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NEUROLEPTANALJEZIK ETKILI GUAIFENESIN (GLYCERYL-GUAICCLATE-
ETHER) VE THIOPENTAL SODYUM KOMBINASYONUNUN ATLARDA ONEMLI
BAZI BIYOKIMYASAL PARAMETRELER UZERINE ETKIst

Berrin SalmanogZlu! Taskin Ozdemir:

Auswirkungen der neuroleptanalgesischen Kombination von Guaicslglycerin-
Ather (GGE) und Thiogental sodium auf Stoffwechse! des Prferdes

Zusammenfassung: Die vorlicgende Arbeit berichtel iiber die nar-
kotische Wirkungsdauer bei Pferden, dic durch kombinierte Anwendung von
Guiacolglyzerin -Ather (GGL) und Thiopenthal sodium gewchrleiste! war.
Fiir die Uberwachung der Stoffiechsel wurde einige biochemische Parameter
(Glucose, Calcium, Kreatinin, Harnstoff, Gesamt Bilirubin, Ilpm'c’ (’/zoles-
terin, Albumin) fesigestellt.

Untersucht wurde von unterschiedlichen Alter, Goschlescht und  Rasse
10 gesunde Pferde. 10 % GGE (100 mg/kg) und 5 5 % Thiopental sodium
(8,4 mglkg) Ko mbmatton wurde als schnelle Perfusion intraveniz apliziert.
Die Tiere waren ca. 45 Minuten gegeniiber Schmerzreizen unempfindlich.

Nach der Applikation der Narkotika wurde Serum Cholcsterinkonzen-
tration signifikant hoher (p < 0,05) gemessen. Bei den iibrigen Parameter
wurde keine signifikantn Verdnderungen festgestellt. Fiir Rutingebrauch bei
den Plerden wird 10 prozentige GGE und thiopental sodium empholen.

Ozet: Bu caligmada atlarda genel anestezi saglamak amact ile (iv)
wygulanan Gliseril-Gayakolat--Eter (GGE) we thiopenlal sodyum kombinas-
Yyonunun metabolizma izerine ctkisi aragtindmigtr.

Calymada farkle vk, cirsiyet ve yagta 10 adet at kullambmgtir. Uygu-
lama % 10 GGE igeren Guyatal (500 ml, Ausculap) 100 mg kg dozda ve
% 5 Thiopental sodyum (Pentothal -Abbot 40.5-1 g) 8 .4 mglkg dozda
katilarak (iv) olarak gergellcstirilmistir. Kateter aracilige ile sag vena jugu-
laristen hazl bir perfiizyon tarzinda vygulanmaster. Saglanan anestczi ortalama
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45 dakikahk sireyi kapsamaktadr. Anestezi sivesince saglanan miyoreiaksas-
yon her tirlii sirurjikal midahaleye izin vermektedir.

Metabolik degisimleri izlemck tizere dlgiilen kolesterol seviyesi inemli dere-
cede (p < 0,05) artmugtir. Olgiilen diger parametrelerde (albumin, total bi-
lurubin, kolesterol, kreatinin, iire) anestezi sonrasinda, dncesine gore istatistik
olarak énemli bir farklilik (p < 0,05) gizlenmemistir.

Giris

Atlarda en giiverli yortem olan inhalasyon ancstezisi, tam bir
ckipman ve tecriibeli personele gereksinim olmasi redeni ile pratik
ve ckoromik degildir (2). Ulkemizde atlarin gerel anestezisi igin (iv)
olarak kloralhidrat kullarilmaktadir. Fakat kaslarda sertlik, ekeitasyon
ve toksik ctkisi riski bulurmas! nedeni ile, ayrica yatirma islemi igin
kostek ve persorcl kullarumi gerektirmesi, olumsuz yonleridir {3,37).

Gliserol gayakolat (GGE) gibi propardiol tiirevleri sertral etkili
iskelet kast gevseticilerdir ve ézellikle beyir, omurilik, subkortikal bsl-
gelerde, viicudur degisik bolgclerine dagilan rcurorlarin implus ile-
timiri inhibe eder (13). Respirasyonu saglayan kaslar tizerindcki dep-
resif etkisi kuvvetli olmadi@ icir kullanimi giivenlidir (4,34;. Irsanda
gerel arestezi saglanmasinda jlave olarak kullamilmigtir (28), tetari
tedavisinde uygulanmig (29), cocuklarin serebral felg tedavisinda
(30) ve krorik romatizma tedavisinde kullamlmistir (38).

FDA (Food and Drug Administiration) tarafindan GGE’nin
atlarda kas relaksasyonu saglamak icir kullanilmasi uygur goriil-
miigtiir, fakat irsanlar tarafindan eti tiiketilen hayvarlarda kullanil-
mast oncrilmez  (2).

Gliscril-gayakolat-cter (GGE) ve Thioper.tal sodium kombiras-
yoru bir alterratif olarak ircelenmistir. GGE, kliriktc bir analeptik
olarak 20 yili agar bir siivedir, Avrupa ve Amerikada kullandmigtie
(33). Irsarda (6) ve hayvarlarda (5, 26) GGE vc diger arcstezikler-
le kombirasyonu incelermistic. GGE'nir 6zellikle atlarda kullarimi,
saha sartlarinda kullarilmast ve vatirma esnasinda buyiik kolaylik
saglamasi, csasira dayarar. Ayrica ucuzdur ve irhalasyon ancstezisi
icin gereker: ekipman ihtivac: yokrur. Bu kullarim kolayliklart yarin-
da, tek bajra yeterli ancstezi siiresi ve derinligi saglayamadigi igin,
cogurlukla thiobarbituratlarla kombinasyon halinde kullarilmas
tercih cdilir (19, 31, 36). Onceki yillarda yaptlar ¢alismalarda (28),
GGE'rin kritik korsartrasyonu olarak belirleren %5 12,5 soliisyonu,
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scrum fizyolojik ile hazirlarar, °) 5’lik levulozla kombire olarak kul-
larildiginda, 6remli derecede hemolize yol agmistir. Bu cahgmalar
sonucurda, irsarda kullarilacak GGE korsartrasyorunun 9% 10 dan
yitksck olmamast gercktigi gosterilmistir (28).

Arcstezik maddelerin metobolize edilmesi ve viicuttar bébrekler
yolu ile uzaklastinlmesint takip etmek yoriinder karda ire seviyesini
belitlemek 6remli bir kriterdir (2). Yapilan ¢alismalarda iire siklusu
ve bilurubin baglarmasinda éremli gecikmeler oldvgu saptarmistir(2).

Bir stres faktorii olan arestezi (19) araciign ile artar adrernal
aktivite protein kullaiumir artirir, sonucta total proteir. ve albumin
miktarlart azaliv. Ayrice geris arlamda her tiirli operasyorda serum
albumin diizeyi diigmitgtiir. (9. Stres sorucu arvtar adreralin seviyesi-
re paralel olarak serum kolesterol ve kelesterol esterleri de artar (21).

Sahada, ézeilikle atlorda GGE kullarimi pratik ¢oziim getirme-
sire ragimer: viksck korsartrasyorur hemolize yol agmast nederi ile
gercklt kas relaksasyoran saglamak iciss miimkiin clan er. kisa siirede,
cr. fazla miktarda ve digik korsartrasyorda soliisyoru (iv) uygula-
mak zorurlulugu dogar. Adarda hemolize yol acan GGE konsantras-
yonurur % 10 ve % 20 arasinda oldugu belirlermistir. Aym zamar-
da GGE solisyoruna deskstroz, glukoz, leviiloz cklerdigirde, olusa-
bilecck hemoliz siddetirin azaldigr gésterilmistic (103,

Bu caliyma ile atlarda ckoromik ve giiverli bir arcstezi saglamak
icin kullaralan 9, 10 konsartrasyonda GGL -+ 8,4 mg/kg dozdaki
Thiopertai sodyumn kombirasyonunur serumda bilirubir, tirc albu-
min, krcatirin, kolesterol ve total lipid dizeyleri tzerine ctkisi olup
olmadigiran  arasurniimast amaclanmistir,

Materyal ve Metot

Bu ¢aligmada degisik wrk ve yaglarda, her iki cinsiyetter toplam
10 at kullaradmosur. Arestezi saglamak tzere Guaiferesin (Gujatal-
Acsculap, % 10) ile Thiopertal Sodyum (Pesitothal-Abbot; 0.5-1 g),
scrum fizvolojik (Baxter, 99 0.9}, perfizyon cihaz ve irtra venéz
kateter {Abboacath-Abbott, 16 G) kullanlmstir.

Arestezi uygularacak atlar 24 soat boyunca ag¢ buekilmisur, A-
restezi uygularmasindan 1 saat once ve anestezi solrast at ayaga
kalktiktar 1 saat sonrasinda kan alinms ve kisa stirede scrum aynila-
rak total bilirubir, albumir, totel lipid, kreatirin ve ire analizleri
icin-- 18°C’de korurmustur {(27).
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Kullamlar Mectodlar:

Serumdz kolesterol dizeyi Leffler yortemine gore (24) belirlen-
migtir. Total bilirubir. dizeyi Malloy ve Evelyn Mectodu {25), total
lipid miktar1 Kurkel mctodu (23), kreatirin dizeyi Jaffe rcaksiyonu
(18), albumir. miktar1 Mikrometod {29) ve serum iire diizeyi modi-
fiye Gentzkow metodu (1) kullarilarak belirlermigtir.

Arcstezi orcesi ve sorrasira ait kar parametre degerleri arasin-
daki farkliifin 6remliligiri belirlemek igir es yapma aralizi yortemi
uygulanmugtir.  (8).

Baulgular

Ortalama 100 mg/kg GGFE ve 8,4 mg/kg thiopertal sodium uy-
gulararak, yaklesik 43 delidka sureli sirurjikal arestezi elde edilmigtir.
Ancstezi uygulamasirdan 1 szat once ve sorrasinda abrar kern or-
reklerinde dlgiler parametreler istatistik olarak degerlendirilip, Tab-
lo 1'de verilmistir.

Tablo- 1. Anestezi éncesi ve soarasinda degerlendirilen kan parametrelerinin ortalama,
standart sapma ve p degerleri

—E)lgulcn

Anesteziden Once Anesteziden Sonra
Paramctreler

n X Sx n X Sx p
Total Bilirubin 10 0.737 0.152 | 10 1.381 0.550 | Onemsiz

Kreatinin 10 1.56 0.07 10 1.55 0.117 | Onemsiz

Albumin 10 4.47 0.094 | 10 4.21 0.171 | Onemsiz

Total Kolesteral 10 85.31 8.47 101 112.8 15.1 0.026*

T'otal Lipid 10 | 339.1 15.1 10} 342.8 15.6 Onemsiz
Ure 10 37.2 4.75 10 36.4 4.97 Onemsiz
% p< 0.05

Saptarar parametrelerder valimzen kolesterol seviyclerinde goz-
lerer degisme istatistik olarak oremii bulurmugtur. Kolesterol orta-
lama degeri p < 0,05 derecesinde artma gdstermistir. Total biliru-
bir seviyesinde anestezi sorrvasinda gbzlenen artig,
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Istatistik olarak " 6rnemli bulunmannsur. Diger paramectrelerde
(kreatirin, albumir, total lipid ve iirei olgillen ortelama degerler is-
tatistiki degerlendirmede oremli degildir.

Tartistha ve Sonuc

Arcstezik madde olarak thiopertal sodyvumur. kullarilmast kalp
ve solurum yetersizligi gibi hayati érem tagivenr van ctkileri yarinda
viizeysel bir anezstezi saglamakiadir. (2) GGE ise cetkili bir miyorel-
aksan maddedir. Fakat yeterli duva kaybr seglayamaz. Her ikisi
kombirasyor. halinde kullar:lusa thiopertel sodyumun ancstezik
etkisi uzar ve kalp, solurum sistemi fizerindeki olumsuz ctkisi ortadan
kalkar (15, 20). Yalrizca GGE'nir. 9, 5 ve % 33,3 korsantrasyorla-
rirar arestezik madde olarak kullaiular, bir calismada {12), uygula-
nan 9% 5 konsartrasyorundeki GGE'rin serum parametrelerinde,
herhargi bir degisiklige yvol acmadifl gésterilmistr.

Fakat 9, 33.3 korsartrasvoru iv uvgulandiktar 30 dakika sorra
onemli miktarda ver6z hemoliz gistermistir. Intravaskiler olarak
gelisen hemoliz, gerekli sedasyoru saglamak tizere uygularar fazla
.miktardan dolay1 degil, doza bagh olarak gelismektedir (19).

Cabymamizda kullanilan 9, 10 korsantrasyorundaki GGE so-
liisyonurun olusturabilecegi hemolizi belirlemek iizere serum total
bilicubin seviyesi olciilmiigtiir. Ancstezi sorrast bilirubin' miktarinda
gozleren artma cgilimi istatistik degerlerdirmede éremli degildir.
‘Bu durum bireysel farkhliklardar dogar dalgalanmalarn istatistik
hesap “disinda tutulmasindar kaypaklanmaktadir. Birgok arastirici

tarafindan 9 16°danr yiksek olan GGE korsartrasyorunun hemolize

yol acabileccgi bildirilmektedir (3,4,7,57).

Olciilen paraxﬁctrcler arasirda totel kolesterol seviyesinde onemli
artis (p < 00,3) belirlenmistiv. Arestezirin atlarda stres f;tkt'dm".i
oldugu {19) ve stresin genel olurak hayvarlarda total kolesterol ve
kolesterol esterlerirde artisa reder oldugu bildirilmistir (22}, Diger
yardan baski altinda kalan organizmada artar kategolaminler ¢cAMP
aracithgt ile trigliserid-lipaz crzimiri aktive ederck trigliseridlerin
yikimina reder oldugu bilinmektedir(21). Serum total lipid dizeyinde
anestezi orcesi ve sonrasinda istatistik olarak dremli bir farkhilik sap-
tanmamast, lipid metabolizmasion etkileyen degisik enzim sistemlerin-
den (21, 22} kayraklarabilir,
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Gliscril-gayakolat-cter (GGE) subkortikal ve spinal bolgelerde
viicudun gegitli béliimleriri irerve eder sirirleri depresyona ugratarak,
iskelet kaslarinda releksasyor ve kalp atim sayisinda azalmaya neden
olur (13). Kan dolasim hizirda ve kalp atm sayisinda meydana gelen
azalma dolaysiyla birikebiler. en éremli metabolizma iiriirii olarak
iire bildirilmektedir (9).

Diger taraftar ¢aliymamizda kullarilar arestezik kombinasyo-
rurun yol acabilecegi bobrek toksikasyorunu belirlemek amaa ile
serum kreatinin seviyesi 6lglilmigtiir. Olgiiler kreatinin ve ire diize-
yirde anestezi orcesi ve sorvasinda onemli bir farkhhk saptarma-
mugtir. Birgok anestezik maddede oldugu gibi thiopertal sodyum sup-
ra—optikahipofizial sistemi uyararak artidiiretik hormon salinimini
artirarak oligoiiri olusturur (17). Kar volimiinde bura bagh olarak
gelisen artma, anestezi rederi ile metabolizma iriirleri olarak bi-
liren tire ve kreatinin korsartrasyonu yiikselmis olsa bile, diliisyon
sonucu istatistiksel yorder 6remli bir farklihk géstermeyebilir.

Atlarda promazin (16) ilec saglanan arestezide ve yire atlarda
halotan gibt alfa-litik etkili aresteziklerir kullarimirda plazma pro-
teirlerin. dc azalma (14) gozlermistir. Irsar (32) ve képeklerde (11)
neuroleptaralgezik etkili maddelerin kullarimasindar sonrra artan
plazma hacmire parclel olarak scrum total proteir ve a]Jbumin diizey-
lerirde azalma oldugu belirlenmigtir. Fakat bu c¢aligmada ilag uy-
gulanmasindan 1 saat sonra aliran kan serumunda albumin miktar
onemli bir ‘degigme gdstermemistir.

GGE ve thiopertal sodyum kombirasyoru atlarda, operasyon
icin arzu edilen miyorelaksasyoru saglanmistir. Ayrica uygulama ko-
layligr sagladigi igin sahada kullarimi csrasinda gerekli olan cihaz
ve ckipman ihtiyacit ortadan kaldirie. Metabolizma tzerirde kali-
c1 veva bir siire etkili olan olumsuzluklari bulunmamasindan dolayi
klinikte rutin olarak uygulanmasi herhangi bir risk faktéri tasima-
maktadir.
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