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TESEKKUR

Hastahanemizde huzurlu, glvenli ve diizenli bir ¢alisma ortami hazirlayan
bashekimimiz sayin Prof. Dr. Yusuf OZERTURK Beyefendi’ ye,

ihtisas egitimim esnasinda genis bilgi ve tecribelerini esirgemeyen,
hastaya ve meslege nasil saygi duyulmasi gerektigini gésteren dirtst insan,
degerli klinik sefim sayin Uz. Dr. Nur AKGUN Hanimefendi’ye,

egitimim boyunca esim ve benden her tirli ilgi ve yardimlarini eksik
etmeyen nezaket, anlayis ve hosgéri insani, degerli klinik sefim sayin Uz. Dr.
Nese AYDIN Hanimefendi’ ye,

dort yillik ihtisasim boyunca ve tez ¢alismam esnasinda engin bilgi ve
tecriibelerinden yararlandigim, zekasi, zarafeti ve akademik sahsiyetiyle bir
model olan, klinik sef muavinimiz, degerli hocam sayin Uz. Dr. Asu
OZGULTEKIN Hanimefendi’ ye,

egitimim esnasinda bilgi ve tecriibelerinin yaninda titiz ve disiplinli galisma
ile incelik ve sorumluluk duygusu da asgilayan degerli klinik sef muavinimiz sayin
Uz. Dr. Emine DINCER Hanimefendi’ ye,

tezimin hazirlanmasi asamasinda yardimlarini esirgemeyen, nezaketi,
caliskanhgi ve yaydigi pozitif enerji ile asistanlik hayatimizda ¢alisma sevkimizi
artiran, sayin Uz. Dr. Glildem TURAN Hanimefendi’ ye,

hekimlik bilgi ve yeteneklerimi gelistirmemde yeni imkanlar sunan ve
egitimim esnasinda emegi gecen bltin Anesteziyoloji ve Reanimasyon Kilinigi
uzmanlarina,

yorucu ve yipratici ¢alisma sartlarina birlikte gégis gererek sikintilarimizi
hafiflettigimiz bdtiin asistan arkadaglarima,

beni bu yasima kadar yogun ilgi, itina, dua, sefkat ve fedakarliklarla
yetistiren, her zaman muhta¢ oldugum ve olacagim, bagtacim biricik anne ve
babama; bir anne-baba kadar deger verdigim anneanne ve dedeme,

her zaman maddi ve manevi destegini arkamda hissettigim fedakar,
civanmert biricik kardesime,

birlikte bagladigimiz ¢alisma ve ev hayatinda her zaman yanimda bana
destek olan meslek ve hayat arkadasim, yoldasim, pek kiymetli hanimima,

babayla oynayabilmek icin aksama kadar yolumu gbzleyen, aksam eve
geldigimde ise bu isteginden feragat edip tez ¢alismalarima miisaade eden (!) 16
aylik sevqili kizim Ayse Nergis’ e,

tesekkdrlerimi sunarim...

Dr. B. Ciineyt TURAN
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GIRIS

Norosirurji operasyonlarinda uygulanacak anestezi yontemi hemodinamik
stabilite saglamali, intrakraniyal basing ve beyin 6demi Uzerine en az etkili
olmalidir. Anesteziden hizli bir uyanma sayesinde, cerrahi sonrasinda erken
norolojik durum degerlendirmesi yapilabilmelidir. intrakraniyal girisimler, agri
verici uyaranlarin yogunlugunda sik degisimlerin oldugu girisimlerdir. indiiksiyon,
civili baslik, kraniyotomi, ekstibasyon ve peroperatif donemlerde, intrakranial
kompliyansi bozulmus ve artmis kafa i¢i basinci olan hastalar icin hemodinamik
stabilite ¢cok 6nemlidir. Belirgin ve uzun sureli hipertansiyon kafa i¢i basingta
belirgin artisa sebep olur, sonugta beyin perflizyon basinci azalir ve herniasyon
riski dogar. Beyin perfizyon basinci, ortalama arter basinci ile kafa i¢i basing
arasindaki farktir. Arteriyel hipertansiyon beyin kan akimini artirir, beyin 6demine
sebep olur. Agri verici uyaran verildigi esnada hastada bir seri metabolik ve
hormonal degisiklikler gelisir. Vital organlarin fonksiyonlarini korumaya yonelik bu
degisikliklerin asiri gelismesi, organizma igin olduk¢a zararlidir. Hormon
rezervleri asirn sekilde mobilize olur, metabolizma katabolik hale gecer, oksijen
tuketimi artar. Sonugta miyokard iskemisi, ventrikiler aritmi, sol ventrikul
yetersizligi, serebral hemoraji ve ani 6lum meydana gelebilir. Tasikardi, kalbe kan
basinci artigsina gore daha fazla yuk olusturmaktadir. Cunku tasikardi, kalbin
miyokard oksijen tuketiminin artirirken, diyastolik dolumu da azaltmaktadir. Bu da
etkili koroner akimi engellemektedir. Hipertansiyon; koroner arter hastahgdi,
serebrovaskuler hastalik gibi ¢esitli hasta gruplarinda risk olusturdugu igin bu
hastalarda hemodinaminin stabil olmasi dnemlidir. intrakraniyal girisimlerde,

stabil hemodinami saglamak igin pek ¢ok ilag ve yontem kullaniimigtir. Anestezi



esnasinda laringoskopi, trakeal entibasyon ve ekstubasyonla olusan stres
cevap, anestezi idamesinde karsilagilan hipertansiyon, tagikardi; narkotik
analjezikler, inhalasyon yoluyla saglanan derin anestezi, lokal anestezikler,
adrenoreseptor  blokorleri, vazodilatatorler gibi  ilaglarla  baskilanmaya
calisilmaktadir. Biz galismamizda ekstubasyon esnasinda olusan hiperdinamik
cevabi 6nlemek icin santral alfa-2 agonist olan deksmedetomidini, yan etkilerinin

en az gozlendigi kullanim sekli ile gostermeyi amagladik.



GENEL BILGILER

NOROFiZYOLOJi VE NOROANESTEZI

Anestezik ajanlarin, beyin metabolizmasi, kan akimi, beyin omurilik sivisi

dinamikleri, intrakraniyal volim ve basing Uzerine belirgin etkileri vardir.

Beyin Kan Akimi

Erigskinlerde beyin kan akimi 750 mL/dk’dir (kalp debisinin % 10-15’).
Ortalama 100 gram beyin dokusu dakikada 50 mL kan ile perfiize olur. Bu volim
20-25 mL olunca elektroensefalogramda yavaglama olur, 15-20 mL olunca
elektroensefalogram diz olur. 10 mL’nin altinda geriye déntsu olmayan beyin

hasari olusur.

Beyin kan akiminin diizenlenmesi:

1. Beyin perfuzyon basinci: Beyin perfuzyon basinci, ortalama arter
basinci ile kafa i¢i basinci arasindaki farktir. Normalde 80-100 mmHg
arasindadir. Ayrica kafa i¢i basinci normalde 10 mmHg’'nin altinda oldugu igin
primer olarak ortalama arter basincina baghdir. Kafa i¢i basingta orta ile ileri
derecede artislar ( > 30 mmHg), ortalama arter basinci normal olsa dahi, beyin
perfluzyon basinci ve beyin kan akiminda belirgin bozulmaya neden olur. Beyin
perfuzyon basinci 50 mmHgnin altina dustigunde elektroensefalogramda
yavaglama  gorulurken 25-40 mmHg arasinda tipik olarak diz
elektroensefalogram gozlenir. Perfuzyon basincinin 25 mmHg'dan az olmasi

geriye donusu olmayan beyin hasari ile sonuglanir.



2. Otoregiilasyon: Beynin damar yapisi, beyin perfuzyon basincindaki
degisikliklere hizla adapte olur. Ancak ortalama arter basincindaki ani degisikler,
otoregulasyon saglam olsa bile bazal kan akiminda gegici degisiklige sebep olur.
Beyin perfuzyon basincinda dusme serebral vazodilatasyon, yukselme ise
vazokonstruksiyona sebep olur. Normal kigilerde, ortalama arter basinci 60-160
mmHg arasinda oldugunda beyin kan akimi neredeyse sabit kalir. Bu sinirlarin
disinda kan akimi basinca bagimli hale gelir. 150-160 mmHg'nin Uzerindeki
basinglar, kan-beyin bariyerini bozar ve beyin 6demi ve/veya kanama ile
sonuglanir. Kronik arteryel hipertansiyonu olan hastalarda, serebral koruma daha

yuksek basinglarda olugur.

3. Respiratuar Gaz Basinglari: Beyin kan akimi 20 ile 80 mmHg
arasindaki basinglarda direkt olarak PaCOz ile orantilidir. Kan akimi, PaCO2'deki
her 1 mmHg degisiklige, yaklasik 1-2 mL/100mg doku/dk degisir. Belirgin
hiperventilasyon (PaCO2 20 mmHg'nin alti), oksijen Hb dissosiyasyon egrisini
sola kaydirir ve beyin kan akimi degisikligi ile birlikte normal kiside dahi beyin

fonksiyonlarinda bozuklugu distndtren EEG degisikliklerine yol agar.

Otonomik Etkiler

intrakranial damarlar  sempatik  (vazokonstriiktif),  parasempatik
(vazodilatér) ve nonkolinerjik nonadrenerjik lifler (serotonin, VIP) tarafindan
innerve  edilir.  Yogun sempatik uyari beyin damarlarinda belirgin
vazokonstriksiyonla beyin kan akiminda kisitlama yapar. Siddetli hipertansiyon,
tumorler, travma, stroklar, enfeksiyon, belirgin hiperkapni, hipoksi ve surekili

epileptik aktivite kan-beyin bariyerini bozabilir.



Serebral Patolojisi Olan Hastalarda Anestezi

Premedikasyon:

intrakraniyal hipertansiyondan siiphe duyuluyorsa premedikasyondan
kaginiimahdir. Solunum depresyonuna sekonder gelisen hiperkapni kafa igi
basincini artirir ve olumcul olabilir. Kafa i¢i basinci normal olan hastalara

cogunlukla diazepam veya midazolam gibi benzodiazepin verilir.

indiiksiyon:

intrakraniyal kompliansi bozulmus veya zaten artmis kafa igi basinci olan
hastalar i¢cin anestezi induksiyonu ve endotrakeal entibasyon kritik donemlerdir.
Hedef kafa i¢i basincini artirmadan veya beyin-kan akimini bozmadan yavas
kontrollii bir sekilde trakeal entiibasyonu gerceklestirmektir. indiiksiyon
sirasindaki arteryel hipertansiyon beyin-kan akimini artirir ve serebral 6deme
neden olur. Belirgin ve uzun sureli hipertansiyon kafa ici basingta belirgin artisa
neden olur, serebral perflizyon basincini azaltir ve herniasyon riski dogurur. Arter
kan basincindaki asirn dasusler, beyin perflizyon basincini bozdugu icin ayni

oranda zarar vericidir.

Yuzeyel genel anestezi altinda yapilan trakeal entlbasyon sirasinda;
Oksurme, Ikinma, hipoksi, hiperkapni bulunmasa da laringoskopi ve tupun trakea
icine yerlestiriimesi esnasinda sempatik aktivite artisinin bir gostergesi olarak
tasikardi ve kan basincinda yukselme olmaktadir. Anestezinin derinlestiriimesi ile
bu etkiler azalmakta veya tamamen kalkmaktadir. Kalp hizindaki artis yaklasik

olarak 20 atim/dk, sistolik basingta 50 mmHg, diyastolik basingta 30 mmHg



dolayinda yukselme olup, bu degisiklikler laringoskopi ile baglamakta, 1-2 dakika
icinde en ust seviyeye ulasmakta ve 5. dakikada laringoskopi 6ncesi degerlerine
inmektedir. Tasikardi diginda ekstrasistol ve prematur ventrikiler atimlar da
gorulebilmektedir. Bu etkiler saglikli bireylerde sorun olusturmazken, hipertansif
ve/veya iskemik kalp hastaligi olanlarda sorun teskil edebilirler. Laringoskopi ve
entubasyona alinan kardiovaskuler cevap, bu iglem esnasinda laringeal ve
trakeal dokularin uyariimasinin, sempatik ve sempatoadrenal aktivitede yaptigi
bir refleks neticesi ortaya ¢cikmaktadir. Bu istenmeyen etkileri ortadan kaldirmak
icin; derin anestezi, topikal anestezi (lidokain transtrakeal sprey gibi), islemden
birkag dakika oOnce intraven6z lidokain, sempatoadrenal yaniti Onleyen
vazodilatorler, alfa ve beta adrenerjik blokerler, preklrarizasyon, opioid gibi

ilaglar kullaniimaktadir.

En sik uygulanan induksiyon teknigi, kafa i¢i basincini azaltmak ve
laringoskopi ve entubasyonun kotu etkilerini yok etmek icin tiyopental veya
propofol ile beraber hiperventilasyon uygulanmasidir. Ozellikle gen¢ hastalarda
tiyopentalden hemen once uygulanabilen intraven6z opioid bir ajan, sempatik
yaniti baskilayabilir. Hipertansif hastalarda tasikardiyi dnlemek icin bir beta-
blokor olan esmolol etkilidir. Kontrolll hiperventilasyonu hizlandirmak ve trakeal
entubasyonu saglamak icin genellikle nondepolarizan kas gevsetici bir ajan

verilir.



Anestezi idamesi:

Anestezi idamesi intravendz veya inhalasyon anestetigi ve opioid ile, kas
gevsemesi de nondepolarizan bir kas gevsetici ile surdurilar. Ogirme, kinma
veya hareketi onlemek icin tam paralizi saglanmaldir. Laringoskopi, deri
insizyonu, duranin acilmasi, periost manipulasyonu ve kapatma gibi en ¢ok agri
verici uyaranin oldugu donemler, anestetik ihtiyacinin arttigi donemlerdir.
intraoperatif ddénemde, PaCO:2 degeri 30-32 mmHg tutulacak sekilde
hiperventilasyon yapilmalidir. PaCO2’nin 30 mmHg'dan daha dusuk oldugu
durumlarin fazla yarari yoktur, hatta bu durumlar serebral iskemi riski olusturur ve
oksijenin hemoglobinden dissosiyasyonunu bozar. PEEP ve duguk hizda yuksek
tidal volim, santral ven6z basinci artirarak kafa ici basinci artirabilirler.
intravendz sivi tedavisi, glukoz icermeyen izotonik kristaloidler (laktath ringer

veya normal salin) veya kolloidler ile saglanmalidir.

Derlenme:

Norolojik fonksiyon kaybi olmadigi slirece, kraniyotomi yapilan hastalar
ekstube edilebilir. Ekstibasyon esnasinda oksurme, tkinma ve laringospazm
gelisebilir. Laringospazm, intrensik laringeal kaslarin kasilmasi sonucu vokal
kordlarin kapanmasidir. N.vagus tarafindan saglanan koruyucu bir reflekstir. Hafif
inspiratuvar stridordan komple ust solunum yolu obstruksiyonuna kadar degisen
bir spektrumu igerir. Laringospazm, ikinma ve Oksurme intrakraniyal basinci
artirarak kanama baslatabilir ve beyin ddemini kotiilestirebilir. intratorasik
basinglarda artisa neden olarak kalbe vendz donusu etkileyebilir. Arka arkaya
oldugu taktirde hipoksemi ve atelektaziye yol acgabilir, intraabdominal ve

intraokuler basinglari da artirarak organ hasari olusturabilir.



Ekstubasyon esnasinda katekolamin desarjina bagh olarak kalp hizi,
miyokard kontraktilitesi ve sistemik vaskuller rezistansda artis meydana gelir ve
klinik olarak bunun neticesinde hipertansiyon, tasikardi, disritmiler, kardiyak
arrest olusabilir. Ozellikle ylizeyel anestezi altinda yapilan ekstiibasyonda kan
basinci ve kalp atim hizi artar ve derlenme dénemi boyunca devam eder. Bunun
neticesinde hastada intrakraniyal basing artisi, intrakraniyal kanama,
serebrovaskiiler olay gibi bir ensefalopati tablosu gelisebilecedi gibi akut sol kalp
yetmezligi, pulmoner 6dem, miyokard enfarktisu, aort disseksiyonu, retinopati,
nefropati gibi organ hasarlari da gorilebilir. Sempatik stimilasyon, 6ksurik ve
laringospazmi Onlemek igin ekstibasyon oncesi dusuk dozda hipnotik, narkotik

analjezikler, lidokain, adrenoreseptor blokorler uygulanabilir.

Hastaya asin dozda opioid veya uzun sireli yuksek dozda volatil
anestezik uygulanmasi sonrasi uyanma, dolayisiyla da noérolojik muayenenin
yapilmasi gecikebilir. intrakraniyal ameliyat sonrasinda cerrahi tedavinin hastanin
klinigi Uzerine olan etkisinin belirlenmesi, cerrahiye ait istenmeyen bir durum olup
olmadiginin tayini ve muhtemel bir komplikasyonda erken teghis ve tedavinin
yapilabilmesi igin hastanin norolojik muayenesinin erken donemde yapilabilir
olmasi 6nemlidir. Bu nedenle uygun dozda ve uygun zamanda ila¢g uygulamasi
ile stabil bir hemodinami saglanarak erken noérolojik degerlendirmenin

yapilmasina imkan saglanmalidir.
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DEKSMEDETOMIDIN

Ozet

Deksmedetomidin anestezi pratiginde popdularite kazanan yeni bir ilagtir.
Alfa-2 reseptor agonisti olan bu ila¢g solunum depresyonu yapmadan sedasyon,
anksiyolizis ve analjezi saglamaktadir. Periferik noradrenalin saliniminin ve
sempatik tonusun azalmasi ile alfa-2 agonistler, ¢cogu cerrahi islemde kritik
donemlerdeki hipertansif cevaplari azaltirlar ve hemodinamik stabiliteye yol

acarlar.

Farmakolojik ozellikleri

Adrenerjik reseptorlerin  farmakolojik tipleri arasinda alfa-1 ve alfa-2
reseptorler bulunmaktadir ve alfa-2 reseptorler tim vicutta yerlesmislerdir
(santral sinir sistemi, damar duz kasi gibi efektif organlar ve 6zellikle sempatik
sinir sistemi tarafindan innerve edilen dokular). Yapilan radyoligand calismalarda
alfa-2 adrenoseptorlerin alfa-2A, alfa-2B, alfa-2C ve alfa-2D subtipleri oldugu
gOsterilmistir. Arastirmalarin buyudk bir kismi norepinefrin salinimini regile eden
otoreseptorlerinin  blydk c¢ogunlugunun alfa-2A alt grubuna ait oldugunu
gOstermektedir. Alfa-2B reseptorlerinin dagilimi talamusta sinirli kalirken, alfa-
2A ve alfa-2C alt gruplari, tim beyin dokularina dagimistir (1,2). Lokus
seruleusta ylksek seviyelerde alfa-2A alt grubunun bulunmasi bu reseptorlerin,
bu beyin bdlgesinde lokalize olan noradrenerjik hucrelerin aktivitesini inhibe
etmedeki rolind destekler. Alfa-2A alt grubunun mRNA’sI serebral kortex ve
hipokampus gibi noradrenerjik innervasyonla iletilen cesitli beyin bolgesinde

bulunmustur (1). Alfa-2A adrenoreseptér alt grubunun deksmedetomidini ana
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farmakolojik ve teropatik etkilerinin gogunu olusturmasindaki kritik rolu alfa-2A
mutant farelerinden elde edilen son bilgilerle gosterilmistir. Ornegin, fonksiyonel
alfa-2A reseptor alt grubundan yoksun farelerde deksmedetomidinin sedatif,
anestetik ve analjezik etkileri gorulmemis iken, alfa-2B ve alfa-2C reseptdrlerinin

inaktive oldugu hayvanlarda bu cevaplar normal bulunmustur.

Sempatik sinir sonlanmalarinda lokalize olan presinaptik alfa-2
adrenoreseptorlerin stimilasyonu norepinefrin salinimini inhibe eder (3). Santral
sinir sistemindeki postsinaptik reseptérlerin alfa-2 agonistler ile aktivasyonu
sempatik aktiviteyi ve kan basinci ile kalp hizini azaltir. Bu da anksiyetenin
gideriimesi ve sedasyona yol agarken, deksmedetomidinin spinal korddaki alfa-2

adrenoreseptorlere baglanmasi analjezi saglar (4,5).

Deksmedetomidin anesteziyi destekleyici ozellikler gésterir. Ornegin,
deksmedetomidinin 0,6 ng/mL’lik hedef plazma konsantrasyonu, izofluranin MAC
degerini %47 azaltir. Bu durum noradrenerjik sistem aktivitesinin depresyonu ile

MAC azalmasi hipoteziyle tutarli gézikmektedir (6).

Kan damarindaki periferik alfa-2B reseptorleri, vaskiler diz kas
kontraksiyonunu duzenler. Boylece deksmedetomidin gibi nonselektif alfa-2A,
alfa-2B agonistlerinin hizli intraven6z injeksiyonu bradikardiyle iliskili olarak
sistemik vaskuler diren¢ artisi sonucu kan basincinda baslangicta bir artis
olusturur. Bu etki gecicidir, gunkl sempatik aktivite, agonist kan beyin bariyerini

gecince inhibe olur.
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Tablo 1: Alfa-2 agonist etkiye sahip ilaglar

ilag adi T1/2(saat) Alfa-2 / Alfa-1 Agonist Etki
Klonidin 9 200 Parsiyel
Mivazerol 4 400 Par
Deksmedetomidin 2 1600 Par

Sempatik sinir uglarindaki alfa-2 adrenoseptdrlerin presinaptik aktivasyonu
noradrenalin salinimini engellemektedir. Santral sinir sitemindeki postsinaptik
aktivasyon ise sempatik aktivitenin inhibisyonuna, endotrakeal entubasyon,
ekstubasyon ve cerrahi strese yanitta hemodinamik stabiliteye, anestezik ve
opioid ihtiyacinda azalmaya, sedasyon, anksiyolizis ve analjeziye neden olur. EkK
olarak spinal korda bulunan alfa-2 adreneseptérlere agonistlerin baglanmasiyla
analjezi saglanir. Santral sinir sistemindeki ¢ogu adrenoseptoérlerin noradrenerjik
yollar ile beyin sapinda Ozellikle de beyinde predominant noradrenerjik nukleus

olan lokus seruleusda yuksek reseptor dansitesi vardir.
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CH,

Deksmedetomidin hidrokloriir

Medetomidinin farmakolojik olarak aktif d-izomeri olan deksmedetomidinin

molekuler agirhigi 236.7 ve molekiler formuli C43 Hyg No HCI'dir.

pKA 7,1 ve pH 4,5- 7 arasinda olan deksmedetomidin berrak, renksiz,
izotonik bir solusyondur. Yaklasik 6 dakikalik bir dagilim yari dmru ile hizli bir
dagihm fazi, ortalama 2 saatlik bir eliminasyon yari émru vardir. Radyoaktif
isaretlenmis dozunun %95'i idrarla ve %4’G diskida metabolize edilmis olarak
elimine edilir. Major atihm metabolitleri glukoronoidlerdir. Deksmedetomidin %94
oraninda plazma proteinlerine baglanir. Plazma proteinlerine baglanan
deksmedetomidin hidroklorlr fraksiyonu hepatik yetersizligi olan deneklerde
saglikli  deneklere gore istatistiksel olarak anlamh dlgide azalmistir.
Deksmedetomidin hidrokloririin baglanma yerine fentanil, ketorolak, teofilin,

digoksin ve lidokainin ge¢me olasiigl in vitro olarak arastirlmis ve

* HCI
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deksmedetomidin hidroklortrin plazmada proteine baglanmasinda 6nemsiz bir
degisimin oldugu gosterilmigtir. Fenitoin, warfarin, ibuprofen teofilin ve digoksinin
baglanma yerine deksmedetomidin hidrokloririn ge¢mesi de in vitro olarak
arastinimis ve deksmedetomidin hidroklortran bu bilesiklerin higbirinin yerine
gecmesinin  anlamh derecede olmadigi dusundlmastar. Deksmedetomidin
hidroklorurtn bu ilaglarin plazmada proteine baglanmasinda klinik olarak anlamli

degisimlere yol agmasi muhtemel degildir (7).

Saglikh  erkek gonullilerde  deksmedetomidinin  biyoyararlanimi
degerlendirilmis olup peroral, bukkal ve intramuskuler uygulama sonrasinda
biyoyararlanim sirasiyla % 16 (%12-20), %82 (%73-92) ve %104 (%96-112)
olarak saptanmistir (8). intramuskuler uygulamada maksimum konsantrasyona
1,6- 1,7 saatte ulasilmaktadir. Bu sure transdermal uygulamada 6 saattir ve

biyoyararlanim %88’dir.

Deksmedetomidin’in sedatif etkilerinin primer olarak postsinaptik alfa-2
adrenoseptorler aracihgiyla gergeklestigi ve inhibitdr pertusis toksinine duyarli G
proteini Uzerinde etki yaparak potasyum kanallarindan iletiyi arttirdigi

dusunulmektedir.

Alfa-2 adrenoreseptoérlerin noradrenerjik noérotransmisyonda azalmaya
neden olarak, insanlarda ve hayvanlarda anestezik koruyucu etkiye sahip
olduklari bildirilmistir. Abdominal histerektomide 0,6 mcg/kg/sa deksmedetomidin
uygulamasi ile endotrakeal entibasyon esnasindaki sempatik aktivasyonun

baskilandi§i ve anestetik gereksiniminde azalma oldugu saptanmistir (9). Alfa-2
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adrenoreseptorler volatil anestetikler ve intraven6z anesteziklerin ihtiyacini

azaltmakla birlikte analjezik etkiye de sahiptirler (10).

Kardiovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri :

Deksmedetomidinin kardiovaskuler sistem Uzerine etkileri doza baghdir.
Deksmedetomidinin sempatolitik etkileri plazma norepinefrin konsantrasyonlari
Olcllerek degerlendirilir. CUnkl bu indirekt olarak periferik sinir sonlanmalarinda
transmitter salinimini yansitir. Deksmedetomidin doza bagimli olarak plazma
norepinefrin konsantrasyonlarini azaltir ve kalp hizi ile kan basincinin dismesine

sebeb olur (11, 12).

Solunum Sistemi Uzerine Olan Etkileri :

Deksmedetomidinin solunum sistemi Uzerine olan etkileri ¢ok azdir.
Deksmedetomidin verilen hastalarda pCOz2'de goérilebilen hafif bir ylikselmeye
kargin arteriyel kan gazlari degerleri klinik olarak normal sinirlar igerisinde
kalmaktadir. Bu da solunum depresyonu yapan sedatif ve anesteziklere goére
onemli bir avantajdir. Deksmedetomidin sedasyonunun, mekanik ventile edilen
yogun bakim hastalarinda hemodinamik instabilite ve respiratuar depresyon
olusturmadigindan dolayr ekstiibasyonu kolaylastirdigi g0Osterilmistir  (13).
Myokard infarktisi nedeniyle tekrarlayan ekstlibasyon girisimleri olan bir
vakada, deksmedetomidin hastanin spontan solunumunu korumus ve hastada

basarili bir ekstiibasyon gerceklestiriimistir (14).
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Santral Sinir Sistemi Uzerine Olan Etkileri:

Yaslari 24- 48 arasinda degisen saglkli gonullilerde 1 mcg/kg
intravendz bolus uygulamayi takiben 0,2 ve 0,6 mcg/kg/sa deksmedetomidin
inflizyonu ile serebral kan akiminda azalma saptanmistir. ilacin kesilmesinden
sonra serum konsantrasyonu azalmasina karsin serebral kan akimi otuz dakika
suresince dismeye devam etmistir. Gonullilerde, deksmedetomidin 1 mcg/kg
yukleme dozunda verildikten sonra 0,6 mcg/kg/sa infuzyona gecilerek PaCOz2
reaktivitesi ve otoregulasyon degerlendiriimis, hafif derecede PaCO:2

yukselmesine karsin otoregulasyonun korundugu gézlenmistir (15).

Deksmedetomidinin néroprotektif etkisinin de oldugu ve bu etkiye yol agan
alfa-2 adrenoreseptor subtipinin alfa-2A oldugu belirtiimistir (16). Ratlarda fokal
serebral iskemide, 9 mcg/kg deksmedetomidin uygulamasinin kortekste infarkt
volimind %40 azalttigi gézlenmistir (17). Yine ylksek doz deksmedetomidin
verilen siganlarda (15 mcg/kg), gegcici oklizyon sonrasi infarkt voliminde
azalma (kortekste % 31, striatumda ise % 20 oraninda) goérildigu bildirilmistir
(18). Ayrica, dekmedetomidinin neonatal periyodda néroprotektif etkiye sahip
oldugu, korteks ve beyaz cevherde eksitotoksik lezyonlari onledigi bildirilmistir
(19). Ne var ki hayvan deneyi modellerinde noéroprotektif etkileri bildirilmis
olmasina ragmen deksmedetomidin gegici global iskemi sonrasi eksitatuar

aminoasitlerdeki artigi dnlememistir (20).

Hayvan calismalari, deksmedetomidinin santral noradrenerjik gegcigi

inhibe ederek epilepsi esigini azalttigini gostermistir (21).
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Deksmedetomidin somatosensoriyal uyariimis potansiyel monitorizasyonu

icin uygun bir ajan olarak gorunmektedir (22,23).

Kopeklerde lokal uygulanan deksmedetomidin doza bagimli olarak pial
arterlerde vazokonstriksiyon olusturmaktadir (24). Yine kopeklerde farkh
dozlarda uygulanan (0.5, 1 ve 2 mcg/kg) deksmedetomidinin doz ile iliskisiz
olarak izofluran ve sevoflurana bagh serebral damarlardaki dilatasyonu azalttigi

gOsterilmigtir (25).

Deksmedetomidinin anksiyolitik ve sedatif etkisi mevcuddur. ingiltere’de
dort merkezin yogun bakim servislerinde yapilan bir ¢alismada, opere edilen
kardiyak ve genel cerrahi hastalarinin 24 saati agsmayan slrede postoperatif

analjezi ve sedasyon ihtiyaci i¢in kullanilabilir bir ajan oldugu gosterilmistir (26).

Yogun bakim servisinde kullanilan deksmedetomidinin immunmodulator
etkisi gosterilmis, kemotaksi, fagositoz ve serbest oksijen radikal Uretimini

etkilemedigi neticesine varilmistir (27).

Postoperatif mekanik ventile edilen hastalarda kisa slreli sedasyon
amaciyla deksmedetomidin ve propofol karsilastiriimis, toplam kullanilan fentanil

dozu deksmedetomidin verilen hastalarda daha distk saptanmistir (28).

Cok merkezli bir calismada (295 vaka), yogun bakim Unitesinde koroner
arter bypass cerrahisi sonrasinda sedasyon saglamalari agisindan

deksmedetomidin ve propofol karsilastirilmistir. Sternum kapatilirken 1 mcg/kg
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deksmedetomidin uygulanmig, ardindan Ramsay sedasyon skalasi asiste
ventilasyon sirasinda = 3 veya ekstlbasyon sirasinda = 2 olacak sekilde
inflzyona (0,2- 0,7 mcg/kg) devam edilmigtir. Ortalama sedasyon seviyeleri,
ventilatorden ayrilma doneminde ve ekstubasyon sirasinda benzer iken
deksmedetomidin grubunda ventilatorde kalma suresi daha kisa saptanmistir.
Morfin kullanimi deksmedetomidin grubunda daha az olmustur (%28- 69).
Ventrikuler tasikardi deksmedetomidin ile sedatize olgularda gozlenmezken,

propofol verilen olgularda %5 oraninda ortaya ¢ikmigstir (29).

Arain ve arkadaslari tarafindan elektif cerrahide cerrahinin bitiminden otuz
dakika 6nce tek doz (0,08 mg/kg) morfin ve deksmedetomidin (1mcg/kg bolus
uygulamanin ardindan 0,4 mcg/kg/sa inflzyon) karsilastiriimig, postanestetik
bakim Unitesindeki ve 24 saat siresince ek morfin gereksinimi not edilmistir.
Derlenme doneminde deksmedetomidin grubunda 4,5 + 6,8 mg, morfin
grubunda 9,2 + 52 mg ilave morfin kullanimi olmustur. Birinci saatte
deksmedetomidin grubunda daha az morfin gereksinimi olmustur. Bu olgularda

hasta kontrolli analjezi de morfin grubundan daha disuk seyretmistir (30).

Abdominal cerrahide preanestetik uygulanan tek doz deksmedetomidinin
(1 mcg/kg) postoperatif agri skoru ve hasta kontrolli analjezide morfin tiketimi
Uzerine arastiriimis, 6., 12. ve 24. saatlerdeki kimdulatif morfin tlketiminin
deksmedetomidin grubunda anlaml olarak duslUk oldugu saptanmigtir. Bu
azalma 24. saat igin %28 olarak belirtiimis, tek doz deksmedetomidinin
derlenmeyi etkilemeksizin postoperatif morfin tiketimini azaltti§i sonucuna

variimistir (31).
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intrakraniyal cerrahide 19- 70 yas arasinda, ASA 1- 2 grubunda 78
vakada deksmedetomidin (0,6-1,2 mcg/kg/saat) ve remifentanil (0,25 mcg/kg/dk)
ile propofol (3- 10 mg/kg/sa) ve remifentanil (0,25 mcg/kg/dk) perioperatif
hemodinamik degigiklikler ve derlenme bakimindan degerlendirilmigtir.
Hemodinamik veriler ve beyin relaksasyonu iki grupta benzer iken, ekstibasyon
suresinin  propofol- remifentanil grubunda, deksmedetomidin- remifentanil
grubundan daha kisa oldugu (3,6 dk- 5,5 dk), buna karsin propofol- remifentanil
grubunda analjezik gereksinimi olan hasta sayisinin deksmedetomidin-

remifentanil grubundan daha fazla oldugu bildirilmistir (32).

ENDIKASYONLARI

Deksmedetomidin, yogun bakim hastalarinin 24 saati agmayan surelerde
analjezi ve sedasyonunda endikedir. Ayrica yogun bakim servislerinde
antihipertansif tedavi, operasyon esnasinda hipotansif anestezi amaciyla da
kullanilabilir. Anksiyolitik, sedatif, analjezik ve sempatolitik 6zelliklerinden dolayi
preanestezik medikasyonda kullanilabilir. Pediatrik hastalarda manyetik rezonans

goéruntulemede sedasyon amacl kullanilabilir.

Deksmedetomidinin Noroanestezide Kullanimi:

. Alfa-2 adrenoreseptorler serebral vaskuler yatakta oldukgca genis bir
yayillim gosterirler ve bu reseptorlerin aktivasyonu vazokonsruktif cevaba sebep
olur. Kortikal kan damarlarinda presinaptik alfa-2 adrenoreseptorlerin
aktivasyonu norepinefrin  salinimini  azaltirken, postsinaptik  alfa-2
adrenoreseptorler  vaskuler duz kastaki tonUsu artirabilir.  Bdylece,

deksmedetomidin inflizyonu hem direkt olarak alfa-2 agonistlerle iliskili kalsiyum
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akisinda artma neticesinde vaskuler diz kas konstruksiyonunu tetikler, hem de
indirekt yoldan santral sempatik aktivitede degisiklikler yapar ve serebral
metabolik orani azaltarak serebral kan akimini etkileyebilir. Serebral damarlarda
oldukga yaygin bulunmalarina karsin serebral kan akiminin kontroli ve

serebrovaskuler reaktivite Uzerine etkileri tam agik degildir.

insanlarda intrakraniyal cerrahide deksmedetomidin kullanimi ile ilgili az

sayida bilgi bulunmaktadir.

Uyanik kraniyotomilerde 0,1- 0,3 mcg/kg/sa dozlarda deksmedetomidin
uygulanmasinin intraoperatif fonksiyonel testlerin uygulanabilirligine izin verdigi

gOsterilmigtir (33).

Epileptik odak rezeksiyonu planlanan sekiz kraniyotomi vakasinda,

deksmedetomidin yeterli operatif kogullari sagladigi gosterilmistir (34).

Transsfenoidal pituiter timoér cerrahisinde deksmedetomidinin  BOS

basincini etkilemedigi bildirilmistir (35).

Beyin timorl rezeksiyonu uygulanan vakalarda sufentanil- sevofluran
anestezisinde yedi vakaya, induksiyon ve civili baglik uygulamasi oncesinde 1
mcg/kg bolus, ardindan 0,3- 0,8 mcg/kg/sa deksmedetomidin inflizyonu
uygulanmig, kullanilan toplam sufentanil miktari ve labetolol gereksinimi

deksmedetomidin uygulanan grupta daha dusuk saptanmistir (36).
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Kontrolli Hipotansiyon ve Deksmedetomidin :

Deksmedetomidin kalp atim hizi ve ortalama arter basincini azalttigi i¢in
kontrolli hipotansiyonda faydali bir ajan olabilir. Refleks tagikardiye yol
agcmamasi ve sempatik sistem yanitini bloke etmesi avantajlaridir. Orta kulak
cerrahisinde  deksmedetomidin  ve  nitrogliserin  uygulamasi  kontrollu
hipotansiyonda karsilastiriimistir. Deksmedetomidinin nitrogliserine gore daha
stabil hemodinami ve gorus alani sagladigi, tasikardi ve rebaund hipertansiyon
olusturmamasi nedeniyle kontroll hipotansiyon saglamada daha uygun oldugu

kanisina varilmistir (37 ).

intraoperatif Sedasyonda Deksmedetomidin :

intraoperatif sedasyonda deksmedetomidin (n=11, 1 mcg/kg ylkleme,
ardindan 0,4- 0,7 mcg/kg/sa) ve propofol (n=10, 75 mcg/kg/dk, idame 12,5- 75
mcg/kg/dk) karsilastiriimistir. intraoperatif sedasyon seviyesi BIiS ile 70-80
olarak tanimlanmistir. Sedasyon propofol ile daha hizli sadlanirken,
deksmedetomidinin etki baslangicinin propofole gére daha ge¢ oldugu, ancak ilk
25 dakikadan sonra benzer sekilde sedasyon saglandigi not edilmigtir.
Sedasyonda 38 mcg/kg/dk propofole esdeger deksmedetomidin dozunun 0,7

mcg/kg/sa oldugu tanimlanmistir (38).

Deksmedetomidin ile Premedikasyon :
Anevrizmaya bagh subaraknoid kanama geciren hastalarda preoperatif
verilen deksmedetomidinin sempatik slpressif etkisi gdsterilmistir. Entibasyon

oncesi ve sonrasi arasindaki kan basinci ve kalp hizindaki degisiklikler,
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diazepam ve pentazosin verilen hastalarda daha buyuk go6zlenmistir.

Deksmedetomidinin bu hastalarda uygun oldugu gosterilmigtir (39).

Mindr ortopedik cerrahi ve genel cerrahi hastalarina induksiyondan evvel 2
mcg/kg deksmedetomidin intravendz verilmistir. Deksmedetomidin verilen
hastalarda intraoperatif kullanilan izofloran dozu daha diugsik saptanmis, trakeal
entlbasyon ve ekstibasyona hemodinamik cevap azalmig, peroperatif kalp hizi
degisiklikleri postoperatif analjezik ve antiemetik ihtiyaci daha dusuk
saptanmistir. Peroperatif serum katekolamin konsantrasyonlari deksmedetomidin
grubunda daha dusuk saptanmis. Bunun yani sira deksmedetomidin sonrasinda

hipotansiyon ve bradikardi daha sik gdézlenmis (40).

Katarakt cerrahisinde peribulber blok uygulamasindan 45 dakika Once
intramuskuler deksmedetomidinin etkisi (1 mcg/kg), midazolam (20 mcg/kg) ve
salin ile kargilastiriimistir. Deksmedetomidin ile intraokller basing azalmistir.
Deksmedetomidin ve midazolam benzer sekilde kisa etki sureli sedasyon

saglamistir (41).

Katarakt cerrahisinde  periokuler blok ©Oncesinde intramuskuler
deksmedetomidin uygulamasinin intraokuler basing, hemodinamik degisiklikler,
sedasyon, anksiyolizis ve agiz kurulugu Uzerine etkisi arastirilmistir. 1 mcg/kg
deksmedetomidin ile %32 oraninda intraokiler basingta azalma saptanmis ve
bu dozun katarakt cerrahisinde premedikasyon amaciyla onerilebilecegi

belirtilmistir (42).
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Deksmedetomidin intravendz 0,6 mcg/kg katarakt cerrahisinde anestezi
indUksiyonundan on dakika once uygulanarak intraokuler basin¢g ve plazma
noradrenalin konsantrasyonu salin uygulamasiyla karsilastiriimisgtir. Entibasyon
sonras! kalp atimi %18 ve intraokuler basing %27 oraninda salin grubundan
daha dusuk saptanmistir. Tiyopental indiksiyon dozunun az olmasinin yani sira
izofluran ve/veya fentanil gereksinimi de az olmustur. Deksmedetomidin ile

premedike olgular anesteziden daha hizli derlenmigtir (43).

Analjezi ve Deksmedetomidin :

Deksmedetomidin analjezi olusturan, santral ve periferik mekanizmalarla
hemodinamik stresi azaltan etkileri nedeniyle postoperatif agrn tedavisinde
kullanilabilecek bir ajan gibi gértilmektedir. Alfa-2 adrenerjik agonistlerin opioid
analjezisini potansiyalize ettikleri gosterilmistir. Uzun sdredir klinik kullanimda
bulunan klonidin bu konuda Uzerinde en fazla calisilan ilagtir, imidazolin
sinifindan bir alfa-2 adrenerjik agonist olmakla beraber bir miktar alfa-1 agonist
Ozelligi de vardir. Cok selektif alfa-2 agonist olan deksmedetomidinin analjezik
etkisi cogu calismada arastinimistir. Alfa-2 agonistler morfinin analjezik etkisini
potansiyalize ederler ve cerrahi sonrasi analjezik kullanimini %10-15 oraninda
azaltirlar. Bu etki sempatik sinir uglarinda ve spinal kordda adrenoseptorlerin
stimulasyonu sonucu olabilir. Deksmedetomidinin analjezik koruyucu etkisi

preemptif analjezik etki veya rezidlel additif etki ile agiklanabilir.
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Rejyonel Anestezide Deksmedetomidin :

Memis ve arkadaslar tarafinca yapilan bir ¢alismada, intravendz rejyonal
anestezide lidokaine eklenen 0,5 mcg/kg deksmedetomidin sensoryal ve motor
blok baslama zamaninda kisalma, uzamis sensoryal ve motor blok derlenme
suresi, turnike toleransinda artma, intraoperatif ve postoperatif analjezik
gereksiniminde azalma ve daha iyi anestezi kosullari saglamistir (44). Buna
kargsin intravendz rejyonal anestezide bir baska calismada lidokaine eklenen
deksmedetomidinin sensoryal ve motor blok baglama ve derlenme suresini
etkilemedigi, ancak daha iyi anestezi kosullari saglandigi ve analjezik

gereksiniminin kontrol grubuna oranla daha az oldugu gdsterilmigtir (45).

Hepatik Yetersizlikte Kullanimi

Deksmedetomidin hidroklorurin primer olarak karacigerde metabolize
edilmesi nedeniyle, hepatik bozuklugu olan hastalarda doz azaltiimasi goz dntne
alinmalidir. Degisik derecelerde (Child- Pugh Sinifi A, B veya C) karaciger
yetmezligi olanlarda klirens saglikli deneklere gbére daha dusuktir. Ortalama
klirens degerleri hafif, orta derecede ve ileri karaciger yetersizligi olanlarda,
normal saglikh deneklerde gbézlenenin, sirasiyla %74, %64 ve %53’Gdur. Serbest
ilag icin ortalama klirensler, normal saglikli deneklerde gdzlenenin, sirasiyla %59,

%51 ve %32’sidir.

Renal Yetersizlikte Kullanimi
Deksmedetomidin hidroklortr farmakokinetikleri (Cmax, tmax, AUC, t, ClI

ve Vss) siddetli renal yetersizligi olan deneklerde (Kreatinin Klirensi<30 mL/dk)
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saglikli deneklerden farkli degildir. Renal vyetersizligi olan hastalarda doz

ayarlamasi gerekli degildir.

YAN ETKILERI
Deksmedetomidin infuzyonu uygulamasi ile en sik rastlanan yan etkiler

hipotansiyon, bradikardi, AV blok, kardiyak arrest, hiperkapni, agiz kurulugudur.

Deksmedetomidin, sadece yodun bakimdaki hastalar konusunda becerisi
olan kisiler tarafinca uygulanmalidir. istenmeyen yan etkilerini en aza indirmek
icin enjeksiyonlar bolus tarzinda uygulanmamalidir. Vagal tonusu yuksek olan
bazi geng, saglikli gonullilerde ya da deksmedetomidin hidroklorarin hizli
intraven6z veya bolus tarzinda veriimesi durumunda meydana gelen Kklinik
olaylar, hipotansiyon, bradikardi ve sinus durmasidir. Tibbi mudahale gerektigi
taktirde, tedavide hizli sivi verilmeli, alt ekstremiteler yukseltiimeli veya presor
ajanlar kullaniimaldir. Vagal tonusi modifiye etmek icin antikolinerjiklerin
(6rnegin atropin) intravendz yoldan uygulanmasi géz 6nidne alinmahdir. Ayrica
yukleme dozu sirasinda deksmedetomidinin  baslangictaki  periferik
vazokonstriktif etkilerine badli, primer olarak gecici hipertansiyon gézlenmistir.
Muadahale gerektigi taktirde, yukleme infizyonunun hizinin dusutrdlmesi

gerekebilir.

ILAG ETKILESIMLERI
in vitro calismalar, sitokrom P450 araciligiyla klinik olarak anlamli ilag
etkilesimlerinin - mUmkun  olmadigini  gostermektedir.  Deksmedetomidin

hidroklortriin konkomitant kullanimi anestetiklerin, sedatiflerin, hipnotiklerin ve
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opioidlerin etkilerinin artmasina yol acgabilir. Spesifik calismalar sevofluran,
izofluran, propofol, alfentanil ve midazolam ile bu etkileri kanitlamistir.
Deksmedetomidin ile izofluran, propofol, alfentanil ve midazolam arasinda
gOsterilmis bir farmakokinetik etkilesim yoktur. Ancak farmakodinamik etkiler
nedeniyle deksmedetomidin hidroklorur ile birlikte uygulandiginda bu ajanlarin
dozajinin azaltilmasi gerekebilir. Deksmedetomidin hidroklortr ve rokironyum
uygulamasinda néromuskuler blokajin buyuklugunde klinik olarak anlaml artiglar

ve farmakokinetik etkilesimler gbzlenmemistir.

KULLANIM SEKLI

Deksmedetomidin hidroklorur dozu bireysellestiriimeli ve arzulanan klinik
etkiye gore titre edilmelidir. Erigkin hastalar igcin deksmedetomidin hidroklorur
uygulamasina 10 dakika iginde 1 mcg/kg’lik bir yikleme dozu ile baglanmasi ve
0.2 ile 0.7 mcg/kg/sa sinirlari arasinda kalan bir idame infizyonu ile devam
ediimesi 6nerilir. idame infiizyonunun hizi, arzulanan klinik etkiye erisilecek

bicimde ayarlanabilir.

SONUGC

Sempatik sinir uclarindaki etki ile sempatik aktivitenin inhibisyonu,
hemodinamik yanitta azalma, anestezik ve opioid koruyucu etki ile birlikte
spontan solunumu etkilemeksizin sedasyon, anksiyolizis ve analjezi olusturmasi
nedeniyle deksmedetomidin, gunumuzde anestezi pratiginde bircok alanda

yaygin kullanim alani bulmaktadir.
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MATERYAL VE METOD

Calismamiza 18-75 yas arasi, elektif intrakraniyal cerrahi gegirecek ASA
1-3 grubu hastalar alindi. Aritmi, kalp yetmezligi, karaciger hastaligi, bdbrek
yetmezIigi, ilaca karsi bilinen allerji hikayesi, demans, gebe veya emzirmekte
olan hastalar ile gelis Glaskow Koma Skoru 15’in, bazal tansiyon arteriyel degeri
100/60 mmHg’'nin ve kalp hizi 60 atim/dk’nin altinda olan hastalar ¢alisma disi
birakildi. Hastalar basit, rastgele randomizasyon ile 15’er kisilik U¢ gruba ayrildi.
Ameliyathaneye alinan hastalarin noninvaziv EKG, periferik oksijen satlrasyonu
(SpO2) ve tansiyon arteriyel monitérizasyonu, Drager Primus infinity Delta
monitor ile sagladi, bazal degerler kaydedildi. Sag el dorsal yuzden 20 G kanul
ile damar yolu agilarak 6mL/kg/sa izotonik salin intravendz inflUzyonu baslandi.
indiiksiyonda 2 mcg/kg fentanil, 5-7 mg/kg tiyopental, 0,1 mg/kg vekironyum
kullanildi. Hastalar, induksiyondan iki dakika sonra orotrakeal entlbe edildi, yari
kapall mekanik ventilasyon sistemine (Drager Primus) baglandi. inspeksiyon,
oskultasyon ve etCO2 monitdrizasyonu ile tupun yeri dogrulandi. Tidal hacim ve
solunum sayisi operasyon suresince etCO2 basinci 30-32 mmHg olacak sekilde
dizenlendi. Anestezi idamesinde %50 N20/Oz2 icinde endtidal konsantrasyonu
%1 olacak sekilde izofloran kullanildi, kas gevsemesinin devami igin 0,05
mg/kg/sa vekuronyum inflzyonu baslandi. Hastalara sad subklavian venden 7
numarali U¢ lumenli santral kateter takildi, santral vendz basing degerleri
monitorize edildi. Allen testi ile ulnar kollateral dolumun yeterli oldugu tesbit
edildikten sonra sag radiyal artere 20 G kanul takilarak direkt tansiyon arteriyel
monitérizasyonu saglandi. Uriner kateter takilan hastalarin idrar ¢ikislari

monitorize edildi. Hastalara cerrahi ekip ile birlikte uygun pozisyon verildi.
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Peroperatif sistolik arter basinci bazal degerin %30 Uzerine ¢iktiginda
inhalasyon anestetiginin dozu en fazla %3’e kadar olmak Uzere %0,2’lik
araliklarla artinldi yeterli dusus saglanamayinca intravenoz nitrogliserin 50- 100
mcg dozlarla titre edilerek tansiyon arteriyel regule edildi. Nitrogliserin verilen
hastalar calisma disi birakildi. Peroperatif sistolik arter basinci bazal degerin
%30 altina indiginde sivi dengesi degerlendirilerek kolloid mayii inflzyonu
uygulandi, inhalasyon anestetiginin dozu en disik %0,4’e kadar olmak Uzere
%0,2’lik araliklarla azaltildi, ortalama arter basinci 60 mmHg altina indiginde
efedrin 5 mg dozlarla titre edilerek tansiyon arteriyel regule edildi. Efedrin verilen
hastalar ¢alisma disi birakildi. Kalp hizinin 50 atim/dk’nin altinda gdézlendigi
bradikardi tedavisinde atropinin 0,5 mg’lik dozlari kullanildi ve atropin verilen

hastalar ¢alisma disi birakildi.

Operasyon bitimine vyaklasik bir saat kala vekironyum inflizyonu
durduruldu. Grup1’de operasyonun bitmesine 15 dakika kala izofloran dozu %50
azaltildi, deksmedetomidin 1 mcg/kg intraven6z on dakikada verilecek sekilde
yukleme dozu sonrasi 0,5 mcg/kg/sa ekstlibasyonun birinci dakikasina kadar
inravenoz inflizyona devam edildi. Grup2’de operasyon bitimine bes dakika kala
izofloran dozu %50 azaltildi, deksmedetomidin 0,5 mcg/kg intraven6z 60 saniye
icinde verildi. Grup3’de operasyonun bitmesine 15 dakika kala %0,9 sodyum
klorir 20 mL/sa ekstubasyonun birinci dakikasina kadar intraven6z inflizyona
devam edildi. Cerrahi son sutur ile birlikte inhaler anestetikler kesildi. Spontan
solunum eforu yeterli ve TOF watch >%90 olan hastalar ekstube edildi.

Ekstlibasyonu takiben bes dakika boyunca maske ile %100 Oz solutuldu.
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Hastalarin c¢alisma ilacina baglamadan evvelki en son (ilag Oncesi),
cerrahi  bitimi, ekstibasyonun bir dakika ©ncesi, ektubasyon esnasi,
ekstubasyonun 1.,3.,5.,10.,15.,20.,30. dakikasindaki sistolik, diyastolik ve
ortalama arter basinglari, kalp hizlari, SpO2 degerleri kaydedildi. Volatil
anestetiklerin kesilmesi ile ekstibasyon arasindaki sure ekstubasyon suresi,
volatil anesteziklerin kesilmesi ile so6zlu uyarilara verbal ve motor cevabin
alinabildigi ana kadar gecgen sure uyanma suresi olarak tanimlandi ve kaydedildi.
Ekstlibasyon kalitesi 5'li skor (izerinden; 1. Oksiiriik yok, rahat nefes, 2. Hafif (bir
veya iki defa) oksurlk, rahat nefes, 3. Orta siddette (¢ veya dort defa) dksuruk,
rahat nefes, 4. Siddetli 6ksurik, zorlu nefes, 5. Laringospazm, siddetli 6ksurlk,

zorlu nefes olarak degerlendirildi.
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BULGULAR

Calisma 2006 senesi Haziran ile Ekim aylari arasinda Haydarpasa
Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Beyin Cerrahisi Ameliyathanesi’nde
yaslarl 22 ile 74 arasinda degismekte olan (vakalarin ortalama yasi 48,96+
15,58'dir), 22'si (% 48,9) kadin ve 23’0 (% 51,1) erkek olmak Uzere toplam 45
vaka Uzerinde yapilmistir. Vakalar 15’er kisilik G¢ grup altinda incelenmistir.
Deksmedetomidin 1 mcg/kg bolus (10 dakikada) sonrasi 0,5 mcg/kg/sa inflzyon
uygulanan vakalar “Grup 17, 0,5 mcg/kg tek doz uygulanan vakalar “Grup 2” ve

kontrol grubu vakalari “Grup 3” olarak adlandiriimigtir.
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Tablo 2: Hastalarin demografik ozellikleri

YAS, ANESTEZi SURESi CERRAHI SURESi
HASTA CINSIYET ASA VA (kg.) (dk.) (dk.)
GRUP 1
A1 43 E 2 72 335 280
A2 30, K 2 74 300 255
A3 48, E 2 75 294 244
A4 57, K 1 63 291 238
A5 69, E 2 70 340 278
A6 26, E 2 85 287 230
A7 35, E 2 70 243 198
A8 39, E 1 76 278 230
A9 22, K 2 80 333 273
A10 59, K 2 81 387 338
A11 48, E 2 93 306 240
A12 56, K 3 70 236 180
A13 53, K 2 64 237 185
A14 74, E 2 75 249 195
A15 73, K 3 56 237 186
GRUP 2
B1 48, E 2 71 332 271
B2 36, E 2 62 347 281
B3 65, K 2 75 270 222
B4 64, E 3 64 300 265
B5 41, K 2 82 318 275
B6 26, K 1 66 292 232
B7 55, K 2 93 368 311
B8 40, K 1 80 295 230
B9 41, E 2 92 356 294
B10 36, E 2 78 405 347
B11 40, E 3 60 316 265
B12 74, K 3 80 230 181
B13 62, K 2 62 356 290
B14 53, K 1 70 246 194
B15 74, E 2 85 221 176
GRUP 3
C1 39, E 2 80 274 230
C2 34, E 3 82 277 231
C3 50, K 2 62 322 245
C4 68, K 2 65 344 289
C5 50, E 2 67 304 245
C6 32, K 1 65 337 278
C7 49, E 1 76 354 286
C8 44, K 2 70 330 270
C9 22, K 2 80 326 260
C10 26, K 2 86 221 181
C11 73, K 3 76 234 185
Cc12 66, E 2 70 392 330
C13 40, E 2 62 245 195
C14 73,E 3 74 269 216
C15 50, E 2 82 385 320
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Tablo 3: Demografik 6zelliklere gore gruplarin degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Test ist.; p
Yas 48,801£16,43 50,33+14,84 47,731£16,38 F:0,101; p:0,904
VA (kg) 73,60+9,13 74,67+10,77 73,13+7,89 F:0,106; p:0,899
Anestezi siiresi 290,20+45,30 |310,13+52,94 |307,60+52,72 F:0,694; p:0,505
Ameliyat siiresi 236,67+44,19 |255,60+48,95 |250,73+45,80 F:0,675; p:0,515
n (%) n (%) n (%)
Kadin 7 (% 46,7) 8 (% 53,3) 7 (% 46,7)
Cinsiyet x%:0,178; p:0,915
Erkek 8 (% 53,3) 7 (% 46,7) 8 (% 53,3)
1 2 (% 13,3) 3 (% 20,0) 2 (% 13,3)
ASA 2 11 (% 73,3) 9 (% 60,0) 10 (% 66,7) X%:0,736; p:0,947
3 2 (% 13,3) 3 (% 20,0) 3 (% 20,0)

F: Oneway ANOVA testi

x%: Ki-kare testi

Yas ortalamasina gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).

Vicud agirh@r (VA) ortalamasina gore gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).

Anestezi suresine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).

Ameliyat suresine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).
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Cinsiyet dagilimina goére gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).
ASA siniflamasina gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklihk bulunmamaktadir (p>0.05).
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Sistolik Arter Basinci (SAB) Degerlendirilmesi

Tablo 4: Sistolik Arter Basinci (SAB) Degerlendirilmesi

SAB Grup 1 Grup 2 Grup 3 Test ist.; p
Bazal 136,73+10,75 | 135,93+8,53 | 130,7315,98 F:2,129; p:0,132
ilag dncesi 128,00+£10,51 | 126,27+9,09 | 121,73+7,29 F:1,912; p:0,160
Cerrahi bitimi 102,80+4,65% | 112,80+7,54% | 122,93+5,91 | F:40,211; p:0,001**
Ekstiibasyon éncesi 1.dk |101,67+4,59+* | 101,80+6,61% | 122,40+6,24 |F:61,718; p:0,001**

Ekstiibasyon esnasinda

122,13+6,45

135,205,254

159,479,434

F:102,132; p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 1.dk

119,80+6,47 ¢

138,73+4,85+%

164,938,004

F:178,562;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 3.dk

112,275,404

127,2746,55

152,008,304

F:128,361;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 5.dk

109,335,524+

124,13+7,50

144,3316,54 %

F:107,181; p:0,001*

Ekstiibasyon sonrasi 10.dk

113,8745,67 %

126,53+7,59

141,206,924

F:61,145; p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 15.dk

116,07+4,79¢

128,4046,97

138,5316,59 %

F:49,589; p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 20.dk

118,33+3,83*

128,27+5,97

136,877,114

F:38,380; p:0,001**

Ekstiilbasyon sonrasi 30.dk

121,07+3,84 ¢

128,80+5,29

136,677,244

F:28,762; p:0,001**

F: Oneway ANOVA testi

( ** p<0.01 ileri duzeyde anlamli )

* Grup ici de@erlendirildiginde p<0.05 duzeyinde anlamli.

% Grup ici degerlendirildiginde p<0.01 ileri duzeyde anlamli.
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Bazal SAB seviyelerine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).

llag dncesi SAB diizeylerine gdre gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Cerrahinin bitimi anindaki SAB diizeyine gére gruplar arasinda istatistiksel
olarak ileri dizeyde anlamli farklilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup 3’teki vakalarin
cerrahinin bitimi anindaki SAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve Grup 2’deki
(p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamh yuksektir. Grup 2’deki
vakalarin cerrahinin bitimi anindaki SAB duizeyleri, Grup 1’deki vakalarin
cerrahinin bitimi anindaki SAB dizeylerinden istatistiksel olarak ileri seviyede

anlamli yuksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon oncesi 1. dakikadaki SAB dizeyine gdre gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlaml farkhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3’teki vakalarin ekstibasyon oncesi 1. dakikadaki SAB dulzeyleri, Grup1
(p:0.001; p<0.01) ve Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri dizeyde
anlamli yuksektir. Grup 1 ve Grup 2’deki vakalarin ekstibasyon éncesi 1. dakika
SAB duzeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik bulunmamaktadir

(p>0.05).

Ekstibasyon esnasindaki SAB dlzeyine gore gruplar arasinda istatistiksel

olarak ileri seviyede anlamli farkhlik bulunmaktadir (p<0.01). Grup 3'teki
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vakalarin ekstibasyon esnasindaki SAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve
Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli yuksektir. Grup
2'deki vakalarin ekstiubasyon esnasindaki SAB duzeyleri; Grup 1’deki vakalarin
ekstiubasyon esnasindaki SAB duzeylerinden istatistiksel olarak ileri seviyede

anlaml yUksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika, 15.
dakika, 20. dakika ve 30. dakikalardaki SAB dizeylerine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamh farklilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3'teki vakalarin ekstubasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika,
15. dakika, 20. dakika ve 30. dakikalardaki SAB dulzeyleri, Grup 1 (p:0.001;
p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli
yuksektir. Grup 2’deki vakalarin ekstliibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5.
dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20. dakika ve 30. dakikalardaki SAB duzeyleri;
Grup 1’deki vakalardan istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli ylksektir

(p:0.001; p<0.01).

Grup 1°de; bazal SAB seviyelerine gore ilag 6ncesi SAB dizeylerinde
gorulen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkliik géstermektedir
(p<0,01). ilagc 6ncesi SAB diizeyine gbre, cerrahinin bitimi anindaki ve
ekstlbasyon oncesi 1. dakikalardaki SAB dlzeylerinde goérilen disus istatistiksel
olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01). ilagc éncesi SAB diizeyine gdre
ekstlibasyon esnasindaki SAB dlizeyinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim
gorulmezken (p>0.05), ekstiubasyon sonrasi 1. dakika SAB dizeyinde gorllen

diisus istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). ilac dncesi SAB diizeyine gore
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ekstibasyon sonrasi 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika, 15. dakika ve 20.
dakikalardaki SAB duzeylerinde gorulen dugusler istatistiksel olarak ileri seviyede
anlamli iken (p<0.01), ilag 6ncesi SAB dizeyine goére ekstibasyon sonrasi 30.
dakika SAB dizeyinde gorllen disus istatistiksel olarak anlamhdir (p<0.05).
Yukleme dozu verilmesi esnasinda bir hastada sistolik arter basinci degeri, bazal
degerinin %30 altina, ortalama arter basinci degeri de 60 mmHg’'ya indi. Ayni
zamanda hastada bradikardi (40 atim/dk) gdézlendi. ilag inflizyonu durduruldu,
volatil anestetik kesildi, kolloid mayii hizli replase edildi. 0,5 mg atropin dozlari
intravenoz birer dakika arayla toplam 2 mg verildi. Tansiyon arteriyelde yeterli
yukselme saglanamayinca onar miligramdan (¢ defa intravendz efedrin
uygulandi. Hemodinami stabil hale geldikten sonra hasta eksttibe edildi. Calisma
disi birakilan hasta bir sure daha miusahade altinda tutulduktan sonra problemsiz

bir sekilde, koopere halde servise verildi.

Grup 2’de; bazal SAB seviyelerine gore ilag 6ncesi SAB dizeylerinde
gériilen dusls, istatistiksel olarak anlamli farkllik gdstermektedir (p<0,05). ilag
oncesi SAB dlzeyine gore, cerrahinin bitimi anindaki ve ekstlibasyon éncesi 1.
dakikalardaki SAB dizeylerinde gorilen dusUs istatistiksel olarak ileri seviyede
anlamlidir (p<0.01). ila¢ éncesi SAB diizeyine gdre ekstiibasyon esnasindaki ve
ekstlibasyon sonrasi 1. dakikadaki SAB dizeylerinde gorulen artis istatistiksel
olarak anlamlidir (p<0.05). ila¢ dncesi SAB diizeyine gére ekstiibasyon sonrasi
3. dakika, 5. dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20. dakika ve 30. dakikalardaki SAB

dizeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim goértilmemistir (p>0.05).
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Grup 3’te; bazal SAB seviyelerine gore ila¢g oncesi SAB duzeylerinde
gorulen dugus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhlik gostermektedir
(p<0,01). ilag 6ncesi SAB diizeyine gore cerrahinin bitimi anindaki ve 1.
dakikalardaki SAB duzeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim
gorilmemistir (p>0.05). ilag dncesi SAB diizeyine gore ekstiibasyon esnasinda,
ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20.
dakika ve 30. dakikalardaki SAB duzeylerinde gorulen artiglar istatistiksel olarak

ileri seviyede anlamhdir (p<0.01).
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Sekil 1: SAB grafigi (** p<0,01 ileri dizeyde anlamli)
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Diyastolik Arter Basinci (DAB) Degerlendirilmesi

Tablo 5: Diastolik Arter Basinci (DAB) Degerlendirilmesi

DAB Grup 1 Grup 2 Grup 3 Test ist.; p
Bazal 87,0646,25 | 86,00+4,94 83,6616,43 F:2,756; p:0,105
ilag dncesi 83,204+9,87 | 80,27+4,73 | 78,1318,50 F:1,516; p:0,231
Cerrahi bitimi 62,00+4,02% |67,33+4,83%¢ | 80,87+6,96¢ |F:48,407; p:0,001**
Ekstiibasyon dncesi 1. dk 61,53+3,98% | 60,93+4,54+* | 80,87+7,73¢ |F:60,164; p:0,001**

Ekstiibasyon sirasinda

79,20+5,83

85,53+4,08%¢

106,205,554

F:109,934;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 1. dk

76,53+6,27¢

89,205,204

106,20+5,06

F:108,511;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 3. dk

71,205,67 %

78,804,77

94,47+3,02%

F:98,911; p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 5. dk

68,67+4,68%

74,93+5,57 %

88,33+3,11%¢

F:72,458; p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 10. dk |72,40+5,50%¢ | 77,73%5,27 84,53+4,73¢ | F:20,688; p:0,001**
Ekstiibasyon sonrasi 15. dk | 75,47+5,37¢ | 78,53+5,60 83,00+4,46¢ | F:8,062; p:0,001**
Ekstiibasyon sonrasi 20. dk |77,67+5,68¢ | 80,00+5,36 83,40+4,37¢ | F:4,672; p:0,015*
Ekstiibasyon sonrasi 30. dk | 80,33+5,12 81,40+4,53 82,67+4,40 F:0,928; p:0,403

F: Oneway ANOVA testi(* p<0.05 duzeyinde anlamli, **p<0.01 ileri duzeyde anlamli)

* Grup ici de@erlendirildiginde p<0.05 duzeyinde anlamli.

% Grup ici degerlendirildiginde p<0.01 ileri duzeyde anlamli.
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Bazal DAB seviyelerine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).

llag 6ncesi DAB diizeylerine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Cerrahinin bitimi anindaki DAB dlizeyine goére gruplar arasinda istatistiksel
olarak ileri seviyede anlaml farklihk bulunmaktadir (p<0.01). Grup 3'’teki
vakalarin cerrahinin bitimi anindaki DAB dulzeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve
Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli ylksektir. Grup
2’'deki vakalarin cerrahinin bitimi anindaki DAB duizeyleri; Grup 1’deki vakalarin
cerrahinin bitimi anindaki DAB duzeylerinden istatistiksel olarak anlamli seviyede

yuksektir (p:0.027; p<0.05).

Ekstibasyon oncesi 1. dakikadaki DAB duzeyine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farklhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3’teki vakalarin ekstibasyon 6ncesi 1. dakika DAB dulzeyleri, Grup 1 (p:0.001;
p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli
yuksektir. Grup 1 ve Grup 2’'deki vakalarin ekstliibasyon 6ncesi 1. dakika DAB
dizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farklihk bulunmamaktadir

(p>0.05).

Ekstubasyon esnasindaki DAB duzeyine gore gruplar arasinda istatistiksel
olarak ileri seviyede anlamli farkhlik bulunmaktadir (p<0.01). Grup 3’teki

vakalarin ekstiibasyon esnasindaki DAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve
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Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli yuksektir. Grup
2’'deki vakalarin ekstubasyon esnasindaki DAB duzeyleri; Grup 1’'deki vakalarin
ekstibasyon esnasindaki DAB duzeylerinden istatistiksel olarak ileri seviyede

anlaml yUksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika ve 5. dakikalardaki DAB
duzeylerine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede anlaml
farkhlik bulunmaktadir (p<0.01). Grup 3’teki vakalarin ekstiibasyon sonrasi 1.
dakika, 3. dakika ve 5. dakikalardaki DAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve
Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli yuksektir. Grup
2’deki vakalarin ekstubasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika ve 5. dakikalardaki
DAB dulzeyleri; Grup 1’deki vakalardan istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli

yuksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon sonrasi 10. dakikadaki DAB duzeyine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3’teki vakalarin ekstlibasyon sonrasi 10. dakika DAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001;
p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli
yuksektir. Grup 2’deki vakalarin ekstlibasyon sonrasi 10. dakika DAB duzeyleri;
Grup 1’deki vakalarin ekstibasyon sonrasi 10. dakika DAB duizeylerinden

istatistiksel olarak anlamli seviyede yuksektir (p:0.020; p<0.05).

Ekstubasyon sonrasi 15. dakikadaki DAB duzeyine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlaml farklhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup

3'teki vakalarin ekstlibasyon sonrasi 15. dakika DAB duzeyleri, Grup 2’deki
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vakalardan anlamli seviyede yuksek iken (p:0.048; p<0.05); Grup 1’deki
vakalardan ileri seviyede anlamli yuksektir (p:0.001; p<0.01). Grup 1 ve Grup
2'deki vakalarin ekstubasyon sonrasi 15. dakika DAB dlzeyleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Ekstibasyon sonrasi 20. dakikadaki DAB duzeyine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farkllik bulunmaktadir (p<0.05). Grup 3’teki vakalarin
ekstlbasyon sonrasi 20. dakika DAB duzeyleri, Grup 1’deki vakalardan anlamli
seviyede yuksektir (p:0.011; p<0.05). Grup 2’'deki vakalarin ekstliibasyon sonrasi
20. dakika DAB duzeyleri ile Grup 1 ve Grup 3’'teki vakalarin ekstlibasyon
sonrasi 20. dakika DAB dlizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunmamaktadir (p>0.05).

Ekstubasyon sonrasi 30. dakika DAB duzeyine gore gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Grup 1’de; bazal DAB seviyelerine gore ilag 6ncesi DAB dizeylerinde
gorulen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkliik géstermektedir
(p<0,01). ilagc ©ncesi DAB diizeyine gdre cerrahinin bitimi anindaki ve
ekstubasyon Oncesi 1. dakikadaki DAB duzeylerinde gorulen dusus istatistiksel
olarak ileri seviyede anlamhdir (p<0.01). ilag dncesi DAB diizeyine gore
ekstubasyon esnasindaki DAB duzeyinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim
go6rulmez iken (p>0.05); ekstliibasyon sonrasi 1. dakika DAB dizeyinde gorilen
diisus istatistiksel olarak anlamhdir (p<0.05). ila¢c éncesi DAB diizeyine gdre

ekstubasyon sonrasi 3. dakika, 5. dakika ve 10. dakikalardaki DAB duzeylerinde
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gorulen dususler istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli iken (p<0.01), ilag
oncesi DAB duzeyine gore ekstubasyon sonrasi 15. dakika ve 20. dakika DAB
diizeylerinde gériilen dususler istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). ilag éncesi
DAB duzeyine gore ekstubasyon sonrasi 30. dakika DAB duzeyinde istatistiksel

olarak anlamh bir degisim goriimemistir (p>0.05).

Grup 2’de; bazal DAB seviyelerine gore ilag 6ncesi DAB dlzeylerinde
gorulen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkliik géstermektedir
(p<0,01). ilac ©ncesi DAB diizeyine gdre cerrahinin bitimi anindaki ve
ekstubasyon oncesi 1. dakikadaki DAB duzeylerinde gorulen dusus istatistiksel
olarak ileri seviyede anlamhdir (p<0.01). ilag ©éncesi DAB diizeyine gore
ekstubasyon sirasindaki ve ekstibasyon sonrasi 1. dakikadaki DAB duzeylerinde
goriilen artis istatistiksel olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01). ilac éncesi
DAB duzeyine gore ekstibasyon sonrasi 3. dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20.
dakika ve 30. dakikaardaki DAB duzeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir
degisim goértlmezken (p>0.05), ekstiibasyon sonrasi 5. dakika DAB dizeyinde

gorilen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01).

Grup 3’te; bazal DAB seviyelerine gore ilag dncesi DAB duzeylerinde
gorulen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkliik géstermektedir
(p<0,01). ilag 6ncesi DAB diizeyine gore cerrahinin bitimi anindaki ve 1.
dakikadaki DAB dlzeylerinde gorllen artis istatistiksel olarak anlamhidir (p<0.05).
ila¢c 6ncesi DAB diizeyine gére ekstiibasyon sirasinda, ekstiibasyon sonrasi 1.
dakika, 3. dakika ve 5. dakika’daki DAB duzeylerinde gorulen artig istatistiksel

olarak ileri seviyede anlamhdir (p<0.01). ilag éncesi DAB diizeyine gdre
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ekstiubasyon sonrasi 10. dakika, 15. dakika ve 20. dakikalardaki DAB
diuzeylerinde gorulen artis istatistiksel olarak anlamli iken (p<0.05); ekstubasyon
sonrasi 30. dakika DAB duzeyinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim

gorulmemistir (p>0.05).
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Sekil 2: DAB grafigi ( * p<0,05 anlamh ** p<0,01 ileri diizeyde anlamli )
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Ortalama Arter Basinci (OAB) Degerlendirilmesi

Tablo 6: Ortalama Arter Basinci (OAB) Degerlendirilmesi

OAB Grup | Grup Il Grup Il Test ist.; p
Bazal 103,62+7,37 102,64+5,64 100,02+5,46 F:2,816; p:0,09
ilag dncesi 98,20+9,69 95,60+5,33 92,80+7,48 F:1,839; p:0,172

Cerrahi bitimi

75,533,814

82,53+5,14 %

95,0046,35%¢

F:53,851; p:0,001**

Ekstiibasyon dncesi 1. dk

75,003,824

74,604,78%¢

94,73+6,80¢

F:71,306; p:0,001**

Ekstiibasyon sirasinda

93,53+5,60

102,073,714

124,006,304

F:130,921;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 1. dk

91,00+5,61¢

105,604,524

125,87+5,77 %

F:162,134;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 3. dk

84,87+4,70%

95,13+4,70

113,53+4,47 %

F:147,801;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 5. dk

82,27+4,51%

91,335,634

106,93+3,84 %+

F:104,866; p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 10. dk | 86,20+4,87+* | 93,87t5,35 103,60+4,63%¢ | F:46,346; p:0,001**
Ekstiibasyon sonrasi 15. dk | 89,00+4,70% | 95,20+5,10 101,47+4,66% |F:25,026; p:0,001**
Ekstiibasyon sonrasi 20. dk | 91,27+4,59¢ 95,93+4,77 101,27+4,65% |F:17,205; p:0,001**
Ekstiibasyon sonrasi 30. dk | 93,93+4,45 97,27+4,08 100,67+4,48% | F:9,025; p:0,001**

F: Oneway ANOVA testi

¢ Grup ici degerlendirildiginde p<0.05 duzeyinde anlamli.

( ** p<0.01 ileri dizeyde anlamh )

¢ Grup ici degerlendirildiginde p<0.01 ileri dizeyde anlamli.
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Bazal OAB seviyelerine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).

llag dncesi OAB diizeylerine gére gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Cerrahinin bitimi anindaki OAB dlzeyine go6re gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3’teki vakalarin cerrahinin bitimi anindaki OAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001;
p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli
yuksektir. Grup 2’deki vakalarin cerrahinin bitimi anindaki OAB duzeyleri; Grup
1’deki vakalarin cerrahinin bitimi anindaki OAB dizeylerinden istatistiksel olarak

ileri seviyede anlamli yuksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon 6ncesi 1. dakikadaki OAB dizeyine gére gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3’teki vakalarin ekstibasyon 6ncesi 1. dakika OAB dlzeyleri, Grup 1 (p:0.001;
p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli
yuksektir. Grup 1 ve Grup 2'deki vakalarin ekstibasyon 6ncesi 1. dakika OAB
dizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farklihk bulunmamaktadir

(p>0.05).

Ekstibasyon esnasindaki OAB dizeyine gore gruplar arasinda istatistiksel
olarak ileri seviyede anlamli farkhlik bulunmaktadir (p<0.01). Grup 3'teki

vakalarin ekstiibasyon esnasindaki OAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve
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Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli yuksektir. Grup
2’'deki vakalarin ekstliibasyon esnasindaki OAB dizeyleri; Grup 1’deki vakalarin
ekstibasyon esnasindaki OAB duzeylerinden istatistiksel olarak ileri seviyede

anlaml yUksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika ve 15.
dakikalardaki OAB dlzeylerine goére gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri
seviyede anlamh farklilk bulunmaktadir (p<0.01). Grup 3’teki vakalarin
ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika ve 15.
dakikalardaki OAB duzeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001;
p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli yuksektir. Grup 2’deki vakalarin
ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika ve 15.
dakikalardaki OAB duzeyleri; Grup 1’deki vakalardan istatistiksel olarak ileri

seviyede anlamli yiksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon sonrasi 20. dakikadaki OAB dlizeyine gbre gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlaml farkhlik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3’teki vakalarin ekstibasyon sonrasi 20. dakikadaki OAB duzeyleri, Grup 1
(p:0.001; p<0.01) ve Grup 2'deki (p:0.009; p<0.01) vakalardan ileri seviyede
anlamli ylUksektir. Grup 2’deki vakalarin ekstibasyon sonrasi 20. dakika OAB

dizeyleri, Grup 1’deki vakalardan anlamli seviyede yuksektir (p:0.024; p<0.05).

Ekstibasyon sonrasi 30. dakikadaki OAB dlizeyine gbre gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farklilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup

3’teki vakalarin ekstlibasyon sonrasi 30. dakika OAB duzeyleri, Grup 1’deki
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vakalardan ileri seviyede anlamli yuksektir (p:0.001; p<0.01). Grup 2’deki
vakalarin ekstibasyon sonrasi 30. dakika OAB duzeyleri ile Grup 1 ve Grup
3’teki olgularin ekstibasyon sonrasi 30. dakika OAB duzeyleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Grup 1'de; bazal OAB seviyelerine gore ilag dncesi OAB dlzeylerinde
gorulen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farklik géstermektedir
(p<0,01). ilac éncesi OAB diizeyine gére cerrahinin bitimi anindaki ve
ekstibasyon oOncesi 1. dakikalardaki OAB dizeylerinde gorilen dusus
istatistiksel olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01). ilac éncesi OAB diizeyine
gore ekstubasyon sirasindaki OAB duzeyinde istatistiksel olarak anlamli bir
degisim goérulmezken (p>0.05); ekstibasyon sonrasi 1. dakika OAB dlzeyinde
gbrilen dusus istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). ilag éncesi OAB diizeyine
goére ekstubasyon sonrasi 3. dakika, 5. dakika, 10. dakikave 15. dakikalardaki
OAB duzeylerinde gorilen diususler istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli iken
(p<0.01), ilagc 6ncesi OAB dlizeyine goére ekstiibasyon sonrasi ve 20. dakika OAB
diizeyinde gériilen disls istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). ila¢ éncesi OAB
dizeyine gore ekstlibasyon sonrasi 30. dakika OAB dtlizeyinde istatistiksel olarak
anlamli bir degisim gértulmemistir (p>0.05). Ylikleme dozu veriimesi esnasinda
bir hastada ortalama arter basinci ilag 6ncesi degerinin %30 altina, kalp hizi da
50 atim/ dk’nin altina indi. ila¢ inflizyonu kesildi. Efedrin ve atropin ile tedavi

edildi ve hasta ¢alisma digi birakildi.

Grup 2’de; bazal OAB seviyelerine gore ilag dncesi OAB dlzeylerinde

gorulen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkliik géstermektedir
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(p<0,01). ila¢ 6ncesi OAB diizeyine cerrahinin bitimi anindaki ve ekstiibasyon
oncesi 1. dakikalardaki OAB duzeylerinde gorulen dusugler istatistiksel olarak
ileri seviyede anlamlidir (p<0.01). ilag 6éncesi OAB diizeyine gore ekstiibasyon
esnasindaki ve ekstlibasyon sonrasi 1. dakikadaki OAB duzeylerinde gorulen
artis istatistiksel olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01). ilag éncesi OAB
duzeyine gore ekstubasyon sonrasi 3. dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20. dakika
ve 30. dakikalardaki OAB duzeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim
gorulmezken (p>0.05); ekstlibasyon sonrasi 5. dakika OAB dlizeyinde gorllen

disus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamhdir (p<0.01).

Grup 3’de; bazal OAB seviyelerine gore ilag dncesi OAB dizeylerinde
gorulen disus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhlik gdstermektedir
(p<0,01). ilag 6ncesi OAB diizeyine gore ekstiibasyon éncesi 1. dakikadaki OAB
dizeylerinde gorilen artis istatistiksel olarak anlamh iken (p<0.05); cerrahinin
bitimi anindaki, ekstibasyon esnasindaki, ekstubasyon sonrasi 1. dakika, 3.
dakika, 5. dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20. dakika ve 30. dakikalardaki OAB

dizeylerinde gorilen artis istatistiksel olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01).
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Sekil 3: OAB grafigi ( ** p<0,01 ileri dizeyde anlamli )




Kalp Hizi (KH) Degerlendirilmesi

Tablo 7: Kalp Hizi (KH) Degerlendirilmesi

KH Grup | Grup 1l Grup 1l Test ist.; p
Bazal 80,86+4,10 80,13+3,88 79,80+9,96 F:0,281; p:0,757
ilag dncesi 75,13+6,03 74,20+5,36 72,73+6,90 F:0,584; p:0,562
Cerrahi bitimi 58,07+2,79% | 63,87+4,05% 72,33+6,94 |F:31,983; p:0,001**
Ekstiibasyon éncesi 1. dk | 57,60+2,77% | 57,00+2,85+* 72,47+6,78 F:55,889; p:0,001**

Ekstiibasyon sirasinda

67,00+4,19%

73,00+4,14

102,60+5,16%*

F:266,228;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 1. dk

64,73+4,30%

76,53+4,87

108,80+6,22 %+

F:289,335;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 3. dk

61,333,294

69,334,89+

98,87+5,30%¢

F:279,670;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 5. dk

59,60+3,37 %

64,20+4,68 %

88,20+2,62%¢

F:264,203;p:0,001*

Ekstiibasyon sonrasi 10. dk

61,53+3,23%¢

64,93+4,98%¢

84,27+3,22%

F:148,565;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 15. dk

62,73+3,10%°

65,87+4,82%

81,133,994

F:89,205;p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 20. dk

63,73+2,68%¢

66,13+4,10%°

80,40+4,10%¢

F:89,369; p:0,001**

Ekstiibasyon sonrasi 30. dk

64,33+2,82%¢

66,73+4,15%

80,53+3,70%¢

F:88,524; p:0,001**

F: Oneway ANOVA testi

(™ p<0.01 ileri duzeyde anlamli )

¢ Grup ici degerlendirildiginde p<0.01 ileri dizeyde anlamli.
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Bazal kalp hizi seviyelerine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir farkhihk bulunmamaktadir (p>0.05).

llag dncesi kalp hizi diizeylerine gére gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamh bir farklilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Cerrahinin bitimi anindaki kalp hizi dizeyine goére gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup
3’teki vakalarin cerrahinin bitimi anindaki kalp hizi diuzeyleri, Grup 1 (p:0.001;
p<0.01) ve Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli
yuksektir. Grup 2’deki vakalarin cerrahinin bitimi anindaki kalp hizi dizeyleri,
Grup 1’deki vakalarin cerrahinin bitimi anindaki kalp hizi dizeylerinden

istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli yuksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon oncesi 1. dakikadaki kalp hizi dizeyine gore gruplar
arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farklilik bulunmaktadir (p<0.01).
Grup 3’teki vakalarin ekstibasyon 6ncesi 1. dakika kalp hizi diuzeyleri, Grup 1
(p:0.001; p<0.01) ve Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede
anlamli yuksektir. Grup 1 ve Grup 2’'deki vakalarin ekstiibasyon éncesi 1. dakika
kalp hizi  duizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamhi bir farklihk

bulunmamaktadir (p>0.05).

Ekstibasyon esnasindaki kalp hizi duzeyine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri seviyede anlaml farklhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup

3’teki vakalarin ekstiibasyon esnasindaki kalp hizi dizeyleri, Grup 1 (p:0.001;
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p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamli
yuksektir. Grup 2'deki vakalarin ekstibasyon esnasindaki kalp hizi duzeyleri,
Grup 1'deki vakalarin ekstibasyon esnasindaki kalp hizi duzeylerinden

istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli yuksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstubasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika ve 5. dakikalardaki kalp hizi
duzeylerine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede anlaml
farkhlik bulunmaktadir (p<0.01). Grup3’teki vakalarin ekstliibasyon sonrasi 1.
dakika, 3. dakika ve 5. dakikalardaki kalp hizi dizeyleri, Grup 1 (p:0.001; p<0.01)
ve Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede anlamh ylksektir.
Grup 2’deki vakalarin ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika ve 5.
dakikalardaki kalp hizi dizeyleri; Grup 1’deki olgulardan istatistiksel olarak ileri

seviyede anlamh ylUksektir (p:0.001; p<0.01).

Ekstibasyon sonrasi 10. dakikadaki kalp hizi dlzeyine gore gruplar
arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farklilk bulunmaktadir (p<0.01).
Grup 3’teki vakalarin ekstibasyon sonrasi 10. dakikadaki kalp hizi dizeyleri,
Grup 1 (p:0.001; p<0.01) ve Grup 2’deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri
seviyede anlamli yuksektir. Grup 2'deki vakalarin ekstiibasyon sonrasi 10. dakika
kalp hizi duzeyleri, Grup1’deki vakalardan anlaml seviyede yuksektir (p:0.048;

p<0.05).

Ekstibasyon sonrasi 15. dakikadaki kalp hizi duzeyine gore gruplar
arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farklilik bulunmaktadir (p<0.01).

Grup 3’teki vakalarin ekstiibasyon sonrasi 15. dakika kalp hizi duzeyleri, Grup 1
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(p:0.001; p<0.01) ve Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede
anlamli yuksektir. Grup 2’deki vakalarin ekstubasyon sonrasi 15. dakika kalp hizi
duzeyleri ile Grup 1'deki vakalarin ekstibasyon sonrasi 15. dakika kalp hizi
duzeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik bulunmamaktadir

(p>0.05).

Ekstibasyon sonrasi 20. dakikadaki kalp hizi dizeyine gore gruplar
arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhlik bulunmaktadir (p<0.01).
Grup 3’teki vakalarin ekstiibasyon sonrasi 20. dakika kalp hizi dizeyleri, Grup
1(p:0.001; p<0.01) ve Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede
anlamli yUksektir. Grup 2’deki vakalarin ekstibasyon sonrasi 20. dakika kalp hizi
dizeyleri ile Grup 1’deki vakalarin ekstibasyon sonrasi 20. dakika kalp hizi
dizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farklihk bulunmamaktadir

(p>0.05).

Ekstubasyon sonrasi 30. dakikadaki kalp hizi duzeyine goére gruplar
arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farklilik bulunmaktadir (p<0.01).
Grup 3’teki vakalarin ekstiibasyon sonrasi 30. dakika kalp hizi duzeyleri, Grup 1
(p:0.001; p<0.01) ve Grup 2'deki (p:0.001; p<0.01) vakalardan ileri seviyede
anlamli yUksektir. Grup 2’deki vakalarin ekstibasyon sonrasi 30. dakika kalp hizi
dizeyleri ile Grup 1'deki vakalarin ekstiibasyon sonrasi 30. dakika kalp hizi
dizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farklihk bulunmamaktadir

(p>0.05).
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Grup 1’de; bazal kalp hizi seviyelerine goére ilag oncesi kalp hizi
duzeylerinde gorulen dusus istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhlik
gdstermektedir (p<0,01). ila¢ dncesi kalp hizi diizeyine gore cerrahinin bitimi
anindaki, ekstubasyon oncesi 1. dakika ve ekstubasyon esnasindaki,
ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20.
dakika ve 30. dakikalardaki kalp hizi duzeylerinde goérulen dusus istatistiksel
olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01). Yukleme dozu yapilma esnasinda iki
hastada kalp hizi 50 atim/dk’nin altina indi. ilag inflizyonu kesilen hastalar atropin

ile tedavi edildiler ve caligma disi birakildilar.

Grup 2’de; bazal kalp hizi seviyelerine goére ilag 6ncesi kalp hizi
dizeylerinde gorilen dusls istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhlik
géstermektedir (p<0,01). ilag dncesi kalp hizi diizeyine gore cerrahinin bitimi
anindaki ve ekstubasyon oncesi 1. dakikadaki kalp hizi duzeylerinde gorulen
diisusler istatistiksel olarak ileri seviyede anlamhidir (p<0.01). ilag éncesi kalp hizi
duzeyine gore ekstubasyon esnasindaki ve ekstibasyon sonrasi 1. dakikadaki
kalp hizi duzeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisim gorulmemigtir
(p>0.05). ilag éncesi kalp hizi diizeyine gore ekstiibasyon sonrasi 3. dakika, 5.
dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20. dakika ve 30. dakikalardaki kalp hizi
duzeylerinde gorulen dususler istatistiksel olarak ileri seviyede anlamhidir

(p<0.01).

Grup 3’te; bazal kalp hizi seviyelerine goére ilag Oncesi kalp hizi
dizeylerinde gorulen dusls istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli farkhlik

gbstermektedir (p<0,01). ilag dncesi kalp hizi diizeyine gore cerrahinin bitimi
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anindaki ve ekstubasyon oncesi 1. dakikadaki kalp hizi duzeylerinde istatistiksel
olarak anlamli bir degisim goérilmezken (p>0.05); ekstibasyon esnasinda,
ekstibasyon sonrasi 1. dakika, 3. dakika, 5. dakika, 10. dakika, 15. dakika, 20.
dakika ve 30. dakikalardaki kalp hizi duzeylerinde gorulen artiglar istatistiksel

olarak ileri seviyede anlamlidir (p<0.01).

Kalp Hizi
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Sekil 4: Kalp Hizi grafigi ( * p<0,05 anlamli  ** p<0,01 ileri dizeyde anlamli )
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Ekstibasyon ve Uyanma Surelerinin Degerlendirilmesi

Tablo 8: Ekstiibasyon ve Uyanma Siirelerinin Degerlendirilmesi

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Test ist.; p
. . . F:0,148;
Ekstiibasyon Siiresi (dk) 8,47+1,06 8,33+0,90 8,27+1,10 p:0,862
F:1020,662;
Uyanma Siiresi (dk) 30,73+1,39 13,80+0,86 13,33+1,29 p:0,001%*

F: Oneway ANOVA testi

( ** p<0.01 ileri dizeyde anlamli )

Ekstubasyon suresine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farkhilik bulunmamaktadir (p>0.05).

Uyanma suresine gore gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri seviyede

anlamli bir farklihk bulunmaktadir (p<0.01). Grup 1’deki vakalarin uyanma

sureleri Grup 2 (p:0.001; p<0.01) ve Grup 3’teki (p:0.001; p<0.01) vakalarin

uyanma surelerinden istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli uzundur. Grup 2 ve

Grup 3’teki vakalarin uyanma sureleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farkhlik bulunmamaktadir (p>0.05).
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Ekstibasyon Kalite Skorlarinin Degerlendirilmesi

Tablo 9: Ekstilibasyon Kalite Skoruna Goére Gruplarin Degerlendirilmesi

Grup | Grup 1l Grup 1l
Test ist.; p
n (%) n (%) n (%)
1 15 (% 100) 15 (% 100) 5 (% 33,3)
EKS 2 7 (% 46,7)  |x?:25,714; p:0,001**
3 3 (% 20,0)

x?: Ki-kare testi  (** p<0.01 ileri diizeyde anlamli )

Ekstubasyon kalite skoruna gdre gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri
seviyede anlaml farklhilik bulunmaktadir (p<0.01). Grup 1 ve Grup 2’deki vakalarin
tamaminin ekstibasyon kalite skorlari 1 iken; Grup 3’teki vakalarin % 33.3’Unun

ekstlbasyon kalite skorlari 1, % 46.7’sinin 2 ve % 20’sinin 3’tdr.
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ilaca Bagh Yan Etkilerin Degerlendirilmesi

Grup 1'de bir hastada hipotansiyon ve bradikardi gelisti. Hasta efedrin ve
atropin ile tedavi edildi. Yine Grup 1’de iki hastada gelisen bradikardi atropin ile
tedavi edildi. Bu hastalar ¢calisma disi birakildilar. Grup 2 ve Grup 3’te hastalarin
higbirinde tedavi gerektirecek kadar bradikardi veya hipotansiyon gézlenmedi. Bu

agidan Grup 2 ve Grup 3 arasinda fark gorulmedi.

Grup 1 ve Grup 2'de hastalarin higbirinde bulanti veya kusma gézlenmedi.
Grup 3’te hicbir hastada bulanti veya kusma goézlenmedi. Dolayisiyla bulanti ve

kusma acgisindan gruplar arasinda fark goralmedi.

Grup 1 ve Grup 2’de hastalarin higbirinde solunum depresyonu ve
desatirasyon gozlenmedi. Grup 3’'te higbir hastada solunum depresyonu ve
desatirasyon gozlenmedi. Dolayisiyla solunum depresyonu ve desatlrasyon

agisindan gruplar arasinda fark gorilmedi.

Hastalarda ilaca karsi geligebilecek asiri duyarlilik reaksiyonu gozlenmedi.

62



Istatistiksel incelemeler

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 10.0 programi

kullanildi.

Calisma verileri toplanirken yapilan gl¢ analizi sonucunda sistolik arter
basinci parametresi i¢cin A:7 SD:6,7 aldigimizda Power : 0.80, :0.20 ve o:0.05

icin tespit edilen gruplardaki 6rneklem sayisi n: 15 olarak saptandi.

Cahigsma verileri deg@erlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin
(Ortalama, Standart sapma) yanisira niceliksel verilerin karsilastiriimasinda
parametrelerin gruplar arasi karsilastirmalarinda Oneway Anova testi ve farklliga
neden c¢ikan grubun tespitinde Tukey HDS testi kullanildi. Parametrelerin grup
ici karsilagtirmalarinda paired sample t testi kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastinimasinda ise Ki-Kare testi kullanildi. Sonuglar % 95'lik glven

araliginda, anlamlilik p<0.05 duzeyinde degerlendirildi.
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TARTISMA

intrakraniyal girisimler agri verici uyaranlarin  yogunlugunda sik
degisimlerin oldugu girisimlerdir. indiiksiyon, civili baslik, kraniyotomi,
ekstlbasyon ve postoperatif donemlerde, intrakranial kompliyansi bozulmus ve
artmis kafa ici basinci olan hastalar icin hemodinamik stabilite ¢cok 6nemlidir.
intrakraniyal operasyonlar esnasinda gelisen hemodinamik degisiklikler,
intrakraniyal basing ve beyin édemi Gzerine en az bigcimde etkili olmahdir. Agri
verici uyaran verildigi esnada hastalarda bir seri metabolik ve hormonal
degisiklikler gelisir. Trakeal ekstibasyon donemi; agri, anesteziden ¢ikis, trakeal
irritasyon gibi uyaranlar nedeni ile ortaya gikan katekolamin serbestlesmesi ve
sempatik stimulasyon ile karakterizedir (46,48,49,51). Bununla iligkili olarak
oksijen tuketimi artar, tagsikardi ve hipertansiyon goérulur (47). Trakeal
ekstlbasyon esnasinda olusan hava yolu irritasyonu, oksurik ve nefes almada
zorlanmalara sebep olabilir, bu da kalp hizi ve kan basincinin artmasina katkida
bulunur (49,50). Kalp hizi ve kan basincinda goérulen bu artis kardiyovaskuler
fonksiyonlar Uzerinde olumsuzluklara neden olmaktadir. Tasikardi kalbin
miyokard oksijen tuketimini arttirirken, diyastolik dolumu da azaltmakta, bu da
etkili koroner akimi engellemektedir (52). Koroner arter hastaligi veya risk faktoru
olan hastalarda yapilan calismada postoperatif iskemik olaylarin %54,7’sine
tasikardinin eslik ettigi gozlenmigtir (53). Hipertansiyon ise kafa igi basingta
belirgin artisa ve beyin ddemine sebep olur, bu da beyin perfuzyon basincini
azaltir, postoperatif intrakraniyal kanama ve herniasyon riski dogurur (54).
Koroner arter hastaligi, serebrovaskuler hastalik gibi ¢esitli hasta gruplarinda

hipertansiyon gelismesi ciddi risk olusturdugu i¢in hemodinaminin stabil olmasi
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dnemlidir. intrakraniyal girisimlerde, stabil hemodinami sadlamak igin pek cok ilag
ve yontem kullaniimistir. Anestezi esnasinda laringoskopi, trakeal entubasyon ve
ekstibasyonla olusan stres cevap, anestezi idamesinde karsilasilan
hipertansiyon, tasikardi; narkotik analjezikler, inhalasyon yoluyla saglanan derin
anestezi, lokal anestezikler, adrenoreseptor blokorleri, vazodilatatorler gibi
ilaglarla baskilanmaya caligiimaktadir. Biz galismamizda ekstibasyon esnasinda
olusan hiperdinamik cevabi Onlemek igin santral alfa-2 agonist olan
deksmedetomidini, yan etkilerinin en az gozlendigi kullanim gekli ile gostermeyi

amacladik.

Deksmedetomidin son vyillarda kullanima giren, sedatif, analjezik,
anksiyolitik ve amnestik etkileri olan ylksek selektif bir alfa-2 reseptdr agonistidir
(56,57,58,59,60,61). Bu ilag, doza bagh olarak serum norepinefrin
konsantrasyonunu azaltir (40,58,64). Bu da arteriyel kan basinci ve kalp hizinin

azalmasina sebep olur (11,12,55,62,63,65).

Abdominal  histerektomi  yapilacak hastalarda 0,6 mcg/kg/sa
deksmedetomidinin endotrakeal entiibasyon esnasindaki sempatik aktivasyonu
baskiladigi saptanmistir (9). Entibasyonun yani sira ekstibasyon ile ortaya
¢cilkan hemodinamik cevaplarin da deksmedetomidin ile baskilandigi ve santral
sempatolitik etkinin postoperatif periyotta da devam ettigi gosterilmistir (55).
Bununla ilgili olarak Lawrence ve arkadaglarinin 18-65 yas arasi genel cerrahi ve
minor ortopedik cerrahi uygulanacak 50 hastada yaptiklari bir ¢calismada
indUksiyondan evvel intravendz 5 dakikada verilen 2 mcg/kg deksmedetomidin,

plasebo ile karsilastiriimistir. indiksiyonda hastalara tiyopental, fentanil ve
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vekiironyum, idamede N20 ve izofloran kullanilmistir. izofloran cerrahi bitimine
10 dakika kala kesilmistir. Deksmedetomidin verilen hastalarda ekstibasyon
sonrasindaki sistolik kan basinci ve kalp hizindaki artig, plasebo verilenlere gore
istatistiksel olarak anlamli bigcimde daha distk bulunmustur (p<0.001) (40). Guler
ve arkadaslarinin yaptiklari bir calismada ise intraokuler cerrahi gecirecek 40- 75
yas arasl 60 hastaya cerrahi bitiminden bes dakika evvel verilen 0,5 mcg/kg
deksmedetomidin plasebo ile karsilastinimistir. indiiksiyonda tiyopental, fentanil
ve veklronyum, idamede ise oksijen iginde %67 nitrdz oksit ve %1-2 sevofloran,
cerrahi bitimine kadar kullaniimigtir. Ekstibasyon esnasinda kalp hizi ve kan
basinci degerlerinde her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli artis gézlenmis,
deksmedetomidin verilen hastalardaki artis, plaseboya gore istatistiksel olarak

anlamli bir sekilde daha dusuk saptanmistir (p<0.05) (67).

Tanskanen ve arkadaglar ise deksmedetomidinin ekstibasyona olan
hipertansif cevabi azaltmasinin doz ile iligkili oldugunu gdstermislerdir.
Supratentoriyal beyin timora cerrahisi gecgirecek 54 hasta ile yaptiklarn bu
calismada deksmedetomidinin plazma hedef konsantrasyonu 0,2 ng/mL ve 0,4
ng/mL olan dozlan plasebo ile Kkarsilastiriimistir. Hastalara anestezi
indUksiyonundan yirmi dakika evvel inflizyona baslanmis, idamede nitréz oksit ve
izofloran kullanilmig, tahmini olarak cerrahi bitimine on dakika kalinca izofloran
ve calisma ilaci inflizyonu durdurulmustur. Deksmedetomidin, entlibasyona olan
tasikardik cevabi her iki grupta da plaseboya gbére azaltmis (p<0.01),
ekstibasyon sonrasinda ise sadece ilacin plazma hedef konsantrasyonu 0,4
ng/mL oldugu hastalarda sistolik kan basinci artisini 6nlemistir (p<0.01). Sonug

olarak deksmedetomidin, anestezi esnasindaki agrili uyarilardan kaynaklanan
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hipertansif ve tasikardik cevaplar baskilayarak kardiyovaskuler stabiliteyi
artirmistir. Etkilerinin bir gogunun doza bagh oldugu ve yuksek dozun, dugsuk

doza gore daha etkili oldugu bildirilmigtir (68).

Biz galismamizda deksmedetomidini cerrahi bitiminden 5 dakika evvel 0,5
mcg/kg verdigimizde ekstlibasyona bagh kalp hizi ve kan basincindaki artisi,
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli bicimde daha disuk
saptadik (p<0.01). Deksmedetomidini cerrahi bitiminden 15 dakika evvel 1
mcg/kg yukleme sonrasi 0,5 mcg/kg/sa verdigimizde ise ekstiibasyona bagl kan
basinci ve kalp hizinda plaseboya gére anlamli bir artis gérmedik (p>0.05).
Literatirdeki calismalarda deksmedetomidinin gesitli dozlari ve kullanim gekilleri
denenmis, ilacin etkilerinin blyuk délgtide doza bagh oldugu belirtiimig, fakat ilacin
bizim kullandigimiz gibi ekstibasyondan 15 dakika evvel 1 mcg/kg yukleme
sonrasi 0,5 mcg/kg/sa infuzyon sekliyle kullanildidi herhangi bir literatire
rastlanmamistir. Calismamizdan edindigimiz netice deksmedetomidini 1 mcg/kg
yukleme sonrasi 0,5 mcg/kg/sa inflizyon seklinde vermenin ekstibasyon
esnasinda hemodinamiyi 0,5 mcg/kg tek doz seklinde vermeye gére daha stabil

tuttugu yonundeydi.

Katarakt cerrahisi uygulanan hastalarda yapilan bir c¢alismada
deksmedetomidinin ekstlibasyon esnasinda olusan oksurik refleksini énemli
Olclide baskiladigi ve ekstibasyon kalitesini artirdi§i gosterilmistir (66). Bizim
calismamizda da her iki kullanim sekliyle deksmedetomidin verilen hastalarda
ekstiubasyona karsi olusabilecek Oksuruk, zorlu solunum, larenks odemi,

bronkospazm gibi reaksiyonlar gorulmemis, ekstubasyon her iki ilag grubunda da
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kontrol grubuna gore daha kaliteli gerceklesmistir. Deksmedetomidinin bu
etkisinin sedatif ve analjezik 6zelliklerinden dolayi laringeal stimilasyonun daha

az hissedilmesine bagl oldugunu dugunulebilir.

Bekker ve arkadaslarinin  bir c¢alismasinda uyanik karotid
endarterektomide primer sedatif ajan olarak 66 olguda deksmedetomidin
kullaniimis ve %42 oraninda sedasyon skorunun (Observer Assessment of
Alertness/Sedation (OAAS)) kontrol grubundan daha ylksek oldugu saptanmistir
(65). Yine sedasyon amaciyla Herr ve arkadaslari, 1 mcg/kg yiklemeyi miteakip
0,2- 0,7 mcg/kg/sa deksmedetomidin uygulamislar ve hastalarda etkili sedasyon
saglamislardir (29). Bunun yaninda intraokuler cerrahi geciren hastalarda yapilan
calismada ise cerrahi bitiminden bes dakika evvel verilen 0,5 mcg/kg
deksmedetomidinin ekstubasyon ve uyanma surelerini degistirmedigi bildirilmistir
(67). Biz de yaptigimiz ¢alismada deksmedetomidini 0,5 mcg/kg verdigimizde
hastalarin ekstliibasyon ve uyanma surelerinin degismedigini goérdik (p>0.05).
Deksmedetomidini 1 mcg/kg yikleme sonrasi 0,5 mcg/kg/sa inflizyon ile
verdigimizde ise hastalarin ekstiibasyon sureleri yine degismemisken (p>0.05),
ilacin bu dozunun genelde sedasyon amaciyla verilen doz olmasina bagl olarak
hastalarin uyanma surelerinin istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamlh bigimde
uzadigini gordiik (p<0.01). intrakraniyal ameliyat sonrasinda cerrahi tedavinin
hastanin klinigi Uzerine olan etkisinin belirlenmesi, cerrahiye ait istenmeyen bir
durum olup olmadiginin tayini ve muhtemel bir komplikasyonda erken teshis ve
tedavinin yapilabilmesi igin hastanin norolojik muayenesinin erken donemde
yapilabilir olmasi dnemlidir. Bu nedenle uygun dozda ve uygun zamanda ilag

uygulamasi ile stabil bir hemodinami saglanarak erken norolojik
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degerlendirmenin yapilmasina imkan saglanmalidir. Deksmedetomidini 1 mcg/kg
yukleme sonrasi 0,5 mcg/kg/sa infuzyon seklinde vermek her ne kadar daha
stabil bir hemodinami saglamis ise de olusturdugu sedasyon neticesinde uyanma

suresini uzatmasi bir dezavantaj olarak gorulebilir.

Deksmedetomidinin santral sinir sistemindeki alfa-2 reseptorleri aktive
etmesi neticesinde sempatolitik etki, dolayisiyla vagal aktivitede artis gorular.
Buna ek olarak deksmedetomidinin periferik sempatik postsinaptik gangliyon
blokérl olarak da etkisi vardir ve bu etki de sempatolitik etkiyi artirir (69). Yine
alfa-2 agonistlerin hipotansiyon ve bradikardi riskini artirdigi ve bu etkinin daha
cok genc saglikli gonullilerde veya hizli bolus verilme sonrasinda goruldugu
bildirilmistir (11,63). Lawrence ve arkadaslari da 18-65 yas arasi genel cerrahi ve
mindr ortopedik cerrahi uygulanacak hastalarda yaptiklari gaismada 2 mcg/kg
deksmedetomidin sonrasinda bes hastada efedrin ile tedavi edilen hipotansiyon
ve alti hastada atropin ile tedavi edilen bradikardi gézlemislerdir (40). Yine Guler
ve arkadaslarinin ¢alismasinda da 0.5 mcg/kg deksmedetomidin sonrasinda bir
hastada bradikardi, U¢ hastada hipotansyon gozlemislerdir. Bradikardi
tedavisinde atropin kullaniimis, hipotansiyon ise sivi inflizyonu ve inhalasyon
anestetigi dozunun azaltiimasi ile tedavi edilmistir (67). Bizim c¢alismamizda
cerrahi bitiminden 15 dakika evvel volatil anestetiklerin dozlari %50 azaltildiktan
sonra deksmedetomidini 1 mcg/kg (10 dakikada) ytkleme sonrasi 0,5 mcg/kg/sa
verdigimizde iki hastada tedavi gerektirecek bradikardi, bir hastada da tedavi
gerektirecek hipotansiyon ve bradikardi gorildi. ila¢ olarak bradikardi
tedavisinde atropin, hipotansiyon tedavisinde efedrin kullanildi. Cerrahi

bitiminden bes dakika evvel volatil anestetiklerin dozlar %50 azaltildiktan sonra
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deksmedetomidinin 0,5 mcg/kg (bir dakikada) verildigi hastalarda ise tedavi
gerektirecek bradikardi veya hipotansiyon gdzlenmedi. ilaca bagh bu
kardiyovaskuler yan etkilerin gorulme ihtimalinin kullanim gsekli ve dozu ile
degisebilecedi, ayrica birlikte verilen volatil anestetiklerin suresinin ve dolayisiyla

miktarinin da bu agidan olumsuz yonde katkida bulunabilecegi kanaatine vardik.

Damar  duz kasindaki alfa-2 reseptorlerin aktivasyonunun
vazokonstriksiyona yol a¢tigi bilinmektedir. Hizli deksmedetomidin inflzyonu ile
basta gecici olarak hipertansiyon gorulebilir, ilacin santral sinir sistemine
girmesiyle kan basincinda disme goézlenir (11,70). Calismamizda da buna
paralel olarak 6zellikle 0,5 mcg/kg intravendz verilme esnasinda bazi vakalarda
sistolik arter basincinin ortalama 20 mmHg kadar yukseldigini, bu yuksekligin
yaklasik bir dakika igerisinde tedavi gerektirmeden duzeldigini ve bekledigimiz

sempatolitik etkinin Gguncu dakikadan itibaren bagladigini gozlemledik.

Deksmedetomidinin ve diger alfa-2 adrenoreseptdr agonistlerinin
ventilasyon Uzerine olan etkilerinin en az oldugu, deksmedetomidin verilen
hastalarda ekstibasyon sonrasi solunum fonksiyonlarin plasebo verilen
hastalardan farkh olmadigi bir cok calismada gOsterilmistir.
(56,60,63,66,67,68,71,72,73). Bu sebeple ventilatorden ayrima ve trakeal
ekstubasyon deksmedetomidin sedasyonu altindaki hastalarda basariyla
uygulanmustir. intraokiiler cerrahi gecirecek 40-75 yas arasi 60 hastaya cerrahi
bitiminden bes dakika evvel verilen 0,5 mcg/kg deksmedetomidin, plasebo ile
kargilastirildiginda, solunum uzerine olan etkileri bakimindan gruplar arasinda

fark saptanmamistir (67). Yine deksmedetomidin, serebral arteriovendz
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malformasyonlarin embolizasyonunda bes olguda uygulanmig ve olgularin
sedasyon seviyelerinin yeterli oldugu, buna kargin spontan solunumun
korundugu saptanmigtir. Vakalarin infuzyonun kesilmesinden on dakika sonra
uyandigi gozlenmistir (74). Yaptigimiz calismada benzer sekilde her iki ilag
grubunda da hastalarin spontan solunumlari korunmus, hastalar kontrol grubu ile
ayni surede ekstibe edilmislerdir. Ekstubasyon sonrasinda dahi hastalarin

higbirinde solunum depresyonu gelismemis, desattirasyon gézlenmemigtir.

Herr ve arkadaslarinin yaptiklari calismada deksmedetomidin verilen
hastalarda antiemetik ilac gereksinimi daha az olmustur (29). intrakraniyal timér
cerrahisinde deksmedetomidin-remifentanil ile propofol-remifentanil
kargilastirildiginda ise bulanti ve kusma insidansi iki grupta benzer bulunmustur
(32). Preanestezik deksmedetomidin-morfin hasta kontrolli analjezi uygulamasi
ile tek basina morfin-hasta kontrolli analjezi arasinda bulanti ve kusma
acisindan istatistisel bir fark olmadigi saptanmistir (31). Yine mindr jinekolojik
cerrahide tek doz deksmedetomidin uygulamasi ile derlenme doneminde bulanti
insidansinda azalma saglanmistir (75). Ayrica deksmedetomidin, siklik kusma
sendromu olan U¢ pediatrik vakada sedasyon, anksiyoliz, analjezi saglayarak ve
sempatik sistem cevabini baskilayarak kusmayi engellemistir (76). Bizim
yaptigimiz galismada da gerek deksmedetomidin verilen hastalarda gerekse
plasebo verilen hastalarda erken postoperatif dénemde bulanti veya kusmaya

rastlanmamis, gruplar arasinda fark saptanmamistir.
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Sonug olarak deksmedetomidin, ekstubasyon esnasindaki uyarilardan
kaynaklanan  hemodinamik cevaplari Onemli bir sekilde azaltarak
kardiyovaskiiler stabilite saglamistir. ilacin bu etkisi doza baghdir ve yiiksek doz,
dusuk doza gore daha etkilidir. Bradikardi ve hipotansiyon agisindan hastalarin
yakindan takip edilmesi, Ozellikle genel anestezi altindaki hastalarda
deksmedetomidinin anestetiklerle de etkilesebilme ihtimaline dayanarak yan etki
profiline karsi tedbirli olunmasi gerekmektedir. Deksmedetomidin verilen hastalar
solunum fonksiyonlari korunarak trakeal tiplerinden ayrilmiglar, bu esnada
olusabilecek laringeal refleksler deksmedetomidin ile engellenmis, kaliteli ve

konforlu ekstlibasyon ile rahat, agrisiz bir derlenme saglanmistir.

Deksmedetomidinin  cerrahi  bitiminden 15 dakika evvel volatil
anestetiklerin dozlan %50 azaltildiktan sonra 1 mcg/kg yukleme dozunun on
dakikada verildikten sonra 0,5 mcg/kg/sa ekstibasyonun 1. dakikasina kadar
infizyon  seklinde kullaniimasinin, ekstibasyon esnasinda hastalari
hemodinamik agidan daha stabil tutmasi dnemli bir avantaji iken, kardiyovaskuler
yan etkilerinin sikhgl ve uyanma suresini uzatmasi da énemli bir dezavantajidir.
Cerrahi bitiminden bes dakika evvel volatil anestetiklerin dozlari %50 azaltildiktan
sonra verilen 0,5 mcg/kg deksmedetomidinin ise ekstlbasyon esnasinda kan
basinci ve kalp hizinin bir miktar artmasini engelleyememesine ragmen
hemodinamiyi plaseboya gore daha stabil tutmasi, kardiyovaskuler yan etkilerinin
daha seyrek olmasi ve uyanma suresini etkilemeyerek erken norolojik
muayeneye imkan tanimasi ile intrakraniyal vakalarda daha uygun bir kullanim

sekli oldugu kanaatindeyiz.
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OZET

Giris ve Amag: Ozellikle yiizeyel anestezi altinda yapilan ekstiibasyon
esnasinda katekolamin desarjina bagli olarak kalp hizi, miyokard kontraktilitesi
ve sistemik vaskuller rezistansda artis meydana gelir. Buna bir de 6ksurme,
Ikinma, zorlu nefes ve hava yollarinda spazm da eklenirse tablo daha da
kotulesebilir, hasta ve hekim igin sikinti olusturur. Ekstibasyon esnasinda olusan
bu hiperdinamik cevabi énlemek ve hastalarin kaliteli, konforlu bir derleme sureci
yasayabilmelerini saglamak igin santral alfa-2 agonist bir ilag olan
deksmedetomidini, yan etkilerinin en az gdzlendigi kullanim sekli ile géstermeyi

amacladik.

Materyal ve Metod: Elektif intrakraniyal cerrahi gegirecek 18-75 yas arasi
ASA 1- 3 grubu 45 hasta randomize olarak 3 gruba ayrildi. Monitérizasyon,
indUksiyon ve idamede standart ydontem ve ilaglar kullanildi. Grup 1’de
operasyonun bitmesine 15 dakika kala izofloran dozu %50 azaltildi,
deksmedetomidin 1mcg/kg intravendz on dakikada verilecek sekilde yukleme
dozu sonrasi 0,5 mcg/kg/sa ekstubasyonun birinci dakikasina kadar intraven6z
inflzyon devam edildi. Grup 2’de operasyon bitimine bes dakika kala izofloran
dozu %50 azaltildi, deksmedetomidin 0,5 mcg/kg intraven6z 60 saniye icinde
verildi. Grup 3’te operasyonun bitmesine 15 dakika kala %0,9 sodyum klorur 20
mL/sa ekstibasyonun birinci dakikasina kadar intravendz infuzyon devam edildi.
Hastalarin bazal, ¢alisma ilacina baglamadan evvelki en son (ilag dncesi), cerrahi
bitimi, ekstlbasyonun bir dakika oncesi, ekstibasyon esnasi, ekstlibasyonun

1.,3.,5.,10.,15.,20.,30. dakikasindaki sistolik, diyastolik ve ortalama arter
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basinglari, kalp hizlari, SpO2 deg@erleri kaydedildi. Anestezi, cerrahi, ekstibasyon
ve uyanma sureleri kaydedildi. Ekstubasyon kalitesi 5’li skor Uzerinden

degerlendirildi.

Bulgular: Ekstubasyona badli sistolik ve ortalama arteriyel basinglari ile
kalp hizi degerleri Grup3’te, Grup1 ve Grup2ye gore ileri dlizeyde anlamli
yuksek (p<0,01) ve Grup2'de, Grup1l’e gore ileri dizeyde anlamh ylksek
(p<0,01) bulundu. Ekstibasyon sureleri bakimindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farkliik bulunmadi (p>0.05). Uyanma sureleri bakimindan
Grup2 ile Grup3 arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik yok iken (p>0.05),
Grup1’de bu sire ileri dizeyde anlamli olarak uzun bulundu (p<0.01). Grup1 ve
Grup2’deki olgularin tamaminin ekstibasyon kalite skorlari 1 iken; Grup3'teki
olgularin % 33.3’Unun ekstibasyon kalite skorlari 1, % 46.7’sinin 2 ve % 20’sinin
3 oldugu tesbit edildi (p<0.01). Grup1’de U¢ hastada tedavi gerektirecek
kardiyovaskuler yan etkiler gozlendi. Grup1 ve Grup2’de hastalarin hicbirinde

solunum depresyonu, bulanti ve kusma gozlenmedi.

Sonug: Cerrahi bitiminden bes dakika evvel verilen 0,5 mcg/kg
deksmedetomidinin, ekstibasyon esnasinda kan basinci ve kalp hizinin bir
miktar artmasini engelleyememesine ragmen hemodinamiyi plaseboya gore
daha stabil tutmasi, kardiyovaskuler yan etkilerinin seyrek olmasi, rahat bir
ekstibasyon ile konforlu bir derlenme saglamasi ve uyanma suresini
etkilemeyerek erken norolojik muayeneye imkan tanimasi ile intrakraniyal

vakalarda uygun bir kullanim gekli oldugu kanaatine vardik.

74



KAYNAKLAR

1. Jean Mantz. Dexmedetomidine, Drugs of today 1999; 35(3): 151- 7.

2. Scheinin M, Lomasney JW, Hayden-Hixson DM et al. Distrbution of
alpha2-adrenergic receptor subtype gene exppression in rat brain. Mol Brain Res
1994; 21: 133- 49.

3. Lawlis GF, Selby D, Hinnant D, McCoy CE. Reduction of postoperative
pain parameters by presurgical relaxation instructions for spinal pain patients.
Spine 1985; 10: 649.

4. Eisenach JC, Shafer SL, Bucklin BA, Jackson C, Kallio A.
Pharmacokinetics and pharmacodynamics of intraspinal dexmedetomidine in
sheep. Anesthesiology 1994; 80: 1349- 59.

5. Pertovaara A, Kauppila T. The effect of medetomidine, an alfa-2
adrenoceptor agonist, in various pain tests. Eur J Pharmacol 1990; 179: 108- 14.

6. Aantaa R, Jaakola ML, Kallio A, Kanto J. Reduction of the minimum
alveolar concentration of isoflurane by dexmedetomidine. Anesthesiology 1997;
86: 1055- 60.

7. Bhana N, Goa KL, McClellan KJ. Dexmedetomidine Drugs 2000; 59:
263- 8.

8. Anttla M, Penttla J, Helminen A et al. Bioavailability of
dexmedetomidine after extravascular doses in healthy subjects. Br J Clin
Pharmacol. 2003; 56: 691- 3.

9. Aho M, Lehtinen AM, Erkola O et al. The effect of intravenously

administered dexmedetomidine on perioperative hemodynamics and isoflurane

75



requirements in patients undergoing abdominal hysterectomy. Anesthesiology
1991; 74: 997- 1002.

10. Peden CJ, Cloote AH, Stratford N et al. The effect of intravenous
dexmedetomidine premedication on the dose requirement of propofol to induce
loss of consciousness in patients receiving alfentanil. Anaesthesia 2001; 56:
408- 13.

11. Bloor BC, Ward DS, Belleville JP et al. Effects of intravenous
dexmedetomidine in humans 2 Hemodynamic changes. Anesthesiology 1992;
77:1134- 42.

12. Shafer A, White PF, Urquhart ML et al. Outpatient premedication: Use
of midazolam and opioid analgesics. Anesthesiology 1989; 71: 495.

13. Siobal MS, Kallet RH, Kivett VA, Tang JF. Use of dexmedetomidine to
facilitate extubation in surgical intensive-care-unit patients who failed previous
weaning attempts following prolonged mechanical ventilation: a pilot study.
Respir Care. 2006 May; 51(5): 492- 6.

14. Khasawinah TA, Ramirez A, Berkenbosch JW et al. Preliminary
experience with dexmedetomidine in the treatment of cyclic vomiting syndrome.
Am J Ther. 2003;10: 303-7.

15. Lam AM, Bhatia S, Lee LA et al. Influence of dexmedetomidine on
CO; reactivity and cerebral autoregulation in healthy volunteers. 2001 ASA
Meeting Abstract number A- 341.

16. Ma D, Hossain M, Franks NP et al. Role of the alfa-2A adrenoceptor
subtype in the neuroprotective effect of dexmedetomidine. 2003 ASA Meeting

Abstract number A-832.

76



17. Jolkkonen J, Puurunen K, Koistinaho J et al. Neuroprotection by the
alpha 2-adrenoceptor agonist, dexmedetomidine, in rat focal cerebral ischemia.
Eur J Pharmacol 1999; 7: 372: 31- 6.

18. Kuhmonen J, Haapalinna A, Sivenius J. Effects of dexmedetomidine
after transient and permanent occlusion of the middle cerebral artery in the rat. J
Neural Transm 2001; 108: 261- 71.

19. Laudenbach V, Mantz J, Evrard P et al. Dexmedetomidine protects
against neonatal excitototoxic brain injury. 2000 ASA Meeting Abstract number
A-732.

20. Kuhmonen J, Pokorny J, Miettinen R et al. Neuroprotective effects of
dexmedetomidine in the gerbil hippocampus after transient global ischemia.
Anesthesiology 1997; 87: 371- 7.

21. Miyazaki Y, Adachi T, Kurata J et al. Dexmedetomidine reduces
seizure threshold during enflurane anaesthesia in cats. Br J Anaesth. 1999; 82:
935-7.

22. Bloom M, Beric A, Bekker A. Dexmedetomidine infusion and
somatosensory evoked potentials. J Neurosurg Anesthesiol 2001; 13: 320- 2.

23. Thornton C, Lucas MA, Newton DE et al. Effects of dexmedetomidine
on isoflurane requirements in healthy volunteers. Il. Auditory and somatosensory
evoked responses. Br J Anaesth 1999; 83: 381- 6.

24. Ishiyama T, Dohi S, lida H et al. Mechanisms of dexmedetomidine-
induced cerebrovascular effects in canine in vivo experiments. Anesth Analg

1995; 81: 1208- 15.

77



25. Ohata H, Lida H, Dohi S et al. Intravenous dexmedetomidine inhibits
cerebrovascular dilation induced by isoflurane and sevoflurane in dogs. Anesth
Analg 1999; 89: 370- 7.

26. Venn RM, Bradshaw CJ, Spencer R, Brealey D, Caudwell E,
Naughton C, Vedio A, Singer M, Feneck R, Treacher D, Willatts SM and Grounds
RM. Preliminary UK experience of dexmedetomidine, a novel agent for
postoperative sedation in the intensive care unit Anaesthesia 1999; 54: 1136- 42.

27. Nishina K, Akamatsu H, Mikawa K, Shiga M, Maekawa N, Obara H,
Niwa Y. The effects of clonidine and dexmedetomidine on human neutrophil
functions. Anesth Analg. 1999; 88: 452- 8.

28. Elbaradie S, EI Mahalawy FH, Solyman AH. Dexmedetomidine vs.
propofol for short-term sedation of postoperative mechanically ventilated
patients. J Egypt Natl Canc Inst. 2004 Sep; 16(3): 153- 8.

29. Herr DL, Sum-Ping ST, England M. ICU sedation after coronary artery
bypass graft surgery: dexmedetomidine-based versus propofol-based sedation
regimens. J Cardiothorac Vasc Anesth. 2003; 17: 576- 84.

30. Arain SR, Ruehlow RM, Uhrich TD et al. The efficacy of
dexmedetomidine versus morphine for postoperative analgesia after major
inpatient surgery. Anesth Analg. 2004; 98: 153- 8.

31. Unliigeng H, Gundiz M, Gller T et al. The effect of pre-anaesthetic
administration of intravenous dexmedetomidine on postoperative pain in patients
receiving patient-controlled morphine. Eur J Anaesthesiol 2005; 22: 386- 91.

32. GlinesY, Giindiiz M, Ozcengiz D et al. Dexmedetomidine-remifentanil
or propofol-remifentanil anesthesia in patients undergoing intracranial surgery.

Neurosurg Q 2005; 15: 122- 6.

78



33. Ard J, Doyle W, Bekker A. Awake Craniotomy with Dexmedetomidine
in Pediatric Patients (Case Report) J Neurosurg Anesthesiol 2003; 15: 263- 6.

34. Sturaitis MK, Ford EW, Palac SM et al. Effect of dexmedetomidine on
operative conditions and electrocorticographic responses during asleep
craniotomy for seizure focus resection. 2003 ASA Meeting Abstract number A-
290.

35. Talke P, Tong C, Lee HW et al. Effect of dexmedetomidine on lumbar
cerebrospinal fluid pressure in humans. Anesth Analg 1997; 85: 358- 64.

36. Sturaitis MK, Kroin JS, Swamidoss CP et al. Effects of intraoperative
dexmedetomidine infusion on hemodynamic stability during brain tumor
resection. 2002 ASA Meeting Abstract number A- 310.

37. Ulger MH, Demirbilek S, Kéroglu A ve ark. Orta Kulak Cerrahisinde
deksmedetomidin ile kontrollii hipotansiyon. inénii Universitesi Tip Fakiiltesi
Dergisi. 2004; 11: 237- 41.

38. Arain SR, Ebert TJ. The efficacy, side effects, and recovery
characteristics of dexmedetomidine versus propofol when used for intraoperative
sedation. Anesth Analg. 2002; 95: 461- 6.

39. Sato K, Kamii H, Shimizu H, Kato M Masui. Preoperative sedation with
dexmedetomidine in patients with aneurysmal subarachnoid hemorrhage.
2006 Jan; 55(1): 51- 4.

40. Lawrence CJ, De Lange S. Effects of a single pre-operative
dexmedetomidine dose on isoflurane requirements and peri-operative

haemodynamic stability. Anaesthesia 1997 Aug; 52(8): 736- 44.

79



41. Virkkila M, Ali-Melkkila T, Kanto J et al. Dexmedetomidine as
intramuscular premedication for day-case cataract surgery. A comparative study
of dexmedetomidine, midazolam and placebo. Anaesthesia 1994, 49: 853- 8.

42. Virkkila M, Ali-Melkkila T, Kanto J et al. Dexmedetomidine as
intramuscular premedication in outpatient cataract surgery. A placebo-controlled
dose-ranging study. Anaesthesia 1993; 48: 482- 7.

43. Jaakola ML, Ali-Melkkila T, Kanto J et al. Dexmedetomidine reduces
intraocular pressure, intubation responses and anaesthetic requirements in
patients undergoing ophthalmic surgery. Br J Anaesth. 1992; 68: 570- 5.

44. Memis D, Turan A, Karamanlioglu B et al. Adding dexmedetomidine
to lidocaine for intravenous regional anesthesia. Anesth Analg. 2004; 98: 835-
40.

45, Esmaoglu A, Mizrak A, Akin A et al. Addition of dexmedetomidine to
lidocaine for intravenous regional anaesthesia. Eur J Anaesthesiol 2005; 22: 447-
51.

46. Bruder N, Stordeur JM, Ravussin P, Vali M, Dufour H, Bruguerolle B
and Francois G. Metabolic and Hemodynamic Changes During Recovery and
Tracheal Extubation in Neurosurgical Patients: Immediate Versus Delayed
Recovery Anesth Analg 1999; 89: 674- 8.

47. Ciofolo MJ, Clergue F, Devillier C et al. Changes in ventilation, oxygen
uptake, and carbon dioxide output during recovery from isoflurane anesthesia.
Anesthesiology 1989; 70: 737- 41.

48. Breslow MJ, Parker SD, Franck SM et al. Determinants of
catecholamine and cortisol responses to lower extremity revascularization.

Anesthesiology 1993; 79:1202- 9.

80



49. Miller KA, Harkin CP, Bailey PL. Postoperative tracheal extubation.
Anesth Analg 1995; 80: 149- 72.

50. Nishina K, Mikawa K, Shiga M, Maekawa N, Obara H. Prostaglandin
E1 attenuates the hypertensive response to tracheal extubation. Can J Anaesth
1996; 43: 678- 83.

51. Lowrie A, Johnston PL, Fell D, Robinson SL. Cardiovascular and
plasma catecholamine responses at tracheal extubation. Br J Anaesth 1992; 68:
261- 3.

52. Figueredo E, Garcia-Fuentes EM. Assessment of the efficacy of
esmolol on the haemodynamic changes induced by laryngoscopy and tracheal
intubation: A metaanalysis. Acta Anaesthesiol Scand 2001; 45: 1011- 22.

53. Glantz L, Grenger B, Gozal Y. Perioperative myocardial iskemia in
cataract surgery patients. General versus local anesthesia. Anesth Analg 2000;
91: 1415-19.

54. Basali A, Mascha EJ, Kalfas |, Schubert A. Relation between
perioperative hypertension and intracranial hemorrhage after craniotomy.
Anesthesiology 2000; 93: 48- 54.

55. Talke P, Chen R, Thomas B et al. The hemodynamic and adrenergic
effects of perioperative dexmedetomidine infusion after vascular surgery. Anesth
Analg 2000; 90: 834- 9.

56. Hall JE, Uhrich TD, Barney JA, Shahbaz RA, Ebert TJ. Sedative,
amnestic and analgesic properties of small-dose dexmedetomidine infusions.
Anesth Analg 2000; 90: 699- 705.

57. Bekker A, Sturaitis MK. Dexmedetomidine for neurosurgical surgery.

Neurosurgery Online 2005; 57: 1-10.



58. Scheinin B, Lindgren L, Randell T, Scheinin H, Scheinin M.
Dexmedetomidine attenuates sympathoadrenal responses to tracheal intubation
and reduces the need for thiopentone and peroperative fentanyl. Br J Anaesth
1992; 68: 126- 31.

59. Khan ZP, Munday IT, Jones RM, Thornton C, Mant TG, Amin D.
Effects of dexmedetomidine on isoflurane requirements in healthy volunteers.1:
Pharmacodynamic and pharmacokinetic interactions.Br J Anaesth 1999; 83: 372-
80.

60. Belleville JP, Ward DS, Bloor BC, Maze M. Effects of intravenous
dexmedetomidine in humans. |. Sedation, ventilation, and metabolic rate.
Anesthesiology 1992; 77: 1125- 33.

61. Maze M, Scarfini C, Cavaliere F. New agents for sedation in the
intensive care unit. Crit Care Med 2003; 18: 29- 41.

62. Kallio A, Scheinin M, Koulu M et al. Effects of dexmedetomidine, a
selective alpha 2-adrenoceptor agonist, on hemodynamic control mechanisms.
Clin Pharmacol Ther 1989; 46: 33- 42.

63. Ebert TJ, Hall JE, Barney JA, Uhrich TD, Colinco MD. The effects of
increasing plasma concentrations of dexmedetomidine in  humans.
Anesthesiology 2000; 93: 382- 94.

64. Aho M, Scheinin M, Lehtinen AM et al. Intramuscularly administered
dexmedetomidine attenuates hemodynamic and stress hormone responses to
gynecologic laparoscopy. Anesth Analg 1993; 75: 932- 9.

65. Bekker AY, Basile J, Gold M et al. Dexmedetomidine for awake carotid
endarterectomy: efficacy, hemodynamic profile, and side effects. Neurosurg

Anesthesiol. 2004; 16: 126- 35.

82



66. Guler G, Akin A, Tosun Z, Eskitascioglu E, Mizrak A, Boyaci A.
Deksmedetomidinin katarakt cerrahisi uygulanan yasli olgularda ekstibasyon
sirasinda olugan kardiyovaskuler degisiklikler ve ekstibasyon kalites Uzerine
etkisi. Tirk Anest Rean Der Dergisi 2005; 33: 18- 23.

67. Guler G, Akin A, Tosun Z, Eskitascoglu E, Mizrak A, Boyaci A. Single-
dose dexmedetomidine attenuates airway and circulatory reflexes during
extubation. Acta Anaesthesiol Scand 2005; 49: 1088- 91.

68. Tanskanen PE, Kytta JV, Randell TT and Aantaa RE.
Dexmedetomidine as an anaesthetic adjuvant in patients undergoing intracranial
tumour surgery: a double-blind, randomized and placebo-controlled study. British
Journal of Anaesthesia 2006; 97(5): 658-65.

69. McCallum JB, Boban N, Hogan Q, Schmelling WT, Kampine JP,
Bosnjak ZJ. The mechanism of alfa-2 adrenerjic inhibition of sympathetic
ganglionic transmission. Anesth Analg 1998; 87: 503- 10.

70.Bekker A, Sturaitis MK. Dexmedetomidine for neurosurgical surgery.
Neurosurgery Online 2005; 57: 1- 10.

71. Martin E, Ramsey G, Mantz J, Sum-Ping ST. The role of the alfa-2
adrenoceptor agonists dexmedetomidine in postsurgical sedation in the intensive
care unit. J Intensive Care Med 2003; 18: 29- 41.

72. Venn RM, Hell J, Grounds RM. Respiratory effects of
dexmedetomidine in the suegical patient requiring intensive care. Crit Care 2000;
4: 302- 8.

73. Shehabi Y, Ruettimann U, Adamson H, Innes R, Ickeringill M.
Dexmedetomidine infusion for more than 24 hours in critically ill patients:

sedative and cardiovascular effects. Intensive Care Med 2004; 30: 2188- 96.

83



74. Bustillo MA, Lazar RM, Finck AD et al. Dexmedetomidine may impair
cognitive testing during endovascular embolization of cerebral arteriovenous
malformations: a retrospective case report series. J Neurosurg Anesthesiol 2002;
14: 209- 12.

75. Aantaa R, Kanto J, Scheinin M et al. Dexmedetomidine, an alpha 2-
adrenoceptor agonist, reduces anesthetic requirements for patients undergoing
minor gynecologic surgery. Anesthesiology 1990; 73: 230- 5.

76. Kulkarni A, Price G, Saxena M et al. Difficult extubation: calming the

sympathetic storm. Anaesth Intensive Care. 2004; 32: 413- 6.

84



