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GIRIS

Veteriner obstetrik anestezi, hem anne hayvanin (maternal) sagligini korumak hem de
yavrularin (fetal ve neonatal) canliligini ve refahini saglamak agisindan kritik 6neme sahip,
kendine 6zgii fizyolojik karmasikligiyla 6ne ¢ikan bir disiplindir (Grubb & Lobprise, 2020).
Bu alandaki anestezi yonetimi, gebeligin getirdigi fizyolojik degisiklikler, anestezik ajanlarin
plasental gecisi ve fetiis tizerindeki potansiyel etkileri gibi birgok karmasik faktorii ayn1 anda
dikkate almay1 gerektirir. Geleneksel anestezi yaklasimlari, anne ve fetiis arasindaki benzersiz
fizyolojik baglanti nedeniyle ozel adaptasyonlar gerektirmektedir. Mevcut literatiir,
cogunlukla klinik protokollerin ve neonatal canlilik skorlarinin kisa vadeli etkilerine
odaklanirken, anestezik ajanlarin molekiilerse diizeydeki etkilesimlerini ve bunlarin fetal-
neonatal metabolizmasi {izerindeki uzun vadeli sonuglarin1 daha az ele almaktadir (Okur &
Polat, 2020). Ozellikle preterm dogum gibi &zel durumlarda, genel anesteziye bagh artmis
neonatal morbidite riski, protokol se¢iminin 6nemini daha da artirmaktadir. Bu nedenle, fetal
cerrahi gibi uygulamalarda anesteziyologlar ayni anda iki hastay1 (anne ve fetiis) yonetmek
zorunda kalir ve hem obstetrik hem de pediatrik anestezi prensiplerini entegre etmeleri
gerekir. Bu derleme, literatiirdeki bu bilgi boslugunu doldurmayi ve kapsamli bir rehber
sunmayr amaglamaktadir. Ik olarak, veteriner obstetrik anestezide kullamilan ilaglarin
plasental ge¢is kapasitesi, metabolik hizlar1 ve dozaj zamanlamasi gibi faktorlerin fetal
depresyon riskini nasil etkiledigi incelenecek; non-farmakolojik agr1 kontrol yontemleri, tiir
spesifik fizyolojik farkliliklar ve maternal komorbiditelerin anestezi se¢imine etkileri gibi
klinik konular detaylandirilacaktir. Ardindan, makalenin ana odag1 olan anestezik ve analjezik
ajanlarin hiicresel ve molekiiler diizeydeki biyokimyasal mekanizmalari derinlemesine
irdelenecektir. Ozellikle, bu ajanlarin ndrogelisimsel ndrotoksisiteyi tetikleyen apoptotik ve
mitokondriyal yolaklar tizerindeki etkileri ile oksidatif stres yanitlarini nasil modiile ettigi
tartisilacaktir. Son olarak, gebelige bagl farmakokinetik ve fizyolojik degisikliklerin anestezi
yonetimi tizerindeki pratik etkileri sentezlenerek, veteriner hekimlere sadece klinik degil, ayni
zamanda molekiiler temelli ve kanita dayali kararlar vermeleri i¢in kapsamli bir cerceve

sunulacaktir.



Fetal ve Neonatal Sonuclar: Anestezik Ajanlarin Kardiyyovaskiiler, Norolojik ve

Metabolik Etkilesimleri

1. Fetal ve Neonatal Etkiler
Gebelik, anne viicudunda oOnemli fizyolojik degisikliklere yol acar ve bu degisiklikler,
anestezik ilaclarin farmakokinetigini (viicutta emilimi, dagilimi, metabolizmas1 ve atilimi) ve
farmakodinamigini (ilaglarin viicut tizerindeki etkileri) 6nemli 6l¢iide etkiler. Bu degisiklikler,
anestezi yonetiminde dikkatli bir yaklasim gerektirir (Chen et al., 2022). Veteriner obstetrik
anestezi uygulamalarinda kullanilan farmakolojik ajanlarin fetal ve neonatal fizyoloji iizerinde
cok yonli etkileri bulunmaktadir. Gebelik sirasinda artan karaciger kan akimi ve degisen
albiimin seviyeleri, ilaglarin dagilim hacmi ve eliminasyon hizim etkiler. Ornegin, gebelikte
propofoliin dagilim hacmi ve temizlenmesi artis gosterir (Chen et al., 2022). Propofoliin
plasenta gecis hizi, fetal alblimin diizeyi yiikseldikge artar; bu, plasentadan transitine yardimci
olur (Foster et al., 2001). Ek olarak, propofol fetiisiin plasentaya kan akisini etkilemeden
damar genisletici etkiler de gosterebilir (Foster et al., 2001). Bu degisiklikler, anestezik
ilaglarm dozajmin gebelik durumuna gére ayarlanmasini zorunlu kilar. ilaglarm yar1 émrii ve
etki siiresi de gebelikte degisebilir, bu da anestezi derinliginin ve siiresinin dikkatli bir sekilde

izlenmesini gerektirir. Bu etkiler baslica su mekanizmalarla ortaya ¢ikar:

1.1. Farmakokinetik Etkilesimler
Anestezik ajanlarin plasental gecisi; molekiil agirligi, lipofilisite, iyonizasyon derecesi ve
protein baglanma kapasitesi gibi farmakokinetik 6zelliklerle dogrudan iligkilidir. Lipofilik ve
diisik molekiil agirlikli ajanlar (propofol, inhalasyon anestezikleri) plasental bariyeri
kolaylikla gecerek fetal dolasima ulasabilmektedir. Gebelikte artan maternal plazma hacmi ve
degisen hepatik metabolizma, ilaclarin eliminasyon yar1 démriinii 6nemli 6l¢iide etkilemektedir
(Gonzaga et al., 2024). Gebelik, hepatik kan akimi, plazma hacmi, plazma protein diizeyleri
ve hepatik enzim aktivitesinde Onemli degisikliklere yol agarak anesteziklerin
farmakokinetigini etkilemektedir. Gebe hayvanlarda artan kardiyak debi ve plazma hacmi
dagilim hacmini yiikseltirken, albiimin diizeyindeki azalma propofol ve alfaxalon gibi yiiksek
protein baglanimli ajanlarin serbest fraksiyonunu artirabilir. Bu durum, klinik etkilerin
ongoriilmesini zorlagtirmaktadir (Gonzaga et al., 2024). Mikrosomal enzim ekspresyonundaki
tirler aras1 farkliliklar ve gebelikte artan progesteron/Ostrojen etkileri, anestezik ajanlarin
metabolik yikimint degistirebilmektedir. Kopeklerde hepatik bozukluk kosullarinda yapilan

PBPK modelleme caligmalari, propofoliin doz ayarlamalarinda karaciger kapasitesinin kritik



oldugunu ortaya koymustur (Gonzaga et al.,, 2024). Ayrica, 2024 yilinda yayimlanan
retrospektif bir calismada, kedi sezarilerinde alfaxalon ve propofol karsilagtirildiginda her iki
ajanin da giivenilir oldugu, ancak neonatal canlilik skorlar1 agisindan alfaxalonun daha
avantajli olabilecegi bildirilmistir (Lambertini et al., 2024). Benzer sekilde, kopeklerde
yapilan bir karsilastirmali c¢alismada da alfaxalonun maternal ve neonatal sonuglarda
propofole gore kiiglik avantajlar sagladigi rapor edilmistir (Rodriguez-Trujillo et al., 2024).
Bu veriler, gebelikte hepatik metabolizma degisimlerinin anestezik se¢imi ve doz

titrasyonunda 6nemli rol oynadigini gostermektedir.

1.2 Kardiyyovaskiiler Etkiler
Anestezik ajanlarin maternal hipotansiyona neden olmasi, uteroplasental perfiizyonu kritik
diizeyde azaltabilmektedir. Ozellikle inhalasyon anesteziklerinin doza bagl kardiyak
depresyon etkisi, fetal hipoksi ve asidoz riskini artirmaktadir. Maternal hipotansiyonun
onlenmesi igin titrasyonla doz ayarlamasi ve vazopressor kullanimi hayati 6nem tasimaktadir
(Tranquilli et al., 2013). Gebelik sirasinda kardiyak debi %30 ila %50 oraninda artar. Bu artis,
erken gebelikte dogrusal olmayan bir sekilde yiikselir ve tekil gebeliklerde tiglincii trimesterin
basinda zirveye ulasir. Kalp atis hizi da erken gebelikte ylikselmeye baslar ve fligiincii
trimesterde %10-15 oraninda artisla zirveye ulasir. Sistemik vaskiiler direng (afterload) ilk
trimesterde azalir, bu da sempatik sinir sisteminin aktivasyonunu ve dolayisiyla kalp atis
hizinin ytlikselmesini tetikler. Atim hacmi %20 ila %30 artarken, plazma hacmi %40 ila %50
artar (Brodbelt, 2023). Plazma hacmi, plasenta ve fetiisiin metabolik taleplerini karsilamak
icin artar ve bu artis 6-8 haftada fark edilir hale gelir, 32 haftada zirveye ulasir. Kan hacmi ve
kardiyak debideki artislar, dnceden var olan yapisal kalp rahatsizliklarinda (6rn. kapak
lezyonlar1) dekompansasyona yol agabilir (Brodbelt, 2023). Propofol ve izofluran gibi
ajanlarin klinik dozlarda teratojenik potansiyelinin diisiik oldugunu gostermektedir (Garcia-
Alvarez et al., 2023; Boller et al., 2025). Sistolik kan basmci genellikle degismezken,
diyastolik kan basinci yaklagik 10 mmHg azalir. Kan basincindaki dalgalanmalar yaygindir ve
maternal pozisyonlama ile sistemik vaskiiler direngten etkilenir. Spinal anestezinin neden
oldugu hipotansiyon, 6zellikle vena kava gibi biiyiilk damarlarin genislemesine neden olarak
maternal kalbe kan doniislinli azaltir ve dolayisiyla fetiise oksijenli kan tedarikini diisiiriir
(Kumar et al., 2017). Sezaryen dogum sirasinda spinal anestezinin neden oldugu maternal

hipotansiyon, hem anne hem de fetiis i¢in risk olusturabilir ve dikkatli bir yonetim gerektirir.

1.3.Asit-Baz Dengesi ve Respiratuar Etkiler



Opioidler ve inhalasyon anestezikleri, fetal respiratuar depresyon ve dogum sonrasi apne
riskini artirmaktadir. Maternal hiperventilasyonun uteroplasental vazokonstriiksiyona yol
acabilecegi, hipoventilasyonun ise fetal hiperkapriye neden olabilecegi unutulmamalidir. Bu
nedenle perioperatif donemde maternal arteriyel kan gazlarinin yakin monitorizasyonu esastir
(Antonczyk et al., 2023). Fetal oksijenlenme tamamen plasental transfer yoluyla saglandigi
icin maternal ventilasyondaki kiiciik degisiklikler dahi fetal pH iizerinde ciddi etkiler
yaratabilir. Hafif hipokapni uteroplasental kan akimin azaltabilirken, hiperkapni fetal asidoza
yol acabilmektedir. Bu nedenle obstetrik anestezi yonetiminde hedefe yonelik ventilasyon
kritik 6neme sahiptir (Antonczyk et al., 2023). Umbilikal kordon kanm1 pH, baz fazlas1 ve
laktat diizeyleri fetal oksijenlenme i¢in giivenilir biyobelirteclerdir. Bu parametreler, neonatal
canlilikla dogrudan iliskilidir ve kullanilan anestezik stratejilerin etkinligini degerlendirmede
onemli birer klinik geri bildirim araci olarak 6ne ¢ikmaktadir (Antonczyk et al., 2023; Futema
et al.,, 2022). Deneysel hayvan c¢alismalarinda da uzun siireli anestezi altinda asit-baz
dengesinin titizlikle korunmasinin neonatal sagkalimi artirdigi gosterilmistir (Navarro-Altuna
et al., 2025; Lee, 2020). Ozellikle sevofluran ve izofluran gibi inhalasyon ajanlarinin yiiksek
konsantrasyonlarda uzun siireli maruziyeti, umbilikal pH’1 diisiirerek neonatal asidoz riskini
artirabilmektedir (Lambertini et al., 2024). Epidural komponentin eklenmesiyle inhalasyon
ajanlarinin dozunun azaltilmasi, hem maternal hemodinamik stabiliteyi hem de neonatal
oksijenlenmeyi olumlu yonde etkileyebilmektedir (Rodriguez-Trujillo et al., 2024). Gebelik
sirasinda solunum hizi genellikle degismezken, dakika ventilasyonu %30 ila %50 oraninda
artar. Bu artigin temel nedeni, tidal hacimdeki %40 a varan artigtir. Oksijen tiiketimi gebelik
sirasinda %20 artar ve bu tiikketim, kardiyak debideki artisla ayarlanir (Brodbelt, 2023).
Gebelik sirasinda meydana gelen hiperventilasyon, yiikselmis progesteron seviyeleri, artan
metabolik talepler ve artan CO2 {iretimi nedeniyledir. Progesteron, CO2 seviyelerine
duyarlilign artirir ve ventilasyonu diizenleyen beyin bolgelerini uyarir. Bu fizyolojik
degisiklikler, anestezik 1ilaclarin solunum sistemi tiizerindeki etkilerini ve dozaj

gereksinimlerini dogrudan etkiler (Brodbelt, 2023).

1.4 Anestezinin Metabolik ve Endokrinolojik Etkilesimleri

Anestezik ajanlar maternal glukoz homeostazini etkileyerek fetal hipoglisemi veya
hiperglisemiye yol acabilmektedir. Ozellikle stres kaynakli hiperglisemi, fetal pankreatik beta
hiicre disfonksiyonu ile sonuglanabilmektedir. Ayrica lipid peroksidasyonu ve oksidatif stres
markerlarinda goriilen artis, fetal hepatik fonksiyonlari olumsuz etkileyebilmektedir (Miller &

White, 2022). Gebelik, hayvan viicudunda zaten biiyiik metabolik ve hormonal degisikliklere



yol agar. Anestezi bu siireci daha da karmasik hale getirir (Tranquilli et al., 2013). Veteriner
obstetrik vaka yonetiminde, bu etkilesimlerin anlasilmasi kritik 6neme sahiptir. Gebelik
doneminde hormonal degisimlerin anestezi duyarlilig1 iizerindeki etkileri, son yillarda daha
ayrintili sekilde incelenmektedir. Leptin ve adiponektin gibi adipokinlerin, GABA-A reseptor
fonksiyonunu ve alt birim ekspresyonunu modiile ederek noral inhibisyonu etkiledigi ve bu
durumun anestezik ajanlara olan duyarliligi degistirebilecegi bildirilmistir (Grassi et al.,
2020). Bu hormonal etkilesimler, 6zellikle gebelikteki norofizyolojik dengeyi etkileyerek
neonatal sonuglar1 dogrudan etkileyebilir. Bu nedenle, anestezi protokolii belirlenirken

endokrin parametrelerin dikkate alinmasi 6nerilmektedir.

1.6 Glukoz ve Lipid Metabolizmasi:

1.6.1 Hiperglisemi: Anestezik ajanlar, stres tepkisini tetikleyerek katekolaminler ve kortizol
gibi hormonlarin salinimini artirabilir. Bu hormonlar, karacigerde glikojenoliz ve
glukoneogenez stireglerini hizlandirarak kan sekerinde artisa (hiperglisemi) neden olur. Bu
biyokimyasal yolak, insiilin direncini artirarak metabolik dengeyi bozabilir. Ayrica,
sevofluran anestezisi altindaki gebe sigirlarda hipergliseminin yani sira insiilin duyarliliginda
da gecici bir azalma oldugunu ve bunun fetal glikoz homeostazini etkileyebilecegini
gostermistir (Miller & White, 2022).

1.6.2 Lipid Peroksidasyonu: Anestezi, lipid peroksidasyonunu artirarak hiicre zari
biitiinliiglinli bozar. Bu hasar, 6zellikle ilag metabolizmasinda ve atiliminda kritik rol oynayan
karaciger ve bobrek gibi organlarda fonksiyonel bozukluklara yol agabilir. Bu hasarin siddeti,
serumda alanin aminotransferaz (ALT) ve aspartat aminotransferaz (AST) gibi karaciger
enzimlerinin seviyelerindeki yiikselislerle takip edilebilir. Ayrica, sevofluran ve propofol
anestezisinin, yavru kdpeklerde MDA seviyelerini ve karaciger enzimlerini farkli derecelerde
artirdigini, bu da her iki ajanin da hepatik strese yol agabilecegini diisiindiirmektedir (Chen et
al., 2023).

1.6.3 Hormonal Duyarhlik: Gebelik sirasinda artan progesteron ve Ostrojen seviyeleri,
anestezik ajanlarin hedef reseptorlerine olan duyarliligini artirir (Vakkalanka et al., 2020).
Ozellikle, GABA-A reseptorleri iizerinde nérosteroidler olarak etki eden progesteron
metabolitleri, anestezigin sedatif etkisini gili¢lendirir. Bu sinerjik etki, gebelerde daha diisiik
anestezik dozajlarinin neden yeterli oldugunu biyokimyasal bir temele oturtur. Bu hormonal
degisiklikler, ayn1 zamanda fetal beyin gelisimini de etkileyebilir. Yapilan bir calismada gebe
koyunlarda allopregnanolon (bir progesteron metaboliti) seviyelerinin, fetal beyindeki

GABAerik tonusu (merkezi sinir sistemindeki genel inhibisyon (baskilama, yavaslatma)



seviyesini veya "atmosferini" tanimlanmasidir.) modiile ederek anestezik ajanlarin nérotoksik
etkilerini potansiyel olarak degistirebilecegini éne siirmiistiir (Davis et al., 2022). Ozellikle
atlar, sigirlar ve kiigiik hayvanlarda hormon seviyelerindeki bu dalgalanmalarin anestezi
yonetimi tizerindeki etkileri, veteriner anesteziyoloji alaninda devam eden bir arastirma

konusudur.

1.6.4 Termal Regiilasyon: Anestezinin termoregiilatuar etkileri fetal hipotermi riskini
artirmaktadir. Maternal hipotermi, uteroplasental vazokonstriiksiyon yoluyla fetal
oksijenasyonu bozabilmektedir. Bu nedenle perioperatif maternal normoterminin korunmast

fetal sagkalim icin kritik neme sahiptir.

2. Farmakokinetikten Epigenetige: Anestezik Ajanlarin Plasental Bariyeri Gegisi ve

Uzun Vadeli immiinomodiilatuar Etkileri

Plasenta, anne ve fetlis arasinda bir bariyer gorevi gorse de, bircok anestezik ve
analjezik ajan lipofilik 6zellikleri nedeniyle bu bariyeri gegebilir. Lokal anestezikler (6rnegin
lidokain ve bupivakain) sistemik emilimleri sinirli oldugu ve plasenta gegisleri diisiik oldugu
icin genellikle tercih edilmektedir (Ting Hoon et al., 2023). Bu durum, fetiis tizerindeki
potansiyel yan etkileri minimize etmeye yardimci olur. Ote yandan, intravendz genel
anestezikler (propofol, alfaxalon) ve inhalasyon ajanlar1 (izofluran, sevofluran), lipofilik
ozellikleri nedeniyle plasentayr kolayca gecebilir ve fetiis lizerinde sedatif etki olusturabilir
(Foster et al.,, 2022). Fetiiste solunum depresyonu, bradikardi ve asidoz gibi durumlar
geligebilir. Bu etkiler, dogumdan hemen sonra neonatal resiisitasyon gereksinimini artirabilir
(Boller et al., 2025). Bu durum, hem anne hem de fetiis igin risk olusturabilir. Anestezik
maddelerin plasental bariyeri kolayca gegerek fetiis tizerinde olumsuz etkiler goriilmesine yol
actig1 bilinmektedir (Foster et al., 2001; Okur & Polat, 2020 ). Anesteziklerin fetiise gegisi
lipofilisite, molekiil agirligi, iyonizasyon ve protein baglanimi gibi farmakokinetik
parametrelerle belirlenmektedir. Giincel sistematik derlemeler, propofol, alfaxalon, izofluran
ve sevofluran gibi ajanlarin plasental bariyeri gecebildigini, ancak neonatal sonuglar agisindan
intravendz indiiksiyon ajanlarmin ¢ogu zaman daha avantajli oldugunu goéstermektedir
(Navarro-Altuna et al., 2025; Lambertini et al., 2024). Dogum sonrasi canlilig1 etkileyen
biyokimyasal belirtegler (glukoz, kortizol, laktat, oksidatif stres gdstergeleri) lizerine yapilan
aragtirmalar, multimodal analjezi ve uygun sivi yonetiminin neonatal sagkalimi artirdiginm

ortaya koymustur (Veronesi & Panzani, 2023). Ayrica, insan ve deneysel hayvan verileri



gebelikte anesteziye maruziyetin uzun vadeli norogelisimsel ve epigenetik etkiler
yaratabilecegini diislindiirmektedir; 6zellikle histon modifikasyonlari, DNA metilasyonu ve
gen ekspresyonu bozukluklart bu siirecte rol oynamaktadir (Zhou et al., 2023; Cabrera et al.,
2021). Bu nedenle veteriner obstetrik pratikte diisiik doz, kisa etkili ajanlar, hizli dogum ve
standart neonatal resiisitasyon protokolleri 6nerilmektedir. Translasyonel literatiir, sevofluran
ve izofluran gibi ajanlarin fetal beyin gelisimi iizerinde apoptotik ve davranigsal etkiler
yaratabilecegini gostermektedir (Andropoulos, 2018). Giincel arastirmalar, epidural +
izofluran kombinasyonunun yalniz basina genel anesteziye gore neonatal canlilik agisindan
avantajli oldugunu gostermektedir (Garcia et al., 2023). Bu yaklasim, sistemik anestezik
ihtiyacini azaltarak fetal maruziyeti en aza indirmektedir. Epidural analjezi, dogum sirasinda
agr1 yonetimi icin en etkili yontemlerden biri olarak kabul edilir ve annelerin uyanik

kalmasina ve dogum siirecine aktif olarak katilmasina olanak tanir.

3. Veteriner Hekimlikte Neonatal Resiisitasyon Stratejileri: Farmakolojik Antagonizma

ve Adjunkt Non-Farmakolojik Miidahaleler

Opioid kullanimina bagli neonatal solunum depresyonu durumlarinda, nalokson gibi
opioid antagonistleri ile miidahale edilmesi Onerilmektedir (Weber et al., 2017). Ayrica,
propofol ile indiiksiyonun neonatal depresyonu minimalize ettigi, ancak uygulama
zamanlamast ve dozun titizlikle ayarlanmasi gerektigi vurgulanmaktadir. Yenidoganlarda
kardiyopulmoner resiisitasyon igin VG20 (Genellikle basin en iist noktasinda, kulaklarin
uclarindan hayali bir ¢izgi c¢ekilerek basin tam ortasinda bulunan. "Yiiziincii Bulugsma" veya
"Baihui" olarak da bilinen yerdir) ve K1 (Ayak tabaninda, parmaklar biikiildiiglinde olusan
cukurun i¢inde yer alir ve "Figkiran Kaynak" anlamina gelir.) akupunktur noktalarmin etkili
oldugu ve solunum paterninde iyilesme sagladigi gosterilmistir (Lee et al., 2019). Bu, non-
farmakolojik yaklasimlarin da neonatal resiisitasyonda potansiyel bir rol oynayabilecegini
diisiindiirmektedir. Veteriner obstetrik anestezide intravendz propofol ile inhalasyon ajam
izofluran arasinda neonatal sonuglar agisindan farklar bildirilmistir. Propofol ile indiiksiyon,
kisa etki stiresi ve hizli maternal iyilesme saglamasinin yani sira, simirli plasental gecis ile
neonatal depresyon riskini azaltabilir (Foster et al., 2022). Izofluran ise titrasyon avantaji
sunsa da lipofilik yapisi nedeniyle fetiiste depresyon riskini artirabilir. Yenidogan kedi ve
kopeklerde hipoksi veya anestezik maddelerin yan etkisine bagli olarak depresyon
olusabilmektedir. Ozellikle sezaryen operasyonlarinda anestezik maddelerin plasental bariyeri

kolayca gegerek fetiis tlizerinde olumsuz etkiler goriilmesine yol actig1r belirtilmistir.



Anesteziklerin norogelisimsel stiregleri etkileyebilecegi hayvan modellerinde gosterilmistir.
Tekrarlayan izofluran uygulamasinin yenidogan ratlarda 6grenme ve bellek iizerinde olumsuz

etkileri oldugu bildirilmistir (Kukanich et al., 2022).

4. Pediatrik ve Neonatal Hastalarda Anestezi: Fizyolojik Farkhiliklar, Metabolik Riskler

ve Giivenli Protokol Tasarim ilkeleri

Veteriner hekimlerin yavru hayvanlarda anestezi yapma ihtiyact giin gectikce
artmaktadir. Kedi ve kopek yavrularinin anestezisi kolaydir ve basari ile uygulanabilir, ancak
ozel bir dikkat gerektirir. Pediatrik hastalarda anestezi uygulamasi, yetiskin hayvanlara gore
farkli fizyolojik 6zellikler nedeniyle daha karmasik bir siirectir. Yavru hayvanlarda yliksek
alveolar ventilasyon ve akcigerlerdeki gaz gecisi fazla olmasi, anestezik ajanlarin daha hizlh
etki gostermesine neden olur. Dogumda neonatlar glikoz iiretimi i¢in plasental destekten
yoksun kalirlar ve bu durum hipoglisemi riskini artirir (Mathews, 2005). Bu nedenle, pediatrik

anestezi protokollerinin dikkatli bir sekilde planlanmasi ve uygulanmasi kritik 6neme sahiptir.

5. Veteriner Obstetrik Anestezide Neonatal Mortalite: Prevalans, Risk Faktorleri ve

Anestezik Ajan Seciminin Kritik Rolii

Kopeklerde neonatal mortalite oram1 komplike ve komplike olmayan dogumlari
takiben %9.23-26 olarak bildirilirken, yavru kedi mortalite ortalamas1 safkan kedilerde daha
yiiksek seviyelerde goriilmektedir (Garcia et al., 2023). Sezaryen operasyonu sirasindaki 6li
dogum orant %5-15 olarak bildirilmektedir. Neonatal mortalite oran1 ise komplike ve
komplike olmayan dogumlar arasinda farklilik gostermektedir (Weber & Mosing, 2017). Bu
yiliksek mortalite oranlari, anestezi protokollerinin neonatal sonuglar {izerindeki kritik etkisini
vurgulamaktadir. Yenidogan mortalite caligmalarinda ksilazin'in en yiliksek neonatal mortalite
oranina sahip oldugu bildirilmistir (Heit et al., 2018). Bu bulgular, anestezik ajan se¢iminin

neonatal canlilik tizerindeki dogrudan etkisini gostermektedir.

6. Pediatrik ve Neonatal Donemde Anesteziye Maruziyetin Norogelisimsel Sonuclari:

Molekiiler Mekanizmalar ve Uzun Vadeli Etkiler

Anesteziye erken maruziyetin noral gelisimi bozdugu farkli hayvan c¢alismalarinda
dogrulanmakla beraber insanlar icin gecerliligi belli degildir. Fetal biiyiime kisithilig1 olan
bebekler komplike ve kesin mikroyapisal beyin anomalileri ile karsilasabilmektedir (Della

Gatta et al., 2023). Norogelisimsel skor ve anesteziye ilk maruziyet yasi, maruz kalinan



anestezi sayisi arasinda 6nemli korelasyonlar bulunmaktadir (Lee et al., 2019). Bu bulgular,
ozellikle erken yasta anestezi maruziyetinin uzun vadeli norogelisimsel sonuglar tizerindeki
potansiyel etkilerini vurgulamaktadir. Sevofluran ve deksmedetomidin gibi anestezik ajanlarin
bebek ratlarda noérogelisim tizerindeki etkileri arastirilmis ve bu ajanlarin  dikkatli
kullaniminin gerekliligi ortaya konmustur (Murphy & Baxter, 2013). Deksmedetomidin'in
sevofluran kaynakli noérolojik hasar1 azalttigi gosterilmistir (Gao et al., 2022). Gelismekte
olan fetal beyin, anestezik ajanlarin nérotoksik etkilerine kars1 6zellikle hassastir. N-methyl-
D-aspartat (NMDA) reseptor antagonistleri ve GABA agonisti ajanlarin, apoptotik néronal
hiicre oliimiinii tetikleyerek noérogelisimsel bozukluklara yol agtigi deneysel g¢alismalarla
gosterilmistir. Bu etki 6zellikle sinaps olusumunun pik yaptig1 trimesterlerde daha belirgindir

(Jevtovic-Todorovic et al., 2003).

7. Sezaryen ve Vaginal Dogumun Neonatal Adaptasyon Uzerindeki Farkh Etkileri:

Anestezi Protokoliiniin Belirleyici Rolii

Dogum seklinin (normal dogum veya sezaryen) neonatal parametreler iizerindeki
etkisi, biliylik dl¢iide uygulanan anestezi protokolii ile iliskilidir. Normal dogumlar genellikle
daha az invaziv ve daha az anestezi gerektiren siirecler oldugundan, yenidoganlar anestezik
ajanlarin sistemik etkilerine daha az maruz kalir. Ancak, sezaryen operasyonlarinda kullanilan
anestezi tipi, neonatal canlilik ve adaptasyon iizerinde belirleyici bir rol oynar. Bu nedenle, bir
sezaryen operasyonunda anesteziyologun amaci, hem anne icin yeterli anesteziyi saglamak

hem de yavruya gecen ila¢ miktarini en aza indirmektir.

7.1.  Genel Anestezi ile Sezaryen: Genel anestezi (6rn. izofluran veya sevofluran ile)
altinda gerceklestirilen sezaryen operasyonlari, dogumun hizla tamamlanmasini saglasa da,
anestezik ajanlarin lipofilik yapisi nedeniyle plasentadan fetlise hizlica ge¢isine neden olur.
Bu durum, yenidoganda solunum depresyonu, bradikardi ve sedasyon riskini artirir. Ozellikle
indiiksiyon ile yavrunun dogumu arasindaki siirenin uzamasi, bu ajanlarin fetal dolasimda
birikmesine yol agarak neonatal depresyonu derinlestirebilir (Boller et al., 2025). Genel
anestezi altindaki annelerde ortaya cikabilen maternal hipotansiyon, fetiisiin oksijenlenmesini
de olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle, genel anestezi sec¢ildiginde, en diisiik etkili doz ve en
kisa indiiksiyon-dogum siiresi hedeflenmelidir.

7.2.  Bolgesel Anestezi (Epidural) ile Sezaryen: Bolgesel anestezi (6rn. epidural anestezi)
ile yapilan sezaryen operasyonlari, genellikle neonatal canlilik agisindan daha avantajli kabul

edilir. Bolgesel anesteziklerin (ropivakain, lidokain) sistemik emilimi ve dolayisiyla plasenta



gecisi daha smirli oldugundan, yavru anestezik ajanlarin olumsuz etkilerine ¢ok daha az

maruz kalir (Steele & Grubb, 2018).

8. Dogum Sekli ve Anestezi Protokoliiniin Neonatal Adaptasyon Uzerindeki Etkisi:

Fizyolojik Stres Yamitinin Modiilasyonu ve Klinik Sonuclari

Anestezi, dogum sekli ile birlikte yenidoganin hormonal stres yanitini da etkiler.
Normal dogum sirasinda ortaya ¢ikan fizyolojik stres hormonlar1 (katekolaminler),
yenidoganin solunum ve dolasim sisteminin dis diinyaya adaptasyonunu kolaylastirirken,
sezaryenle dogan yavrular bu hormonal uyarilmadan yoksun kalabilirler. Anestezi se¢iminin
bu fizyolojik yanitlari nasil modiile ettigi {izerine yapilan arastirmalar devam etmektedir. Bu
nedenle, sezaryen durumunda anestezi se¢iminin, sadece operasyonun kendisi i¢in degil, ayn1
zamanda yenidoganin ilk saatlerdeki adaptasyonu i¢in de Onemli bir karar oldugu
vurgulanmaktadir. Sonug¢ olarak, dogum seklinin neonatal parametreler iizerindeki etkisi,
anestezi protokolii ile dogrudan iligkilidir. Genel anestezi ile yapilan sezaryenler neonatal
depresyon riskini artirabilirken, bolgesel anestezi genellikle daha iyi neonatal sonuglarla
iligkilidir. Veteriner hekimler, obstetrik anestezi kararim1 verirken, hem anne hayvanin
saghgmi hem de yavrularin maruz kalacagi potansiyel anestezik etkileri titizlikle

degerlendirmelidir.
9. Epidural Anestezi ve Bolgesel Teknikler

Epidural anestezi, karin ve pelvik bolgede etkili blokaj saglayarak intraoperatif agriy1
azaltmak, sistemik ila¢ ihtiyacini diistirmek ve dolayli olarak fetiis lizerindeki depresif etkileri
azaltmak amaciyla kullanilmaktadir. Kopeklerde yapilan ¢alismalarda, epidural uygulamanin
postoperatif opioid ihtiyacin1 azalttigt ve maternal hipotansiyon insidansini artirmadigi
gosterilmistir (Steagall et al., 2017). Epidural analjezi, dogum sirasinda annenin agriya karsi
stres yanitini azaltirken, hormonal denge iizerinde minimal etkiye sahiptir (Tsitsilianou et al.,
2022). Son yillarda yapilan arastirmalar, epidural anestezi uygulamalarmin veteriner
obstetrikte yayginlastigini ve gesitli tiirlerde etkinligini kamtladigini gostermektedir. Ozellikle
sigir ve at gibi biiyiik hayvanlarda sezaryen operasyonlarinda epidural anestezi, hem anne

hem de yavru i¢in giivenli bir se¢enek olarak 6ne ¢ikmaktadir.



9.1. Epidural Anestezinin Faydalar

Epidural anestezi, genel anestezi ile kombine edildiginde, inhalasyon veya intravendz
anestezik ajanlarin dozajimi1 6nemli dlgiide azaltarak ("anesthetic-sparing effect™) maternal ve
fetal depresyon riskini minimize eder. Bu kombinasyon, daha dengeli, stabil ve etkili bir
intraoperatif anestezi ve postoperatif agri yonetimi saglar. Ozellikle sezaryen gibi major
abdominal cerrahilerde, epidural blok postoperatif opioid ihtiyacini ortalama %70-80
oraninda azaltir, bu da sedasyon ve solunum depresyonu gibi yan etkileri sinirlayarak annenin
yavrulariyla daha ¢abuk ve giivenli bir sekilde etkilesime girmesine olanak tanir (Doebeli et
al., 2023; Grubb & Lobprise, 2020). Kopeklerde yapilan prospektif bir klinik c¢aligma,
sezaryen sonrasi epidural ropivakain uygulanan gruplarda, sadece sistemik opioid alan grupla
kiyaslandiginda, agr1 skorlarinin anlaml derecede diisiik oldugunu ve analjezik tasarrufunun
saglandigin1 rapor etmistir (Campoy et al., 2021). Bolgesel anestezi igin kullanilan lokal
anesteziklerin (ropivakain, lidokain) sistemik emilimi ve plasenta ge¢isi sinirlidir. Bu sayede
fetiis, anesteziklerin olumsuz etkilerine daha az maruz kalir. K&peklerde epidural anestezi
uygulanan yavrularin, genel anestezi uygulananlara gére daha yiliksek Apgar skorlarina sahip
oldugu goézlemlenmistir (Garcia et al., 2023). Ayakta veya hafif sedasyon altinda yapilan
sezaryen gibi obstetrik prosediirlerde, annenin bilincini koruyarak operasyonun daha giivenli
bir sekilde yonetilmesine olanak tanir. Bu, 6zellikle sigir gibi biiyilk hayvanlarda hayati
oneme sahiptir (Purohit, 2021). Epidural anestezi, pelvik ve abdominal kaslarda gevseme
saglayarak cerrahi alan1 genisletir ve operasyonun daha kolay ve hizli tamamlanmasina

yardimci olur (Bennett, 2019).
9.2. Epidural Anestezinin FaydalariDezavantajlar1 ve Riskleri:

Epidural anestezi, sempatik sinir blokajina bagli olarak vazodilatasyona yol acabilir ve bu
da maternal hipotansiyona neden olabilir. Gebelik sirasinda zaten artmis olan vendz
kompresyonla birlestiginde, bu durum uteroplasental perfiizyonu ciddi sekilde azaltarak fetal
distress riskini artirabilir. Bu nedenle, kan basinci siirekli olarak yakindan izlenmeli ve
hipotansiyon durumunda hizla sivi tedavisi veya vazopresor ajanlarla (6rn. ephedrine,
phenylephrine) miidahale edilmelidir (Lopez & Mosing, 2023; Dzikowski et al., 2022).
Ozellikle kopeklerde yapilan bir calisma, epidural anestezi sonrasi maternal ortalama arteriyal
basincin %20'den fazla diisiisiiniin, yavrularda diisiik 1. dakika Apgar skorlart ile iliskili
oldugunu gostermistir (Futema et al., 2022). Yanlishikla damar i¢i enjeksiyon veya yiiksek doz

kullanimi, lokal anestezik sistemik toksisitesine (LAST) yol acgabilir. Bu durum,



kardiyovaskiiler kollaps veya norolojik belirtiler (konviilsiyonlar, kas segirmeleri) gibi ciddi
komplikasyonlara neden olabilir (Holborow & Hocking, 2012). Uygulama sirasinda
aspirasyon ve diisiik doz kullanim1 bu riski azaltmak icin esastir (Steele & Grubb, 2018).
Epidural boslugun dogru bir sekilde bulunmasi, 6zellikle obez veya anatomik varyasyonlari
olan hayvanlarda zor olabilir. Ultrason rehberligi gibi modern teknikler bu zorluklar1 agsmaya
yardimc1 olsa da, kor teknikler hata riskini artirir. Yanlhishikla intratekal veya damar ici
enjeksiyon, istenmeyen etkiler yaratabilir. Yiiksek dozlarda lokal anestezik kullanimi, gegici
motor blokajina neden olabilir. Bu durum, 6zellikle dogum sonrast mobilizasyonun 6nemli

oldugu durumlarda dezavantaj olusturur (Kukanich et al., 2022).
9.3. Hayvanlarda Uygulanan Diger Bolgesel Anestezi Teknikleri

Epidural anestezinin yani sira, veteriner hekimlikte obstetrik ve pelvik bolge cerrahileri

icin ¢esitli diger bolgesel anestezi teknikleri de kullanilmaktadir.

9.3.1 Paravertebral Sinir Blokaji: Sigir ve diger ruminantlarda ayakta yapilan sezaryen
operasyonlart i¢in en yaygin ve etkili yontemlerden biridir (Purohit, 2021). Bu teknikte,
torakolomber bolgedeki spinal sinirler bloke edilerek genis bir karin duvari alaninda his kaybi
saglanir. Ruminantlarda genel anestezi ve yatis pozisyonunun getirdigi regiirjitasyon ve
aspirasyon pndmonisi risklerini ortadan kaldirmasi nedeniyle biiyiik avantaj saglar (Purohit,
2021).

9.3.2 Pudendal Sinir Blokaji: Koyun ve kecilerde perineal bolgeye yonelik cerrahi
prosediirler (vajinal prolapsus onarimi gibi) i¢in etkili bir analjezi saglar. Bu teknik, rektal
veya perikutan yaklagimlarla uygulanabilir ve perineumun, vulvanin ve vajinanin duyarliligini
bloke eder (Alagar et al., 2021).

9.3.3 Sakrokoksigeal (SC) Blokaji: Ozellikle kedi ve kiigiik kopeklerde kuyruk ve perineal
bolge cerrahileri i¢in epidural anesteziye alternatif olarak kullanilir. Daha diisiik seviyede
uygulandigr i¢in sistemik riskleri minimaldir ve postoperatif agri kontrolii i¢in oldukca
etkilidir (Kukanich et al., 2022).

9.3.4 Quadratus Lumborum (QL) Blokaji: Son yillarda 6zellikle kiigiik hayvanlarda karin
cerrahileri i¢in popiilerlik kazanmis bir tekniktir. Ultrason rehberliginde uygulanan bu blokaj,
karin duvarmin genis bir kisminda etkili analjezi saglayarak postoperatif oOpioid ihtiyacini

azaltmaktadir (Garcia-Alvarez et al., 2023).



Bu cesitli bolgesel anestezi teknikleri, veteriner hekimlere hayvan tiiriine, operasyonun
tipine ve hastanin genel durumuna gore esnek ve giivenli anestezi protokolleri olusturma

imkan1 sunmaktadir.
10. Tiir Spesifik Anestezi Protokollerinde Fizyolojik ve Anatomik Farkhiliklar

Kedi, kopek, at ve sigir gibi farkli hayvan tiirlerinin fizyolojik ve anatomik 6zellikleri,
obstetrik anestezi protokollerinin belirlenmesinde kritik 6neme sahiptir. Gebelige bagh
fizyolojik degisiklikler tiim tiirlerde goriilse de, bu degisikliklerin derecesi ve anesteziye
etkileri tiirler arasinda 6nemli farkliliklar gosterir. Bu farkliliklar, anestezik ajan se¢imi, dozaj,
uygulama teknikleri ve maternal ile fetal risklerin yonetimini dogrudan etkiler (Taylor,
Mitchell, & Cooper, 2021).

10.1 Kiiciik Hayvanlar (Kedi ve Kopek):

Kiiciik hayvanlarda sezaryenler genellikle genel anestezi altinda gerceklestirilir. Bu
tiirlerde, gebelik sirasinda meydana gelen fizyolojik degisiklikler insanlardakine benzer olsa
da, fetuslarin anne viicut agirhigina oran1 daha yiiksektir. Kopeklerde fetus agirligi annenin
yaklasik %16'sin1, kedilerde ise %13'tinti olusturabilir (Cameron-Blackie, 2023). Bu durum,
karin i¢i basincini ve abdominal distansiyonu artirarak solunum ve dolasim sistemi lizerindeki

baskiy1 artirir.

10.1.1 Anatomik ve Fizyolojik Zorluklar: Artan abdominal basing, O6zellikle sirtiistii
pozisyonda (dorsal recumbency) vena kava'y1 sikistirarak ven6z doniisii azaltabilir. Bu
durum, maternal hipotansiyona ve fetal perfiizyonun bozulmasina yol agabilir. Bu riski
azaltmak i¢in, hastanin pozisyonlamasina dikkat edilmeli ve uterusun kaudal vena
cava tlizerindeki baskisi miimkiin oldugunca azaltilmalidir (Garcia et al., 2023).
Brakiyosefalik irklar (pug, bulldog gibi) zaten solunum yolu anatomik sorunlarma
sahip olduklar1 igin anestezi riski daha yiiksektir ve aspirasyon pndmonisine
yatkinliklari fazladir (Cameron-Blackie, 2023).

10.1.2 Anestezik Secimi: Bireysel vaka degerlendirmesi ve 1tk 6zellikleri 6nemlidir. Genel
anestezi indiiksiyonu i¢in alfaxalone, hizli indiiksiyon ve minimal neonatal depresyon
riski nedeniyle genellikle tercih edilen ajan olarak oOnerilmektedir. Alfaxalone’un
kopeklerde indiiksiyon ajani olarak kullanimina iliskin giincel veriler bulunmaktadir

(Garcia-Alvarez et al., 2023).



10.2 Biiyiik Hayvanlar Atlar :

Biiylik hayvanlarda sezaryen operasyonlari, kiiclik hayvanlara gore daha farkli fizyolojik
ve anatomik zorluklar igerir ve genellikle ayakta veya lateral recumbency pozisyonunda lokal

anestezi altinda gergeklestirilir.

10.2.1 Atlar (Equine): Sezaryen, atlar i¢in ciddi bir cerrahi prosediirdiir ve siklikla acil

durum olarak ele alinir.

10.2.2 Anatomik ve Fizyolojik Zorluklar: Atlarin biiyiik ciisseleri ve agir uteruslari, genel
anestezi altinda sirtiisti pozisyonda kalbe vendz doniisii ve solunumu ciddi sekilde
engelleyebilir (Ellerbrock & Wehrend, 2023)). Bu nedenle, genel anestezi altinda
operasyonlar genellikle lateral recumbency pozisyonunda yapilir veya miimkiinse lokal

anestezi ile sedasyon tercih edilir (Johnston, 1992).

10.2.3 Anestezik Sec¢imi: Xylazine gibi sedatifler maternal hipotansiyona neden olabilecegi
icin dikkatli kullanilmalidir. Anestezi indiiksiyonu sirasinda artan oksijen tliketimi nedeniyle
hipoksemi hizlica gelisebileceginden, hizli indiiksiyon ve entiibasyon teknikleri hayati 6nem
tasir. Anestezinin devamliligi icin kullanilan ajanlarin (6rn. Izofluran, Sevofluran) diisiik

dozlarda tutulmasi fetal depresyon riskini azaltir (Schulze et al., 2007).

10.3 Sigirlar (Bovine) ve Diger Ruminantlar:

10.3.1 Anatomik ve Fizyolojik Zorluklar: En belirgin 6zellik, gebelige bagli olarak zaten
artmis olan karin i¢i basincinin, anestezi sirasinda rumen gazlarinin baskisiyla solunum
sikintisina yol agmasi ve regiirjitasyon (mide igeriginin agiza gelmesi) riskini artirmasidir. Bu
durum aspirasyon pndmonisi i¢in biiyiik bir risk olusturur. Bu riskleri minimize etmek
amaciyla, sigirlarda sezaryen genellikle ayakta, lokal veya bdlgesel anestezi altinda
gerceklestirilir (Purohit, 2021).

10.3.2 Anestezik Se¢imi: Ayakta yapilan operasyonlarda, 6zellikle paravertebral sinir blogu,
cerrahi alanin tamamina yayilan ve minimum lokal anestezik kullanimiyla etkili bir yontem
olarak tercih edilir. Xylazine gibi sedatifler bu operasyonlarda kullanilsa da, diisiik dozlarda

tutulmal1 ve canli fetuslarin etkilenmemesi i¢in dikkatli olunmalidir (Purohit, 2021).



11. Maternal Komorbiditelerin Anestezi Secimine EtKisi

Anne hayvanin gebelik Oncesi veya gebelik sirasinda ortaya c¢ikan komorbiditeleri
(6rnegin kalp hastaligi, diyabet, obezite), anestezi riskini 6nemli 6l¢iide artirir. Bu durumlar,
anestezi protokoliiniin daha dikkatli bir sekilde planlanmasin1 ve yogun monitdrizasyon
gerektirmesini saglar. Kardiyak sorunu olan bir hastada anestezi, kalp yiikiinii artirabilecegi
icin dikkatli se¢ilmis ajanlar ve teknikler kullanilmalidir (Taylor, Mitchell, & Cooper, 2021).
Diabetes mellitus gibi metabolik hastaliklarda ise kan sekeri kontroliinlin saglanmasi kritik
oneme sahiptir. Anestezi uzmani, tiim bu faktorleri degerlendirerek anne ve fetiis icin en

giivenli anestezi protokoliinii belirlemelidir.
12. Dogum Sonras1 Analjezi Stratejileri

Dogum sonras1 agr1 yonetimi, anne hayvanin konforu, yavrulariyla ilgilenebilmesi ve
iyilesme siirecinin hizlanmasi agisindan hayati 6nem tagir. Bu dénemde kullanilan analjezik
ilaclarin, emzirme yoluyla yavrulara ge¢cme potansiyeli goz Oniinde bulundurulmalidir.
NSAil'ler (Non-steroid anti-inflamatuvar ilaglar) ve opioidler bu dénemde siklikla kullanilir
(Mathews, 2005). Ancak, her ilacin siite gegis oran1 ve yavrular iizerindeki olas1 yan etkileri
(sedasyon, solunum depresyonu gibi) dikkatle degerlendirilmelidir. Coklu modal analjezi
(multimodal analgesia) yaklasimi, daha diisiik dozlarda farkli ilaglar1 bir arada kullanarak yan
etki riskini azaltmak ve etkin agr1 kontrolii saglamak i¢in ideal bir yontemdir (Grubb &

Lobprise, 2020).
13. Anestezi Uygulamalarinda Dozaj ve Zamanlamanin Onemi

Veteriner obstetrik anestezi yonetiminde ilaglarin dozaj1 ve uygulama zamanlamasi, anne
ve fetiisiin saglig1 agisindan hayati bir 6neme sahiptir. Ozellikle inhalasyon ajanlar1 ve lokal
anesteziklerin dozlarinin, tiir ve vaka Ozelinde titizlikle ayarlanmas1 gerekmektedir. Yiiksek
doz veya yanlis uygulama, maternal toksisiteye ve neonatal depresyona yol agabilir (Adams et
al., 2022).

13.1  Indiiksiyon-Dogum Aras1 Siire: Sezaryen operasyonlarinda indiiksiyon (anestezi
baslangici) ile yavrunun dogumu arasindaki siirenin uzamasi, fetiisiin anestezi ajanlarina
maruziyetini artirir. Bu durum, neonatal solunum depresyonunun derinlesmesine neden
olabilir. Bu nedenle, operasyonun hizli ve etkin bir sekilde tamamlanmasi, neonatal canlilik

oranlarint dogrudan etkiler. Kopeklerde yapilan retrospektif bir ¢alisma, anestezi siiresinin 80



dakikadan fazla olmasmin ve indiiksiyondan cerrahi baglangicina kadar gecen siirenin 30
dakikadan uzun olmasinin neonatal mortalite ile iliskili oldugunu goéstermektedir (Adams et
al., 2022).

13.2 Dozaj Kontrolii ve Toksisite: Lokal anesteziklerin kullaniminda, sistemik toksisite
(LAST) riskini en aza indirmek i¢in toplam dozun viicut agirligina gore sinirlandirilmasi
onemlidir. Ornegin, kdpeklerde lidokain i¢in toplam dozun 8 mg/kg', kedilerde ise 5 mg/kg"
asmamas1 Onerilmektedir (Ryan & Wagner, 2006). Genel anestezi sirasinda uygulanan
ilaglarin dozaji, anestezi derinligini dogru bir sekilde siirdiirmek ve fetal depresyonu 6nlemek
icin silirekli olarak izlenmeli ve ayarlanmalidir. Kedilerde yapilan bir calisma, anestezi
indiiksiyonu i¢in alfaxalone veya propofoliin uygun oldugunu ve alfaxalone'un daha stabil

kardiyovaskiiler parametreler saglayabilecegini belirtmektedir (Lambertini et al., 2024).

14. Pediatrik Anesteziye Bagh Norotoksisite: Apoptotik Yolaklar, Mitokondriyal

Disfonksiyon ve Oksidatif Stres Uzerinden Molekiiler Bir Inceleme

Anestezik ajanlarin erken yasta, 6zellikle neonatal donemde maruziyeti, merkezi sinir sistemi
gelisimini etkileyebilme potansiyeli nedeniyle ©nemli bir endise kaynagidir. Hayvan
modelleri iizerinde yapilan ¢alismalar, bu konuya 1sik tutmaktadir. Son yillarda yapilan
deneysel caligsmalar, inhalasyon anesteziklerinin fetal ve neonatal beyin gelisimi lizerindeki
potansiyel norotoksik etkilerini ortaya koymustur. Ozellikle sevofluran ve izofluran gibi
ajanlarin, ndronal apoptozu (programlanmis hiicre 6liimiinii) indiikleyerek ve sinaptik gelisimi
bozarak norogelisimsel bozulmalara yol actigi bilinmektedir. Bu siirecte glial hiicre
aktivitesindeki artis da 6nemli bir rol oynar. GFAP (Glial Fibrillary Acidic Protein) ve S100B
gibi biyobelirteglerin ekspresyonundaki artig, bu toksik etkinin objektif gostergeleri olarak
degerlendirilmektedir (Jevtovic-Todorovic et al., 2003; Lee et al., 2017). Ayrica,
deksmedetomidin gibi ajanlarin noroprotektif etkileri, apoptotik yolaklar1 inhibite etmesi ve
noroinflamasyonu azaltmasi nedeniyle bu riskleri azaltmak i¢in alternatif protokol gelistirme
stirecinde 6nem kazanmistir (Sanders & Davidson, 2020; Peng et al., 2022). Anesteziklerin
gen¢ hayvanlarda ndrogelisimsel siirecler iizerindeki potansiyel olumsuz etkileri, molekiiler
diizeyde &nemli biyokimyasal degisikliklerle iliskilidir (Vutskits & Xie, 2016). Ozellikle
kopek ve kediler gibi veteriner hastalarinda, erken yasta yapilan anestezinin beyin gelisimi
tizerindeki etkileri dikkatle incelenmelidir; zira bu tiirlerde de benzer norotoksik

mekanizmalarin aktive olabilecegine dair kanitlar bulunmaktadir (Martin-Flores, 2019).



14.1 Apoptotik Yolaklar: Apoptotik Yolaklar: Anestezik ajanlar (ketamin, izofluran,
propofol), noronal hiicrelerdeki apoptotik (programlanmis hiicre O6liimii) proteinlerin
dengesini bozabilir. Pro-apoptotik proteinlerin (Bax, Bak) ekspresyonunu artirirken, anti-
apoptotik proteinlerin (Bcl-2, Bcl-xL) ekspresyonunu azaltarak sinir hiicrelerinde apoptozu
tetiklerler. Bu durum, sinaptik baglantilarin kaybina ve noéronal 6lime yol agarak beyin
gelisimini olumsuz etkileyebilir (Jevtovic-Todorovic et al., 2003). Ozellikle, apoptozu
baglatan ve yiiriiten ana enzim olan kaspaz-3 aktivasyonu, anesteziye maruz kalan beyin
dokusunda yaygin olarak gozlemlenir ve veteriner noroloji arastirmalarinda kritik bir
biyobelirte¢ olarak kullanilir. Deneysel calismalar, propofolun ndronal hiicre kiiltiirlerinde
kaspaz-3 aracili apoptotik yolaklari dogrudan aktive ettigini gostermektedir (Bercker et al.,
2019). Benzer sekilde, pediatrik sican modellerinde yapilan arastirmalar, propofol
maruziyetinin hipokampiistii néronlarda Bcl-2/Bax oranini1 anlamli sekilde diisiirdiigiinii ve

apoptozu indiikledigini kanitlamistir (Wang et al., 2020).

14.2 Mitokondriyal Disfonksiyon: Anestezik ajanlarin plasenta yoluyla gecisi sonrasi
neonatal dokularda oksidatif stresin artmasi, mitokondriyal disfonksiyonun temel
mekanizmalarindan biri olarak tanimlanmistir. Propofol gibi ajanlarin mitokondriyal
biyogenezi baskilayarak ATP {iretimini azalttig1 ve bu etkinin neonatal hipoksiye yatkinligi
artirdig1 gdsterilmistir (Xiao et al., 2020). Ozellikle neonatal farelerde propofoliin hipokampal
noronlarda mitokondriyal i¢ membran hasari, krista bozulmasi ve matris yogunlugunda
azalma gibi etkiler yaratarak mitokondriyal fonksiyonu bozdugu bildirilmistir (Xiao et al.,
2020). MDA (Malondialdehit) ve SOD (Siiperoksit Dismutaz) gibi klasik parametrelerin yani
sira, mitokondriyal DNA hasar1 ve sitokrom C salinimi gibi yeni biyokimyasal gostergeler de
degerlendirme siirecine dahil edilmistir. Anestezik ajanlar, hiicrelerin enerji santralleri olan
mitokondrinin elektron tagima zincirini inhibe edebilir. Bu inhibisyon, basta Kompleks I ve
Kompleks IV olmak iizere, ATP iiretimini 6nemli Glgiide azaltir. Azalan enerji, néronlarin
normal islevlerini siirdiirmesini engeller ve hiicresel stresi artirir (Wang et al., 2016). Ayrica,
mitokondriyal membran potansiyelinin (MMP) bozulmasi, sitokrom c'nin mitokondri digina
sizmasina yol agarak hiicre iginde apoptozu daha da tesvik eder. Ozellikle kopek ve kedilerde
serebral kan akiminin azalmasiyla birlikte bu siiregler, fetal hipoksinin nérotoksik etkilerini

pekistirir.

14.3 Oksidatif Stres: Anesteziklerin hiicresel metabolizma tizerindeki etkileri, reaktif oksijen

tiirleri (ROS) tiretimini artirir. Artan ROS seviyeleri, hiicrelerde oksidatif stres olusturur. Bu



durum, DNA, protein ve lipid gibi temel biyomolekiillere zarar vererek hiicre hasarina ve
noronal islev bozukluguna neden olur (Aytemiz et al., 2021). Ozellikle lipid
peroksidasyonunun bir gostergesi olan malondialdehit (MDA) seviyelerindeki artis ve
antioksidan enzimlerin (siiperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz) aktivitesindeki
diisiis, anestezinin neden oldugu oksidatif hasar1 biyokimyasal olarak dogrular. Bu bulgular,
veteriner anestezi ve kritik bakim aragtirmalarinda genis yer bulmaktadir. Garcia ve
arkadaglarinin yapmis oldugu bir g¢alismada, kedilerde izofluran anestezisinin ardindan
glutatyon rediiktaz aktivitesinde azalma ve okside glutatyon (GSSG) seviyelerinde artis
oldugunu rapor etmistir, bu da antioksidan savunma sistemlerinin tiikendigine isaret

etmektedir (Garcia et al., 2023).

14.4 Anesteziye Bagh Gelisimsel Norotoksisite (AIDN): Anesteziye bagli gelisimsel
norotoksisite (AIDN) olarak bilinen bu durum, anesteziklere maruz kalmanin noronal
apoptozise (hiicre 6liimii) yol agabilecegi endiselerini beraberinde getirmistir (Wang et al.,
2019). Kemirgenler lizerinde yapilan ¢alismalar, bu konuya iliskin temel bilgileri saglasa da,
norogelisimsel calismalar i¢in daha karmasik hayvan modelleri olan insan dis1 primatlar ve
domuz yavrulari, insan nérogelisimi ile daha fazla benzerlik tasidiklari i¢in daha ilgili kabul

edilmektedir(Whitaker et al., 2016).

14.5 Anestezik Ajanlarin Farkh Etkileri: Cesitli anestezik ajanlarin nérogelisimsel etkileri
iizerinde yapilan karsilastirmali ¢aligmalar, farkli sonuglar ortaya koymaktadir. Sevofluran
gibi inhalasyon ajanlarinin yenidogan ratlarda tekrarlayan uygulamalari, 6grenme ve bellek
fonksiyonlarinda olumsuz etkilere yol agabilir (Kukanich et al., 2022). Ancak, bazi
arastirmalar deksmedetomidin gibi ajanlarin, sevofluran kaynakli norolojik hasari azalttigini
gostermektedir (Song et al., 2023). Bu durum, anestezi protokoliniin ajant ve

kombinasyonunun nérogelisimsel sonuglar tizerinde belirleyici olabilecegini gostermektedir.

14.6 Uzun Vadeli Etkiler: Norogelisimsel skor ile anesteziye ilk maruz kalma yas1 ve maruz
kalma sayisi arasinda onemli korelasyonlar oldugu bildirilmistir (Lee et al., 2019). Genel
olarak, tek bir anestezik maruziyetin ciddi norogelisimsel bozukluklara yol actigina dair kesin
kanitlar siirliyken, birden fazla veya uzun siireli maruziyetin biligsel ve davranigsal

sonuglarda daha biiyiik etkilere neden olabilecegi diistiniilmektedir (Sun et al., 2016).



15. Obstetrik Vakalar Icin Klinik Karar Agaclari ve Protokoller

Veteriner obstetrikte anestezi yonetimini standardize etmek ve vaka bazli yaklagimlari
optimize etmek ic¢in klinik karar agaclar1 ve protokoller gelistirilmektedir. Bu araglar,
hekimlere vakanin aciliyeti, hayvan tiirii, komorbiditeler ve operasyon tipi gibi faktorlere gore
en uygun anestezi yontemini se¢gme konusunda pratik bir rehber sunar (Steele & Grubb,
2018). Acil sezaryen durumlar i¢in hizli indiiksiyon protokolleri, elektif cerrahiler icin ise
daha kapsamli analjezi stratejileri bu protokoller i¢cinde yer alabilir. Bu rehberler, klinik

uygulamada tutarlilig1 ve giivenligi artirmay1 hedefler (Grubb & Lobprise, 2020).
16. Translasyonel Modelleme, Sonug ve Gelecek Yonelimleri

Bu derleme, veteriner obstetrik anestezinin sadece klinik bir uygulama degil, ayni
zamanda derin biyokimyasal ve fizyolojik etkilesimleri olan karmasik bir disiplin oldugunu
gostermektedir. Makalede sunulan bulgular, anestezi protokollerinin sec¢iminin, sadece
operasyonun basarisini degil, aynt zamanda fetal ve neonatal sagligt uzun vadede
etkileyebilecegini vurgulamaktadir. Veteriner literatiiriinde elde edilen bulgularin insan
pediatrisine aktarilabilirligi, translasyonel modelleme ile degerlendirilmektedir. Domuz ve
insan dis1 primat modellerinde yapilan calismalarda, sevofluran maruziyetinin hipokampal
noron yogunlugunu azalttigi ve bu etkinin O6grenme bozukluklariyla iligkili oldugu
gosterilmistir (Gundersen et al., 2024; Jimenez-Tellez et al., 2023). Bu veriler, veteriner
obstetrik anestezi protokollerinin sadece hayvan sagligi degil, ayn1 zamanda translasyonel
norobilim agisindan da Onem tasidigini ortaya koymaktadir. Gelecekteki arastirmalar,
anesteziklerin norogelisimsel etkilerini daha iyi anlamak i¢in molekiiler diizeyde daha
derinlemesine calismalar yapmalidir. Ozellikle, farkli anestezi ajanlarmin epigenetik
degisimler ve uzun vadeli davranissal sonuclar iizerindeki etkileri, bu alanda doldurulmasi
gereken Onemli bilgi bosluklarini olusturmaktadir. Veteriner hekimler, obstetrik anestezi
kararin1 verirken, hem anne hayvanin sagligint hem de yavrularin maruz kalacagi potansiyel
anestezik etkileri titizlikle degerlendirmelidir. Bu kapsamli yaklasim, hem maternal hem de

neonatal sagkalimi ve refah1 maksimize etme yolunda kritik bir adim olacaktir.
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