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GIRIS ve AMAC

Ameliyat olmak; kaygi uyandiran, rahatsizlik veren, endokrin ve kardiovaskiiler
reaksiyonlara neden olan ve hos olmayan anilara yol agabilen stresli bir deneyimdir. Bolgesel
anestezi altinda gerceklestirilen operasyonlarda; rahatsiz ameliyat masalari, rahatsiz
pozisyonlar, sirt agrilari, soguk sivi inflizyonlar1 ve soguk ameliyat odalar1 hastalarin
huzursuz ve bazen de ajite olmalarina yol agar. Ayrica eger bolgesel blok anestezi ile degil,
yalnizca analjezi ile sonuglanirsa, bazi hastalar santral mekanizmalar1 yoluyla dokunuslari
agr1 olarak algilayabilirler. Dolayisiyla rahatligin, sedasyonun ve bazen de ameliyat kaynakli
olmayan agrinin kontrolii, bolgesel anestezide son derece dnemlidir (1).

Basaril1 bir bolgesel anestezi, sadece intraoperatif agrinin ortadan kaldirilmasini degil,
ayni zamanda yeterli sedatize ve koopere bir hastay1 da gerektirir.

Hastalarin genellikle operasyon sirasinda uyamik kalmayir istememeleri, tiim
avantajlarina ragmen bolgesel anestezi yontemlerinin kullanimlarini sinirlamaktadir. Bu
dezavantaj, operasyon sirasinda bazi sedatif ilaclar kullanilarak bir 6l¢iide onlenebilir (2).

Bolgesel anestezi siiresince kullanima uygun ideal sedatif ajan, hava yolu idamesiyle
giivenilir sedasyon veya uyku saglamalidir. Dolasim ve solunuma etkileri minimal ve
derlenmesi, rezidii uyku hali olmaksizin hizli olmalidir (2).

Bolgesel anestezi sirasinda sedasyon amaciyla inhalasyon ve intravendz teknikler
uygulanabilir. Inhalasyon teknigi ile saglanan sedasyonda, azot protoksit ve volatil
anestezikler kullanilir. Fakat bu ajanlarin yan etkileri fazla ve kullanimlar1 zordur. intravendz
yol ile saglanan sedasyonda ise propofol, midazolam gibi ajanlar kullanilmaktadir. Bu ajanlar
bolus ya da inflizyon yoluyla verilir.

Biz ¢alismamizda ideal sedasyon yontemini belirlemek i¢in sedasyon amaciyla
midazolam1 ve iilkemizde yeni kullanima giren deksmedetomidini devamli intravendz
inflizyon yontemi ile vererek; sedasyon yontemlerinin hemodinamik etkileri, hastalarin
sedasyon ve Bispektral indeks ( BIS ) diizeyleri, postoperatif derlenme siireleri ile yan
etkilerini degerlendirmeyi amacladik.



GENEL BILGILER

Genel anestezi uygulamasi, bolgesel anesteziden yaklasik yarim yiizyill once
baslamasina ragmen bolgesel anestezinin temel ilkeleri genel anesteziye gore daha kisa siirede
belirlenmistir (3).

Beyin-omurilik sivist (BOS) ilk kez 1764 yilinda Domenico Cotugno tarafindan
bulunmus, BOS akis1 ise 1825 yilinda F. Magendi tarafindan tanimlanmistir. ilk spinal
anestezi, 1885’de Amerikali norolog J. Leonard Corning’in (1855-1923) kopeklerin spinal
sinirleri iizerindeki kokain ¢alismalar1 sirasinda kaza ile durayr yirtmasi sonucu yapilmstir.
Cerrahi amagli spinal anestezi ise 1898’de August Bier tarafindan uygulanmistir (4).

EPiDURAL ANESTEZI

Epidural anestezi, spinal sinirlerin duradan ¢ikip, intervertebral foramenlere uzanirken
epidural aralikta anestetize edilmesiyle meydana gelen bir tiir anestezi yontemidir. Baslica
sensoriyal sempatomimetik lifler bloke olurken, motor sinirler de kismen veya tamamen bloke
olabilirler. Anestezik soliisyonun verilme yerine gore, torakal, lumbal veya kaudal epidural
bloktan s6z edilebilir. Ancak klinik uygulamada, epidural anestezi dendiginde lumbal epidural
anestezi anlasilmaktadir (5).

Epidural anestezi ilk kez 1895’de Cathelin tarafindan sakral bolgede, 1921’ de de
Pages tarafindan lumbal bolgede yapilmistir (5).

Peridural anestezi 20. ylizyilin baginda bulunmasina ragmen ancak 1940 ve 1950’lerde
yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir. Touhy’nin 1945 yilinda spinal anestezi igin
gelistirdigi kateter tekniginin Curbelo tarafindan 1949 yilinda epidural blok sirasinda
kullanilmasi1 epidural blokta 6nemli bir asamadir. Dawkins ve Bromage’'nin 1952, 1967 ve
1971 willarinda epidural blok mekanizmasini agiklamalariyla bu yontem daha da iyi
kavranmistir (6).

EPIDURAL ARALIGIN ANATOMISi

Vertebral kolon; 7 servikal, 12 torakal, 5 lomber, 5 sacral ve 4 koksigeal olmak iizere
toplam 33 vertebradan olusur. Tipik bir vertebranin anterior boliimii cisim (corpus), posterior
boliimii arkus’dan (lamina) olusur. Pedikiiller ve vertebral arkusun birlesim yerinde processus
transversuslar bulunur. Birlesen laminalarin dorsal ¢ikintist processus spinosustur (7).

Vertebra cisminin arka ylizii, intervertebral diskler, vertebra arkuslari ve bunlari
birlestiren baglar spinal kanali meydana getirirler. Spinal kanal, medulla spinalis ve onu orten
zarlar1 igerir. Spinal sinirlerin vertebral kanali terk ettigi intervertebral foramenler, yanlarda
vertebra arkuslari izerindeki ¢entiklerin birlesmesi ile meydana gelir (7).

Arkada laminalar arasinda olusan interlaminal foramenler ise ignenin epidural veya
subaraknoid araliga ulasmasina olanak verir. Bu foramenler normalde iiggen bigiminde iken
gbvdenin one fleksiyonu ile eskenar dortgen bi¢imini alirlar.



Vertebralarin arasinda intervertebral diskler vardir. Bu disklerin periferik boliimii
annulus fibrosus, sakral boliimii ise nukleus pulposusdan olusur.

Sagittal planda orta hattan girildiginde epidural araliga ulagsmak i¢in ignenin gectigi
dokular sirasiyla; cilt-ciltalti, supraspindéz ligament, interspindz ligament ve ligamentum
flavumdur. Bu ligamentler lomber aralikta daha kalindir. Epidural araliktan sonra dura mater
yeralir. Bu da gegildiginde subaraknoid araliga ulasiimaktadir.

Spinal kanal1 saran zarlar, beyni saran zarlarin devamidir. Bunlar dura mater, araknoid
ve pia materdir. Spinal kord foramen magnum hizasinda baglar. Konus medullaris halinde
sonlanir (5).

Spinal kordla vertebral kolon arasindaki farkli gelisim sonucu spinal segmentlerle
vertebralar ayn1 seviyede bulunmaz. On ve arka koklerin birlesmesi ile 31 ¢ift spinal sinir
olusur. Spinal kordun sonlanma hizasindan sonra lomber ve sakral sinirler kauda equinayi
olustururlar. Dural kilif 2. sakral segment hizasinda sonlanir ve filum terminale olarak devam
eder (5).

Epidural aralik, dural kilif uzantilarini gevreleyen potansiyel bir bosluk olup, dura ile
vertebral kanali doseyen periost ve bunun ligamentlere verdigi fibroz uzantilar arasinda yer
alir. Ventral olarak dura ile, dorsal olarak ligamentum flavum ile baglanir. Foramen
magnumdan sakral hiatusa uzanir. Ligamanlar vertebral kolonu bir arada tutar ve medulla
spinalisi korurlar. Ponksiyon yapilirken bu ligamanlarin olusturdugu farkli direngler, epidural
aralifin lokalizasyonu yoniinden ¢ok dnemlidir (7,8). Medulla spinaliste bloke edilen lifler
Tablo I deki klinik bulgulara sebep olmaktadirlar.

Tablo I:

Bloke olan spinal lifler sirasiyla Klinik

Preganglionik sempatik lifler Hastammn ayaklar: ssimr

Is1 duyusunu tasivan duyusal lifler Once sogugu sonra sicag algilavamaz
Agn duvusunn tasivan lifler igne batmasim algalayamaz
Dokunma duyusunu tagivan lifler Derin duyu kaybolur

Motor lifler Iskelet kasmda motor blok

Epidural boslugun hemen yaninda dural “cuft”larla karsilasilir. Bosluk intervertebral
foramenler yoluyla paravertebral alanla iliskidedir. Bu boélgedeki ince dura, lokal anestezik
maddelerin serebrospinal siviya erigimine izin verir ve epidural anestezi i¢in bir temel
olusturur (Sekil 1) (5).
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Sekil I: Epidural mesafede lokal anestezigin horizontal yayilimi

Boylece, epidural anestezide lokal anestezik maddeler néral dokulara dogrudan
enjekte edilmez. Noral yayilim enjeksiyon noktasindan diffiizyonu gerektirir. Bu nedenle
epidural olarak enjekte edilen ila¢ miktari, her spinal segment i¢in spinal anestezide
oldugundan daha fazladir (Sekil IT) (9).
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Sekil II : Epidural araliktaki yapilar

Bu potansiyel aralik; areolar adipoz bir doku i¢inde dural kiliflar: ile birlikte spinal
sinirleri, spinal arterleri, lenfatikleri ve oldukc¢a genis bir vendz pleksusu icerir (Sekil I1I). Ven
bosluklar1 dahil olmak iizere geri doniiste herhangi bir engelle karsilasilmasi kollateral
akimdan kaynaklanan azigos sisteminin konjesyonuna neden olacaktir. Bu durum,
intraabdominal basincin arttig1 (6rn; asit, obez yapi, hamilelik vb.) hastalarda meydana gelir.
Kanamalardan ya da ignelerin ve kateterlerin dogrudan epidural bosluktaki venlerin igerisine
yerlestirilmesinden kaginmanin en giivenli yolu, epidural araliga giriste miimkiin oldugunca
orta hatta yakin girisim yapmaktir (10).



Ayrica epidural aralikta duramater ile posterior longitudinal ligaman ve ligamentum
flavum arasinda kuvvetli bantlar olusturan bag dokusu bulunur. Bu dorsomedian bantlar
epidural anestezide klinik uygulamalarda, unilateral bloklarin olusmasi ya da kateterin
ilerleyememesi gibi sorunlar olusturabilir (4,11).

Spinal kord, major kan destegini iki ayr1 kaynaktan alir. Bunlar anterior spinal arter ve
posterior spinal arterdir. A. spinalis anterior, spinal kordun 2/3 6n kismiyla merkezi
kanlandirirken, a.spinalis posterior, 1/3 arka kisimla gri maddenin bir kismin1 kanlandirir.

Spinal kord erigkinlerin %90’inda birinci lomber vertebranin alt sinirinda
sonlandigindan, ikinci lomber vertebra hizasindan sonra dura sadece kauda equinayi igerir. Bu
sayede konus medullarisin igne ya da kateter ile zedelenme riski, L2 seviyesinin altindan
yapilan dural ponksiyonlarda ¢ok azdir. Dural kilif 2. sakral segment hizasinda sonlanir ve
filum terminale olarak devam eder.

Ciltten epidural araliga kadar olan mesafe gen¢ erigskinlerde 13-4 araligindan
girildiginde 4-7 cm araliginda degisir. Epidural aralik lomber bolgede dorsomedian hatta en
genis (5-6mm) iken, dura kalinlig1 bu boélgede (0.66-0.33mm) en azdir (5,9).

Epidural aralikta servikalden sakrale dogru azalan oranda bir negatif basing vardir. Bu
basing, lomber bolgede 5-10 cmH ,O kadar olup igne etkisiyle duranin 6ne itilmesinden veya
negatif intraplevral foramenler yoluyla olusabilir. Teknik olarak epidural araligin saptanmasi
icin direng kayb1 ve negatif basing (asili damla teknigi) teknikleri kullanilmaktadir. Hastanin
kendini sikmasi, ikinmasi, Oksiirmesi ve valsalva manevrasi yapmasi intraplevral negatif
basingla birlikte epidural negatif basinci da azaltmaktadir. Amfizem gibi akciger
hastaliklarinda ise bu negatif basing kaybolabilir.

Dogum eylemi sirasinda +8 / +15 cmH ,0’ya kadar ¢ikabilir. BOS basincinin diismesi
ve govdenin 6ne fleksiyonu ile bu negatif basing artar ve epidural mesafenin saptanmasi
kolaylasir. Epidural basing; lomber bolgede -0.5 ile -1 cmH ,0, torakal bolgede -2 ile -3 H,O,
sakral bolgede ise sifirdir. (5).

EPIDURAL ANESTEZININ FIZYOLOJiSi
Epidural aralia verilen lokal anesteziklerin ¢esitli kagis yollar1 vardir. Bunlar;

1. Intravertebral foramina

2. Tlac1 absorbe ederek bdlgeden uzaklastiran kan damarlar1 ve lenfatikler

3. Semipermeabl membran gorevi yaparak,ilacin serebrospinal siviya ge¢mesini saglayan
duramater,

4. flac1 absorbe eden epidural yag dokusudur.

Epidural araliga verilen lokal analjezikler etkilerini agsagida siralanan bolgelerde gosterirler
(12):

1. Epidural araliktaki sinir koklerinde,

2. Paravertebral alanda dural kilifin1 kaybetmis sinir koklerinde,
3. Intradural bolgedeki sinir kdklerinde,

4. Subperinodral ve subpial bosluklara diffiize olarak.



Bu yollar ile etkilenen sinirler; anterior kokler, posterior kokler ve ganglionlari, miks
spinal sinirler, ak ve gri kommiinikan dallar, visseral afferent liflerdir (12).

L5 ve S1’deki ¢ok biiyiik spinal sinirler, epidural boslukta bloke edilmesi en zor
sinirlerdir ve bu sinir koklerinin baskilanmasini gerektiren cerrahi islemler epidural anestezi
ile diger bolgesel tekniklerde oldugundan ¢ok daha zor olabilir (9).

Epidural araliga verilen lokal anestezik madde penetre oldugu noral dokuda aksiyon
potansiyelini konsantrasyona bagli olarak bloke eder. BoOylece periferden gelen afferent
impulslarin ilerlemesi engellenir.

Blogun geri ¢ekilmesi ise bunun tam tersidir. Once motor blok, sonra sensoryal blok,
sonra da sempatik blok ortadan kalkar. Sempatik blok sensoryal bloktan 2-4 segment
yukardadir. Motor blok ise sensoryal bloktan 2 segment asagidadir (13).

EPiDURAL ANESTEZI DUZEYINi ETKILEYEN FAKTORLER

Epidural anestezi ile uygun anestezi kosullarinin saglanmasi i¢in yeterli sayida
dermatomun etkilenmesi gerekir. Anestezi diizeyini etkileyen faktorler sunlardir:

1-Lokal anestezik soliisyonun voliim ve konsantrasyonu (9)

Uygun doz basitlestirilirse, anestezi uygulanacak her bir spinal segment i¢in 1-2 ml.
anestezik madde olarak belirlenebilir. Yinelenen dozlar, blok 6nemli oranda gerilediginde ve
hasta act duymaya bagladiginda enjekte edilmelidir. Bu en kolay olarak duyusal diizeyin
6l¢iilmesiyle degerlendirilir.

Epidural anestezide, her bir lokal anestezik maddenin karakteristik ozelligi “iki
segment gerileme stiresidir” yani, etki siiresi; enjeksiyondan itibaren maksimum duyusal blok
diizeyinin iki segment gerilemesine kadar olan siiredir. Iki segment gerileme meydana
geldiginde, ilk doz miktarinin 1/3 - 1/2'si yeniden enjekte edilmelidir.

2- Enjeksiyonun yeri

Anestetize edilmek istenen alanin orta kismina uyan segment hizasina enjeksiyon en
uygun yaklagimdir (12). Epidural arali§in genisligi kraniyal yone dogru giderek azaldigindan,
ayni miktar lokal anestezik ile torasik bolgede, lomber bolgeye oranla daha fazla segment
bloke olur. L5-S1 seviyelerinde sinirler kalindir. Anestezik etkinin baslamasi gecikir.
Anestezinin kalitesi ve siiresi azdir.

3-Hastanin pozisyonu

Son c¢aligmalarda enjeksiyon sirasinda hasta durusunun anestezik ajanin yayilimim
etkilemedigi gosterilmistir (9). Biiylik sinir koklerini (L5-S1-S2) igeren islemlerde oturur
pozisyondaki doz enjeksiyonu hastalarda basarili blok olasiligim1 arttirmaktadir. Enjeksiyon
sonrasi1 hastanin pozisyonu ilgili tarafa yayilimi belirginlestirir (12,14).



4-Hastanin yasi

Yas arttikca bloke edilmek istenen segment basina verilen lokal anestezik miktari
azalir (12).

5-Hastanin boyu
Boy uzadikga segment basina verilecek lokal anestezik gereksinimi artmaktadir (12).
6-Hastanin klinigi

Gebelik, intraabdominal kitle ve asit gibi intraabdominal basincin arttigi durumlarda
alt bolgelerden vendz doniis, vertebral ve epidural pleksuslara dagilir. Bunun sonucunda da
epidural araligin hacmi daralir ve ilacin yayilimi artar (12).

Lokal anestezigin;

* Cesit, etki, siire ve kaliteleri farklidir.

* Vazokonstriktor eklenmesi; blok siiresi uzar. Blogun kalitesi artar.

. Lokal anesteziklerin ticari pH' s1 3,5-5,5’dur. Bu pH’da iyon halinde
bulunurlar. Lokal anestezik ajanin enjeksiyondan hemen once karbonasyon ve
sodyum bikarbonat eklenmesi gibi islemlerle fizyolojik Ph’a yiikseltilmesi, etki
baslangicini hizlandirabilir ve belki de ulasilan blok yogunlugunu arttirabilir.

* Opioid veya alfa 2 agonist (6rnegin; clonidin) eklenmesi ile sensoryal blok
daha iyi olur. Anestezi alan1 biiyiir, motor blokta degisiklik olmaz (11,12).

EPIDURAL ANESTEZININ FiZYOLOJIK ETKIiLERI

Epidural anestezi bolgesel anestezi saglamakla birlikte tiim sistemleri etkilemektedir.
Spinal ve epidural anestezinin insan fizyolojisinde meydana getirdigi degisikliklerin en
onemli nedeni sempatik paralizidir. Epidural araliga verilen lokal anestezik dozu gozoniine
alindiginda, vaskiiler absorbsiyona bagli sistemik etkilerinin de goriilebilecegi
unutulmamalidir.

Sempatik c¢ekirdekler medulla spinalis {lizerinde C8-L2 segmentleri arasinda

bulunurlar. Parasempatik ¢ekirdekler ise sakral segmentlerde bulunurlar (S2-S4).Vertebral
kolonu terkeden spinal sinirler, deride belirli bir yayilim gostererek dermatomlar1 olustururlar.

-10 -
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Sekil I1I : Viicut dermatomlari

Dermatomlar: Epidural ve spinal anestezi gibi bolgesel yontemlerin ¢ogunda,
anestezi diizeyinin belirlenmesi, komplikasyonlarin degerlendirilebilmesi i¢in dermatomlarin
bilinmesi 6nemlidir. Vertebral kolonu terk eden sinirler, deride belirli bir yayilim gostererek
dermatomlar1 olustururlar. Belirli baz1 dermatomlar su sekilde belirtilebilir.

C7 dermatomu : kiiglik parmak

T1-2 dermatomu : kol ve 6n kolun ig¢ yiizii
T 3 dermatomu : aksillanin apeksi

T 4 dermatomu : meme baslar1 hizasi

T 6-7 dermatomu : ksifoid hizas1

L 10 dermatomu : gbbek hizasi

L 1 dermatomu : inguinal bolge

L 1-4 dermatomu : perine

Kardiyovaskiiler Etkiler

Epidural anestezinin yiiksekligine bagli olarak bloke edilen sempatik liflerin sayis1 ile
orantilt olarak hipotansiyon gelisebilir. L2'nin altinda olusan blok ile etkilenmezken, T1-3
arasinda tam sempatik denervasyon olusur. Sempatik denervasyon bdlgesinde arter ve
arterioller dilate olmakta, total periferik direng ve kan basinci diigsmektedir (11).

Venodz dilatasyon ve kanin periferde gollenmesi ise vendz doniisli azaltir bdylece,
kardiyak debi ve kan basinci belirgin olarak diiser. Eger olaya hipovolemide eslik ederse bu
diisiis artar. Islemden 6nce voliimiin normal veya biraz fazla olmasi giivenligi arttiracaktir.
Pulmoner arter basinci da diiser. Arteryal basincin diismesi ve kanin operasyon sahasindan
diger dokulara redistribiisyonu sonucunda, intraoperatif kan kaybi ve postoperatif
tromboembolik komplikasyonlar azalir.
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Kalbin sempatik innervasyonu T1-T5 diizeyinden, orta servikal, stellar ve ilk dort
torasik gangliondan saglanmaktadir. Bundan dolay1 T5 diizeyinin iizerindeki bloklar yiiksek,
altindaki bloklar ise al¢ak epidural blok olarak adlandirilmaktadir.

Epidural blogun 4. torasik dermatomdan daha yukari ¢ikmasi ile kardiyak efferent
sempatik liflerin (kardio-akseleratdr) bloke olmasi sonucunda bradikardi olusur. Venoz
doniigiin azalmasi ile sag kalp basinci diiser. Bu da refleks bradikardiye neden olur (Bain
-bridge refleksi). Hidrostatik karotik siniis refleksi ve diger baroreseptdr mekanizmalar diisiik
kan basincina tasikardi ile cevap verirlerse de bradikardi daha siklikla goriiliir. Zira Bain
bridge refleksi daha baskindir (4).

Ortalama aort basinci diismesine bagl olarak koroner perfiizyon da azalir. Afterload
azalmasi, myokardin oksijen gereksinimini azaltacagindan normal kisilerde perfiizyon
yeterlidir ancak iskemik kalp hastalarinda bu durum 6nemlidir (4).

Anestetize olmayan viicut birimlerinde, periferik rezistansin diismesine bagli olarak
kompansatuar vazokontriksiyon olur.

Anestezinin yliksekligi ile dogru orantili olarak O2 tiiketimi azalir. Bu etki hipotansif
durumlarda bazal metabolizma hizinin azalmasma ve kasilmayan adelenin O2 ihtiyacinin
azalmasina baglanmaktadir. Anestetize bolgelerde kan akim hizinin azalmasi sonucunda O2
ekstraksiyonu artar. Buna bagli olarak arterio-vendz O2 farki artar (S (a-v) O2). Epidural blok
sonrasinda ekstremite deri kan akimi artarken, kas kan akimi azalir (3).

Akim ¢aligmalar1, periferik vaskiiler hastalii olanlarda epidural anestezinin, alt
ekstremitelerin vaskiiler rekonstriiksiyonu sirasindaki distal kan akigsinin daha fazla olmasiyla
ve genel anesteziyle karsilastirildiginda ameliyat sonrasi vaskiiler greft okliizyonunun daha az
olmasiyla iligkili oldugunu gostermektedir. Ayrica yapilan calismalarda genel anestezi
sirasinda derin ven trombozu orani %33 iken epidural blokta %10 olarak bulunmustur (9).

Solunum Sistemine Etkisi

Anestezinin st seviyesi T7-10 arasinda ise solunumda 6nemli bir degisiklik olmaz.
Anestezi seviyesi torasik myotomlar1 da kapsayacak sekilde yiikseldikce interkostal adelelerin
assendan paralizisi baglar (4). Sirtiistii yatan istirahat halindeki kiside T4’e kadar olan
bloklarda, innervasyonu n.frenikus ile olan diyafragmanin kompanzasyonu ile solunum
fonksiyonlar1 genellikle etkilenmez. Hatta biitiin interkostal adeleler paralize olsa dahi
diyafragmanin kompanzasyonunun respiratuar hemaostasis’in saglanmasina yetecegi
bildirilmistir (15).

Akcigerlerin sempatik innervasyonunun T2-4 spinal koklerden oldugu bilinmektedir.
Adrenal medulla ile birlikte sempatik stimiilasyon bronsial dilatasyona ve pulmoner arter
vazokonstriiksiyonuna yol agmaktadir. Yiiksek bloklarda bu liflerin kismen ya da tamamen
bloke olmalari ile vagal aktivitede artma ve bronsial spazm goriilebilir. Solunum arresti daha
cok hipotansiyon ve kardiak output diismesinin neden oldugu iskemiye baglhdir (3).

Karin kaslarimin ve interkostal kaslarin paralizisinden sonra kisi Oksiiremez.
Aspirasyon riski g6z oniinde bulundurulmalhidir (4,11).
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Obstetrik Etkiler:

Hipotansiyon varliginda uterus kan akimina etki gelisebilir. Aktif eylem bagladiktan
sonra usuliine uygun sekilde yapilan epidural anestezinin eylem seyrini degistirmedigi
gozlenmistir. Epidural anestezi annede oksijen tiikketimini azaltmasi, daha iyi ve diizenli
solunumla PaO2’yi1 yiikseltmesi, asidoz ve katekolamin salinimini 6nlemesi gibi nedenlerle
fetus i¢in daha iyi bir ortam yaratir. Bu bebeklerin biyokimyasal profilleri, anneye parenteral
opioid uygulandig1 yada hi¢ anestezik madde verilmedigi, ayn1 kosullarda dogan bebeklerin
biyokimyasal profilleriyle karsilagtirildigina gore daha iyidir. Bu da, gli¢c dogumun epidural
anestezi ile desteklendiginde peripartum basincin daha az oldugunu gostermektedir (9,16).

Gastrointestinal Sisteme Etkisi:

Epidural blok sonrasinda sempatik blok sonucu, parasempatik aktivite artisi ile
peristaltik hareketler artar. Bu sekilde postoperatif donemde ileus gelismesi engellenmis olur.
Ancak peristaltizm artist ve intraabdominal basing artisi intestinal obstiiksiyon halinde
istenmeyen etkilerdir (17).

Mesane Fonksiyonuna Etkisi:

S ;.4 diizeyinde blok sonucu gegici atoni gelisir. Bu atoni kisa siireli olup, blok sonrasi
distansiyon kisa siirmektedir. Lokal anestezigin etkisinin ge¢gmesi ile mesane fonksiyonlari
normale doner. Cok az vakada idrar sondas1 takmak gerekebilir (16).

Noroendokrin EtKisi:

Epidural anestezi, spinal korddan gecen ve travmaya karsi gelisen metabolik yanittan
kismen sorumlu olan adrenokortikal ve sempatik desarji kismen veya tamamen Onleyebilir.
Boylece epidural blok, yeterli ylikseklik ve siirede ise stres yaniti en aza indirir, hatta ortadan
kaldirabilir (17).

Epidural Blok Sonrasi Hipotermi:

Sempatik blokaja bagl periferik vazodilatasyon, dolasima gecen lokal anesteziklerin
1s1 regillasyon merkezini etkilemesi, spinal kordda afferent termoreseptor liflerin
inhibisyonuna bagh periferik algilama bozuklugu, soguk lokal anesteziklerin kullanilmasi ile
spinal kordda termosensitif yapilarin etkilenmesi gibi nedenlerle peridural blok sonrasinda

hastalarda hipotermi ve titreme ortaya ¢ikabilir. Bunlar arasinda en c¢ok soguk lokal
anesteziklerin kullanim1 6n planda tutulmaktadir (3,15).

EPIDURAL ANESTEZININ KOMPLIKASYONLARI
Anatomik ve Teknik Sorunlarla Ilgili Komplikasyonlar:
*  Yanhshkla dura delinmesi ve total spinal blok:
Islem sirasinda gerekli kosullara uyulmamasi ile ortaya c¢ikan bir komplikasyondur.

Mutlaka test doz olarak 1-2 ml lokal anestezik ajan verildikten sonra 5 dk. beklenmeli ve
spinal blok gelismedigi takdirde lokal anestezik soliisyonun geri kalan miktar1 verilmelidir.
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Kateter yerlestirilen hastalarda baslangicta epidural aralikta olunsa bile duranin delinebilecegi
akildan ¢ikarilmamalidir. Total spinal blok olustugunda kardiak ve respiratuar arrest gelisme
olasilig1 ¢ok yiiksektir. Bu durumda uygun resiisitasyon uygulanmalidir (18).
*  Masif subdural yayihm:
Araknoid membran zedelenmeden asimetrik bir analjezi gelisebilir.
e Epidural venlere girilmesi:
Ven icine lokal anestezik verilmedigi takdirde ve kanama bozuklugu yoksa
komplikasyon olarak kabul edilmeyebilir. Intravaskiiler olarak lokal anestezik verilmesi
halinde ise sistemik toksik reaksiyonlar gelisebilir (19).

* Epidural hematom:

Kanama bozuklugu olanlarda ve antikoagiilan tedavi gorenlerde olast bir
komplikasyondur. Spinal kordda bas1 yapmasi halinde paralizi gelisebilir.

e Epidural apse:

Genellikle endojen bir enfeksiyona bagli olarak ortaya ¢ikar. En ¢ok stafilokok aureus
ile olur. Siddetli sirt agrisi, lokal hassasiyet, 10kositoz, miyelogramda basi bulgulari, yiiksek
ates vardir. Ponksiyon ile apse mayii gelir. Derhal miidahale gerektirir (19).

* Anterior spinal arter sendromu (Adamkiewicz sendromu):
Yiiksek doz adrenalinli soliisyonlarin kullanilmasi ve ani iskemiye bagli olarak

anterior spinal arterin vazokonstriksiyonu ile spinal kord iskemisi ve paralizi gelisebilir (19).

* Epidural arahkta kataterin kopmasi:

Kateterin ilerletilemedigi durumlarda, igne epidural boslukta iken kateterin geri
cekilmesi durumunda kopabilir. Laminektomi ile kopan parganin ¢ikarilmasi gerekir (20).

* Lokal anestezik ajanlarin toksik etkileri:

Dura Ponksiyonuna Bagh Bas Agrisi:

Ozellikle 16-18 gauge gibi kalin ignelerin duray1 delmesine ve disar1 beyin omurilik
stvisi sizmasina bagl olarak, daha ¢ok genclerde gelisir. insidanst %40 ile %80 arasinda
degismektedir. Ponksiyondan 1-2 giin sonra da goriilebilmektedir. Agr1 frontal ve oksipital
bolgededir. Oturma, ksiirme, 1kinma ile artar, yatinca azalir, ya da gecer. Yatak istirahati, 3 It/
giin intravendz sivi tedavisi ve analjezik uygulanir. Cok siddetli ise aseptik teknikle ayni
araliktan girilerek yaklasik 15ml vendéz kan ile epidural kan yamasi ‘“blood patch”
yapilmalidir (9).

Sirt ve Bel Agrisi:

Genellikle kalin igne kullanildiginda ve tekrarlayan igne batmalar1 sonucunda gelisebilir.
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Mesane Disfonksiyonu:
Ozellikle sakral segmentlerin tutulmasi durumunda gériilmektedir.
Norolojik Sekeller:

Epidural kateterle agri kontrolii saglanacaksa, postop blogun periyodik olarak
azalmasima izin verilmeli ve norolojik fonksiyonun bozulmamis oldugu dogrulanmalidir.
Kateterli bir hasta i¢in ameliyat sonrasi donemde siirdiiriilmek iizere ameliyat sirasinda
antikoagiilasyon gerekirse, merkezi sinir sistemini kanamayla zedelenme tehlikesine atmadan,
cerrahi ekiple konsiiltasyon, antikoagiilasyonun kisa siire i¢inde geri ¢evrilmesi ve kateterin
cikarilmasi gerekmektedir (9).

En sik norolojik sekel nedenleri :

* Spinal kord ve koklere ignenin dogrudan zarar vermesi
* Spinal kord ve koklerin kompresyonu

* Norotoksisite

+ Iskemi

* Anterior spinal arter spazmi ve trombozudur.

EPIiDURAL BLOK ENDIiKASYONLARI

1. Cerrahi Endikasyonlar

Ust ve alt batin cerrahisi

 Urolojik, pelvik cerrahi (obstetrik girisimler)

» Kalga ve alt ekstremite operasyonlari

e Damar cerrahisi

* Obez hastalarda cerrahi

* Toraks cerrahisi

* Bukkal pemfigus ve malign hipertermi Oykiisii olan hastalardaki anestezi
uygulamasi

o Ogzel cerrahi girisimler; feokromasitoma, vertebra cerrahisi,acil cerrahi
girisimler (tok hastalar) (3,5)

2. Postoperatif ve Posttravmatik Agrinin Giderilmesi
Devamli infiizyon teknikleri ve hasta kontrollii anestezi teknikleri

3. Kronik Agrinin Teshis ve Tedavisi.
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EPIDURAL ANESTEZININ KONTRENDIiKASYONLARI

1. Kesin kontrendikasyonlar(3,5)

» Sistemik veya bolgesel enfeksiyon

e Kanama ve sok

* Kanama diatezi ve antikoagiilan tedavi
* Santral sinir sistemi hastaliklar1

* Lokal anestezik maddeye duyarlilik

e Hastanin yontemi istememesi

2. Goreceli kontrendikasyonlar (3,5)

» Santral veya periferik ndrolojik hastalik
*  Mini doz heparin
* Aspirin veya diger antiplatelet ilaglar
* Kesin kardiak patoloji
- Aort stenozu
- Konjestif kalp yetmezligi
» Siiresi belirsiz ve acil cerrahi
* Kooperasyon kurulamamasi
* Psikoz veya demans
* Vertebral kolon deformiteleri,artrit,osteoporoz
* (Ciddi bas ve bel agris1 olanlar.

EPIDURAL ANESTEZIDE BASARISIZLIK NEDENLERI

« {lk dozun ve voliimiin yetersiz olmasi.

* Cerrahi insizyon Oncesi yeterli siire beklenmemesi.

* Epidural alanin orta hattinda septa bulunmasi.

* Kateterin 4cm’den fazla ilerletilmesi

* Bilek ve ayak cerrahisi (L5, S1, S2 sinirlerinin kalin olmasi nedeniyle tam olarak
bloke edilememesi).

* Dura delinmesi

» Kateterin epidural vene girmesi

* Yalanci direng kaybi; bazi geng eriskinlerde spinal ligamanlar yumusaktir ve epidural
alana girilmis hissi verebilir, interspindz ligamanlar arasinda kistik dejenerasyon da
buna neden olabilir (21).

LOKAL ANESTEZIKLER

Bolgesel anestezi, viicudun belirli bodlgesinde, sinir iletiminin gecici olarak
durdurulmas: demektir.Lokal anestezikler ise uygun yogunlukta verildiklerinde, uygulama
yerinden baslayarak, sinir iletimini gegici olarak bloke eden maddelerdir (3). Lokal
anestezikler, anestezi ve analjezinin yogunlugunu arttirmak, etki siiresini uzatmak veya
baslangi¢ hizini arttirmak i¢cin kombine edilebilir ve diger adjuvan medikasyonlarla birlikte
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kullanilabilir. Kimyasal yap1 bu ilaglarin metabolizmasini ve viicuttan eliminasyonunu belirler
(22).

Lokal anestezikler, bir karboksilik veya heterosiklik aromatik halka ile bir tersiyer
amin grubunu birlestiren 2-3 karbonlu ara zincirden olusmakta ve alkoller ile aminler olmak
tizere iki ana gruba ayrilmaktadir. Amin grubu da tasidiklar1 baglara gore ester ve amid olarak
iki alt gruba ayrilir (5).

Amino-esterler; paraamino benzoik asidin ester deriveleridir ve plazma kolinesterazi
ile metabolize edilir. Metabolik iiriinii allerjen olarak bilinen PABA’dir (paraamino benzoik
asid). Bu yiizden allerjik reaksiyonlar siktir. Diger yandan amino amidler amid baglar1 olan
bilesiklerdir ve karaciger tarafindan metabolize edilir. Allerjik reaksiyon potansiyeli oldukca
azdir.

Anestezik aktivite i¢in aromatik halka esastir ve kullanilabilir enjektabl lokal
anesteziklerde ©6zel halka yapisinin temsil ettigi yagda da eriyebilme derecesi ile, amin
grubunun Ozelligi olan suda eriyebilme yetenegi arasinda ince bir dengenin bulunmasi
gerekmektedir.

Lokal anestezikler, klinik 6zelliklerine gore li¢c temel kategoride siniflandirilabilir:

1- Diisiik potensli (kisa etki siireli); Prokain, 2-kloroprokain gibi,

2- Orta potensli (orta etki siireli); Lidokain, mepivakain, prilokain gibi,

3- Yiiksek potensli (uzun etki siireli); Bupivakain, tetrakain, etidokain, ropivakain gibi.

Lokal Anesteziklerin etki mekanizmasi

Sinir lifleri A, B ve C olmak iizere li¢ gruba ayrilirlar. A grubu lifler miyelinli somatik,
B grubu lifler miyelinli preganglionik, C grubu lifler ise myelinsiz sempatik postganglionik
ve agriy1 ileten liflerdir. Sinir liflerinin tip, fonksiyon ve lokal anesteziklere olan duyarliliklar

Tablo II’de gosterilmistir (5).

Tablo 11 : Sinir liflerinin siniflandirilmasi

SIMIE LIFT | MIVELIY | cap | IIETIMEIZI | LOKALIZASYONU FONESIVONU
Eas, eklemlerm motor aff
A (alfs) +) 6-22 | 30-120m'sn FPropricseption & maotor
& aff
Eas, eklemlerin motor aif
AR (+) 6-22 | 30-120m'sn Proprioseption & motor
e
A (zanuma) (+) 3i-6 15 - 35m/'sn Fas lifler efferent Adale tonnsn
A (delta) (+) 1-4 5-25m'sm Afferent dunyu sinini Agn, Isy, Dokunims
B (+) 3 3-15m'n Pregans. sempatik Cronorm fonksivon
CisC) (-} 1 0.1-2m'sn Posizans. sempatik Cronorm fonksivon
C{dC) (-} Afferent duyn siniri Afr, 15t dokumns

Periferik sinir iletisinde, sirasiyla polarizasyon, depolarizasyon ve repolarizasyon
olaylar1 meydana gelmektedir. Lokal anesteziklerin etkisi altinda sinir lifinde eksitasyon esigi
yikselir, impulsun iletim hizi azalir, nihayet uygun konsantrasyondaki ilagla, iletim tam
olarak bloke edilir. Lokal anestezikler, sinir membranini stabilize ederek uyarilmasina engel
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olur. Membran stabilizasyonunun mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Ancak, lokal
anesteziklerin, zardaki fosfolipidlerle birleserek sodyum, potasyum ve kalsiyum iyonlarimin
zardan gecislerini engelledikleri, protein reseptorleri ile birleserek uyarilarin protein
reseptorlerinin gézenek ¢apinda yaptiklar genislemeyi onledikleri veya sodyum reseptorleri
ile birleserek ya da membranin hidrokarbon bolgesine giderek, sodyum kanallarini tikamalari
sonucu membrani stabilize ettikleri ileri siirilmektedir (5).

Her tip sinir lifi lokal anesteziklerden etkilenir. Ancak bu etki, ince liflerde
kalinlardan, miyelinsiz liflerde miyelinlilerden daha cabuk ve daha diisik yogunluklarda
gorilir (5).

Lokal anesteziklerin farmakokinetigi

Emilim: Lokal anesteziklerin uygulandiklar1 yerden emilerek sistemik dolasima
gegiglerini, doz, enjeksiyonun yeri (blogun tip), ilacin Ph’1, yagda erirligi ve vazokonstriiktor
madde eklenmesi ile fizikokimyasal ve farmakolojik 6zellikleri belirler. Yagda erirligi yiiksek
olan lokal anestezikler potenttir. Lokal anestezik emildikten sonra ilk karsilagtigi organ
akcigerdir. Burada ilacin biiyiik kismi gegici olarak tutulur ve diger organlarin birdenbire
bliyiik miktarda ilagla karsilagsmasi engellenir (3,4).

Dagihm: Ester grubu anestezikler, plazma kolin esterazlar1 ile c¢ok hizli
yikildiklarindan plazma yar1 6miirleri ¢ok kisadir. Amid grubundakiler ise, viicutta yaygin
olarak dagilirlar (3.,4).

Metabolizma ve Atilm: Ester grubu lokal anestezikler, plazma kolin esterazi ile
hidrolize olarak suda eriyen alkol ve karboksilik asitlere doniisiirler. Bu tirtinler, aktif olmayip
bazen antijenik Ozelliklerinden dolayi, hipersensitivite reaksiyonlarina yol agabilirler. Amid
grubu lokal anestezikler, karacigerde mikrozomal enzimler tarafindan hidrolize edilirler. Amid
grubunun metabolizmasi iki yonden énemlidir. Amid grubunun metabolizmasi sonucu ortaya
¢tkan anilin deriveleri methemoglobinemiye yol agcabilirler. Ikinci olarak, karaciger
hastaliklarinda amid grubu ile yiiksek plazma diizeylerine bagli olarak toksisite artisi
goriilebilir (3,4).

Lokal anesteziklere bagh sistemik reaksiyonlar

Sistemik etkiler daha ¢ok kardiyovaskiiler sistemde ve merkezi sinir sisteminde
goriiliir. Reaksiyonlar, ya ilaca karsi allerji ya da ilacin kandaki seviyesinin yiikselmesi
sonucu ortaya cikar. Lokal anesteziklere karsi gelisen reaksiyonlarin ancak %1°1 asiri
duyarliliga bagli olup ilacin dozu 6nemli degildir. Daha ¢ok ester grubuna karsi gelisir.
Allerjik reaksiyonlar, ilacin verilmesinden birka¢ dakika sonra ortaya cikar ve yaygin
anjionorotik 6dem, iirtiker, hipotansiyon, eklem agrilari, nefes darligi, bulanti ve kusma ile
kendini gosterebilir (23).

Lokal anesteziklere kars1 gelisen reaksiyonlarin % 99°u ise yliksek kan diizeyine baglh
olan toksik reaksiyonlardir. Bu reaksiyonlar, ilacin yanliglikla damar igine verilmesi,
damardan zengin bdlgelerde uygulanan sinir bloklar1 sonrasi inflamasyonlu bdlgelere
uygulandiginda emilimin hizli olmasi1 sonucu, tirotoksikoz, karaciger yetersizligi
hipoproteinemi ve siddetli anemi gibi detoksifikasyon mekanizmasinin bozuldugu durumlarda
ortaya ¢ikar (23).
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Lokal anestezikler lipofilik ozelliklerden dolay1r kan-beyin engelini kolaylikla
astiklarindan, dolasimdaki miktarlarimin yiikselmesine kars1 beyin ¢ok duyarlidir. 11k olarak
dilde ve agiz etrafinda uyusma, bag donmesi, uyuklama, kulak ¢inlamasi, nistagmus, bulanti
ve kusma goriiliir. Daha sonra huzursuzluk, sinirlilik, titreme ve kas segirmeleri ortaya ¢ikar.
En sonunda da apne kardiyovaskiiller kollaps ve koma gelisir (5).

Sistemik toksik reaksiyonlara ait belirtiler, ya ilacin verilmesini izleyen saniyeler
icinde (erken reaksiyon) ya da 5-30 dakika sonra gelisen gec¢ reaksiyonlar seklindedir. Geg
reaksiyonda, dnce merkezi sinir sistemine ait kortikal belirtiler, daha sonra da kardiyovaskiiler
kollaps belirtileri ortaya ¢ikar (5).

BUPIVAKAIN

1957 yilinda A. F. Ekenstam tarafindan hazirlanmis sentetik bir ilactir. Amid
grubundan bir lokal anesteziktir. Lidokain ve mepivakainden 3-4 kez, prokainden 8 kez daha
potenttir. Subaraknoid blokta %0,5-0,75’1lik konsantrasyonlari etkilidir. %0,5’lik soliisyonu ile
kas gevsemesi ¢ok derin degil iken, %0,75’lik soliisyonunda iyi bir motor blok olusur (4).
Onerilen tek kullanimlik maksimum dozu 200 mg’dir. Bu doz 3-4 saat ara ile tekrarlanabilir.
Gilinliik max. doz 400 mg’1 gegmemelidir. Etkisi 5-7 dakika icerisinde baslar. Maksimum
anestezi 15-25 dakikada olusur. Anestezi siiresi blogun tipine gore degisiklik gosterir.
Epidural blokta 3,5-5 saat, spinal blokta 3,5-4 saat, periferik sinir bloklarinda ise 6 saat siirer.
Toksik plazma konsantrasyonu 4-5 pg/ml’dir. 1-2 ug/ml’lik plazma konsantrasyonunda kalp
hizinda artma, kardiak outputta %20’ye varan diizeyde azalma yapar (23).

Bupivakain %70-90 oraninda proteine baglanir. Asil metabolizmasi karacigerdedir.
N-dealkilasyon ile metabolize olur. %10 kadar1 degismeden idrarla atilir. Plasenta bariyerini
pasif diffiizyonla gecer (23).

BOLGESEL ANESTEZIDE SEDASYON

Bolgesel aneztezi sirasinda sedasyonun amaci, hastanin minimum kaygi ve
rahatsizliklar1 tolere edebilmesini saglamaktir. Giivenlik goz ardi edilmemelidir ve hasta
komutlara duyarli kalmalidir. Hafif sedasyon, hastay1 depresyondan uzak bir bilinglilik i¢inde,
sakin ve rahatlamig bir hale getirmeyi ve hastanin cerrahla her an sozli iletisim iginde
kalmasin1 amagclar. Sedasyonun daha derin seviyeleri kagilinilmaz olarak hava yolu
kontroliiniin ve koruyucu reflekslerinin ortadan kalkmasinin dogal risklerini de birlikte
getirerek, bilinci zayiflatir. Spontran sozlii temas kaybolur ve bu asama genel anesteziye
yakinlasir. Bir anestezist tarafindan vital fonksiyonlarin ve destekliyici oksijenasyonun
izlenmesi ile sedasyonun yonetilmesi bu durumda gereklidir (24).
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Sedasyonun amacglari;

1- Hastanin anksiyetesinin giderilmesi,

2- Olusturulan blok disinda analjezi saglanmasi,

3- Gerekiyorsa blok oncesinde uygulanarak hastanin bolgesel anestezi islemine
toleransinin saglanmasi,

4- Hastanin cerrahi igleme toleransinin saglanmast,

5- Hastanin operasyon masasi ve/veya bazen beklenmedik sekilde uzayan operasyona
bagli huzursuzlugunun giderilmesi,

6- Cerrahi ekibe rahat caligma ortaminin saglanmasidir (25).

Ideal bir sedasyon tekniginde, etkinin baslangici hizli ve yumusak olmali, sedasyonun
stire ve seviyesi kolayca kontrol edilebilmelidir. Kullanilan ajanin metabolitleri inaktif olmali
ve metabolizmas1 hepatik ve renal fonksiyonlar1 azaltici yonde etkilememelidir. Strese
endokrin yaniti baskilamali, kolay doze edilebilmelidir. Hizli derlenme saglanmali ve
hastalarin derlenme odasindan ayrilma siirelerini uzatmamalidir (26,27).

Sedasyon islemi sirasindaki en Onemli risk, solunum depresyonudur. Bu nedenle
hastalarin ¢ok iyi monitdrizasyonu gerekmektedir.

Yiizeyel sedasyonun; ajitasyon, agr1 ve rahatsizlik, yetersiz ventilasyon, hipertansiyon
ve tasikardi gibi olumsuz etkilere neden olmasi gibi sakincalar1 vardir. Derin sedasyonda ise;
sedasyonun uzamasi, solunum depresyonu, hemodinamik bozukluklar olusmasi gibi
istenmeyen etkiler ortaya ¢ikabilir (28).

Bolgesel anestezi uygulanan vakalarda, tamamen uyanik bir hasta ameliyat ortamindan
olumsuz yonde etkilenir. Giiniimiizde peroperatif stresin azaltilmasinin éneminin anlasilmasi
nedeniyle, peroperatif anksiyete kontroliinde ¢esitli yontemler kullanilmaktadir. Genellikle
uygulanan yontem bolus tarzinda veya devamli inflizyonla intravendz anksiyolitik ilag
verilmesi seklindedir. Hasta kontrollii analjezi cihazlarinin kullanima girmesiyle gelisen hasta
kontrollu sedasyon yonteminde ise hastanin kendisi, ihtiya¢ hissettiginde bolus uygulamay1
yapabilmektedir (24,29).

MIDAZOLAM

Walser tarafindan 1975’te sentez edilen midazolam imidazol grubu iceren bir
benzodiazepindir.

Doza bagli olarak, oncelikle anksiyolitik, sonra da sedatif - hipnotik etkiye sahiptir.
Diger benzodiazepinler gibi santral sinir sisteminde gama- amino bitiirik asit (GABA)-A
reseptorlerine baglanir ve inhibitdr nérotansmitter GABA’in aktivitesini arttirir (30).

Klinikte kullanilan benzodiazepin tiirevi ilaglar i¢cinde suda ¢oziinen ve genel anestezi
indiiksiyonu i¢in kullanilan ilk tiirevdir. Maleat ve hidrokloriir tuzu halinde hazirlanmigtir.
Midazolamin ampul i¢indeki enjeksiyonluk solusyonunun pH’si 3,5-4’tiir, intravendz
enjeksiyondan sonra viicuda girer girmez plazma tarafindan pH tamponlandigi icin
midazolam molekiiliinde halka kapanmas1 olur ve bu ilag diger benzodiazepinler gibi lipofilik
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duruma geger. Asidik ilaglarla karistirilmamalidir. Etkisi diazepamdan daha ¢abuk baglar ve
daha kisa stirer.

Farmakoloji:

Midazolam biiylik oranda plazma proteinlerine baglanir. Plazma protein miktarindaki
kiiciik bir degisiklik, midazolamin plazmadaki serbest kismindaki biiyiik etkilere yol agabilir.

Kan-beyin bariyerini hizli bir sekilde gecer; genel anestezik etkisi intravendz
enjeksiyondan sonra hemen (30-100 saniye) baslar. Oral verildiginde mide- barsak kanalindan
cabuk absorbe edilir, karacigerde % 50 ilk gecis eliminasyonuna ugrar. Hidroksillenmek
suretiyle metabolize edilir, hidroksimetil metaboliti etkin bir tiirevdir. Midazolamin
ekstrahepatik metabolizmasi da vardir ve bu metabolitlerin 6nemsiz uyutucu 6zelligi vardir
(31). Tiopental gibi, redistribiisyona ugrar. Eliminasyon yarilanma 6mrii kisadir (1- 4 h ) ve
bireyler arasinda nispeten fazla degisiklik gosterir. Yaglilar midazolama daha hassastirlar.

Santral Sinir sistemine Etkisi:

Midazolamin etkileri kalitatif olarak diger benzodiazepinlerle aynidir. Benzodiazepin
reseptorlerine baglanarak etkilerini gosterir. EEG’de beyin sap1 ve retikiiler sistem aktivitesini
bloke eder. Intravendz verildiginde antegrat amnezi saglar, fakat bu etki kisa siirer. Doza bagl
olarak hafif sedasyondan tam genel anesteziye kadar genis bir etki alan1 mevcuttur.

Midazolamin anksiyete azaltabilirligi gesitli ¢ift kor plasebo kontrollii ¢aligmalarda
gosterilmistir. Boyle bir ¢calismada 1 mg, 2 mg, 3 mg im. midazolamin anksiyolitik etkisi
elektif ameliyat olacak 100 yash hastada plaseboyla kiyaslanmigtir. Anksiyete hastalarda,
visual analog skala ile 6l¢iilmiis; her lic doz midazolamda yaklasik ayni derecede azaltirken,
plasebo alanlarda hi¢ degisiklik olmamustir (32).

Kardiovaskiiler Sistemine EtKisi:

Midazolam genellikle kardiyovaskiiler sisteme diger anestetik ajanlardan daha az
depresandirlar. 0,15 mg/kg i.v. midazolam, enjeksiyondan sonraki ilk dakikalar ig¢inde,
sistemik sistolik ve diastolik arteryel kan basincini hafif¢e diistirmiistiir. Arteryel kan basinci,
bundan sonra en az 20 dk. siireyle sabit kalmistir. Kalp hizi, enjeksiyondan bir dk sonra 13
atim/dk. kadar artmis ve normale donmeden oOnce, 5 dk. bu hizda kalmistir. Bu, sistemik
arteryel basingta benzodiazepin ile olusturulan hafif diisiise, baroreseptor araciligiyla verilen
cevabi gostermektedir. Kan basincinda ve periferik vaskiiler rezistansta hafif diismeye sebep
olur, kardiyak debide biraz degisme gozlenir (33).

Solunum Sistemine Etkisi:

Saglikli bir kiside midazolam i.v. 0,075mg/kg dozda (diisiik doz) karbondioksit cevap
egrisinde gecici ve dnemli olmayan depresyona sebep olur. Fakat diger santral sinir sistemi
depresanlar1 ile beraber kullanildiginda ciddi respiratuar depresyona yol agabilir. Kronik
obstriiktif akciger hastalig1 olan hastalarda midazolamin respiratuar depresan etkisi daha fazla
olabilir.
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Endikasyonlar:

Midazolam tiopental gibi genel anestezinin baslangicinda iv yoldan indiiksiyon
saglamak icin kullanilabilir. Ayrica kardioversiyon, endoskopi ve benzer girisimlerde
intravendz sedatif olarak kullanilir. Analjezi yapmaz. Oral yoldan verildiginde ¢cabuk baglayan
ve kisa stiren hipnotik etki olusturur. Anestezi uygulamalarinda midazolam biiyiik oranda
diazepamin yerini almistir(33).

Intramuskuler olarak etkili bir premedikasyon ilac1 olmakla birlikte daha ok, kiiciik
girisimlerde sedasyon saglamak maksadiyla kullanilir. Yar1 omrii kisa, plazma eliminasyonu
hizli oldugu i¢in yogun bakim iinitelerinde sedasyon amacglh olarak infiizyon seklinde
kullanilabilir(33).

Midazolam preoperatif medikasyonda en ¢ok kullanilan benzodiazepindir. Sedasyon
ve anksiyoliz saglamasi, etkisinin ¢abuk basglamasi (i.m. enjeksiyondan sonra 7,2 dak.),
diazepamdan daha fazla amnestik olmasi premedikasyonda tercih edilmesinin sebepleridir
(33).

Doz :

Midazolam her hastada doz secilerek uygulanmasina ragmen, genellikle 20 ‘li yaslarda
0,07-0,15 mg/kg da efektif sedasyon saglarken, her dekadda yaklasik % 17 azaltilarak
verilmelidir.

Midazolam premedikasyonda kullanildiginda intramuskiiler doz (0,05-0,13mg/kg)
olarak uygulanir. Auram ve arkadaslar1 0,075 mg/kg’lik bir doz kullanilarak, midazolamin
sedatif etkilerinin injeksiyondan sonra 15 dk. i¢inde goriilebilecegini ve 45 dk.da maksimal
diizeye vardigim tesbit etmislerdir (24). Intramuskuler injeksiyondan sonraki ilk saat iginde,
her ne kadar ulasilan sedasyon diizeyi intravendz yolla ulasilandan daha diisiikse de, siiresi
benzer olmustur. Indiiksiyonda 0,3-0,6 mg/kg ile suur kayb1 saglanabilir. Bazi iilkelerde tablet
formu da mevcuttur ve gece sedasyon icin kullanilabilir(33).

Dikkat Edilecek Hususlar:

Yaslilar midazolama karsi daha hassastirlar ve etkinin baglamasi yavastir. Dolayisiyla
yanilarak doz asilabilir. Ozellikle yogun bakim uygulamalarinda hastanin iyi takip edilmesi
gerekir, beklenenden daha fazla etki ve yan etki goriilebilir. Arastirmalarin saglikli insanlar ve
goniilliler lizerinde yapildig1 hatirdan ¢ikartilmamalidir.

Midazolamin, cerrahi sonrasi bulanti ve kusma insidansina etkisi yoktur. Bulant1 ve

kusmay1 ne arttirir ne azaltir. Kardiovaskiiler, respiratuar ve psikomotor depresyon midazolam
kullananlarda dikkate alinmasi1 gereken yan etkileridir (34).
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DEKSMEDETOMIDIN;

Sekil IV: Deksmedetomidin’in Kimyasal Yapisi

Deksmedetomidin, bir alfa-2 agonist olan medetomidin’in D-dimeridir. Yiiksek
selektif, spesifik ve giiclii bir alfa2 adrenoreseptor agonistidir (35). Deksmedetomidin, klasik
alfa-2 agonistlerine gore daha yiiksek alfa-1/alfa-2 selektivite oranina sahiptir (36).
Deksmedetomidin respiratuar sisteme onemli depresif etki yapmadan, anksiyolitik, hipnotik,
sedatif, analjezik ve anesteziye destek ozellikleri olan bir ajandir(36).

Negative
Feedback

Alpha,
o, receptor. receptor
PNy

NOREPINEPHRINE \j
C Dexmedetomidine

~ i;l\l;:lhza1 receptor

Sekil V: Deksmedetomidin’in Farmakoterapisi

-
-
7

Alfa-2 adrenoreseptorler santral sinir sistemi, periferik sinirler (somatik ve otonomik)
ve otonom ganglionlarda bulunurlar. Ozellikle sempatik afferentlerle inerve olan dokular
olmak iizere tiim viicutta dagilmislardir.Postsinaptik alfa-2 adrenoreseptorler, ayrica vaskiiler
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diiz kas gibi effektdr organlarda da bulunurlar. Radyoligant baglama teknigi ve molekiiler
biyoloji kullanilarak insanlarda, farelerde, sicanlarda alfa-2A, alfa-2B, alfa-2C olarak bilinen
3 alt grup bulunmustur (37).

Bu 3 alt grup reseptdr, proteinlerinde 7 kat membran segmentli, G protein baglantili
reseptorlerdir. Hiicresel diizeyde her 3 alt gruptan bu G1/GO sinyal sistemi ile baglantilidir.
Adenilat siklaz aktivitesini ve siklik AMP sentezini inhibe eder. Voltaja duyarli Ca kanallarimi
inhibe ve K kanallarin1 hiperpolarize ederler (35,38). Reseptor alt gruplari arasindaki en
onemli fonksiyonel farklilik c¢esitli dokulardaki spesifik dagilim paterni ile iliskili
goziikmektedir. Deksmedetomidin, fare beyninde doza bagimli olarak siklik GMP iiretimini
azaltir. Son zamanlardaki arastirmalarin biiyiik bir kismi, norepinefrin salinimini regiile eden
otoreseptorlerinin biiyiik cogunlugunun alfa-2A alt grubuna ait oldugunu gdstermektedir (39).

Insitu hybridizasyon yontemi kullanilarak memeli santral sinir sistemindeki tiim alfa-2
adrenoreseptor alt grubunun belirtegleri tesbit edilmistir. Alfa2B reseptorlerinin dagilimi
talamusta sinirhi kalirken, alfa-2A ve alfa-2C alt gruplari, tiim beyin dokularina dagilmistir
(37,39). Locus ceruleusta yiiksek seviyelerde alfa-2 alt grubunun bulunmasi bu reseptorlerin,
bu beyin bdlgesinde lokalize olan noradrenerjik hiicrelerin aktivitesini inhibe etmedeki roliinii
destekler. Alfa-2A alt grubunun mRNA’s1 serebral kortex ve hipokampus gibi noradrenerjik
inervasyonla iletilen ¢esitli beyin bolgesinde bulunmustur (Sekil VI) (37).

u Physiology of A'pha-2 Adrenoceplors H
k a4

Sekil VI: Alfa 2 reseptorlerinin dagilimi

Alfa-2A adrenoreseptor alt grubunun deksmedetomidini ana farmakolojik ve teropatik
etkilerinin cogunu olusturmasindaki kritik rolii alfa-2A mutant farelerinden elde edilen son
bilgilerle gosterilmistir. Ornegin; fonksiyonel alfa-2A reseptor alt grubundan yoksun
farelerde; deksmedetomidinin sedatif, anestetik ve analjezik etkileri goriilmemis iken; alfa-
2B ve alfa-2C reseptorlerinin inaktive oldugu hayvanlarda bu cevaplar normal bulunmustur.

Buna ilave olarak alfa-2A reseptorlerinin, kemirgenlerde locus ceruleusta
deksmedetomidinine hipnotik cevabi diizenleyen alt grubu oldugu gosterilmistir. Ilgi cekici
olan, siganlarda deksmedetomidinin kronik kullanimi ile hipnotik etkilere tolerans
gelisebilmesidir. Bu tolerans L-tipi kalsiyum blokeri olan nifedipinle geri dondiirtilebilir (37).
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Sempatik sinir sonlanmalarinda lokalize olan presinaptik alfa-2 adrenoreseptorlerin
stimulasyonu norepinefrin salinimini inhibe eder. Santral sinir sistemindeki postsinaptik
reseptorlerin alfa2 agonistler ile aktivasyonu sempatik aktiviteyi ve dolayisiyla kan basinci ile
kalp hizim1 azalti. Bu da anksiyetenin giderilmesi ve sedasyona yol acarken,
deksmedetomidinin spinal korddaki alfa2 adrenoreseptorlere baglanmasi ile analjezi saglar
(40).

Deksmedetomidin  anesteziyi  destekleyici  ozellikler — gosterir.  Ornegin,
deksmedetomidinin 0,6ng/ml’ lik hedef plazma konsantrasyonu izofluran MAC’1 %47 azaltir.
Bu durum noradrenerjik sistem aktivitesinin depresyonu ile MAC azalmasi hipoteziyle tutarli
goziikmektedir (41).Son bilgiler deksmedetomidinin gegici global iskemiye maruz kalan
gerbillerde iskemik hasari onledigini diisindiirmektedir (42). Kan damarindaki periferik alfa-
2B reseptorleri, vaskiiler diiz kas kontraksiyonunu diizenler. Boylece deksmedetomidin gibi
nonselektif alfa-2A, alfa-2B agonistlerinin iv injeksiyonu bradikardiyle iliskili olarak SVR
artis1 sonucu kan basincinda baglangigta bir artis olusturabilir. Bu etki gegici ve santraldir.
Clinkii sempatik aktivite, agonist kan beyin bariyerini gecince inhibe olur.

Intestinal motilite, salivasyon ve gastrointestinal sivi sekresyonu, kismen alfa-2
adrenoreseptorleriyle diizenlenir. Bu reseptorlerin aktivasyonu Na ve su atilimini stimule eder
(43). Sivt dengesi ve hemostazin da iginde bulundugu sistemlere cesitli alfa-2 reseptor
agonistlerin etkisi sonucunda diilirez gelisir. Bunlar arasinda renin ve antidiiiretik hormon
inhibisyonu ile atrial natriliretik hormon salinim stimulasyonu veya adrenal steroidegenez
blokaj1 sayilabilir (35).

FARMAKOKINETIK VE METABOLiIZMA BiLGIiLERI

Conjugation [21%)

M-Methylation

B Conjugation [41%)

Conjugation (3%) Dexmedetomidineg

Sekil VII: Deksmedetomidin’in Farmakokinetigi

Yapilan hayvan ¢aligmalarinda ( fare, tavsan ve kopek) subkutan veya intramuskuler
uygulamadan sonra deksmedetomidin hizla absorbe olarak en yiiksek plazma
konsantrasyonuna 1 saat icinde ulasir. Doz artist ile plazma konsantrasyon zaman egrisi
degerinde plazma konsantrasyonundan (Cmax) daha fazla artislar gézlenmistir. Képeklerde iv
ve im tek doz sonrasindaki karsilastirmast ile 50mcg/kg im doz i¢in % 60’lik ortalama
biyoyararlanim oldugu tahmin edilmistir (37). Dagilim yar1 6mrii kisa (ort.6 dak) ve kararlilik
durumundaki dagilim voliimii yaklasik 118 It olarak bulunmus. Kopeklerde iv ve im
uygulamadan sonra ortalama plazma eliminasyon yar1 omrii 0,68-1,31 saat arasinda
degismektedir ve daha yiiksek im dozlarda artmaya egilim gosterir.
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KARDIOVASKULER ETKIiLERI:

Deksmedetomidinin  kardiovaskiiler sistem iizerine etkileri doza baghdir.
Deksmedetomidinin sempatolitik etkileri plazma norepinefrin konsantrasyonlar1 olgiilerek
degerlendirilir. Clinkii bu indirekt olarak periferik sinir sonlanimlarinda transmitter salinimini
yansitir.

Deksmedetomidin, endotrakeal entiibasyon, cerrahi stres, anesteziden uyanma ve
erken ayilmaya karsi olusan kateko lamin cevaplarini; etkili bir sekilde baskilayarak
hemodinamik stabilite saglar (44).

Bilinen koroner arter hastalig1 olan veya koroner arter hastalik riski altinda bulunan 24
vaskiiler cerrahi hastasini igeren bir ¢alismada; hastalar plasebo veya 0.15, 0.30 veya 0.45 ng/
ml hedef plazma konsantrasyonu olusturacak sekilde indiiksiyondan bir h. ©6nceden
postoperatif 48.h’e kadar deksmedetomidin inflizyonunu almiglardir. Deksmedetomidin alan
hastalarda, plasebo alanlara oranla preoperatif donemde kalp hizi ve sistolik kan basinci
diismiis ve postoperatif tasikardi daha az goriilmiistiir. Ancak intraoperatif kan basincin
istenen diizeylerde tutmak i¢in daha fazla vazoaktif ilaca gerek duyulmustur (45).

Devamli holter monitorizasyon sonuglari; deksmedetomidin uygulanan hastalarda
ciddi perioperatif iskemide doza bagl azalis1 desteklemektedir. Yapilan diger bir ¢alismada
ise koroner bypass operasyonu gegiren hastalarda perioperatif adranerjik stabilite
deksmedetomidin ile saglanmis ve perioperatif miyokard infarktiisii gézlenme insidansi
azalmustir (46).

Hayashi K . ve ark.’larinin bir ¢calismasinda, medetomidin 30 mcg/kg iv veya 80 mcg/
kg im. uygulanmis, kalp hiz1 ve kardyiak outputta azalma olurken, sistemik vaskiiler rezistans
artmistir (47). Medetomidin 5-10 mcg/kg uygulandigi kopeklerde, CO daki azalmayi,
kontraktilitenin azalmasina degil, SVR’nin artmasina ve kalp hizinin azalmasina
baglamislardir.

Insan ¢alismalarinda 0,5 mcg/kg ‘den diisiik doz deksmedetomidin alan ASA-I simifi
kadin hastalarda, kan basinci ve kalp hizinda azalma goriilmiistiir (48). Ketamin/ N2O/ O:
anestezisinden 45 dak. Once uygulanan 2,5mcg/kg im deksmedetomidin, ketaminin
kardiyostimulan etkisini 6nemli diizeyde azaltmis ve intraoperatif ve postoperatif bradikardi
sikligin1 artirmistir. Perioperatif iv diisiik doz deksmedetomidin uygulanan koroner arter veya
damar hastalarinda, muhtemelen santral sinir sisteminde sempatik desarjin azalmasina bagh
olarak preoperatif kalp hiz1 ve sistemik kan basinci ve postoperatif tasikardi azalmistir.

RESPIRATUAR ETKIiLER:
Deksmedetomidinin solunum sistemi {izerine minimal etkileri vardir. Spontan soluyan

kopeklerde PaCO: yi az miktarda arttirmaktadir. Bu da solunum depresyonu yapan
anesteziklere gore dnemli bir avantajdir .
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SEDATIF, ANESTEZIYE YARDIMCI VE ANALJEZIK ETKILERI

Preoperatif im yolla 2,5 mcg/kg deksmedetomidin’in yaptig1 sedasyon ile intraokuler
katarakt, abdominal kolesistektomi ya da histerektomi operasyonu gecirecek hastalarda
preoperatif 0,08mg/kg im. midazolamin sagladigi sedasyon benzer bulunmustur. Ayrica
anestezi indiiksiyonu i¢in ihtiya¢ duyulan tiopental dozu azalmistir (49).

Deksmedetomidin’in 0,6 ng/ml hedef plazma konsantrasyonu izofluran MAC
degerinde %7 oraninda bir azalma saglamistir. Postoperatif ventilasyon ve sedasyon ihtiyaci
icin plaseboyla kiyaslandiginda, midazolam veya propofol gereksinimi deksmedetomidin alan
hastalarda anlamli derecede azalmistir (50).

Alfa- 2 reseptOr stimiilasyonunun spinal kord seviyesinde analjezi olusturduguna dair
giiclii kanitlar olmasina ragmen deksmedetomidinin analjezik etkilerinin primer olarak opioid
destekleyici etkiye bagli olup olmadigi heniiz arastirilmaktadir. Perioperatif deksmedetomidin
uygulamasi opioid veya nonopioid analjeziklere olan ihtiyaci hem intra hemde postoperatif
donemde azaltmistir (50).

Opioidler veya benzodiazepinler gibi sedatiflerle kiyaslandiginda deksmedetomidinin
minimal respiratuar depresyon olusturma gibi ilgi ¢ekici bir 6zelligi mevcuttur . Ek olarak
genel anestezi alan hastalarda uygulanan mizag durumu profili sorgulamasi veya visual analog
skala (VAS) ile degerlendirilen hastalarda deksmedetomidin’in anksiyolitik etkiye sahip
oldugu gozlenmistir (51).

DiGER ETKIiLER

Deksmedetomidin, transkranyal doppler ile takip edilen erkek hastalarda, doza bagh
ve geri doniisiimlii sekilde serabral kan akimi hizin1 azaltmistir. Bu durum serebral perfiizyon
basincinin idamesi sirasinda iskemik hasar1 onlemede 6nemli olabilir. Ne varki hayvan deneyi
modellerinde noroprotektif etkileri bildirilmis olmasima ragmen deksmedetomidin, gecici
global iskemi sonrasi exsitatuar aminoasitlerdeki artis1 onlememistir (42).

Postoperatif titremenin, deksmedetomidin uygulanan elektif cerrahi hastalarinda
azaldig1 goriilmiistiir. Rejyonel periokuler anestezi altinda katarakt cerrahisi uygulanacak
hastalarda; cerrahiden 45 dak. 6nce deksmedetomidin (2 mcg/kg im) uygulanmis, intraokuler
basingta %32 azalma saglanmistir. Bu hastalarda sadece kisa etkili sedasyon, minimal
kardiovaskiiler degisiklikler gdzlenmistir (52).

Deksmedetomidin salivasyonu azalttigi bildirilmistir. Sik¢a bildirilen subjektif bir
etkisi agiz kurulugudur (52). Istirahat halindeki géoniilliilerde doza bagimli olarak biiyiime
hormonu sekresyonunu, plazma renin aktivitesi ve prolaktin sekresyonunu etkilemeden
arttirmistir (53). Teorik olarak @-2 agonisler, trombositlere baglanabilme yetenegine bagli
olarak trombosit agregasyonunu arttirabilirler. Ne varki klinik kullanimda bdyle bir kanit
gosterilememistir.

Levanen ve arkadaslari, ketaminin postanestezik delirium yapici etkisini 6nlemek igin

kullanilan benzodiazepinlerin yerine deksmedetomidin’in efektif bir alternatif oldugunu
bildirmislerdir (54).
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Yiiksek doz opioid kullanilan kardiak cerrahide, @-2 agonistlerin potansiyel
opioidlerin olusturdugu rijiditeyi engelleyici etkileri vardir (55). Diger anestezik ajanlara
oranla (benzodiazepinler gibi) deksmedetomidin, yiiksek doz opioid yoklugunda dahi
kardiovaskiiler ~ve respiratuar durumu etkilemez. Ozetle, farmakolojik deliller
deksmedetomidinin kardiak cerrahide yararli bir yardimci ajan olabilecegini géstermistir (56).

BISPEKTRAL INDEKS ( BiS)

Sedasyon seviyesini dlgmede cihaz bazli 6lgiimler genel olarak en objektif dl¢lim
kabul edilir. Cihaz ile 6l¢iimlerde ii¢ metod vardir;

1. Bispektral indeks
2. Power spectral dl¢tim
3. Isitsel uyarilabilir potansiyeller.

Hipnotiklerin ¢ogu benzer EEG etkilerine sahiptir. Genel anestezi, ortalama EEG
frekansinda bir azalma ve ortalama power’da bir artma ile sonuglanir. Bu bilgi matematiksel
olarak kompleks EEG dalga formundan elde edilebilir. Buna “Power Spectrum” denir.

Biitiin power spectrum genellikle tek bir sayiya indirgenmektedir. Bu da ortalama EEG
frekansindaki azalmayi izlemek i¢in kullanilmaktadir. Power spectrum; median frekans,
rolatif delta power, spectral edge frekans gibi bilesenlerden olusur (57).

Kisaca; EEG sinyalinin tanimlanan periyodu olan power spectral analiz (Fourier
analizi), bir frekans fonksiyonu olarak faz acilar1 ve amplitiidlerinin histogrami olan frekans
spektrumunu Uretir.

Gic spectral analizi, frekans ve amplitiid tahminlerini kullanir. Burada faz bilgisi ihmal
edilir. Bispectral analiz; fourier analizinin farkli frekanslari arasindaki faz korrelasyonunu
karekterize eder (faz enlenmesi). Faz korrelasyonu beyindeki bagimsiz EEG pacemakerlarinin
sayistyla baglantilidir. Faz iliskilerinin anlami agik degildir. BIS bu faz iliskilerini sayisal
olarak verir. Béylece BIS’in kullanimi1, EEG parametrelerini tespit etmekte kullanilmak iizere,
fourier analizinden elde edilen bilginin daha kiyaslanabilir bir tanimlayici olmasina miisaade
eder. Bispektral analiz, siniis dalga komponentleri arasindaki iliskileri veya enlenmeyi
inceleyen bir analiz metodudur. Spesifik olarak bispektral EEG’deki senkronizasyon diizeyini
sayisal olarak verir. Aspect Medikal Sistemleri, serebral durumdaki degismeleri izleyen
sayisal birlesik bir bispektral indeksi olusturmak {izere, bir algoritm kullanilarak bispektral
analizden olusturulan kompleks veri siralarini azaltmaktadir.

BIS, bir EEG parametresi olup anestezik ve sedatif madde uygulamasi esnasinda hasta
yanitini gosteren spesifik sayisal bir parametredir.

BIS; ii¢ analiz adimmin kombinasyonu kullanilarak es zamanli hesaplanmistir. ik
adim; hareket, elektromiyografi (EMG) veya elektrokoterle olusan artefaktlar1 igeren
segmentleri saniye saniye EEG sinyalinde ayiran ve isaretleyen bir EEG 6n islemcidir.
Suprese (baskilanmis) EEG segmentleri de tanimlanmis, bu segmentler ileri asama digsinda
tutulmustur. ikinci adim; dnceden tanimlandigi sekilde gelistirilmis algoritm kullanilarak,
secilmis EEG  Ozelliklerinin  kombinasyonu yoluyla hipnoz-sedasyon indeksinin
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hesaplanmasidir. Ugiincii adimda; hipnoz/sedasyon indeksi, EEG’deki siipresyon diizeyini
daha iyi yansitacak sekilde modifiye edilerek, siipresyon orani; artefaktsiz verilerdeki siiprese
EEG ylizdesi seklinde hesaplanmistir (57).

BIS; 1985°den bu yana Aspect Medikal Sistemleri tarafindan gelistirilmekte olan
kompleks, tescilli bir EEG parametresidir. Bu EEG parametresinin ticari olarak elde edilebilir
versiyonu, beyinde anestezik etkinin bir gostergesi olarak 1996’da Food Drug Administration
(FDA) tarafindan onaylanmis ve bu endikasyon i¢in FDA onayimi alan tek cihazdir (58).
Genis bir aralikta anestezik uygulama altinda bir araya getirilmis 5000 saatlik EEG sinyali ve
1500 anestezik uygulamadan elde edilen verileri kapsar. Bu olusum; EEG verilerinin
alinmasi, artefaktlarin uzaklastirilmasi ve spektral hesaplarin yapilmasini igerir.

Istatistiksel veri analiz teknikleri, klinik ve farmakolojik son noktalarda en iyi uyumu
sagladig1 goriilen EEG komponentlerini tanimlamak iizere kullanildi. BIS algoritmi; Fourier
analizi ve bispectral analiz komponentlerinin optimal kullanimi ve bazi anestezik ilaglarla
goriilen EEG’nin baglangi¢ aktivasyonunun minimize edilmesi i¢in EEG’ye uyarlanmustir.

BIS indeksi; zaman alani, frekans alan1 ve klinik verilerden iiretilen iist diizey spectral
subparametrelerin kombinasyonundan olusan kompleks bir olusumdur. BIS degeri bir
monitorde gosterilen tek bir sayisal degerdir. Bu deger, 30 saniyenin iizerindeki EEG
kayitlarindan elde edilen veriler ile olusturulur. Bu bilgiler ortalama her 2-5 saniye arasinda
kaydedilmektedir. Verileri bu sekilde yuvarlama, BIS indeksindeki gereksiz dalgalanmalar1
onlemektedir. Ayn1 zamanda hipnotik durumda ani degisiklikler oldugunda BIS indeks degeri
hastadaki klinik degisikligin 5-10 saniye sonrasinda olusur.

BIS degerlerinde; 0-40 aralig1 derin hipnotik diizey,
40-60 aralig1 hafif hipnotik diizey,
60-80 aralig1 uyaniklik alt siniri,
80-100 aralig1 ise uyaniklik olarak degerlendirilir.

BiS’in ii¢ temel 6zelligi vardir; (57)

1-Kortikal EEG’nin bir kismi derin yapilardaki aktiviteyi gostermektedir. Bu
komponent uyku sirasinda degigsmektedir.

2-BIS istatistiksel olarak elde edilmis bir dl¢iimdiir.

3-BIS, beynin bir andaki elektriksel aktivitesini dlcer. Belli bir ila¢ konsantrasyonunu
Olcmez.

Teorik olarak; beyin durumunun monitdrizasyonu, diger monitorize olusumlarla ve
klinik bulgularla beraber, hipnotik ve analjezik ajan kullanimini1 daha iyi dengeler.

Potansiyel olarak BiS’in kullanimi asagida belirtilen kazanclar1 saglayabilir (59);

1-Uyanma riskinin azalmasi,

2-Kisisel ihtiyaclara gore hipnotik ajan verilebilmesi ve bdylece asir1 doz veya yetersiz
doz verme olasiliginin azalmasi,

3-Daha iyi derlenme, derlenme siiresinin kisalmast,

4-Anestezik ilaglarin daha mantikli se¢ilmesi.
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MATERYAL ve METOD

Calismamiz, ASA I-II, 30-60 yas aras1 kadin olmak {izere elektif histerektomi
operasyonu uygulanacak toplam 50 olguda gerceklestirildi. Calisma kapsamina kanama
diatezi, norolojik hastaligt ve lokal anestezik alerjisi olan ve epidural anestezi
kontrendikasyonu olan olgular ile alfa2 reseptor agonist tedavisi alanlar ve reserpin kullanan
olgular alinmadi. Calismaya alinacak olgulara operasyondan bir giin dnce preoperatif vizit
yapildi ve kendilerine uygulanacak yontem anlatildi. Olgular, kendilerinin yazili onayi
alindiktan sonra, sedasyon ajanlarina gore; midazolam grubu (Grupl) ve deksmedetomidin
grubu (Grup II) olmak iizere 25 er kisilik rastgele iki gruba ayrildi.

Calismamizda; sedasyon dncesi, sedasyon sonrasi 5., 10., 20., 30., 40. ve 50. dakikalar
(dk) ile operasyon sonu sistolik, diyastolik ve ortalama kan basinglar1 (SAB, DAB, OAB),
kalp atim hiz1 (KAH), periferik O2 satiirasyonu (SpO,), solunum sayisi, ve bispektral indeks
(BIS) degerleri ve Wilson Sedasyon diizeyleri acisindan  karsilastirma planlandi.
Calismamizda bazal deger olarak sedasyon oncesi degerler kabul edildi ve derlenme siireleri
kaydedildi. Perioperatif yan etkiler olarak ; hipotansiyon, bradikardi, desatiirasyon, ve bulanti-
kusma degerlerine bakildi.
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Tablo III : Midazolam grubunun (Grup I) yas, boy, kilolarima gore dagilimi

No Ad-Soyad Yas (y1l) Boy (cm) Kilo (kg)
1 H.C 55 168 70
2 F.A 58 166 69
3 7K 60 160 55
4 Y.C 46 163 65
5 H.C 59 160 76
6 AY 53 158 75
7 HK 47 173 71
8 S.Y 54 166 75
9 Y.E 43 154 72
10 S.E 49 170 90
11 H.B 55 155 83
12 Y.K 60 155 66
13 N.T 56 170 80
14 A.T 58 165 65
15 S.K 60 172 70
16 F.H 44 163 75
17 AY 60 154 70
18 H.Y 55 165 70
19 H.A 58 153 75
20 E.D 60 170 70
21 D.K 49 172 80
22 B.A 49 170 63
23 M.K 48 158 80
24 EY 63 160 72
25 H.B 51 166 80
Ortalama 59+11,42 1,63+0,05 72,68+7,29
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Tablo IV: Deksmedetomidin grubunun (Grup II) yas, boy, kilolarina gore dagilmlar:

No Ad-Soyad Yas (y1l) Boy (cm) Kilo (kg)
1 K.K 44 164 76
2 H.K 60 161 58
3 G.C 55 158 64
4 M.E 49 160 70
5 F.C 59 168 65
6 E.D 60 170 75
7 AK 59 166 68
8 S.0 58 163 66
9 S.K 48 172 68
10 AK 49 165 75
11 H.K 48 170 72
12 N.B 60 165 60
13 G.Z 57 155 76
14 B.Y 60 161 80
15 A.A 62 173 78
16 H.U 52 166 60
17 N.E 43 172 78
18 7.U 44 171 55
19 H.B 64 161 72
20 C.A 53 159 70
21 H.A 58 172 64
22 ZM 60 172 70
23 E.L 46 163 80
24 E.S 60 171 68
25 B.S 60 166 60
Ortalama 58,88+12,78 1,65+0,06 69,12+7,17
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Olgulara premedikasyon odasinda blok oncesi 20G intraket ile damar yolu agildi.
Blok yapilmadan dnce prehidrasyon i¢in 30 dakikada verilecek sekilde 7 ml/kg %0,9 NaCl
inflizyonu uyguland1. Ug yollu musluk takilarak bir yoldan serum infiizyonu, digerinden ise
sedasyon amagli midazolam veya deksmedetomidin verildi. Hastalara premedikasyon
uygulanmadi.

Monitorizasyon amaciyla, CAMS II Anesthesia monitorii kullanilarak SAB, DAB,
OAB, KAH ve SpO, degerleri izlendi. Aspect Medikal Systems BIS cihazi ile BIS degerleri
izlendi. Blok uygulamadan onceki degerler kaydedildi. Daha sonra Perifix No:16 epidural
kateter kullanilarak oturur pozisyonda L 3-4 araligindan epidural araliga girilerek kateter
yerlestirildi. Kateter en fazla 5 cm ilerletildi. Test dozu olarak bupivakain 3 cc(15mg) verildi.
Aralik dogrulandiktan sonra bupivakain ( Marcain izobarik %0,5 flk ) segment basma 1 cc
olacak sekilde verildi.Hasta sirt {istli yatirildi. Blok seviyesi T10’a ulastiktan sonra, ameliyat
baslangicina kadar 10 dk.’lik siirede midazolam(Grup 1)e, 0,15 mg/kg bolus midazolam,10
dk icinde verildi ve daha sonra (0,1-0,2 mg/kg/h) dozda siirekli inflizyona baslandi.
Deksmedetomidin  (Grup 2)’ye ise, 1 pug/kg deksmedetomidin bolus olarak 10 dk ig¢inde
verildikten sonra, (0,4-0,7 pg/kg/h) dozda siirekli infiizyona baslandi. Her iki grupta da
Wilson sedasyon skalasi’na gore sedasyon degerleri (3-4) ve BIS: % 60-80 olacak sekilde
inflizyonlar ayarlandi. infiizyon i¢in Abbott infiizyon pompasi kullanildi. Sedatif infiizyonuna
her iki grupta da cilt kapanmaya baslanincaya kadar devam edildi.

Operasyon sirasinda ve operasyon sonrasinda sedasyon diizeyini saptamak igin

Wilson ve arkadaslarmin bes asamali sedasyon skoru (Tablo V) ve BIS cihazi (Tablo VI).
kullanild1 (60).

Tablo V: Wilson ve Arkadaslarinin Bes Asamali Sedasyon Skoru

Skor Sedasyon Derecesi
1 Tamamen uyanik ve oryante.
2 Uykuya egilimli.
3 Gozler kapali, s6zlii komutla acabilir.
4 Gozler kapali, orta siddette fiziksel uyariya yanit verebilir.
5 Gozler kapali, orta siddette fiziksel uyariya yanit veremez.
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Tablo VI : Olgularin BiS Degerleri ve Klinik Durumlari

BIS (%) Klinik Durum EEG’nin esas ozelligi
100 Uyaniklik Senkronize yiiksek frekans aktivitesi
80 Uyaniklik alt siir1 Senkronize normal frekans aktivitesi
60 Hafif hipnotik diizey Normal diisiik frekans aktivitesi
40 Derin hipnotik diizey EEG’de bir miktar baskilanma
0 Izoelektrik EEG Total baskilanma

Hastalarda goriilen intraoperatif yan etkiler yaptigimiz siniflamaya goére gruplar
icinde degerlendirildi. Hipotansiyon sinir1, OAB: <70 mmHg ve bradikardi sinirt KAH: < 45
atim/dk olarak kabul edildi. Hipotansiyon gelistiginde kolloid infiizyonuna basland1 Yeterli
olmadigi durumlarda intravendz efedrin kloriir uygulandi. Bradikardi gelistiginde, atropin
intravendz uygulandi. Desatiirasyon sinir1 ise SpO2< %90 olarak kabul edildi.

ISTATISTIKSEL INCELEMELER

(Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in Graph Pad
Prisma V.3 paket programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metodlarin  (Ortalama, Standart Sapma) yanisira gruplarin tekrarlayan
olgtimlerinde tekrarlayan tek yonlii varyans analizi, ikili gruplarin karsilastirmasinda bagimsiz
t testi, niteliksel verilerin karsilastirmalarinda Ki-Kare testi kullanildi. Sonuglar, anlamlilik
p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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BULGULAR

Bu c¢alisma, Dr. Liitfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi kadin-dogum
ameliyathanesinde histerektomi operasyonu uygulanacak toplam 50 olgu {izerinde yapildi.
Olgular "Midazolam Grubu(grup )" ve "Deksmedetomidin Grubu(Grup II)" olmak {izere
ikiye ayrildi. Her bir grupta 25 olgu c¢alismaya dahil edildi. Olgularin yaslar1 30 ile 60
arasinda degismekte olup; deksmedetomidin grubunda ortalama yas 52,88+12,78 ve
midazolam grubu yas ortalamasi 51+11,42 idi.

Tablo VII: Olgularin Demografik 6zellikleri

Midazolam Grubu Deksmedetomidin

Ozellikler (Grup I) Grubu (Grup II) t p

Yas(yil) 59+11,42 58,88+12,78 t:-1,39 0,171
Kilo(kg) 72,68+7,29 69,12+7,17 1,74 0,088
Boy (cm) 163+0,05 165+0,06 -0,1 0,918

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel
farklilik gozlenmedi (t: -1,39, p=0,171).

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin kilo ortalamalar1 arasinda istatistiksel
farklilik gozlenmedi (t: 1,74 p=0,088).

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin boy ortalamalar1 arasinda istatistiksel
farklilik gozlenmedi (t: -0,10 p=0,918).

Gruplardaki olgularin yas, kilo, boy ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik bulunmadi (p>0,05).
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O Midazolam Grubu B Deksmedetomidin Grubu

180
160
140
1201
100
80+
60
40
20

Sekil VIII: Olgularin Demografik
Ozellikleri

Tablo VIII: Olgularin Derlenme siireleri

Midazolam Grubu Deksmedetomidin

Ozellikler (Grup ) Grubu (Grup II) t p
Derlenme Siiresi
(dk) 9.1£0,835 4.7+0,708 10,22 0,0001

Deksmedetomidin grubunun derlenme siiresi Midazolam grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik bulundu (t:10,22 p=0,0001).
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Derlenme Siresi

Midazolam Gr

Deksmedetomidin Gr

Sekil IX: Olgularin Derlenme Siirelerinin Karsilastirilmasi

Tablo IX: Sistolik arter basincina (SAB) gore gruplarin dagilimi

Midazolam Deksmedetomidin
SAB Grubu Grubu t p
Epidural bl. Oncesi 128,76+9,01 131,52+15,86 -0,76 0,453
Epidural bl. Sonrasi 124,04+10,03 128,48+17,09 -1,12 0,268
Ameliyat Baslangici 116,04+11,81 146,64+22,43 -6,04 0,0001
5.Dakika 110,6+13,04 139,12+22,52 -5,48 0,0001
10.Dakika 107,92+10,97 134,08+17,25 -6,40 0,0001
15.Dakika 107,84+12,28 126,96+14,49 -5,03 0,0001
20.Dakika 111,08+9,9 123,88+15,84 -3,43 0,001
25.Dakika 109,72+10,41 122,8+17,49 -3,21 0,002
30.Dakika 106,92+10,59 122,84+15,1 -4.31 0,0001
40.Dakika 104,96+11,47 118,16+£15,25 -3,46 0,001
50.Dakika 108,92+9,69 119,68+11,75 -3,53 0,001
Operasyon Sonu 111,52+10,69 117,44+14,49 -1,64 0,107
F 19,89 15,11
p 0,0001 0,0001

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarimin epidural blok Oncesi, sonrasi ve

operasyon sonu SAB ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin grubunun ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40 ve 50 dakika
SAB degerleri Midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulundu

(p=0,0001 p=0,001, p=0,002).
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Midazolam Grubunun tiim SAB 06l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisim gozlendi (F:19,89 p=0,0001).

Midazolam grubunda; epidural blok oncesi SAB degerleri ameliyat baslangici, 5, 10,
15, 20, 25, 30, 40 50 ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulundu
(p<0,001). Epidural blok sonras1t SAB degerleri ameliyat baglangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40,
50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulundu (p<0,05,
p<0,001). Ameliyat baslangici SAB degerleri 10, 30, 40 dakika degerlerinden istatistiksel
olarak yiiksek bulundu (p<0,05, p<0,01, p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel
farklilik gozlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin grubunun tiim SAB 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml degisim gozlenmedi (F:15,11 p=0,0001).

Deksmedetomidin grubunda; epidural blok dncesi SAB degerleri ameliyat baslangici,
40. 50. ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulundu (p<0,05, p<0,01,
p<0,001). Epidural blok sonras1 SAB degerleri ameliyat baslangic1 degerlerinden istatistiksel
olarak yiiksek bulundu (p<0,001). Ameliyat baslangici SAB degerleri 10, 15, 20, 25, 30, 40,
50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulundu (p<0,01,
p<0,001). 5. Dakika ortalama SAB degerleri 15, 20, 25, 30, 40, 50. dk ve operasyon sonu
degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulundu (p<0,05,p<0,001). 10.
dakika ortalama SAB degerleri 25, 30, 40, 50 dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0,05, p<0,01, p<0,001). Diger zamanlar arasinda
istatistiksel farklilik gozlenmedi (p>0,05).

SAB Ortalama Degerleri Midazolam Sr

—m— Deksmedetomidin Gr

160
140 PSS

120 ‘Q’\/ R = =
e —

100
B0

B0

40

Epidr Epidr Amlyt 5.0k 10.Dk 15.Dk 20.Dk 25.Dk 30.Dk 40.Dk 50.Dk Op.Sonu
bl.in. hl.son. Bsl.

Sekil X: Sistolik arter basincina gore gruplarin dagilimi

-38 -



Tablo X: Diastolik arter basincina (DAB) gore gruplarin dagilimi

Midazolam Deksmedetomidin

DAB Grubu Grubu t p
Epidural bl. Oncesi 78,88+8,99 80,44+8,19 -0,64 0,524
Epidural bl. Sonrasi 76,44+9.32 77,44+7,85 -0,41 0,683
Ameliyat Baslangici 70,76+10,65 86,4+12,9 -4,68 0,0001
5.Dakika 65,72+10,38 86,24+10,1 -7,09 0,0001
10.Dakika 67,68+10,37 82,8+11,32 -4,92 0,0001
15.Dakika 66,32+9,97 81,56+11,86 -4,.92 0,0001
20.Dakika 69,44+10,23 79,12+11,26 -3,18 0,003
25.Dakika 67,64+10,06 78,44+12,02 -3,45 0,001
30.Dakika 65,16+10,23 78,32+10,72 -4,44 0,0001
40.Dakika 62,72+9,03 75,2+11,11 -4,36 0,0001
50.Dakika 65,24+10,19 75,64+10,14 -3,62 0,001
Operasyon Sonu 67,56+10,32 76,96£8,76 -3,47 0,001
F 17,96 7,25

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarmin epidural blok Oncesi, sonrast DAB
ortalamalar arasinda istatistiksel farklilik gozlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin grubunun ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve
operasyon sonu DAB degerleri Midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (p=0,0001 p=0,001, p=0,003).

Midazolam Grubunun tiim DAB 0l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisim gozlenmedi (F:17,96 p=0,0001).

Midazolam grubunda Epidural blok 6ncesi DAB degerleri ameliyat baslangici, 5, 10,
15, 20, 25, 30, 40, 50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiliksek bulundu
(p<0,001). Epidural blok sonrast DAB degerleri ameliyat baslangict 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40,
50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulundu (p<0,05, p<0,01,
p<0,001). Ameliyat baslangict DAB degerleri 30, 40, 50 dakika degerlerinden istatistiksel
olarak yiiksek bulundu (p<0,05,p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik
gozlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin grubunun tiim DAB 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml degisim gozlendi (F:7,25 p=0,0001).

Deksmedetomidin grubunda; epidural blok sonras1t DAB degerleri ameliyat baslangici,
5 dakika degerlerinden istatistiksel olarak diisiik bulundu (p<0,001). Ameliyat baslangici
DAB degerleri 20, 25, 30, 40, 50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak
yiiksek bulundu (p<0,05,p<0,01,p<0,001). 5. Dakika ortalama DAB degerleri 20, 25, 30, 40,
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50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0,05,p<0,01, p<0,001) Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi (p>0,05).

DAB Ortalama Degerleri —+—Midazolam Gr
g0 —a— [eksmedetomidin Gr
a0
i N h‘l—l\- -
0 “Hx1mHHMtﬁﬂ#dﬁﬁ__w#ﬂ,#mﬂmﬁﬂhh‘?
B5 *- "
B0
55
a0
45
4':' T T T T T T T . . . .
Epidr Epidr Amlyt 5.0k 10.Dk 15.0k 20.Dk 25.Dk 30.Dk 40.Dk 50.Dk Op.Sonu
bl.in. bl.son. Bsl.

Sekil XI: Diastolik arter basincina gore gruplarin dagilimi

Tablo XI: Ortalama arter basincina (OAB) gore gruplarin dagilimi

Midazolam Deksmedetomidin

OAB Grubu Grubu t p
Epidural bl. Oncesi 95,16+£8,27 97,08+9,59 -0,76 0,452
Epidural bl. Sonrasi 92+8,88 93,8+9,09 -0,71 0,482
Ameliyat Baslangici 85,64+10,8 106,04+14,78 -5,57 0,0001
5.Dakika 80,28+10,38 103,76+12,87 -7,10 0,0001
10.Dakika 80,96+9,87 99,28+12,88 -5,65 0,0001
15.Dakika 79,12+10,93 96,28+11,9 -5,31 0,0001
20.Dakika 83,2+9,65 93,88+12,23 -3,43 0,001
25.Dakika 81,4+9,81 92,88+13,51 -3,44 0,001
30.Dakika 78,84+9,69 93,12+12,06 -4,62 0,0001
40.Dakika 77,56+11,86 89,56+11,94 -3,57 0,001
50.Dakika 79,4449 42 90,04+10,23 -3,81 0,0001
Operasyon Sonu 82+10,08 90,16+9,73 -2,91 0,005
F 18,64 11,69

p 0,0001 0,0001
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Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarmin epidural blok Oncesi, sonrast OAB
ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik gozlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin grubunun ameliyat baglangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50. dk ve
operasyon sonu OAB degerleri, Midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (p=0,0001 p=0,001, p=0,005).

Midazolam Grubunun tiim OAB 0l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisim gbzlendi(F:66,02 p=0,0001).

Midazolam grubunda; epidural blok 6ncesi OAB degerleri ameliyat baslangici, 5, 10,
15, 20, 25, 30, 40, 50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yliksek
bulunmustur (p<0,001). Epidural blok sonrast OAB degerleri ameliyat baslangici, 5, 10, 15,
20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiliksek bulundu
(p<0,05, p<0,001). Ameliyat baslangict OAB degerleri 15, 30, 40, 50. dakika degerlerinden
istatistiksel olarak yiliksek bulundu (p<0,05,p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel
farklilik gozlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin Grubunun tim SAB 06l¢lim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml degisim gozlenmistir (F:11,69 p=0,0001).

Deksmedetomidin Grubunun tiim BIS 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli degisim gdézlenmistir (F:11,69 p=0,0001).

Deksmedetomidin grubunda Epidural blok sonras1t OAB degerleri ameliyat baslangici,
5 dakika degerlerinden istatistiksel olarak diisiik bulunmustur (p<0,001). Ameliyat baslangici
OAB degerleri 20, 25, 30, 40, 50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak
yiksek bulunmustur (p<0,05,p<0,01,p<0,001). 5. dakika ortalama OAB degerleri
20,25,30,40,50,60 dakika degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0,05,p<0,01, p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi (p>0,05).
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Sekil XII : Ortalama arter basincina gore gruplarin dagilimi
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Tablo XII: Kalp atim hizina (KAH) gore gruplarin dagilimi

Midazolam Deksmedetomidin
KAH Grubu Grubu t P
Epidural bl. Oncesi 85,04+13,53 74,76+11,1 2,94 0,005
Epidural bl. Sonrasi 83,16+12,82 74,8+11,12 2,46 0,017
Ameliyat Baslangici 75,44+12,15 64+8,85 3,81 0,0001
5.Dakika 72,48+11,28 65,84+8,54 2,35 0,023
10.Dakika 73,68+12,41 65,32+8,08 2,82 0,007
15.Dakika 75,32+11,92 66,48+7,84 3,10 0,003
20.Dakika 75,44+12,67 65,68+8,18 3,24 0,002
25.Dakika 75,68+12,54 64,96+8,08 3,60 0,001
30.Dakika 76,24+12,83 64,64+8 3,84 0,0001
40.Dakika 74,88+12,07 64,64+8.48 3,47 0,001
50.Dakika 75+11,91 65,76+8,12 3,21 0,002
Operasyon Sonu 75,16£11,47 68,72+11,12 2,02 0,05
F 14,99 8,67
p 0,0001 0,0001

Deksmedetomidin grubunun ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve
operasyon sonu KAH degerleri Midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
diisiik bulundu (p=0,0001 p=0,001, p=0,005, p=0,003, p=0,002, p=0,023, p=0,017, p=0,05).

Midazolam Grubunun tiim KAH 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisim gozlendi (F:14,99 p=0,0001).

Midazolam grubunda; epidural blok oncesi KAH degerleri ameliyat baslangici, 5, 10,
15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek
bulunmustur (p<0,001). Epidural blok sonrast KAH degerleri ameliyat baslangici, 5, 10, 15,
20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiliksek bulundu
(p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi(p>0,05).

Deksmedetomidin Grubunun tiim KAH 0l¢liim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 degisim gézlenmedi (F:8,67 p=0,0001).

Deksmedetomidin grubunda; epidural blok 6ncesi KAH degerleri ameliyat baslangici,
5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek
bulundu (p<0,001). Epidural blok sonras1t KAH degerleri ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20,
25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulundu
(p<0,05,p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi (p>0,05).
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Sekil XIII : Kalp atim hizina gére gruplarin dagilimi

Tablo XIII: Periferik O, (SpO ,)’ye gore gruplarin dagilimi

Midazolam Deksmedetomidin

SpO: Grubu Grubu t p
Epidural bl. Oncesi 97,04+0,54 97,08+0,4 -0,30 0,767
Epidural bl. Sonrasi 97,08+0,57 97,28+0,46 -1,37 0,179
Ameliyat Baslangici 97,64+0,57 98,04+0,79 -2,06 0,045
5.Dakika 97,8+0,5 98,24+0,78 -2,38 0,021
10.Dakika 97,84+0,55 98,28+0,74 -2,39 0,021
15.Dakika 97,72+0,79 98.,24+0,66 -2,52 0,015
20.Dakika 97,8+0,82 98,28+0,61 -2,35 0,023
25.Dakika 98+0,71 98,44+0,65 -2,29 0,026
30.Dakika 97,88+0,67 98,2+0,76 -1,58 0,121
40.Dakika 97,96+0,61 98,36+0,7 -2,15 0,036
50.Dakika 97,84+0,55 98.,4+0,71 -3,12 0,003
Operasyon Sonu 97,96+0,61 98,28+0,74 -1,67 0,101
F 13,93 30,42

p 0,0001 0,0001

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin epidural blok Oncesi, sonrasi, 30 ve
operasyon sonu SPO, ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin grubunun ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50 ve

operasyon sonu SpO, degerleri Midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (p=0,003 p=0,045, p=0,021, p=0,015, p=0,023, p=0,026, p=0,036).
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Midazolam Grubunun tiim SpO , 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisim gozlendi (F:66,02 p=0,0001).

Midazolam grubunda Epidural blok dncesi SpO, degerleri ameliyat baslangici, 5, 10,
15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak diisiik
bulunmustur (p<0,001). Epidural blok sonrasi SpO, degerleri ameliyat baslangici, 5, 10, 15,
20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak diisiik bulundu
(p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi (p>0,05).

Deksmedetomidin Grubunun tiim SPO, 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamh degisim gozlendi (F:30,42 p=0,0001).

Deksmedetomidin grubunda; epidural blok 6ncesi SpO, degerleri ameliyat baslangici,
5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak diisiik
bulundu (p<0,001). Epidural blok sonrasi SpO, degerleri ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20,
25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak diisilk bulundu
(p<0,001). Ameliyat baslangic SpO, degerleri 25 dakika degerlerinden istatistiksel olarak
disiik bulunmustur (p<0,05). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi
(p>0,05).
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Sekil XIV: SpO2’ye gore gruplarin dagilimi
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Tablo XIV: Gruplarin Sedasyon skalalari

Midazolam Deksmedetomidin

Sedasyon Skalasi Grubu Grubu t p
Epidural bl. Oncesi 1,56+0,51 1,64+0,49 0,57 0,573
Epidural bl. Sonrasi 1,6+0,5 1,64+0,49 0,29 0,776
Ameliyat Baslangici 3,4+0,65 3,84+0,47 2,75 0,008
5.Dakika 3,92+0.4 4,04+0,2 1,34 0,186
10.Dakika 4,04+0,2 4,12+0,33 1,03 0,307
15.Dakika 4+0,29 4,08+0,28 1,00 0,322
20.Dakika 4,08+0,28 4,04+0,2 -0,59 0,561
25.Dakika 4+0 4,04+0,2 1,00 0,322
30.Dakika 4+0 4+0 - -
40.Dakika 4=+0 4+0 - -
50.Dakika 4+0 4+0 - -
Operasyon Sonu 4+0 4+0 - -

F 235,2 332,6

p 0,0001 0,0001

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin epidural blok oncesi, sonrasi, 5, 10, 15,
20 ve 25 dakika sedasyon skalasi ortalamalari arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir
(p>0,05).

30 dakikada ve sonrasinda her iki grubunda sedasyon skalas1 degerleri 4 bulunmustur.
Sadece ameliyat baslangicinda Deksmedetomidin  grubunun sedasyon skala degerleri
Midozalam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulunmustur (p=0,008).

Deksmedetomidin grubunun tiim Sedasyon Skalasi 0Ol¢iim zamanlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli degisim gozlenmistir (F:332,6 p=0,0001).

Deksmedetomidin grubunda Epidural blok 6ncesi Sedasyon Skalasi degerleri ameliyat
baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak
diisiik bulunmustur (p<0,001). Epidural blok sonrasi Sedasyon Skalasi degerleri ameliyat
baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak
yiiksek bulunmustur (p<0,001). Ameliyat baslangic Sedasyon Skalas1 degerleri 10,15 dakika
degerlerinden istatistiksel olarak diisiik bulunmustur (p<0,05, p<0,01). Diger zamanlar
arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Midazolam grubunda Epidural blok oncesi Sedasyon Skalasi degerleri ameliyat
baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak
diisiik bulunmustur (p<0,001). Epidural blok sonrasi Sedasyon Skalasi degerleri ameliyat
baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak
diisiik bulunmustur (p<0,001). Ameliyat Baslangi¢ Sedasyon Skalasi degerleri 5, 10, 15, 20,
25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak diisilk bulunmustur
(p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (p>0,05).
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Sekil XV : Sedasyon skalas1

Tablo XV: BIS degerlerine gére gruplarin dagilimi

Midazolam Deksmedetomidin

BiS Grubu Grubu t P
Epidural bl. Oncesi 97,16+1,07 97,72+0,61 -2,27 0,028
Epidural bl. Sonrasi 97,56+0,82 97,72+0,61 -0,78 0,439
Ameliyat Baslangici 75,04+12,36 85,64+9,23 -3,44 0,001
5.Dakika 69,44+11,75 76,96+10,88 -2,35 0,023
10.Dakika 68,68+11,62 71,44+12,25 -0,82 0,418
15.Dakika 68,24+12,42 70,32+9,95 -0,65 0,517
20.Dakika 67,68+12,88 68,96+9,54 -0,40 0,692
25.Dakika 69,04+11,46 68,419,13 0,22 0,828
30.Dakika 70,28+8,64 68,12+8,19 0,91 0,369
40.Dakika 71,8+7,15 67,72+7,2 2,01 0,05
50.Dakika 71,84+6,26 68,48+8,47 1,60 0,117
Operasyon Sonu 72,04+5,68 67,6+6,59 2,55 0,014
F 66,02 75,54

P 0,0001 0,0001
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Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarmin epidural blok sonrasi,10, 15, 20, 25, 30,
ve 50 dakikalar da BIS ortalamalar1 arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Deksmedetomidin grubunun epidural blok oOncesi, ameliyat baslangici, 5.dakika
degerleri Midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(p=0,028 p=0,001, p=0,023).

Deksmedetomidin grubunun 40.dakika ve 60.dakika degerleri Midazolam grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p=0,05 p=0,014).

Midazolam Grubunun tiim BIS 6l¢iim zamanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisim gozlenmistir (F:66,02 p=0,0001).

Midazolam grubunda Epidural blok &ncesi BIS degerleri ameliyat baslangici, 5, 10,
15, 20, 25, 30, 40, 50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek
bulunmustur (p<0,001). Epidural blok sonras1 BIS degerleri ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20,
25, 30, 40, 50. dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulunmustur
(p<0,001). Ameliyat baslangici BIS degerleri 10, 15, 20 dakika degerlerinden istatistiksel
olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05,p<0,01). Diger zamanlar arasinda istatistiksel farklilik
gozlenmemistir (p>0,05).

Deksmedetomidin Grubunun tiim BIS 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 degisim gozlenmistir (F:75,54 p=0,0001).

Deksmedetomidin grubunda Epidural blok éncesi BIS degerleri ameliyat baslangici, 5,
10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yliksek
bulunmustur (p<0,001). Epidural blok sonras1 BIS degerleri ameliyat baslangicy, 5, 10, 15, 20,
25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulunmustur
(p<0,001). Ameliyat baslangic1 BIS degerleri 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50dk ve operasyon
sonu degerlerinden istatistiksel olarak yiiksek bulunmustur (p<0,001). 5. dakika ortalama BIS
degerleri 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak anlaml
derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05,p<0,01, p<0,001) Diger zamanlar arasinda istatistiksel
farklilik g6zlenmemistir (p>0,05).
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Sekil XVI : BIS degerlerine gére gruplarin dagilimi
Tablo XVI: Solunum sayisina gore gruplarin dagilimi

Midazolam
Grubu Deksmedetomidin Grubu

Solunum Sayisi Ort+SS Ort£SS T p
Epidural bl.Oncesi 14,72+1,45 13,96+1,42 1,86 0,07
Epidural bl. Sonrasi 14,96+1,54 14,12+1,54 1,92 0,06
Ameliyat Baslangici 14,82+1,65 13,84+1,62 1,90 0,06
5.Dakika 15+2,24 13,68+1,64 2,40 0,02
10.Dakika 15,04+2,72 12,92+1,75 3,28 0,002
15.Dakika 14,76+3,14 12,28+1,59 3,52 0,001
20.Dakika 14,84+3,03 11,76+1,74 4,35 0,0001
25.Dakika 14,84+3,46 11,36+1,66 4,54 0,0001
30.Dakika 14,76+3,24 11,28+1,65 4,78  0,0001
40.Dakika 15,16+£2,67 11,96+1,37 5,33 0,0001
50.Dakika 15,12+2,05 12,72+1,21 505 0,0001
Operasyon Sonu 15,28+1,99 13,2+1,41 4,26  0,0001

Deksmedetomidin grubunun epidural blok sonrast, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve
operasyon sonu solunum sayisi ortalamalar1 midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik bulundu (p<0,05, p<0,01, p<0,001).

Midazolam grubunda epidural blok oncesi, epidural blok sonrasi ve operasyon sonu
solunum sayis1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli degisiklik gozlenmedi.

Deksmedetomidin grubunda epidural blok sonrasi, 15, 20, 25, 30 ve 40.dk solunum

sayist degerleri epidural oncesi degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulundu (p<0,05, p<0,001). Epidural blok sonrasi, 10, 15, 20, 25, 30 ve 40.dk solunum sayis1

- 48 -



degerleri epidural blok oncesi degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulundu (p<0,05, p<0,01 p<0,001) (Tablo XV). Epidural blok sonrasi, 5. dk solunum sayis1
degerleri epidural blok sonrasi, 10, 15, 20, 25, 30 ve 40 ve 50.dk istatistiksel olarak anlaml
derecede yliksek bulundu (p<0,01). Epidura blok sonrasi, 10. dk solunum sayis1 degerleri
epidural blok sonras1 20, 25, 30.dk degerlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulundu (p<0,05, p<0,001). Epidural blok sonrasi, 15.dk solunum sayis1 degerleri epidural
blok sonras1 25, 30, 40 ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak anlamali derecede
diisiik bulundu (p<0,05). Epidural blok sonrasi, 20, 25, 30.dk solunum sayis1 degerleri 50. ve
operasyon sonrast degerlerinden istatistiksel olarak anlanmli derecede diisiik bulundu
(p<0,001). Epidural blok sonrasi, 40.dk degerleri operasyon sonu degerlerinden istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiik bulundu (p<0,001). Diger zamanlar arasinda istatistiksel
farklilik gozlenmedi (p>0,05).
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Sekil XVII : Solunum sayisina gore gruplarin dagilimi

Tablo XVII: Yan etkiler

Midazolam Deksmedetomidin
Grubu Grubu P
Yok 21 84% 23 92% x%:0,758
Hipotansiyon Var 4 16% 2 8% p:0,384
Yok 25 100% 22 88% x?:3,19
Bradikardi Var 0 0% 3 12% p:0,074
Bas Donmesi Yok 25 100% 25 100%
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Yok 25 100% 22 88% r*:3,19

Bulanti Kusma Var 0 0% 3 12% p:0,074

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin hipotansiyon varligi dagilimlar1 arasinda
istatistiksel farklilik gézlenmemistir (%%:0,758 p=0.384).

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin bradikardi varligi dagilimlar1 arasinda
istatistiksel farklilik gézlenmemistir (%*:3,19 p=0,074).

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin bulanti kusma varligi dagilimlari
arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (3,19 p=0,074).

-50 -



TARTISMA

Bolgesel anestezi uygulanmasi esnasinda, iv sedatif-hipnotik ilaglarin destekleyici
olarak kullanimi, hasta konforunu artirmasi dolayisiyla benimsenen bir yontemdir. Sedatif
ilaglarin intermittant bolus enjeksiyonlar1 6nemli kardiovaskiiler ve respiratuvar degisiklikler
yaptig1 gibi biling diizeyinde dalgalanmalara da neden olur. Calismalar, iv anesteziklerin
siirekli ~ degisebilir hizlarda inflizyonlar ile uygulanmalarinin, etkilerinin daha kontrol
edilebilir olmasmnin ve daha az perioperatif yan etkiyle, daha hizli derlenmeyi ve
kardiopulmuner sitabiliteyi sagladigin1 gostermektedir (61).

Bolgesel anestezi sirasinda ideal bir sedasyon i¢in; hava yolu agik kalmali, giivenilir
bir uyku hali saglanmali, kardiorespiratuvar sistem minimal etkilenmeli, hizli bir derlenme
donemi temin edilmelidir (2).

Intraoperatif sedasyon, minimal morbidite ve mortalite riski ile hastanin optimal
rahathigin1 saglayarak lokal ve bolgesel anestezinin kalitesini arttirir. Ancak hastalarin
sedasyon diizeyi ile ilgili beklentilerinin degiskenligi, intraoperatif kosullarin farkliligi, ayrica
kullanilan ajanlarin degisik farmakokinetik ve farmakodinamik ozellikleri nedeni ile bunu
elde etmek olduk¢a zordur.

Bu nedenlerden dolay1 biz de elektif histerektomi hastalarina epidural blok yaptiktan
sonra midazolam ve deksmedetomidini bolus uygulayarak ve siirekli infiizyonla vererek 50
olgu iizerinde rastgele 25’er kisilik iki gruba ayirarak bir arastirma yaptik. ila¢ dozlarimizi,
literatiir bilgilerine dayaranarak I. gruba sedasyon indiiksiyonu 0,1mg/kg midazolam 10 dk’da
bolus yapildiktan sonra 0,1-0,2 mg/kg/h infiizyon dozu uygulandi. II. gruba ise 1 pgkg
deksmedetomidin bolus olarak 10 dk’da yapildiktan sonra 0,4-0,7 pg/kg/h dozda infiizyon
dozu uygulandi. Her iki grupta izledigimiz parametreleri ( SAB, DAB, OAB, KAH, SpO2,
BiS ve Wilson Sedasyon Skala Degerleri, solunum sayisi, sedasyon diizeyi, derlenme siiresi
ve yan etkileri) arastirmay1 hedefledik.

Secmis oldugumuz birinci grup ilacimiz olan midazolam, kan-beyin bariyerini hizli bir
sekilde gecer. Genel anestezik etkisi intravendz enjeksiyondan sonra hemen (30-100 saniye)
baglar. Oral verildiginde mide- barsak kanalindan ¢abuk absorbe edilir ve karacigerde % 50
ilk gecis eliminasyonuna ugrar. Hidroksillenmek suretiyle metabolize edilir. Hidroksimetil
metaboliti etkin bir tiirevdir. Midazolamin ekstrahepatik metabolizmasi da vardir ve bu
metabolitlerin énemsiz uyutucu 6zelligi vardir (31). Tiopental gibi, redistribiisyona ugrar.
Eliminasyon yarilanma 6mrii kisadir (1- 4 saat ) ve bireyler arasinda nispeten fazla degisiklik
gosterir.

I1. grup i¢in segtigimiz ila¢ olan deksmedetomidin bir a2-reseptor agonistidir. Yapilmig
olan caligmalarda o2-reseptor agonistlerinin analjezik, sedatif-hipnotik ve sempatolitik
ozellikleri gosterilmistir (62,63). Deksmedetomidin yogun bakim {initelerinde sedasyon
amaciyla siklikla kullanilan ve diger ilaclarla karsilastirildiginda hastanin daha fazla koopere
olabildigi bir ajandir (64). Kullanilan terapotik dozlarda derin sedasyon olusturmasina
ragmen, solunum depresyonu yapmamasi en onemli avantajidir (65). Cesitli ¢alismalarda,
deksmedetomidin intraoperatif sedasyon amaciyla kullanilmis ve etkinligi goOsterilmistir
(66,67).
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Epidural anestezinin ve sedasyonun kardiyovaskiiler ve respiratuar yan etkilerinin
oldugu bilinmektedir. Bu nedenle hastalarin ¢ok iyi monitdrize edilmeleri gerekmektedir.
Caligmalarin tamaminda kan basinci, kalp hizi ve Oz satlirasyonu monitdrize edilen ortak
parametrelerdir. Bunlardaki degisikliklerin miidahale sinirinda olup olmadigina karar vermek
icin, sinir degerleri belirlenmelidir.

Liu ve ark. SAB’nin 90 mmHg altina diismesini hipotansiyon, KAH’nin 50/dk’nin
altina diismesini bradikardi ve oda havasinda SpO2’nin %90’1n altina diismesini solunum
depresyonu olarak degerlendirmislerdir (68).

Biz ¢aligmamizda; OAB’nin 70 mmHg altina diismesini veya baslangi¢ tansiyonunun
%20’den fazla diismesini hipotansiyon, KAH 45 atim/dk’nin altin1 bradikardi ve SpO2’nin %
90’1n altina diismesini ise desatiirasyon olarak kabul ettik.

Fcarcsi SM. ve ark. (69), 40 hasta iizerinde topikal anesteziyle katarakt operasyonu
sirasinda deksmedetomidinle midazolamin sedasyon etkinligini ve hemodinamik yanitini
degerlendirmiglerdir. Hastalar1 iki gruba ayirarak birinci gruba 1 pg/kg yiikleme dozu ve 20
dakika sonra idame dozu olarak 0,05 - 0,7 pg/kg/h deksmedetomidin verilmis, ikinci gruba 50
pg/kg yikleme dozu ve idame dozu olarak 2,5 — 35.0 pg/kg/h midazolam verilmistir.
Infiizyon Ramsey sedasyon skalas1 2’ye gore ayarlanmistir. Kalp atim hiz1 deksmedetomidin
grubunda ortalama 68’den 55’e, midazolam grubunda 68’den 63’e diismiistiir.
Hastalarin higbirinde hipotansiyon gelismemistir. Her iki grupta da desaturasyon ve kayda
deger yan etki gézlenmemistir. Ameliyat sonrasi derlenme deksmedetomidin gurubunda daha
hizl1 olmustur. Sonug olarak katarakt ameliyatlarinda deksmedetomidin grubunun midazolam
grubuna oranla hasta uyumu ve sedasyon diizeyi daha iyi olarak degerlendirilmistir.

Joseph D. Tobias ve ark.’nin (70), cocuklarda ve infantlarda mekanik ventilasyon
sirasinda sedasyonun saglanmasi i¢in midazolam ve deksmedetomidin kullanarak yapmis
olduklar1 caligmada 10’ar hastadan olusan ii¢ grup incelenmeye alinmistir. Birinci gruba
siirekli inflizyonla 0,1 mg/kg/h midazolam, ikinci gruba 0,25 pug/kg/h deksmedetomidin ve
son gruba 0,5 pg/kg/h deksmedetomidin uygulanmistir. Biitiin gruplara gerekli durumlarda
intermittant morfin verilmistir. Klinik sedasyon sikorlamasima ve bispektral endekse gore
yapilan sedasyon degerlendirmesi, her ii¢ grupta esit olarak bildirilmistir. BIS degerlerinde
sedasyonla birlikte ti¢c grupta da ani diisiisler kaydedilmistir. 0,25 pg/kg/h deksmedetomidin
uygulanan grupta olmasa da 0,5 pg/kg/h deksmedetomidin uygulanan grupta bolus morfin
ihtiyacinin daha az oldugu bildirilmistir. Her iki grupta da yan etki gézlenmemistir.

Deksmedetomidin ile sedasyonun degerlendirildigi 401 hasta {izerinde yapilan bir
caligmada; deksmedetomidin alan hastalarin ¢ogunda (%60) sedatif ilag ilavesi gerekmemistir.
Halbuki plasebo alicilarinin ¢ogunda (%60) >50 mg propofol gerekmistir (71).
Deksmedetomidin alicilarinin %21’inde kiiciik doz propofol (<50mg) gerekirken, plasebo
alicilarinda bu oran %15 bulunmustur. Propofol gereksinimi calisma periyodu boyunca
plasebo grubuna gore 7 kat daha az oldugu saptanmistir (72mg - 513 mg,p<0,0001) (72).

Sedasyon i¢in yapilan ve 353 hastay1 kapsayan diger bir calismada: deksmedetomidin
alicilarinin %61 inde hig ilave sedasyon gerekmemis, plasebo alicilarinin %56 sinda 4mg dan
daha fazla midazolam gerekmistir. Ilave sedasyona ihtiyag¢ duyulan deksmedetomidin
alicilarinin %20’sinde, plasebo alicilarinda %19’unda daha diisiik doz midazolam (<4mg)
kullanilmistir. Entiibasyon sirasinda deksmedetomidin alicilarinda midazolamin toplam dozu,
plasebo alicilarindan 4 kat daha az bulunmustur (4,83mg - 18,61mg, p=0,001) (73).
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Yahya Shehabi ve ark. ( 74), ortalama yaslar1 61 olan ve yogun bakimda yatan 20
kritik hastaya sedasyon saglamak amaciyla ortalama 71,5 saat siiren deksmedetomidin
inflizyonu (0,2 — 0,7 pg/kg/h) uygulamislardir. Ramsey Sedasyon Skalasi (RSS) 2-4 arasinda
olacak sekilde ayarlanmistir. Gerekli durumlarda midazolam ve/veya fentanyl verilmistir.
Hastalarin 16 sinda ek ilag gereksinimi olmamistir. Kalp atim hizi (KAH) ve sistolik kan
basinci (SAB) monitorize edilmistir. Caligma siiresince yapilan gozlemde ilk 4 saate SKB’da
ortalama %16’lik, KAH’da % 21’lik diisiis bildirilmistir. 2 hastada SAB’da yiikselme
kaydedilmistir. Infiizyonun kesilmesiyle birlikte herhangi bir kardiovaskiiler yan etkiye
rastlanmamistir. Sonug olarak deksmedetomidin kiritik hastalarda 24 saatlik siire i¢inde vital
bulgularda anlamli degisikliklere neden olmadan etkili sedasyon amaciyla ve yedek aneljezik
olarak kullanilabildigi bildirilmistir.

Laparoskopik tubal ligasyon uygulanan 96 kadin hastay1 iceren ¢ift kor bir ¢alismada;
deksmedetomidin (0,4 mcg/kg iv ) uygulanan hastalarin % 33’iinde , diklofenak(0,25mg/kg)
uygulanan hastalarin ise % 83 de morfin gereksinimi olmustur (75).

M. Ickerringill ve ark.’nin (76) mekanik ventilasyona ihtiyaci olan yogun bakimdaki
50 hasta iizerinde yapmis olduklar1 bir c¢alismada, (0,2-0,4pg/kg/h) deksmedetomidin
verilmis, ilk alt1 saatte istatistiksel olarak anlamli fakat kilinik olarak 6nemsiz bulunan sistolik
kan basinci ve kalp atim hiz1 diismesi kaydedilmistir.

Antaa R ve ark.(77), mindr jinekolojik cerrahi girisim gerektiren ASA I-I1 grubu 107
olguda intramiiskiiler premedikasyon olarak 1,0 pg/kg deksmedetomidin, 0,08 mg/kg
midazolam kullanmiglar, anestezi indiiksiyonunu tiopental, azotprotoksit, oksijen ile
yapmiglardir. Kan basinci ve kalp atim hizi1 deksmedetomidin grubunda azalmis ve 3 hastada
atropin ile miidahale edilmistir Derlenme zamani midazolam grubunda 11,3 dk
deksmedetomidin grubunda 8,5 dk olarak bulmuslardir.

Deksmedetomidin doza bagimli olarak plazma norepinefrin konsantrasyonlarini
azaltir. Kalp hizi1 ve kan basincin da doza bagimli olarak azaltir (78). Bir caligmada
Deksmedetomidin 1 mcg/kg infiizyon dozu 6 saglikli erkek goniilliide 2 dk.uygulanmis, kalp
hizinda % 17 ve kan basincina % 23’liikk anlamli maksimal bir azalma meydana gelmistir
(p<0,05) (79). Diger bir calismada inflizyon uygulamasi sirasinda 0,2 ile 0,7 mcg/kg/h
deksmedetomidin infiizyonu alan hastalarda kan basinci ve kalp hizinda; plasebo alanlardan
daha fazla diisiis gézlenmistir. Infiizyon kesildikten sonra baslangi¢ diizeylerine déniis, belli
bir geri c¢ekilme belirtisi olmadan 6 h. i¢inde olmustur. Deksmedetomidinin 37 sagliklt
erkekde 2 mcg/kg/h. hizla enjeksiyonu sonucu; muhtemelen vaskiiler diiz kaslarda lokalize
olan periferik é-2 adrenoreseptdr aktivasyonuyla tetiklenen vazokonstriiksiyona bagli olarak
kan basincinda gegici bir artis olusturmustur. Kan basincindaki bu artis, kalp hizindaki %
25’lik distisle iliskili bulunmustur (78).

Bizde ¢alismamizda; deksmedetomidin grubunun ameliyat baglangici, 5, 10, 15, 20,
25, 30, 40, 50.dk SAB, DAB, OAB degerleri midazolam grubundan istatistiksel olarak
anlaml1 derecede yiiksek bulduk.

Midazolam grubunda sedasyonun baglamasi ile birlikte SAB, DAB, OAB degerlerinde
diismeler gordiiksede yaklasik 15. dakidan itibaren sitabil seyretti. Midazolamun,
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enjeksiyondan sonraki ilk dakikalar i¢inde, sistemik sistolik ve diastolik arteryel kan basincini
hafifce diisiirdiigli ve arteryel kan basincinin bundan sonra en az 20 dak. siireyle sabit kaldigi
bildirilmistir (33). Buna karsilik deksmedetomidin grubunda ameliyat baglangicinda SAB,
DAB, OAB degerlerinde epidural blok oncesi ve epidural blok sonrasi degerlere gore
yiikselmeler goriildii.Bu ylikselis kisa siirede, yaklasik 10 dk i¢inde bazal degerlere dondii ve
ameliyat sonuna kadar sitabil seyretti. Bu durum da literatiir ¢aligmalar1 ile uyumlu idi.
Deksmedetomidin doza bagimli olarak plazma norepinefrin konsantrasyonlarini (78) ve kalp
hiz1 ve kan basincini buna bagh olarak azaltmaktadir. Ancak vaskiiler diiz kaslarda lokalize
olan periferik é-2 adrenoreseptor aktivasyonuyla tetiklenen vazokonstriiksiyona bagli olarak
kan basincinda gegici bir artis olusabilmektedir.

Marsan ve ark. (80), calismalarinda spinal anestezi ile cerrahi girisim uygulanan
hastalarda sedasyon amaciyla subanestezik dozlarda verilen propofol (3 mg/kg/h) ve
midazolami (0.3 mg/kg/h) karsilastirmislar ve calismalarinda propofol grubunda KAH’da
diisme tespit etmisler, ancak bunu istatistiksel olarak anlamli bulmamisglardir.

A. Koroglu ve ark. (81), Magnetik Rezonans Goriintillemesi yapabilmek ig¢in
deksmedetomidin ve midazolamla sedasyon saglayarak 1 ve 7 yas arasinda 80 ¢ocuk iizerinde
caliyma yapmuslardir. Iki esit gruba ayirdiklart c¢ocuklara 10 dakikalik 1 pg/kg
deksmedetomidin ve 0,2 mg/kg midazolam yilikleme dozundan sonra 0,5 pg/kg/h
deksmedetomidin ve 6 pg/kg/h midazolam idame dozu uygulanmistir. Uygun sedasyon
diizeyi elde edilemeyen cocuklara tek doz iv midazolam ve/veya propofol yapilmistir.
Ortalama arter basinci (OAB), kalp atim hiz1 (KAH), periferal oksijen satlirasyonu (SpO2) ve
solunum hizi monitorize edilmistir. OAB sedasyon oncesi deksmedetomidin grubunda 82
mmHg, sedasyon sonrasinda 72 mmHg iken, midazolam grubunda sedasyon oncesinde 83
mmHg ve sedasyon sonrasinda 71 mmHg olmustur. KAH deksmedetomidin grubunda
sedasyon Oncesinde 109 atim/dk, sedasyon sonrasinda 96 atim/dk iken, midazolam grubunda
sedasyon oncesinde 113 atim/dk ve sedasyon sonrasinda 104 atim/dk olmustur. Bradikardi ve
hipotansiyon gozlenmemistir, gruplar arasinda OAB ve KAH degerlerinde istatistiksel bir
farklilik olmamistir. Her iki grupta solunum sayisi sedasyon sonrasinda anlamli oranda
normalin altina diismiistiir ancak gruplar arasinda anlamli bir farklilik gézlemlenmemistir.
SpO2 deksmedetomidin grubundaki higbir ¢ocukta %93’iin altina inmemistir ancak
midazolam grubundaki {i¢ ¢ocuk bu oranin altina diigmiistiir. Sonug olarak deksmedetomidin
grubunun sedasyon diizeyi daha iyi oldugu ve ek ilag gereksiniminin bu grupta daha az
oldugu bildirilmistir.

Celik ve ark. (82), 4 gruba ayirdiklar1 toplam 100 olgu iizerinde yaptiklar1 ¢alismada
spinal anestezi uygulanan hastalarda sedasyon ajani olarak propofol (3 mg/kg/h), midazolam
(0,2 mg/kg/h), diazepam (0,1 mg/kg/h) ve Na tiyopentali (1 mg/kg/h) devamli infiizyonla
kullanmislar ve sedasyon sonrasi propofol, midazolam ve Na tiyopental gruplarinda OAB ve
KAH’larinda azalma gozlemlemislerdir. OAB’lar1 degerlendirildiginde propofol grubunda 1.
dk, midazolam grubunda 15. dk, Na tiyopental grubunda 5. dk’dan itibaren istatistiksel
olarak anlamli diisiis saptamislar; ancak propofol grubunda bazal degere gore daha belirgin
bir azalma belirlemislerdir. KAH’lar1 degerlendirildiginde midazolam grubunda ilag¢ sonrasi
15. dk, propofol ve Na tiyopental gruplarinda ilag sonrasi 5. dk’dan itibaren diisiisiin anlamli
oldugunu gézlemlemislerdir .

Er ve ark. (83), bolgesel anestezi uygulanan 40 olgu lizerinde yaptiklar1 ¢calismada

operasyon sirasinda sedasyon i¢in deksmedetomidini 6nerilen bolus dozu yar1 yariya azaltarak
(0.5 pg/kg/h 10 dk. yiikkleme dozu, 0.2 pg/kg/h idame dozunda) kullanmiglar; SAB, DAB,
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OAB ve KAH’da 10. dk’dan itibaren istatistiksel olarak anlamli azalma goézlemisler, fakat
bunu uyguladiklar1 spinal anesteziye baglamislardir.

Biz caligmamizda deksmedetomidin grubunun ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20, 25,
30, 40, 50.dk ve operasyon sonu KAH degerlerini Midazolam grubundan istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik bulduk. Ayrica deksmedetomidin grubunda atropin yapilmasini
gerektirecek ii¢ olguda bradikardi gézlendi. Midazolam grubunda ise her hangi bir vakada
bradikardi gozlenmedi. Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin bradikardi varligi
dagilimlar1 arasinda istatistiksel farklilik gdézlenmemistir. Deksmedetomidin santral sinir
sistemindeki alfa2-adrenoseptorlerin postsinaptik aktivasyonu ile sempatik sinir sistemi
aktivasyonunu azaltir, kan basmci ve kalp hizinda azalmaya neden olur. Ayn1 zamanda
sempatik sinir uclarindaki alfa2-adrenoseptorlerin presinaptik aktivasyonu ile bir katekolamin
olan noradrenalin salinimini engeller ve plazma katekolamin diizeyini azalir (43). Sedasyon
ve anksiyoliz olusturur (2).Ek olarak, spinal korddaki alfa2-adrenoseptorler araciligi ile
analjezi saglar (43). KAH degerlerinin deksmedetomidin grubunda daha diisiik olmasinda
biitiin bu etkilerin eslik etmesinin katkis1 oldugu kanaatindeyiz.

M. Hacer Ulger ve ark. (84), orta kulak cerrahisinde kontrollii hipotansiyon saglamak
amaciyla 40 hasta {lizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada birinci gruba deksmedetomidin 1 pg/kg
yiikleme dozunu takiben 0,1 — 0,7 pgkg/h idame dozu uygulanmistir. Ikinci gruba
nitrogliserin verilmistir. Deksmedetomidin verilen gruptan iiglinde atropine yanit veren
bradikardi gelismistir.

Fcarcsi SM. ve ark.’’nin(69),yaptig1t c¢alismadada, KAH’ndaki azalmanin
deksmedetomidin gurubunda midazolam gurubundan daha fazla oldugunu kaydetmislerdir.

A. Koroglu ve ark. (81), Magnetik Rezonans Gorilintiilemesini yapabilmek i¢in
deksmedetomidin ve midazolamla sedasyon saglamak amaciyla yaptiklar1 ¢calismada SPO2
deksmedetomidin grubundaki hicbir ¢ocukta %93’iin altina inmemistir ancak midazolam
grubundaki ii¢ ¢cocukta bu oranin altina diigmiistiir.

Marsan ve ark.’nin (80), spinal anestezi ile cerrahi girisim uygulanan hastalarda
sedasyon amaciyla propofol ve midazolam vererek yaptiklari ¢aligmalarinda her iki grupta da
10. dk’dan itibaren SpO2 ‘de anlamli diismeler bulmuslardir.

Bizim ¢alismamizda deksmedetomidin ve midazolam grubunda epidural blok &ncesi
ve sonrast SPO, degerleri ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon
sonu degerlerinden istatistiksel olarak diisilk bulunmustur. Higbir olguda desatiiresyon
gbzlemlenmemistir.

Fcarcsi SM. ve ark.’nin (69), yaptigi calismada her iki grupta da desaturasyon
gozlenmemistir.

Bir calismada , (hedef plazma konsantrasyonu 0,3 mcg/It - 1,25 mcg/lt ) 24 saat iv
deksmedetomidin infiizyonu alan goniillillerde respiratuar depresyon meydana gelmemis,
oksijen saturasyonu tiim bireylerde %90 tizerinde bulunmustur(79).

Belleville ve ark.’min yaptiklar1 ¢alismada(49), opioid Mii reseptorlerinin aksine,

santral ventilasyon kontroliine katilan ndral yollarin {izerinde alfa-2 reseptorlerin direkt
etkisinin ¢cok oldugu gosterilmistirNon-REM uyku egrilerinde bir azalmaya sebep olmustur.
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Bu calismada deksmedetomidin ile PaCO: de 1liml bir artis gozlenmis, deksmedetomidin
inflizyonunu izleyen ilk 1 saatte dahi solunum sayisindaki kiiciik degisikliklerle beraber,
dakika ventilasyonunda diislis olmustur. Arter kan gazi 6l¢itimleri klinik olarak normal limitler
i¢inde kalmustir .

Deksmedetomidin ile ¢ift kor plasebo kontrollii insanda yapilan bir ¢alismada ;
ventilasyon frekansinda minimal bir degisiklikle dakika ventilasyonunda bir azalma ve PCO:
de bir artis olmustur. Deksmedetomidin baslangicindan 10 dak. sonra PCO: ‘deki maksimal
artis 41,9 mmHg’ dan 46,IlmmHg’ya baslangigtan 10 dak. sonra ¢ikmig ve daha sonra
yavasca geri donmiistiir. Dakika ventilasyonundaki 1limli azalma 60. dak.’dan sonra meydana
gelmistir (8,71t/dak. - 6,31t/dak,) (78).

Calismamizin midazolam grubunun solunum sayist degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli degisiklik gozlenmemistir. Deksmedetomidin grubunun ise sedasyon sonrasi
solunum sayis1 ortalamalar1t midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur. Klinik olarak belirgin solunum depresyonu gézlenmemesine ragmen,
deksmedetomidin grubunda goriilen solunum sayisindaki azalmanin, istatistiksel olarak
anlamli  bulunmasi, solunum sayisindaki azalma donemlerinde, hastanin alveoler
ventilasyonun korunmasina bagli solunum derinliginin artmis olabilecegini diisiindiirmektedir.
Bu nedenle bu donemlerde end tidal CO2 bakilmas1 gerektigi kanisindayiz.

Koroglu ve ark.’nin (81), yapmis olduklar1 caligmada ise her iki grupta solunum sayisi
sedasyon sonrasinda anlamli oranda normalin altina diigmekle birlikte gruplar arasinda
anlaml bir farklilik gézlemlenmemistir.

Calismamizda her iki grupta da Wilson sedasyon skalasina gore sedasyon degerleri 3-4
ve BIS: %60-80 olacak sekilde infiizyonlar ayarlandi. Literatiirde ¢ogu calismada bizim
caligmamizda oldugu gibi istenilen sedasyon seviyesine ulasmak i¢in devamli inflizyon
ayarlamalar1 yapildigin1 gézlemledik (85,86).

Calismamizda; ameliyat baslangicinda Deksmedetomidin grubunun sedasyon skala
degerleri Midozalam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur Bu
durumu deksmedetomidin’in dagilim yar1 émriiniin kisa, (ort.6dak.) olmasina baglanmistir.
Sedasyon uygulanmaya bagladiktan sonra ideal sedasyon diizeyine ulagsmak ig¢in
deksmedetomidin grubunda yaklasik 15dk., midazolam grubunda ise 20 dakika ge¢mistir. 30.
dakikada ve sonrasinda her iki grubunda sedasyon skalasi degerleri 4 bulunmustur. Hig¢ bir
olguda asir1 sedasyon (BIS<%50) gézlenmemistir.

Anestezi derinligini tanimlamak zordur. Ciinkii anestezi derinligi, degisen anestezik
ilag dozlarina ve cerrahi uyaranlarin etkisine bagli olarak degisim gosterir. Anestezi
derinligini 6lgmede kullanilan yontemin, her uygulayici tarafindan ayni sonuca varilan,
ylizeyel anesteziden derin anesteziye kadar her asamayi yakindan yansitabilen ve objektif
olarak anestezi derinligini tamimlayabilen bir ydntem olmasi istenmektedir . BIS anestezi
derinliginin degerlendirilmesinde kullanilan olduk¢a degerli bir yontemdir . Bir ¢alismada
BiS’in duyarlilig1 %97,3 ve 6zgiinliigii ise %94,4 olarak bildirilmistir (87).

BIS birgok tipte anestezik madde acisindan sedasyon diizeyinin degerlendirilmesinde
1yi bir yontem olarak onerilmektedir (88).

Bizim ¢alismamizda, her iki guruptada epidural blok dncesi BIS degerleri, ameliyat
baslangici, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu degerlerinden istatistiksel olarak
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yiikksek bulunmustur.  Istenilen sedasyon diizeylerine deksmedetomidin gurubunda 25.
dakikada, midazolam gurubunda 15. dakikada ulasilmistir. Deksmedetomidin grubunun
epidural blok Oncesi, ameliyat baslangici, 5.dakika degerleri Midazolam grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Ancak Deksmedetomidin grubunun
derlenme siiresi Midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur.

Gokrem ve ark. (89), elektif ortopedik cerrahi planlanan ASA I-II grubu, 20-60 yas
aras1 60 hastada yaptiklar1 calismada; 1. gruba deksmedetomidin (1 pg/kg baslangi¢ ylikleme
dozu 10 dk.da verildikten sonra 0.4 pg/kg/h ), 2. gruba remifentanil (1 pg/kg/dk), 3. gruba %
0.9 NaCl (5 ml/h) iv inflizyon seklinde uygulamiglardir. Spinal blok uygulandiktan 10 dk
sonra, iv sedatif ila¢ infiizyonuna baslanmis, operasyon bitiminde kesilmistir. BIS’te,
inflizyonun 20., 30., 40., 50., 70., 80. dk’larinda Grup 1’de Grup 2 ve Grup 3’e gore
istatistiksel olarak anlaml diisiis saptamislardir.

L..Constant ve ark. (90), midozolam ve klonidin premedikasyonu sonrasi sevofloran
indiiksiyonu esnasinda BIS o6l¢limleri yapmislar. Indiiksiyon esnasinda her iki grupta da BIS
degerlerinde anlamli diistisler kaydetmislerdir.

Joseph D. Tobias ve ark.’nin (70) yapmus oldugu c¢alismada; BIS degerlerinde
sedasyonla birlikte ani diisisler kaydedilmistir. Bizde ¢alismamizda sedasyonun baslamast ile
birlikte BIS degerlerinde ani diisiisler gozlemledik.

Antaa R ve ark.’nin (77), yapmis olduklar1 calismada; deksmedetomidin grubunun
derlenme siiresi midazolam grubundan daha erken bulunmustur. Fcarcsi SM. ve ark.’nin (69)
caligmasinda da, deksmedetomidin gurubunda derlenme siiresi daha hizli olmustur. Bizim
calismamizda da ayni sonucu gozlemledik.

Calismamizda, midazolam grubunda hipotansiyon olusmast 4 (%16) hastada
gorlilmiis, deksmedetomidin grubunda bu oran 2 hastada (%8) tespit edilmistir. Gruplar
arasinda istatistiksel fark gézlenmemistir. Her iki gurupta da hipotansiyon goriilmesi, yapmis
oldugumuz rejyonel anesteziye bagli sempatik blok sonucu oldugunu diistindiirmektedir.

Midazolam ve Deksmedetomidin gruplarinin bradikardi varligi dagilimlar1 arasinda
istatistiksel farklilik goézlenmemistir.Deksmedetomidin gurubunda ii¢ hastada bradikardiye
rastlanmistir. Deksmedetomidin doza bagimli olarak plazma norepinefrin konsantrasyonlarini
azaltir (78), kalp hiz1 ve kan basmcini da doza bagimli olarak azaltir. M.Hacer Ulger ve ark
(84) deksmedetomidin ile yaptiklar1 bir ¢calismada ii¢ hastada atropine yanit veren bradikardi
tespit etmislerdir.

Calismamizda diger yan etkiler (bas donmesi, bulanti-kusma) agisindan istatistiksel
farklilik gozlenmemistir. Deksmedetomidin gurubunda 3 olguda bulanti-kusma goriildii.Bu
durum istatistiksel olarak anlamli degerlendirilmemistir. Midazolamin, cerrahi sonrasi bulanti
ve kusma insidansina etkisi bulunmamaktadir. Deksmedetomidin’in, sempatolitik etkisi
nedeni ile artan parasempatik aktivite sonucu bulant1 kusma olusturdugunu diisiinmekteyiz.

Sonu¢ olarak; regional anestezi esnasinda, sedasyon amactyla uygulanan
deksmedetomidin’in; hemodinamiyi bozmadan, solunum depresyonuna yol ag¢madan
hastalarin uyandirilabilir ve koopere durumda olduklar1 bir sedasyon saglayabilecegi icin
midazolama alternatif bir sedatif ila¢ olarak kullanilabilecegi sonucuna varilmistir.

-57 -



SONUC

Ameliyat olmak; kaygi uyandiran, rahatsizlik veren, endokrin ve kardiovaskiiler
reaksiyonlarla sonuclanabilen, hos olmayan anilara yol agabilen stresli bir durumdur. Bu
ylizden hastalarin genellikle operasyon sirasinda uyanik kalmayr istememeleri, tim
avantajlarina kars1 bolgesel anestezi uygulamalarini sinirlamaktadir. Bu dezavantaj nedeni ile,
operasyon sirasinda bazi sedatif ilaglarin kullanilmasi gereksinimi dogmustur.

Biz de bolgesel anestezi uygulamalar1 sirasinda heniiz yeni kullanima girmis olan
deksemedetomidin ve uzun siiredir kullandigimiz midazolam infiizyonlarinin hemodinamik,
solunumsal, postoperatif derlenme siireleri ve yan etkiler agisindan etkilerini karsilagtirmay1
amagladik.

Sonug olarak; deksmedetomidin’in hemodinamik parametrelerde énemli degisiklere

yol agmadan, solunum depresyonu yapmadigi i¢in ve postoperatif donemde hizli bir derlenme
saglamas1 nedeniyle midazolama iyi bir alternatif oldugu sonucuna vardik.
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OZET

Epidural anestezi altinda elektif histerektomi operasyonu gecirecek olgulara
peroperatif iki farkli sedasyon teknigi uygulayarak hastalarin vital bulgulari, sedasyon
seviyeleri, derlenme siireleri ve yontemlerin yan etkilerini degerlendirmeyi amacladik.

Calismamiz; ASA I-II grubuna giren, yaslar1 30-60 arasinda degisen 50 kadin olguda
gergeklestirildi. Midazolam sedasyonu uygulanan olgular Grup I (n=25), deksmedetomidin
sedasyonu uygulanan olgular Grup II (n=25) olarak rastgele ayrildi. iki grup arasinda yas,
agirlik gibi demografik 6zellikler ile operasyon siireleri agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark yoktu. Operasyon Oncesi hi¢bir olguya premedikasyon uygulanmadi. Olgularin hepsine
blok dncesi 20G intraket ile damar yolu agildi. Blok yapilmadan 6nce 30 dk. i¢inde 7 ml/kg %
0,9 NaCl infiizyonu uygulandi. Olgularin hepsine epidural blok yapildi. Blok istenen seviyeye
ulastiktan sonra Grup I’e0.1mg/kg ile midazolam yapildiktan sonra 0.1-0.2 mg/kg/h dozda
inflizyona baslandi;; Grup II’ye ise 1 pg/kg deksmedetomidin bolus olarak 10 dk’da
yapildiktan sonra 0,4-0,7 pg/kg/h dozda inflizyona baslandi. Operasyon sirasinda; SAB,
DAB, OAB, KAH, Sp02, BIS , solunum sayisi, sedasyon seviyesi ve yan etkiler; operasyon
sonunda ise derlenme siireleri iki grup arasinda karsilastirdik.

Calismamiz sonucunda; midazolam gurubunda SAB, DAB, OAB degerlerinde
sedasyonun baslamast ile birlikte anlamli diismeler oldu ve 20. dakikadan sonra stabil seyretti.
Deksmedetomidin gurubunda ise sedasyonla birlikte SAB, DAB, OAB degerlerinde yaklasik
%S8 lik bir artis kaydettik. Deksmedetomidin grubunun ameliyat baslangic, 5, 10, 15, 20, 25,
30, 40, 50.dk SAB, DAB, OAB degerleri midazolam grubundan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmustur. KAH her iki guruptada sedasyonun baglamasi ile birlikte
anlaml olarak diigmiislerdir. Deksmedetomidin grubunun ameliyat baslangici, 5, 10, 15, 20,
25, 30, 40, 50.dk ve operasyon sonu KAH degerleri Midazolam grubundan istatistiksel olarak
anlaml1 derecede diisiik bulunmustur.

Her iki grupta SpO, degerleri karsilagtirildiginda, gruplar arasinda SpO, degerleri
arasinda istatistiksel farklilik gézlenmedi.

Deksmedetomidin grubunun  solunum sayist degerleri midazolam grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede diistik bulundu.

Midazolam grubunda epidural blok oncesi, epidural blok sonrasi ve operasyon sonu
solunum sayis1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli degisiklik gdzlenmedi.

Her iki grubun sedasyon seviyeleri Wilson’un 5°li sedasyon skalasi ve BIS
monitdrizasyonu ile degerlendirildi. Gruplarin sedasyon skalasi ortalamalar1 arasinda
istatistiksel farklilik gozlenmedi. Deksmedetomidin grubunun sedasyon skala degerleri
Midozalam grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur ve daha kisa
siirede istenilen sedasyon seviyesine ulagilmstir.

Calismamizda her iki grupta da sedasyon oncesine gore sedasyon sonrasi BIS
degerlerinde goriilen diisiis istatistiksel olarak anlamli idi. Deksmedetomidin  grubunun
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epidural blok Oncesi, ameliyat baslangici, 5.dakika degerleri Midazolam grubundan
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Midazolam gurubu istenen BIS
degerine daha kisa siirede ulagmistir ancak operasyon sonu derlenme deksmedetomidin
gurubunda daha hizli olmustur.

Yan etkiler acisindan gruplar1 karsilastirdigimizda: midazolam grubunda 4(%16),
deksmedetomidin grubunda 2(%8) hastada hipotansiyon gozlemledik. Deksmedetomidin
grubunda 3 hastada bradikardi gozlenirken midazolam grubunda bradikardiye rastlanmadi.
Deksmedetomidin grubunda 3 hastada bulanti-kusma goriiliirken, midazolam grubunda
bulanti-kusmaya rastlanmadi. Her iki grupta bagka yan etkiyle karsilagsmadik.

Son yillarda yeni yeni kullanima giren deksmedetomidin: bdlgesel anestezi altinda
operasyona alinan hastalarda siirekli {inflizyon ile sedasyon amaciyla kullanildiginda;
hemodinamik parametlerde 6nemli degisiklere yol agmadan, solunum depresyonu ve dnemli
yan etkiler yapmadan ve postoperatif donemde hizli bir derlenme saglamasi nedeniyle
midazolama iyi bir alternatif oldugu sonucuna varilmistir.
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