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GIRIS

Gelencksel  inhalasyon ajanlarimin toksisitesi ve yeni ajanlarin

maliyetinin  yiiksek  olmasi, operasyon odasmin anestezik gazlarla
kirlenmesine iliskin endiseler ve gintimiizde daha etkili intravensz ilaglarin
bulunmasi total infravendz anesteziye (TIVA) ilgiyi arttirmigtir

Cerrahi islem sirasinda verilme kolayligi ve kontrol edilebilir olmas
nedeniyle, inhalasyon anesteziklerinin poptilaritesi halen devam etmektedir.
Ancak intravendz anestezik ve analjezikler de devaml degistirilebilen hizda,
titre edilerek verildiginde volatil anestezikler gibi kontrol edilebilir olmakta,
verilen total ilag miktan azalmakta ve uyanma zamam kisalmaktadir,

Total intravenéz anestezi, inhalasyon anestezisine alternatif olarak sik
kullanulan bir yontemdir. Total intravendz anestezi degisik hipnotik ajanlarin,
genellikle bir opiyoid analjezikle kombinasyonu ile uygulanir,

Etki stiresinin kisa olmasi, etkisinin ¢abuk baglamasi, kisa eliminasyon
omrii ve suda eriyebilirlik gibi 6zellikleri nedeniyle midazolam total
intravendz anestezi i¢in uygun bir benzodiazepindir. Midazolamin total
intravendz anestezide kullammi 6zellikle benzodiazepin antagonisti olan
flumazenilin  1979°da  klinik uygulamaya girmesinden sonra giindeme

gelmistir,




propofol kisa ctkili olmasi, postoperatif yan etkilerinin az olmasi ve -

azma eliminasyon yari dmrlinlin Kisa olmasi nedeniyle total intravendz :

estezide ve giintibirlik olgularda en uygun ajan olarak kabul edilmektedir.

-Ketamin ise subanestezik dozlarda bile gili¢lii bir analjezik olup genis
lik araliklart ile solunum ve dolagim fonksiyonlan tizerine negatif etki
stérmemektedit . Baslica dezavantaji, sempatik sinir sistem stimiilasyonu ile
_h-ipcitansiyon, deliryum, halusinasyon gibi reaksiyonlara neden olmasidir.

 : _-:Cahsmammda propofol, midazolam ve ketamin ile farkli TIVA
ygﬁlama}armm hemodinami, uyanma  ozellikleri, derlenme  ve
bfnplikasyonlar agisindan  ustiinlitklerini  karsilastirmayr amagladik. Bu
edenle artroskopik girigim gecgirecek 60 olguyu {i¢ gruba avirarak sirasiyla

propofol, midazolam, ketamin infiizyonu ile total intravendz anestezi




GENEL BILGILER

dikkate alinarak, cerrahi girisimlerde intravendz anestezik

.tém:l.’_llzh, kolay, giivenilir bir anestezi saglarken, genellikle daha ekonomik

) mé}i%tadzr (1, 2).

-'.irl_l:fuzyon seklinde uygulanan ilacin kiimtlatif etkisi, tizerinde durulmasi
e __kéf_;.en onemli konudur, Tlacin plazma diizeyi indiiksiyon dozundan sonia
:1'"":'y1'_ikselir, daha sonra dagilim, atilim ve metabolizma sonucu giderek
'altrz_.'...:'.fIVA da hedef infiizyon ve eliminasyon hizint dengeleyerek belitli bir
laZrﬁ_a diizeyi saglamaktir (2},

-.-."‘TIVA” tamim1 inhalasyon ajani kullanilmaksizin yapilan anestezi
kI.ini ifade etmektedir Oksijen ile solutma disinda diger biitlin ajanlar
nffayensz verilmektedir. TIVA uvgulamasi, inhalasyon ajanmma  gerek
U§ﬁ11naks121n yiiksek oksijen konsantrasyonlarmna olanak saglamakta ya da
fi(ﬁtprotoksit kullamiminin kontrendike oldugu durumlarda inhalasyon
;_?ﬁé_stezisi yOntemine alternatif’ saglamaktadir.

TIVA ile amelivathane havasinin ve uyanma odasindaki havanin

Kontaminasyonu énlenebilmektedir (3)
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TIVA  ginimizin  bulusu degildir. Norolept anestezi seklinde
1959°dan beri vardir. Nérolept analjezi bir analjezigin (Fentanyl) ve nérolept
ajanin (Dehydrobenzperidol) iv. uygulanmasidir (4).

Inhalasyon anesteziklerinin tersine iv anestezikler igin organ toksisitesi
tanmmlanmamustir  Kronik TIVA  uygulamalarindan sonra da teratojen,
mutajen, veya karsinojen etkiler ortaya ¢cikmamistir.

Yitksek doz opioid ve benzodiazepin ile uygulanan TIVA da
perioperatif stresin en iyi sekilde baskilanmasinin yaninda bazi olumsuzluklar
da s6z konusu olmaktadir,

Bu sekilde TIVA uygulamasinda postoperatif dsnemde solunum destegi
ve yogun bakim takibi gerekebilmektedir. Bu nedenle ancak biiyiikk ortopedik,

intraabdominal girisimlerde ve kalp ve norosirurji ameliyatiarinda
uygulanmalidir. Fakat kisa siireli girisimlerde de kisa etkili bir hipnotik
(propofol) ve opioid (alfentanil, ketamin) ile TIVA uygulanmaktadir

Total intravendz anestezideki bir diger problem “farkinda olma
(uyaniklik)”dir. Son zamanlarda intraoperatif uyaniklik problemine iligkin
yapilan caligmalarda intraoperatif uyanikligin opioid ve veya benzodiazepin
agirliklh anestezi uygulamalarinda volatil anestezik kullanimina gore daha
stk ortaya ciktig1 gosterilmektedir Schwender ve ark (4), akustik uyarilmig
evoke potansiyelleri ile yaptiklar1 ¢alismada isofluran, enfluran, thiopenthal,

ctomidat ve propofol uygulanan kisilerde akustik uyarilarin iletimi tamamen

baskilandig1 halde midazolam, diazepam, flunitrazepam, fentanyl ve ketamin
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ile akustik uyarilmis potansiyeller hemen hemen hig degismeden iletildigi
bildirilmistir. Bu durum, ajanlarm  hepsinin santral sinir sisteminde belli
yapilara (reseptor) etkili olmalarina baglanmaktadir Buna karsin inhalasyon
ajanlari, tiyopental, etomidat, propofo! spesifik olmayan bir etki ile uyarilarn
iletimine engel olmaktadular Bu da benzodiazepinler ile bilincin ortadan
kaldiildig: ve yiiksek dozda opioid analjeziklerinin kullanildigr durumlarda
intraoperatif  uyanikliklarin  gézlenebildigini acgiklamaktadir TIVA
kombinasyonunda en azindan bir ajanin spesifik olmayan reseptdr etkisinin
olmasina dikkat edilmelidir .

Son yillarda TIVA, inhalasyon ajanlarina gore daha az toksik oldugu,
cerrahi stimiilasyona bagh olusan hemodinamik ve néroendokrin yaniti en aza
indirgedigi ve kardiyovaskiiler stabiliteyi daha iyl korudugu, tam ve hizli

derlenme sagladig1 ileri siiritlerek yaygim olarak kulianiimaktadir (5,6,7).

INTRAVENOZ  ANESTEZIKLERIN ANESTEZI  PRATIGINDE
KULLANIM AMACLARI (4)

1. Genel anestezi uygulamalarinda indiiksiyonu saglamak

2. Kisa cerrahi girisimlerde tek bagina anestezik olarak kullanmak

3. Inhalasyon anesteziklerinin diistik dozda kullanilmasim saglamak

4. Lokal anestezi uygulamalarinda sedatif olarak kullanmak

5. 588’ nin baz1 patolojik durumlarinda hem beyin koruyucu olarak hem de
sedasyonu saglamak

6. Total intravenéz anestezi uygulamasinda kullanmak




V':ANES TEZI INDUKSIYONUNUN AVANTATLARI (4)
Hi;h ve hos indiiksiyon

S’o'l.unum yollarmun irrite olmamasi

3 K;Jmplike cihazlara gereksinim olmamasi

Recovery (uyanma) hizli ve giiriiltiisiiz olmasi

.:IV ANESTEZI INDUKSIYONUNUN DEZAVANTAJTLARI (4,8,9,10)
" :;'Kontrolii zordut

: .Yanhshkla intraarterivel ve ekstravaskiiler uygulandiklarinda irritasyon,
nekroz ve tromboflebite neden olabilirler

IV ajanm yiiksek konsantrasyonlar: vazomotor ve medulladaki solunum
merkezlerine hizh bir sekilde ulagr ve béylece sistemik kan basmcinda
belirgin diisme ve solunum depresyonu ortaya ¢ikar

Ust hava yolu obstruksiyonu olan hastalarda apne siklifinin artmasina
neden olabilirler

Bilincin hizla kaybolmasi, alt 6zafagial sfinkter tonusunda azalma ile
laringeal ve faringeal reflekslerin hizhi kayboldugu durumlarda kusma
olmamasina karsin pasif regiirjitasyon ortaya ¢ikabilmektedir

Intravendz yoldan viral hepatit nakli miimkiindtir




V. ANESTEZIKLERIN DiGER ISTENMEYEN ETKILERI (4)

1 involanter kas hareketleri, okstiriik ve higkirnk gortilebilir
SjiKtigiik capli venlet kullanildiginda enjeksiyon yerinde agt1 ortaya cikabilir
3 Uyanma sirasinda bulanti, kusma olabilir

4. Anafilaktik ve anafilaktoid reaksiyonlar ortaya ¢ikabilir

iDEAL V. ANESTEZIK AJANIN FIZIKSEL OZELLIKLERI (4)
- 1.Suda eriyebilmeli

© 2 Plastik veya cam materyale absorbe olmamali

3 Soliisyonu dengeli olmali ve 1sikta bozulmamali

4. Arter i¢i ve damar dig1 enjeksiyonlar1 non-irritan olmali ve intraven6z

uygulamalar1 agrisiz olmalidir

IDEAL IV. ANESTEZIK AJTANIN FARMAKOLOJIK OZELLIKLERI
(1,4)
1. Uyku kol-beyin dolasim siiresinde baglamalidir.
2 Hizli metabolize olmali ve kiimiilatif etkisi olmamahdir. Ayrica
metabolitleri inaktif olmalidir.
3 Indiiksiyon sirasinda solunumsal problemiere ve myokloni, kas tonusunda
artma gibi durumlara neden olmamalidir,
4 Kardiyovaskiiler sistemi minimal etkilemelidit.

5.Solunum frekansim ve derinligini etkilememelidir.




6.Antianaljezik etkiye sahip olmamahidir.

_7,N6romiiskﬁier bloker ilaglarla etkilesmemelidiz.

8 Anestezide uygulanan diger ilaglarla uyumlu olmalhdir.
.9,End0krin sistem iizerine etki gostermemelidir.

10 Allerjik reaksiyonlara neden olmamalidir

11.Bulant: kusmaya neden olmamalidir.

© 12 Hepatotoksik etkileri olmamalidir ve metabolitleri de non-toksik olmalidir

PROPOFOL

Kimyasal olarak 2-6 di-izopropyl phenol olup, ilk kez 1977°de
Ingiltere’de kullantlmistir.

Yagli bir emiilsiyonda hazulandigmndan oda 1sisinda saklanmali ve
kullanilmadan 6nce ¢alkalanmalidir.

Propofolun genel anestezi etkisi olusturmasi gamma-aminobiitirik asit
inhibisyonunu kolaylastirmast ile agiklanir.

Etkisinin hizli basladigs, kisa siirede karacigerde inaktif glukuronid ve
siilfatlara metabolize oldugu, metabolitlerinin %8&8’nin idrarla, %2°den  az bir

kismmin de fecesle atildig, %03 ‘lik kismuun ise degismeden kaldig1 ve

organizmada birikmedigi, redistriibisyona neden olmadig bilinmektedir.
Yagda kolay eridiginden etkisi gok cabuk baglar. Dagilim yarn stiresi 2-8

dakikadrr Klerensi hepatik kan akimindan fazladu. Bu da ekstrahepatik




metabolizmasinin ~ da var oldugunu gdsterir. Bu yliksek klerens degeri
(tiyopentalin 10 katr) devamli inflizyon olarak verilisinden sonra da cabuk
uyanmay1 agiklar Karacigerdeki konjugasyonu sonunda inaktif metabolitleri
olusur. Orta dereceli sitozda metabolizmasi degismez Metabolitlerinin idrarla
atilmasina ragmen kronik bobrek yetmezliginde metabolizmasinda degisikdik
olmaz.

Yasl hastalarda propofolun klerensi geng hastalara gore daha diisiik olup
bu da ileri yaslarda kardiak output ve hepatik kan akimmin azalmasina
baglanmistir.

Propofol inditksiyonunu takiben kalp atim hizinin anlamli derecede
degismemesi, propofolun hipotansiyona barorefleks cevabi inhibe etmesine
baglanmaktadir. Arter basmci dilslisii ise sempatik aktivitedeki azalma ve
dogrudan vaskiiler diiz kaslara etkisi nedeniyledit.

Propofol kardiyak output ve sistemik vaskiller direngte azalma ile
kardiovaskiiler sisteme depresif etkisi daha gok hipotansiyon ve bradikardi
seklinde gozlenmektedir. Kan basmcindaki digiisiin nedeni sistemik vaskiiler
direncteki azalma ve buna bagh vazodilatasyondur Propofolden sonra
gézlenen bradikardi, santral yolla sempatik aktiviteyi azaltici ve vagal
aktiviteyi arttirict etkisine bagli olabilir. Bu etki anestezi indiiksiyonunda
atropin premedikasyonu ile 6nlenebilir.

Propofol indiiksiyonu sonrasi yaklagik 30-60 saniye  siiten apne

gelisebilir. Laringeal refleksleri deprese eder, laringospazm, okstriik,higkirik
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- goﬁilmez ve air-way iyi tolere edilir. Tidal voliim, dakika volimiinde ve
fonksiyonel 1eziduel kapasitede anlamh dugtisler gorulir. Karbondioksite
"-réépiratuar yanitlar azali. Solunum sisteminde gorillen bu etkiler opioid
'p;emedikasyonu ile artmaktadir., Hepatik, renal veya hematolojik
p:arametrelere olumsuz etkisi gériilmemistir SSS’de intrakraniyal basinci
tistirlir. Ayrica goz igi basmcein da digtrir. Intrakraniyal basinci artmis
'hastalarda, arter basincim destekleyici dnlemler alinmazsa, serebral perfiizyon
basincinda kritik azalmaya neden olabilir. Fokal iskemiye kars: beyni korur.
~ Antiemetik ve antipruritiktir. Antikonvulzan degildir. Indiiksiyonda nadiren
| kas segirmesi, spontan hareketler, higkirik gibi etkiler izlenebilir (11,12).
Propofoliin histamin degarjina neden olmadig: ve tiyopentalin aksine
postoperatif dsnemde az da olsa analjezik ve antiemetik etkisinin oldugu son
caligmalarda gosterilmigtir (1)

Yapilan g¢alismalarda propofolun premedikasyon ajanlar, inhalasyon
anestezikleri ve kas gevseticiler gibi birlikte kullamldif ilaglarla herhangi bir
gecimsizlifi ghsterilememistir,

Giiniimiizde propofolun kullamimi indiiksiyon ajami olarak 2-2 5 mg /kg
dozda olup genellikle indiiksiyon zamaninin 25-125 saniyede oldugu, ayrica
anestezi idamesinde 25-50 mg ‘lik iv bolus tarzinda gerektikge ve TIVA
yonteminde inflizyon seklinde kullanilmaktadir.

Propofol ile TIVA, 6zellikle giiniibirlik cerrahilerde olmak tizere 3-15

mg/kg/saat dozunda kullaniimaktadir.




opofblﬁn solusyonunun bakterisid olmamasi nedeni ile hazirlanan

arn & saatten fazla bekletilmemesi gerckmektedir.

dfoiun dezavantajlanindan  biri, enjeksiyon yerinde agridi.
on -';gin genig bir venin segilmesi, enjeksiyon dncesi lidokain, opioid,
Qk_igp_ra'rﬁid gibi ajanlarin uygulanmasi ve sofutulmus  propofolun
mt _:: veya enjeksiyon swrasinda kisa siireli turnike ve ilacin yavag
ﬁizyonﬁ gibi yontemlerle bu agr1 azaltilmaya calisiimaktadir
szh uyanma ve sedasyonun uzamasi gibi tistiinliiklerin yanisira anestezi
_e_s__lhde bireysel farkhiliklar nedeniyle doz ihtiyacinin ayarlanmasi bir
V. ﬁfaj olusturmaktadir.

n etkilerinin azligi, hastalarin anesteziden hizli uyanabilmeleri ve

feutta birikmemesi nedeniyle propofol glintibirlik anestezide tercih edilen

actir (13).
MIDAZOLAM

Diger benzodiazepinler gibi, anksiyolitik ve sedatif - hipnotik
elliklerini, MSS’nin bir major inhibitér nérotransmitteri olan, GABA nin
“etkilerini arttirmak suretiyle ortaya koyar.

Midazolam diger benzodiazepinlerden, etkisinin ¢abuk baslamasi ve etki

siresinin kisa olmas: ile ayrilabilir.




;-dai'o.lam ¢6zuntir  bir imidazobenzodiazepin olup, fizyolojik pH’da

'I:dl;gundan kan-beyin engelini kolayca gegebilir,
Mlda.z.blam IV, IM veya rektal vyoldan uygulanabilir Intiavensz

. etkinin cabuk ortaya ¢ikmasim saglar. IM uygulama sonrasinda

_-_h__1':z.11 ve yilksek oranda olup, pik plazma diizeylerine 20 dakika i¢inde
:ﬁektal uygulamada emilim daha yavastir. Midazolam hizla ve yiiksek
da -b:ir inaktif metabolite yikilir ve viicuttan hizla atitlir. Eliminasyon hizs,
il eﬁ:na yoluna bagli degildir, ancak kisisel farkliliklar gozlenmektedir.
mihasyon cocuklarda daha hizli, hepatik veya renal disfoksiyonu olan
ta.::larda daha yavastir. Anestezide midazolamla birlikte kullanilan opioidler,
idazolam ile sinerjik etkilegimler gosterirler. Birlikte kullanildiklarinda asin

sedasyondan kaginmak icin, verilen midazolam dozu azaltilmalidir (11).

Midazolam doza bagli olarak uyuklama halinden derin hipnoza dek

dégisen sedasyon olusturur, IV midazolam enjeksiyonu sonrasinda sedasyonun

-".()..Itaya ¢tkist izl olup, saglikli yetiskinlerde en az 2.5mg’lik bir doz gerektirir,
IM enjeksiyon sonrasinda da sedasyonun ortaya ¢ikigt hizli olup, maksimal
ctkiye enjeksiyondan sonra 45 dakika i¢inde ulasilir. Sedasyona ek olarak
midazolam doza bagli olarak amnezi de olusturur. Klinik dozlarda
kardiyovaskiiler ve respiratuar fonksiyonlar iizerine olan etkiler minimaldir.
Diazepamin aksine, midazolam lokal olarak daha iyi tolere edilir

Saglikh yetiskinlerde premedikasyon igin, anestezi indiiksiyonundan 30

dakika dnce 0.07-0.1 mg/kg im. Midazolam verilmesi énerilmektedir. Yash
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elii ..astala.rda daha diisiik dozlar kullanimalidir. Cocuklarda, yine

 indiksiyonundan 30 dakika once verilecek olan, 0 15-0 2 mgfkg im

i.ﬁygulanmaSI ya da rektal vyoldan 0.35-0.45mg/kg verilmesi,

kasjfon icin uygundur,

r'n'i:dazoiam hizli ve 1ahat bir anestezi indilksiyonu saglar. Asiri
asyon. - goriilmeksizin, yeterli anestezive ulagmak igin dozlar ftitre
d;r Premedikasyon uygulanmamis olan yetiskinlerde 0.3-0.35

1

ik baslangic midazolam enjeksiyonu tavsiye edilmekte olup, geregi

'"1_1.1-1-(_1_3. :‘ek kiigitk dozlar verilebilir. Premedikasyon uygulanmig olan

larda daha kiigiik dozlar kullamlmalidir,
Midazolam, kalbin kontraktilitesini etkilemeksizin, kalp viikiinii

ttigindan ve entiibasyon gibi olaylara karsit sires yanitlanm inhibe

edjeblldiginden dolavi, kardiak hastalar i¢in dzellikle avantaih olabilir
~Cocuklarda ketamin ile birlikte midazolam enjeksiyonu 6nerilmektedir
| _.: Midazolam  vyilksek oranda metabolize edilmesi ve viicuttan hizl

tilmastyla, kisa bir eliminasyon siiresine sahip olup TIVA’da kullamlabilir

ﬁioidler haricindeki diger kisa etkili iv ajanlara gore , spesifik benzodiazepin
n’:tagonisti flumazenilin ~ kullanilmasiyla etkilerinin  hizla ortadan
'k_ﬁld1r'1labilmesi avantajma sahiptir TIVA’da ketamin veya diger narkotik
-__ahaljezikierle birlikte kullamldiginda tavsiye edilen midazolam dozu £

0.03mg/kg/saat ile 0. Img/kg/saat arasindadir.
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5Prop6fol ve midazolam benzer sedatif  etkilere sahiptir. Ancak
az ..a;ﬁﬁdaki amnezik etki propofoldan daha giigliidir. Midazolam,
p‘of.ol..e gére daha yavag indiksiyon ve daha uzun uyanma ile detlenme
sii ég_mé’sahiptir. Midazolamm eliminasyonu fentanil tarafindan inhibe edilir
Ve _3¢ti{i siiresi uzar (14). Suda ¢oziinen bir imidazobenzodiazepin tiirevi olan
m .z.uiolam yiiksek diizeyde amnezi olusturabilme ozelligi ile birlikte, etkisinin
cabuk baslamas1 kisa yar1 dmril ve kisa etki stiresi nedeniyle erken uyanmanin
zu edildigi durumlarda itk tercih edilen benzodiazepindir.
Anestezi indiiksiyonunda midazolam ve tiyopentonun kombine
kullantmlar1 arastirilmis ve iki ajan arasinda sinerjistik etkilesim oldugu
“saptanmistic Her iki ajanda inhibitér norotransmitter olan GABA’V1
.potansiyaiize etmektedirler Barbituratlar, benzodiazepinlerin  reseptorlere
baglanmasini da hizlandirirlar (15,16).

ideal olarak, TIVA uygulamasi ilacin plazma konsantrasyonlarinin yada
bazi serebral fonksiyon olglimlerinin sabit kalmasini temin edebilmelidir.
Uzun siiren girisimlerde, midazolamin siirekli infiizyon ile uygulanmast
gerekir, Arzulanan plazma konsantrasyonlarina hizla ulagabilmek igin,
genellikle anestezi bir bolus midazolam dozu ile indiiklenir ve ardindan
girisimin sonlarina dek plazma konsantrasyonlan stirekli inflizyon ile idame
ettirilic (17). Midazolam TiVA’da alfentanil ve propofol ile kombine

kullanildiginda amnezi yapma Ozelliginden faydalanilir. Propofolun etkisi
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.abuk sonlandifindan anesteziyi uzatmak i¢in midazolam kombinasyona

eklenebili (18,19.20.21).
KETAMIN
Ketamin bir fensiklidin analogudur. Ik 6nce talamo-neokortikal, daha

estezi” olusturur. Duyusal uyarilar goriiniirde hissedilir, fakat bilingli bir
~sekilde algilanmaz. Hasta kataleptik duruma benzer bir halde, belli bir viicut

‘pozisyonunda kalu, aymt zamanda belirgin analjezi ve amnezi vardu

“Refleksler ve spontan solunum neredeyse hi¢ etkilenmez. Ancak intravendz
_.yoﬂa hizli verilirse veya daha 6nceden opioidler verilmigse bazen apne ortaya
'.Qlkabilit' Ketamin giiglii bir bronkodilatérdiir, astimli hastalarda bu
.6zelliginden yararlanilir. Ancak {ist solunum yolu refleksleri aktif kalir,
Indiiksiyon igin iv olarak %1°lik soliisyondan, erigkinde 1.5-2mg/kg.
yenidogan ve bebeklerde 0.5-1mg/kg verilir. Etkisi 30-60sn icinde baslar, 5-10
dak siirer Analjezik etkisi 40dak. Amnezik etkisi ise 2 saat stirer. Kas igi
uygulamada %5’lik solusyondan, 8-12mg/kg wverilir. Etki 3-5 dak sonta
baslar,10-20 dak stirer Gerektiginde baslangic dozunun 1/3-1/2’si kadar
tekrarlanabilir Inflizyon seklinde 0 5-4mg/kg/saat huzla verilebilir,

Ketaminin yan etkileri, katekolamin salgilanmasi ve kan basinci

yitkselmesi, tasikardi, kardiyak O, tiiketiminin artmasi, bronkodilatasyon,
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us kontraksiyonu, intrakranial ve intraokiiler basing artigi, hipersalivasyon,
‘.as__.;:t.onusunun artmas1 ve diskineziler, uyanma fazinda rahatsiz edici veya
éh{l..i{.'e endisesi veren haliisinasyonlar ve ajitasyon durumlar ,asi1 hizh
ﬂj'ék‘siyonda apneye kadar varan solunum depresyonudur.
:'Kontrendikasyonlarl ise, dekompanse kalp yetmezligi, aort stenozu,
itral stenoz, arteriyel hipertansiyon, hipertiroidi, feokromasitoma, yliksek
éikraniyal basing, intrakraniyal timor, perfore goz yaralanmasi, psikiyatrik
hi;iétahklar, preklampsi, eklampsidir.
Psikomimetik etkilerinden dolay1 ketaminin tek basina uygulanmasi
nerilmemektedir. Bunun yerine benzodiazepinler ile kombinasyon seklinde
gulanmasi tercih edilmektedir

TIVA’da ketamin propofolle kombine edilerek kullanilabilmektedit
Ketaminin  olumsuz etkilerini 6nlemek igin gesitli  kombinasyonlar
“Onerilmistir.  Ketamin’in  benzodiazepinlerle kombinasyonu yan etkj
insidansini azaltmakta ve ketamin-midazolam infiizyonu bu amacla tavsiye
edilmektedir ~ Propofol-ketamin kombinasyonu hemodinamik stabilite
nedeniyle daha avantajhidir. Ketaminin kardiyak stimiilan etkisi propofolun
depresan etkisini azaltabilmektedir  Ayrica propofol hipnotik dozlarda,
ketaminin neden oldugu  hallusinasyonlan da  onleyebilmektedir

(19,20,21,22,23,24)
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an daha vyavag sekilde hepatik biyotransformasyonla inaktive
_11n:1_ektedir Plazma konsantrasyonu kesinlikle bilinse bile, belli bir hastadaki
_ d duyarlilifinin 6nceden tahmin edilmesi olanaksizdir Opioide duyarl
i hastada etki daha giiclii olacagi gibi, etki siiresi de daha uzun olur.
| Opioidlerin etkileri spesifik opioid reseptdrletine baglanma ve endojen
pioidlerle etkilesmeleri sonucu ortaya ¢ikmaktadr Alfentanilin etkisi iv
uygulamadan 30 sn sonra baslar ve etki siiresi 15-20 dakikadir. Alfentanilin
e't'kisinin kisa stireli olmas1 dagilim voliiminiin kiigiik olmasma baghdir (12).
Plazma proteinlerine baglanma oram %90 dir, Karacigerde inaktive edildikten
sonra  bobrek yoluyla elimine edilir. Alfentanilin infuzyon seklinde
.Verilmesinin daha iyi hemodinamik stabilite sagladigi bilinmektedir (25)
. Opioidler amnezi yapmaz en onemli etkileri analjezidir. Epidural ve
subaraknoyidal uygulanmalar: da agr tedavisinde yarar saglamaktadir
Alfentanil, anestezi indiiksiyonunda 15 pg/kg (Img/70kg), idamede ise
7-15 pg/kg (0 5-1 mg/70 kg) dozunda uygulanmaktadir (24).
Opioidlerin yan etkileri, solunum depresyonu, hipotansiyon, bradikardi,

toraks sertligi (santral etkiye bagl bu kas sertligi yiiksek dozlarin izl olarak
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intravendz verilmelerinde izlenebilir ve kas gevseticilerle antagonize edilir),
bronkospazm, bulanti, kusma, konstipasyon, idrar retansiyvonu, myozisdir.

. Opioidlerin kontrendike oldugu durumlar ise, gebelik ve laktasyon
aénemidir, clinkii plasentayt gecebilir.

Alfentanilin etki siiresi fentanilden daha kisadu. Fentanilin ancak 1/3 —
1/4 analjezik glicine sahiptir. Toraks sertlesmesi yavag iv enjeksiyonla
énlenebilir veya azaltilabilic. Opioidlerin  antidotu Naloksan‘dir (1)

Jamp (1ml)= 0 4mg s.c.; im;iv kullamlabilir (26,27).

" CIS-ATRAKURYUM

Atrakuryumun kimyasal izomeridit. Atrakuryumdan 3-4 kez daha
giicliidiir. Otonomik etkileri ise daha zayiftir. Histamin salinimina neden
olmaz Hofmann climinasyonu ile yikildig: diistiniilmektedir Etki siiresi otta
derecede uzundur. Eliminasyonu karaciger ve bobrek fonksiyonlarina bagimii
degildir. 0.15-0.2 mg/kg/iv entiibasyon dozunda kullanilir.

idamede ise ; 0.03mg/kg bolus veya 0.5-10.2 ug/kg/dakika inflizyon

seklinde uygulanabilir (26,27)
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C_ahg;malel Akdeniz  Universitesi Itp  Fakiiltesi  Hastanesi

=

st _ziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali'nda, Tip Fakiiltesi Etik
';:ul__._\;e hastalarin onay: alindiktan sonrta ASA I ve II grubunda ver alan,
'_:65_1;0pi girigimi uygulanan, 20 - 65 vyas arasindaki toplam 60 olgu
inde gerceklestirildi

__-::Herhangi bir sistemik hastalig1 olan, hipertiroidi, diyabet gibi endokrin
p_zukl'ugu olan, ila¢ kullanan, ilag alerjisi 6ykiisii olan ve daha once
p_erésyon gegirmis olan hastalar caligmaya dahil edilmediler. Operasyon
_a_Smda anestezi ya da cerrahi komplikasyon gelisen hastalarla, operasyon
r_ési ortalama degerlerin tizerinde olan hastalar calismadan ¢ikarildilar.
Hastalara  premedikasyon  uygulanmadi. Tim olgularda EKG,
noninvaziv sistolik ve diastolik kan basinct, periferik oksijen satiirasyonu
(Sony, Mennen Medical Inc. Horizon 1000), end-tidal CO,
___rﬁonitérizasyonlau yapildi

Hastalar rastgele yontemle 20°ser kisilik i¢ gruba aynildi, Birinci grup :

':'Propof'ol grubuy, Ikinei grup : Midazolam grubu, Ugiincli grup : Ketamin

“grubu olarak belirlendi.
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~Operasyona alinacak biitiin hastalara periferik biiyiik venlerden birine

G kantil yerlestirilerek damar yolu agildi 2-3 ml/kg/saat %0.9 NaCl
ﬁgyonu infiizyona baglandi. U gruptaki tiim hastalarda anestezi
pdiiksiyonunda  2mg/kg  propofol, 0.025 mg/kg aifentanil uygulandi. Cis-
akuryum 02 mg/kg ile entiibasyon gergeklestirildi Anestezi idamesi,
r‘dpofol grubunda  2mg/kg/saat propofol ile, midazolam grubunda
0.125mg/kg/saat  midazolam ile , ticiincii grup olan ketamin grubunda ise
fﬁg/kg/saat ketamin ile sagland1. Kalp hiz1 ve kan basinc: dlgiimlerinde giris
degerlerine gore % 25 artis ortaya ¢iktiginda ek doz iv 1ml alfentanil
uygulandi. Ttm olgulara yar: kapali sistem ile 8-10 ml/kg tidal voliimle % 50
~okstjen +%50 N,O ile kontrollii ventilasyon uygulandi. Anestezi ve operasyon
. baslangig¢ ve bitis zamanlar1 kaydedildi

Operasyonun bitiminde, anestezik maddeler kesildikten sonra 5 dakika
stire ile % 100 O, solutuldu. Hastalar kas tonusu ve solunumlan yeterli hale
geldikten sonra ekstiibe edildiler. Solunumu yeterli olmayan hastalar toplam
Img neostigmin + 0.5 mg atropin ile dekiirarize edildiler,

Postoperatif dénemde 15, 30 ve 60 dakikalardaki derlenme skoru (Tablo
1) ve sedasyon skoru (Tablo 2) degerleri belirlencrek kaydedildi. Bu siire
iginde postoperatif komplikasyonlar yoniinden hastalar izlendiler ve ortaya
¢ikan komplikasyonlar kaydedildi.
Calismamizin istatistiksel degerlendirmesi, Akdeniz Universitesi Tip

Fakiiltesi Biyoistatistik Anabilim Dalinda yapildi. {statistiksel analizler icin
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0.0 yazthmi kullanildt Ug grup arasindaki karsilagtirmalar igin, normal
yan pleiimlerde ANOVA (varyans analizi), normal dagilima
ayan olgtimlerde Kruskal-Wallis varyans analizi kullamildi. Grupigi

_§fl'ﬁhaiarda Post hoc ve LSD yontemi, normal dafilima uymayan

et elerde ise Mann-Whitey U testi uygulandi Ek doz gereksinimini
etlendirmek igin Fisher’in ki-kare testi kullanildi Sonuglar, ortalama +

dart éapma olarak belirtildi. P<0.05 anlamli olarak kabul edildi.




Derlenme skoru (Aldrete skorlama sistemi)

(i.s.tem!i ve emirle hareket edebilme)

0
num
n SoI.uk alabilme ve dkstirme 2
ispne, yiizeyel ve simirli solunum 1
i 5
asun
 basinct £ 20 mmHg (preanestezik degetlere gire) 2
‘basinei + 20 - 50 mmHg 1
-._Basmm + 50 mmHg 0
ksijen satiirasyonu
Oda havasinda %90 ve 1 oksijen satiirasyonu 2
Oksijen inhalasyonu ile %90 ve oksijen satiirasyonu 1
Oksijene ragmen %90 ve altinda oksijen satiirasyonu 0
Tablo 2; Sedasyon skoru (Ramsey skorlama sistemi)
@eﬁasyon skoru
Uyanik 0
S6z1t uyaranla uyaniyor l
Dokunmakla nyamyor 2
Agnlt uyaranla uyaniyor 3
Agrili uyarana yanit yok 4
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BULGULAR

Farkli TIVA uygulamalarm: hemodinami,derlenme ve komplikasyonlar

yontinden kargilagtirmak amaciyla 1.gruba propofol+alfentanil, 2 gruba

midazolam+alfentanil, 3 gruba ise ketamin+alfentanil ile TIVA uyguland:.

Tablo 3 : 1. Gruba (propofol) ait demografik veriler
No | Cinsiyet K/E | Yas (vi) | Agirlik (kg) | Operasyonun Tiiri
1 K 49 72 Artroskopi
2 K 22 43 Artroskopi
3 K 35 50 Artroskopi
4 E 18 40 Artroskopi
5 K 18 50 Artroskopi
6 E 34 60 Artroskopi
7 E 42 52 Artroskopi
8 E 25 75 Artroskopi
9 E 32 85 Artroskopi
[a E 30 62 Artroskopi
11 E 42 55 Artroskopi
12 K 45 56 Artroskopi
13 E 33 80 Artroskopi ]
14 E 26 72 Artroskopi
15 E 29 63 Artroskopi )
6 E 38 59 | Artroskopi i
17 E 37 61 Artroskopi .
18 K 24 68 Artroskopi
19 E 48 81 Artroskopi
20 K 29 53 Artroskopi




ablo 4 : 2. Gruba ait (Midazolam) demografik veriler

Cinsivet K/E | Yas (i) Afirhk (kg) | Operasyonun Tiirii
E 62 90 Artroskopi
— ] E 35 68 Artroskopi
3 E 50 75 Artroskopi
: 4 E 55 74 Artroskopi
.5 E 30 80 Artroskopi
6 K 38 80 Artroskopi
7 E 46 90 Artroskopi
8 E 32 86 Artroskopi
9 K 55 73 Artroskopi
10 K 58 65 Artroskopi
1 E 34 86 Artroskopi
12 E 30 75 Artroskopi
13 E 29 72 Artroskopi
14 E 46 62 Artroskopi
5 K 60 74 Artroskopi
16 E 42 160 Artroskopi
17 K 55 70 Artroskopi
18 E 38 84 Artroskopi
i9 E 29 49 Artroskopi
20 E 33 63 Artroskopi

E==o R Aol R TR B B S
EEhEh s Wi wend UL




Tablo 5 : 3. Gruba ait (Ketamin) demografik veriler

No | Cinsivet K/E | Yas (yil) Agirhk (kg) | Operasyonun Tiirii
E 20 65 Artroskopi
E 54 83 Artroskopi
E 31 104 Artroskopi
E 20 60 Artroskopi
E 18 70 Artroskopi
K 53 61 Artroskopi
E 39 83 Artroskopi
K 60 63 Artroskopi
E 37 65 Arfroskopi
E 25 60 Artroskopi
E 30 65 Artroskopi
E 28 72 Artroskopi
E 38 80 Artroskopi
E 37 90 Artroskopi
E 30 70 Artroskopt
E 30 63 Artroskopi
E 28 68 Artroskopi
E 45 70 Artroskopi
E 40 80 Artroskopi
K 32 56 Artroskopi

Olgulanimiza ait cins, agulik, boy, anestezi ve operasyon siireleri
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli farklihk bulunmad (p>0.05)
Gruplardaki hastalar1 yas ortalamalani ise Grup I’de 32+9.8 vyil, Grup
[Pde 41£10 yil, Grup HI’'de 34.8+10.3 vil idi; gruplar karsilastirildiginda
(grup I ile grup II (p:0.004) ve grup I1 ile grup 111 (p:0.034)), gruplar arasinda
anlamh fark gortldd (p<0 05). Bu, gruplarin rastgele yontemle segilmesine

baglandr. Grup I ile grup III arasinda anlaml fark yoktu (p>0.05)
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Tablo 6 : Olgularimiza ait sistolik kan basinci degerleri (mmHg),

@gﬁmler

Grup I Grup 11 Grup III
Preop. 126,849,6 132,3217,4 133,249.6
Indiik.sonra 106,3+13 .4 102+22.3 108,6+15,7
Entb.sonra 118,4+15,7 116,1+15,1 124,1+£17.4
Infiiz.15.dak 118+11,05 116,8+14,3 122,05+13,4
Infiiz.30.dak 120,2+13,1 136,05+14,3 132,2+19,4
Infiiz.45.dak 112,3+40,9 141,7+15,6 134,5+19,4
Infitz.son.15.dak 126,2+13,5 146,4+20,0 141,4+17,9
Ekstubasyon 134,4+10,2 146,5%16,2 142,4+12.2
Postop. 15.dak 128,8+10,6 142,8+12,6 137,5416,2
Postop. 30.dak 128,248.,07 134,6+13,07 130,0149,9
Postop. 60.dak 127.8+8,4 133+10,5 130,1410,3

Sistolik kan basmc: hem ¢ grup arasinda, hem de grup ici
kargilastirmalarda  istatistiksel  olarak anlamlt  degisiklikler gosterdi
(p<0 05).0Olgulara ait preoperatif sistolik kan basinc: degerleri  gruplar
arasinda anlamsizdi (p>0 05), Indiiksiyon sontasinda bu degerler her ii¢ grupta
preoperatif degerlere gore diisiis gosterdi, bu degisiklikler gruplar aras
kargilagtirmalarda istatistiksel olarak anlami; degildi (p>0.05). Infiizyonun 30,
dakikasinda propofol grubu ile midazolam grubu ve propofol grubu ile
ketamin grubu arasinda, inflizyonun 45.dakikasinda propofol grubu ile
midazolam grubu arasinda, ckstubasyonda propofol grubu ile midazolam
grubu arasinda, infiizyon sonlandirildiktan sonraki 15. dakikada propofol
gtubu ile midazolam grubu ve propofol grubu ile ketamin grubu arasinda
anlamli farkliliklar vardir (p<0.05). Birinci grup olan propofol grubunda

istatistiksel anlamlr olarak sistolik kan basinct daha diigiik seyretmistir
(p<0.05).
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_ vardir (p<0.05)

arasmnda(p:0.002) ve gup I

kstiibasyondan sonta Grup I ile II (p: 0.005) arasinda,

Infiizyonun 30 dakikasinda Grup I ile II (p:0.003) ve I ile III (p: 0.022)

rasinda, infiizyonun 45. dakikasinda Grup I ile 1T (p: 0.02) arasinda,
nlandinldiktan sonraki 15 dakikada Grup I ile II (p: 0.001) ve I ile III (p:

0.008) arasinda anlamli fark vardir Postoperatif 15 dakikada grup T ile II

ile I arasinda(p:0.044) anlamli fark

“Tablo 7: Olgularimiza ait diastolik kan basinc: degerleri (mmHg)

Ol¢iimler Grup I Grup I Grup I |
Preop. 73,3£5.3 77,5+8.,6 77.1£10
Indiik.sonra 67,4469 60,8+13.,6 61.6%9.4
Entb.sonra 71,4410,01 74,1+8.8 74.3+10.1
Infiiz.15.dak 72,5+8,1 73,9+11.,6 73.0547.5
Infiiz 30.dak 724+10,5 87,6+10,9 82.3x12
Infiiz.45.dak 77£12,9 92,342 8 88.8+14.4
Infiiz.son.15.dak 76,445,5 91,8:£14,2 88.4+18.6
Ekstubasyon 81+4,2 90,2+13,6 87£14.6
Postop. 15.dak 76,3+8,3 88,5+7.,9 82.2+10.8
Postop. 30.dak 75,346,03 86+8,5 80.4+8.08
Postop. 60.dak 77,949,1 82,1+7.8 81.446.5

inflizyon

dusiik seyretti,

Diastolik kan basinci degerleri, grup ici ve gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml degisiklikler gosterdi(p<0.05) Her iig grupta goriillen bu
degisiklikler sistolik arter basmeinda saptanan anlamls degisiklikler ile

uyumluydu. Diastolik kan basinei, propofol grubunda diger gruplara gore daha
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inf. 15. Dak

Ekstubasyon

Postop 15, Dak

Postop 30. Dak

Posop 60. Dak

—— Grup |
—&-— Grup I
Grup Il




(p<0.05).

- dakikasinda Grup I ile II (p: 0.005) arasinda,

Tablo 8 :Olgulara ait kalp hizi degerleri (atim/dakika)

Diastolik  kan basinci 6lciimlerinde, infiizyonun 30. dékikasmda
“Grup Tile II (p: 0.001) ve I ile Il (p: 0.006)arasinda, infiizyonun 45.
: infiizyon sonlandirildiktan
| sonraki 15. dakikada Grup I ile IT (p: 0.001) ve L ile III (p: 0.008) arasinda,
postoperatif 15. dakikada Grup I ile II (p: 0.001), T ile III (p: 0.044) ve IT ile
I1I (p: 0.034) arasinda postoperatif 30. dakikada Grup Iile II (p: 0001), T ile

III (p: 0.037)ve II ile II (p: 0.025)arasinda anlamii degisiklikler gosterdi

Olciimler Grup I Grup II Grup III
Preop. 79+8 8 77,9+11,03 77,5£8,7
Indiik.sonra 74£10,1 75,1+14,] 69,05+7,2
Entb.sonra 77,549.9 82,9+13,7 78,5£11,7
Infiiz.15.dak 71,973 75,8+11,4 68,7+7,7
Infiiz.30.dak 71,6498 71,4+11,3 72,4492
Infiiz.45.dak 70,2+14.8 71,9420,7 70,7+7.1
Infiiz.son.15.dak 76,7+9,8 79,8+11,9 81,648,3
Ekstubasyon 82+7,7 87,7+7.5 86,05+10,8
Postop, 15.dak 78,7+15.,5 76,1£10,3 76+11,8
Postop. 30.dak 78,249,5 73,148,2 74,3+12,2
Postop. 60.dak 77,1+11,4 75,748,3 74,9+10,4

anlaml: bir farkhilik ggstermedi (p>0.05)

Kalp atim hzinin gruplar arasi karsilastirmalarinda; tlgtimler arasinda
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To 9 : Olgulara ait periferik oksijen satiirasyonu degerleri (%)

Grup I Grup II Grup III

99,940,3 99,310,8 99,7+0,7

99,940,3 99,6+0,8 100£0,0

99,9+0,3 99,440,7 99,7+0,5

99,9+0,3 99,2+0,9 99,840,5

99,90,3 99,309 99,840,3

99,8+0,3 99,241,0 99,9:0,2

fiz.son.15.dak 99,9+0,3 99,05+1,1 99,640,8
kstubasyon 99,9+0,3 99,1%1,07 99,541,1
ostop. 15.dak 99,420,9 96,8+1,5 98,6:1,7
Postop. 30.dak 99,7+0,4 97,8+1,3 99,3£1,08
[Postop. 60.dak 99,8+0,6 98,6+0,8 99,420,9

Gruplararasi karsilastirmalarda periferik oksijen saturasyonu degerlerinde
anlamli farkliliklar gozlendi Ekstubasyonda propofol grubu ile midazolam

érubu arasinda anlamli fark vard: (p<0.05). Periferik oksijen saturasyonu

:";'15‘., 30, 60 dakikalarda da propofol grubu ile midazolam grubu ve
midazolam grubuyla ketamin grubu arasinda anlamli fark vardi(p<0 05)
Postoperatif 15 dakikada propofol grubunda oksijen satiirasyonu degeri
99 440 9 ketamin grubunda 98 6+1.7 iken midazolam grubunda 96.8+1.5 idi;
postoperatif 30 dakikada isc oksijen saturasyonu degerleri propofol grubunda
99.740 4, ketamin grubunda 99.3+1 08 iken midazolam grubunda 97 8+1.3
idi; postoperatif 60. dakikada ise ptopofol grubunda 99.8+0 6, ketamin
gtubunda 99.440 9 iken midazolam grubunda 98.6+0.8 bulundu. Midazolam

grubu diger iki ¢alisma grubu ile karsilagtirildiginda aralarindaki fark

istatistiksel olarak anlamliyds (p<0.05)
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propofol grubunda 99.9-+0.3, midazolam grubunda 99.1::1.07 idi. Postoperatif
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:bio 10 : Olgulara ait derlenme skoru ortalama degerleri

Olgiimler Grup I Grup II Gruplll\’
ostoperatif 15.dak. 9,940,3 8,8+1,3 9,9+0,3
Postoperatif 30.dak 10,0+0,0 9,740.4 10,040,0

ostoperatif 60.dak 10,0+0,0 9,8+0,4 9,9+0,2 B

Derlenme  skorlarmda gruplar arasinda  yapilan degerlendirmelerde,
postoperatif 15.dakika, 30 dakika, 60 dakikalarda propofol grubu ile ketamin

grubu arasinda anlaml bir fark goriilmezken (p>0.05); propofol ve ketamin

Midazolam grubundaki hastalarin uyanmalari ve postoperatif derlenmeleri

daha uzun siirmiigtiir.




1

lendirilmes

Detlenme skorunun gruplara gore deger

CE

U Grup HI

Dak

Postop 60

Dak

Postop 30

Dak

Postop 15




lo.11 : Olgulara ait sedasyon skoru ortalama degetleri

Gruplar arasinda vyapilan postoperatif 15. dakikada, 30. dakikada,

dakikada sedasyon skoru en yiiksek, ketamin grubunda ise en disiik

‘bulunmugtur. Postoperatif 30.dakikada ve 60.dakikada midazolam grubuyla
diger gruplar arasinda anlamli farkhilik vardu (p<0.05). Postoperatif 15

dakikadan sonra midazolam grubunda, diger gruplara gore sedasyonun daha

- Uzun stirdiigii goritlmiistiir.

Olgiimler Grup I Grup 11 Gruplll

stoperatif 15.dak. 1,0£0,3 0,70,6 0,020,0

operatif 30.dak 0,0+0,0 0,240 4 0,020,0
_S@peraﬁfﬁo.dak_ | 0000 0,1£0.3 0000 ]
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TARTISMA

Calismamizda cerrahj miidahale gecirecek ASA T ve ASA 1I grubunda

ver alan toplam 60 olguda propofol, midazolam ve ketamin ile t¢ farkh TTVA
yontemi uvyguladik ve hemodinami, derlenme skoru, sedasyon skoru ve
komplikasyonlar agismdan tisttinliiklerinj karsllastumayl amacladik

Ozkan ve arkadaslarinin (28) 40 hasta Uzerinde Yapmis olduklar
calismada  total intravendz  anestez; ve sevofluran uygulamiglar  ve
hemodinamik Ol¢itmleri kar§11a§t1rm1§1ardu. TIVA grubunda propofol ve
alfentanil kullanmiglardir.  Tiva grubunda  sistolik  ve diastolik kan
basinglarinda anestezi uygulamasg stiresince istatistikse] olarak anlam]; disme
izlendigini (p<0.01) ve kalp hizinin da baslangig degerlerinin  altinda

seyrettigini (p<0 01) bildirmislerdir

yYanita etkilerini arastirdiklar calismalarda, Opetasyon siiresince ortalama
KAH degerlerinin Tiva grubunda dahga diistik seyrettigini bildirilmigtir
(7,29,30),

Adams ve ark (5) TIVA ve inhalasyon anestezisini kargilastirdiklar;
¢alismalarinda, TiVA grubunda peroperatif ortalama sistolik kan basincmin

125 mmHg, inhalasyon grubunda ise 131 mmHg olduguny saptamislardyr,

.’
§




TIVA’da kullanilan propofol ve midazolamm hemodinamik etkilerini

kargilastiran gesitli calismalar yapumistir. Atanassoff ve ark, (31) propofol ve
midazolam infiizyonuyla sedasyon uygulamislar ve her iki gruptada
hemodinamik stabilite saglandignt agiklamuslardn. Cellano ve ark. (32)
: éndotrakeal entiibasyon ve cilt insizyonundan sonta sistolik arter basinci ve
..: kalp atim hizinin midazolam grubunda yiikseldigini propofol grubunda ise
| distiigiinit bildirmislerdir. Jones ve ark. (13) ortalama arter basmcinda
propofol grubunda midazolama gére daha fazla ditsme, kalp atim hizinda ise
midazolam grubunda daha fazla diisme goéziemisler, bununla birlikte bu iki
ajan arasmda hemodinamik agidan istatistiksel olarak anlamli  fark
bulamadiklarini  agiklamislardir. Bizim calismamizda da, kan basinc
degisiklikleri ortaya ctkmus olsa da iig grupta da hemodinamik stabilite
saglandig gozlendi.

Propofol, midazolam, alfentanil’in ikili tigli kombinasyonlar seklinde
kullamldig1 ¢alismalarda, alfentanilin anljezik etkisinden, propofoliin hipnotik
etkisinden ve midazolammn ise amnezik etkisinden yararlanildig bildirilmistir
(33,34,35,36).

Karabiyik ve ark (37) propofol-alfentanil ile total intravensz anestezi ve
genel anestezi uygulamasinin  hemodinamik parametreler ve uyanma
6zellikleri izerine etkileri ile yan etkilerini arastirmuglar Kalp hizindaki artisin
genel anestezi grubunda, TiVA grubundan istatiksel olarak anlamli sekilde

yiiksek oldugu bildirilmistir. Emitle gozlerini agma zamani ve oryantasyon
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zamani TIVA grubunda, genel anestezi grubuna gore ¢ok daha kisa bulundugy
agiklanmustir (P<0.001) Daha az hemodinamik degisiklikler,daha cabuk ve ivi
uyanma ve ¢ok daha az yan etkileri gozlendigi icin TIVA nmn genel anesteziye
iyl bir alternatif olabilecedi sonucuna vartlmistir. Bu ¢alismada TIVA icin,
bizim ¢alismamizda oldugu gibi propofol ve alfentanil kullamlmisti

Tur ve ark. ise (38) total intravensz anestezide propofol ve alfentanil

uygulamasimin  indiiksiyon, anestezi idamesi

V¢ postoperatif derlenme

zamanma etkilerini arastirmiglardir . Uyuma, anestezi, uyanma, oryantasyon ve
kuvvetin geri gelme siireleri degerlendirilmis Uyuma siiresi ve anestezi siiresi
her iki grupta anlamli fark gostermezken uyanma,oryantasyon ve el sikma
stireleri kontrol grubuna gore TIVA grubunda ¢ok anlamli olarak kisa
bulunmus (p<0.01), Sonugta derlenme siiresini ¢ok kisalttigr icin propofol ve

alfentanil ile TIVA uygulamasimin tercih edilebilir bir yontem oldugu kanisina

varilmagtir.

Anestezide kullanilan inhalasyon ajanlarinin hastayi etkilemesinin

yanisita ameliyathane ortaming vaytlarak calisanlani da olumsuz yonde

etkilemesi nedeniyle son yillarda intravensz anestezi glincellik kazanmis ve bu
konuda degisik teknik ve ajanlar uygulama alanmna girmistir  Propofol ve
betaberinde aifentanilin TIVA i¢in kullammi ise gok yaygmdir (39,40).

Propofol, hazur solusyon halinde olusu, viicutta hizla metabolize olup
dokularda birikmeyisi, histamin saliimina vyol agmayisl, anesteziden sonra

derlenmenin ¢abuk olmas1, emezise neden olmamasi, hastanin zinde uyanmasi




gibi ¢ok olumlu dzellikieri nedeniyle anestezi indiiksiyonunda ve ida.mesinde
tercih edilmektedir (41,42,43,44,45), Alfentanil ise narkotik analjezikler iginde
hizli etkili ve viicuttan en luzli elimine olanlardan birisidir. Bizde
calismamizda propofol ve alfentanili indiikksiyon ve anestezi idamesinde
infuzyon yoluyla uygulayarak hemodinami, detlenme ve sedasyon skorlarini

yoniinden izledik.

Anestezinin  basarisi, operasyon  swasinda vital bulgularda fazla

degisiklige sebep olmadan yetetli bir anestezi saglanmasi yanmda postoperatif
derlenmenin hizli ve kalitelj olmasiyla da él¢iilir. Bu ozellikler, son yillardaki
yeni inhalasyon anestezikleri ile saglanabildigi gibi, degisik ajaniarla
uygulanabilen TIVA ile de saglanmaktadir.

Cooper ve ark. (46), TIVA’da propofol ve alfentanil uygulanan
olgularda szellikle derlenmenin hizi ve kalitesinin gok miikemmel oldugunu
gostermislerdir. Bizim  ¢aligmamizda da, derlenme hizt ve Kalitesinin
propofol+alfentanil grubunda en lyi degerlerde oldugu gbzlenmistir,

Oba ve ark. (47) midazolam ve alfentanil ile total intravendz anestezi

uygulamislar, flumazenil kullanarak detlenme zamanm: ve Kkalitesini

karsilagtirmiglar. Sonu¢ olarak midazolam ve alfentanille olusan TIVA da

genel anesteziye goére derlenme zamannm uzun oldugunu géritlmiis ve

postoperatif takibinin iyi yapilabilecegi iinitelerde uygulanmasinin uygun

oldugu bildirilmistir.
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Midazolamin hipnotik ve sedatif etkisinin flumazenil

ile antagonize

ebilme imkani total intravensz anesteziye yeni bir boyut kazandirmistir. By

zamanma bagli olarak uzayan postoperatif sedasyondur (47,48). Cabuk
uyanma istendiginde, midazolamin sedatif- hipnotik etkisinin antagonize
edilebilmesi 6nemli bir avantajdir. Bir imidazobenzodiazepin olan flumazenil,
kompetitif benzodiazepin antagonistidir (48) Calismalarda midazolam ile
TIVA da derlenme zamanmnin daha uzun oldugu bildirilmistir Flumazenil,
midazolam etkisini antagonize ederek derlenmeyi ¢abuklagtirmaktaysa da bu
ancak Kkisa bir siire icin olabilmektedir. Bu nedenle, midazolam ile uygulanan
TIVA’nin postoperatif uzun bir sedasyon istenebilecek olgular i¢in ve ancak
postoperatif uyanma takibinin iyi vapilabilecegi tinitelerde kullanilmasinm
uygun olacag: a¢iklanmistir (47,48). Bizim calismamizda da, midazolam ile
TIVA uyguladigimiz hastalarda diger gruplara gére derlenme zamam daha
uzun bulunmustur.

Kursun ve atk (49) midazolam ve alfentanil ile total intravenoz

anestezinin (TIVA) strese endokrin ve metabolik vanit lizerine etkilerini

aragtmiglar. Bu g¢alismay1 30 hasta tizerinde 2 gruba aymrarak yaprmmglar,

TIVA ve inhalasyon anestezisini karsilagtirmiglardir. Midazolam-alfentanil
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unda endokrin ve metabolik yamitin belirgin olarak bask11and1g1n1
d;rmislerdir

Nishiyama ve ark (50) kardiyovaskiiler stabilite ve iyi bir anestezi
'agi.anmasma karsin midazolam-fentanil anestezisinin katekolamin artigini
néeliemedigini ileri stirmiislerdir Midazolam-fentanil ile TIVA uygulanan
11‘ baska c¢alismada, hemodinamik dengenin stabil halde korunamadig:
f_bildixilmistir . Ozellikle indiiksiyonu takiben certahi insizyondan sonra da bir
_::'sﬁre devam eden belirgin kan basinct diislisii ve bradikardi g&rillmiis. Bunu
‘sebebini ise alfentanil ile vekuronyumun birlikte kullanimiyla gelisebilen
bradikardi ve midazolamimn bunu arttirici etkisiyle agiklamuglardir (49) Bizim
calismamzda ise gruplar arasinda kalp atim hizinda anlamli bir fark
bulunamamistir, kan basmci Slgiimleri ise, iig TIVA grubu arasmda en yiiksek
midazolam- alfentanil grubunda gézlenmistir.

Guniibirlik  girisimlerde midazolammn indiksiyon ajant  olarak
kullanilmasi, derlenme déneminde uzamaya neden olmasi nedeniyle
tartismalidir (51,52) Son wyillatda midazolamin diisitk dozlarnmn, diger bir
hipnotik ajanin diigtik dozlariyla kombine edilmesiyle olusan koindiiksiyon
yontemleri giiniibirlik girisimlerde denenmektedir. Genellikle bu ¢alismalarda
midazolam-propofol koindiiksiyonu propofol indiiksiyonu ile
karsilastirilmaktadir.  Midazolamla propofolun anestezi indiksiyonunda
birlikte kullanimlari, anestezi siiresince farkinda olma insidansimi ve anestezi

stiresince kullamlan total propofol dozunu azaltmaktadr Daha diigiik dozda
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propofol kullanimi bir yandan hemodinamik stabiliteyi artirmakta diger

vandan da  daha ckonomik  bir anestezi 'uygulamasma olanak

saglamaktadir. Digiik midazolam dozlariyla uygulanan koinditksiyonun
anesiezinin derlenme dénemin; uzatip uzatmadigr konusu ise tartismalidir

(51,52,53).

Keles S. ve ark. (54) propofol infuzyonu-N,O-fentani anestezisinde

yash hastalarda dahg belirgin bulunmus, Derlenmenin vash hastalarda dahg

uzun olmasina ragmen komplikasyon gozlenmedigi bildirilmistir, Bizim
calismamizda da genel olarak biitin gruplarda kan basmncin da azalma
gortildii. Derlenmenin ise midazolam grubunda daha uzun stirdiigii gozlendi,
fakat postoperatif bir komplikasyon gelismedi (55),

Baykara Nur ve ark. (56) ise ASA I grubundan toplam 40 hasta Uzerinde
giniibirlik ameliyatiarda propofol ve sevofluran anestezilerini uyanma siiresj

Ve  postoperatif kusma yOniinden karsilastirmuslardir Propofolle TivA

uygulamasinin - sevofluran anestezisine gére kusma insidansinin daha diistik

olmasi, analjezik ihtivacinin azalmasi, taburcu olma stiresinin  kisalmas:

nedeniyle tistiinliikier tasidig: sonucuna varilmustir,
Romic ve ark, (57) ise propofol — midazolam kullanarak hastalara TI[VA
uygulamislar, 80 hastanip %5’inde  kusma gortildiiglinit ve katarakt

cerrahisinde iyi bir secim oldugu sonucuny bildirmislerdir,




Ahonen ve ark. (58) koroner bypass cerrahisi uygulanan hastalart li¢
oruba aywmiglar bu gruplarda sirasiyla propofolle  birlikte alfentanil,
sufentanil, fentanyl uygulamislar, postoperatif ekstubasyon zamaninin

alfentanil grubunda en kisa oldugunu ve diger gruplardaki hastalarin

postoperatif mekanik ventilatér destegine daha ¢ok ihtiyag duyduklaring

bildirmislerdir

Oztekin ve ark.’nin (59) yapmis olduklar1 ¢alisma ise total intravendz
anestezi (TIVA) amaciyla uygulanan propofol - ketamin kombinasyonu,
propofol - fentanil kombinasyonu ile hemodinamik parametreler ve
postoperatif derlenme iizerine etkilerini yoniinden karsilagtirilmis  Propofol
grubunda sistolik arter basinci, diastolik arter basmct, kalp atim hizinda
degerlerinde anlaml: diisiig oldugu (p<0 05), ketamin ile daha uzun bir uyanma
stiresi kaydedildigi (p<0.01) bildirilmistit. Yer ve zaman oryantasyon siireleri
karsilastirildiginda da fark anlamliyd: (p<0.01). Her iki gruptaki olgularin
higbirinde “farkinda olma” halj tespit cdifmedigi agiklanmustir.

Total intravensz anestezide analjezik olarak subanestezik dozlarda
ketamin kullanimi giiniimiizde giderek artmaktadir Ketaminin, myokardiyal
ve solunumsal depresyon yapmaksizin glcli analjezik olmasina karsin
kardiyovaskiiler stimiilasyon ile kalp hzinda, kardiak indeksde ve arter

basincinda artislara, santral sinir sistemi  stimiilasyonu ile deliryum,
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usinasyon gibi uyanma reaksiyonlarma neden olmas; kullaniming
nirlamaktadir (19).
~ Ketamin’in  bu etkilerini  6nlemek igin  cesitli kombinasyonlar

onerilmistir. Ketamin’in benzodiazepinlerle kombinasyonu yan etki insidasing

20). Propofol-ketamin anestezisinden uyanmanin da Kaliteli, rahat ve gabuk

‘oldugu bildirilmektedir (60).

Guit ve ark. (19), propofol-ketamin kombinasyonunun, propofol-fentanil

kombinasyonuna gére stabil hemodinamik parametreler  sagladiging

bildirmislerdir Hui T.W ve ark.da (61) propofol-ketamin ile arter basincindaki

degisikliklerin minimal oldugunu, kalp hizinda anlaml degisme olmadigin

ve kombinasyonun etkisi ile ketaminin kardiyostimulan etkisinin ve

propofoliin de kardiyodepresan etkisinin giderildigini ifade etmislerdir.

Meyer ve ark. da (62) propofol-ketamin kombinasyonunu daha iyi bir
hemodinamik stabilite nedeniyle daha avantajli bulmuglardir. Okten ve ark,

(63) ise, her iki grup arasinda hemodinamik parametreler yOniinden major bir

farklilik bulamadiklarini, ketamin grubunda sozlii uyarana motor yamt

siiresinin daha kisa oldugunu,ancak istatistiksel yonden fark olmadigini

bildirmiglerdir. Guit ve ark. [se (19) uyanma ve bilingli cevap verme

zamamnin, propofol-ketamin grubunda anlamli olarak uzadigini ve rilya géren

olgu olmadigini bildirmiglerdir.
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;-@h&mamlzda, agrlt uyarana motor yanit ve bilingli cevap verme

I

inL,Yel Ve zaman oryantasyonunun tamamlanma stiresini  ketamin

_ amizda ise, postoperatif donemde olgularmn higbirinde bulanti-kusmaya

Postoperatif dsnemde olgularimizda komplikasyon gelismedi
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OZET

Calismamizi Akdeniz Universitesi Tp Fakiiltesi Anesteziyoloji ve

Reanimasyon Anabilim Dali’nda; genel anestezi ile clektif operasyon

gecirecek ASAT ve ASA I] gruplarinda yer alan ,20-65 yas arasmdaki toplam

60 olgu iizerinde gerceklestirdik.

Caligmamiza aldigimiz 60 olguyu 20°ser kisilik iig gruba ayirdik. Birinci
grup : Propofol grubu, Ikinci grup : Midazolam grubu, Uciincii grup : Ketamin
grubu olarak belirlendi. Operasyona alinacak biitiin hastalara, ortak olarak
inditksiyonda 2mg/kg propofol, 0.025mg/kg alfentanil uyguland: 0 2mg/kg
cis-atrakuryum ile entubasyon gergeklestirildi. Anestezi idamesi birinci grup
olan propofol grubunda 2mg/kg/st propofol ile , ikinci grup olan midazolam

grubunda 0125 mg/kg/st midazolam ile, tiglincii grup olan ketamin grubunda
ise Img/kg/st ketamin ile idame ettirildi Gerektiginde her ii¢ gruba da ek doz
alfentanil yapildi.

Her ti¢ gruptaki olgularin indiiksiyondan dnce ve inditksiyondan sonra,
entubasyondan sonra, infuzyonun 15 »30.,45.,60,75.,90., dakikalarinda sistolik
ve diastolik kan basinglari, kalp atim hzlari, SpO2 degerleri kaydedildi

Operasyon bitimini takiben uyanma odasina alinan hastalarin 15,30 ,60.
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dakikalardaki derlenme ve sedasyon skorlar, postoperatif komplikasybnlan
izlendi.

Caligmamuzda, gruplar arasinda sistolik arter basinglart  arasinda
infiizyonun 30. dakikasinda grup I ile 1T ve grup I ile IIT arasinda, inflizyonun
45. dakikasinda grup 1 ile II arasinda, ekstiibasyonda grup I ile II arasinda,
inflizyon sonlandmildiktan sonraki 15 Dakikada grup I ve Il ve T ve III
arasinda anlamli fark vardir (p<0.05),

Diastolik kan basincma gére ise ; infiizyonun 30. dakikasinda grup I ile
IT ve Iile IIT , infiizyonun 45 Dakikasinda grup I ile IT arasinda, infiizyon
sonlandmildiktan sonraki 15 Dakikada grup I ile 1T ve I ile III arasinda,
postoperatif 15. dakikada grup I ile II, I ile III ve II ile III arasinda,
postoperatif 30. dakikada grup I ile II ve I ile III ve 11 ile IIT arasinda anlamli
fark vardi(p<0 05)

Kalp hizinin gruplara gére zaman icinde yapilan Olgiimlerinde anlamii
fark yoktur (p>0.05).

Arteriel oksijen satutasyonu ise; ekstiibasyonda grup 1 ile 11 arasmda,
postoperatif 15, 30, 60. dakikalarda grup I ile IT arasinda ve II ile III arasinda
anlamly fark vardir (p<0.05)

Derlenme skorunda ise grup I ile II ve T ile Il arasinda anlamli fark
vardir (p<0.05) Sedasyon skorunda ise postoperatif 15. dakikada grup I ile I,
[ ile IIL, II ile IIT arasinda ve 30 dakikada grup [ ile II ve IT ile III arasinda

anlamh fark vardir (p<0 05).
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Aragtirmannzin bulgularina dayanarak, propofol-midazolam ije propofol-

postoperatif’ uzun siirelj takip gerektiren vakalarda ve propofol-ketamin

nedeniyle propofol ve alfentanil ile TiVA uygulamasiin tercih cdilmesi
| gerektigi ve daha yaygm uygulanabilecegi diistincesindeyiz

Sonugta Snemli olan hangi

ajanlarin kullanildig degil, anestezistin

¢esitli  olanaklary g0z Oniinde bulundurmas; ve gesitli kombinasyonlara

klinik  rutinde kullanabilecek  kadar hakim  olmasidir Cinki  TiVA

inhalasyon anestezisine gereek bir alternatif olusturmaktadir ve inhalasyon

anesteziklerinin - kontrendike oldugu veya tercih edilmedigi durumlarda

uygulanabilmelidir,
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