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KISALTMALAR

Dex : Deksmedetomidin

SAB : Sistolik Arter Basinci

DAB : Diyastolik Arter Basinci

OAB : Ortalama Arter Basinci

KAH : Kalp Atim Hiz1

PCO, : Parsiyel Karbondioksit Basinci

PO, : Parsiyel Oksijen Basinci

Sa0, : Arteriyel Oksijen Saturasyonu

SSS : Santral Sinir Sistemi

EKG : Elektrokardiyografi

ASA : American Societiy of Anesthesiologists
BIS : Bispektral Indeks

EEG : Elektroensefalografi

Ccvp : Santral venoz basing

N,O : Azot Protoksit

MAK : Minimum Alveoler Konsantrasyon
SpO; : Periferik Oksijen Saturasyonu

FDA : Food and Drug Administration

BKi : Beden Kitle indeksi

ADH : Antiditiretik Hormon

KVS : Kardiyovaskiiler S,istem

SKV : Subklavyen ven

iv : Intravendz

SEMG : Spontan Yiizey Elektromyografi
JCAHO : The Joint Commission on Accreditation of Health Care Organizations
ESWL : Extracorporeal Shock Wave Lithotripsy
MOAA/S : Modified Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale

(Modifiye Edilmis G6zlemcinin Uyaniklik / Sedasyon Degerlendirme Skalasi )
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1. GIRIS VE AMAC
Gerek ameliyathanede gerekse ameliyat dist ortamlarda entiibasyon yapilmasi
gerekmeyen hastalarda veya entiibasyon dncesi yapilmasi gereken ve agrili olan invazif

girisimlerde hafif, orta, derin sedasyonla birlikte analjezi gerekebilmektedir.

Giliniimiiz anestezi uygulamalarinda gelisen teknolojinin de destegiyle neredeyse her
bireye 6zel olarak anestetik ajan gereksiniminin ne kadar olmasi gerektigi tespit edilmeye
baslanmistir. Anesteziyologlar i¢in, 6teden beri ulasilmasi oldukca gii¢ bir hedef olan
anestetik ilaglarin santral sinir sistemi {lizerine etkilerini ve anestezi derinligini monitdrize
etmek ise artik giincel bir konu olmus ve ¢ok yakinda rutin uygulamalar arasina girecegine

kesin goziiyle bakilmaktadir (1,2).

Anestezi derinligi geleneksel olarak standart dozlarda verilen anestetik ilaglardan sonra,
hastanin vital bulgularmin dikkatle takip edilmesi ya da cilt insizyonuna hareket ederek
cevap verip vermemesinin gozlenmesi yoluyla tahmin edilmektedir (2,3). Fakat bazi
hipnotik ilaglarin (propofol, tiyopental) hareketsizlik olmaksizin hipnotik etki sagladiklari,
opioid analjeziklerin ise elektroensefalografi (EEG) lizerine minimal etki yapan dozlarda
hareketi baskilayabildikleri bilinmektedir (1). Standart ilag dozlar1 genellikle orta yasl
erkek hastalar esas alinarak olusturulmustur. Oysa bilindigi gibi yas, cinsiyet, mevcut
hastalik gibi etkenler yeterli anestezi derinligi saglamak i¢in gerekli ilag dozunu

etkilemektedirler (4).

Gegtigimiz on yil icinde arastirmacilarn, anestetik ajanlarin EEG parametrelerini
etkiledigini bildirmesi {izerine, anestezi derinliginin EEG dalgalar1 esas alinarak monitorize

edilmesi i¢in ¢alismalar hiz kazanmustir (5).

Son yillarda, anestezik durumun hipnotik komponentinin sayisal olarak 6l¢limiine olanak
saglayan Bispektral indeks (BIS) monitorii kullanilmaya baslanmistir. BIS, anestetik ilaglarin
santral sinir sistemi lizerine sedatif ve hipnotik etkilerinin kanditatif olarak oOl¢iilmesine
yardimci olan, EEG’den elde edilen bir indekstir (6).

a2 adrenoreseptor agonistleri anestezi ve cerrahiye bagli hemodinamik ve stres yanitin
azaltilmas: amaciyla son yillarda sik¢a kullanilmaya baslanmistir. o, adrenoreseptor
agonistleri analjezi ve sempatolizis olusturduklari Olgiide aynm1 zamanda sedasyon,
anksiyolitik ve hipnotik etki de saglarlar. Klonidin, o, agonistlerinin prototipi olup, 25 yili
askin bir siiredir hipertansiyon tedavisinde kullanilmaktadir. Fakat al reseptor aktivitesi

klonidinin anestezide kullanimim1 kisitlanugtir.  Ulkemizde yeni kullamma giren



deksmedetomidin (dex) ise, klonidine gore o, reseptorler lizerine ¢ok daha fazla selektif
etkiye sahiptir. Sempatik sinir uglarindaki o, reseptorlerin presinaptik aktivasyonu
noradrenalin salinimini engeller. Santral sinir sistemindeki o, reseptorlerin postsinaptik
aktivasyonu kan basinci ve kalp hizinda azalmaya neden olurken spinal kortta analjezi
olusturur (7).

Sempatik sinir ugarindaki etki ile sempatik aktivitenin inhibisyonu hemodinamik yanitta
azalma, anestezik ve opioid koruyucu etki ile birlikte spontan solunumu etkilemeksizin
sedasyon, anksiyolizis ve analjezi olusturmasit nedeniyle dex, giinlimiizde anestezi
pratiginde bir¢ok alanda yaygin kullanim alan1 bulmaktadir (5).

Invaziv kateterizasyon girisimi uygulanacak biitiin hastalar degisen derecelerde
anksiyete ve agr1 deneyimi yasarlar. Anksiyete girisim sirasinda olusabilecek olan agridan
daha fazla sempatik aktiviteyi uyaricidir. Ayrica anksiyete, hipertansiyon, aritmi ve
myokardin oksijen tiikketiminde artisa yol acar. Sadece lokal anesteziklerle yapilan
girisimlerde hastanin anksiyetesi ortadan kalkmadigi i¢in bu tiir girisimlerde sedasyon,
anksiyolizis ve analjezik etkili bir ilacin kullanilmasi iyi olabilir (5).

Dex daha onceki ¢alismalarda fiberoptik bronkoskopi uygulamasinda, dishekimliginde,
oftalmolojik cerrahide, konsturiktif yiiz ve boyun cerrahisinde, hastanin sézel yanitinin
kontrol edilmesi gereken uyanik kraniyotomi vakalarinda, uyanik endarterektomilerde,
Extracorporeal shock wave lithotripsy (viicut dis1 tag kirma) (ESWL) de, kolonoskopide,
pediatrik kardiyak kateterizasyonda, CT ve MR ¢ekimi yapilan hastalarda, ameliyathanede
veya ameliyathane dis1 ortamlarda sedoanaljezik olarak kullanilmistir (4).

Biz; randomize ve prospektif olarak planlanan bu ¢alismamizda, invazif hemodinamik
kateterizasyon uygulamasi esnasinda sedatif ve analjezik etkinligi sebebiyle anestezi
pratiginde de yer almaya baslayan o, agonist bir ajan olan dex’ in, sedoanaljezik
etkinliginin BIS rehberliginde degerlendirilerek up-down teknigi ile optimal doz araligim

bulmay1 amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. SEDASYON-ANALJEZI

Sedasyon / Analjezi terimi, cerrahi ya da medikal islemler boyunca hastanin uyumuna
izin veren yar1 bilingli bir durum olarak tanimlanabilir. Anksiyete ve agriy1 hafifleterek
baz1 tedavilere ve tanisal islemlere olanak saglar. Genel anestezi sedasyon / analjeziden
farkli olarak tam bilingsizlige neden olur. Sedasyonun farkli evreleri tanimlanmis olup,
bunlar arasindaki sinir net degildir. Sedasyon, “The Joint Commission on Accreditation of
Health Care Organizations (JCAHO)” tarafindan su seviyelere ayrilmistir (7).

1- Hafif sedasyon ( Anksiyolizis )

2- Orta sedasyon / Analjezi ( Bilingli sedasyon )

3- Derin sedasyon / Analjezi

4- Genel anestezi

1- Minimal sedasyon ( Anksiyolizis ): Anksiyete ve ajitasyon siiresince, kiigiik
miktarlarda ilag uygulamasini icermektedir. Ilacin etki siiresi boyunca hasta sdzlii
komutlara normal yanit verir. Hasta kendini rahatlamis hisseder ve uyanik olabilir. Fiziksel
uyar1 ve sozel komutlara uygun yamt verir. Hastanin hava yolunu koruma yetenegini
kaybettirmez. Biligsel fonksiyonlar ve koordinasyon bozulmasina ragmen, solunum ve
kardiyovaskiiler fonksiyonlar etkilenmez (8,9).

2- Orta sedasyon / Analjezi ( bilingli sedasyon ): Ilag etki siiresi boyunca sozel
uyarilara uygun yanit ile biling diizeyinde depresyona neden olur. Hasta kendini uykulu
hisseder ya da islem boyunca uyur. Ancak konugma ve dokunmayla kolayca uyanir. Hasta
sedatizedir, ancak yinede bilingli cevap verebilir. Spontan solunum yeterli olup, hava
yoluna miidahale gerektirmez. Kardiyovaskiiler fonksiyonlar genellikle korunur. Hasta
islem odasinda oldugunu hatirlayabilir ya da hatirlayamaz (7,8,9).

3- Derin sedasyon / Analjezi: Ilaca bagl biling diizeyinde depresyon gelisir. Hasta
tekrarlayan agrili uyaranla kolayca uyandirilamaz. Gergekten anlamli uyariya ragmen
(yliksek seviyede agri gibi) minimal yanit verebilir ya da hi¢ yanit vermez. Koruyucu
reflekslerde kismi azalma goriilebilir. Solunum fonksiyonlarini koruma yetenegi
bozulabilir ve solunum yavaslayabilir. Hastanin hava yolunu korumasina yardim
gerekebilir ve spontan solunum yetersiz olabilir. Bu yiizden derin sedasyonda ek oksijen
tedavisi gerekebilir. Kardiyovaskiiler fonksiyonlar genellikle korunur. Hasta islem odasin1
cok az ya da hi¢ hatirlamadan islem boyunca uyur (8,9).

4- Genel anestezi: Genel anestezi ve spinal ya da genis bolgesel anesteziden olusur.

Lokal anesteziyi icermez. ilaca bagh biling diizeyinde kayip boyunca hasta agrili uyaranla



bile uyandirilamaz. Solunum fonksiyonlarini koruma yetenegi genellikle bozulur. Siklikla
hava yolunu korumaya yardim gerektirir. ilaca bagli néromiiskiiler ve spontan solunumda
depresyon ile pozitif basingli ventilasyon gerektirir. Kardiyovaskiiler fonksiyonlar da
bozulabilir (7,8).

Sedasyon uygulanan kisilerde o©Onemli bir nokta giivenli sedasyon seviyesini
belirlemektir. islem boyunca sedasyon seviyesini sabit tutmak kolay degildir. Yapilacak
islemin belirlenmesi, hastanin beklentisi ve istegi, hastanin tibbi durumu goéz Oniinde
bulundurularak bilingli sedasyon ya da derin sedasyon se¢imi 6zenle yapilmalidir (7,8,9).
Sedasyonun ideal diizeyinin saglanmast son derece Onemlidir. Sedasyon diizeyini

belirlemede ¢esitli sedasyon skalalar1 kullanilmaktadir (10,11,12).
2.2 ANESTEZI DERINLIiGi
Intraoperatif Farkinda Olma (Awareness) ve Uyanik Olma (Wakefulness)

Hafiza tek bir kavram degildir. Son siniflandirmalar iki tip hafiza ortaya koyar: eksplisit

hafiza veya implisit hafiza.
Eksplisit hafiza: dnceki deneyimlerin bilingli yeniden hatirlanmasidir (13, 14).

Inplisit hafiza: Onceki deneyimlerin bilingli yeniden hatirlamalar olmadan olusan
performans ve davranis degisiklikleri anlamina gelir. Farkinda olma kelimesi anestezi

sirasindaki eksplisit hafizay1 tanimlamak i¢in kullanilir (15,16).
Farkinda olma genellikle su li¢ durumdan biri ile ilgilidir;

1- Sezaryen gibi belli baz1 operasyonlarda, hipovolemik veya kardiyak rezervi azalmis
hastalarda, anesteziyolog yiizeyel anestezi vermeyi tercih edebilir. Bu durum farkinda
olmanin en sik sebebidir ve baska bir deyisle iyatrojenik talihsizligi gosterir. Uyaniklig
bloke eden konsantrasyonlar, agriya verilen motor cevap i¢in gereken konsantrasyonlardan
daha az oldugu i¢in, yetersiz anestezi almis fakat non-paralize hastalar, hareketlerle
farkinda olma arasinda baglanti kurarlar. Bu asamada anesteziyi derinlestirmek farkinda

olmay1 genellikle onler (16).

2- Baz1 hastalar yiiksek anestetik ajan ihtiyaci gosterirler ve anestetik maddelerin
etkilerine digerlerinden daha direncli olabilirler. Geng¢ yas, madde kullanimu (tiitiin, alkol,
opioidler veya anfetaminler) bilingsizligin saglanmasi igin gereken anestetik madde

dozunu yiikseltebilir (16).



3- Anestezi makinesinin koétii fonksiyonu veya yanlis kullanilmasimin sebep oldugu

yetersiz anestetik madde verilmesi, farkinda olma ve uyanikliga neden olabilir (17).

Cerrahi sirasinda agr1 hissedilmesi farkinda olmanin en rahatsiz edici 6zelligi oldugu
konusunda hig siiphe yoktur. Ameliyat esnasinda olaylarin farkinda olan hastalarin % 10’u
agridan yakinir (18). Diger yakinmalar ise cerrahi sirasinda olaylar1 duyabilme, zayiflik ve
paralizi hissi, anksiyete, panik ve 6liime yakinlasma hisleridir (17,19).

Bazi hastalarda farkinda olma uyku bozukluklari, kabuslar ve giin i¢i anksiyete gibi
gegcici etkilere sebep olabilir. Bununla birlikte gelecekte anestezi ihtiyaci gosterirlerse
farkinda olmanin korkusu hastalarda kalabilir. Bazi vakalarda tekrarlayan kabuslar,
anksiyete ve hassaslikla kendini gosteren posttravmatik stres bozukluklari, 6liim kaygisi
goriilebilir.

Intraoperatif Farkinda Olma ve Uyamik Olma Tam Yontemleri

Kas gevseticilerin rutin kullanimindan itibaren genel anestezi sirasindaki farkinda olma
giderek artan bir problem olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Farkinda olma spektrumu

rilyalardan 0zel olaylarin hatirlanmasina kadar ve nadir olmakla birlikte tam bilinglilige

kadar gider (17).

Anestezide farkinda olmayr tanimlamada kullanilan farkli tani1 yontemleri vardir.
Bunlar; izole 6n kol teknigi (20), spontan 6zefagus alt u¢ kontraktilitesi testi, uyarilmis
Ozefagus alt uc kontraktilitesi testi, fasial kas hareketlerinin izlenmesi, spontan EEG,
uyarilmis EEG cevaplari, elektroretinogram ve cilt iletkenligindeki degisikliklerdir (21).

Anestezi Derinliginin Monitorizasyonu

Anestezi derinliginin saptanmasinda kullanilan yontemler son yillarda c¢ok

zenginlesmistir. Bu yontemleri sdyle siralayabiliriz.

1. Somatik ve otonomik refleksler

2. Anestezik gazlarin inspire edilen ve end-tidal konsantrasyonlarinin 6l¢iimii

3. Intravendz (iv) anestezik ilaglarin konsantrasyonun saptanmasi

4. Hipnotik ilag etkilerinin elektrofizyolojik dl¢timleri:

a. Spontan ylizey elektromyografi (SEMG)
b. EEG:

» Zaman dayal1 analiz

* Frekansa dayali analiz

* Bispektral analiz

¢. Uyarilmis Potansiyaller



5. Izole 6nkol teknigi (IFT)
6. Ozefagus alt ucunun kontraksiyonun frekansinin 6l¢iimii (LOC) (20,21).

Ozellikle elektrofizyolojik dlgiimler giiniimiizde anestezi pratiginde gittikce daha ¢ok
kullanilmaktadilar.

SEMG: Kas gevsetici kullanilmamis hastada degisik kas gruplarindan, tercihen fasiyal
kaslardan kayit edilir. Anestezi diizeyi derinlestik¢e sinyal kaybolur. Bu nedenle bu metod
sadece anestezinin azalmis derinligini géstermede faydalidir (20).

EEG: EEG veri analizi i¢in iki teknik siklikla kullanilir; zaman dayali analiz ve
frekansa dayali analiz. Zaman dayali analiz, sadece ‘burst supresyon orani’ harig, klinik
pratikte neredeyse terkedilmistir. Bu uygulama sadece, derin anestezi seviyelerinde tipik
olusan, elektriksel supresyon donemlerini gostermede faydalidir. Bu metod, hafif sedasyon
seviyelerini tespitte faydali degildir (20).

Uyarilmig potansiyaller: Duysal uyarilmis potansiyallerde, uyarmin ¢ tipi siklikla
kullanilir. Somatosensoryal, gorsel, isitsel. Sadece sonuncusu anestezi derinligini
gostermede kullanilir.

Izole &nkol teknigi: Sistolik basincin iistiinde sisirilen bir kol turnikesi yardimiyla kas
gevseticilerin etkisinin izlenmesine dayanir. Hastanin uyanik olma olasiligini ekarte etmek
i¢in pratik uygulamada uygun bir metot olmadigi gibi kolda iskemik degisimlere yol agma
riski tasir (20).

Ozefagus alt ucunun kontraksiyonunun frekansimin &lgiimii: Teorik olarak anlamli
isede, 0zefagial probun yerinin tayinin zorlugu, indiiksiyon esnasinda kullanilamamasi ve
anestezik olmayan ilaglardan etkilenebilmesi nedeniyle dezavantajli bir yontemdir (20).

2.3.BISPEKTRAL INDEKS

Aspect medikal sistemleri tarafindan 1987 yilinda gelistirilmis kompleks bir EEG
parametresidir. 1996’da anesteziklerin beyin iizerine etkilerinin incelenmesinde kullanimi
icin Amerikan Gida ve Ila¢ Dairesi tarafindan onay almis olan tek Sl¢iim ydntemidir
(21,22). BIS kullanarak anestezinin hipnotik komponentinin titrasyonu, hem uygulanacak
anestezik dozunu azaltmasi, hem de hizli derlenmeyi saglayarak hastanede kalis siiresini

kisaltmas: bakimindan bugiin klinik pratikte olduk¢a yaygin uygulama alani bulmustur

(23).

BIS; bifrontal EEG kayitlarindan elde edilmis, biitiin EEG dalgalar arasinda, frekanslar arasi
eslesmeyi ve birlikteligi belirleyen tek varyasyonlu bir parametredir. BIS’de kaydi yapilan
ritmik aktiviteler, bilinci belirleyen ve subkortikal uyar yayan merkezlerden etkilenir (17).



BIS, EEG kaynakli bir analizdir ve agrili uyarana refleks veya somatik cevab1 diger EEG
Olciitlerine gore daha iyi verir. Periferik uyarana yanit verememe kortikal yapilardan bagimsizdir.
Clinkii, “spinal kord” anestezik etkinin primer alam igerisindedir. Bu durumda kortikal EEG’yi
monitorize etmek, subkortikal seviyede primer bir kaynak varken yararsiz olacaktir. Dolayistyla
BIS, diger EEG derivatiflerinden “anestezi derinligi” ve “sedasyonun derecesini” 6lgmesiyle

ayrilir (24,25).

BIS analizinde 0 (izoelektrik) ile 100 (uyaniklik) arasindaki skala, EEG'deki degisik
frekanslarin bileskesidir. Genel anestezi altinda 70’ in altindaki BIS degerlerinde hatirlama
ihtimalinin ¢ok diisiik oldugu ve 60’ 1n altindaki BIS degerlerinin ise biling kaybiyla birlikte
oldugu savunulmaktadir (24). BIS 90 degerinin iizerinde suurun geri gelmesi beklenir (25).

BIS aymi zamanda genel anesteziden sonra bilincin kazanilmasinin izlenmesinde de

kullanigh bir belirleyicidir (Tablo 1).

Tablo 1. Sedatif, hipnotik ajanlarin BIS degerlerinde yaptiklari degisiklikler (26).

BIS Klinik Durum Ortalama EEG
Seviyesi
100 Uyanik Senkronize yiiksek frekans aktivitesi
60 Sedatize, orta hipnotik seviye Normal, diisiik frekans aktivitesi
40 Derin hipnotik seviye EEG de bir miktar supresyon
0 izoelektrik EEG Total supresyon

Bilingsizlik i¢in anestetik ajanlardan biri kullanildigi zaman konsantrasyon yeterliligini
saglamada BIS son derece Onemlidir. Anestetik ajanlarin  kigisel farkliliklar,
farmakokinetik ve farmakodinamik degisikliklerin genis olmasi1 nedeniyle farkli hastalarda,
farkli etkiler yapmasi miimkiindiir. BIS ile bilingsizligi ve cerrahi anestezi derinligini saglamak

icin genel anestetik dozlarinin kisisel titrasyonu yapilabilir (Resim 1) (27).

Resim 1. BIS elektrodu.



BIS Monitorizasyonunda Sinyal Kalitesi ve Elektriksel Aralik

Sedatize, spontan soluyan hastada EEG sinyali ve BIS 06l¢limiinii de i¢eren anlamli
elektromyelografi (EMG) aktivitesi goriilebilir. BIS EEG sinyali olarak 47 Hz
kullanmasina ragmen EMG sinyallerinin 30-300 Hz ve EEG sinyallerinin 0.5-30 Hz’de var
oldugu diistiniiliir (26).

Yalanci BIS yiiksekliginde EMG aktivitesi yiiksek frekansh diisiik amplitiidlii dalgalar
olarak degerlendirilir. Benzer sekilde yanlis yiiksek BIS degerleri elektrodun uygunsuz
yerlesme veya yetersiz yapismasindan kaynaklanabilir. Bu monitér 70-110 Hz araliginda
yiiksek frekansli aktiviteyi EMG degiskeni olarak monitoriin iist orta kisminda ¢ubuk
grafik olarak gosterir. 70-110 Hz aralifindaki EMG ile hatali BIS yiikselmesi arasinda
korelasyon yoktur. lyi bir klinisyen sinyal kalitesini degerlendirmeye ihtiyac duyar (26).

BIS Kullanimu ile Hipnotik Titrasyon

BIS kullanilarak hipnozun ger¢ek zamanl 6l¢iimii, anestezik medikasyonun hem daha
az hem de asir1 alimini1 6nlemek igin, her bir hastaya optimal ila¢ uygulanmasina izin verir.
Hipnotik titrasyonun iist limiti, bellek ve farkinda olmanin yok olmasi ile tanimlanir. Bu
durum minimum, uygun hipnotik ajan dozu ile saglanir. BIS, klinik etkinligi gosterilen
hipnotik monitérizasyon i¢in Food and Drug Administration (FDA) onay1 alan ilk beyin
fonksiyon monitorizasyonudur. BIS analjeziyi monitdrize etmez ve hemodinamik cevaplar
veya hareket gibi agrili uyarana spinal kord reflekslerini tahmin edemez, bilincin
donmesinde tam an1 belirleyemez (28).

Bazi hipnotik ajanlarin tek kullaniminda BIS faydali degildir (ketamin, nitr6z oksit,
xenon, opioid gibi). %50 N,O inhalasyonu BIS’i degistirmez ve bilingsizligi saglamaz
(29). % 70 NyO ile sozel uyartya yanit kaybolur fakat BIS degismez (29). Propofol-
remifentanil anestezisine %55-63 N,O ilavesi BIS’i degistirmez fakat laringoskopi ve
entlibasyona yanit1 6nler. Bu sonuglara dayanarak N,O’un hipnotik duruma ¢ok az katkisi
oldugu goriiliir ve analjezik olarak baskin bir fonksiyonu vardir (30). 0.25-0.5 mg/kg
ketamin dozu yanitsizlig1 saglamada yeterli fakat BIS’i azaltmaz (31). Dex gibi o
agonistlerin sagladig1 sedasyonun monitorizasyonunda BIS kullanilmaktadir. Klinigimizde
yapilan bir tez caligmasinda BIS’in dex verilmesi ile degistigi gosterilmistir (32).

2.4. SANTRALVENOZ KATETERIZASYON ICIiN GIRISIM YOLLARI

A. Girim yollar1

Santral venoz yol kalbe direkt katilan bir vene kateter yerlestirilmesidir. Santral venoz
kateterizasyon i¢in temel endikasyonlar sunlardir:

1. Santral venoz basing 6lglimii



S Ss Lk

Uzun stireli tedavi: haftalar, aylar veya yillar
Yiiksek konsantrasyonlu s1vi1 ve ilaglarin verilmesi
a. Total parenteral beslenme
b. Irritan ilaglarla kemoterapi
¢. Yiiksek konsantrasyonlu antibiyotik soliisyonlari
Tekrarlayan kan ve kan iirtinleri kullanimi
Hemodiyaliz, plazmaferez
Tekrarlayan venotomiler
Daha o6nceki yogun tedavi, cerrahi ve doku hasaria bagl periferal vendz yollarin

yoklugu (33).

Kateter takilabilecek birka¢ santral ven ve bunlarin her biri i¢in farkli teknikler vardir.

Bu venler eksternal juguler ven hari¢ siklikla derinde yerlesirler ve lokalizasyonlari

gormeden ya da ultrasonografi esliginde yapilir.

Venoz kateterizasyonda kullanilabilecek venler sunlardir:

1
2
3
4.
5
6

. Internal juguler ven

. Eksternal juguler ven

Subklaviyan ven

Kol venleri (antekiibital, sefalik, bazilik)

. Femoral ven

. Nadir kullanilan diger yollar: Portal ven, inferior vena kava, hepatik venler, internal

mammarian venler, skalp venleri, pudendal ven, gonadal venler, inferior epigastrik

ven, interkostal venler ve azigos veni.

Santral venin se¢imine etkide bulunan faktorler:

1.
2.

Hasta kateterin kalis siiresi (kisa, orta ve uzun dénem)
Venin istenen amag¢ icin uygunlugu (CVP olglimi icin kateter toraks icinde

olmalidir)

. Teknik 6zellikler ven kaniilasyonundaki basar1 orani

Kateterin santral yerlestirilmesindeki basar1 orani

Komplikasyon orani (34).

2.5. SUBKLAVYEN VEN KATETERIZASYONU

Subklavyen ven (SKV) genis capli bir vendir (yetiskinlerde 1-2 cm). Ancak agir soktaki

hastalarda eksternal juguler ven veya vendz cut-down kulanilmasi1 daha giivenilir olabilir.

Bas hareketlerinden etkilenmemesi nedeniyle bilingli hastalarda ve servikal zedelenme



kuskusu olan travma hastalarinda siklikla tercih edilir. Kateterizasyonda basar1 orani
yiiksek olmasina ragmen diger yollara gore ciddi komplikasyon orani daha yiiksektir.
Pihtilagma bozuklugu olan hastalarda, kazara girilmesi halinde arter kompresyonu zor

oldugu i¢in, ponksiyondan kaginilmalidir (35).
Anatomi

SKV supraklavikiiler {iggenin alt kisminda yeralir ve koldan gelen kam bosaltir. Igte
sternokleidomastoid kasin arka kenari, asagida klavikula 1/3 orta kismi ve dista trapezius
kasmin 6n yiizii ile sinirlidir. SKV aksiller venin devamidir ve 1. kosta alt kenarindan
baslar (34). Baslangigta 1. kostayr gecerken yukar1 dogru bir ark olusturur daha sonra
anterior skalen kasin 1. kostaya yapisma yerini gegerken ice, asag1 ve hafif¢ce one dogru
yon degistirir toraksa girdigi yer olan sternoklavikiiler eklemin arkasinda internal juguler
ven ile birlesir. SKV 6nde tiim seyri boyunca klavikiila tarafindan kaplanir. Birinci kostay1
gecerken arterin altinda ve onilinde uzanir. Arterin altinda da klavikiilanin sternal ucuna

kadar ¢ikan servikal plevra yer alir (35).
Hasta hazirhgi ve pozisyonu

Hasta supin pozisyonda, her iki kol yanda ve venlerin distansiyonunu ve hava
embolisini Onlemek i¢in yatagin bas tarafi hafif asagida olmalidir. Bas kaniilasyon
yapilacak tarafin tersine cevrilir. Solda torasik duktusun olmasi ve bazen kanulasyon

sirasinda zarar gorme olasilig1 nedeniyle sag taraf tercih edilir.
Teknik

Kateter takilacak tarafta hastanin yaninda durulur ve klavikulanin orta noktasi ve sternal
centik belirlenir. Igne klavikiilanin orta noktasinin 1 cm altinda ve disinda deriye batirilir.
Igne horizontal planda tutularak ucu sternal centige dogru olacak sekilde klavikiilanin
arkasma dogru ilerletilir. Igne ucu klavikiilaya degerse geri cekilir ve biraz daha derine

gidecek sekilde yonlendirilir. igne ucu klavikiilanin sternal bagin1 gegmemelidir.
KOMPLIKASYONLAR
Santral ven kateterizasyonunun potansiyel komplikasyonlar1 sunlardir.
Erken Komplikasyonlar

1. Arteriyel ponksiyon
2. Kanama

3. Kardiyak aritmiler
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Torasik duktus hasari
Komsu sinir hasari
Hava embolisi
Kateter embolisi

Pnomotoraks (36)

Ge¢ Komplikasyonlar

1. Ven trombozu, darlik ve okliizyonlar1
2. Kardiyak perforasyon ve tamponad
3.

4. Hidrotoraks

Enfeksiyon

SKV Kkateterizasyonu sirasinda yukardaki komplikasyonlarin herhangi biri olusabilir

ancak pnomotoraks (% 2-5), nadiren hemotoraks ve silotoraks diger yollara gore daha sik

gortlir.

Bazen kateter internal juguler vene veya kars1t SK'V’e girebilir (36).

SKYV yoluna 6zgii pratik problemler:

Ignenin siirekli klavikiilaya dayanmast:

a. Baslama noktasinin dogru olup olmadigi kontrol edilmeli.

b. Toraksa girmemeye dikkat ederek igne biraz daha posteriyora yonlendirilmeli.
c. Ignenin klavikiilanin altindan ge¢mesini kolaylastirmak icin hafifce egilebilir.
d. Omuz altina bir yastik konabilir veya kol hafif¢ce asagi dogru ¢ekilebilir.

Ven bulunamazsa:

a. Igne biraz daha yukar1 dogru ydnlendirilir.

b. Tekrarlayan denemelere ragmen basarisiz olunursa komplikasyon olasilig

yiikseldigi i¢in 1srarct olunmamalidir.

Pnomotoraks varhigi radiyografi ile ekarte edilmedikge kars1 taraftan deneme

yapilmamali, ayni taraftan baska bir yol denenmelidir (35,36).

2.6. ALFA; ADRENOSEPTORLERIN YAPISI

Alfa, adrenoseptorlerin yapisi, diger adrenerjik (o, B), muskarinik, dopaminerjik,

opioid, adenozin ve seratonerjik reseptorleri gibi bir¢ok norotransmitter reseptorlerinin

yapisina benzer. Bu reseptor proteinlerinin her biri hiicre zarina uzanan tek bir polipeptid
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zincirinden olusmustur. Adrenerjik reseptorlerin her birinin hidrofobik intramemrandz
kisimlarinin, primer yapilar1 benzerdir. Ancak sitoplazmik kisimda, adrenerjik reseptor
proteinleri yap1 olarak dnemli farkliliklar gosterir. Adrenerjik yanitlar, bu yapisal 6zellikler

tarafindan belirlenir (37,38).
Alfa, Adrenoseptorlerin Simiflandirilmasi

Hem farmakolojik hem de molekiiler biyolojik arastirmalar en az ii¢ farkli (oa, 028, 02c)
izoreseptoriiniin  bulundugunu ortaya koymustur. o, reseptdrler molekiiler biyolojik

siniflamada genini kromozomal lokalizasyonuna gore o,c2, Oaca Ve 0o olarak ayrilirlar (37).
ALFA; ADRENERJiK AGONISTLER

Ug ayr1 gruba ayrilirlar:
1. Feniletilaminler (alfa metil noradrenalin)
2. Imidazolinler (klonidin)

3. Oksaloazepinler (azepeksol) (39,40).

Klonidin; imidazol grubunda, o, adrenoseptorler i¢in 200 kat daha selektif, parsiyel
agonisttir. Oral alintmindan sonra, hizlica tamama yakin bir oranda emilir ve takiben 60-90
dakika i¢inde en yliksek plazma yogunluguna ulagir. Tedavi edici yogunluga ulagmasi i¢in
en az iki giin gecmesi gerekir. Klonidin’in yarilanma 6mrii 9-12 saat arasindadir. Ilacin
yaklasik %50’si karacigerde inaktif metabolitine metabolize edilir, kalan1 ise bobreklerden

degismeden atilir (40).

Metildopa; SSS’de ve periferde adrenerjik sinir uglarinda noradrenalin sentezinde
kullanilan prekiirsér dogal madde olan L-dopa’nin alfa metil tiirevidir. Metil dopa beyin
sapindaki noradrenerjik sinir uglarma girip orada alfa metil noradrenaline doniisiir. Metil
noradrenalin, o, adrenoseptdrler i¢in 10 kat daha selektiftir. Etkileri yavag gelisir (4-6 saat),
clinkii aktif bilesenine doniismesi gereklidir. Oral alinimindan sonra mide barsak
kanalindan tamamiyle absorbe edilir. Fakat % 50’den fazlasi karacigerden ilk gegisde
metabolize edilir. En sik ortostatik hipotansiyon, yorgunluk ve sedasyon gibi yan etkiler
goriiliir (41).

Guanabenz; etkileri agisindan klonidine benzer. Ancak daha az etkilidir ve 6 saat ile
omrii daha kisadir (42).

Guanfasin; klinikte kullanilan a, agonistlerden, yarilanma oémrii 14-18 saat ile en uzun

olanmidir (42).
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Medetomidin; yeni siiperselektif a, agonisttir (46). Klonidin’den daha genis etki alanina
sahiptir ve tam bir agonisttir. Diislik konsantrasyonlarda bile aktiftir. Veterinerlik alaninda
kullanilmaktadir (42).

2.7. DEKSMEDETOMIDIN

Alfa, adrenoseptor agonistleri, genel anestezide kullanilan giiglii adjuvan ilaglardir.
Alfa, adrenoseptdr agonistlerin en yaygin kullanilan1 ve prototipi olan klonidin, cerrahi
hastalarinda diger anestezik ve analjezik ilaglarin gereksinimini azaltmasi yaninda etkili bir
anksiyolitiktir (43). Anestezi indiiksiyonundan 6nce klonidin verilmesi ile intraoperatif
hemodinamik degisiklikler en aza iner. Ancak o, adrenoseptorlere karsi orta derecede
selektif ve parsiyel agonist olmasi, anestezi ortaminda yarilanma omriiniin uzun olmasi 2.

kusak agonistlerin gelistirilmesi ihtiyacin1 dogurmustur (44).
Tarihgce

Medetomidin, a, adrenoseptorler igin selektivitesi oldugu gosterilen oldukga lipofilik bir

ajandir. Dex ise, medetomidinin farmakolojik olarak aktif d-izomeridir (44).

Dex hidroklorid kimyasal olarak, (+)-4-(S)-[1-(2,3-dimetilfenil)etil]-1H-imidazol
monohidroklorid seklinde diizenlenmistir. Ampirik formiilii ise CI13HI16N2.HCI
seklindedir. Molekiil agirligir 236.7°dir (45). Yapisal formiilii Sekil 1’°de gosterilmigtir.

CH, CH,

Sekil 1. Dex’ in yapisal formiilii (45).

Dex beyazimsi bir tozdur, suda tamamen ¢oziinlir ve 7.1’lik bir iyonizasyon sabitine
(pKa) sahiptir. Dex, PH’1 4.5-7.0 arasinda olan berrak, renksiz, izotonik bir soliisyondur.
Dex, bir imidazol tiirevidir ve a, adrenoseptdrlere selektivitesi daha yiliksek olan tam bir

agonisttir. Klonidin’le karsilastirildiginda, selektivitesi 8 kat daha fazladir (220:1620) (45).

Dex ve diger o, agonistler sedasyon, analjezi, anksiyolizis, kas gevsemesi, opioid,
tiyopental ve anestezik ihtiya¢larin1 azaltma, hemodinamik degisiklikleri en aza indirme

gibi pekcok yararli Ozellikler gosterir (46). Dex 8 kat daha fazla o, adrenoseptor
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selektivitesi gostermesi ve tam o, adrenoseptor agonisti olmasi nedeniyle klonidin’e tercih
edilir hale gelmistir. Inhalasyon anestezisinin diizeyinde 1 minimum alveoler
konsantrasyon MAK degerini saglama ve siirdiirme i¢in gerekli inhalasyon anestetik

ihtiyaci klonidin’le % 50 azalirken, dex ile bu oran %90°1 bulmaktadir (47).
Farmakokinetik ve Farmakodinamik Ozellikleri

Yapilan ¢esitli calismalar gostermistir ki; dex dozu ile plazma konsantrasyonu ve
plazma konsantrasyonu ile zaman egrilerinin altinda kalan alanlar arasinda dogrusal

olmayan bir iligki vardir (48).

Dex’in 6 dakika kadar bir dagilim yar1 6mrii (t 1, o) bulunmaktadir. Sabit durum dagilim
hacmi yaklasik olarak 118 litre ve total viicut klirensi ( CL ) 0.5 L h™' kg ’dir. Dex’in
terminal yar1 6mrii (t 1, B) yaklasik olarak 2 saattir. Dex, % 95 oraninda serum albumin ve
a; glikoproteine baglanir. Cinsiyet ve renal bozuklugun proteine baglanmaya etkisi yoktur.
Bununla birlikte karaciger bozuklugu olan hastalarda proteine baglanmada degisiklikler
olabilir. Bu da daha diisiikk klirens degerleriyle sonuglanir. Dex karacigerde yogun
biyotransfomasyona ugrar. Temel metabolitler N-glukronitler (G-DEX-1 ve G-DEX-2) ve
N-metil-O-glukronittir. Bu metabolitler baslica % 95 renal yolla ve % 4 fecesle atilir (49).

Dex’in Sistemlere Etkisi
a. Kardiyovaskiiler Sistem Etkileri

Kardiyovaskiiler (KVS) sistem {iizerindeki etkileri periferal ve santral olarak
siiflandirilabilir. Dex periferal presinaptik sinir uglarindan noradrenalin salinimini inhibe
eder ve bu 0zellik bradikardiye yol acar (50). Giiniimiizde, miyokardda postsinaptik o,
reseptorlerin varhigini destekleyecek bir delil bulunmamustir (51). Bu yilizden, dex’in kalp
tizerindeki direkt etkileri belirsizdir. Postsnaptik a, reseptorler, hem arteriyel hem de vendz
damarlarda bulunur ve vazokonstriiksiyona neden olurlar. Dex sempatik aktivasyonu
azaltarak, iskemik kalpteki koroner damarlarin direkt vazokonstriiksiyonunu onler. Yapilan
caligmalarda o, agonistlerin, koroner arterlerde endotelyal kokenli gevsetici faktor

salinimina neden oldugu ve koroner kan akimini artirdigini ortaya konmustur (51).

Vagal aktivite gibi otonom kontroliin diizenlendigi bolge olan “niikleus traktus
solitorius” dex ve diger o, agonistlerin etkisi icin 6nemli bir santral bolgedir (52). Vagusun
dorsal motor niikleusu olan lokus seruleus ve niikleus retikiilaris lateralis gibi diger

niikleuslar hipotansiyon ve/veya bradikardiye aracilik ederler (53). Alfa, agonistlerin,
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antiaritmik Ozellikleri de mevcuttur. Dex’in halotan anestezisi siliresince, adrenalin

kaynakli aritmileri 6nledigi gosterilmistir (54).
b. Santral Sinir Sistemi Etkileri

Dex’in ve diger o, agonistlerin isofluran anestezisi altinda, hipoksiye Kkarsi
serebrovaskiiler yanit1 azalttig1 gosterilmistir. Zarnow ve ark (55) ile Karlsson ve ark (56),
isofluran ve halotan ile anesteziye alinmis kopeklerde, dex’in serebral kan akimini
azalttigin tesbit etmislerdir. Bu 6zellik beyni, kan akimindaki ani bir artistan korur. Ayni

goriis Mc Phesan ve Troystman tarafindan da desteklenmistir (57).

Dex’in santral alfa, reseptor aracili etkilerinden birisi de sedasyondur. Klonidin ile
tedavi edilen hipertansif hastalarda bu istenmeyen bir yan etki iken, anestezide
premedikasyon i¢in kullanimi biiyiik avantaj saglar. Dex’in ve diger o, agonistlerin bu
sedatif etkisi benzodiazepinlerle birlikte kullanildiginda anlamli sekilde artar (58). Yapilan
son caligmalar “lokus seruleusun”, sedatif etkiden sorumlu baslica bolge oldugunu

gostermistir (59).

Dex’in diger karakteristik 6zelligi anksiyolizistir. Dex disindaki diger o, agonistlerin

yiiksek dozlar1, nonselektif a; aktivasyonu nedeniyle anksiyojenik etki olusturabilir (58).

Dex ile hem spinal hem de supraspinal diizeyde a, adrenoseptor aktivasyonu giiclii bir
analjezik etki olusturur (59). Hayvan deneylerinde klonidin, morfinden daha etkili bir
analjezik etkiye neden olmaktadir. Ayrica analjezik etkisi opiodlerle birlikte
kullani1ldiginda sinerjik olarak artmaktadir (60). Alfa, agonistler opioidlerin kesilmesinden
sonra ortaya ¢ikan ve istenmeyen fizyolojik ve psikolojik semptomlarin baskilanmasinda
etkindir. Alfa, agonistlerin bu etkisinden alkol ve benzodiazepinler gibi diger kesilme
durumlarinda da faydalanilir (61). Insanlarda dex’in, iskemik agriy1 baskiladigi ortaya
konmustur. Ancak iv dex’in 25-50 pg doz araliginda deneysel agri esigini etkilemedigi

tesbit edilmistir (62).

Dex ve diger o, agonistlerin SSS’deki diger bir etkisi, anestezik ilag ihtiyaglarmi
azaltmalaridir. Bloor ve Flack (63), klonidin’in iv bolus uygulanmasindan sonra, doza
bagimlh bir sekilde, halotanin minimum alveoler konsantrasyon (MAK) degerini %50
oraninda azalttigini tesbit etmisdir. Ancak klonidin’in a; adrenoseptorleri de uyarabilmesi
nedeniyle, MAK degerini azaltici etkisinin bir tavan siir1 vardir. Dex gibi daha selektif a;
agonistler, volatil anesteziklerin MAK degerini daha fazla diisiirtirler. Dex’in hayvanlarda

halotanin MAK’1n1 %95’den fazla diisiirdiigii gosterilmistir (55). Dex’in hedef plazma
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yogunlugu 0.6 ng ml" iken, isofluran’m MAK’m1 % 47 azaltmaktadir. Dex, anestezi

indiiksiyonu icin gereken tiyopental ihtiyacin1 da 6nemli oranda azaltir (55).

Dex laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona bagli ortaya ¢ikan, goz i¢i basincindaki
artist da azaltir. Bu etkiden humor akoziin liretiminde azalmanin ve emilimindeki artigin

sorumlu olabilecegi iizerinde durulmaktadir (64).

Serebral iskemiden noronlarin korunmasinda dex’in etkisini arastiran ¢alismalar,

inkomplet global iskeminin sonuglarinda iyilesme oldugunu gdstermistir (65).
¢. Solunum Sistemi Etkileri

Solunum depresyonu potansiyeli, sedatif ve analjeziklerin uygulanmasi esnasinda sik¢a
duyulan bir endisedir. Ancak o, agonistlerin solunum depresyonu yapici etkileri, asiri
dozlarda kullanilmadiklari siirece gézlenmez (66).

Eisenach, hayvanlar ilizerinde yaptig1 bir calismada, iv klonidinin hipoksik bir etki
olusturdugunu, bu mekanizmadan da trombosit agregasyonunun sorumlu oldugu sonucuna
varmistir (67). Dex’in solunum depresyonu yapici etkisi ise %1’in altinda bulunmustur.
Dex hafif solunumsal depresyona neden olsa da, bu etki opioidlerden daha hafiftir. Ayrica
dex, opioidlerin neden oldugu solunum depresyonunu potansiyelize etmez (67).

Dex’nin 0.2-0.7 pg kg’ saat doz araliginda infiizyonu ile de solunum depresyonu
gozlenmemistir (67).

d. Endokrin Sistem Etkileri

Alfa, agonistler biiyiime hormonunun sekresyonunu artirir. Bu etkiyi agiklayacak kesin
bir mekanizma olmamakla birlikte, a, reseptor aktivasyonuyla biiylime hormonu salinim
faktoriiniin baglantili oldugu diistiniilmektedir (67). Yapisinda bir imidazol halkasina sahip
olan dex, steroidogenez inhibisyonuna neden olur. Ancak klinikte kullanilan dozlarda bu
etki, ciddi sonuglara neden olmaz. Dex sempatoadrenal yaniti azaltarak, cerrahi
stimiilasyonun neden oldugu istenmeyen etkileri baskilar. Invitro ¢alismalar, dex’ in
adrenal medullada, katekolamin sekresyonunu regiile ettigini gostermistir. Ayrica dex
pankreatik beta hiicrelerinden insiilin salinimin1 da direkt olarak inhibe eder (68).

e. Gastrointestinal Sistem Etkileri

Alfa, agonistlerin premedikasyonda kullanim avantajlarindan birisi de, azalan tiikriik
salgisidir. Intestinal motilite, tiikriik salgis1 ve gastrointestinal s1vi saliimi a, reseptorlerle
regiile edilir. o, agonistler kalin barsakta intestinal iyon ve su sekresyonunu onlerler.

Boylece sulu diare i¢in etkili bir tedavi yontemi saglarlar (69).
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f. Renal Sistem Etkileri

Sempatik sinir sistemi ve renal perfiizyon basinci bdbregin jukstaglomertiiler
hiicrelerinden renin salinmasin1 kontrol eder. Beta adrenoseptorler renin salinimini stimiile
ederken, o, adrenoseptorler direkt etki ile inhibe eder. Santral olarak sempatik sinir
aktivitenin inhibisyonu ile renin salgilanmasi azalir (70).

Dex antidiliretik hormon (ADH) salimiminmi inhibe ederek, ADH’nun renal tiibiiler
etkisini antagonize eder ve glomeriiler filtrasyon hizini artirarak ditirezi indiikler. Son
zamanlarda ise, dex’in atrial natriiiretik faktoriinii indiiklemesinin, diiiretik mekanizmaya
etkisi lizerinde durulmaktadir (70).

g. Hematolojik Sistem Etkileri

Alfa, agonistler, trombositlerdeki oc reseptorleri stimiile ederek agregasyonu
indiiklerler. Klinik kullanimda bu durum, dolasan katekolaminlerdeki diislis ile biiyiik

Olciide dengelenmektedir (69).
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3. MATERYAL METOD
Bu prospektif ¢alisma Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Etik kurulundan onay
alindiktan sonra randomize olarak planlanip, Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi

Gogiis Cerrahi Klinigi ameliyathanesinde Mart-Eyliil 2010 tarihleri arasinda yapildi.

Hasta profili ile calismaya dahil etme ve etmeme kriterleri:

Calismaya, konu hakkinda bilgilendirilerek yazili onaylar1 alinan, ASA I-III grubu,
beden kitle indeksi (BKI) 20-30 arasinda kalan torakotomi planlanan ve yaslar1 18-65
arasinda degisen 50 hasta dahil edildi.

Kullanilacak ilaglara alerjisi oldugu bilinen hastalar, BKI < 20 ve BKI > 30 olan
hastalar, gebeler, ikinci ve tiglincii derece kalp blogu olanlar, ileri derecede iskemik kalp
hastalig1 olanlar, operasyon dncesi kalp atim hiz1 50 atim/dk’nin altinda olanlar, havayolu
idamesi ve endotrakeal entiibasyonda giiglilk beklenenler, belirgin renal yetmezligi ve
belirgin karaciger disfonksiyonu olanlar ¢alismaya dahil edilmedi.

Monitorizasyon:

Hastalar operasyondan bir saat 6nce gogiis cerrahisi yogun bakim servisine alindi.

Yagslari, boylari, kilolar1 kaydedildi. Beden kitle indeksleri hesaplandi. Olgularin non
invazif tansiyon aleti ile sistolik arter basinct (SAB), diyastolik arter basinci (DAB),
ortalama arter basmnct (OAB) olgiildl, ayrica periferik oksijen saturasyonu (SpO»),
dakikalik solunum sayis1 (SS), kalp atim hiz1 (KAH) yogun bakimda monitdrize edilerek
Olciilen tiim bu degerler bazal (kontrol) degerler olarak kaydedildi (T0). Ayrica Modified
Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale (MOAA/S) ile tiim hastalarin sedasyon
diizeylerinin kontrol degerleri 6l¢iiliip hesaplanarak kaydedildi. Yine yogun bakimda 20 G
kantil ile damar yolu agildu.

Allen testi ile ulnar kollateral dolumun yeterli oldugu tespit edildikten sonra lokal
anestezik infiltrasyonunun ardindan tercihen torakotomi tarafinin karsi tarafindaki radiyal
artere 20 G kaniil takilarak arteriyel kateterizasyon saglandi. Hastalar birinci saat sonunda
ameliyat odasina alindi. Hastalara hic¢bir sekilde sedatif premedikasyon uygulanmadi.

Hastalar ameliyat odasina alindiktan sonra arteriyel kateterizasyon araciligiyla SAB,
DAB, OAB, ayrica EKG ile KAH ve puls oksimetri ile SpO, ve SS siirekli
monitdrizasyonu (Drager medical systems inc.; Denvers USA) kullanilarak yapildi, Drager
Bispektral indeks BIS modiilii (Aspect Medical Systems, Inc) kullanilarak tiim hastalarda
BIS monitorizasyonu yapilmaya baslandi1 ve BIS kontrol degerleri kaydedildi.
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Ardindan tiim hastalara kolloid siv1 (Gelafuzine, Braun; Germany) 5 ml/kg dozunda
olmak {izere 15 dakika siiresince yiiklendi, sonrasinda kolloid infiizyonu 5 ml/kg/saat doza

diisiiriilerek idame seklinde verilmeye devam edildi.

flac uygulanmas::

Kolloid sivinin yiikleme dozu tamamlanip kolloid sivi idame dozuna gecildigi anla es
zamanli olarak kidemli arastirmaci tarafindan hazirlanan dex (Precedex® ABBOTT) igeren
calisma sollisyonu yiiklenmesine baslandi. Yiikleme 10 dakika siire ile devam etti.
Ardindan Onceden belirlenen idame inflizyonuna gecilerek 10 dakika siireyle idame
infiizyonu uygulandi. Dex idamesinin 10. dakikas1 biter bitmez santral kateterizasyon
islemi basladi. Bu esnada belirlenen idame dozunda dex verilmeye devam ediliyordu.

Dex yiiklemesinin 2., 5., 7. ve 10. dakikalarinda (T1, T2, T3, T4), idamenin 5. ve
10.dakikalarda (TS5, T6), santral kateterin intradiiseri ile cilde girildigi anda (T7), J wire
takildig1 anda (T8), bisturi ile cilt kesildiginde (T9), dilatator yerlestirildiginde (T10),
kateter takildiginda (T11) ve kateter tespiti i¢in sutiir atildigi zamanlarda (T12) KAH,
SAB, DAB, OAB, BIS, SS diizeyleri olgiilerek kaydedildi. MOAA/S skorlar1 yukarda
bahsedilen zamanlarda hesaplanarak kaydedildi (Tablo 2). (71) Bu skalaya gore en yiiksek

deger “5” puandir.

Tablo 2. Modifiye Edilmis Gozlemcinin Uyaniklik / Sedasyon Degerlendirme Skalasi

SKOR YANIT KONUSMA YUZ IFADESI GOZLER

5 *normal ses tonuyla *normal *normal *acik
sorulanlara hemen yanit
(uyanik)

4 *normal ses tonuyla *hafif yavaslama *hafif gevseme  *hafif ptoz
sorulanlara letarjik yanit yaridan az
(uykuya meyilli) kapali

3 *yalnizca yiiksek sesle *belirgin yavaglama  *belirgin *belirgin ptoz
ve/veya yinelenen gevseme yar1 veya daha
sorulara yanit gevsemis cene  fazla kapali

2 *yalnizca hafif sarsma *birkag¢ taninabilir * *
veya diirtmeye yanit kelime

1 *hafif sarsma veya * * *

diirtme ile yanit yok
0 *agriya yanit vermiyor * * *
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Ayrica daha onceden tarafimizca, Tan CH ve ark. (72) ¢alismasindakine benzer olarak
belirlenen bir skorlama sistemine gore tiim hastalarin santral kateterizasyonun her
asamasindaki sozel ve/veya hareketle olan tepkileri, “tepki skoru” adi altinda
kateterizasyonunun her asamasinda (cilt giris (T7), J wire takilmast (T8), bisturi (T9),
dilatator yerlestirildiginde (T10), kateter (T11), siitiir (T12) hesaplanarak kaydedildi
(Tablo 3).

Tablo 3.Tepki Skoru.

Skor Tepki
0 Hig tepki yok
1 Hafif mirildanma, anlagilmayan sozciiklerle

konusma, yiiz burusturma

2 1 ve/veya Kateter yerini ¢gekme, omuzu hareket
ettirme
3 2 ve/veya Ekstremitelerde belirgin hareketlilik,

elini kateter giris yerine getirmeye c¢alisma
4 3 ve/veya GoOvde hareketiyle kalkmaya calisma,

bagirma

Santral kateterizasyon yeri olarak tiim hastalarda torakotomi tarafindaki subklavyen ven
secildi. Calismada modifiye “Dixon’s up and down” metodu kullanilarak dex dozu
ayarlanmalar1 yapildi. Dex yiikleme ve idame dozlarinin hastadan hastaya yiikseltilip
algaltilarak verilmesi icin kriter olarak tepki skoru kullanildi. Eger tepki skoru toplam 0 ise
bir sonraki hastada bir alt doza gecildi. Skor toplami 1 veya 2 ise bir sonraki hastada aynm
doz tekrarlandi. Tepki skoru toplami 3 ve iizerinde ise bir sonraki hastada dex ylikleme
ve/veya idame dozunda bir {ist doza gegildi.

Dex yiikleme dozu; ilk hastada uluslararasi kabul goren en mutad doz olan 1 pg/kg
olarak tespit edildi. Idame dozu ise baslangigta yine en mutad doz olan 0.2 pg/kg/saat
olarak se¢ildi (73).

Gerek idame gerekse yiikleme dozundaki artirma - azaltma araligi 0.2 pg olarak
belirlendi. Calisma baslangicinda 1 pg/kg yiikleme dozuna karsilik 0,2-0,4-0,6-0,8 ve 1
ug/kg/saat dozda idame araliklar1 kullanildi. 1 pg/kg yiikleme ve 1 ug/kg /saat idame
yapilan hastada doz artirimi gerektiginde ise yiikleme dozu 1.2 pg/kg, idameside 0.2
pg/kg/saat den baglayarak 1 pg/kg/saat e kadar artirildi. Tepki skorunun O oldugu
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hastalarda eger idame dozu 0.2 pg/kg/saat den fazla ise bir alt doza distilerek yalnizca
idame dozu degistirilerek yiikleme ayn1 kalacak sekilde bir sonraki hastada doz ayarlamasi
yapildi. Eger doz diisiilecegi sirada bir hastanin idamesi 0.2 pg/kg/saat ise sonraki hastanin
“yikkleme dozunda” bir alt gruba diiserken idame dozu da 1 pg/kg/saat olarak
diizenleniyordu. Ornegin 1.6 pg/kg yiikleme 0.2 pg/kg/saat idame verilen hastada dozun
yeterli geldigine karar verildiyse up and down metoduna goére bir alt doza ge¢cmemiz
gerekiyor. Bir alt doz 1,4 pg/kg yilikleme, 1 pg/kg/saat idame oldugu i¢in bu hastanin
calisma ilaglarinin 1.4 pg/kg yiikleme 1 pg/kg/saat idame tarzinda ayarlandi. Yine 6rnegin
bir hasta 1.6 yiikleme dozu 0.6 idame dozunda ila¢ yeterli geldigi disiiniiliiyorsa bir
sonraki hastaya uygulanacak dozlar 1.6 pg yiikleme, 0.4 pg/kg/saat idame seklinde

oluyordu.

Yan etkiler:

Tiim islemler esnasinda SAB, DAB ve OAB’nin kontrol degerlerinin % 30 iizerinde
azalmasi ve/veya SAB<80 mmHg ve/veya DAB<50 mmHg ve/veya OAB<60 mmHg
olmasi hipotansiyon olarak kabul edildi. Hipotansiyon epizodu olusmasi halinde 2 dk siire
ile 20 ml/kg/saat den gelofusin verilmesi planlandi. Ikinci dakikadan sonra hala
hipotansiyon mevcutsa 5 mg efedrin intravendz yapilmasi planlandi.

SAB, DAB ve OAB’ nin kontrol degerinin % 30 {izerinde artmis olmasi ve/veya
SAB>180 mmHg ve/veya DAB>100 mmHg ve/veya OAB >140 mmHg olmasi
hipertansiyon olarak kabul edildi. Hipertansiyon epizodunun 2 dk siire seyretmesi halinde
0.1pg/kg perlinganit puse yapilmasi planlandi.

Yine ¢aligma siireci i¢inde KAH’ nin kontrol KAH degerinin % 30 iizerinde azalmasi
ve/veya 50 atim/dk altina diismesi bradikardi olarak kabul edildi. KAH’ nin 40
atim/dakikanin altina diismesi halinde beklenmeksizin i.v 0.5 mg atropin puse ile tedavi
edilmesi planlandi. KAH kontrol degerinin % 30 {izerine ¢ikmasi tasikardi olarak kabul
edildi. Ancak 120 atim/dk nin {izerinde 2 dk siireyle seyrederse esmolol 0.5 pg/kg ile
tedavi edilmesi diistintildii.

Desaturasyon igin esik deger % 90 olarak kabul edildi. SpO,’ nin 90 nin altinda olmasi
ya da kontrol SpO,’ nin bazal degerin % 10 altina diigmesi desaturasyon olarak
degerlendirildi. Solunum sayisinin 8 soluk/dk altmma inmesi ya da kontrol solunum
sayisinin % 25 altina diismesi solunum depresyonu olarak kabul edildi. Solunum
depresyonu gelismesi halinde havayolunu agma manevrast (hafifce chin lift manevrasi)

yapilmast planlandi. Gerek dex ylikleme ve idame siiregleri gerekse kateterizasyon
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uygulama siirecinde desatiirasyon gelisirse hastalara maske ile O, uygulamasi yapilmasi
planlandi. Oksijen uygulamasi saturasyon degeri %92 olunca uygulamanin sonlandirilmasi
distiniildii.

Calisma asamalar1 siiresince gozlenenebilecek olasi yan etkiler (hipotansiyon,
hipertansiyon, bradikardi, tasikardi, agiz kurumasi, bulanti, kusma, desatiirasyon, solunum
depresyonu ve apne ) degerlendirilerek kaydedildi.

Dex inflizyonu subklavyen kateterizasyon islemi tamamlandiktan sonra kesildi. Tiim
kateterler ayni kisi tarafindan yerlestirildi. Biitlin hastalara 7 F tek liimenli kateter
yerlestirildi. Her hastada kateter yerlestirme siiresi kaydedildi. Her hastaya verilmek
zorunda kalinan toplam dex dozu kaydedildi. Eger kateter yerlestirme siiresi 180 saniyeden

daha az veya 360 saniye iizerinde ise bu hastalarin ¢alisma dis1 kalmasi planlandi.

istatistiksel Incelemeler

Calismanin bulgular1 SPSS 18.0 for Windows programi kullanilarak degerlendirildi.
[statistiksel analizde demografik veriler ortalama + standart sapma seklinde (min-max)
ifade edilmek iizere frequency analizi kullanilarak mean ve median ile ve simple t test ile
degerlendirildi. Tepki skorlar1 ve yan etki profili i¢in Ki-Kare testi kullanildi. Ayrica tim
hemodinamik ve respiratuar veriler ile BIS skorlar1 grup i¢i degisimleri izleyebilmek
amaciyla wilcoxon-matched-pair test ve sign test ile degerlendirildi.

Hemodinamik ve respiratuar veriler ile BIS ve MOAA/S skorlarinin birbirleri ile olan
bagintilar1 korelasyon testi ile degerlendirildi. Dex’ in minimum etkin degeri ve optimal
etkin degeri probit analizin Pearson Goodness-of-Fit Testi kullanarak hesaplandi. Dex’ in
ED 50, ED 80, ED 90, ED 95 degerleri hesaplandi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak

anlaml olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR
(Calismaya randomize olarak dahil edilen 50 hastada ¢aligmay1 tamamladi.
(Calismada incelenen 50 olgunun demografik 6zellikleri, Tablo 4’ de, olgularin ASA

klasifikasyonuna gore ve cinsiyetlerine gore dagilimi Tablo 5’ de verilmistir.

Tablo 4. Olgularin yas, beden kitle indeksi (BKI), cinsiyet 6zellikleri ve kateter takilma
stireleri ve total dex dozu (Ort+ SD).

(n=50) minimum maksimum
Yas (y1l) 49.4+14.5 20 65
BKi (kg/m?) 252443 20 30
Cinsiyet (K/E) 32/18
Kateter siiresi (sn) 235.3+71.4 182 347
Total Deks dozu (ng) 129.9+34.4 91 176

Tablo 5. Olgularin ASA klasifikasyonuna gore ve cinsiyetlerine gore dagilima.

ASA 1
ASA 1T
ASA III
TOPLAM

ERKEK

9
17
6
32

KADIN

~N L O

—
o0

23



KALP ATIM HIZLARI

Dex yiiklemesinin 2. dk’sindaki (T;) kalp atim hiz1 degerlerinden baglayarak tiim
calisma boyunca kaydedilen kalp atim hizlar1 kontrol kalp atim hiz1 degerlerinden belirgin
olarak daha diisiik olarak seyretmistir (p<0.05). Toplam 10 olguda bradikardi gdzlenmistir,
Bu hastalarin yalnizca 5 tanesinde KAH 50atim/dk nin altindadir En diisiik KAH degeri
dex yliklemesinin 10. dk’sinda (T4) ve tek bir olguda gozlenmis olup 40 atim/dk’dir.

Dolayistyla yalnizca bir hastada atropin yapilmak zorunda kalinmigtir.

Iki hastada tasikardi gelismis olup yalmzca bir hastada KAH degeri 120 atim/dk nin
lizerine ¢ikmasina ragmen epizod 2 dakikadan az siirdiigii icin tedavi gerektirmemistir,

(Grafik 1).

Grafik 1.0lgularin Kalp Atim Hiz1 degerleri ortalamalar1 verilmistir.

KAH

Ortalama kalp hizi (atim/dk)

Zaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikkleme 7.dk (T3), yiikleme 10.dk (T4), infiizyon 5.dk (T5),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

*p<0.05 anlaml1
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SISTOLIK ARTER BASINCLARI

SAB degerleri yiiklemenin 2. dk’ sinda (T;) bazal SAB degerlerine gore istatistiksel
anlamli yiikseldi (p<0.05). Ancak dex yiikklemenin 5 ve 7. dk’ sindaki (T2.T3) SAB
degerleri kontrol SAB degerleriyle benzer bulundu (p>0.05). Yiiklemenin 10. dk’sindan
(T4) itibaren ¢alisma sonuna kadar kaydedilen diger tim SAB degerleri kontrol
degerlerinden belirgin olarak daha diisiik bulunmustur (p<0.05) (Grafik 2).

Olgularin besinde SAB degerleri kontrol degerlerinin %30 altina inmistir. Ancak higbir
hastada SAB 80mmHg altina inmedigi gibi SAB a bagl gelisen hipotansif epizodlar tedavi
gerektirmemistir. Olgularin higbirinde SAB degerleri kontrol degerlerinin %30 iizerine
cikmamistir. Ancak SAB degerlerinin 180mmHg {izerine ¢iktig1 goriilen 7 olgu mevcut

olsa da hipertansif epizod tedavi gerektirmeden kendiliginden diizelebilmistir.

Grafik 2. Olgularin Sistolik Arter Basinci degerleri ortalamalart verilmistir.

SAB

160
155
150
145 +
140
135
130
125
120 +
115 T T T T T T T T T T

mmHg

zaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikkleme 10.dk (T4), inflizyon 5.dk (T5),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

*p<0.05 anlaml.
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DIYASTOLIK ARTER BASINCLARI

DAB degerleri ise tiim olgularda idame infiizyonun 5.dk’sma (TS5 zamanina kadar)
kadar kontrol degerlere benzer seyretmis, ancak idame infiizyonunun 5. ve 10. dk’larinda

(T5-T6) kontrol degerlerinden anlamli olarak daha diisiik seyretmistir (p<0.05).

Cilt giriste (T7 zamaninda) tekrar kontrol degerlerine benzer bir degere ulasan DAB
degerlerinin bu ylikselisi gecici olmustur. Ciinkii kateterizasyonun diger tiim asamalarinda
DAB degerlerinin kontrol degerlerinden yine belirgin olarak daha diisiik seyrettigi
gozlenmistir (p<0.05) (Grafik 3).

Olgularin sekizinde DAB kontrol degerlerin %30 altina diismesine ragmen bu olgularin
yalnizca 2 sinde 50 mmHg’ nin altina digmiistiir. Bu olgularin yalnizca birisinde ayni
zamanda ortalama arter basincinda da diismeyle birlikte seyreden hipotansif epizod tedavi
gerektirmistir. Bu epizod tek doz efedrinle tedavi edilebilmistir. Olgularin sekizinde de
DAB degerleri kontrol degerlerin %30 iizerine ¢ikmis olup, bu olgularin 6’sinda 100
mmHgnin iizerinde seyretmistir, Ancak diyastolik hipertansiyon epizodu ile birlikte
sistolik hipertansiyonda gozlenen ve epizodun 2 dakikayi gectigi yalnizca bir hastaya

perlinganit yapilmistir (Grafik 3).

Grafik 3. Olgularin Diastolik Arter Basinci degerlerinin ortalamalar1 verilmistir.

DAB

88
86
84
82
80
78

mmHg

72
70

QL xR e AR Ny N

zaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikleme 10.dk (T4), inflizyon 5.dk (TS),
infiizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

*(p<0.05) anlamli.
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ORTALAMA ARTER BASINCLARI
OAB degerleri idame infiizyonun 5. dakikasindan itibaren (T5 zamanindan itibaren)

calisma periyodu boyunca yapilan diger tiim 6lgtimlerde kontrol degerlerin anlamli olarak
daha altinda seyretmistir (p<<0.05). Ancak OAB degeri 60 mmHg altina inen higbir olgu
olmazken OAB degeri 140 mmHg’ nin iizerine ¢ikan yalnizca 3 olgu bulunmaktadir.

Olgularin sekizinde OAB degerleri kontrol degerlerin %30 altina inmistir ancak bir
hastada efedrin yapilmas1 gerekmistir. Yalnizca bir olguda kontrol degerlerin %30 iizerine
cikmistir ve perlinganit yapilmasi gerekmistir (Grafik 4).

Grafik 4. Olgularin Ortalama Arter Basinci degerleri ortalamalar1 verilmistir.

OAB

QXL Ry W

Zzaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikleme 10.dk (T4), inflizyon 5.dk (TS),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

* p<0.05 anlaml1.

Tiim kan basinglarinin seyirleri birarada verilmistir (Grafik 5).
Grafik 5. Olgularin Diastolik, Sistolik ve Ortalama arter basinglarinin ortalama degerleri
verilmektedir.

DAB, SAB,0AB

160 -
140 -
L 120 | = DAB
€ 100 - OAB
80 -
60 T T T T T T T

QL XL RQ D N

Zzaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikkleme 10.dk (T4), inflizyon 5.dk (T5),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

* p<0.05 anlaml.
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SOLUNUM SAYILARI

Yirmi olguda solunum sayilar1 kontrol degerlerin %25 altina diigmiistiir. Ancak 8
olguda solunum sayisi 8 soluk/dk nin altina inmis ve minimum 6 soluk/dk olmustur, Bu 8
hastaya da maske ile O, destegi (Fi0,=1.0) yapilmistir. Olgularin SS degerleri 6 soluk/dk
ya inen 3 olguda apne gelistigi kabul edilmistir. Dolayisiyla apneler 10 sn’ den fazla
stirmemistir, Olgularun biri hari¢ diger 7’si hafif ¢ene kaldirmaya yanit vermistir. Cene
kaldirmaya yanit vermeyen ve apne gelistigi kabul edilen bir olguda mandibulaya ve

mentusa agrili basi uygulanmasi gerekmistir (Grafik 6).

Grafik 6. Olgularin ortalama Solunum sayist degerlerinin ortalamalar1 verilmistir.

Solunum Sayisi (SS)

Solunum Sayisi/dk

0 T T T T T T T T

QAR XL LR QY W

Zaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikleme 10.dk (T4), infiizyon 5.dk (T5),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

* p<0.05 anlamlu.
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PERIFERIK OKSIiJEN SATURASYONLARI

Oksijen saturasyonlarinin ortalama degerleri tim Ol¢iim zamanlarinda kontrol
degerlerinin altinda seyretmistir (p<0.05). Ancak Desaturasyon smirin1 gegen yani
Sp02<%90 olan 7 hasta bulunmaktadir. Bu 7 hastanin 3’ {inde apne gelismistir.
Desaturasyon gelisimi yiiklemenin 10. dk (T4) ile idame inflizyonlarina denk geldigi gibi

kateterizasyon esnasinda da goriilebilmistir. (Grafik 7).

Grafik 7. Olgularin Satiirasyon degerlerinin ortalamalar1 verilmistir.

SAT

99
98 -
97 A
96 -
95
94 -
93
92
91 -
90 -
89 T T T T T T T

Satiirasyon

Zaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikkleme 10.dk (T4), inflizyon 5.dk (T5),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

*p<0.05 anlaml.
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BISPEKTRAL INDEKS DEGERLERI
BIS degerleri tiim olgularda yiliklemenin baslangicindan kateterizasyon igleminin

sonuna kadar kontrol degerlerinin altinda seyretmistir (p<0.05). BIS degerleri infiizyonun

5. dakikasinda (T5) 40 degerine, infiizyonun 10 dakikasinda (T6) 38 degerine kadar

inmigtir. BIS Ol¢iimlerinin median degerleri kateterlerin yerlesimi sirasinda 80-84 arasi

degerlerde seyretmistir (Grafik 8). ASA skorlamasi, yas ve cinsiyet BIS skorlarini

etkilememektedir (p>0.05). BKI ile BIS skorlar1 zayif negatif korelasyon katsayisi ile

etkilenebilmektedir.

Grafik 8. Olgularin BIS degerlerinin ortalamalar1 verilmistir.

105
100
95
90
85
80
75
70
65
60

Ortalama BIS degeri

BIS
S R R N I S G P BN TN N
Zaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikkleme 10.dk (T4), inflizyon 5.dk (T5),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12)*
p<0.05 anlamli.

Tablo 6. Dex yiikleme, idame ve kateterizsyon islemleri siiresince olan BIS seviyeleri.
ZAMAN

Tablodaki degerler hasta sayisin1 gostermektedir.

Yiikleme 2.dk
Yiikleme 5.dk
Yiikleme 7.dk
Yiikleme 10.dk
Infiizyon 5.dk
Infiizyon 10.dk

Cilt Girisi

Jwire

Bisturi

Dilatator

Kateter

Sutiir

13

BIS SEVIYESI

70 60
0 0
0 0
0 0
5 0
9 5
3 3
5 1
2 1
2 0
2 0
1 0
2 0
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N
<
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MOAA/S SKORLARI

MOAA/S skorlar yiiklemenin 2. dakikasindan (T;) itibaren kontrol degerlerin altina
inmig ve tiim kateterizasyon boyunca kontrol degerlerin altinda seyretmistir (p<0.05)
(Grafik 9). ASA skorlamasi, yas ve cinsiyet MOAA/S skorlarini etkilememektedir
(p>0.05). BKI ile MOAAS
etkilenebilmektedir.

skorlar1 zayif negatif korelasyon katsayist ile

Grafik 9. Olgularin MOAA/S degerleri ortalamalar1 verilmistir.

MOAA/S

Uyaniklik/Sedasyon Skoru
PR
OoON N
| | |

QL L R0y

Zaman

Bazal (T0), yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikkleme 7.dk (T3), yiikleme 10.dk (T4), infiizyon 5.dk (T5),
inflizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi (T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12).

* p<0.05 anlaml1.

Tablo 7. Dex yiikleme, idame ve kateterizsyon islemleri siiresince MOAA/S degerleri
(degerler yiizde cinsinden verilmektedir ve ¢alisma grubundaki olgularin sayilarina atfen yiizdeler hesaplanmistir)

ZAMAN SKOR

5 4 3 2 1 0
Bazal 100 0 0 0 0 -
yiikleme 2.dk 86 12 2 0 0 -
yiikleme 5.dk 58 20 18 4 0 -
yiikleme 7.dk 16 36 32 4 12 -
yiikleme 10.dk 2 14 40 22 22 -
infiizyon 5.dk 0 2 28 34 36 -
infiizyon 10.dk 0 2 20 38 40 -
Cilt giris 0 2 14 36 48 -
Jwire 0 2 14 32 52 -
Bisturi 0 0 18 38 44 -
Dilatator 0 2 4 40 54 -
Kateter 0 0 2 44 54 -
sutiir 0 2 2 42 54 -
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TEPKI SKORLARI

Kateterizasyon asamalar1 tepki skorlarmin siddetine gére en azdan en fazlaya gore
siralandiginda soyle bir siralama elde edilmistir (Tablo 8).

Jwire > Kateter > Dilatator > Siitiir > Cilt giris >Bistiiri (p<0.05).

Tepki skorlari cinsiyet, yas ve ASA skorlamasindan etkilenmemistir (p>0.05). BKI ile
tepki skorlar1 zayif negatif korelasyon katsayisi ile etkilenebilmektedir.

Tablo 8. Kateterizasyon asamalari tepki skorlari.

(Tepki yok) skor (0) Skor (1)  Skor (2) Skor (3) Median

(n) (n) (n) () Skor
Cilt Giris 17 16 14 3 1.0
J Wire 44 6 0 0 0.0
Bisturi 13 18 16 3 1.0
Dilatator 25 16 8 1 0.5
Kateter 36 12 1 1 0.0
Siitiir 13 23 13 1 1.0

Tepki skorlart siitunlarinin altinda kisi sayilar1 verilmistir (n=0Olgu say1s1).
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Tablo 9. Dex yiikleme, idame ve kateterizasyon asamalarindaki yan etki tablosu

Yiikleme
2.dk

Yiikleme
5.dk

Yiikleme
7.dk

Yiikleme
10.dk
Infiizyon
5.dk
Infiizyon
10.dk
Cilt
Girisi
Jwire

Bisturi
Dilatator
Kateter
Sutiir

Toplam

Yan etki olmayan

3
(n)

S
(98]

44

34

40

46

48

48

46

48

47

45

(1)Desaturasyon
(m)

(e}

7

(2)Solunum

(e}

20

Depresyonu

(n)

(3) Apne

(n)

(e}

3

(4) Bradikardi

(n)

S

10

(5) Hipotansiyon

(n)

S

8

Yan etki siitunlarinin altinda kisi sayilar1 verilmistir (n=0Olgu sayisi).

(6) Tasikardi
(n)

S

(7) Agiz kurulugu

(n)

—

33
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(n)
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Tablo 10. ASA lara gore yan etki tablosu

ZAMAN ASA YAN ETKI
YOK VAR
£ ASA 1 15 0
= %_ ASA II 19  Agiz kurulugu (1),Hipertansiyon(2)
=
LT ASA TII 13 0
© ASA 1 13 Ag1z kurulugu (2)
g 2 ASATI 19 Bradikardi (1),Hipertansiyon(1),
-
= Solunum depresyonu(1)
ASATIII 11 Hipertansiyon(1),Solunum depresyonu(1)
ASA T 14 Bradikardi (1)
% e ASA I 18 Bradikardi (1), Solunum depresyonu(1)
=73
= = Ag1z kurulugu (1), Hipertansiyon(1)
ASATIII 12 Solunum depresyonu(1)
ASA 1 12 Bradikardi (2), Solunum depresyonu(1)
ASATI 13 Apne (1),
g . Bradikardi (1)
== Ag1z Kurulugu (1)
s Solunum depresyonu(3), Desatiirasyon(3)
ASA TII 9 Bradikardi (1), Hipertansiyon(1)
Agiz kurulugu (1), Solunum depresyonu(1)
ASA 1 13 Solunum depresyonu(2)
=
g ASATI 17 Apne(1), Bradikardi (2),
E.E w Solunum depresyonu(1), Desatiirasyon(1)
ASATIII 11 Hipotansiyon (1), Solunum depresyonu(1)
= ASA 1 14 Bradikardi (1)
S
:E‘ = ASA I 19 Solunum depresyonu(2), Desatiirasyon(1)
= -
= ASA TII 12 Hipotansiyon (1)
_ ASA 1 14  Hipotansiyon (1)
5 g:; ASA I 2 0
ASA III 12 Hipotansiyon (1)
ASAT 15 0
>}
‘;‘ ASA I 21  Hipertansiyon(1)
H
ASA TII 12 Solunum depresyonu(1)
ASA 1 14 Hipotansiyon (1)
‘=
2 ASATI 20  Tasikardi(1), Solunum depresyonu(1)
a ASA I 12 Hipotansiyon (1)
= ASA 1 15 0
*E ASA I 21 Solunum depresyonu(1)
5 ASA 11 12 Hipotansiyon (1)
5 ASA 1 15 0
% ASA 1T 20 Solunum depresyonu(1), Desatiirasyon(1)
o ASA 111 12 Hipotansiyon (1)
ASA 1 14 Hipotansiyon (1)
=f§‘ ASA II 21 Tasikardi (1)
“ ASA III 12 Apne (1),
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5. TARTISMA

Deksmedetomidin anestezi pratigine son yirmi yil igerisinde girmis ve ozellikle yogun
bakim iinitelerindeki entiibe hastalarda sedasyon olusturmak i¢in ya da sedasyonu
desteklemek i¢in kullanilmistir (4). Son yillarda intraoperatif kullanimi gittik¢e popularite
kazanmigtir. Yine de intraoperatif siiregte gerek tek basma gerekse bir adjuvan olarak
kullanimin1 destekleyenler ve desteklemeyenler arasinda tartismalar siirmektedir (4).
Ancak trakeal entiibasyon gerektirmeyen kismen veya minimal olan invazif girisimlerde
deksmedetomidin ciddi bir kullanim alanit bulmustur (74). Biz de daha Once santral
kateterizasyon esnasinda dex’in kullanilmamig olmasi nedeniyle mutlaka invazif
hemodinamik monitorizasyon yapilmast gereken cerrahi hastalarda arastirmamizi
gerceklestirmeyi uygun bulduk.

Respiratuar profili sayesinde uyanik havayolu girisimlerinde, (fiberoptik bronkoskopi
uygulamasinda, dishekimliginde, oftalmolojik cerrahide, konsturiktif yiiz ve boyun
cerrahisinde, hastanin sozel yanit1 kontrol edilmesi gereken uyanik kraniyotomi
vakalarinda, uyanik endarterektomilerde, ESWL de, kolonoskopide, pediyatrik kardiyak
kateterizasyonda, CT ve MR ¢ekimi esnasinda pediatrik hastalarin anestetize edilmesinde
kullanilmigtir) (73,75-82). Ancak daha Once santral kateterizasyonda deksmedetomidin
kullanimina dair bir litaratiire tarafimizca rastlanmamustir.

Deksmedetomidinin kullanildig1 yerlerden bahsedilen tiim bu g¢alismalarda genellikle
lug/kg yiikkleme dozu tercih edimissede 2-5 pg/kg yiikleme dozlar iceren galismalarda
vardir(73).

Idame dozu 0.2 pg/kg/h ten 10 pg/kg/h’e kadar degismekte ancak genellikle 0.7 pg/kg/h
ile 1 pg/kg/h arasinda degisen idame infiizyon hizlar1 kullandiklar1 goriilmektedir (83).
Yiikleme siiresi biiylik cogunluk 10 dk olup 15-30 dk arasinda yiikleme yapilan ¢aligmalar
mevcuttur (84).

Daha onceki dex calismalarinda gerek pediatrik gerekse adiilt hastalarda optimal bir doz
ylukleme ve/veya idame belirlemesi yapilmis degildir. Dolayisiyla biz adiilt hastalardan
olusan ¢alisma grubumuzda invazif girisim olarak santral kateterizasyonu kullanarak tek
basma deksmedetomidinin optimal dozunu bulmay1 amagladik. Bunun i¢in Dixon’s Up
and Down metodunu (85) deksmedetomidin kullanimina modifiye ettik. Ciinkii
deksmedetomidinin simdiye de§in neredeyse tiim caligmalarda once yiikleme ardindan

idame inflizyonu seklinde kullanilmisti (73,83,84).
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Dixon’s Up and Down metodu kullanilirken genellikle belirlenen bir {ist dozdan asagi
diisiilmesi tercih edilmistir Ancak biz dex in en mutat ve en alt yiikleme dozundan
baslamay1 ve giderek dozlar1 artirmayir uygun bulduk. Ciinkii dex ile yiiksek yiikleme
dozlarinda yeterince ve gilivenilir doz araligini belirlemis c¢alisma yoktur. Giivenlik
araligimi koruyabilmek i¢in en diisiik ylikleme ve idame dozlarindan baslayarak 0.2 pg doz
araliginda artirma ve eksiltme yapmaya tercih ettik.

Minimal invazif girisimlerde tek basina dex kullanilan ¢aligmalar nadirdir. Biz de ne
premedikasyonda ne de g¢alisma esnasinda hicbir kurtarici ek anestezik-analjezik ajan
kullanmayarak dex’in saf etkilerini gézlemlemeyi amagladik.

Bu randomize prospektif calismada dexmedetomidinin etkinligini MOAA/S ve tepki
skorlar ile dlgiimleyerek, karsilastirmalari ise BIS monitorizasyonu ile hemodinamik ve
respiratuar parametrelerin Ol¢iimleriyle yaptik. Dex yilikleme dozlarimiz 2 pg/kg dozuna
kadar ulasti. idame dozlar ise yiikleme dozu ne olursa olsun maksimum 1 pg/kg/h de
tutuldu.

Yapilan istatiksel calismaya gore bizim ¢alismamizda yiikleme dozu EDsg = 1.95 pg/kg
iken EDgs =2.92 ng/kg olarak bulundu. Yani kabaca 2-3 pg/kg’lik yiikleme dozlari ile
belirgin bir sedasyon ve analjezi saglanarak hastada hicbir tepki olmaksizin subklavyen
ven Kkateterizasyonu yapilabilecegi sonucuna vardik. Istatiksel analizimiz bize idame
dozlarinin yiikleme dozlar1 kadar 6nem arzetmedigini gosterdi. Dolayisiyla yiiklemede
verilen deksmedetomidin dozlarinin istenen etkiyi olusturmada esas oldugunu
diisiinmekteyiz.

Yine dex’ in etkinligini 6l¢gmede kullandigimiz MOAA/S skorlar1 dex yliklemesi ve
idamesi esnasinda belirgin olarak azalma gostermistir. MOAA/S skorlarinin yiiklemenin
10. dakikasinda yartyariya kadar diistiigii goriildii. Dex idame ve kateterizasyon agamalari
esnasinda ise skorlar “1” civarinda seyretti. Buradan yola ¢ikarak MOAA/S’nin dex in
etkinligini yansitabildigini s0yleyebiliriz.

Dex’in ylikleme ve idame infiizyonlar1 yapilirken BIS skorlari dramatik azalma
gostermesine ve sedasyon hatta anestezi seviyelerinde seyretmesine ragmen kateterizasyon
esnasinda 80-84 civarinda seyretmistir. Bu bulgular BIS monitorizasyonunun agrili girisim
esnasinda sedasyon diizeyi hakkinda net sonuclar vermeyebilecegini isaret edebilir. BIS
degeri agrili girisim esnasinda sedasyon seviyelerinin sinirlarinda diisiiniilen (median=80-
84) degerlerinde idi. MOAA/S skorlar1 ise agrili girisim sirasinda belirgin olarak
sedasyonu isaret etmekteydi. Yani BIS skorlar1 ile MOAA/S skorlari deksmedetomidin
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ylikleme idamesi esnasinda birbirine benzer sekilde birlikte azalirken katerizasyon
esnasinda tamamen farkli cevaplar gostermislerdir.

Nitekim subjektif bir skorlama ile BIS arasindaki uyumsuzlugun bir nedeni de BIS
Ol¢iimiiniin zamanlamisidir. Klinik degerlendirmeler i¢in hastalar sozel ya da agrili uyaran
ile uyarilip skorlanir. Bu uyarilma sirasinda BIS degerleri 50°den 80-90’a kadar kadar
yiikselebilir (86). Olgiilen BIS degerinin uyaridan énce mi sonra m1 oldugu klinik skorlama
ile yapilan korelasyon degerlendirmesini belirgin degistirir (87). Bu bilgiye dayanarak biz
BIS kayitlarim1  kateterizasyon islemi disinda hicbir uyaran verilmeden Once
gergeklestirdik. Ayrica ortamin azami sessizligine ozellikle dikkat ettik. Kateterizasyon
esnasinda MOAA/S ve BIS skorlar1 arasinda bir korelasyona rastlanmamistir. BIS
monitorizasyonun agri uyarant ile birlikte dex’in kullaniminda sedasyon seviyesini
belirlemede MOAA/S ile birlikte kullanilip kullanilmamas1 gerektigi boylece tartismaya
acik kalmaktadir. Ciinkii, BIS diizeyleri dex kullanimi ile istatistiksel anlamli olarak
azalmaktadir. Her iki 6l¢iim metodunun islem sirasinda korele olmamasi dex sedasyonuna
ait bir ozellikmi, yoksa bu iki metodun birbirleriyle uygunsuzlugumu bilemiyoruz. Bu
konu ozellikle arastirilmalidir. Bu bulgu bizi birden fazla ve degisik sonuglara
gotiirmektedir. Dex’in sedasyon diizeyi belki yeterlidir ama analjezisi yeterli olmayabilir.
Korelasyondaki uyumsuzluk bundan kaynaklaniyor olabilir. BIS burada dex’in analjezik
komponentindeki eksikligi belirtiyor olabilir. Dex sedasyonu altindaki hastalarin
“uyarilabilir kalmasi (arousable)” bir bagka etken olabilir. Tiim bu bulgular bize ayni
zamanda Dex yalniz basina kullanildiginda, santral kateterizasyonun olusturdugu agriy1
karsilamada alisilagelmis dozlarda yetersiz kaldigini da gosteriyor olabilir. Nitekim bu
savimiz1 destekleyebilecek pek cok c¢alisma vardir (75-82). Belkide dex’in analjezik
etkinligi agrili uyarana karsi ciltteki gerginliginin olciildiigii 6zel aletlerle Olgiilmelidir
veya soguk testi gibi bir test kullanilmalidir. Biz sedasyonu on planda tutarak
sedoanaljezik etkinligi 6lgmeye c¢alistik. Soguk testi yerine islemimizi kullandik, tabii ki
agrili ve bolgesel kalan bir girisim olan kateterizasyon islemimiz analjezik etkinlik
hakkinda bilgi verecekti. Tiim bu tartigmalar 15181nda dex hakkinda sedasyon ve analjezik
komponentlerinin ayrimsanarak ¢alisilmasi gerektiginide diigiiniiyoruz.

Bloor ve ark., saglikli kadin goniilliiler {izerinde yaptiklari, deksmedetomidinin degisen
infiizyon dozlarmin (0,25 pg/kg, 0,5 pg/kg, 1 pg/kg, 2 pg/kg) hemodinamik stabiliteye
etkilerini arastirdiklari plasebo kontrollii calismalarinda bifazik etki tespit etmisler ve
deksmedetomidin infiizyonunun ti¢lincii dakikasi sonrasinda tiim gruplarda gecici kan

basinci artis1 gozlemislerdir. Bu artis 1 pg/kg infiizyondan sonra sistolik arter basincinda
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%7, 2 pg/kg infiizyondan sonra ise %11 olarak bulunmus ve sonucta “yiiksek doz”,
“yiiksek etki” tespit edilmistir (63).

Ozkése ve arkadaslarinin (88) yaptiklar: bir calismada 1 pg/kg dozda deksmedotimidine
indiiksiyon Oncesi 10 dakika i¢inde inflizyonla uygulandiginda entiibasyondan sonra 1 ve
3.dakikalarda kontrol degerlere gore, ortalama arter basincinda % 20, kalp hizinda ise %
15’lere varan bir diisiis meydana geldigi gozlenmistir.

Uyar ve ark., lokal anestezi altinda fonksiyonel endoskopik siniis cerrahisi uygulanan
hastalarda, deksmedetomidini 1 pg/kg bolus ve takiben 0,2-0,6 pg/kg/h inflizyon
dozlarinda kullanmislar ve bifazik hemodinamik etki gézlemlememislerdir. Bunun nedeni
olarak da yiikleme dozunun yiiksek olmamasini géstermislerdir (89).

Hall ve ark., saglikli goniillillerde iki farkli dozda uygulanan deksmedetomidinin (0.2
pg/kg, 0.6 pg/kg) 10 dakikalik infiizyonlarda plasebo grubuyla karsilastiriimasi: sonucu
gecici ancak anlamli olmayan ortalama arter basinci artist (%7) ve kalp atim hizinda
anlamli azalma (%16-18) rapor etmislerdir (90 ).

Bizim kullandigimiz dozlarda deksmedetomidin ile hemodinamik ve respiratuar yanitlar
biitiin hastalarda degisim gostermistir. Diger yayinlarda belirtildigi gibi SAB yiiklemenin
ilk dakikalarinda gecici bir ylikselme gostermigken ilerleyen dakikalarda siirekli bir azalma
meydana gelmistir. Deksmedetomidin yiliklemesinin 10. dakikas1 onu izleyen zamanlarda
DAB ve OAB da siiregelen bir diigme gdzlenmistir. Ancak arter basinglarindaki diisiisler
hicbir zaman dramatik olmamistir. Nitekim yalnizca bir hastada efedrin kullanilmak
zorunda kalinmasi bunun bir gostergesidir. Kan basinglarinda kontrol degerlere gore olan
relatif degisimlerin tedavi gerektirmeyecek diizeyde olmalar kullandigimiz dozlar
diisiiniiliirse gayet anlamlidir.

Aho ve ark. (91) jinekolojik laparaskopik operasyon gecirecek hastalara; cerrahiden 45-
60 dk. once 0.6, 1.2 ve 2.4 png/kg intramiiskiiler deksmedetomidin uygulamislar,
endotrakeal entlibasyondan sonra tiim gruplarda KAH artis1 oldugunu ancak 2.4 pg/kg
deksmedetomidin uygulanan grupta artisin en az oldugunu, hatta bu gruptaki hastalarin
bazilarinda ancak atropinle diizeltilen 40 atim/dk. altinda bradikardi gelistigini tespit
etmislerdir.

Aanta ve ark, saglikli erkek goniilliilerde yaptiklar1 ¢calismada 1 pg/kg dex in kalp atim
hizinda %18 azalma meydana getirdigini bulurken, 0,5 pg/kg da kalp atim hizinda
degisiklige rastlamamislardir (92).

Bizim ¢alismamizda ise ayni sekilde KAH degerleride deksmedetomidin yiiklemesiyle

baslayan bir diisiis sergilemekle birlikte bu diisiisler yalnizca on hastada bradikardi
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olusturacak kadar belirgindir. Ve yalnizca bir hastada atropin yapilmasi gerekmistir. KAH
degerlerindeki bu diisiislerin yiiklemenin besinci dakikasi ile kateterin ciltten girisine kadar
olan zamanda goriildiigii gozlemledik.

Deksmedetomidin ile yapilan bircok c¢alismada sonuglar, ilacin solunum iizerinde
herhangi bir depresif etkisinin olmadigi yoniindedir. Doufas ve ark. (93), goniilliiler
izerinde yaptiklar1 ¢alismada, Dex ve kontrol grubu arasinda SpO,, end-tidal CO, ve
solunum sayist degerleri agisindan herhangi bir farklilik olmadigini rapor etmislerdir.
Shahbaz R. Arain ve ark. (94), intraoperatif uygulanan Dex infilizyonu sonrasi, intraoperatif
ve postoperatif solunum degerlendirmeleri ile preoperatif solunum degerlendirmeleri
arasinda herhangi bir farklilik bulamadiklarini bildirmislerdir.

Bizim caligmamizda respiratuar sistemle ilgili solunum sayisi ve saturasyon takibi
yapilmustir. Periferik O, saturasyonunun Dex yliklemesinin besinci dakikasindan sonra
daha belirgin olarak diismeye basladigi gozlenmistir. En diisik SpO, degerlerinin
ylklemenin 10. dk’s1 ile Dex idame infuzyonunun 5 ve 10. dakikalarna denk geldigi
belirlenmistir. Kateterizasyon islemi ile verilen agrili uyaran ise SpO, ¢ok biiylik bir
farklilik yaratamamistir. Ancak sekizi hastaya O, destegi verilmesi gerekmistir. Ug hastada
yiklemenin 10. dakikas1 ile idame infiizyonu 5 ve 10. dakikalarina denk gelen
donemlerinde 10 saniye siiren apne peryodu gozlenmistir. Apne peryodu 2 hastada
kendiliginden, 1 hastada ise ekstra agrili uyariyla diizelmistir. Desatlirasyon gozlenen
hastalarin 1,6 pg/kg dozlarda ve tizerinde yiikleme dozu aldig: belirlenmistir.

Klinik gozlemlerimiz ve bulgularimiz yiikleme dozlarmin 10 dakikanin {izerinde
kullanilacagi zaman dilimlerinde farkli hemodinamik, respiratuar ve MOAA/S skorlarina
ulagabilecegini ve dolayisiyla invazif girisime olan tepki skorlarininda degisebilecegini
distindiirmektedir.

Dolayisiyla ileride yapilacak caligmalarda farkli yiikleme siirelerinde daha diisiik
ylkleme dozlar1 kullanilabilir. Bizim EDsy ve EDgs degerlerimiz alisilagelmisin {izerinde
yiikleme dozlar1 gibi degerlendirilebilir. Ancak bizim invazif girisimimize benzer sekilde
kardiyak kateterizasyon yapilan ve dolayisiyla agrili olan girisimlerde mutlaka ek analjezik
ve hatta sedatif ilag gereksinimi olmustur (84).

Calismamizda EDsy ve EDgs degerlerinin alisilagelen dozlardan daha yiiksek degerlerde
hesaplanmis olmasi ¢alismamizda dex’i saf olarak kullanmis olmamizdan kaynaklandigini
diisiiniiyoruz. Ayrica yiikleme siiresini 10 dk ile smirlandirmigs olmamiz c¢alisma
sonuclarimizi etkilemistir daha yiiksek ylikleme dozlarina ¢ikmadan yiikleme siiresinin

uzatilarak idame yapilmaksizin dex infiizyonu yapilmast EDsy ve EDgs siirelerini
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degistirebilir. Yine hem yiikleme hem idame infiizyonu kullanmis olmamiz dex’in kan
seviyelerini muhakkak etkilemistir. Sedasyon ve analjezi diizeyi degismis olabilir.
Sonuglarimiz bizim metodumuz icerisinde gegerli bulgulart dogurmustur.

Dex in sedatif ve analjezik etkilerini doz ve uygulama siiresi disinda degistirme olasilig1
olan yas, cinsiyet ve ASA skorlamasimin BIS, MOAA/S ve tepki skorlarina bir etkisi
olmadig1 goriilmiistiir, fakat hastalarin BKI degerleri ile BIS, MOAA/S arasinda zayif ve
negatif bir korelasyon gosterdigini belirledik. Yani hastanin BKI si artik¢ca Dex ile olusan
sedasyonun derinligi kismen daha fazla idi. Calisma grubu i¢inde BKI s1 daha yiiksek olan
hastalarda gozlenmis olan bu baginti Dex in bu tarz hastalardaki dagilim voliimiiniin
etkilenmis olabilecegini isaret edebilir. Ileride yapilacak ¢alismalarda BKI veya kilonun
dagilim voliimlerini nasil etkiledigini, kan ila¢ diizeyi ve dolayisiyla ilacin hedef etkilerini
nasil degistirdigi ayrintili olarak arastirilmalidir.

Dex kullanimi sirasinda bildirilen en sik yan etki, tiikriik tiretimindeki azalmaya bagl
olarak goriilen agiz kurulugudur (95). Bizim ¢alismamizda da Dex yliklemenin 2.
dakikasindan itibaren agiz kurulugunun gelismis olmasi aslinda Dex’e bagli agiz
kurulugunun sik olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak sedasyon nedeniyle hastalarla
verbal iletisimin kesilmis olmast bizce hastalarimizin  agiz  kurulugunu ifade
edememelerine neden olmustur.

Dex’in santral sinir sistemindeki alfa-2 reseptorleri aktive etmesi neticesinde
sempatolitik etki, dolayisiyla vagal aktivitede artis olur. Buna ek olarak
deksmedetomidinin periferik sempatik postsinaptik ganglion blokor olarak da etkisi vardir
ve bu etki de sempatolitik etkiyi artirir (96). Yine alfa-2 agonistlerin hipotansiyon ve
bradikardi riskini artirdig1 ve bu etkinin daha ¢ok geng saglikli goniillerde veya hizli bolus
verilme sonrasinda goriildiigi bildirilmistir (97,98 ). Lawrence ve arkadaslar1 da 18-65 yas
arasit genel cerrahi ve minimal ortopedik cerrahi uygulanacak hastalarda yaptiklari
calismada 2 mcg/kg deksmedetomidin sonrasinda bes hastada efedrin ile tedavi edilen
hipotansiyon ve alt1 hastada atropin ile tedavi edilen bradikardi gézlemislerdir (99). Yine
Giiler ve arkadaglarinin ¢alismasinda da 0.5 mcg/kg deksmedetomidin sonrasinda bir
hastada bradikardi, 1 hastada hipotansiyon gozlemislerdir. Bradikardi tedavisinde atropin
kullanilmis, hipotansiyon ise sivi infiizyonu ve inhalasyon anestetigi dozunun azaltilmasi
ile tedavi edilmistir (100).

Bizim c¢alismamizda yan etki profili, elimizdeki bulgulara gore incelendiginde
bradikardi ve hipotansiyonun sik goriilen yan etkiler oldugu goriilmektedir. Ancak bir

hastada efedrin ve 1 hastada atropin yapilma gereksiniminin olmasi1 tedavi edilmek
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zorunda kalinan bradikardi ve hipotansiyonun 1/50 oraninda oldugunu gostermektedir.
Yine ii¢c hastada apne goriilmiis olmasi ve sekiz hastanin oksijenize edilmek zorunda
kalmas1 her ne kadar agrili uyaranla solunum uyarilabiliyor olsada Dex’in farkli dozlarinda
respiratuar depresyon beklenebilecegini bize agikca ifade etmektedir. Daha oncede dex’
nin yiiksek dozlariyla ¢alismalar yapmis arastirmacilardan ¢calismamiza benzer respiratuar
etkilerden bahsetmektedir.

Sonugta deksmedetomidinin dramatik tedavi gerektirecek hemodinamik degisiklikler
olmaksizin yaklasik EDsy = 1.95 pg/kg, EDgs =2.92 pg/kg olan yiikleme dozlarinda
hastalarda verbal ya da motor tepki olmaksizin tam analjezi ile santral venoz
kateterizasyona olanak saglayacagin1 sdyleyebiliriz. Ancak respiratuar depresyon
goriilebilecegi gbz dniinde bulundurulmalidir ve ileride yapilacak ¢alismalarin daha diisiik
dozlarda daha uzun siireli yiikleme siireleri kullanan calismalar olmasinin daha uygun

olacagi kanaatindeyiz.
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6. OZET

Biz; randomize ve prospektif olarak planlanan bu ¢alismamizda, invazif hemodinamik
kateterizasyon uygulamasi esnasinda sedatif ve analjezik etkinligi sebebiyle anestezi
pratiginde de yer almaya baslayan a, agonist bir ajan olan dex’ in, sedoanaljezik
etkinliginin BIS rehberliginde degerlendirilerek up-down teknigi ile optimal doz araligimi
bulmay1 amacladik.

Calismaya, konu hakkinda bilgilendirilerek yazili onaylar1 alinan, ASA I-III grubu,
beden kitle indeksi (BKI) 20-30 arasinda kalan torakotomi planlanan ve yaslar1 18-65
arasinda degisen 50 hasta dahil edildi.

Operasyondan bir saat once goglis cerrahisi yogun bakim servisinde hastalarin
demografik verileri kaydedildi. Non invazif olarak sistolik arter basinci (SAB), diyastolik
arter basinct (DAB), ortalama arter basinc1 (OAB) periferik oksijen saturasyonu (SpO),
dakikalik solunum sayis1 (SS), kalp atim hiz1 (KAH) monitorize edilerek (kontrol) degerler
kaydedildi (TO). Ayrica Modified Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale
(MOAA/S) ile tiim hastalarin sedasyon diizeylerinin kontrol degerleri kaydedildi. Hastalara
hicbir sekilde sedatif premedikasyon uygulanmadi.

Hastalara kolloid s1v1 (Gelafuzine, Braun; Germany) 5 ml/kg dozunda olmak iizere 15
dakika siiresince yiiklendi, sonrasinda kolloid infiizyonu 5 ml/kg/saat doza diistiriilerek
idame seklinde verilmeye devam edildi. Es zamanlh olarak dex (Precedex® ABBOTT)
iceren calisma sollisyonu 10 dakika siire ile yiiklendi. Ardindan idame infiizyonuna
gecilerek 10 dakika siireyle idame inflizyonu uygulandi. Dex idamesinin 10. dakikasi biter
bitmez santral kateterizasyon islemi basladi. Bu esnada belirlenen idame dozunda dex
verilmeye devam ediliyordu.

Dex yiiklemesi, idamesi ve satral kateter takilma siiresince KAH, SAB, DAB, OAB,
BIS, SS diizeyleri oOlgiilerek kaydedildi. MOAA/S skorlar1 yukarda bahsedilen zamanlarda
hesaplanarak kaydedildi.

Ayrica tiim hastalarin santral kateterizasyonun her agsamasindaki sozel ve/veya hareketle
olan tepkileri, “tepki skoru” adi altinda kateterizasyonunun her agamasinda hesaplanarak
kaydedildi.

Calismada modifiye “Dixon’s up and down” metodu kullanilarak dex dozu
ayarlanmalar1 yapildi. Dex yiikleme ve idame dozlarinin hastadan hastaya yiikseltilip
alcaltilarak verilmesi i¢in kriter olarak tepki skoru kullanildi. Dex yiikleme dozu; ilk
hastada uluslararas1 kabul géren en mutad doz olan 1 pg/kg olarak tespit edildi. idame

dozu ise baslangicta yine en mutad doz olan 0.2 pg/kg/saat olarak se¢ildi. Hemodinamik ve
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respiratuar veriler yiikleme 2.dk (T1), yiikleme 5.dk (T2), yiikleme 7.dk (T3), yiikleme
10.dk (T4), infiizyon 5.dk (T5), infiizyon 10.dk (T6), cilt giris (T7), jwire (T8), bisturi
(T9), dilatator (T10), kateter (T11), sutiir (T12) zamanlarinda kaydedildi. Ayn1 zamanda
BIS MOAA/S ve tepki skorlar kaydedildi.

Calisma asamalar siiresince gozlenenebilecek olas1 yan etkiler (hipotansiyon,
hipertansiyon, bradikardi, tasikardi, agiz kurumasi, bulanti, kusma, desatiirasyon, solunum
depresyonu ve apne ) degerlendirilerek kaydedildi.

Dex inflizyonu subklavyen kateterizasyon islemi tamamlandiktan sonra kesildi. Tim
kateterler ayni kisi tarafindan yerlestirildi.

Calismanin bulgular1 SPSS 18.0 for Windows programi kullanilarak degerlendirildi.
Istatistiksel analizde demografik veriler ortalama + standart sapma seklinde (min-max)
ifade edilmek {izere frequency analizi kullanilarak mean ve median ile ve simple t test ile
degerlendirildi. Tepki skorlar1 ve yan etki profili i¢in Ki-Kare testi kullanildi. Ayrica tiim
hemodinamik ve respiratuar veriler ile BIS skorlar1 grup i¢i degisimleri izleyebilmek
amaciyla wilcoxon-matched-pair test ve sign test ile degerlendirildi.

Hemodinamik ve respiratuar veriler ile BIS ve MOAA/S skorlarinin birbirleri ile olan
bagintilar1 korelasyon testi ile degerlendirildi. Dex’ in minimum etkin degeri ve optimal
etkin degeri probit analizin Pearson Goodness-of-Fit Testi kullanarak hesaplandi. Dex’ in
ED 50, ED 80, ED 90, ED 95 degerleri hesaplandi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak
anlamli olarak kabul edildi.

Dex yiiklemesinin 2. dk’sindaki (T;) kalp atim hizi1 degerlerinden baglayarak tim
calisma boyunca kaydedilen kalp atim hizlar1 kontrol kalp atim hiz1 degerlerinden belirgin
olarak daha diisiik olarak seyretmistir (p<<0.05).

SAB degerleri yiiklemenin 2. dk’ sinda (T;) bazal SAB degerlerine gore istatistiksel
anlaml yiikseldi (p<0.05). Ancak dex yiiklemenin 5 ve 7. dk’ sindaki (T2.T3) SAB
degerleri kontrol SAB degerleriyle benzer bulundu (p>0.05). Yiiklemenin 10. dk’sindan
(T4) itibaren ¢alisma sonuna kadar kaydedilen diger tim SAB degerleri kontrol
degerlerinden belirgin olarak daha diisiik bulunmustur (p<0.05) (Grafik 2).

SAB degerlerinin 180 mmHg {izerine ¢iktig1 goriilen 7 olgu mevcut olsa da hipertansif
epizod tedavi gerektirmeden kendiliginden diizelebilmistir.

DAB degerleri ise tiim olgularda idame inflizyonun 5.dk’smma (T5 zamanina kadar)
kadar kontrol degerlere benzer seyretmis, ancak idame infiizyonunun 5. ve 10. dk’larinda
(T5-T6) kontrol degerlerinden anlamli olarak daha diisiik seyretmistir (p<0.05). Olgularin

sekizinde DAB kontrol degerlerin %30 altina diigmesine ragmen bu olgularin yalnizca 2
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sinde 50 mmHg’ nin altina diismiistiir. Bu olgularin yalnizca birisinde ayn1 zamanda
ortalama arter basincinda da diismeyle birlikte seyreden hipotansif epizod tedavi
gerektirmistir. Bu epizod tek doz efedrinle tedavi edilebilmistir. Olgularin sekizinde de
DAB degerleri kontrol degerlerin %30 {izerine ¢ikmig olup, bu olgularin 6’sinda 100
mmHgnin iizerinde seyretmistir, Ancak diyastolik hipertansiyon epizodu ile birlikte
sistolik hipertansiyonda gozlenen ve epizodun 2 dakikayi gectigi yalnizca bir hastaya
perlinganit yapilmistir.

OAB degerleri idame inflizyonun 5. dakikasindan itibaren ¢alisma periyodu boyunca
yapilan diger tiim Olgiimlerde kontrol degerlerin anlamli olarak daha altinda seyretmistir
(p<0.05). Ancak OAB degeri 60 mmHg altina inen hi¢bir olgu olmazken OAB degeri 140
mmHg’ nin iizerine ¢ikan yalnizca 3 olgu bulunmaktadir.

Olgularin sekizinde OAB degerleri kontrol degerlerin %30 altina inmistir ancak bir
hastada efedrin yapilmas1 gerekmistir. Yalnizca bir olguda kontrol degerlerin %30 iizerine
cikmistir ve perlinganit yapilmasi gerekmistir.

Yirmi olguda solunum sayilari kontrol degerlerin %25 altina diigmiistiir. Ancak 8
olguda solunum sayist 8soluk/dk nin altina inmis ve minimum 6 soluk/dk olmustur, Bu 8
hastaya da maske ile O, destegi (FiO,=1.0) yapilmistir. Olgularin SS degerleri 6 soluk/dk
ya inen 3 olguda apne gelistigi kabul edilmistir. Oksijen saturasyonlarinin ortalama
degerleri tiim Ol¢iim zamanlarinda kontrol degerlerinin altinda seyretmistir (p<0.05).
Ancak Desaturasyon smirin1 gegen yani SpO2<%90 olan 7 hasta bulunmaktadir. Bu 7
hastanin 3’ tinde apne gelismistir. Desaturasyon gelisimi yliklemenin 10. dk (T4) ile idame
inflizyonlarina denk geldigi gibi kateterizasyon esnasinda da goriilebilmistir.

BIS degerleri tiim olgularda yiiklemenin baslangicindan kateterizasyon isleminin
sonuna kadar kontrol degerlerinin altinda seyretmistir (p<0.05). BIS degerleri infiizyonun
5. dakikasinda (T5) 40 degerine, inflizyonun 10 dakikasinda (T6) 38 degerine kadar
nmistir.

MOAA/S skorlar1 yiiklemenin 2. dakikasindan (T;) itibaren kontrol degerlerin altina
inmig ve tiim kateterizasyon boyunca kontrol degerlerin altinda seyretmistir (p<0.05)
(Grafik 9). ASA skorlamasi, yas ve cinsiyet MOAA/S skorlarini etkilememektedir
(p>0.05). BKI 1ile MOAA/S skorlar1 zayif negatif korelasyon Kkatsayisi ile
etkilenebilmektedir.

Kateterizasyon asamalar1 tepki skorlarnin siddetine gére en azdan en fazlaya gore
siralandiginda soyle bir siralama elde edilmistir.

Jwire > Kateter > Dilatator > Siitiir > Cilt giris >Bistiiri (p<0.05)
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Diger yayinlarda belirtildigi gibi SAB yiiklemenin ilk dakikalarinda gecici bir yiikselme
gostermigsken ilerleyen dakikalarda siirekli bir azalma meydana gelmistir.
Deksmedetomidin yiiklemesinin 10. dakikasi onu izleyen zamanlarda DAB ve OAB da
siiregelen bir diisme gozlenmistir. Ancak arter basinglarindaki disiisler higbir zaman
dramatik olmamustir. Nitekim yalnizca bir hastada efedrin kullanilmak zorunda kalinmasi
bunun bir gostergesidir. Caligmamizda KAH degerleride deksmedetomidin yiiklemesiyle
baslayan bir diisiis sergilemekle birlikte bu diislisler yalnizca on hastada bradikardi
olusturacak kadar belirgindir. Ve yalnizca bir hastada atropin yapilmasi gerekmistir.

Periferik O, saturasyonunun Dex yiiklemesinin besinci dakikasindan sonra daha belirgin
olarak diismeye basladig1 gdzlenmistir. En diisiik SpO, degerlerinin yiiklemenin 10. dk’s1
ile Dex idame infuzyonunun 5 ve 10. dakikalarina denk geldigi belirlenmistir.

Bir hastada efedrin ve 1 hastada atropin yapilma gereksiniminin olmasi tedavi edilmek
zorunda kalinan bradikardi ve hipotansiyonun 1/50 oraninda oldugunu gostermektedir.
Yine Ui¢ hastada apne goriilmiis olmasi ve sekiz hastanin oksijenize edilmek zorunda
kalmasi her ne kadar agrili uyaranla solunum uyarilabiliyor olsada Dex’in farkli dozlarinda
respiratuar depresyon beklenebilecegini bize acikca ifade etmektedir.

Sonucta deksmedetomidinin dramatik tedavi gerektirecek hemodinamik degisiklikler
olmaksizin yaklasik EDsy - 1.95 pg/kg ,EDgs =2.92 pg/kg olan yilikleme dozlarinda
hastalarda verbal yada motor tepki olmaksizin tam analjezi ile santral venoz
kateterizasyona olanak saglayacagini sOyleyebiliriz. Ancak respiratuar depresyon
goriilebilecegi gdz oniinde bulundurulmalidir ve ileride yapilacak g¢aligmalarin daha diisiik
dozlarda daha uzun siireli ylkleme siireleri kullanan ¢alismalar olmasinin daha uygun

olacagi kanaatindeyiz.
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7. SUMMARY

We aimed to find out the optimum sedoanalgesic dosage range of dex, which has an
alpha 2 agonistic activity and has been popular nowadays because of its sedative and
analgesic effects, during catheterization for hemodynamic monitorization by using up-
down technic with BIS monitorization in our randomized and prospective study.

We elected a number of fifty patients undergoing toracotomy, who had ASA status I -II1
and BMI 20-30, and were 18-65 years old by taking their written acceptance and signature.

Patients have been setted in thorax surgery intensive care unit an hour before operation.
Their demographic data have been recorded. By using a manual sphygmomanometer we
measured their systolic and diastolic blood pressures, and we also calculated mean arterial
blood pressures. Peripheral blood oxygen saturation, respiration and heart rates have been
recorded as basal measures (T0). Sedation levels of the patients have been evaluated by
using Modified Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale and results have been
recorded. The patients have been taken into operation room after one hour of time and
premedication for sedative purpose has not been applied anyway.

We applied colloids (gelofusine braun germany) 5 ml/kg for 15 min intravenously in the
operation room and than reduced colloidal infusion rate to 5 ml/ kg/ hr. At the time we
reduced colloidal transfusion, we started to begin administering dex (precedex abbott)
including solution (loading dose). After 10 min.s of loading this solution, we began to
apply the solution according to the schedule we made for this study (maintenance dose).
After 10 min.s of applying dex solution (20 min from the beginning), we started to do
central (subclavian) catheterization. We want to underline that dex infusion was continuing
during the caheterization procedure.

Heart rate, arterial blood pressures (systolic, diastolic, mean), BIS ratios, respiration rate
have been all recorded during administration of dex (both loading and maintenance) and
catheterization procedure. MOAA/S scores have been also calculated and recorded
simultaneously.

During catheterization procedure all verbal and/or motional (corporal) reactions of the
patients have been evaluated and recorded as “reaction score”.

Dosing for dex has been made by using modified Dixon’s up and down methode in the
study. We used’ reaction score’ of the cases for determining loading and maintenance
doses for dex. Loading dose was chosen as 1 pg/kg, which is the same in international use.

Maintenance dose was chosen as 0,2 pg/kg/hr. Hemodynamic and respiratory data were
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determined as follow; dex loading second min (T1), loading fifth min. (T2), loading
seventh min. (T3), loading tenth min. (T4), maintenance infusion fifth min. (T5),
maintenance infusion fifth min. (T6), skin incision (T7), J wire (T8), bistoury (T9),
dilatator (T10), catheter (T11), suture (T12). BIS, MOAA/S and reaction scores have been
recorded simultaneously.

We evaluated and recorded all presumed side-effects (hypotension, hypertension,
bradycardia, tachycardia, dry mouth, nausea, vomiting, desaturation, respiratory failure and
apneae) during procedures and interventions.

We stopped dex infusion after subclavian catheterization has been completed. All
catheterizations have been applied by the same physician.

We assessed findings by using spss 18.0 for windows. In order to perform statistically
analysis, we defined data as mean+- standart deviation (min-max). We assessed these data
by frequency analysis and simple t test for mean and median. Ki-square test has been used
for evaluating reaction scores and side-effect profile. Wilcoxon-matched-pair test and sign
test have been used to evaluate hemodynamic-respiratory data, BIS scores and changes in
groups.

Correlation test has been used for comparing hemodynamic-respiratory data, BIS scores
and MOAA/S with each other. Minimal and optimal efficient dose for dex have been
calculated by using Pearson-Goodness-of-Fit test. EDsy, EDgo, EDgy and EDys values have
been calculated for dex. “p<0.05 value has been determined statistically meaningful.

We found out that all heart rates were significantly lower than basal control level
beginning from the second minute (T1) of the procedure in all cases (p<0.05).

We found out that systolic arterial blood pressures (sabp) were significantly above basal
control level in second min(T1) of dex loading (p<0.05). We also found out that in the fifth
and seventh min. of dex loading (T2-T3) sabp were similar with basal control level
(p>0.05). We found out that from the tenth min (T4) of the procedure to the end, all sabp
were significantly lower than basal control level (p<0.05) (graphic 2).

Hypertensive episode has been seen in only 7 cases, as measured over 180 mmHg, and
required no treatment.

In all cases diastolic arterial blood pressure values were similar to that of basal control
level until fifth min of maintenance dex infusion (T5), but in fifth and tenth min (TS5, T6)
of the study they were lower than the basal control level (p<0.05). Dabp have been
measured 30% lower than the basal control level in only 8 cases, but only 2 of them were

under 50 mmHg. Hypotensive episode has been diagnosed only in one of these 8 cases
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complicating with reduction in mean arterial blood pressure, but we managed it with single
dose ephedrine successfully. In 8 cases dabp have been measured 30% higher than the
basal control level and in 6 of them it was over 100 mmHg. Diastolic hypertensive episode
complicating with systolic hypertension with a duration of 2 min has been diagnosed in
only one case and managed by administering perlinganit.

Mean arterial blood pressures were below basal control level in all measurements which
we made after the fifth min of maintenance dose (p<0.05). We did not measure mabp
below 60 mmHg in any cases but only in three cases it was over 140 mmHg.

Mabp were under 30% of the basal control level in only 8 cases and one patient required
ephedrine administration. Mabp was above 30% of the basal control level in one case and
required perlinganit.

Respiration rates were under 25% of the basal control level in 20 cases. Eight cases had
respiration rate less than 8 times/min., but it was 6 at least. These eight patients required
oxygen support via mask (Fio, 1.0). Three patients who had respiration rate of 6 times/min
had diagnosis as apneae. Peripheral oxygen saturation values were all under basal control
level in all measurements (p<0.05). Seven patients had desaturation (SpO, < 90%). Three
of these seven patients had apneae. Patients had desaturation not only at tenth min (T4) of
dex loading but during catheterization as well.

BIS scores were under basal control level in all cases from the beginning of dex loading
to the time catheterization has been completed (p<0.05). BIS scores were 40 at the fifth
min (T5) and 38 at tenth min (T6). We measured MOAA/S scores below basal control
level from the second min of the loading (T1) and they were below the control level during
catheterization period (p<0.05) (graphic 9 ). We found out that ASA scores, age, gender
were not associated with MOAA/S scores (p>0.05). We found out that BMI and MOAA/S
scores were loosely and negatively correlated.

We arranged the steps of catheterization from the smallest to the greatest according to
reaction scores the patients had during intervention as below:

Jwire >catheter>dilatator>suture>skin lesion>bistoury (p< 0.05)

As mentioned in litterature, sabp had a transient elevation during the first minutes of the
loading but it had continuous decrease at onwarding minutes. Dabp and mabp had a
continuous decrease beginning from the tenth min of dex loading. We never had dramatic
decreases of arterial blood pressures, so we had to administer ephedrine in only one case
fortunately. Heart rates had decreases beginning from dex loading in our study, but only

ten patients had bradycardia. Only one patient required atropine administration.
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Peripheral oxygen saturation had decreases from the fifth min. of dex loading,
significantly. The lowest SpO, levels were at the tenth min of dex loading and at fifth and
tenth min.s of dex maintenance infusion. We concluded that bradycardia and hypotension
occured at a ratio of 1/50 because we administered one dose of ephedrine and atropine,
each for different patients only once. We also concluded that different doses of dex cause
respiratory depression appearantly, because three patients had apneae and eight required
oxygenation via mask.

We briefly report that dex can facilitate central venous -catheterization without
enhancement of verbal and corporal reactions and without treatment-requiring
hemodynamic alterations, if we administer this popular agent with a loading dose of
ED50=1,95 ng/kg, ED95 pg/kg. We have to be ready for respiratory depression. We’ve
concluded that new experimental studies in near future administering dex with longer

loading periods and lower doses will be more suitable.
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