hem yas hem de
azot protoksit ile degigmektedir. %100 oksijen iginde MAC degeri eriskinde 2.1°dir (23,
24).

Sevofluran, giiglii asitlerin, 1siun veya ultraviyole 1sinlarinin varliginda fark edilebilir
bir degradasyona ugramaz. Ancak gii¢lii bazlarin etkisiyle degradasyona ugradigindan
sevofluranin CO, absorbanlar1 (sodalime, baralime) ile direkt temasi, klinik ortamda, ayn:
zamanda Bilesik A olarak da bilinen pentafluoroisopropenyl floromethyl ether (PIFE) ve
¢ok az miktarda Bilesik B (pentafloromethoxyisopropyl fluoromethyl ether) olusumuna yol
acar. Sevofluramin ve bilesik A’nin alkaliler etkisiyle hidrolizi sonucu meydana gelen

formaldehit, bir cannizarro reaksiyonu gegirerek metanole doniisiir (25, 26).

CO, absorbanlarinda sevofluranin bozulma hiz1 anestezik ajanin konsantrasyonuna, CO,

absorbaninin 1s1s1na ve igerdigi su miktarina baglhdir (27, 28).

Ratlarda yapilan bir galigmada Bilesik A’nin renal kortikomediiller bileske hiicrelerinde
nekroza neden oldugu gosterilmistir. Renal hasar doza baghdir ve Bilesik A
konsantrasyonu 50 ppm iizerinde oldugunda artar. Insanlarda Bilesik A’ya bagli renal

hasar bildirilmemistir (29).

2.8.2. Metabolizma

Sevofluranin diistik kan/gaz ¢6ziiniirliigii hizli bir uptake ve izl bir eliminasyon saglar.

(1, 30).

Sevofluran hizla pulmoner eliminasyona ugradigindan, metabolize edilecek anestezik

orami % 2-5 arasindadir. Izofluran, enfluran ve desfluran gibi sevofluranin deflorizasyonu
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da karacigerde sitokrom P450-2E1 iizerinden gergeklesmektedir. Biitiin florlanmis volatil
anestezikler gibi sevofluran da organik ve inorganik flor metabolitlerine biotransforme
olur. Metabolizma hemen hemen tiimiiyle florometoksi karbon {izerinden gerc;eklesif.
Burada oksidasyon, organik flor ve heksafloroisopropanole (HFIP) ayrisan gegici bir ara
bilesik olusturur (25). Sevofluranin metabolizmasi hizlidir. HFIP hizla glukronik asitle
konjuge olup idrarla atilir. Inorganik flor konsantrasyonlari sevofluran uygulamas bittikten

sonra hizla diiger ve postoperatif 1. giinde pik diizeyinin oldukga altina iner. (31, 32).
2.8.3. Sistemler Uzerine Etkisi
2.8.3.1 Kardiyovaskiiler Sisteme Etkisi

Sevofluran, diger anestezikler gibi kardiyovaskiiler sistemde depresyona yol agar. Doza
bagli olarak kan basincini diigiiriir. Bu azalma izofluran ile benzer, halotan ve enflurandan
anlamli olarak daha azdir. 1,2 MAC’da ortalama arter basincinda %30 azalma olusturur
(33).

Inhalasyon indiiksiyonu sirasinda kalp hizi ve kan basincinda halotana gore stabil bir
durum olugturur. 1 MAC iizerindeki dozlarda izofluran gibi tasikardi yapmaz (34).

Halotan ve enflurandan farkli ve izofluran ile benzer olarak myokardin katekolaminlere
olan duyarliligint degistirmez (35).

Kardiyak outputu 1,2 MAC’da degistirmezken 2 MAC diizeyinde distirlir. MAC’in
artis1 ile periferik rezistans belirgin ve progresif olarak azalir. Sevofluran diger inhalasyon

ajanlarinda oldugu gibi barorefleks fonksiyonunu azaltir (33).

Sevofluranin hepatik, renal ve serebral kan akimina etkisi izoflurana benzer. Koroner
arterlerde izoflurana gére daha az vazodilatasyon yapmakta ve koroner steal sendromuna

neden olmamaktadir (34).
2.8.3.2. Solunum Sistemine Etkisi

Doza bagli olarak solunumu deprese eder. Anestezi derinligi arttikga, tidal voliim azalir

ve PaCO; (parsiyel arteriyel karbondioksit basinci) yiikselir (36).

Solunumu deprese edici etkisi halotandan daha belirgin, izofluranla benzer gekildedir

37).

Sevofluranin hava yollamna irritan etkisi diger ajanlarla kargilagtinldiginda

dnemsenmeyecek kadar azdir. Oksiiriik refleksine neden olmaz (38, 39).



Doza bagh olarak bronkospazmi azaltir. Bronkospazmi azaltici etkisi izofluran ile
benzerdir (22).

2.8.3.3 Santral Sinir Sistemine Etkisi

Diger inhalasyon ajanlar1 gibi sevofluran da doza bagl olarak serebrovaskiiler rezistansi
diigiirtir. Intrakraniyal basinci arttirir. Serebral metabolizmay: dolayistyla oksijen ihtiyacini
azaltir (40).

Sevofluran anestezisi sirasinda, serebral kan akimi (CBF), arteriyel karbondioksit

basincindaki artiga parelel olarak artar. (40, 41).

EEG iizerine olan etkileri desfluran ve izoflurana benzer. Hayvan caligmalarinda,
sevofluranin 1 MAC ve lizerindeki degerlerde EEG’yi sliprese ettifi gosterilmistir.
Sevofluran 0,5-1,5 MAC’da doza bagimli olarak somatosensoriyal evok potansiyellerde

siipresyon olugturur (42).
2.8.3.4. Bobreklere Etkisi

Son yillarda yapilan ¢alismalarla bir inhalasyon ajani ile nefrotoksisite olusabilmesi igin,
o anestezik ajamin renal metabolizmaya ugramasi gerektigi gosterilmistir. Izofluran,
enfluran ve sevofluran ¢ok diisiik oranda renal metabolizmaya ugrarlar. Inorganik flor
diizeyinin 50 pm’iin lizerine ¢ikmasina karsilik, sevofluran anestezisinde nefrotoksisite
goriilmemesi; diisiik kan/gaz ve yag/gaz katsayilarina, genel metabolizma diistikltigiine,
bébrekte minimal deflorizasyona ve plazma inorganik flor yiiksekliginin daha kisa siire

devam etmesine baglanmistir (26, 29, 31).
2.8.3.5. Karacigere Etkisi

Anestezik ajanlarin hepatoselliiler hasar mekanizmasinin, hepatik biyotransformasyonla
olusan reaktif metabolitlerin, karaciger makromolekiillerine baglanarak immiin cevap

olusturmasina bagh oldugu kabul edilmektedir (12).

Sevofluran ile yapilan ¢ok sayida ¢aligmanin sonucuna gore, kendisi ve metabolik

iirlinleri hepatik hasar yapmamaktadir (43).

Hayvan deneylerinde 2 MAC altindaki degerlerde, iyi bir hepatik kan akim: sagladig: ve

karaciger oksijenizasyonunu devam ettirdigi gosterilmigtir (43)
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2.8.3.6. Noromiiskiiler Etkisi

Noromiiskiiler kavsaktaki etkisi dier inhalasyon  ajanlarina benzer. Bir miktar kas
gevsekligi saglar. Nondepolarizan kas gevsetici ajanlarin etkisini halotana kiyasla daha

fazla potansiyelize eder ve néromiiskiiler blok siiresini uzatir (44).

Yetigkin ve cocuklarda néromuskuler bloke edici ajan ilavesi olmaksizin trakeal

entiibasyon kosullari saglayabilir (45, 46).

Biitiin halojenli inhalasyon ajanlar1 gibi sevofluran da malign hipertermiyi tetikleyebilir
47).
2.9. IZZOFLURAN |

Enfluranin izomeri olan bir metil etil eter olup, onun birgok &zelliklerini tagir. {zofluran
da 1965’te Terrell tarafindan sentezlenmis ve 1978’de klinik kullanimi baslamistir (14).

Sekil 3: {zofluranin agik formiilii;

o = — "
o
H——— T
)

1-kloro-2,2,2-trifloroetil diflorometil eter

2.9.1. Fiziksel Ozellikleri

Renksiz, patlayic1 ve yanici olmayan, koruyucu igermeyen, kimyasal olarak stabil bir
maddedir (Sekil 3). izofluran ultraviole 15181 ve soda lime ile bozulmayan, orta keskinlikte
kokusu olan, metal ile reaksiyon vermeyen bir gazdir (6). Molekil agirligs 184,5 g,
kaynama noktas1 48,5 °C, 6zgiil agirligy 1,5’tur. Buhar basinci (20°C’de) 238 mmHg olup
halotana yakindir. Bu nedenle bir halotan buharlagtinicisi ile dogru yogunluklar elde
edilebilir (6).

MAC degeri eriskinlerde %100 oksijen iginde %1,15°tir (48). Izofluranin MAC degeri;
yasin ilerlemesiyle, vucut 1sistnin diigmesiyle ve gebelikte azalir (49, 50). Yenidogan

dénemi disinda izofluranin MAC degeri ¢ocuklarda daha yiiksektir. Kronik alkol alinmasi,
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efedrin ve amfetaminler gibi merkezi sinir sisteminde katekolamin diizeylerini yiikselten
ilaglarin kullaniimas1t MAC degerini artirir (51).

Kan/gaz partisyon katsayis1 1,4, yag/kan partisyon katsayist 45, kas/kan partisyon
katsayis1 4, beyin/kan partisyon katsayisi 2,6°dir. Bu degerler, halotan ve enfluranin
partisyon katsayilarindan diigiik oldugundan, uyuma ve uyanma onlardan daha hizlidir. Bu
Ozellikler anestezi derinliginin de daha iyi kontrol edilmesine olanak verir (6, 10).

Indiiksiyon ve ayilma hizlidir; ancak, hafif eter kokusunda olmasi inhalasyonu
giglestirebilir. Ayilma doneminde &ksiirme, sekresyon artisi ve huzursuzluk olabilir.
Cocuklarda indiiksiyon sirasinda &ksiiriik, laringospazm ve sekresyon artisina neden
olabilir. Atropin premedikasyonu ve yogunlugun yavas yavas artirilmast ile bu sakinca
ortadan kaldirilabilir. Diigiik yogunlukta sezaryan girisiminde kullanilabilir. Konviilsif
etkisinin olmayisi, intrakranial basing ve serebral perfiizyonun hiperventilasyonla stabil
tutulabilmesi, uyarilmis sensorial yanitlar ve serebral metabolizmanin korunmasi, kontrolli
hipotansiyon saglayabilmesi gibi nedenlerle, inhalasyon anestezikleri iginde ndroanestezi
i¢in tercih edilen ilagtir (6).

2.9.2. Metabolizma

Oldukga stabildir, ancak %0.2’ si metabolize olur ve iiriner metabolitler olarak atilir. 2-
3 MAC/saat sonunda plazma flor diizeyi 2-3 mmol/I’dir. Biitiin bu 6zellikler, izoflurana
akut veya kronik toksisite yoniinden diger ajanlara gore daha giivenilir bir nitelik
kazandirmaktadir. Uzun siireli veya tekrarlanan uygulamalari renal hasara neden olmaz ve
bobrek hastaligy olanlarda kullanilabilir. Cok az metabolize olmasi ve molekiilliniin stabil
olmasi nedeniyle hepatotoksik etkisi olmayacag: belirtilmektedir (6).

2.9.3. Sistemler Uzerine Etkisi
2.9.3.1. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkisi

Izofluran doza bagli olarak myokardin kontraktilitesini deprese eder (52). Ancak bu etki
halotandan azdir. Ventrikiiler iletimi deprese etmez; bu nedenle katekolaminlerin endojen
veya ekzojen olarak arttigi durumlarda myokardin sensitizasyonu halotan ve enflurana gére
cok daha azdir (6).

Izofluran potent hipotansif bir ajandir. Sistemik vaskiiler direngteki diisme ile kan
basincim diisiirebilir (53). Kardiak autputa etkisi 6nemsizdir (54). Kardiak autputa etkileri
agisindan volatil anestezikler halotan > izofluran = sevofluran seklinde siralanabilir.
Esdeger MAC degerlerinde diger volatil anesteziklere oranla izofluran ile kardiak autput
daha iyi korunurken, sistemik vaskiiler rezistanstaki diisiiy daha belirgin olmaktadir.

[zofluranin pulmoner vaskiiler rezistans iizerine olan etkisi minimaldir (55).
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Izofluran potent bir koroner vazodilatatérdiir. Ancak esas olarak proksimal arterlerde
degil de distal arteriollerde genisleme yaptigi igin bu etkinin korener arter hastalarinda
zararli olabilecegi belirtilmektedir. Koroner galma fenomeni olarak da ifade edilen bu etki,
koroner kan akimimin hem yiizeyel hem de derinlik (epi, miyo ve endokard katlarr)
yoniinden dagilimindaki degisikligin sonucudur. Izofluranin koroner kalp hastalarinda
kullaniminin giivenilirliginde goriis birligi yoktur (56).
2.9.3.2. Solunum Sistemine Etkisi

Solunum depresyonu yapici etkisi halotan ve enfluran arasindadir. Bronkodilatator etkisi
ile birlikte aritmi yapici etkisi olmayis1 astmatik hastalarda tercih nedenidir. Gerektiginde
aminofilin ve p2 agonistlerde birlikte verilebilir (57).

Izofluran spontan soluyan hastada tidal voliimii ve dakika ventilasyonunu azaltirken,
solunum hizinda artisa neden olur. Genel anestezi altindaki hastalarda bronkospazm gibi
solunum problemleri oldukga sik ortaya ¢iktig1 i¢in izofluramin bronkodilatator etkisinin
olduk¢a 6nemli oldugu gériilmektedir (58).

fzofluran doza bagimlt olarak solunumu deprese ederek PaCO,vyi artirir, tidal voliimii
azaltir. Cerrahi uyar1 ile solunum sayisi artarak PaCO, diiger. Hipoksik pulmoner
vazokonstriiksiyonu enaz inhibe eden volatil anesteziktir. Keskin kokusu ile oksiiriik,
laringospazm, sekresyon artigina neden olabilir (59).
2.9.3.3. Santral Sinir Sistemine Etkisi

Serebral oksijen tiiketimini azaltir. Yiiksek yogunluklarda serebral kan akimini, dolayisi
ile intrakranial basinci artirir. Ancak bu etki halotaninkinden daha az olup, yer tutan lezyon
varliginda bile hiperventilasyonla kontrol edilebilir (6). Intrakranial basing artisi olan
vakalarda izofluranin kullamim istiinliigii vardir (60). 1 MAC altinda izofluran kullanimi
ile serbral kan akimi degigsmemektedir (61).
2.9.3.4. Bébreklere Etkisi

Izofluran doza bagli olarak bobrek kan akimini ve glomeriiler filtrasyon hizini minimal
diizeyde etkilemekte isede bu etkiler postoperatif donemde ¢ok ¢abuk ortadan
kalkmaktadir (62).
2.9.3.5. Karacigere Etkisi

Hepatotoksik etkisi yoktur (63). Karaciger kan akimina 6nemli bir etkisi yoktur (64).
2.9.3.6. Noromiiskiiler Etkisi

Kas tonusunu deprese eder. Nondepolarizan kas gevsetici etkisini potansiyalize eder

(65).
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3. MATERYAL VE METOD

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali laboratuarinda
P. aeruginosa (ATCC 27853), E. coli (ATCC 25922) suslari, eosin methylene blue agara
(Oxoid-England), S. aureus (ATCC 25923) susu ise, %5 kanli agara (Oxoid-England)
ekildi. Kiiltiirler 37°C’de 24 saatlik inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunuda bu
kiiltiirlerden alinan mikroorganizmalar tekrar 0.5 McFarland yogunlukta olacak gekilde 4
ml buyyon igine ekildi. Buyyonlar P. aeruginosa 1 saat, P. aeruginosa 2 saat, P.
aeruginosa 3 saat, P. aeruginosa 4 saat, S. aureus 1 saat, S. aureus 2 saat, S. aureus 3 saat,
S. aureus 4 saat, E. coli 1 saat, E. coli 2 saat, E. coli 3 saat, E. coli 4 saat geklinde
numaralandirilarak her bir mikroorganizmay: igeren buyyondan dorder adet alindi.

Buyyon igindeki mikroorganizmalarin 151k kiricihigi Selguk Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali laboratuarinda spektrofotometre ile [UV-1601
spectrophotometer, Shimadzu, Japan] 450 np dalga boyunda okundu (66, 67). Bu degerler
giris mikroorganizma yogunluk degeri olarak kaydedildi.

Anestezi cihazinin (Drager SA 2, Drigerwerk-AG, Liibeck, Germany) gerekli pargalar:
steril edildi. Steril ekspiriyum ve inspiriyum solunum devreleri (1,5 m) ug¢ kisimlarinda
steril bakteri filtreleri olacak sekilde anestezi cihazina takildi. [¢i bosaltilarak steril edilmis
sodalime kanisteri (Jumbo Hundred, AMS, Tiirkiye) inspiriyum ve ekspiriyum devrelerinin
ucuna baglandi. Kanisterin rezervuar balonu baglanan kismina 3 litrelik steril anestezi
balonu direkt baglandi. Bos kanisterin igine P. aeruginosa, S. aureus, E. coli
mikroorganizmalarini igeren buyyonlar dorder adet dik ve agizlari agik olarak yerlegtirildi.
Anestezi cihazi tidal voliim 700 ml, solunum sayis1 12/dakika olacak sekilde otomatik
ventilasyona ayarlandi. Gaz akim 5 litre/dakika olacak sekilde, Oksijen %50
konsantrasyonda kuru hava ile kangtirilarak ayarlandi. Gaz monit6rii olarak kapnograf
(CSI Criticare Systems Inc., USA) kullanildi. Monitor sensorii buyyonlarin bulundugu
sodalime kanisterindeki inspiriyum yoluna takildi.

Anestezi cihazina yerlestirilen miroorganizmalar 1 MAC volatil anestezige 1 saat maruz
birakildiktan sonra, P. aeruginosa, S. aureus, E. coli buyyonlarimin 1 saat seklinde
numaralandirilanlar alinarak spektrofotometrede 1stk kiriciliklar1 tekrar okundu. Bu
degerler birinci saat mikroorganizma ¢ikis degeri olarak kaydedildi.

Ayni sekilde 1 MAC volatil anestezige iki saat maruz biraktiktan sonra, P. aeruginosa,

S. aureus, E. coli buyyonlarinin iki saat geklinde numaralandirilanlar1 alinarak




spektrofotometrede 1gik kiriciliklar tekrar okundu. Bu degerler ikinci saat mikroorganizma
¢ikis degeri olarak kaydedildi.

Daha sonra 1 MAC volatil anestezige {i¢c saat maruz birakilan, P. aeruginosa, S. aureus,
E. coli buyyonlarinin ii¢ saat seklinde numaralandirilanlar1 alinarak spektrofotometrede
g1k kiriciliklarn okundu. Bu degerler iiglincii saat mikroorganizma g¢ikig degeri olarak
kaydedildi.

Son olarak 1 MAC volatil anestezige dort saat maruz birakilan, P. aeruginosa, S. aureus,
E. coli buyyonlarinin dort saat seklinde numaralandirilanlar: alinarak spektrofotometrede
151k kiriciliklar: okundu. Bu degerlerde dordiincii saat mikroorganizma g¢ikis degeri olarak
kaydedildi.

Tiim bu islemler 1 MAC’da her bir volatil anestezik igin ti¢ kez tekrarlandi. Iki MAC’da
her bir volatil anestezik i¢in de ayni islemler tiger kez yapildi.

Volatil anestezik konsantrasyonlar1 ise §oyleydi: halotan 1 MAC; %0,76, 2 MAC;
%1,52, izofluran 1 MAC; %1,15, 2 MAC; %2,3 ve sevofluran; IMAC %2,1, 2MAC;
%4,2.

Kontrol grubu igin aym sekilde numaralandirilan P. aeruginosa, S. aureus ve E. coli
buyyonlar1 kullanildi. Bu buyyonlar volatil anestezik olmadan ayni1 islemlere tabi tutuldu.

Her bir bakteri igin kontrol grubu, IMAC halotan grubu, 2 MAC halotan grubu, IMAC
izofluran grubu, 2 MAC izofluran grubu, IMAC sevofluran grubu, 2 MAC sevofluran
grubu olarak yedi grup olusturuldu.

Her bakteri tiiril i¢in, baglangi¢ degerinin 1, 2, 3 ve 4 saat sonunda gosterdigi degisim
yiizdesi ile kontrol gurubunun aym saatler sonunda gosterdigi degisim ylizdesi arasinda
istatistiksel degerlendirme yapildi.

Calisma sonunda elde edilen veriler SPSS 10.0 for Windows istatistik paket programi ile
degerlendirildi. Gruplar arasi istatistiksel degerlendirilmede tek yonlii varyans analizi ve

tukey HSD testi kullanilarak p<0,05 istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. P. aeruginosa bulgular

P. aeruginosa volatil anestezik olmadan, ii¢ kez, 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle, % 50 O;’li

ortamda, buyyon i¢inde, anestezi cihazinda iiremesi i¢in bekletildi. Buradan elde edilen

veriler volatil anestezife maruz birakilan P. aeruginosa gruplan igin kontrol degeri olarak
kullanildi (Tablo L.1).
Tablo: I.1. P. aeruginosa kontrol grubu bulgulari

Zaman | Omek No | Giris Cikis | %Degisim | Ort.%De3.
1 0,206 0,239 16

1.SAAT 2 0,168 0,205 22 19,33+3,06
3 0,277 0,332 20
1 0,209 0,284 36

2.SAAT 2 0,288 0,381 32 33,004+2,65
3 0,291 0,381 31
1 0,165 0,301 82

3.SAAT 2 0,211 0,378 79 79,33+2.52
3 0,267 0,473 77
1 0,195 0,369 89

4 SAAT 2 0,207 0,389 88 91,00+4,36
3 0,181 0,355 96

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (£ SD)

4.1.1. P. aeruginosa halotan grubu bulgular

Bir MAC halotana, 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakilan P. geruginosa ile elde edilen

degerler (Tablo 1.2), P. aeruginosa kontrol grubu degerleri (Tablo I1.1) ile karsilagtirildi.

Bir MAC halotan, P. aeruginosa’ min iireme hizini birinci, ikinci, U¢lincli ve dordiincii

saatlerde kontrole gore istatistiksel olarak anlamli sekilde inhibe etti (p<0,05).

P. aeruginosa 2 MAC halotana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakildifinda elde edilen

degerler (tablo 1.3), P. aeruginosa kontrol grubu degerleri (tablo 1.1) ile karsilastiriidi. Iki

MAC halotan, P. aeruginos’ min iireme hizim birinci, ikinci, ti¢lincli ve dérdiincii saatlerde
kontrole gore istatistiksel olarak anlaml sekilde inhibe etti. (p<0,05).

Sonugta halotan hem 1 MAC, hem de 2 MAC’da P. ageruginosa’ mn tireme hiz tizerine

birinci, ikinci, tiglincii ve dérdiincli saatlerde inhibe edici etki gosterdi.
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Tablo: 1.2. P. aeruginosa 1 MAC halotan grubu bulgular

Zaman | Omek No |  Girig Cikis % Degisim | Ort.%Dep.

1 0,288 0,297 3

1.SAAT 2 0,221 0,237 8 5,33+2,52*
3 0,206 0,216 5
1 0,226 0,239 6

2.SAAT 2 0,161 0,175 9 7,67+1,53*
3 0,231 0,249 8
1 0,211 0,276 31

3.SAAT 2 0,153 0,184 20 23,67+6,35*
3 0,168 | 0202 20
1 0,213 0,324 52

4 SAAT 2 0,179 0,313 75 64,67+11,68*
3 0,167 0,279 67

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (£ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna goére)

Tablo: 1.3. P. aeruginosa 2 MAC halotan grubu bulgular

Zaman | Omek No |  Girig Cikis | %Degisim | Ort.%Dep.
1 0,167 0,179 7

1.SAAT 2 0,176 0,185 5 6,67+1,53*
3 0,158 0,171 8
1 0,191 0,219 15

2.SAAT 2 0,166 0,189 14 13,00+£2,65%*
3 0,161 0,177 10
1 0,202 0,232 15

3.SAAT 2 0,189 0,225 19 17,33+2,08*
3 0,192 0,227 18
1 0,166 0,186 12

4 SAAT 2 0,163 0,181 11 11,00+1,00*
3 0,208 0,229 10

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (£ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)
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4.1.2. P. aeruginosa izofluran grubu bulgular:

P. aeruginosa 1 MAC izoflurana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakildiginda elde
edilen degerler (tablo 1.4), P. aeruginosa kontrol grubu degerleri (tablo I1.1) ile
karsilagtirildi. Bir MAC izofluran, P. aeruginosa’nmin ireme hizim birinci, tglincii ve
dérdiincii saatlerde kontrole gore istatistiksel olarak anlamli sekilde inhibe etti (p<0,05).
Bir MAC izofluran P. aeruginosa’min {ireme hizini Ikinci saatte istatistiksel olarak anlamli
sekilde inhibe etmedi (p>0,05).

P. aeruginosa 2 MAC izoflurana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakildiginda elde
edilen degerler (tablo 1.5), P. aeruginosa kontrol grubu degerleri (tablo L1) ile
karsilastinildi. ki MAC izofluran, P. aeruginosa’'nin {ireme hizini birinci, tiglincd ve
dordiincii saatlerde kontrole gére istatistiksel olarak anlamli sekide inhibe etti (p<0,05). ki
MAC izofluran P. aeruginosa’ nin ireme hizini ikinci saatte inhibe etmedi .

Izofluran 2 MAC’da ikinci saatte P. aeruginosa’'min iireme hizini inhibe etmedi. Bir

MAC ve 2 MAC’da diger siirelerde P. aeruginosa nin treme hizini inhibe etti.

Tablo: L4. P. aeruginosa 1 MAC izofluran grubu bulgulan

Zaman | Ornek No |  Girig Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,233 0,268 15
1.SAAT 2 0,161 0,179 11 12,33£2,31*
3 0,318 0,353 11
1 0,193 0,239 24
2.SAAT 2 0,182 | 0,237 30 27.67+3.21
3 0,283 0,365 29
| 1 0,171 0,217 27
3.SAAT 2 0,151 0,198 3] 30,67+£3,51*
3 0,291 0,389 34
1 0,181 0,311 72
4 SAAT 2 0,219 0,377 72 73,00+1,73*
3 0,206 0,361 75

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (= SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gére)
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Tablo: 1.5. P. aeruginosa 2MAC izofluran grubu bulgular

Zaman |Ornek No Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.

1 0,323 0,362 12

1.SAAT 2 0,361 0,401 11 12,33+1,53*
3 0,228 0,259 14
1 0,263 0,347 32

2.SAAT 2 0,368 0,534 45 34,67+9,29
3 0,211 0,268 27
1 0,271 0,401 48

3.SAAT 2 0,247 0,388 57 56,00+7,55*
3 0,219 0,357 63
1 0,226 0,389 72

4 SAAT 2 0,308 0,521 69 69,33+2,52*
3 0,221 0,396 67

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (= SD) *: p<0,05(kontrol grubuna gére)

4.1.3. P. aeruginosa sevofluran grubu bulgular:

P. aeruginosa 1 MAC sevoflurana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakildiginda elde

edilen degerler (tablo 1.6), P. aeruginosa kontrol grubu degerleri (tablo 1.1) ile

kargilastirildi. Bir MAC sevofluran, P. aeruginosa’ nin lireme hizini birinci, ikinci, {igiincii

ve dordiincii saatlerde kontrole gore istatistiksel olarak anlamli sekilde inhibe etti.

(p<0,05).

P. aeruginosa 2 MAC sevoflurana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakildiginda elde

edilen degerler (tablo 1.7), P. aeruginosa kontrol grubu degerleri (tablo I.1) ile

kargilastinildi. Iki MAC sevofluran, P. aeruginos’ min {ireme hizin1 birinci, ikinci, iigiincii

ve dordiincii saatlerde kontrole gore istatistiksel olarak anlamli sekilde inhibe etti (p<0,05).

Sevofluran P. aeruginosa’ nin iireme hizin1 1 ve 2 MAC’da birinci, ikinci, ii¢iincii ve

ddrdiincii saatlerde inhibe etti.
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Tablo: L6. P. aeruginosa 1| MAC sevofluran grubu bulgulan

Zaman | Omek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.

1 0,382 0,421 10

1.SAAT 2 0,186 0,197 6 8,67+2,31*
3 0,211 0,232 10
1 0,373 0,418 12

2.SAAT 2 0,241 0,282 17 15,67+£3,21%*
3 0,188 0,222 18 '
1 0,348 0,456 31

3.SAAT 2 0,191 0,262 37 33,33+3,21*
3 0,172 0,227 32
1 0,353 0,512 45

4 SAAT 2 0,229 0,341 49 50,67+6,66*
3 0,198 0,313 58

Ort % Deg.: Ortalama % degisim (£ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gére)

Tablo: 1.7. P. aeruginosa 2 MAC sevofluran grubu bulgular

Zaman | Ornek No Girig Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,156 0,172 10

1.SAAT 2 0,204 0,228 12 11,33+1,15*
3 0,297 0,333 12
1 0,175 0,201 15 .

2.SAAT 2 0,157 0,184 17 17,00+2,00*
3 0,367 0,437 19
1 0,174 0,189 9

3.SAAT 2 0,177 0,196 11 10,00+1,00*
3 0,348 0,383 10
1 0,224 0,246 10

4.SAAT 2 0,185 0,213 15 10,67+4,04*
3 0,231 0,247 7

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gére)
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4.2. 8. aureus bulgular:

S. aureus volatil anestezik olmadan iig kez, 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle, % 50 O;’li ortamda,

anestezi cihazinda {remesi igin bekletildi. Elde edilen veriler volatil anestezife maruz

birakilan S. aureus gruplari i¢in kontrol degeri olarak kullanildi (Tablo II.1).

Tablo: II.1. S. aureus kontrol grubu bulgular

Zaman | Omek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,331 0,414 25
1.SAAT 2 0,221 0,285 29 27,67+2.31
3 0,264 0,341 29
1 0,201 0,255 27
2.SAAT 2 0,311 0,383 23 26,67+3,51
3 0,291 0,378 30
1 0,222 0,357 61
3.SAAT 2 0,366 0,534 46 53,67+7,51
3 0,267 0,411 54
1 0,259 0,502 94
4 SAAT 2 0,318 0,607 91 95,00+4,58
3 0,318 0,636 100

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD)

4.2.1. S. aureus halotan grubu bulgulan

Bir MAC halotana ii¢ kez, 1, 2, 3 ve 4 saat sitireyle, maruz birakilan S. aureus’un %

degisim degerleri (tablo I1.2), S. aureus’un kontrol grubu degerleri (tablo II.1) ile

kargilagtirildi. Bir MAC halotan S. aureus’un tireme hizimi birinci, ikinci, tglinci ve

ddrdiincii saatlerde kontrole gore istatistiksel olarak anlamli sekilde inhibe etti (p<0,05).

S. aureus 2 MAC halotana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakildiginda elde edilen

degerler (tablo 11.3), S. aureus’un kontrol grubu degerleri (tablo 11.1) ile kargilagtirildi. iki

MAC halotan S. aureus’un iireme hizimi tiglincii ve dordiincti saatlerde kontrole gore

istatistiksel olarak anlamh sekilde inhibe etti (p<0,05). Iki MAC halotanin S. aureus’un

iireme hiz1 lizerine birinci ve ikinci saatlerde gésterdigi inhibit6r etki istatistiksel olarak

anlamli degildi (p>0,05).
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Tablo: I1.2. S. aureus 1 MAC halotan grubu bulgular

Zaman | Omek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.

1 0,212 209 -1

1.SAAT 2 0,175 177 1 2,67+4,73*
3 0,259 279 8
1 0,164 0,166 1

2.SAAT 2 0,172 0,184 7 3,67+3,06*
3 0,252 0,259 3
1 0,207 0,234 13

3.SAAT 2 0,204 0,226 11 11,33+£1,53*
3 0,238 0,262 10
1 0,217 0,302 39

4 SAAT 2 0,195 0,259 33 38,33+5,03*
3 0,215 0,307 43

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)

Tablo: IL3. S. aureus 2 MAC halotan grubu bulgular

Zaman | Omek No |- Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,188 0,224 19

1.SAAT 2 0,179 0,218 22 19,67+2,08
3 0,191 0,225 18
1 0,159 0,199 25

2.SAAT 2 0,165 0,189 15 22,00+6,08
3 0,174 0,219 26
1 0,208 0,243 17

3.SAAT 2 0,175 0,217 24 20,0043,61*
3 0,187 0,223 19
1 0,231 0,271 17

4.SAAT 2 0,198 0,239 21 20,33+3,06*
3 0,153 0,188 23

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (£ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)
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4.2.2. S. aureus izofluran grubu bulgulari

S. aureus 1 MAC izoflurana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle, maruz birakildiginda elde edilen
degerler (tablo I1.4), S. aureus’un kontrol grubu degerleri (tablo II.1) ile karsilastirildi. Bir
MAC izofluran S. aureus’un lireme hizini ikinci saatte kontrole gore istatistiksel olarak
anlamli sekilde inhibe etti (p<0,05). Birinci, lglincii, dérdiincii saatlerde izofluran S.
aureus 'un lireme hizini kontrole gore inhibe etmedi.

S. aureus 2 MAC izoflurana 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle maruz birakildiginda elde edilen
degerler (tablo I1.5), S. aureus’un kontrol grubu degerleri (tablo I1.1) ile karsilastirilds. Iki
MAC izofluran S. aureus 'un iireme hizi lizerine birinci, ikinci, liclincii, dordiincii saatlerde
kontrole gore istatistiksel olarak anlaml: sekilde inhibitor etki gosterdi (p<0,05).

[zofturan 2 MAC’da  S. aureus’un {ireme hizini biitiin saatler sonunda inhibe ederken,
1 MAC’da sadece iknci saat sonunda inhibe etmektedir. Bir MAC’da birinci, tglincti ve

doérdiincii saatlerde S. gureus’un iireme hizini inhibe etmedi.

Tablo: I1.4. S. aureus 1 MAC izofluran grubu bulgulari

Zaman | Omek No |  Girig Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,381 0,526 38

1.SAAT 2 0,282 0,353 25 28,67+8,14
3 0,196 0,241 23
1 0,247 0,284 15

2.SAAT 2 0,324 0,379 17 16,67+1,53*
3 0,164 0,194 18
1 0,296 0,559 89

3.SAAT 2 0,307 0,531 73 80,67+8,02
3 0,227 0,409 80
1 0,319 0,705 121

4.SAAT 2 0,371 0,705 90 103,67+15,82
3 0,203 0,406 100

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (£ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gére)
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Tablo: IL5. S. aureus 2 MAC izofluran grubu bulgularn

Zaman | Ormek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.

1 0,383 0,425 11

1.SAAT 2 0,551 0,612 11 10,67+0,58*
3 0,345 0,379 10
| 0,379 0,432 14

2.SAAT 2 0,239 0,265 11 12,00+1,73*
3 0,331 0,367 11 |
| 0,252 0,279 11

3.SAAT 2 0,573 0,653 14 15,674+5,69*
3 0,232 0,283 22
1 0,272 0,316 16

4. SAAT 2 0,381 0,453 19 19,67+4,04*
3 0,328 0,407 24

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gére)

4.2.3. S. aureus sevofluran grubu bulgulan

S. aureus sevoflurana IMAC ve 2 MAC’da bir, iki, ti¢ ve dort saat siireyle maruz
birakildi. Bir MAC sevofluran ile elde edilen sonuglar (tablo 11.6) ve 2 MAC sevofluran ile
elde edilen sonuglar (tablo 11.7), S. aureus kontrol grubu verileri (tablo IL.1) ile
karsilastirildi. Sevofluran 1 MAC’da birinci saatte, 2 MAC’da birinci, ikinci, iglincii ve
dordiincii saatlerde S. qureus’un iireme hizini kontrole gore istatistiksel olarak anlaml
sekilde inhibe etti (p<0,05). Sevofluran 1 MAC’da S. aureus’un {lireme hizini ikinei,
tiglincii ve dordiincii saatlerde inhibe etmedi.

Tablo: IL.6. S. aureus 1 MAC sevofluran grubu bulgulari

Zaman | Omek No |  Girig Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,402 0,431 7
1.SAAT 2 0,291 0,307 5 4,67+2,52*
3 0,225 0,229 2
1 0,435 0,596 37
2.SAAT 2 0,356 0,463 30 33,67+3,51
3 0,226 0,303 34
1 0,412 0,643 56
3.SAAT 2 0,268 0,458 71 62,00+7,94
3 0,243 0,386 59
1 0,415 0,901 117
4. SAAT 2 0,278 0,514 85 100,67+16,01
3 0,221 0,442 100

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gére)
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Tablo: 11.7. S. aureus 2 MAC sevofluran grubu bulgulari

Zaman | Ormnek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Des.

1 0,181 0,185 2

1.SAAT 2 0,186 0,188 1 0,33+£2,08*
3 0,196 0,192 -2
1 0,198 0,214 8

2.SAAT 2 0,165 0,178 8 7,33+1,15*
3 0,343 0,364 6
1 0,174 0,184 6

3.SAAT 2 0,155 0,159 3 5,00+£1,73*
3 0,353 0,374 6
1 0,191 0,275 44

4 SAAT 2 0,177 0,235 33 37,00+6,08*
3 0,291 0,389 34

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)

4.3. E. coli bulgular
E. coli volatil anestezik olmadan {i¢ kez 1, 2, 3 ve 4 saat siireyle % 50 O;’li ortamda
anestezi cihazinda {iremesi i¢in bekletildi. Buradan elde edilen degerler volatil anestezige

maruz birakilan E. coli gruplari i¢in kontrol degeri olarak kullanildi (Tablo III.1).

Tablo: IIL.1. E. coli kontrol grubu bulgular:

Zaman | Ornek No |  Girig Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,214 0,246 15

1.SAAT 2 0,202 0,224 11 14,67+3,51
3 0,228 0,269 18
1 0,166 0,194 17

2.SAAT 2 0,208 0,261 25 20,33+4,16
3 0,241 0,287 19
1 0,187 0,245 31

3.SAAT 2 0,201 0,267 33 32,67+£1,53
3 0,276 0,369 34
1 0,182 0,269 48

4 SAAT 2 0,231 0,353 53 54,00+6,56
3 0,278 0,448 61

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD)
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4.3.1. E. coli halotan grubu bulgulan

E. coli halotana 1 MAC ve 2 MAC’da iiger kez, bir, iki, ii¢ ve dért saat siireyle maaruz
birakildi. Bir MAC halotan ile elde edilen sonuglar (tablo I11.2) ve 2 MAC halotan ile elde

edilen sonuglar (tablo II1.3), E. coli kontrol grubu verileri (tablo III.1) ile karsilastirilda.

Halotan 1 MAC’da ikinci, iigiincii ve ddrdiincii saatte 2 MAC’da birinci, ikinci, li¢lincii

ve dordiincii saatlerde E. coli’nin lireme hizim kontrole gore istatistiksel olarak anlaml
sekilde inhibe etti (p<0,05). Bir MAC’da birinci saatteki E. coli’nin iireme hizim inhibe
etmesi istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).

Tablo: IIL.2. E. coli 1 MAC halotan grubu bulgulari

Zaman | Ormek No Giris Cikis %Degisim | Ort.%Deg.

1 0,241 0,265 10

1.SAAT 2 0,171 0,191 12 11,33+1,15
3 0,242 0,271 12 :
1 0,284 0,293 3

2.SAAT 2 0,181 0,194 7 4,00+£2,65*
3 0,225 0,229 2
1 0,227 0,243 7

3.SAAT 2 0,186 0,195 5 5,67+1,15*%
3 0,238 0,249 5
1 0,181 0,194 7

4.SAAT 2 0,172 0,177 3 5,00+2,00*
3 0,211 0,222 S

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (£ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)

Tablo: IIL.3. E. coli 2 MAC halotan grubu bulgulari

Zaman | Ornek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,221 0,223 1
1.SAAT 2 0,195 0,191 -2 0,33+2,08%*
3 0,178 0,182 2
1 0,201 0,227 13
2.SAAT 2 0,191 0,214 12 9,33%5,51*
3 0,186 0,192 3
1 0,198 0,204 3
3.SAAT 2 0,242 0,247 2 3,33+1,53*
3 0,156 0,164 5
1 0,224 0,233 4
4 SAAT 2 0,255 0,265 4 3,67+0,58*
3 0,205 0,211 3

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gére)
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4.3.2. E. coli izofluran grubu bulgulan

E. coli izoflurana 1 MAC ve 2 MAC’da bir, iki, li¢ ve dort saat siireyle, maruz birakildi.
Bir MAC izofluran ile elde edilen sonuglar (tablo II1.4) ve 2 MAC izofluran ile elde edilen

sonuglar (tablo II1.5), E. coli kontrol grubu sonuglar (tablo I11.1) ile karsilastirildi.

Izofluran 1 MAC’da liglincli ve dordiincii saatte, 2 MAC’da birinci, ikinci, ligiincii ve

dordiincti saatlerde E. coli’nin lireme hizim kontrole gore istatistiksel olarak anlamli

sekilde inhibe etti (p<0,05). Bir MAC’da birinci ve ikinci saatlerdeki E. coli’nin tireme

hizin1 inhibe etmesi istatistiksel olarak anlaml degildi (p>0,05).
Tablo: 111.4. E. coli 1 MAC izofluran grubu bulgular

Zaman | Omek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.

1 0,195 0,216 11

1.SAAT 2 0,196 0,209 7 10,33+3,06
3 0,201 0,227 13
1 0,178 0,199 12

2.SAAT 2 0,176 0,192 9 11,33+2,08
3 0,206 0,233 13
1 0,153 0,161 5

3.SAAT 2 0,164 0,184 12 10,67£5,13*
3 0,302 0,347 15
1 0,217 0,245 13

4. SAAT 2 0,206 0,247 20 16,33+£3,51*
3 0,193 0,224 16

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)

Tablo: I1L5. E. coli 2 MAC izofluran grubu bulgulari

Zaman | Omek No | Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,214 0,216 1

1.SAAT 2 0,263 0,268 2 1,33+0,58*
3 0,261 0,264 1
1 0,216 0,231 7

2.SAAT 2 0,211 0,226 7 7,33+0,58*
3 0,233 0,252 8
1 0,237 0,263 11

3.SAAT 2 0,246 0,291 18 13,67+:3,79*
3 0,195 0,218 12 '
1 0,246 0,327 33

4 SAAT 2 0,222 0,284 28 29,33+3,21*
3 0,202 0,257 27

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna goére)
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4.3.3. E. coli sevofluran grubu bulgulan

E. coli sevoflurana 1 MAC ve 2 MAC’da bir, iki, i¢ ve dort saat siireyle, maruz
birakildi. Bir MAC sevofluran ile elde edilen sonuglar (tablo II1.6) ve 2 MAC isofluran ile
elde edilen sonuglar (tablo III.7), E. coli kontrol grubu verileri (tablo III.1) ile

karsilastirildi.

Sevofluran 1 ve 2 MAC’da birinci, ikinci, {iglincli ve dordiincti saatlerde E. coli’nin

iireme hizin kontrole gére istatistiksel olarak anlamh sekilde inhibe etti (p<0,05).

Tablo: II1.6. E. coli 1 MAC sevofluran grubu bulgulari

Zaman | Ornek No |  Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,458 0,508 11

1.SAAT 2 0,229 0,238 4 7,33£3,51*
3 0,185 0,198 7
1 0,347 0,396 14

2.SAAT 2 0,232 0,241 4 8,67+5,03*
3 0,172 0,186 8
1 0,383 0,417 9

3.SAAT 2 0,272 0,281 3 8,00+4,58*
3 0,172 0,193 12
1 0,305 0,378 24

4 SAAT 2 0,236 0,319 35 24,00+11,00*
3 0,218 0,246 13

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)

Table: IIL.7. E. coli 2 MAC sevofluran grubu bulgular

Zaman | Omek No | Giris Cikis | %Degisim | Ort.%Deg.
1 0,162 0,161 -1

1.SAAT 2 0,187 0,185 -1 0,33+£2,31*
3 0,311 0,321 3
| 0,184 0,199 8

2.SAAT 2 0,181 0,197 9 6,67+3,21*
3 0,226 0,233 3
1 0,233 0,271 16

3.SAAT 2 0,206 0,221 7 11,00+4,58*
3 0,331 0,364 10
1 0,185 0,189 2

4 SAAT 2 0,181 0,181 0 2,00+2,00*
3 0,219 0,228 4

Ort. % Deg.: Ortalama % degisim (+ SD) *: p<0,05 (kontrol grubuna gore)

35



V. TARTISMA VE SONUC

Giinlimiizde ameliyathanelerdeki hizli sirkiilasyon nedeniyle anestezi cihazi ve solunum
devrelerinin sterilizasyonu tartigma konusu olmaktadir. Ozellikle anestezi cihazinin
sterilizasyonundaki gii¢liiglin yam sira solunum devrelerinde tek kullammlik malzeme
kullaniimas: maliyetleri olaganiistii artirmaktadir. Daha &nce yapilan invitro ¢alismalarda
bugiin kullanmakta oldugumuz halotan ve izofluranin bakteri Uremesine etkileri
calistimustir (2, 3, 67-74). Sevofluranla, ilgili bu konuda ¢alisma mevcut degildir.

Gary ve arkadaglar1 (72), anestezi cihaz1 ve sistemlerinin bakteriyel kontaminasyon igin
onemli bir kaynak olup olmadigini, eger kaynak ise bu durumun en iyi nasil
engellenecegini arastirmiglardir. Hastalarin anestezi cihazlari ile nadiren kontamine
oldugunu bulmuslardir. Bunda anestezik gazlarin mikroorganizmalar1 harap etmesinin de
katkis1 olabilecegini savunmuslardir. Bunun sonucunda, kauguk tiipler, balonlar, y
pargalar1 ve endotrakeal tiiplerin rutin gaz sterilizasyonunun giivenlik igin yeterli oldugunu
savunmuglardir. Bakteriyel filtre, tek kullanimlik devrelerin kullanimina gerek olmadigini
one siirmiiglerdir. Gary ve arkadaglar1 su konulara da deginmislerdir; anestezi cihazindaki
sicaklik ve nem orani hasta sekresyonlarinin evaporasyonuna engel olur. Hasta hava
yolundan gelen damlaciklar yer ¢ekimi etkisinden dolay1 ekspiriyum kolunun alt kismina
¢oker. Burada gergeklesen evaporasyon bakterileri sogutarak metabolik fonksiyonlarini
deprese eder. Anestezi devresindeki sicaklik ve nem oranindaki degisikliklere bakteriler,
ozellikle de gram negatif bakteriler, gok duyarhdirlar. Yiiksek konsantrasyonda kullanilan
oksijen, Ozellikle aneorop bakterilere olmak tlizere, genelde tiim bakterilerin {iremesi
{izerine inhibitdr etkiye sahiptir. Aym zamanda alveolar makrofajlar tizerine de inhibitdr
etkileri vardir. Anestezi cihazindaki metalik iyonlardan krom, ¢inko ve bakir
mikroorganizmalara toksiktir. Bu nedenle biz galigmamizda kontrol gurubu olusturarak,
volatil anesteziklerle aldifimiz sonuglan, volatil anestezik kullanilmayan ancak yukanda

sayilan faktorlerle karsi karstya birakilan ayni sustaki bakterilerle karsilagtirdik.

Deneysel kogullarda tlizerinde en sik g¢alisilan mikroorganizmalar, nosokomiyal
enfeksiyonlarda en fazla izole edilen suslardir. Bu gekilde in vitro ¢aligmalarin sonucunda,
klinik uygulamalara yakin veriler elde etmek ve elde edilen sonuglari kullanarak klinikle
ilgili yorum yapabilmek olasidir. Biz bu galismada, postoperatif pnémoni vakalarindan en

sik izole edilen bakterilerden olan P. aeruginosa, S. aureus ve E. coli suglarini kullandik

G2
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Solid kiiltiir ortamda yapilan ¢aligmalarda volatil anestezikler mikroorganizmalarin
iremeleri lizerine etkisiz bulunurken (68, 69), sivi kiiltlir ortamda yapilan ¢alismalarda
etkili bulunmustur (2, 70). Bakterilerin lireme dénemleri en iyi sekilde sivi besiyerinde
izlenebilir. Sivi ortamin igindeki hiicreler yer degistirebildiklerinden, besiyerinin tiim
kaynaklarindan faydalanabilirler (7). Ayrica anestezik gazlar sivi besiyerine iyi diffiize
olurlar. Solunum yollar1 mukozasi sivi besiyeri ortamina daha ¢ok benzerlik
gostermektedir (2). Bu galigmada da bakteriler sivi besiyerine (buyyon) ekilerek ¢alisildi.

Klinik kullamim sirasinda volatil anesteziklerin dozu olgunun anestezi ihtiyacina gore
ayarlanir ve bu da genellikle 0.5 ila 2 MAC’a karsilik gelir. Anestezi cihazi ve
devrelerindeki volatil anestezik konsantrasyonu da buna paraleldir. Buradan yola ¢ikilarak
bu ¢aligmada volatil anestezikler 1| MAC ve 2 MAC’da kullanilmustir (2). Klinik
uygulamada giiniimiizde en sik kullanilan volatil anesteziklerden halotan, izofluran ve
sevofluram ¢alismaya alarak, her iig anestezigin etkilerini kiyaslamayi amagladik.

Taze gaz akimu olarak 5litre/dakika, oksijen konsantrasyonu %50 olacak sekilde, hava ve
oksijen karigimi kullamildi. Bunda amag giinliik kullanimda oldugu gibi yliksek oksijen
konsantrasyonlu bir ortam yaratmakti. Azot protoksitten mikroorganizma {iremesine
etkilesim yapabilecegi ve sonuglarin yorumunu giiglestirecegi gerekgesi ile kagimildi.
Sodalime yapisinda yer alan Ca(OH), ve NaOH nedeniyle ileri derecede alkalendir. Bu
nedenle sodalime, bakterisidal etkisi diigiiniilerek devreye takilmadi (3).

Mikroorganizmalarin iiremelerinin degerlendirilmesinde; koloni sayma metodu, koloni
morfolojisi ve spektrofotometrik yontemler kullamlabilir (66, 67). Bu ¢alismada, Selguk
Universitesi Meram Tip Fakiiltesinin Mikrobiyoloji Anabilim Dali laboratuarinda
kullanilan tek yontem olan spektrofotometri yontemi kullanildi. Bu ydntem daha dncede
Wardley-Smith ve Nunn tarafindan benzer bir ¢alismada kullanilmigtir (70).

Anestezi cihazi ortaminda, volatil anesteziklerin, mikroorganizmalarin tiremeleri {izerine
olan etkileri arastinldig i¢in, klinikteki uygulamalara benzer sekilde mikroorg:inizmalar
volatil anestezige ayn ayrn1 1 MAC, 2MAC’da ve bir, iki, lig, dort saat siireyle tger defa
maruz birakildi. Bunda amag hem farkli klinik uygulama siirelerinde ortaya ¢ikan inhibitdr
etkiyi arastirmak, hem de zaman ile etkinlik arasindaki iliskiyi gozlemlemekti. Onceki
calismalarda da benzer konsantrasyonlar, siireler ve bakteri  uygulama sayilar
kullanilmigtir (2, 3).

Ornek sayisimin her volatil anestezik konsantrasyonu igin ligte (n=3) tutulmasi maliyet
ve zaman agisindan zorunluluktur (2, 3). Ornek sayisiun diigitk tutulmasi sonucu,

istatistiksel testlerde bu durumdan kaynaklanan tip II hatalar olabilir. Bu ¢aligmada, 1
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MAC halotan etkili iken, 2 MAC halotanin S. qureus’un iiremesi tizerine birinci ve ikinci
saatteki inhibitér etkisinin istatistiksel olarak anlamsiz olmasi, 1 MAC izofluranin P.
aureginosa’min ikinci saatteki Uremesi {izerine inhibitdr etkisinin istatistiksel olarak
anlamsiz olmasi, 2 MAC’da etkisiz goriilmesi, 1 MAC izofluranin S. qureus’un {iremesi
tizerine sadece ikinci saatte istatistiksel olarak anlamli sekilde etkili goriilmesi, 1 MAC
sevoflurannin S. aureus’un liremesi lizerine sadece birinci saatte istatistiksel olarak anlamh
sekilde etkili gériilmesini tip II istatistiksel hata olarak yorumladik. Ancak stz konusu tip
II hatalar genel inhibit6r etkiyi reddedebilecek kadar ¢ok degildi. Diger tiim zaman ve
konsantrasyonlarda elde edilen sonuglar birbirlerine benzer ve Molliex ile arkadaslarinin
caligmasi (2) ile uyumludur.

Calismanin sonuglari, her Uig tiir bakteride, her {i¢ volatil anestezigin etkilerinin siire ve
konsantrasyonlar ile iliskili oldugunu géstermektedir. Ornek sayisinin yalmizea {i¢ olmas:
glivenilir bir korelasyon testi uygulamamizi engellemistir. Ancak sonuglarin genel egilimi,
maruz kalma siiresi ve konsantrasyon arttik¢a inhibisyonun da arttif1 yéniindedir.

Barry ve arkadaglari (71), yaptiklan c¢alismada S aureus, E. coli ve Bacillus
pyocyancasin’i klinik konsantrasyonlarda halotan ve metoksiflurana maruz birakarak
antibakteriyel etkilerini arastirmuglardir. Kanli agarda, halotan ve metoksifluranin S. aureus
ve E. coli {zerine antibakteriyel etkisinin olmadigini 6ne siirmiislerdir. Bizim
calismamizda halotan, S. aureus ve E. coli’nin ilireme hizt {izerinde, klinikte kullanilan
konsantrasyonlarda etkili bulundu. Barry’nin g¢alismasinda mikroorganizmalar gaz ile
kanli agar besiyerinde karsilagmuglardir. Volatil anestezikler kanli agara daha az diffiize
ediyor olabilir. Halotam etkisiz bulmalari buna bagh olabilir.

Wardley ve arkadaslari (70), yaptiklan galigmada halotanin mikroorganizmalarin tiremesi
tizerine olan etkilerini aragtirmuglardir. Halotan, E. coli’nin lremesi lzerine %5
konsantrasyonda etkisiz iken %10 konsantrasyonda ¢ok az etkili bulunmugtur. Bizim
buldugumuz sonuglarda ise halotan %0,76-1,52 konsantrasyonlarda E. coli’nin iireme hiz
{izerine inhibitor etki gostermistir. Wardley’in ¢alismasinda da katt besiyeri kullanilmugtir.

Horton ve arkadaslar (68), mevcut mikroorganizma (£. coli) sayst belirli olan yiize
halotan, kloroform, trikloretilen ve metoksifluran uygulayarak yaptiklari g¢aligmar
anestezik gazlarin klinikte kullanildigr konsantrasyonlarda E. coli’nin canlilifini azalttig
saptamiglardir. E. coli’ yi klinikte kullanilmayan %16 konsantrasyonda halotana m:
biraktiklarinda yasayan mikroorganizma olmadigini saptamuglardir. Bu sonuglar b
caligmamizda elde edilen bulgularla uyumludur. Biz de, halotan’in 1 MAC ve 2 MA

E colimin Ureme hizim baskiladigimmi saptadik. Caligmamizda E. coli’nin




anesteziklerle en fazla inhibisyon gésteren bakteri oldugunu da gozlemledik. Horton’un
%16 konsantrasyondaki halotan uygulamasi E. Coli ile yapildigindan sonuglar, diger daha
viriilan ve direngli bakterileri temsil etmeyebilir.

Klinik konsantrasyonlarda volatil anestezikler bakterileri {izerinde antiseptik veya gaz
sterilizator islevi gostermemektedirler. Buldugumuz sonuglar volatil anesteziklerin anestezi
devresine bulagan mikroorganizmalarin tireme hizini yavaslattigini gdstermektedir. Bu
ortamda varligint siirdiiren bakterilerin, daha sonra viriilans kazarﬁp kazanmadiklar bu
¢alismanin konusu degildir. Bu konu ile ilgili daha 6nce yapilmis arastirma da mevcut
degildir. Eger yeniden viriilans kazaniyorlarsa bir sonraki hastaya kontaminasyon olasidir.

Gary ve arkadaglarinin ¢alismasinda (73); halotan %1-3 konsantrasyonda, seliiloz asetat
solunum devresi filtrelerine ekilen Streptococcus pneumoniae (s. pneumoniae) ve
Hemophilus influenzae’y1r %25-60 oraninda yok etmektedir. Yazarlar halotanin etkisinin
anestezi sonlandirildiktan sonra bile saatlerce devam ettigini belirtmektedirler. Bu
nedenlerden dolayi, postoperatif solunum yolu enfeksiyonu gelisme oraninin beklenenden
az oldugunu savunmuglardir. Bizim galismamizda da halotan mikroorganizmalarin iireme
hizim yavaglatmaktadir.

Giorgi ve arkadaslan yaptiklar ¢alismada (74), halotan, metoksifluran ve izofluranin
candida albicans ve Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae) tiremesi lizerine miikemmel
inhibitér etkileri oldugunu bulmuslardir. Buradan ¢ikan volatil anesteziklerin antibakteriyel
etkileri konusundaki bulgular bizim bulgularimizla benzerlik tagimaktadir.

[zofluran halotanin aksine onceki ¢aligmalarda bakteri liremesi iizerine etkisiz gibi
goriinmektedir. Slade (69), izofluranin S. aureus, S. pneumaniae ve koliform basiller
{izerine yliksek konsantrasyonlarda etkisiz oldugunu oOne stirmektedir. Bu sonug¢ bizim
sonuglarimizla gelismektedir. Bu ¢aligmada da kiltiir ortami olarak kati besiyeri
kullaniimig olmasinin ve ortamun fiziksel sartlarinin, sonucun bizim sonuglarimizdan farkls
¢ikmasinda etkisi olabilir.

Asehnoune ve arkadaslar1 (3), 1.5 MAC izofluranin E. coli ve S. aureus’un lremesi
{izerine olan etkilerini aragtirmislar ve etkisiz bulmuslardir. Bizim ¢aligmamizda, izofluran
1 MAC’da, S. aureus’un liremesi iizerine etkisiz goriiliirdi. £. coli’nin tiremesini birinci,
iknci saatlerde etkilemezken, iigiincii, dordiincii saatlerde inhibe etmigtir. Iki MAC’da ise,
E. coli ve S. aureus’un iiremesi iizerine inhibitér etki gostermistir. Onceki ¢alismalarda
etkisiz bulunan izofluran bizim g¢alismamizda da ancak uzun siirelerde ve yiiksek

konsantrasyonlarda inhibitor etki gostermektedir.
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Molliex ve arkadaglari ‘(2), bizim g¢aligmamiza benzer sekilde, halotan, izofluran ve
enfluran gibi volatil anestezikleri 1 MAC ve 2 MAC’da, bir, iki, ii¢ ve dort saat siireyle
kullanmiglardir. Mikroorganizma olarak P. aureginosa, K. pneumoniae ve E. coli, sivi
besiyerinde ekili olarak yukaridaki volatil anesteziklere bahsedilen konsantrasyon ve
stirelerde liger kez maruz birakilmiglardir. Calismada volatil anestezikler, bizim
calismamza benzer sekilde 6zellikle 3 ve 4. saatlerde ve 2 MAC’da, bakterilerin tiremesi
izerine % 60’lara varan oranda inhibit6r etki gostermislerdir. Bizim ¢alismamizda farkh
olarak enfluran yerine daha yeni bir anestezik olan ve giiniimiizde daha ¢ok kullamilan
sevoflurani tercih ettik. Mikroorganizma olarak da P. aureginosa, S. aureus ve E. coli’yi
kullandik. Halotan ve izofluran sonuglarimiz Molliex ve arkadaslarinin galismasi ile
benzerlik gostermektedir.

Bu ¢alismada volatil anesteziklere en direngli mikroorganizma olarak S. aureus
gorilmektedir. S. aureus ancak yiiksek konsantrasyonlarda ve uzun siirelerde inhibe
olabilmistir. Halotan 2 MAC’da birinci ve ikinci saatlerde, izofluran 1 MAC’da birinci,
liglincti ve dordiincii saatlerde, sevofluran ise 1 MAC’da ikinci, tgilincii ve dordiincii
saatlerde iireme hiz1 {izerine inhibit6r etki gostermedi.

Volatil anesteziklere en duyarlt mikroorganizmalar ise P. aureginosa ve E. coli idi. Her
ii¢ volatil anestezikile 1 MAC’da ve birinci saatlerde inhibisyon baslamaktadir. Siire ve
konsantrasyon arttikga inhibisyon da artmaktadir. Hiicre bolinmesi iizerine volatil
anesteziklerin etkisi konusunda bilinen noktalardan biri anesteziklerin mitotik bdliinmede
major rol oynayan hareketli mikrotubiiller tizerine etkili oldugudur. Mikrotubiillerdeki
farklilik da bakteriler arasindaki duyarlilig1 etkileyebilir (70)

Calisiimiz volatil anesteziklerden, mikroorganizmalarin tiremesi tizerine inhibitor etki
bakimindan en potent olami halotandir. Sevofluran, halotana yakin etkinlikte
goriinmektedir. izofluran ise antibakteriyel etkisi en zayif olan ajan gibi goriinmektedir.
Volatil anestezikler arasindaki etki bakimindan farkliligin, yapilarinda bulunan farkl
halojenlerden kaynaklanmas: olasidir. Halotanda florun yani sira brom ve klor yer alirken,
izofluranda flor ve klor, sevofluranda ise yalnizca flor bulunmaktadir. Bunun yani sira
buhar basinglarindaki farklilik, farkli MAC degerleri ve bakterilerin hiicre yapilarinda
¢oziinme degerleri, iremeye engel olan potens farkindan sorumlu olabilir.

Sonug olarak; ¢alismamizda, in vitro -sartlarda, halotan, izofluran ve sevofluran, P.
aureginosa, S. aureus ve E. coli’nin iireme hizlarini, klinige uygun konsantrasyon ve
zaman siirelerinde, anestezi cihazi ortaminda inhibe etmektedir. En etkin inhibisyon

halotan ile gériilmekte, sevofluran halotana yakin etki gosterirken, en zay:f etkiyi izofluran
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gostermektedir. Caligtigimiz bakterilerin iginde, volatil anesteziklerin inhibitér etkilerine
en direngli bakteri S. aureus’dur. P. aureginosa ve E. coli ise, volatil anesteziklerin

inhibitér etkilerine S. aureus 'dan daha duyarlt goriilmektedirler.
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6. OZET

Anestezi cihazlarinda kullanilan maske, konnektér, hortum ve nemli solunum
devreleri, enfeksiyon ve kontaminasyon i¢in iyi bir ortam saglarlar. Ancak klinik uygulama
sirasinda kontaminasyon beklendigi kadar sik goériilmemektedir. Volatil anesteziklerle
anestetize edilen hastalarda postoperatif pulmoner enfeksiyon beklenenden daha az ortaya
¢ikmaktadir. Bu durum, “volatil anesteziklerin antibakteriyel etkileri olabilir mi?”

sorusunu akla getirmektedir.

Bu ¢alismada, volatil anesteziklerden halotan, izofluran ve sevofluramin, P. aeruginosa,
S. aureus ve E. coli’nin iireme hiz1 {izerine, anestezi cihaz1 ortaminda, in vitro sartlarda,
etkilerini aragtirmay1 amagladik.

Buyyon igindeki P. aeruginosa, S. aureus ve E. coli’nin, spektrofotometrede 450 np
dalga boyunda 151k kiriciligi okunup giris degeri olarak kayit edildi. Mikroorganizmalar,
anestezi cihazinda, %50 oksijenli ortamda, halotan, izofluran ve sevoflurana, bir, iki, ii¢ ve
dort saat stireyle, 1 MAC ve 2 MAC’da iicer defa maruz birakildi. Siirelerin sonunda tekrar
mikroorganizmalarin 151k kiriciligi okunup ¢ikis degeri olarak kayit edildi.

Kontrol grubu i¢in, P. aeruginosa, S. aureus ve E. coli, buyyon iginde, %50 oksijen
konsantrasyonunda, bir, iki, li¢ ve dort saat siireyle, anestezi cihazi ortaminda, liremesi igin
bekletildi. Bu deneyde ti¢ kez tekrarland1. Giriste ve siire sonlarinda spektrofotometrede
151k kiriciligl okundu ve giris, ¢ikis degerleri olarak kayit edildi.

Bulunan girig ve ¢ikis degerlerinin yiizde degisimleri hesaplanarak kontrol grubu yiizde
degisim degerleri ile istatistiksel olarak karsilastirildi. Istatistiksel yontem olarak tek yonlii
varyans analizi ve tukey HSD testi kullanildi, p <0.05 degerleri anlamli kabul edildi.

Halotan, izofluran ve sevofluranin, 1 MAC ve 2 MAC’da, bir saat, iki saat, {i¢ saat ve
dort saat siirelerde, anestezi cihazi ortamuinda P. aeruginosa, S. aureus ve E. coli suglarinin
ireme hizlar tizerine inhibe edici etkileri gosterildi.

Bakteri tireme hizim baskilayici etki, halotan ve sevofluranda fazla iken, izofluranda bu
etki halotan ve sevoflurana gore daha azdi.

Volatil anesteziklerin bakteri {ireme hizin1 baskilayici etkilerine en duyarli
mikroorganizma, P. aeruginosa ve E. coli idi. S. aureus ise bu etkiye en direngli

mikroorganizma idi.
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7. SUMMARY

Anesthesia equipment such as masks, connectors, tubes and humid breathing circuits
provide a good envoirment for infection and contamination. But contamination is not as
frequent as expected during clinical practice. Postoperative pulmonary infections apear less
than expected. This raises the question: “do volatile anesthetics have antibacterial effects?”

In this study, we studied the in vitro effects of halothane, isoflurane and sevoflurane on
the growth rate of P. aeruginosa, S. aureus and E. coli under anesthesia equipment
conditions.

The light absorbancy of P. aeruginosa, S. aureus and E. coli was recorded at 450 npt
with a spectrophotometer. Microorganisms inoculated in buyyon were subjected to
halothane, isoflurane and sevoflurane for one, two, three and four hours in 50% oxygen
within the anesthesia machine. The light absorbancy of the microorganisms were recorded
at the end of the exposure to volatile anesthetics.

The difference between the two readings were calculated as the percent difference. One
way analysis of variance and tukey’s HSD test were used for analysis, p<0,05 was
considered significant.

Halothane, isoflurane and sevoflurane inhibited the growth rate of P. aeruginosa, S.
aureus and E. coli at one, two, three and four hours.

The inhibitory effect was most with halothane and least with isoflurane, the growth rate

was supressed most in P. aeruginosa and E. coli and least in S. aureus.
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