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OZET

Arastirma, halotan anestezisinin, bir stres hormonu  olan_prolaktin  diizeyi,
iizerine etkilerini saptamak amact ile gerceklestirilmistir.

Olgulardan anestezi oncesi ve anestezinin 30.60:120. dakikalarinda venoz
kan ornekleri almarak, plasma prolaktin diizeyleri belirlenmistir.

Elde edilen sonuglar, halotamn plasma prolaktin diizeyini nemli sekilde art-
trdigime ortayu koymustur. ’

GIRIS

Genel anestezi ve cerrahi girisim, néroendokrin sistemde snemli degisiklik-
lere yel agmaktadir (1,2).

Organizmada anestezi ve cerrahi strese, noroendokrin yamit olarak, adreno-
kortikotropik hermon (ACTH), biiyiime hormonu (GH), kortizol, glukagon vep-
rolaktin (PRL) gibi stres hormonlari salgilanmaktadir(3 ,4,5).

Prolaktin hormonun hipofiz 6 lobundan salgilanmasi ok karigik bir ndro-
hiimoral mekanizma ile miimkiin olmaktadir(6).

Son yillarda prolaktin hormonun salgilanmasinin, hipotalamusun kontrolii
altinda oldugu kesin olarak saptanmustir (7,8,9).

" Hipotalamustan kalkan, »Prolactin Releasing Factor (PRF) ve Prolactin

inhibiting Factor (PiF)”lerin, hipofize ulasmast sonucunda, prolaktin graniilferi
sekrasyona ugramaktadir(10,11,12).
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Mc Leod’a (13) gére prolaktin sentezi ve sekresyonu lé.ktotrop hiicreler ige-
risinde PRL drpolanmasina neden olan Dopamin’in inhibe edici etkisi ve Ostrojen-
lerin stimulan etkisi sonucunda miimkiin olabilmektedir.

Dopamin’in, PRL sekresyonuna inhibe ettigi invivo ve invitro olarak goste-
rilmigtir(14). ‘

Prolaktin salgilanmasi, bazi kolinerjik, noradrenerjik, serotoninerjik, dopa-
minerjik maddeler tarafindan kontrol edilmektedir. Bunlarin bir kismi inhibitér,
bir kismi da stimiilator etki géstermektedir(10). :

PRL’ini stimiile eden maddeler arasinda , ”’Troid Releasing Hormon (TRH)
vazoaktif Intestinal Peptid(ViP), Serotonin, Opiodlar, Enkephalin, Betaendorfin,
Kalsitonin, Anjiotensin, vazopressin ve Ostradiol sayilabilir(15,16). '

- PRL’ini inhibe eden ajanlar isg; Histidil, proline, Somatostatin, Proglutamik
 Asit'tir.

PRL diizeyi reprodiiktif cagdaki kadinda ayn1 yastaki erkege oranla daha faz-
ladir. Erkekte 15 ng/ml, kadinda ise 20 ng/ml diizeyindedir(6).

PRL kan diizeyi, yemek, 1s1, nem, iklim kogullar1 gibi faktérlere bagli olarak
etkilenebilmektedir(17). '

Giiniimiizde anestezi ve ameliyat esnasinda, PRL diizeyinin yiikselip, yiik-
selmedigi tartisma konusudur. Hatta izlenebilen yiikselmenin, anestezi veya.
psikolojik ve fiziksel stresle ilgili olup olmadig: tartisilmaktadir. Bu goriislerin
‘112inda ¢alismamizda; anestezinin, plasma prolaktin diizeyini ne oranda etkiledi-
gini ortaya koymayr amagladik. |

MATERYAL VE METOD

Calisma kapsamina yaslar1 21 ila 56 arasinda deBisen ortalama 32.5410.6
olan, 8’i kadin 12’si erkek 20 olgu alindi. Kadin grubunun yas ortalamas: 37.6
+11.35, erkek grubunun ise 29.7 =49.2°dir.

Olgular maligne bir hastaligi olmayan, sistemik kan basinci ve nabiz sayilari
normal sinirlarda olan ve ameliyattan Snce prolaktin diizeyini etkileyecek ilag
ve hormon kullanmayan kisiler arasindan segildiler. Olgulara premedikasyon uy-
gulanmadt. %; 2.5°luk pentotal sodyum, 4 mg/kg ile indiiksiyon ve 1 mg/kg siiksinil-
kolin (lystenon) ile de endotrakeal intiibasyon gergeklestirildi. Anesteziye %/ 0.5
halotan+NO,0; karigimi ile devam edildi. Kas gevsetici olarak Pavulon (pan-
curonium Bromide) 0.1 mg/kg I.V. kullanilds. Olgular kardiye vaskiiler solunum
sistemleri yoniinden munitérize edildiler(x). ' '

(x) PETAS KMA (Profesyonel Elektronik T.A$. 450. 03)
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© Tim olgular igin, anestezi siiresi 60 daklka olarak behrlendl Olgulardan,
asagidaki sira ile;

a) Preoperatif donemde,

b) Anestezinin 30. dakikasinda,

¢) Anestezinin 60. dakikasinda,

d) Anestezinin bitiminden 1 saat sonra vendz kan drnekleri almdi.

Alinan vendz kan érneklerinde, RIA yontemi ile prolaktin diizeyleri saptandi.
Preoperatif déneme ait vendz kan prolaktin diizeyleri, kontrol grubu olarak kabul
edildi. Ortalama degerler arasindaki farklarin anlamlilik derecelerinin aragtiriima-

sinda e§le§t1r11m1§ -t Testi ve tek yonlii varyans analizi (Anovo) uygulandi.
0.05, den kiigiik p degerleri anlamli olarak alindi.

BULGULAR

20 Olgunun 2meliyat 6ncesi kan prolaktin dﬁzeylefi Tablo-I’de verilmistir.

TABLO-I
Olgularin Ameliyat Oncesi Kan Prolaktin Diizeyleri ‘
_Olgu No Ad1 Soyadi Anes. On. Kan Prol. Diiz.(ng/ml)
1. S.H. 75.5
2. T.C. 4.0
3. F.Y. 51
4. S.G. 1.4
5. G.C. 6.5
6. F.S. _ 13.2
7. LA. 6.5
8. H.A. : 5
9. H.S. 15
10. H.E. 2.6
11. AK A 3.5
12. LA 16
13. R.K 14
14. M.A 3.5
15. LI 8.5
16. AA 6.2
17. HA 6
18. F.B o 2
19. G.0 - 4
20. V.Y ) 3
Ortalama 12.37+18.39




Ameliyat oncesi kan prolaktin diizeyi en ¢ok olgu no 1:(75.5ng/ml, en az olgu
no 4, 1.4 ng/ml), ortalama 12.374-18.39 ng/ml olarak saptanmistir. Ameliyat 6nce-
si, kadin hastalarin prolaktin diizeyi 16.42424.32 ng/ml, erkck hastalarin ise 9.661
13.70 ng/ml.dir Anestezinin 30. dakikasinda kan prolaktin diizeyleri, ortalama
~ 70.884 55.58 ng/ml clarak bulunmugtur (Tablo II).

TABLO-II
Anestezinin 30 ncu Dakikasindaki Kan Prolaktin Diizeyi
Olgu No ~ AdiSoyadi Anest. 30. Dak. Kan Prol.Diiz.(ng/ml)

1. 'SH 9% S
2. T.C 36
3. "FY 44
4. S.G. 31.6
5. E.C. 154
6. F.S 21
7. 1A 123
8. HA _ 23
9. H.S 114

10. H.E 7

11. AK 78

12. LA ) 233

13. R.K 43

14. M.A 19

15. Li 114

16. AA 48

17. H.A : 48

18. F.B 90

19. G.0 37

20. V.Y - 60

Ortalama » 70.88455.58

Kontrol degerlerine gére 58.51 ng/ml artis izlenmistir. Artis engok olgu no
12°dc gozlenmistir. Kadin hasta grubunda, 30. dakika sonunda artiy 104.00+£65.72 °
ng/ml. dir. Erkek grubunda ise 30. dakika sonunda artis 48.804-35.46 ng/ml ol-
mustur. Tiim olgularda 30. dakika bitimindc izlenen artis anlamhidir (p<<0.001)
(Grafik 1).

Kadin hasta grubundaki artis, erkek hasta grubuna oranla daha ¢oktur
(p<<0.05).

Anestezinin 60. dakikasinda kan prolaktin duzeyl 71. 10:1:43 44 ng/ml. dir.
(Tablo-111).
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TABLO-II1

Anestezinin 60 nc1 Dakikasindaki Kan Prolaktin Diizeyi ’

Olgu No AdiSoyadi  Anest. 60. Dak. Kan Prol Diiz.(ng/ml)
1. S.H 99 ‘
2. T.C 47
3. F.Y 35
4. S.G 28
5. E.C 146
6. F.S 22
7. iA 94
8. HA 25
9. H.S. 9%

10. ’ H.E ‘ 8
11. AK ‘ 8
12. LA 177
13. R.K 49 -
14. M.A 82
15. L.i 123
16. AA 68
17.- HA 73
18. F.B 74
19. G.0O - 34
20. vY 61

Ortalama ' 71.104+43.44

Arti§ baslangig degerine gore 59.5 ng/ml olup, istatiksel acidan anlamlidir
ve kadin, erkek hasta gruplamak énemli orandadir (p<<0.001). Ancak kadin hasta
grubunda, erkek hasta grubuna oranla, baslangi¢ degerlerine gére, istatiksel olarak
fark daha anlamlidir (p<<0.05) (Grafik-1).

Anestezinin bitiminden 1 saat sonra ise, kan prolaktin diizeyi 47.124-37.06
ng/ml. dir (Tablo-IV). Artis, preoperatif degere gbre 34.75 ng/ml. dir ve anlam-
Iidir (p<<0.001). Kadin ve erkek hasta gruplarindaki artis istatiksel olarak Sremli-
~ dir (p<0.001). Yiikselme kadin grubunda, erkek hasta grubuna oranla daha an-
lamhdir (p<<0.05) (Grafik-1).

Tiim periyotlardaki kan prolaktin diizeyi Tablo-V’de gosterilmistir.

30 ile 60, 30 ile 120 dakikalar ve 60 ile 120 dakika arasindaki delta artigi, kadin
ve erkek grup arasinda (p>0.05) diizeyindedir.

Prolaktin diizeyi ile zaman arasindaki iligki ise Grafik 1’de verilmistir.
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TABLO-1IV
Anestezinin Bitiminden 1 Saat Sonraki Kan Prolaktin Diizeyi

Olgu No AdiSoyadi Anest. Bit. I sa. Son. Prol. Diiz. (ng/ml)

S.H ' 124
- T.C 16
F.Y 21
S.G 13.5
"E.C : 115
FS 88
iA 55
H.A 9.5
H.S 52
H.E 9
11. AK 101
2. LA 85
13. RK 40
14. M.A 46
15. © LI 4
16. AA 46
17. . HA . 36
18. F.B 11
19. G.0 - 32
20. VY : 41

_ A
OV X W=

Ortalama 47.124+37.06

TABLO-V
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Grafik-1 Kan Prolaktin Diizeyi ile Zaman Arasindaki Iliski

Grafik-1’de kan prolaktin diizeyinin 30. dakikada artt1g1, artisin 60. dakika-
da maksimum noktaya ulagtigl ve artisin 120. dakikadan itibaren azalmaya.
basladigt goriilmektedir. 60. dakikadaki artig, 30. dakikaya oranla anlamsizdir
(p <0.05). Anestezinin bitiminden 1 saat sonraki kan prolaktin diizeyi baslan-
gic deperlerinin iizerindedir. : '

TARTISMA VE SONUC

Bugiinkii bilgilerimize gore insanda, PRL salgilanmast belirli bir dﬁzeydedir.‘
Fizyolojik degisikliklere ragmen prolaktin kan diizeyi, saghkli insanda, fonksiyonlari
ve etkinligi agisindan, optimal degerini korumaktadir. Prolaktin diizeyi bazi faktor-
lere bagl olarak degisebilmekte; genel anestezi ve cerrahi islemler sonunda, Snemli
sekilde artmaktadir (18,19,20,21).

Artis kadinlarda, erkeklere oranla daha fazladir(20). Prolaktin diizeyi, anestczi
indiiksiyonu ve trakeal intiibasyondan sonra yiikselmekte ve operasyon esnasinda
maksimum noktaya ulagsmaktadir. Cerrahi islem sirasinda prolaktin diizeyinin yiik-
selmesi, dokularmn kesilmesi ve maniplasyonuna baglt olabilir(20). Gastroskopi
ve laparoskopi gibi kiiiik cerrahi islemlerde de prolaktin diizeyi artmaktadir (22).

Cerrahi islemin tipi, prolaktin diizeyi iizerine etkilidir. Abdominal vejra va-
jinal cerrahi de prolaktin diizeyi aniden yiikselmekte ve 24 saat icerisinde nor-
male dénmektedir. ' 1

Torakotomi ve simple mastektomi ameliyatlarinda prolaktin diizeyinin arttig
gsterilmistir(23). Mastektomi esnasinda prolaktin diizeyinin artmast, bu bdlgenin
sinirlerinin uyarilmasina baglanmaktadir(24).

Gogiis travmalarindan sonra, interkostal sinir blokajt ile, prolaktin diizeyi
artisinin normal sinirlar igerisinde kalmasi saglanmistir(25). Naloxone uygulamasi
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ile abdominal cerrahi esnasinda prolaktin artisi azaltilabilmistir. Bu olay cerrahi
islem sirasinda, birgok farkli néroendokrin mekanizmanin, prolaktin salgilanmasini
stimiile ettifini gOstermistir.

Calismamizda, prolaktin diizeyi, anestezinin 30. dakikasinda artmaya basla-
mis Ve anestezinin 60. dakikasinda en iist diizeye ulasmistir. Fakat 120. dakikada
degerler kontrol degerlerinin iistiindedir. :

Benzer sonuglar Blunnic’nin (19) ¢alismalari ile ortaya konulmustur. Blunnie
spinal anestczi ve fentanil anestezinin, prolaktin diizeyini artirdigin gostermistir.
Blunniec bu artisi, strese baglamustir.

Anestezi uygulamas: esnasinda, laringoskopi ve intiibasyon, mekanik bir
stimiilasyon dogurarak sempatik rflekste artmaya yol agmaktadir(26). Dolayisiyla
intiibasyon esnasinda plasma noradrenalin konsatrasyonu artmaktadir(27).

Gergekte inhalasyon anestezik ajanlarinin, hipofiz ve andrenol kortikal fonk-
siyon fizerindeki etkileri heniiz agik degildir. Oyama ve Takiguchi(28) halotanin,
plasma ACTH ve kortizol diizeyini arttirdigini gostermistir.

Yani halotan adreno kortikal fonksiyonu stimiile ctmektedir. Buradaki muh-
temel mekanizma; anestezik ajanlarin, hipotalamik-piutater aksis lizerindeki di-
rekt ve indirekt etkisi seklinde olmaktadir. B-endorfin ve adrenokortikolropik hor-
mon, strese cevap clarak beraber salgilanirlar, prolaktin sckresyonunda, naloxone
uygulamas: ile opiat reseptérlerinin blokaji tam aydmnhiga kavusmamistir (13).
Endojen opiat-peptidlerin prolaktin sekresyonun kontroliindeki rolii kesin se-
kilde bilinmemektedir. Santral dopaminerjik mekanizmalar, prolaktin sekresyo-
nun kontroliinde belirgin bir fonksiyon iistlenirken, dopamine, Pprolaktin salgilan-
masin1 inhibe eden bir faktér olarak rol oynamaktadir.

Sonu¢ olarak, anestezik ajanlarin, tubero infindubular dopaminerjik yolla
prolaktin salgilanmasindan sorumlu olabilecekleri diisiiniilebilir.

SUMMARY |
The Effects of Halothane Anaesthesia on the Blood Prolactin Level

This investigationy has performed to determine the effects halothane annaest-
hesia on prolactin levels which is known to be a stress hormon.

The plasma prolactin levels has been determined by studying on the venous
blood samples at pre and 30, 60 and 120 minute of anacsthesia incases.

From this investigation we got the result that plasma prolactin level is increa-
sed by halothane anaesthesia.
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