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OZET
SUPRATENTORYAL KRANiYOTOMILERDE DEKSMEDETOMIDININ PROPOFOL

VE iZOFLURAN iLE BIRLIKTE KULLANIMININ ETKILERI

Dr. Recai KAYA
Uzmanlik Tezi, Anesteziyoloji Ve Reanimasyon Anabilim Dali
Tez Yoneticisi: Yrd. Dog. Dr. Senem Koruk
Subat 2008, 63 Sayfa

Degisik anestezik teknikler supratentoryal kraniyotomi cerrahisinde basariyla
kullanilmigtir. Norocerrahi sirasinda beyin 6deminin onlenmesi, hemodinamik olarak
stabilitenin saglanmasi gerekir. Cerrahi sonrasi hastanin hizli ve rahat derlenmesi ise
muhtemel bir norolojik komplikasyonun erken degerlendirilebilmesi agisindan
onemlidir. Deksmedetomidin hemodinamik olarak stabiliteye katkisi olan bir ajandir.
Propofol ise beyin metabolik hizini, serebral kan akimini azaltmasi, hizli derlenme
saglamasi ve noroprotektif etkileri nedeniyle tercih edilmistir.

Calismamizda supratentoryal kitle nedeniyle elektif sartlarda operasyonu
planlanan ASA I-ll risk grubunda 30 hasta, randomize iki gruba ayrilmigtir.
Gruplardan birine izofluran ve deksmedetomidin infuzyonu, digerine ise propofol ve
deksmedetomidin inflUzyonu verilerek anestezi saglanmigtir. Deksmedetomidin her iki
gruba induksiyon oncesi 10 dakika 1pg/kg bolus olarak verilmigtir. Daha sonra ise
0.2-0.7u/kg/saat araliginda infiizyona devam edilmistir. indiiksiyonda her iki gruba da
2-2.5 mg/kg propofol, 0.1 mg/kg vekuronyum bromid ve 2ug/kg fentanil sitrat
intravendz olarak verildi. Anestezi idamesi propofol grubuna 50-200 mg/kg/saat
araliginda propofol inflzyonu ile izofluran grubunda ise %0.5-0.9 izofluran ile
saglanmigtir. Hastalarin preoperatif, perioperatif ve postoperatif ilk 2 saatteki
hemodinamik verileri, derlenme parametreleri kaydedildi.

Gruplar arasinda hemodinamik yonden anlamli bir farklilik bulunamadi. Ancak
propofol grubunda, beyin relaksasyon skoru anlamli sekilde duguk, Aldrete derlenme
skoru (8.20+3.7/13.945.3) ve diger derlenme verileri de daha kisaydi. Fentanil
tuketimi de propofol grubunda anlamli sekilde daha azdi (265+68/365+158).

Calismamiz  propofol ve deksmedetomidinin  birlikte  uygulanmasinin
hemodinamiyi bozmadigini, beyin relaksasyon skorunun daha iyi olmasi nedeniyle
daha iyi cerrahi alan olusturdugunu ve daha iyi bir derlenme sagladigini gostermigtir.

Anahtar Kelimeler: Supratentoryal Kraniyotomi, Propofol, Deksmedetomidin,
Hemodinamik Stabilite, Derlenme



ABSTRACT
IN SUPRATENTORIAL CRANIOTOMIES THE EFFECT OF DEXMEDETOMIDINE
ADDITIONAL TO PROPOFOL AND ISOFLURANE ANAESTHESIA
Recai KAYA
Recidency Thesis, Anesthesiology And Reanimation Department
Supervisor: Yrd. Dog. Dr. Senem Koruk
February-2008, 63 Pages

Many different anesthetic techniques have been wused succesfully in
supratentorial craniotomy surgeries. During neurosurgery we should maintaince the
hemodynamic stability and prevent the brain edema. In postoperative term, to the
determine the neurological complications earlier, patients recovery should be faster
and comfortable. Dexmedetomidine is an agent that contributes hemodynamic
stability. In our study we have chosen propofol because of it's potential of decreasing
cerebral blood flow, brain metabolic rate, making faster recovery and possible
neuroprotective affects.

In our study ASA I-Il 30 patients electively undergoing supratentorial tumor
surgery have randomly divided into two groups. In one of groups we used isoflurane
and dexmedetomidine infusion, In other group we used propofol and
dexmedetomidine infusion. We administered bolus dose of dexmedetomidine to all
patients 1ug/kg/10 minutes before induction. Further we administered 0.2-0.7
Mg/kg/h dexmedetomidine infusion. Anaesthesia was induced with propofol 2-2.5
mg/kg, vecuronium bromide 0.1 mg/kg and fentanyl cytrate 2ug/kg iv. followed by a
propofol infusion at 50-200 mg/kg/h in propofol group and % 0.5-0.9 isoflurane in
isoflurane group. All for patients preoperatively, perioperatively and postoperatively
first 2 hours hemodynamic datas and recovery parameters were recorded.

No significant differences were found on hemodynamic parameters between two
groups. However in propofol group there were significantly low brain relaxation
scores, aldrete recovery scores (8.20+3.7/13.945.3) and other recovery parameters
were significantly shorter. Also in propofol group, fentanyl consumption was
significantly lower (265+68/365+158).

Our study recommends that using propofol and dexmedetomidine together does
not change the hemodynamic stability allows better surgery field and makes better
recovery.

Key Words: Supratentorial Craniotomy, Propofol, Dexmedetomidine, Hemodynamic
Stability, Recovery.



KISALTMALAR

ACTH Adrenokortikotropik Hormon
ADH Antiditretik Hormon

ADS Aldrete Derlenme Skoru

ANP Atriyal Natriuretik Peptit

ASA American Society of Anesthesiologists
ATP Adenozin Trifosfat

BMH Beyin Metabolizma Hizi

BMHO; Beyin Metabolik Oksijen Tuketimi
BOS Beyin Omurilik Sivisi

Ca™ Kalsiyum

cAMP Siklik Adenozin Monofosfat

CO, Karbondioksit

cr Klorar

CYP 450 Sitokrom P450

DAB Diyastolik Arteryel Basing

EDTA Etilen Diamin Tetra Asetik Asit
EEG Elektroensefalografi

EKG Elektrokardiyografi

EMG Elektromiyelografi

ETCO; End Tidal Karbondioksit

ETN2 End Tidal Nitrojen

iKB intrakraniyal Basing

iL-1 interlokin 1

im intramiiskiler

iv intravendz

KAH Kalp Atim Hizi

K* Potasyum

MAK Minimum Alveolar Konsantrasyon
N2O Azot Protoksit

NMDA N-Metil D-Aspartat



OAB
PaCO,
PaO,
PG F2-a
SAB
SKA
SKV
SPB
SpO,
SSS
SVB
TiVA
TNF-a
VHE

Ortalama Arteryel Basing

Parsiyel Arteryel Karbondioksit Basinci
Parsiyel Arteryel Oksijen Basinci
Prostaglandin F2-Alfa

Sistolik Arteryel Basing

Serebral Kan Akimi

Serebral Kan Volumu

Serebral Perflzyon Basinci

Periferik Arteryel Oksijen Saturasyonu
Santral Sinir Sistemi

Santral Venoz Basing

Total intravendz Anestezi

TUumor Nekrozis Faktor Alfa

Venoz Hava Embolisi
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1.GIRIS VE AMAC

Supratentoryal kitle rezeksiyonlarinda anesteziyi saglamak igin c¢esitli teknikler
basariyla uygulanmistir. Optimal anestezik teknik intrakraniyal basinci (iKB)
artirmamali, intraoperatif ve postoperatif hemodinamik stabilite saglamali, ayni
zamanda hizli ve guvenli bir anesteziden derlenme saglayarak cerrahi sonrasi erken
dénemde nérolojik derlenmeye izin vermelidir (1). indiiksiyon fazi, trakeal entiibasyon
ve hastaya pozisyon verme sirasindaki sempatik cevabi azaltacak derinlikte bir
anestezi seviyesi gerektirir. idame fazi IKB, serebral kan akimi (SKA) ve serebral
metabolik hizi en aza indirgerken operasyon boyunca yeterli serebral perflizyon
basincinin (SPB) surdurulmesini gerektirir (2).

Anesteziden sonra derlenme suresince arteryel kan basincinda ani yukselmeler,
postoperatif hematom igin risk olusturabilir. Bunu engellemek icin opioid analjezisi
uygulanmasi uyanma ve ekstibasyona hemodinamik yaniti azaltabilir ancak solunum
depresyonu ve daha sonra karbondioksit basincinda (PaCO) yukselme ile birlikte
intrakraniyal basing artabilir (3).

a-2 adrenerjik agonistler sempatolitik, sedatif, anestezik ihtiyacini azaltici ve
hemodinamik stabilizasyon saglayici 6zellikleriyle anestezide kullaniimaktadir (3). Bir
a-2 adrenerjik reseptdor agonisti olan deksmedetomidin, belirgin respiratuar
depresyon yapmaksizin analjezi saglar. Deksmedetomidin intraoperatif opioid
ihtiyacini azaltip, iyi bir perioperatif hemodinamik stabilite saglarken yapilan hayvan
caligmalari ile gesitli ddbnemlerde noroprotektif koruma sagladigi da gosterilmigtir (3).

Deksmedetomidinin analjezik ihtiyacini %30-50 oraninda azalttigi gosterilmistir.
intraoperatif deksmedetomidin alan hastalarin postoperatif dénemdeki morfin
intiyaclart %50’den azdir (4).

Propofol hizli etki baslangici, minimal yan etki, hemodinamik stabilite ve
antiemetik Ozellikleri nedeniyle tercih edilmektedir (5-8). Propofol uzamis
kullanimlardan sonra bile hizli bir derlenme saglar (9). intrakraniyal cerrahi gegirecek
hastalarda noéroprotektif, SKA ve IKB'I azaltici etki gésterir (8). Propofol volatil



anesteziklerle karsilastirildiginda SKA’'n1 ¢ok daha etkin bir gsekilde azaltir. Ayrica
SKA'niI azaltirken otoregulasyonu da bozmaz (2).

Serebral tumor nedeniyle opere edilecek hastalarda yapilan randomize,
prospektif bir calismada duranin acilmasi sirasinda serebral sislik ve IKB'in propofol
grubunda daha dusuk oldugu ve SPB ve ortalama arteryel basincin izofluran ve
sevofluran grubuna gore daha yuksek oldugu gosterilmigtir (10).

Bizim bu calismadaki amacimiz supratentoryal kraniyotomi igin propofol ile TIVA
(total intraven0z anestezi) ya da izofluran ile inhaler anestezi alan hastalarda
deksmedetomidinin agrili uyaranlara hemodinamik yaniti; iKB’in bir yansimasi olan
beyin sigligini; postoperatif hastalarin norolojik degerlendirmesi icin gerekli olan
anesteziden erken ayrilma yonunden UstunlUklerini ve dezavantajlarini belirlemek;
deksmedetomidinin analjezik, sempatolitik etkilerinden yararlanarak daha iyi cerrahi

kosullar saglamakti.



2.GENEL BILGILER

2.1.Noroanestezi:
Noroanestezide en 6nemli konu serebral dolagsim otoregulasyonunu bozmadan,

yeterli serebral perfizyon basincini (SPB) ve uygun cerrahi kosullari saglamaktir
(11). Anestezik ajanlarin, beyin metabolizmasi, kan akimi, beyin omurilik sivisi (BOS)
dinamikleri, intrakraniyal volum ve basing uzerine belirgin etkileri vardir (12). Cerrahi
kosullarin uygunlugu sadece girisim suresince Onemli olmayip, Ozellikle beynin
islemden en az etkilenmesini saglayacagindan, postoperatif sonucu da etkileyecek
onemli bir konudur (11).

2.1.1.Beyin Metabolizmasi:

Beyin elektrofizyolojik islevleri ve bazal metabolizmasi i¢in enerji tiketen ve ve
bu enerjiyi glukoz ve oksijen kaynakli Ureten bir yapiya sahiptir. Beynin eneriji ihtiyaci
cok fazladir. Enerji kaynagi olarak kullanilan glukoz, glikojen ve oksijen rezervleri ise
beyinde yok denecek kadar azdir. Bu nedenle normal fonksiyonunu surdurebilmesi
icin surekli bu maddeleri temin etmek ve biyokimyasal olaylar sonucunda bu
maddelerden enerji Uretmek ve olusan enerjiyi tUketmek zorundadir (13).

Beyin metabolizma hizi (BMH) genellikle oksijen tuketimi (BMHO2) olarak
adlandinlir ve eriskinlerde yaklagik 3-3.8 ml/100g/dk (50 ml/dk)’'dir. Beyine gelen
kandaki oksijen miktari ise 50 ml/100g beyin dokusu/dk’dir. Oldukga genis bir
guvenlik limiti vardir (13). BMHO,, serebral korteksin gri maddesinde en buyuktur ve
genellikle kortikal elektriksel aktiviteyle paraleldir.  Beyin, total vucut oksijen
tuketiminin %20'sinden sorumludur. Serebral oksijen tiketiminin ¢cogu (%60') néronal
elektriksel aktiviteyi saglamak igin ATP uretiminde, %401 serebral bazal metabolizma
icin kullanilir. Beyinde oksijen basinci 30 mmHg’'nin altina dustigunde, serebral
perfuzyonun kesintiye ugramasi ile birlikte 10 saniyede biling kaybi geligir. Eger kan
akimi dakikalar iginde (3-8 dk) yeniden baslamazsa ATP depolari tukenmeye baglar
ve geriye donugu olmayan hicre hasari olmaya baslar (12).

Normal kosullarda aclik ve diyabet olmadigi sirece erigkin beyninin temel
metabolik yakiti glukozdur ve karbonhidrat kaynaklarindan elde edilir (12,13). Glukoz
kandan beyine kolaylagtirilmis diffuzyon yoluyla tasinir (13).

Glukoz tuketimi: 5 mg/100g beyin dokusu olup %90’dan fazlasi aerobik olarak

metabolize olur. Aclikta, keton cisimleri (aseto asetat, beta-hidroksi butirat) temel



enerji maddelerini olusturur. Beyin ayni zamanda laktati da metabolize edebilmesine
karsin, serebral fonksiyon devamliligi icin surekli glukoz destegi gereklidir (12).
Beyin glukoz kaynakli urettigi enerijiyi;

1.Norotransmitterlerin sentezi, paketlenmesi, salinmasi,

2. Hucre membraninin elektriksel ve iyonik gradiyentinin surdurdlmesi igin
harcamaktadir.

Beynin enerji tuketiminde en buylk payi, hicre membraninda iyonik gradiyentin
surdirilmesi almaktadir (13). iyon pompalari néronun yasayabilmesi icin gereken
iyon konsantrasyonlarini sadlayabilmek icin enerji harcarlar. iskemi sirasinda enerii
uretiminde bir azalma ve iyon gradiyentinde bir kayip ortaya cikar (14).

Serebral metabolizma, sinir sisteminin fonksiyonel durumundan, anestetiklerden
ve 1Isidan etkilenmektedir. Uyku sirasinda ve komada serebral metabolizma
yavagladigi, epileptik aktivite sirasinda maksimal seviyeye c¢iktigi soylenebilir.
Anesteziklerin serebral metabolizma Uzerine etkileri ketamin haric genellikle
metabolizmanin azaltilmasi geklindedir. Hipotermi ile serebral metabolizma azalir,

daha az glukoz, oksijen ve enerji Uretimine ve tiketimine ihtiya¢ duyulur (13).

2.1.2.Serebral Dolagim:

Beyin kan akimin %90’1 karotid ve %10’u vertebral arterlerle saglanir. Sol karotid
ve subklaviyan arterler dogrudan aort arkusundan, sagdakiler ise innominat arterden
cikar. Karotis arterler C-4 vertebra hizasinda eksternal ve internal dallara ayrilir.
Eksternal karotid arter bas ve yuziun kas, kemik ve bezleri ile dura matere, internal
karotid arter ise beyne kan goturur. Kafa kaidesinde her iki vertebral arter, arteria
basillarisi olustururlar. Arteria basillaris ve internal karotis arterlerden ¢ikan dallarin
olusturdugu anastomozlarla Willis Poligonu meydana gelir. Vendz drenaj sinusler,
oradan internal juguler ven yoluyla v. cava superior’a olur (11). Willus halkasinin en
blyuk U¢ damari anterior, posterior ve middle serebral arterler olup serebral korteksin
kan akimini saglarlar (13).

2.1.3.Serebral Kan Akimi (SKA):

Beyin kan akimi metabolik aktiviteye paraleldir ve 10-300 ml/100g/dk arasinda
degisim gostermektedir (12). Eriskinlerde toplam SKA 750 ml/dk‘dir, bu ise kalp
debisinin %15-20’sine esittir (12,13). Vucut agirhginin %2‘sini olusturmasina ragmen
kardiyak outputun %15’ini almasi beynin yuksek metabolik hizinin gostergesidir.



SKA beynin her yerinde homojen degildir. Genelde SKA ile serebral metabolizma
arasinda siki bir uyum vardir. SKA'I 20-25 ml/100g/dk oldugunda kandan oksijen
ekstraksiyonu artarak oksijen temini surdaraldr. 20 ml/100g/dk’nin altina dustigunde
iskemi, 10 ml/100 g/dk’nin altina dugtigunde ise hucre olumu gorulur (13).

2.1.4.0toregulasyon:

SKA, damar sisteminin kas fonksiyonu, 1si etkisi, metabolik, kimyasal ve norojen
mekanizmalarla regule edilir.

Sistemik kan basinci 60-160 mmHg degerleri arasinda SKA, damarin transmural
gerilimindeki degisiklikler (miyojen vyanitlar) ile sabit tutulur, kan basinci
degisikliklerinden etkilenmez.

SKA’nin regulasyonunda norojen yanitlar da 6nemlidir. Serebral damarlarin
innervasyonu kolinerjik, sempatetik, ve serotonerjik olup, damarlar kuguldikce
innervasyonu azalir. Boylece norojenik etki genig alanlarda kendini gOsterir.
Norojenik kontrol, SKA otoregulasyonunun zorlandigi stres durumlarinda daha ¢ok
onem kazanir. Travma, hipoksi, anestezik ajanlar, diyabet ve kronik hipertansiyon
SKA regulasyonunu kolaylikla bozabilir. Ayrica, beyinde iskemik alanlarda; tumor,
abse ve hematomu c¢evreleyen dokuda; subaraknoid kanama sonrasinda da
otoregulasyon bozulur ve kan akimi dogrudan kan basincina bagimli hale gelir.
Kronik hipertansiyonda, otoregulasyon egrisi saga kayar, Ust ve alt sinirlar yukselir.
Bu hastalarda belirgin bir serebrovaskuler hastalik veya gegici iskemik ataklar yoksa,
ortalama arter basincinda 50 mmHg'dan fazla olmayan dusmeler tolere edilebilir (11).

2.1.5.Venoz Basing:

Yercekimi, intratorasik basing, intraabdominal basing, kan volumu, kalbin
durumu, venoz tonus ve boyun venlerinin drenajinin etkinligi ile degiserek SKA'ni
etkileyebilir (11).

2.1.6.SKA ve Karbondioksit:

SKA'ni duzenleyen en guglu etkenlerden biri karbondioksittir. PaCO, dustugunde
(hiperventilasyon ile), BOS igindeki hidrojen iyonlarinda azalma sonucu
vazokonstriksiyon gelisir ve SKA azalir. Azalma, PaCO, 30 mmHg'nin altina
dustugunde yavaglar. PaCO,, 23 mmHg altina dustigunde ise vazokonstriksiyon



serebral hipoksi yapabilecek dereceye varir. Ancak hipoksi, daha guglu bir uyaran
olup, vazodilatasyona yol agar ve PaCO,'deki dugme durur.

PaCO, yukselmesi (hipoventilasyon ile) aksi yonde etki yapar. BOS ve beyin
dokusunda asidoza neden olur. Artan hidrojen iyonlari vazodilatasyonla SKA'ni artirir
ve Odem geligebilir. Bu artis, PaCO, degeri 60 mmHg oluncaya kadar lineer
seyreder. Daha sonra hiperkapni devam etse de, SKA normale donme egilimi
gOsterir. Burada bir feed-back mekanizma s6z konusu olup, vazodilatasyon ve artan
SKA fazla karbondioksit, laktat ve hidrojen iyonlarini tagiyarak bu maddelerin kendisi
uzerindeki etkisini azaltmis olur (11).

Serebral otoregulasyonun bolgesel olarak bozuldugu durumlarda, bu bodlgedeki
damarlarin karbondioksite duyarlihdi kaybolur ve SKA'indaki degisikliklere pasif
olarak yanit verirler. Bu durumda PaCO,'deki degigikliklerin kan akiminin beyne
dagilmasindaki etkileri farkli olacaktir. Normal beyin bolgelerindeki damarlar,
hiperventilasyon sonucu gelisen hipokapniye vazokonstriksiyonla yanit verirken, kan
akiminin ¢ogu, patolojik bolgelerdeki karbondioksite duyarsiz damarlara yonelir.
Boylece kan, beynin saglam bolgesinden hastalikli bolgesine yonlendirilmis olur
(inverse steal etkisi). Hipoventilasyonda ise bunun aksi (serebral steal sendromu)
olur.

Ote yandan, kronik olarak PaCO, yiiksekligi olan kisilerde, akut hiperventilasyon
ile PaCOin aniden dusurulmesi, norolojik durumda serebral iskemiye
baglanabilecek bir bozulmaya neden olmaktadir. Kronik hiperkapninin neden oldugu
pH dusukligt BOS bikarbonat duzeyindeki kompansatuvar artisla kompanse
edilmektedir. Boyle bir hastada PaCOy'in aniden dusmesi asirt bir

vazokonstriksiyonla serebral iskemiye neden olabilir (11).

2.1.7.SKA ve Oksijen:

Oksijenin SKA uzerindeki etkisi karbondioksit kadar degildir. Burada da etkili olan
PaO,'den ¢ok arteriyel kanin oksijen igerigidir. SKA, PaO2 60 mmHg'ya kadar sabit
kalir, daha sonra ylkselmeye baglar. Patolojik bdlgelerde yukselme, PaO, 75
mmHg'a dustugunde baslar.

Metabolizmada hizlanma veya lokalize bolgelere yetersiz oksijen gitmesi,
vazodilatasyona neden olan metabolitleri agiga gikarir. Doku H* yogunlugunda artma
vazodilatasyona, serum Ca*" diizeyinde artma vazokonstriksiyona, ekstraselliler K*

yogunlugunda artma vazodilatasyona neden olur.



Isi dustikge, kan vizkozitesinde artma ve kardiyak outputtaki diugmeye bagli
olarak SKA azalir. Isi yukselmesi 39.5°C'yi ge¢cmedikge kan akimi etkilenmez.
42°C'ye kadar %30-50 artar.

ilaglar degisik derecelerde de olsa, bitin inhalasyon anestezikleri,
vazodilatasyon ile SKA'ni artirir. Ketamin digindaki intraventz anestezikler ise
SKA'ni azaltir (11).

2.1.8.intrakranial Basing (iKB):

intrakraniyal yapilarin %3-6'si kan, %5-15'i BOS, geri kalani da beyin
dokusundan olusur. Kafatasi iginde, bu komponentler volim ve basing bakimindan
bir denge icinde olup, bunlarin birindeki artma digerlerinin azalmasi ile kompanse
edilerek total volim ve IKB sabit tutulmaya caligilir (11). Majér kompansatuar
mekanizmalar sunlardir;

1- BOS emiliminde artma,

2- BOS uretiminde azalma,

3- BOS'un kraniyalden spinal kompartmana gegmesi,

4- Total serebral kan volumunde (primer olarak vendz) azalma (12).

IKB'In normal degeri 10-15 mmHg olup, yan ventrikller, subdural veya epidural
araliktan olculebilir .

Total BOS volumi 150 mL olup, 450-500 mL/gun'lik Uretimle U¢ kez degigir.
Koroid pleksustaki pulsatil Giretim BOS'un hareketini saglar. Uretimi, iKB'tan bagimsiz
olarak oldukga sabit oldugu halde, iIKB artisinin énlenmesinde en dnemili rolii oynar.
Ancak patolojik durumlarda BOS'un bu kompansasyon 6zelligi bozulur (11).

Odem, kitle veya vendz obstriiksiyona bagli volim artisi, belirli sinirlar iginde kan
velveya BOS voliimiinde azalma ile kompanse edilir ve IKB sabit tutulur. Bu sekilde
ortalama kan basinci ile IKB ve vendz basing toplami arasindaki farkla saglanan
serebral perfiizyon basinci, ilk asamada IKB sabit tutularak strdirilir. Normal
kosullarda serebral perfiizyon basinci 80 mmHg kadardir. Ancak IKB
kompansasyonun Otesinde artarsa, perfuzyon basinci arteriyel basing artirilarak
korunmaya caligilir.

Kompansasyon mekanizmalari artik islemez hale geldiginde, bundan sonraki kitle
artiglari iKB'ta asiri yiikselmeye, serebral perfiizyon basincinda dismeye ve
hastanin klinik durumunun hizla bozulmasina neden olur. Sonugcta, IKB artisi,

arteriyel hipertansiyon ve bradikardi (Cushing triadi) ile kendini gOsteren



serebromotor paralizi ile karakterize dekompansasyon gelisir. Bu tablonun klinik be-
lirtileri bas agrisi, bulanti, papil 6demi, tek tarafli pupil genislemesi, okulomotor veya
abdusens paralizisidir. Biling ve solunum ile ilgili degisiklikler ileri bir safhanin belir-
tileridir (11).

2.1.8.1.Herniasyon:

iIKB'taki asiri artiglar beynin énemli derecede herniasyonuna yol acabilir.
Herniasyon dort yerden olur :

1- Falks serebrinin altindan singulat girus,

2- Tentoryum serebelli icinden unsinat girus,

3- Foramen magnumdan serebellar tonsiller,

4- Kafatasinin herhangi bir yerindeki defektten.

Her sekilde de vital merkezler basi altinda kalarak hayati tehlike gelisir. Daha az
olarak da, arka gukurdaki basin¢ artisi ile serebellar yapilar, tentoriyal hiatustan

yukari dogru herniye olabilir (12).

2.1.8.2. iKB'ta Artma Nedenleri:
1. Serebral iskemi: (Tromboz ve emboli de oldugu gibi lokal, kalp veya solunum

durmasindaki gibi global olabilir).

Kafa travmasindan sonra yaygin kontlizyon, sisme, hematom gelisebilir.
Abse, hematom ve tumor gibi yer tutan lezyonlar.

Konjenital veya kazanilmig hidrosefali.

Enfeksiy0z, toksik veya metabolik ensefalopati.

Subaraknoid kanama.

N o kb

Sekonder nedenler: (Pulmoner hastalik, yapay solunum, anestezik maddeler,

sivi yuklenmesi, agir hipertansiyon, bas asagi pozisyon) (11).

2.2.Anestezik Maddelerin Etkileri:

Anestezik maddeler direkt olarak serebral kan akimi, serebral oksijen tuketim
hizi, serebral perfuzyon basinci ve serebrovaskuler direnci etkilerler (15). Genel
olarak, ¢cogu genel anestezik elektriksel aktiviteyi azaltarak santral sinir sistemi
uzerine olumlu etki yapar. Karbonhidrat metabolizmasi azalirken, ATP, adenozin

difosfat ve fosfokreatin formundaki enerji depolar artar (12).

2.2.1.intravendz indiiksiyon Ajanlari:



Ketamin hari¢ tum intravendz anestetiklerin serebral kan akimi ve metabolizmada
azalmaya neden oldugu, serebral kan akimindaki azalmanin serebral
metabolizmadaki azalmaya sekonder oldugu soylenebilir (12,16). Noroanestezi
sirasinda kullanilacak intravendz ajanlar icin istenen bazi 6zellikler vardir:

1. Erken norolojik degerlendirme yapmak icin bilincin hizla geri donmesi

2. Kolay ve hizli titre edilebilmesi

3. Diger sistemlere (kardiyovaskuler, respiratuvar, renal, hepatik) minimal
etkisinin olmasi

4. Analjezi saglamasi

5. BMH, SKA birlikte azaltmasi, serebral kan volumunu artirmamasi, COs’'e
vazoreaktivitenin surdurilmesi ve serebrovaskuler otoregulasyonun korunmasi

6. Epileptik krizlere predispozisyon olusturmamasi (17).

2.2.1.1.Barbituratlar:

Doza bagli olmak Uzere serebral metabolizma ve serebral kan akiminda
azalmaya neden olur. EEG'de izoelektrisite olusturan barbitirat dozunda serebral
oksijen metabolizmasinin %55-60 oraninda azaltir (11,12,15,16,18).

Barbituratlarin SSS Uzerine dort major etkisi vardir:

1- Hipnoz,

2- BMH'In depresyonu,

3- Serebral vaskuler direng artisina bagl olarak SKA'da azalma,

4- Antikonvulsif aktivite .

Barbituratlar ayni zamanda BOS emilimini artirmaktadir. BOS hacmindeki
azalma, SKA ve beyin kan volimiindeki azalmalarla birlikte barbitiiratlari iKB'
azaltmada ¢ok etkili kilmaktadir (12). Cerrahi yaklasimin kolaylastirilmasi amaciyla
bolus tiyopental (5-25 mg/kg 5-10 dakikada) belirgin olarak iKB’I azaltir (19,20).

2.2.1.2.Propofol:

Propofol (2,6 diizopropilfenol) bir alkil derivesi olup yapisal olarak diger
hipnotiklere benzemez (Sekil 1). Propofol global bir SSS depresanidir. indiiksiyonda
ve anestezi idamesinde ve yogun bakim unitelerinde sedasyon igin yaygin bir
bigimde kullanilan iv potent bir ajandir. Minimal yan etkileri, kontrol edilebilir
anestezik durum, hizli etki baslangici genel anesteziden hizli derlenme, psikomotor
ve kognitif fonksiyonlarin hizla dizelmesi nedeniyle sik tercih edilmektedir (9,21).



Mevcut formulasyonu %1 veya 2 propofol, %10 soya yagi, %2.25 gliserol ve %1.2
yumurta fosfatidinden meydana gelir. w-3 ve w-6 uzun zincirli yag asitleri, orta zincirli
yag asitleri, trigliseritler, gliserol ve elektrolitler gibi 50’den fazla madde igerir (9). w-3
uzun zincirli yag asidi antiinflamatuar etkilere sahiptir ve sitokin cevaplarini azaltir. w-

6 uzun zincirli yag asitleri ise proinflamatuar olmaya yatkindir.
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Sekil 1. Propofollun kimyasal yapisi
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Disodyum EDTA ya da metabisilfit antibakteriyel ve antifungal buyumeyi
geciktirmek igin eklenir. EDTA igeren formulasyonun pH’si:7-8.8 iken metabisulfit
iceren bilesiginki 4.5-6.4 arasindadir. EDTA ¢inko, demir, bakir, ve kalsiyum ile selat
yapar ve organ hasari ve hucre fonksiyonlarinda degisikliklere yol agar. Metabisulfit
ise solusyonda oksitlenme yapar, serbest radikalleri Uretir ve lipid
peroksidaasyonuna yol agar. Ayrica alerjik reaksiyonlara neden olabilir (9).
Farmakokinetik:

Propofol farmakokinetigi en iyi Gglu kompartman modeliyle tanimlanir. Propofolin
lipofilitesi kan beyin bariyerini kolayca gecmesini saglar (9,21). Beyin ve plazma
arasinda hizla dengeye ulasir ve hizli bir sekilde periferal dokulara redistribe olur.
Etkisi hizli baglar ve hizli biter. Propofolin eliminasyon baslama ve redistribisyon
yari omru sirasiyla 8 dakika ve 30-70 dakikadir. Eliminasyon yari omru 4-23 saattir.
Propofol ile genel anestezi sonrasi derlenme zamani 5-30 dk arasinda degisebilir.
Propofol konsantrasyona bagimli olarak CY P450 inhibisyonu yapmaktadir. Kontekst
sensitif yari omra 8 saatten uzun infuzyonlar igin 40 dakikadan kisadir. Anestezi
etkileri bir kol beyin sirkulasyon zamani i¢inde gozlenir (40-50 saniye). Karaciger en
onemli eliminasyon yeridir, idrarla atilir. %2’si fegesle, %1’den azi da degismeden
idrarla atilir (9). Cinsiyet, hepatik siroz, renal yetmezlik propofol farmakokinetigine
onemli bir etki etmez. ilerlemis yas ile birlikte indiiksiyon ve idame doz gereksinimi
azalir (21).



Farmakodinamik:

Propofol global bir SSS depresanidir. Etkinligini GABA-A reseptor klorid iyonofor
kompleksine direkt etkiyle CI" gecisini artinp transmisyonu inhibe ederek yapar.
Ayrica NMDA alt tip glutamat reseptorunude inhibe eder, kalsiyum kanallarindan
kalsiyum salinimini diizenleyerek voltaj bagimh Na* akisini inhibe eder (9).

2.5 mg/kg dozda hipnoz baslangici ¢ok hizli olmakta ve pik seviyeye 10.
saniyede ulagmaktadir. Propofolin analjezik etkisi yoktur. Ancak birlikte
verildiklerinde analjezik ihtiyacini ve agrili uyaranlara otonomik cevabi azaltmaktadir.

2.5 mg/kg dozundan sonra sistolik diastolik ve ortalama kan basinglari %25-40
arasinda dusmektedir. Bu dugus vazodilatasyona baglidir. Propofol baroreseptor
refleksini inhibe ederek hipotansiyona cevap olan tasikardiyide baskilar (9).

SPB inda %50'den fazla azalma le birlikte iIKB’ta da azalma olur. Perflizyondaki
azalma talamus, kuneus, prekuneus, posterior singulat ve orbitofrontal girus ve sag
anguler girusta belirgindir. Bu bodlgeler bilingle iligkili fonksiyonlar ve otonomik

kontrolden sorumludur (21).

Kardiyovaskuler Etkisi:

Propofolin major kardiyovaskuler etkisi sistemik vaskuler rezistansin azalmasina
bagli hipotansiyondur. Negatif inotropik etki ile miyokardiyal kontraktiliteyi deprese
edebilir ve kardiyak outputu azaltir. Hipovolemi ve opioidler propofolin hipotansif
etkilerini artirir (21).

Solunum Sistemine Etkisi:

Respiratuar sistemdeki etkisi doza bagimli olarak dakika ventilasyonunda
azalma, tidal volum ve fonksiyonel reziduel kapasitede azalmayi kapsar. Opioidlerle
birlikte cogu zaman apne yapar, entubasyonu kolaylastirir, faringeal refleksleri ve
cigneme kaslarinin tonusunu azaltir.

Propofolin adrenal steroidogenezise etkisi yoktur ve immunosupresif degildir
(21).

Santral Sinir Sistemine Etkileri:

Propofol, barbituratlar ve etomidata benzer bigimde SKA ve BMH azaltir; bununla

birlikte SKA'ndaki azalma metabolik hizdan daha fazla olabilir. Propofol, ayni



zamanda IKB'I dislrmek igin de yararli olabilir (12,14). Propofoliin belirgin
antikonvulzan etkisi vardir. Kisa eliminasyon yari omri nedeniyle néroanestezide
yararli bir ajandir. Yasli ya da anstabil hastada asiri hipotansiyon ve kardiyak
depresyona neden olmasi SPB'ni kotu etkiler (12).

Propofolin serebral iskemik hadiselerde noroprotektif etkisinin oldugu, bu etkiyi
GABA-A reseptorler araciligi ile olusturdugu, GABA-A antagonistlerle propofoltin bu
etkisinin énlenebilecedi gdsterilmistir. insanlarda serebral sistemde depresyon
yaptidi, uyanik beynin glukoz metabolik tuketimini 29 pmol/100g/dk'dan 13
pmol/100g/dk'ya dusurdugu, ortalama %57 oraninda metabolizmayi azalttigi, ancak
bu depresyonun homojen olarak dagimadigi, beynin frontal, pariyetal ve oksipital
loblarinda daha fazla oldugu bildiriimigtir (16). Yapilan bir g¢alismada propofolin
serebral oksijen gereksinimini %18-36 azalttigi ve serebral otoregllasyonuda
korumaya devam ettigi gosterilmistir (21).

Propofol tiyopentalden daha az serebral vazokonstriksiyona neden olur ve
tiyopentale gore SKA'ni daha dusuk oranda azaltir. Propofolin SKA’'indaki azaltici
etkisi serebral aktivitedeki azalmaya baglidir. Ancak propofol BMHO,'yi etomidat ve
tiyopentalden daha fazla azaltir.

Propofolin norolojik bozuklugu olmayan insanlarda 100 ug/kg/dk gibi dusuk veya
200 pg/kg/dk gibi yuksek dozunun dinamik ve statik serebral otoregulasyonu
degistirmedigi gosterilmistir (16). Hemoraji, 6dem ve pnomosefali nedeniyle kraniyal
kapatma =zorlagirsa propofol tiyopentale gore daha c¢ok tercih edilmelidir. Bu
kosullarda volatil anestezikler oldukga dusuk duzeyde tutulmahh ve N2O
kullanilmamali ya da kesilmelidir (19).

Propofol, otoregulasyon veya CO;, reaktivitesini etkilemez (14). Elektif
intrakraniyal cerrahi gegirecek hastalarda 1.5 mg/kg propofol induksiyon igin
kullaniimis ve 2 dakika sonra IKB'In %32 oraninda azaldigi élglilmustir fakat 3
dakika sonra tekrar baslangic degerine yiikselmistir. Bu nedenle IKB'taki azalmayi
sabit tutabilmek icgin surekli infUzyon daha uygun gorulmastur (2).

Diger Etkileri:

Taniguchi endotoksemik sicanda propofoliin TNF—a, iL-1, iL-8 proinflamatuar
sitokinleri, iL-8'in tiretim ve salinimini azalttigini, nétrofillerin kemotaksisini, yapisma
ve migrasyonunu, fagositozu inhibe ettigini reaktif oksijen molekullerinin Gretimini
azalttigini  gostermistir. Propofolin antiinflamatuar ve antioksidan oOzellikleri

bronkodilatasyon saglar (22-24).



Pedersen ve arkadaglari propofolun trakeal relaksasyon, kontraksiyonlarin
inhibisyonu, histamin, PG F2-a ve potasyum inhibisyonu yaptigini gostermigtir (25).
Eames ve ark. tiyopental, etomidat ve propofolin entibasyon sonrasi
solunum yolu direncini arastirmis ve propofol grubunda direncin anlamli derecede
dusuk oldugunu bulmustur (26). Meuret ve ark. propofolin kolinerjik reseptorleri
inhibe ettigini bildirmigtir (27). Davidowicz ve ark. yaptiklari galismada propofolin
biyotransformasyonunda akcigerlerinde rol aldigini 6ne surmustur (28).

Propofol antiiflamatuar, antioksidan o6zellikleri ve proinflamatuar sitokinleri
azaltmasi nedeniyle yogun bakim unitelerin de sepsisli hastalarda sedasyon igin
kullanilabilir (9).

Kullanim Sekli:

Etkin indUksiyon dozu saglikh nonpremedike hastalarda 2-2.5 mg/kg'dir.
Cocuklarda eliminasyon yari dmru daha kisa oldugu icin induksiyon dozu normalin
1.5 katidir. Surekli infuzyon seklinde anestezi idamesinde 50-150 ug/kg/dk, yogun
bakimda sedasyon icinse 10-50 pg/kg/dk hizla infuze edilmelidir. 7.ginden itibaren
propofole tolerans gelismeye basladigi gosterilmigtir (2).

Yan Etkileri:

Propofolin en ¢ok bilinen yan etkisi enjeksiyon agrisidir. El sirti veni
kullanildiginda %31 hastada, antekubital fossa veni kullanildiginda %8 hastada agri
gozlenmigtir. Bunu 6nlemek igin propofol injeksiyonunundan 10 saniye 6nce 10 mg iv
lidokain verilebilir veya propofol ile karistirilabilir. Propofol hamile ve emziren
kadinlarda kullaniimamalidir. Noroeksitator olaylar; tremor, kas segirmesi, higkirik
bildirilmistir. Kaydedilmis anaflaksi vakalari vardir (21).

infeksiyonu énlemek igin flakonlar ve ampullar 6 saatte bir degistirilmeli, siirekli
inflzyon yapiliyorsa 12 saatten uzun kullaniimamalidir (2). Propofol yapisindaki
fenolik bilegiklerden dolayi idrari yesile boyayabilir (9).

Propofolin nadir ancak en ciddi komplikasyonu propofol infuzyon sendromudur.
Genellikle gocuklarda gorulur ve yuksek dozda uzun sure infuzyonla baglantihdir.
Propofol infuzyon sendromu; ciddi metabolik asidoz, rabdomiyoliz, kardiyovaskuler
kollaps ve olumle seyreder. Son zamanlarda 100 pg/kg/dk’dan ylksek dozda
infuzyon Onerilmemektedir. Propofolun her ml’ sinde 0.1 mg (1.1 kcal) yag vardir. Bu
nedenle uzun sureli uygulamalarda lipid profili yakindan takip edilmelidir (9).



2.2.1.3.Benzodiazepinler:

Benzodiazepinlerden SKA ve BMH'i, barbituratlar, etomidat ve propofole goére
daha az olmak Uizere duisiriir (16). IKB’I degistirmez veya hafif dusirirler, beyin kan

akimi otoregulasyonu ve CO; reaktivitesini korurular (12,14 ).

2.2.1.4.Etomidat:

Etomidat, BMH', SKA'ni ve IKB'I tiyopentalin yapti§i bigcimde azaltir. Ayn
zamanda BOS uretimini azaltir ve emilimini artirir. Adrenal supresyon yapici etkisi

uzun sureli kullanimini sinirlamaktadir (12).

2.2.1.5.Ketamin:

iv anestezikler iginde SKA, oksijen tiiketimi, serebral metabolizmayi ve KB’
arttiran tek ajan ketamindir. SKA'ni1 %50-60 oraninda artirir (11,12,16).

2.2.1.6.0pioidler:

Genelde diisiik dozlarda tim opioidlerin SKA, BMH ve IKB (izerine etkileri
minimaldir. Ayrica yuksek dozlarda hem SKA, hem de BMHO,'yi progresif olarak
azaltir (12,14). Lipid ¢bzunurlugunun zayif olmasi nedeni ile morfin néroanestezide
genellikle tercih edilmez. Santral sinir sistemine girigi yavas ve sedatif etkileri uzun
surelidir. Normeperidinin birikici olmasi ve kardiyak depresyon yapici etkisi
meperidinin kullanimini sinirlar (12). Serebral otoregulasyon ve CO, reaktivitesi
opioidlerle etkilenmez.

Genellikle opioidler iKB'ta degisiklik yapmaz veya hafif diisiise neden olur.
Sufentanil ve alfentanilin bolus uygulanmasinda, supratentoriyal tiUmoru olan
hastalarda BOS basincinin artisina yol agtigi gosterilmistir.

Yeni, kisa etkili narkotik olan remifentanil, birikmemesi, vaka sonunda erken
norolojik degerlendirmeye izin vermesi ve IKB‘ta degisiklik yapmamasi nedeniyle
faydali olabilir. Nalokson ylUksek dozda kullanildiginda hipertansiyon, kardiyak aritmi

ve intrakraniyal hemorajiye yol agabilir (14).

2.2.1.7.Anestezik Adjuvanlar:



intravendz lidokain BMH, SKA ve iKB'I diger ajanlara gére daha az oranda
dusurur. Asil avantaji, bagka belirgin hemodinamik etkilere neden olmadan SKA'ni
azaltmasidir (serebral vaskuler direnci artirarak) (2).

Droperidol'in serebral metabolizma Uzerine etkisi az ya da yoktur ve kan akimini
minimal azaltir. Noroleptik anestezinin bir pargasi olarak bir opiod ile kullanildiginda,

droperidol, istenmeyen uzamis sedasyona yol agabilir (12).

2.2.1.8.Deksmedetomidin:

Deksmedetomidin, medetomidinin farmakolojik olarak aktif dekstroizomeri olan
bir imidazolin bilesigidir (Sekil 2). Yaklasik 6 dakikalik bir dagihm yari 6mru ile hizli
bir dagilim fazi, ortalama 2 saatlik bir eliminasyon yari omra vardir. a-2
adrenoreseptorlere selektif ve spesifik olarak agonistik etki gOsterir (29).
Deksmedetomidinin a-2/a-1 reseptorlerine selektivite orani 1620/1’dir (klonidin 220/1
ve klonidine gore a-2 adrenoreseptorlere 8 kat daha fazla selektiftir). Eliminasyon
yari omru yaklagik 2 saattir; oysa klonidinin eliminasyon yari omru 8 saattir.
Distriblusyon yari 6mru deksmedetomidinin 5 dakika, klonidinde 10 dakikadir (30,31).

Sekil 2. Deksmedetomidinin kimyasal yapisi

a-2 agonistler anestezide ve yogun bakim unitelerinde oldukga genis bir sekilde
kullaniimaktadir. Klinik faydalari, anksiyoliz, analjezi, kan basinci stabilizasyonu ve
respiratuvar depresyonda ya da bilingte onemli bir bozulma olmaksizin sedasyon
seklinde siralanabilir (4,32). a-2 agonistler intraoperatif donemde hemodinamik
stabiliteyi bozmadan anestezik gereksinimini azaltan ajanlardir. Bu klinik 6zellikleri
nedeniyle a-2 agonistler noroanestezinin ve norolojik yogun bakim unitelerinin

vazgecilmez ilaglarindan biri olmustur (4).

Farmakolojik Ozellikleri:

Adrenerjik reseptorlerin farmakolojik tipleri arasinda a-1 ve a-2 reseptorler

bulunmaktadir ve a-2 reseptorler tim vicutta yerlesmislerdir; periferal ve santral sinir



sistemi, trombositler, karaciger, pankreas, bobrekler, g6z bunlardan bazilaridir.
Yapilan calismalarda o-2 adrenoseptorlerin a-2A, a-2B, a-2C alt tipleri oldugu
gosterilmigtir (31,33,34).

a-2 adrenoseptorlerin aktivasyonu beyinde ve spinal kordda néronal ateglemeyi
inhibe eder ve hipotansiyon, bradikardi, sedasyon, ve analjezi saglar. Presinaptik a-2
reseptorlerin aktivasyonu norepinefrin salinimini inhibe eder ve agri sinyallerinin
yaylhmini sonlandirir. SSS’indeki postsinaptik a-2 reseptorlerin aktivasyonu sempatik
aktiviteyi inhibe eder ve kan basincini ve kalp atim hizini azaltir. Bu da anksiyetenin
giderilmesi ve sedasyona yol agarken, deksmedetomidinin spinal korddaki a-2
adrenoreseptorlere baglanmasi analjezi saglar (31,35,36).

Etkilerini pre ya da postsinaptik G proteini araciligiyla gostermektedir (32). Her 3
subtip de G; ve Gy sinyal sistemine baglanabilir ve adenilat siklaz aktivitesini cCAMP
sentezini inhibe edebilirler. Voltaj bagimh kalsiyum kanallarini inhibe eder ve
potasyum kanal hiperpolarizasyonunu aktive ederler (33). Deksmedetomidinin butin
etkileri a-2 adrenoseptor antagonisti olan atipamezol ile kolayca antagonize edilebilir
(31).

Aragtirmalarin  biyuk bir kismi, norepinefrin  salinimini  reglile eden
otoreseptorlerinin buyuk ¢cogunlugunun a-2A alt grubuna ait oldugunu gostermektedir
(33,34). a-2A reseptorler anestetik ve sempatolitik cevaplardan sorumludur. Oysa o-
2B reseptor subtipi a-2 agonistlere kisa sureli hipertansif yanitla iligkilidir (30).

a-2B reseptorlerinin beyindeki dagilimi talamusta sinirh kalirken, a-2A ve a-2C alt
gruplari, tim beyin dokularina dagilmistir (33,34). Deksmedetomidinin sedatif ve
antinosiseptif etkisi lokus seruleustaki a-2A reseptoru yoluyla olmaktadir. G proteinin
baglanmasi sonucu olusan membran hiperpolarizasyonu ile noradrenalin salinimi
azalmaktadir (31).

Scheinin ve ark. a-2 agonistlerin anksiyolitik etki mekanizmalarini agiklamigtir. a-
2C adrenoreseptorler sensorimotor giris defektleri ve artmis irkilme cevaplariyla
baglantili sizofreni, dikkat kaybi hiperaktivite bozukluklari, posttravmatik stres
bozukluklari ve ila¢ ¢cekilme durumu gibi bozukluklarda terapotik deger tasiyabilecegi
bildirilmistir (37).

a-2 agonistlerin periferik etkileri; vaskuler diz kasta vazokonstriksiyon,
pankreastan insulin saliniminda azalma, lipoliz ve trombosit agregasyonunun
inhibisyonudur (32).



Santral sinir sistemindeki postsinaptik aktivasyon ise sempatik aktivitenin
inhibisyonuna, endotrakeal entlibasyon, ekstibasyon ve cerrahi strese yanitta
hemodinamik stabiliteye, anestezik ve opioid ihtiyacinda azalmaya, sedasyon,
anksiyolizis ve analjeziye neden olur (38,39). Deksmedetomidin trakeal
entubasyona cevabi etkin bir sekilde azaltir fakat kardiyovaskuler cevabi tamamen
ortadan kaldirmaz (40).

Deksmedetomidin intraoperatif anestetiklerin etkilerini uygulanan anestezik
yontemden bagimsiz (intravendz, volatil, rejyonel) arttirir. intavendz ya da
intramuskuler deksmedetomidin, induksiyonda tiyopental ihtiyacinin %17 ile %30
oraninda azaltir. Deksmedetomidinin 0.6 ng/mL’lik hedef plazma konsantrasyonu,
izofluranin MAK degerini %47 azaltir (41). a-2 adrenoreseptorler yalnizca volatil
anestetiklerin degil intravenoz anesteziklerin de ihtiyacini da azaltirlar (42). Elektif
cerrahi gegirecek yash hastalarda yapilan bir calismada deksmedetomidin
uygulamasinin anestezinin idamesinde sevofluran gereksinimini %17 azaltmistir
(31). Abdominal histerektomide 0.6 mcg/kg/sa deksmedetomidin uygulamasi
endotrakeal entubasyon esnasindaki sempatik aktivasyonun baskilamis ve anestetik
gereksinimi azaltmigtir (43). intraoperatif ve post anestezik bakim (nitesinde (PACU)
opioid gereksinimi deksmedetomidin tarafindan azaltihr (40). Deksmedetomidin
postoperatif periyotta iyi bir analjezi saglar. Kardiyak hastalarda postoperatif
analjezik gereksinimini %50, sedasyon icin midazolam ihtiyacini ise %80’e kadar
azaltir (31).

Deksmedetomidin genel anestezi veya rejyonel anestezi ile opere olan
hastalarda titremeyi azaltir (30).

Deksmedetomidin  ADH'y1  baskilar ve ANP salinimini  artinr  (4).
Deksmedetomidin terapodtik dozlarda ACTH salinimina etkisi dnemsizdir, ancak
uzamis yada yuksek dozlarda ACTH'’ya kortizoluin cevabini azaltabilir (Sekil 3). Renin
salinimi a-2 agonistleri tarafindan direkt inhibe edilir. a-2 adrenoseptor aktivasyonu
insdlin salinimini inhibe eder fakat bunun klinik dnemi kanitlanmamigtir ¢unku
klonidin alan hastalarin hi¢ birisinde hiperglisemi bildirilmemistir (31).

Deksmedetomidin  biyotransformasyonunun yaklasik tamamini karacigerde
glukuranidasyon ve sitokrom P450 (CY P450) metabolizmasi ile olur. Hepatik
yetmezlikli hastalarda deksmedetomidin dozu azaltiimalidir. Renal yetersizligi olan
hastalarda doz ayarlamasi gerekli degildir.



Deksmedetomidin %95 idrarla (metil ve glukronid konjugatlari seklinde) ve %4’U
digkida metabolize edilmig olarak elimine edilir. Deksmedetomidin %94 oraninda
plazma proteinlerine (albumin ve a-2 glikoprotein) baglanir (31).

Saglikli erkek gonullulerde deksmedetomidinin biyoyararlanimi degerlendirilmig
olup peroral, bukkal ve intramuskuler uygulama sonrasinda biyoyararlanim sirasiyla
%16, %82 ve %104 olarak saptanmistir. Deksmedetomidinin eliminasyon yari 6mru
iv. uygulamalarda 1.5 saat, intramuskuler (i.m) uygulamalarda 3 saat, kanda
maksimum konsantrasyona ulasmasi iv 1.6- 1.7 saat, im. uygulamalarda ise 6
saattir (44).

Sekil 3. Deksmedetomidinin fizyolojik etkileri (31)

Kardiovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri :

a-2 agonistlerin  hemodinamiye etkileri dusuk dozlarda a-2A reseptorlerin
etkilenmesiyle genellikle sempatolizis yonundedir. YUksek dozlarda veya dusuk
dozlarin hizl inflzyonunda ise a-2B adrenoreseptorler araciligiyla vazokonstruksiyon
meydana gelir ve sistemik arteryel basing artar, ancak daha sonra santral sinir
sistemindeki a-2A adrenoreseptorlerinin etkisiyle duser. a-2B resepor aktivasyonu 10
dakika ve daha uzun suren infuzyonlarla azaltilabilir (3,30,31). Deksmedetomidin
katekolaminlerde anlamli bir azalma yapar, kalp hizi ve kan basincinda bir miktar
dususe yol agar. Hipotansiyon daha ¢ok yuksek doz kullanim veya 6nceden var olan
bir hipovolemiyle iligkili gibi gozukmektedir (4).



Deksmedetomidinin  tekli yuksek doz wuygulamasi saglikli gonullilerde
norepinefrin ve epinefrin salinimini %92’ye kadar azaltabilir. Deksmedetomidin alan
hastalarda anesteziden derlenme boyunca norepinefrin seviyesi plasebo grubuna
gore 2-3 kat daha azdir (31).

Solunum Sistemi Uzerine Olan Etkileri :

Deksmedetomidinin  solunum sistemi Uzerine olan etkileri ¢ok azdir.
Deksmedetomidin verilen hastalarda PaCO2'inda gorulebilen hafif bir yukselmeye
karsin arteriyel kan gazlar degerleri klinik olarak normal sinirlar igerisinde
kalmaktadir. Deksmedetomidin alan hastalarda yapilan bir ¢alismada cerrahi sonrasi
kan gazi, solunum hizi degerlerinde, almayanlara gore anlamli bir fark

bulunamamistir (31).

Santral Sinir Sistemi Uzerine Olan Etkileri:

Diger a-2 agonistler gibi deksmedetomidinde sedasyon, anksiyoliz, analjezi
saglar. a-2 agonistlerin sistemik uygulanmasi a-2 reseptor aracili vaskuler diz kas
konstriksiyonu ile serebral kan akimini azaltabilir (4). Deksmedetomidin izofluran ya
da halotan ile kombine kullanildiginda kopeklerde SKA’ni iskemiye yol agmadan
%30-45 azaltmistir. YUksek doz deksmedetomidin alan hastalarda SKA’1 %25’den
fazla azalmistir. Ancak SKA'indaki bu anlamli dugus serebral metabolik hizda
azalma ile birlikte degildir (7). Lam ve ark. saglikh gonullilerde deksmedetomidin
uygulanmasiyla CO, reaktivitesi ve serebral otoregulasyon korunarak orta serebral
arter akiminda %30’a yakin bir azalma gostermiglerdir (45).

Uyanik  kraniyotomilerde 0.1-0.3 p/kg/saat dozlarda deksmedetomidin
uygulanmasinin intraoperatif fonksiyonel testlerin uygulanabilirligine izin verdigi
gosterilmigtir (46).

Struatis ve ark. serebrovaskuler cerrahi yapilan hastalarda serebrovaskuler
yetersizlik ve hiperventilasyon durumlarina ragmen deksmedetomidinin lokal beyin
doku oksijenasyonunu bozmadigini gostermistir (47).

intrakraniyal cerrahide 19-70 yas arasinda, ASA I-Il grubunda 78 vakada
deksmedetomidin (0.6-1.2 p/kg/saat) ve remifentanil (0.25 p/kg/dk) ile propofol (3-10
mg/kg/saat) ve remifentanil (0.25 p/kg/dk) perioperatif hemodinamik degisiklikler ve
derlenme bakimindan degerlendirilmistir. Hemodinamik veriler ve beyin relaksasyonu

iki grupta benzer iken, ekstibasyon suresinin propofol-remifentanil grubunda,



deksmedetomidin-remifentanil grubundan daha kisa oldugu (3.6 dk-5.5 dk), buna
karsin propofol-remifentanil grubunda analjezik gereksinimi olan hasta sayisinin
deksmedetomidin remifentanil grubundan daha fazla oldugu bildirilmistir (48).

Transsfenoidal pituiter tUmor cerrahisinde deksmedetomidinin BOS basincini
etkilemedigi bildirilmistir (49).

Kontrolli Hipotansiyon ve Deksmedetomidin :

Deksmedetomidin kalp atim hizi ve ortalama arter basincini azalttigi icin
kontrolli hipotansiyonda faydali bir ajan olabilir. Orta kulak cerrahisinde
deksmedetomidin  ve  nitrogliserin  uygulamasi  kontrolld  hipotansiyonda
kargilastirimistir. Deksmedetomidinin nitrogliserine gore daha stabil hemodinami ve
daha iyi gorus alani sagladigi, tasikardi ve rebound hipertansiyon olusturmamasi
nedeniyle kontrolli hipotansiyon saglamada daha uygun oldugu kanisina variimigtir
(50).

Endikasyonlar:

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

Yan Etkileri:
Deksmedetomidin inflzyonu sirasinda en sik karsilagilan yan etkiler

hipotansiyon, hipertansiyon, bradikardi, bulanti, agiz kurulugu ve hipoksidir.
Deksmedetomidin  karsi  asirnni duyarhligi  olan  kigilerde  kontrendikedir.
Deksmedetomidin 18 vyas altindaki cocuklardaki guvenirligi ve etkinligi
actklanmamstir (29,31).
ilag Etkilesimleri:

in vitro caligmalar, sitokrom P450 araciligiyla Klinik olarak anlamii ilag
etkilesimlerinin mumkun olmadigini gostermektedir. Deksmedetomidin hidroklorarin
konkomitant kullanimi anestetiklerin, sedatiflerin, hipnotiklerin ve opioidlerin etkilerinin

artmasina yol acabilir ve bu ajanlarin dozajinin azaltiimasi gerekebilir.



Deksmedetomidin hidroklortr ve rokuronyum uygulamasinda néromuskuler blokajin
bayukligunde klinik olarak anlamli artigslar ve farmakokinetik etkilesimler
gOzlenmemistir.
Kullanim Sekli:

Deksmedetomidin  kontrolli infuzyon cihazi kullanilarak uygulanmalidir.
Deksmedetomidin hidroklortr dozu bireysellestiriimeli ve arzulanan klinik etkiye gore
titre edilmelidir. Erigkin hastalar igin deksmedetomidin hidroklorur uygulamasina 10
dakika iginde 1 p/kg’'lik bir yukleme dozu ile baslanmasi ve 0.2-0.7 p/kg/sa sinirlari
arasinda kalan bir idame infiizyonu ile devam edilmesi onerilir. idame inflizyonunun
hizi, istenen klinik etkiye erisilecek bicimde ayarlanabilir. Sulandirmadan sonra
hemen kullaniimali ve 24 saat gegmigse atilmalidir (29,31).

Sonug:

Sempatik sinir uglarindaki etki ile sempatik aktivitenin inhibisyonu, hemodinamik
yanitta azalma, anestezik ve opioid koruyucu etki ile birlikte spontan solunumu
etkilemeksizin sedasyon, anksiyolizis ve analjezi olusturmasi nedeniyle
deksmedetomidin, ginumuzde anestezi pratiginde birgok alanda yaygin kullanim
alani bulmaktadir.

2.2.1.9.Kas Gevseticiler:

Nondepolarizan kas gevsetici ajanlarin en belirgin etkileri histamin salinimina yol
acmalari ve buna bagl olarak da serebral perfizyon basincini etkileyebilmeleridir.
Ancak kan beyin bariyeri saglam ise direkt bir etkiden s6z edilemez (12,16).
Pankuronyum: SKA ve BMHO, Uzerinde etkisi yoktur. Kan basinci ve kalp hizinda
meydana getirdigi artig, otoregllasyonu bozuk olanlarda serebral kan akimi
yonunden dezavantaj olusturabilir (16).

Atrakuryum: KB, SKA ve BMHO; (izerinde énemli bir etkisi yok. Metaboliti olan
laudanosinin kan beyin bariyerini gectigi ve nobete neden oldugu, klinik kullanim
dozlarinda ise etkisinin olmadigi bildirilmigtir (16).

Veklironyum: Yuksek dozlarda verildiginde bile stabil hemodinamiyi devam ettirir
(14).

Suksinilkolin: Muhtemelen kas igcik aktivitesindeki artigsa bagli olarak olusan se-
rebral aktivasyon sonucu iKB' artirabilir. Artik néroanestezi pratiginden kaldirilmistir
(12,16).

2.2.2.inhalasyon Ajanlar:



Butin halojenli inhalasyon anestezikleri doza bagdimli olarak serebral
vazodilatasyon yapar, otoregulasyonu bozar ve serebral oksijen tuketimini azaltir
(11,12). Noronal metabolik gereksinimde azalma ile birlikte SKA'nda (metabolik
sunum) artma liks perflizyon olarak adlandirilmaktadir (12).

Azot protoksit:
Nitroz oksit tek bagina verildigi zaman hafif serebral vazodilatasyona neden olur
ve potansiyel olarak IKB' artirabilir (12). Vendz hava embolisi olustugunda N,O hava

kabarciginin boyutunu artirir ve embolinin sonucunu kotulestirir (14).

Halotan: Halotanin SKA Uzerine etkisi en fazladir; %1'den yuksek
konsantrasyonlarda serebral otoregulasyonu hemen hemen ortadan kaldirir (12).
Enfluran: Enfluran BOS olusumunu artirma ve emilimini geciktirme 6zelligi nedeniyle
tektir (12).

Desfluran: Serebral otoregulasyonu 1 MAK’dan yuksek konsantrasyonlarda bozar.

Genel serebrovaskiiler dilatasyon nedeniyle IKB’ta artisa neden olur (14).

Sevoflurane: Relatif olarak dusuk olan kan gaz partisyon katsayisi (0,6) hizh

induksiyon ve uyanma saglar. SKA'ni artirir, BMHO; azaltir (51).

izofluran:

Kimyasal olarak 1-kloro 2,2, 2-trifloretil diflorometil eterdir. in vivo olarak minimal
kardiyak depresyona neden olur. Konsantrasyonunun hizla arttigi durumlarda
koroner arterleri dilate eder. Ancak esas olarak proksimal arterlerde degil distal
arteriollerde dilatasyon yaptigi igin koroner arter hastalarinda kan stenotik bolgeden
uzaklasir (koroner galma sendromu) (51,52). Dusuk MAK degerlerinde bile hipoksi
ve hiperkarbiye ventilatuvar yaniti baskilarlar. Ust solunum yolu reflekslerini uyarma
egilimine ragmen iyi bir bronkodilatator olarak kabul edilirler (51).

Genelde izofluranin serebral metabolizmayi azalttigi, doza bagli olmak Uzere
serebral kan akimini degistirdigi belirtilmistir. izofluranin, halotan ve enflurana gére
serebral metabolizmada daha fazla depresyon yaptidi, serebral oksijen ihtiyacini
azalttigi, serebral kan akimini ise daha az arttirdigi bildirilmigtir (16). Esit minimum
alveoler konsantrasyon (MAK) ve kan basincinda, enfluran ve izofluran SKA'ni
sirasiyla %40 ve %20 artirirken, halotan %200'e kadar artirir. Serebral otoregulasyon
1 MAK izofluran ile devam ettirilir. CO, reaktivitesi 2 MAK ve Uzerinde bozulur (12).



2.3.Anestezi Uygulamasi:

Norosirurjik girisimlerde genellikle genel anestezi uygulanir. Noroanestezinin
amaci optimum operasyon kosullari saglanirken serebral perfizyon ve oksijenasyonu
surdiirmek, serebrovaskiiler otoregiilasyonun korunmasi ve SKV ve iKB'I artirmamak
uzerine odaklanmigtir (53,54). Ayrica uygulanan anestezik teknik hassas cerrahi
uyaranlar boyunca intraoperatif ve postoperatif hemodinamik stabiliteyi korumali ve
hizli ve guvenli bir uyanma saglayarak cerrahi sonrasi erken donemde norolojik

degerlendirmeye izin vermelidir (1,11,55).

2.3.1.Preoperatif Hazirhk:

Kalp ve akciger fonksiyonlarina oncelik verecek bigimde tam bir medikal
anamnez gereklidir. Perioperatif morbidite ve mortalite genellikle kalp ve akciger
fonksiyon bozukluklarina bagl oldugu igin bu sistemlerdeki hastaliklar belirlenmeli ve
uygun anestezi yontemi secilmelidir (16). Preoperatif olarak hastanin biling durumu
belirlenmelidir. inceleme, mental durum, duysal ve motor kaybi degerlendiren
norolojik muayeneyi icermeli ve kaydedilmelidir. Laboratuvar incelemeleri
kortikosteroidlerle induklenen hiperglisemiyi ve antidiuretik hormon (ADH)
salinimindaki bozuklugu veya diuretiklerin neden oldugu elektrolit bozukluklarini
ekarte etmelidir. Yandas hastaliklar, 6zellikle hipertansiyon, bradikardi, aritmi, iKB
artigi olup olmadigi arastiriilmali ve tedavi edilmelidir. Premedikasyonda narkotikler
ve agir sedasyondan kaginilmalidir. Kortikosteroid ve antikonvulzan tedaviye devam
edilmelidir (11,53,56).

2.3.2.Monitorizasyon:

Girigsimin ve hastanin Ozellikleri dikkate alinarak elektrokardiyografi (EKG), kalp
atim hizi (KAH), noninvaziv kan basinci, puls oksimetri (SpO2), kan gazlari, end
tidal COgy, s takibi, invaziv arteriyel kan basinci olgumu, santral vendz basing
Olcimul, hava embolisi yonunden oOzefageal steteskop veya prekordial stetoskop,
saatlik idrar takibi icin idrar sondasi yaninda, periferik sinir stimilatoru, karotid
endarterektomi, spinal kord, posterior fossa, hipofiz ve optik kiazmadaki
ameliyatlarda EEG ve uyariimis sensoriyal (SEP) ve somatosensoriyal (SSEP)
potansiyellerin izlenmesi uygun olur. EKG beyin sapindaki girisimler sirasinda kalp



ritmi ve dalgalarindaki degisikligi izleme olanag: verir. Buyuk damar ve tumor giri-
simlerinde IKB da stirekli olarak izlenebilir (11,57).

intraarteryel kateter hem sirekli kan basinci izlenmesi hem de laboratuvar
analizleri i¢in kan almak Uzere kullanilir. Arteryel transduser dis kulak yolu seviyesine
yerlegtirilirse serebral perfuzyon basinci (SPB) daha dogru olgulebilir.

End tidal karbon dioksit (ETCO2) monitoru hava yollarinda tikanikligi ve baglanti
kopuklugunu gosterme gibi genel fonksiyonlar yaninda hiperventilasyonun
kontrolinde arteryel kan gazlari ile birlikte yararl bir aragtir. End tidal nitrojen (ETNy)
monitorizasyonu mutlak gerekli degildir. Solunan gazlar sadece O, ve N,O ise ETN
degerinde yukselme hava embolisi ya da oda havasinin solunan gazlara anestezi
makinesinden girdiginin gostergesidir (57).

Venoz hava embolisinin (VHE) monitorizasyonu igin prekordiyal doppler, santral
venoz kateter, end tidal karbon dioksit (ETCO,), 6zofageal steteskop, puls oksimetri
(SpO2) ve transozefageal ekokardiyografiden vyararlanilir. En duyarli yontemler
transdzefageal ekokardiyografi ve dopplerdir. Prekordiyal doppler VHE'sine bagli
komplikasyonlarin azaltiimasinda temel monitorizasyon olarak kabul edilir. Sag kalp
uzerindeki pozisyonu santral vendz dolasima hizli salin enjeksiyonu ile saptanabilir
ve sesleri hem cerrah, hem anestezist tarafindan duyulabilir. Bu yontem ile venoz
havanin varligi hemodinamik degisiklikler olusmadan belirlenerek daha fazla hava
girisi onlenebilir (57).

Sag kalp kateteri ile havanin sag atriumdan aspirasyonu nadiren hayat kurtarici
olabilir. Ven6z hava embolisi sirasinda kapnografi ve kitle spektrometrede ETCO,'de
dusme gozlenir. Bu dusmenin doppler degdisikliginden sonra ve hemodinamik
degisikliklerden 6nce olmasi beklenir. Transozefageal ekokardiyografi VHE igin ¢ok
sensitif bir monitor olup, kalp bosluklarinda havanin gortlmesini saglar.

Santral ven kateterizasyonu; hipovolemi ve sokta sivi tedavisi, SVB
monitorizasyonu, hava embolisinin aspirasyonu ve periferik venleri kotu olan
hastalarda ven6z yol saglanmasi igin kullanilir. Bu girigsim bazilik, eksternal juguler,
internal juguler, subklavian ve femoral venlerden yapilabilir (56). Pulmoner arter
kateteri siddetli kardiyak hastaligi olan hastalarda gerekebilir (58).

Norogirurjik  girisimler gibi  Ozellikle uzun sureli operasyonlarda iIsi
monitorizasyonu olduk¢a o©nemlidir. Cunku hipotermi gelisimi  sonrasindaki
postoperatif titreme, oksijen tiketimini & kat kadar yukseltir, arteriyel oksijen

saturasyonunu azaltir ve miyokardial iskemi ile anjina riskinde artisa neden olur (56).



Kafa i¢i basincinin peroperatif donemde rutin olarak izlenmesi tartismalidir. Bu
monitorlerin kullanimi beyin dokusu hasari, kanama ve enfeksiyon gibi riskler
tasimakla birlikte KB artisi beklenen hasta grubunda potansiyel yararlar
saglamaktadir (57).

Oturur pozisyondaki hastalarda santral sinir sistemi (SSS) monitorizasyon
yontemleri hem pozisyona bagli sorunlari en aza indirmek, hem de cerraha bilgi
vermeye yoneliktir. Birgok beyin sapi yapilarinin uyariimasi ile ventrikiler ve
supraventrikuler aritmiler ortaya c¢ikabilir. Cerrahi sirasinda bu kritik donemlerde
kardiyovaskuler parametrelerin yakindan izlenmesi hem hayat tehdit edebilecek
durumlarin taninmasi hem de cerrahin potansiyel beyin sapi hasari hakkinda
uyariimasini  saglayacaktir. Beyin sapinin igitsel uyarimis yanitlari ve
somatosensoriyal uyarilmig yanitlari bu bolge ile ilgili sorunlarin erken taninmasinda
iyi birer elektrofizyolojik monitordir. Akustik noroma rezeksiyonu sirasinda
elektromiyelografi (EMG) ile VII. sinir fonksiyonlarinin korunmasi saglanmigtir (57).

2.3.3.indiiksiyon:

intrakraniyal kompliyansi bozulmus veya zaten artmig kafa ici basinci olan
hastalar icin anestezi induksiyonu ve endotrakeal entubasyon kritik donemlerdir.
Hedef kafa i¢i basincini artirmadan veya beyin-kan akimini bozmadan yavasg
kontrollu bir sekilde trakeal entibasyonu gerceklestirmektir. Belirgin ve uzun sureli
hipertansiyon kafa i¢i basingta belirgin artisa neden olur, serebral perfuzyon
basincini azaltir ve herniasyon riski dogurur. Arter kan basincindaki asiri dugusler,
beyin perfuzyon basincini bozdugu i¢in ayni oranda zarar vericidir (56).

En sik uygulanan indUksiyon teknigi, kafa i¢i basincini azaltmak ve laringoskopi
ve entubasyonun kotu etkilerini yok etmek igin tiyopental veya propofol ile beraber
hiperventilasyon uygulanmasidir. Tiyopentalin ideal serebral farmakokinetigine
ragmen popularitesi azalmaktadir. Alternatif olarak etomidatin kullaniimasi dolagim
depresyonuna kargi daha iyi bir koruma saglar. Tiyopentalden hemen Once
uygulanan kisa etkili intravenoz opioid bir ajan, sempatik yaniti baskilayabilir. Bu
amagcla fentanil, alfentanil kullanilabilir. Tum hastalar tiyopental ya da propofol
enjekte edildikten sonra kontrolli hiperventilasyonu hizlandirmak ve trakeal
entlbasyonu saglamak igin genellikle relatif olarak kisa etkili bir nondepolarizan kas
gevsetici bir ajan verilir. Rokuronyum, vekuroyum, atrakuryum, pipekuronyum, ve

doksakuryum hemodinamik stabiliteyi en iyi saglayan ajanlardir. Siiksinil kolin IKB'I



artirabilir, ancak aspirasyon riski olan veya zor havayolu olan hastalarda tercih
edilebilir (53,56,59).

Yapilan bir calismada acil cerrahilerde siiksinil kolin kullanimi ile IKB'ta 5-7
mmHg artis oldugu gosterilmigtir. Ancak daha yeni bir ¢alismada ise uygun bir
sekilde sedatize edilmis kafa travmali hastalarda IKB artisina yol agmadigini
gostermigtir (59).

indiiksiyon sirasinda ortaya cikan hipertansiyon, i.v esmolol veya lidokain
kullanarak, propofol veya tiyopental ekleyerek ya da dusuk dozda izofluran (1 MAK'In
altinda) ile hiperventile edilerek kontrol altina alinabilir. iIKB’a zararli etkilerinden
dolayl dura acilana kadar vazodilatorlerden kaginiimahidir. Gegici hipotansiyon
intravenoz sivilar yerine vazopressorlerle (efedrin, fenilefrin) tedavi edilir (56,58).

Hastanin trakeal entubasyon tupunun iyi tespit edilmesi gerekir. Bu amagla
tupun baglanarak tespiti onerilmez, ¢inku serebral ven6z donus obstriksiyonuna yol
acabilir (53).

2.3.4.Pozisyon:

Frontal, temporal ve parieto-oksipital kraniyotomiler supin pozisyonda
gergeklestirilir. Vendz donusun ve BOS drenajinin saglanmasi igin kafa 15 derece
kaldiriimalidir. Basin asiri fleksiyon veya rotasyonu juguler vendz drenaji bozar ve
IKB’1 artirir. Pron pozisyon posterior fossa orta hat yapilarina uygulanacak
girisimlerde tercih edilir. Lateral pozisyon temporal ve serebello pontin kose
tumorlerinde girisime olanak saglar. Posterior fossa operasyonlarinin gogu modifiye
lateral veya pron pozisyonda olsa da bazi cerrahlar oturur pozisyonu tercih edebilir
(53,56,58).

2.3.5.Anestezi idamesi:

Anestezistlerin ¢gogu kontrolli ventilasyon, opioidler ve ya propofol infuzyonu
veya inhaler bir ajandan olusan dengeli bir anestezik teknik tercih ederler (53).
Anestezik tekniklerin IKB'In kontroliiniin, hemodinamik stabilitenin, serebral
perfuzyonun ve beyin oksijenasyonunun surdurulmesi (95 mmHg ve Uzeri), ve hizli
derlenmeye izin vermesi istenir (58).

Propofol infiizyonu ile TIVA bircok calismada basariyla uygulanmistir.
inhalasyon ajanlarindan izofluran ve sevofluran 1.5 MAK'In altinda iKB’a etkisi azdir
ve diger volatil ajanlara gore daha yaygin kullaniimaktadir. Ayrica ilimli bir hipokapni



ile bu ajanlarin vazodilator etkileri azaltilabilir (58). Sevofluran son zamanlarda
inhaler ajan olarak izofluranin vyerini almaya baglamigtir. Nitréz oksidin
noroanestezide kullanimi ise azalmaktadir (53).

Bir opioidin eklenmesi hemodinamik stabiliteye katki saglar ve anestezik ajan
gereksinimini azaltir. Cok kisa etkili remifentanilin kullaniimasi alfentanil ve fentanile
gOre uzun suren anestezi uygulamalardan sonra bile daha hizli bir derlenme
saglayabilir (53,58).

Kisa ya da orta etkili bir noromuskuler bloke edici ajan (vekuronyum, atrakuryum
vb.) kullanimi intratorasik basinci azaltarak ventilasyonu kolaylastirir.

Akcigerlerin ventilasyonu PaCO;, 30-35 mmHg olacak sekilde ayarlanir. Bir ¢ok
anestezist vucut 1sisinin 35-36 derece olacak sekilde surdurilmesini ister (58).
Uzamig cerrahi suresi ve immobilite nedeniyle bu hastalarda tromboembolik risk
artmistir. Bu komplikasyon insidansi kompresyon corabi ve intraoperatif aralikl
pnomotik kompresyon uygulanmasiyla azaltiimigtir. Antibiyotik profilaksisi genellikle

cerrahi baslamadan once tek doz 2. kusak bir sefalosporin olarak uygulanir (53).

2.3.6.S1vi YOnetimi:

Onceki sivi uygulama pratigi ¢ok az sivi uygulanmasi ve hastanin dehidrate
birakiimasi seklindeydi. Bdylece beyin volimi ve IKB'In azaltimasi ve daha iyi
cerrahi kosullar saglanmasi amaglaniyordu. Ancak bu uygulamanin kardiyovaskuler
instabilite ve SPB’inda azalma yapmasi iskemik serebral hasarlanma igin risk
olusturmaktadir (53).

Santral vend6z basing normovoleminin surdurtlmesinde bir rehber olarak
kullanilabilir (568). Glukoz igeren sivilardan iskemik hasarlanmayi artiracagi igin
kaginilmahdir. Ringer laktat kullanilabilir ancak fazla miktarda uygulanmasi
hipokloremik metabolik asidoz ve laktat ise karacigerde glukoza donugerek serebral
hasarlanmaya vyol acabilir. %0.9 salin ve kolloidler en uygun secim gibi

gozukmektedir (53).

2.3.7.intraoperatif Serebral Odemin Yénetimi:



intraoperatif serebral ¢demin ideal tedavisi nedene yonelik olmalidir. Sebebe
bakilmaksizin kesin onlemler alinincaya kadar sivi kisittanmasi osmotik ajanlar,
diliretikler gegici olarak beyin ddemini ve IKB'I azaltabilir. Dilirez beyin dokusundan
hiicre ici suyu c¢eker ve KiB dusurir. PaCO, 25-30 mmHg olacak sekilde
hiperventilasyon SKA’nin azaltimasinda ve KiB normallesmesinde yardimcidir.
Mannitol 0.25-1 g/kg dura agilmadan 6nce 15-30 dakikada verilebilir.

Kan beyin bariyeri bozuksa mannitol hucre igine girerek serebral odemi
kotulestirebilir.  Furosemid 0.25-0.5 mg/kg tek bagina veya mannitolle verilebilir.
Hastanin BOS drenajini bozan etkenler ortadan kaldiriimalidir. Serebral oksijen
gereksinimini azaltmak igin bolus lidokain, propofol, tiyopental uygulanabilir. Anestezi

derinliginin artirlmasi faydali olacaktir (53,58).

2.3.8.Derlenme:
Ideal derlenme postoperatif periyodda oksurik, hipertansiyon ve ikinmaya yol

acmadan hizli ve erken norolojik degerlendirmeye izin vermelidir. Kraniyotomi
kapatiimadan once hastanin ortalama arteryel basincinin ve PaCO, nin normalize
edilmesi 6nemlidir (58).

Anesteziden ayilirken siklikla, artmis sempatik uyari ile hipertansiyon
gelismektedir. Labetolol, esmolol, nitroprussit ve nitrogliserin hipertansiyonu etkili bir
sekilde kontrol eder. Ancak son iki ilacin vazodilatasyonla IKB artigi, diyastolik
basingta asiri dusme, refleks tasikardi ve kan basincinin labil seyretmesi gibi
sakincalari vardir. Oksirik 1.5 mg/kg iv. lidokainin anestezi bitmeden once
uygulanarak engellenebilir.

Postoperatif donemde norolojik durumun degerlendiriimesi 6nemlidir. Biling
durumu, pupillerin bayuklugu ve 1s1ga reaksiyonu, sozel ve agrili uyaranlara yanitlar
degerlendiriimelidir. Norolojik degerlendirme Glasgow koma skalasi ile daha objektif
olarak yapilabilir (11,58).



3.GEREG VE YONTEM

Bu calisma, Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu'ndan onay
alindiktan sonra 11.03.2007-11.09.2007 tarihleri arasinda; supratentoryal yerlesimli
tumor nedeniyle kraniyotomi operasyonu planlanan, yaslari 18-65 arasinda degisen
ASA (American Society of Anesthesiologists) I-1l grubu 30 olguda planlandi.

ASA I-Il disindaki hastalar, acil cerrahi planlananlar, 18 yasindan kuguk 65
yasindan biiylik olanlar, viicut kitle indeksi 30 kg/m? den fazla olanlar, kullanilan
ilaclardan herhangi birine duyarliligi oldugu bilinenler, ¢calismadan onceki 48 saat
icinde opioid, benzodiazepin ve trisiklik antidepresan ila¢ alanlar, aktif infeksiyonu
olanlar, preoperatif norolojik defisiti oldugu bilinen hastalar (afazi, intrakraniyal basing
artigi vb), alkol ve ilag bagimllari, psikiyatrik hastaliklari bulunanlar, preoperatif kalp
atim hizi <40/dk olanlar, 2. ya da 3. dereceden AV blogu olan hastalar, gebeler ve
laktasyon doneminde olan kadinlar, o-metil dopa, klonidin gibi a-2 agonistlerle
antihipertansif tedavi goren hastalar ¢alisma disi birakilmasi planlandi.

Hastalara operasyon oncesi yapilacak islem hakkinda ayrintili ve anlagilir bilgi
verilip yazili onaylari alindi. Hastalar rastgele iki gruba ayrildi. Birinci grup (grup Di;
deksmedetomidin (Precedex-Abbott) - izofluran (Forane-Abbott)) ve ikinci grup (grup
DP; deksmedetomidin - propofol (Propofol %1 Fresenius)) 15er hastadan
olusmaktaydi. Birinci gruba deksmedetomidin infizyonu (50 ml’'lik Braun enjektor ve
Braun infuzyon pompasi kullanildi) ve volatil anestezik olarak izofluran, ikinci gruba
deksmedetomidin ve propofol infuzyonu uygulanmasi planlandi.

Hastalara operasyona alinmadan o6nce tercihen antekubital bolgedeki uygun bir
venden 18 G intraket takilarak %0.9 NaCl infiizyonu baslandi. ikinci bir kanil ilag
infizyonu igin yerlestirildi. Hastalardan higbirine premedikasyon uygulanmadi.
Hastalar ameliyat masasina alindiktan sonra monitorizasyonu yapildi; EKG standart
D-Il derivasyonundan izlendi, kalp atim hizi (KAH), periferik oksijen satlrasyonu
(SpOy), sistolik arter basinci (SAB), diastolik arter basinci (DAB), ortalama arter
basinci (OAB), ETCO., IsI ve idrar ¢ikisl kaydedildi. Ven6z hava embolisi takibi igin
internal juguler ven kateterizasyonu; invaziv kan basinci monitorizasyonu ve kan gazi

analizi igin hasta uyuduktan sonra Allen testi sonrasi radial arter kateterizasyonu



yapildi ve buitin hastalara idrar sondasi takildi. Hastalarin genel anestezi
uygulamalarinda ve takibinde Siemens SC 7000 anestezi cihazi kullanildi.

Hastalarin cinsiyet, yas, kilo, boy ve ASA degerleri kaydedildi. Deksmedetomidin
infuzyonundan 6nce ol¢ulen KAH, SAB, DAB, OAB, SpO, degerleri bazal degerler
olarak kaydedildi. Her iki gruptaki hastalara induksiyon dncesinde deksmedetomidinin
1ug/kg dozunda 10 dakikalik yukleme infuzyonu yapildi. Anestezi induksiyonundan
once hastalara 3 dakika sureyle %100 oksijen ile solutuldu ve sonra induksiyon
uygulandi. Hastanin KAH, SAB, DAB, OAB, SpO,, ETCO; degerleri induksiyondan 1
dakika once ve 1 dakika sonra, entibasyondan 1dakika once ve entubasyondan
sonra 1. ve 5. dakikada, civili baglik yerlestiriimeden 1 dakika 6nce ve yerlestirildikten
1 dakika sonra, cilt insizyonuna baslamadan 1 dakika once ve insizyondan 1 dakika
sonra kaydedildi. Olgiimler operasyon siresince 5, 10, 20. ve 30. dakikalar ile takip
eden her 30 dakikalik periyotlarda ve ekstubasyon sonrasi 1. ve 5. dakikalarda
tekrarlandi ve kaydedildi.

Grup Di hastalarina 2 pg/kg fentanil (Fentanyl Citrate-Abbott), 2-2.5 mg/kg
propofol, 0.1 mg/kg vekuronyum bromid (Norcuron-Organon) ile indUksiyon
yapildiktan sonra 3 dakika sureyle %100 oksijen ile maske yardimiyla ventile edildi
ve sonrasinda endotrakeal entubasyon uygulandi. Anestezi idamesinde ise %50
oksijen, %50 hava karisimi igerisinde %0.5-0.9 konsantrasyonda izofluran kullanildi.
Hastalara gerektigi zaman ek doz vekuronyum bromid ve fentanil verildi.
Deksmedetomidin 0.2-0.7 ug/kg/saat hizinda idame inflzyon olarak devam edildi.

Grup DP hastalarina ise 2 pg/kg fentanil, 2-2.5 mg/kg propofol, 0.1 mg/kg
vekuronyum bromid iv. yoldan verildi, sonrasinda 3 dakika sureyle %100 oksijen ile
maske yardimiyla ventile edildi ve endotrakeal entibasyon uygulandi. Anestezi
idamesinde %50 oksijen, %50 hava karigsimi ve 100 pg/kg/dk hizinda propofol
baglandi, ihtiyaca gore propofol 50-200 pg/kg/dk arasinda titre edildi.
Deksmedetomidin 0.2-0.7 pg/kg dozunda idame inflzyon olarak devam edildi.
Hastanin hemodinamik verilerine gore deksmedetomidin dozu degistirildi. Hastalara
gerektigi zaman ek doz vekuronyum bromid ve fentanil verildi.

Civili baglk yerlegtirimeden 6nce her iki grup hastaya da 2 pg/kg dozunda
fentanil ylkleme olarak verildi ve civilenecek cilt bolgesine 3-5 ml %2 lidokain
(Aritmal %?2-Biosel) ile infiltrasyon yapildi. Her iki grup hastaya tidal volum 8-10
ml/kg, PaCO; 25-30 mmHg olacak sekilde mekanik ventilasyon uygulandi.



Operasyon suresince OAB’nin bazal degere gore 15-20 mmHg’'dan daha fazla
yukselmesi, KAH'nin dakikada 90 atimin Uzerinde 1 dakikadan fazla devam etmesi
hafif-yetersiz anestezi olarak degerlendirilerek, her iki grupta fentanil eklenmesi ve
tedavinin yetersiz kalmasi durumunda ise infuzyon hizlarinin yeterli anestezi derinligi
saglanana kadar titre edilmesi planlandi.

SAB’nin 90 mmHg'nin altinda seyretmesi hipotansiyon olarak kabul edildi.
Hipotansiyonun tedavisi i¢in galisma grubuna gore inflzyon dozunun azaltiimasi ve
tedavi yetersiz kalirsa 5 mg efedrin HCI (Efedrin-Biosel) uygulanmasi, KAH'nin 50
atim/dakika altinda 1 dakika sureyle devam etmesi durumunda 0.01 mg/kg atropinin
iv. bolus olarak uygulanmasi ve gerekirse bu dozlarin tekrarlanmasi planlandi. Dura
acilmadan once 0.5-1 g/kg dozunda %20 mannitol, 15 dakikada gidecek sekilde
infuzyon yapildi.

Dura acildiktan sonra cerrahin, beyin relaksasyon skorunu (Tablo 1) kullanarak
beyin sislik durumunu degerlendirmesi istendi.

Tablo 1. Beyin Relaksasyon Skoru (60,61)

1 | MUkemmel, beyinde sisme yok

Kabul edilebilir, minimal sisme

2
3 | Ciddi sisme, tedavide degisiklik yapmaya gerek yok
4

Siddetli sisme, mudahale gerekli

Deksmedetomidin inflzyonu ilk cilt satlra atildiktan sonra, propofol influzyonu
veya izofluran ise cilt dikisleri tamamlanip cerrahi bittikten sonra durduruldu.

Hastada spontan solunumun baglamasi veya kas hareketi gdzlenmesinden sonra
rezidiel noromuskuler blok 0.02 mg/kg atropin sulfat (Atropin-Biofarma) ve 0.05
mg/kg neostigmin metil sulfat (Neostigmin ampul-Adeka) ile antagonize edildi. Yeterli
solunum aktivitesi ve uyaniklik olustugu zaman hasta ekstube edildi. Anestezik ilaglar
kesildikten sonra 15 dakika sure iginde yeterli solunum aktivitesi saglanamamigsa
rezidUel opioid etkisi dusunulerek 0.1 mg nalokson hidroklorir (Naloxone HCI-Abbott)
ile antagonize edildi. Toplam anestezi ve cerrahi siresi not edildi.

Hastalarda anestezik ilaglar kesildikten sonra, ekstubasyon suresi, géz agma
suresi, soOzel uyarilara cevap suresi, kooperasyon suresi Olcllerek kaydedildi.
Hastalara postoperatif donemde 5 dakika araliklarla Aldrete testi (Tablo 2) uygulandi
ve hastalarin Aldrete Derlenme Skoru 8 olma sureleri kaydedildi.



Tablo 2. Aldrete Derlenme Skoru

Aktivite | Spontan ya da komutla Dort ekstremite hareketli | 2 puan
iki ekstremite hareketli 1 puan

Ekstremiteler hareketsiz | 0 puan

Solunum | Solunum derinligi iyi, 0ksurebiliyor 2 puan
Solunum kisith ya da dispneik 1 puan

Apne 0 puan

Dolagsim | SAB bazal degerden %20 farkli 2 puan
%20-50 farkl 1 puan

%50 farkl 0 puan

Biling Tam uyanik, sorulara cevap veriyor 2 puan
Adiyla seslenildiginde tepki veriyor 1 puan

S06zIU uyarilara cevap yok 0 puan

Renk Cilt rengi Tamamen pembe 2 puan
Soluk ya da sararmig 1 puan

Siyanoze 0 puan

Postoperatif kullanilan toplam propofol, deksmedetomidin ve fentanil miktar ile
hastaya verilen toplam sivi miktari ve hastanin ¢ikardigi idrar miktari kaydedildi. Eger
atropin ya da efedrin verilmigse not edildi.

Hastalarin postoperatif 2. saatteki kan basinci, nabiz, SpO, degerleri ile Usume-
titreme ve bulanti-kusma gibi yan etkiler not edildi.

istatistiki analiz icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences for Windows)
Windows 11.0 istatistik programi kullanildi. Denek sayisi (n) 20’nin altinda olmasi
nedeniyle parametrik test varsayimlarini kargilayamadigindan grup ici ve gruplar
aras! ortalamalarin karsilastirilmasinda Mann Whitney-U testi, Wilcoxon isaret testi
kullanildi. Gruplarin kendi igcindeki ortalamalarinin degerlendiriimesinde Paired T test
kullanildi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



4. BULGULAR

Calismamiza katilan hastalarin klinik ve demografik verileri Tablo 3'de verilmistir.
Her iki gruptaki hastalarin yas, kilo, boy, ASA, anestezi ve cerrahi sureleri agisindan
gruplar arasinda anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05).

Tablo 3. Gruplar arasi demografik veriler, anestezi ve cerrahi sureleri (aritmetik
ortalama + standart sapma
Grup DI Grup DP P

Yas (yil) 37 +11.88 4513 + 16.86 p>0.05
Kilo (kg) 66.8 + 10.80 72.66 9.2 p>0.05
Boy (cm) 163.33 + 2.89 170.4 + 6.81 p>0.05
ASA (I;1) (5:10) (1:14)

Anestezi siiresi ( dk) 311.8 + 60.71 310.46 + 86.36 p>0.05
Cerrahi siiresi (dk) 260.8 + 58.72 256.13 + 84.88 p>0.05

Her iki gruptaki hastalarin bazal SAB, DAB, OAB, KAH, SpO, degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplar arasi preoperatif bazal SAB, DAB, OAB, KAH, SpO, degerleri

Grup Di Grup DP P
SAB (mmHg) 135.33 + 18.72 137.46 + 22.88 p>0.05
OAB (mmHg) 100.2 + 14.31 100.13 £ 16.3 p>0.05
DAB(mmHg) 79.33 £ 8.00 77.80 + 8.35 p>0.05
KAH (atim/dakika) 80.86 + 10.35 78.20 £10.0 p>0.05
SPO, (%) 98.33 +1.29 97.86 + 2.26 p>0.05




Her iki grubun induksiyon oncesinden baglayarak KAH'lari arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farkhlik bulunamadi (p>0.05) (Tablo 5, Sekil 4).

Tablo 5. Gruplarin preoperatif, perioperatif ve postoperatif KAH degerleri

Indiiksiyondan 1 dk 6ncesi
indiiksiyondan 1 dk sonrasi
Entiibasyondan 1 dk dncesi
Entiibasyondan 1 dk sonrasi
Entiibasyondan 5 dk sonrasi
Civili basliktan 1 dk 6ncesi
Civili basliktan 1 dk sonrasi
Cilt insizyonundan 1 dk 6ncesi
Cilt insizyonundan 1 dk sonrasi
5. dakika

10. dakika

30.dakika

60.dakika

90.dakika

120. dakika

150.dakika

Ekstiibasyon sonrasi 1.dakika
Ekstiibasyon sonrasi 5.dakika

Grup DI KAH

76.46 = 9.50
68.86 + 7.22
68.90 + 6.41
75.20 £ 7.50
67.06 + 6.49
72.13 £10.23
75.13 £9.96
61.40 £ 7.47
67.06 = 10.36
68.33 £ 12.73
65.86 + 9.51
65.93 £6.72
72.20 £10.32
69.93 £ 7.63
70.53 £ 10.45
71.53 +£10.28
82.66 + 16.88
82.20 + 16.26

Grup DP
KAH

72.26 £ 8.44

69.93 + 15.11
64.26 + 8.11

68.26 + 10.45
62.33 + 8.98
67.00 £ 12.73
70.20 £ 14.32
63.53 + 10.41
67.26 £ 9.55

71.93+£12.94
68.60 = 7.96
65.80 + 6.97
69.06 + 10.92
68.33 + 11.01
67.53 £12.10
70.33 £ 12.96
78.40 = 14.56
77.00 £12.73

p

p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
p>0.05
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Sekil 4. Gruplarin preoperatif, perioperatif ve postoperatif KAH degisimi




Gruplar arasinda SAB, OAB ve DAB acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik
bulunamadi (p>0.05) (Tablo 6, Sekil 5).

Tablo 6. Gruplarin preoperatif, perioperatif ve postoperatif OAB degerleri
Grup DI OAB Grup DP OAB p

Indiiksiyondan 1 dk 6ncesi 92.53 £ 12.64 102.53+ 20.19 p>0.05
indiiksiyondan 1 dk sonrasi 77.73 £ 13.53 78.73 £12.71 p>0.05
Entiibasyondan 1 dk dncesi 74.86 £7.24 77.33 £ 13.43 p>0.05
Entiibasyondan 1 dk sonrasi 91.86 £ 14.05 89.33 £ 19.26 p>0.05
Entiibasyondan 5 dk sonrasi 82.46 £ 14.67 80.6 £ 13.07 p>0.05
Civili basliktan 1 dk 6ncesi 81.80 £ 9.88 87.06 £ 13.27 p>0.05
Civili basliktan 1 dk sonrasi 91.00 £ 11.23 95.53 £ 15.39 p>0.05
Cilt insizyonundan 1 dk 6ncesi 74.66 £ 9.96 78.73 £12.20 p>0.05
Cilt insizyonundan 1 dk sonrasi 89.33 £ 13.97 92.60 £ 19.09 p>0.05
5. dakika 90.00 = 19.70 89.60 + 11.32 p>0.05
10. dakika 87.46 £ 17.63 86.00 + 12.67 p>0.05
30.dakika 82.06 + 12.35 79.20 £ 12.84 p>0.05
60.dakika 78.73 + 8.81 80.26 + 9.72 p>0.05
90.dakika 76.26 £ 6.79 75.53 £ 10.04 p>0.05
120. dakika 77.33+7.28 78.20 £ 8.00 p>0.05
150. dakika 76.60 = 7.07 83.24 + 10.06 p>0.05
Ekstiibasyon sonrasi 1.dakika 95.86 £ 9.27 92.93 £ 13.31 p>0.05
Ekstiibasyon sonrasi 5.dakika 90.53 + 9.60 90.06 + 15.90 p>0.05
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Sekil 5. Gruplarin preoperatif, perioperatif ve postoperatif OAB degerleri




Her iki grubun grup ici KAH karsilastirmalarinda, Grup Di'de deksmedetomidin
infuzyonu Oncesiyle induksiyon oncesi 1. dakika ve induksiyon oncesi 1. dakika ile
induksiyon sonrasi 1. dakika arasinda istatistiksel olarak anlamli bir dugus vardir
(p<0.05). Entubasyon oncesi 1. dakika ile entubasyon sonrasi 1. dakika arasindaki
kalp atim hizlari arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir artis gozlenmistir
(p<0.05).

Grup DP‘de ise sadece deksmedetomidin infuzyonu ile indiksiyon oncesi 1.
dakika arasinda istatistiksel olarak anlamli bir azalma gd6zlenmistir (p<0.05) (Tablo

7).
Tablo 7. Grup i¢i KAH degisimleri
Grup DI KAH Grup DP KAH

Deks. Inflizyonu 85.1+8.4 p<0.05 |78.2+10 p<0.05
oncesi 76.5+95 722+8.4
Ind. 6ncesi 1.dakika
Ind. Oncesi 1.dk 76.5+9.5 p<0.05 |72.3+8.4 p>0.05
Ind. sonrasi 1.dk 68.7 7.2 69.9 + 15.1
Entb. dncesi 1.dk 68.7 £ 6.4 p<0.05 |64.3 8.1 p>0.05
Entb. Sonrasi 1.dk. 752+7.5 68.3 +10.4
Civili bas.6ncesi 1.dk | 72.1 £10.2 p>0.05 67 £12.7 p>0.05
Civili bas.sonrasi 1.dk | 75.1 +10 70.2 +14.3
Cilt insiz.6ncesi 1.dk 61.4+£7.5 p>0.05 |63.5+10.4 p>0.05
Cilt insiz. sonrasi 1.dk | 67.1 + 10.4 67.3+95
Ekstiub.oncesi 77.0+x11.7 p>0.05 |76.3 17,0 p>0.05
Ekstub. 1dk sonrasi 82.7 +16.9 78.4 +14.,6

Gruplarin kendi igindeki OAB degisimleri degerlendirildiginde her iki

dakika

arasinda OAB'’ta istatistiksel olarak anlamh bir dusis bulunamadi (p>0.05).

grupta da deksmedetomidin inflzyonu Oncesi ve induksiyon oOncesi 1.

indiiksiyon éncesi 1. dakika ile indilksiyon sonrasi 1. dakika arasinda anlamli bir
azalma gozlendi (p<0.05). Entubasyon Oncesi 1.dakika-entibasyon sonrasi
1.dakika, civili baslik oncesi 1. dakika-givili baslik sonrasi 1.dakika, cilt insizyonu
oncesi 1.dakika-cilt insizyonu sonrasi 1. dakika ve ekstubasyon Oncesi ve
ekstibasyon sonrasi 1. dakika arasinda istatistiksel olarak anlamli bir artig bulundu

(p<0.05) (Tablo 8).



Tablo 8. Grup i¢i OAB degisimleri

Grup DI OAB Grup DP OAB
Deks. Inflizyonu 100.2 + 14.3 p>0.05 |[100.1+16.3 p>0.05
éncesi 92.5+12.6 102.5 + 20.2
ind. dncesi 1.dakika
!nd. Oncesi 1.dk 92.5+12.6 p<0.05 |102.5+20.2 p<0.05
Ind. sonrasi 1.dk 77.7+£13.5 78.7 £12.7
Entb. 6ncesi 1.dk 749+7.2 p<0.05 77.3+134 p<0.05
Entb. Sonrasi 1.dk. 91.9+ 141 89.3+£19.3
Civili bas.6ncesi 1.dk 81.8+9.9 p<0.05 87.1+13.3 p<0.05
Civili bas.sonrasi 1.dk | 91.0+11.2 95.5+£15.4
Cilt insiz.6ncesi 1.dk 74.7£10 p<0.05 78.7+£12.2 p<0.05
Ciltinsiz. sonrasi 1.dk | 89.3+14 92.6 + 19.1
Ekstib.oncesi 83.6+8.7 p<0.05 84.4+8.3 p<0.05
Ekstiib. 1dk sonrasi 95.9+£9.3 92.9 £13.3

Gruplar arasinda ekstubasyon sureleri agisindan anlamli bir farklik bulunamadi
(p>0.05). ancak Grup DP’de g6z agma suresi, sozel uyarilara cevap verme suresi,
kooperasyon siiresi ve ADS 8 olma siiresi Grup Di'ye gore istatistiksel olarak anlamli
bir sekilde daha kisa bulundu (p<0.05) (Sekil 6).

Tablo 9. Gruplarin ekstubasyon, goz agma, s6zel uyarilara cevap, kooperasyon ve

ADS stireleri

Grup Di Grup DP p
Ekstlbasyon suresi 8.1+3.04 6.1+2.89 p>0.05
Go6z agma suresi 12.20£4.78 7.6 £3.37 p<0.05
Sozel uyarilara cevap suresi 13.46 £ 5.06 8.46 £ 3.20 p<0.05
Kooperasyon suresi 14.53 £ 4.92 8.93 £ 3.65 p<0.05
ADS 8 olma stresi 13.86 £ 5.28 8.20 = 3.36 p<0.05
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Sekil 6. Gruplarin ekstubasyon, goz agma, sozel uyarilara cevap, kooperasyon ve
ADS 8 olma sureleri

Gruplar beyin relaksasyon skoru acgisindan degerlendirildiginde grup DP’de 11
hastanin beyin relaksasyon skoru 1 olarak degerlendirildi. Grup Di’de 5 hastanin
beyin relaksasyon skoru 1 olarak degerlendirildi. 2 skoru grup DP’de 4 hastada, grup
Di'de 7 hastada degerlendirildi. Grup Di'de 3 hastanin skoru 3 olarak degerlendirildi.
Grup DP’'de 3 ve 4 skoru, grup Di’de ise 4 skoru hicbir hastada gézlenmedi. Grup
DP’nin beyin relaksasyon skoru ortalamasi 1.2+0.4, grup Di beyin relaksasyon skoru
ortalamasi ise 1.87+0.7 olarak bulundu (Tablo 10, Sekil 7).

Tablo 10. Gruplarin beyin relaksasyon skoru hasta dagilimi

Grup DI Hasta sayisi

Grup DP Hasta sayisi
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Sek
il 7. Gruplarin beyin relaksasyon skoru dagilimi

Grup DI’ de tiiketilen toplam fentanil miktari Grup DP’den istatistiksel olarak
anlamh sekilde daha yiiksekti (p<0.05). Grup Di'de ortalama 365 pg fentanil
tuketilirken, Grup DP’de 265 ug fentanil tuketildi. Gruplar arasinda deksmedetomidin
tiiketimleri agisindan anlamli bir farklilik bulunamadi (p>0.05). Grup Di’de ortalama
156.9 ug, Grup DP’de 143.7 ug deksmedetomidin kullanildi.

Tablo 11. Gruplarin toplam deksmedetomidin, fentanil tiketimi

Toplam fentanil (ug) 365 + 158.6 265 + 68 p<0.05
Toplam dexmedetomidin (ug) 156.9 £ 75.9 143.7 £ 61.6 p>0.05

Atropin ve efedrin alan hasta sayisi yonunden gruplar arasinda anlamli bir
farklilik bulunamadi (p>0.05).



Gruplar arasinda toplam verilen sivi ve toplam g¢ikan idrar miktari yonidnden
istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05) (Tablo 12).

Tablo 12. Gruplarin sivi yonetimi

Toplam sivi (ml) 3586.7 + 1093.4 3500 £ 1397.2 p>0.05
Toplam idrar (ml) 2416.7 £ 757.3 2886.7 + 1084.4 p>0.05

Gruplarin postoperatif 2. saatteki SAB, DAB, KAH ve SPO, degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gézlenmedi (p>0.05).

Ayrica gruplardaki Usume titreme ve bulantt kusmasi olan hasta sayisi
bakimindan da istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik goézlenmedi (p>0.05). Grup
Di'de 3 hastada lslime titreme ve 2 hastada bulanti kusma gézlenirken, Grup DP’de
2 hastada Usume titreme ve 1 hastada bulanti kusma gozlendi (Tablo 13).

Tablo 13. Gruplarin postoperatif 2. saat vital degerleri ve tguime titreme ve bulanti
kusma sayilari

Grup DI Grup DP P
SAB 115.7 £ 16 120.4 £ 16.3 p>0.05
DAB 67.3+10.8 72.9+9.6 p>0.05
KAH 83.5+ 8,1 78.9+6.5 p>0.05
SPO, 97.8+1.2 97.9+1 p>0.05
Uslime titreme 3 2 p>0.05
Bulanti kusma 2 1 p>0.05




5. TARTISMA

Nérocerrahi operasyonlar agrili uyaranlarin sik oldugu girisimlerdir. indiiksiyon,
civili baslik, kraniyotomi, ekstibasyon ve postoperatif donemlerde hemodinamik

stabilite gok onemlidir.

Noroanestezinin amaci en uygun operasyon kosullari saglanirken serebral
perfuzyon ve oksijenasyonu surdurmek, serebrovaskuler otoregulasyonun korunmasi
ve SKV ve IKB'I artirmamak (izerine odaklanmigtir (53,54). Ayrica uygulanan
anestezik teknik hassas cerrahi uyaranlar boyunca intraoperatif ve postoperatif
hemodinamik stabiliteyi korumali ve hizli ve glvenli bir uyanma saglayarak cerrahi
sonrasi erken donemde norolojik degerlendirmeye izin vermelidir (1,11,55).

IKB artisini dnlemek, PaCO.yi 30-35 mmHg arasinda sirdirmek, hipertansif
yukselmeleri engellemek ve kafanin venoz drenajini en iyi sekilde saglamak
noroanestezinin amaclarindandir. Yeterli serebral perfizyon ve oksijenasyon
hipotansiyonun oOnlenmesi ve PaOznin 95 mmHg'nin Gzerinde surdurdlmesiyle
basarilir. NOrocerrahide uygulanacak anestezik teknikler, postoperatif erken
donemde noérolojik degerlendirmeye izin veren, anesteziden hizli derlenme saglayan

yontemler olmalidir (53).

Anestezi induksiyonunda intravendz ajan olarak propofol son yillarda ¢ok genis bir
sekilde kullaniimaktadir. Tiyopentalin ideal serebral farmakokinetik Ozelliklerine
ragmen popularitesi azalmaktadir. Cogu anestezist tarafindan kontrolli ventilasyon
ve opioidlerle birlikte inhaler bir anestezik ajan veya intraven6z surekli propofol
infuzyonu seklinde bir dengeli anestezik teknik tercih edilmektedir (53). Dengeli
anestezik teknik ile cerrahi uyaranlara bagli meydana gelen akut hemodinamik
degisiklikler uygulanan opioid dozu degistirilerek kontrol edilebilir. Propofol uzun
sureli intravenoz infuzyonlardan sonra bile anesteziden hizli derlenme saglamasi

yaninda serebral metabolik hizi azaltir ve otoregulasyonu da bozmaz (48).

Propofol ve remifentanilin birlikte kullanildigi TIVA popularitesi artan bir anestezik
yontem olup cerrahi sonlandiktan sonra hizli bir derlenmeye izin verir. Anesteziden
derlenme postoperatif erken degerlendirmeye izin verecek kadar goreceli olarak hizl
olmalidir fakat 6ksirme, ikinma ve hipertansiyona neden olmamalidir (53).



Deksmedetomidin, yuksek oranda selektif bir a-2 adrenerjik reseptor agonisti olup
koopere sedasyon, anksiyoliz ve solunumsal depresyon yapmaksizin analjezi
saglayan tek ilactir. Serebral etkileri genellikle istenilen norofizyolojik profille
uyumludur. Ayrica sempatolitik ve antinosiseptif 6zellikleri nGrocerrahideki kritik agrili
uyaranlar sirasinda hemodinamik stabiliteye izin vermektedir. Bu klinik ozellikleri
deksmedetomidini néroanestezi ve yogun bakim uygulamalari i¢in ideal bir ilag haline

getirmigtir (4).

Propofolin 2.5 mg/kg dozundan sonra sistolik, diastolik ve ortalama kan
basincinda %25-40 oraninda dusmeye meydana gelebilir. Bu hipotansiyon 6zellikle
volim acigi olanlarda belirgindir (9). Deksmedetomidin de sempatolitik etkisiyle
katekolaminlerde anlamli bir azalma yapar ve kalp hizi ve kan basincinda bir miktar
dususe yol acgar (4).

Talke ve ark. (1), supratentoryal cerrahide izofluran, propofol ve propofol-
izofluran kombinasyonundan olugsan 3 farkli teknikle yaptiklari c¢alismalarinda
entlbasyon ve pin yerlestirimesine cevap tUm gruplarda benzer sekilde arttigini,
postoperatif erken derlenmedeki kan basinci ve nabizdaki artislarin 3 grup icinde fark
gostermedigini bildirmistir. 3 anestezik tekniginde tetikleyici olaylara kargi minimal
hiperdinamik yanitla benzer gekilde hemodinamik kontrol sagladigi bulunmustur.
Ancak tum gruplarda postoperatif hipertansiyon ve tagikardi sik olarak gozlendigi
gosterilmigtir (>%50).

Ozkose ve ark. (62), laminektomi ve diskektomi hastalarinda TIVA (sirekli
propofol inflizyonu ile), sevofluran, izoflurani karsilastirmis ve TiIVA grubunda OAB
ve KAHnin induksiyon ve anestezinin idamesi doneminde digerlerinden belirgin
olarak daha dusuk oldugunu bulmusglardir.

Adams ve ark. (63), ortopedik cerrahi gecgirecek hastalarda propofol infuzyonuyla
izofluran anestezisini kargilastirmiglar ve endokrin stres yanitin propofol ile daha
stabil oldugunu, SAB’In gruplar arasinda fark gostermedigini, KAHnin ise propofol
grubunda izoflurana gore istatistiksel olarak anlamli sekilde daha dusuk oldugunu
gOstermiglerdir.

Fabregas ve ark. (64) yaptiklar ¢alismada noérocerrahi uygulamalarda izofluran
ve surekli propofol infUzyonu uygulamiglar ve her iki grupta da indiksiyon sonrasi

SAB ve OAB bazal degerlere gore anlamli bir sekilde azaldigini gozlemlemislerdir.



Orotrakeal entibasyon sirasinda arteryel hipertansiyon egilimi propofol grubunda
izoflurana gore daha az bulunmustur.

Bizim calismamizda ise KAH deksmedetomidin yukleme inflzyonu sonrasi
inflzyon Oncesine gore anlamli sekilde dustu (p<0.05). Diger donemlerde ise KAH
degisimleri istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. OAB ise deksmedetomidin yukleme
infuzyonu sonrasi, inflzyon oncesine gore anlamli bir azalma gostermedi (p>0.05),
ancak induksiyon sonrasi OAB'taki dusus ve entubasyon sonrasi, civili baghk
sonrasl, cilt insizyonu ve ekstibasyon sonrasi OAB'’taki artig istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.05).

Yildiz ve ark. (65), galismalarinda, induksiyon oncesinde 1 pg/kg dozunda tek
doz IV olarak verilen deksmedetomidinin, entubasyon sonrasi ve peroperatif kan
basinci ile KAH artisini kontrol grubuna gore anlamli olarak daha iyi kontrol ettigini
gOstermiglerdir.

Deksmedetomidin iyi bir peroperatif hemodinamik stabilite ile birlikte opioid
gereksinimini de azaltir. GUnes ve ark. (48), yaptiklari ¢alismada deksmedetomidin-
remifentanil ile propofol-remifentanili intrakraniyal cerrahide kargilagtirmiglar. Gruplar
asinda KAH ve OAB yonunde dural insizyon harig fark gozlemlememislerdir.

Talke ve ark. (1) calismasinin aksine bizim c¢alismamizda higbir grupta
ekstubasyon sonrasi belirgin bir hipertansiyon ya da tasikardi gbézlenmedi. Bunu
deksmedetomidinin sempatolitik etkisiyle aciklayabiliriz.

Ramsay ve ark. surekli infuzyon seklinde ylksek doz deksmedetomidin
uygulanan 3 hastada hemodinamik olarak stabilitenin korundugunu soylemigtir. (66).
Propofolin, sempatik c¢ikisi gugli bir sekilde inhibe ettigi bilinmektedir,
deksmedetomidin de sempatik ¢ikisi ve kan katekolamin dizeylerini azaltir ve bu
yuzden OAB’ta propofole benzer bir azalma beklenir. Deksmedetomidin ayni
zamanda KAH'ni da azaltir. Bunu hem sempatolitik etkilerle hem de vagomimetik
etkilerle yapar (67).

Propofol ve deksmedetomidinin her ikisinin de kardiyovaskuler sistem Uzeride
depresan etkilerinin belirgin olmasi nedeniyle DP grubunda Di grubuna gére KAH ve
arteryel basin¢g yonunden anlamli bir azalma beklenebilir, ancak g¢alismamizda
gruplar arasinda KAH ve arteryel basing yonunden anestezinin hi¢ bir ddoneminde

anlamli bir fark bulunmamigtir (p>0.05).



Gunes ve ark. (48), deksmedetomidin-remifentanil ile propofol- remifentanili
intrakraniyal cerrahide karsilagtirdiklari ¢alismalarinda beyin relaksasyon skoru her
iki grup arasinda da benzer bulmuslardir.

Petersen ve ark. (68), supratentoryal tumorli hastalarda propofol-fentanil,
izofluran-fentanil ve sevofluran-fentanili karsilastirmiglar, sonugta propofol-fentanil
grubunda dura agildiktan sonraki beyin sisliginin ve IKB'In diger iki gruptan anlamli
bir sekilde daha az, SPB’nin ise yuksek oldugunu gostermiglerdir.

Pinaud ve ark. (69), kapal kafa travmasi olan ve ortopedik cerrahi gegirecek
hastalarda propofol kullanmig, induksiyonda 2 mg/kg propofol kullaniimig ve sonra
150 pg/kg/dk sirekli infiizyon saglamiglardir. IKB propofoliin baglangicindan 5 dakika
sonra azaldigi ve propofol kesildikten 15 dakika sonra preinduksiyon degerlerine geri
déndigini  gdzlemlemislerdir. Bdylece [KB'taki azalmanin, propofoliin  siirekli
infUzyon sirasinda kalici olacagi sonucuna varmislardir.

Cormack ve ark. (32), a-2 agonistlerin iKB’a ¢ok az etkisinin oldugunu sdylerken;
diger taraftan da serebral a-2B reseptorlerinin direkt aktivasyonu sonucunda olugsan
serebral vazokonstriksiyonun OAB ve SKA'da yaptigi azalma ile klinik olarak daha iyi
bir cerrahi saha sagladig! Uzerinde durmusglardir.

Calismamizda beyin relaksasyonu grup DP‘de grup Di'den anlamli olarak daha
iyiydi. Grup DP’de 11 hastanin beyin relaksasyon skoru 1, 4 hastanin ise 2 olarak
degerlendirildi. Higcbir hasta beyin relaksasyon skoru 3 ya da 4 olarak
degerlendirilmedi. Grup DI’ de ise beyin relaksasyon skoru 7 hasta 1, 5 hastada 2 ve
3 hastada 3 olarak degerlendirildi. Bilindigi gibi propofol SKA, IKB ve BMHO,'yi etkin
bir sekilde azaltmaktadir. Bunu yaparken de serebral otoregulasyonu bozmamakta ve
norolojik olarak bir hasarlanmaya yol agmamaktadir. izofluranin ise 1 MAK ve (izeri
degerlerde SKA'ni artirdigi ve serebral otoregulasyonu bozdugu bilinmektedir. Bu
nedenle anestezi uygulamasi suresince cerrahi uyaranlara bagli hemodinamik
artiglarda propofol infuzyonu daha guvenli bir sekilde artirilabilmig, oysa izofluran
konsantrasyonu artirlamadigi igin ihtiyag halinde fentanil kullaniimasi gerekmistir.

Mondero P. ve ark. (70), calismalarinda gogus, lumbar ve jinekolojik cerrahi
operasyonlarda propofol, izofluran ve midazolami kargilastirmiglar ve propofol
grubunda derlenmenin diger iki gruba gore daha kisa oldugunu ve ¢ok az yan etkiyle
kargilagildigini gostermiglerdir.

Van Aken ve ark. (71), propofol kullanarak TiVA'i izofluran anestezisi ile
kargilagtirmiglar ve propofolin daha iyi bir hemodinamik stabilite sagladigini ve



hastanin uyanmasindan oryantasyonuna kadar gecen surenin izofluran grubundan
anlamli sekilde daha kisa oldugunu bulmusglardir.

Wilhelm ve ark. (72), 249 ASA I-lll hastada propofol-remifentanil ve izofluran-
remifentanil anestezisini kargilastirmiglar ve sirasiyla; derlenme zamani (5.8+3.2
dakika ve 6.3+3.7 dakika), ekstibasyon suresi (7.6+3.5 ve 8.51+4.2 dakika), gz agcma
suresi (6.843.2 ve 7.5+£3.8 dakika), olarak bulmuslardir. Her ne kadar propofol daha
hizli derlenme saglasa da istatistiksel olarak anlamli bulunamamistir.

Adams HA ve ark. (63), ortopedik cerrahi gecirecek hastalarda propofol
infuzyonuyla izofluran anestezisini karsilastirmiglar. Anesteziden derlenme propofol
grubunda izoflurana gére daha hizli bulunmustur.

Ozkose ve ark. (62), laminektomi ve diskektomi hastalarinda TiVA (propofol
infuzyonu ile), sevofluran, izoflurani karsilastirmig, anesteziden derlenme propofol
grubunda digerlerine gore anlamli olarak daha hizli bulunmustur.

Gunes ve ark. (48), yaptiklari galismada deksmedetomidin-remifentanil ile
propofol-remifentanili intrakraniyal cerrahide karsilastirmiglar, ekstibasyon zamanini
propofol grubunda deksmedetomidin grubuna gore anlamli oranda dusuk (3.6-5.5 dk)
olarak bulmuslardir.

Ancak az da olsa fark gostermeyen calismalarda mevcuttur. Magni ve
arkadaslan (73), supratentoryal intrakraniyal cerrahi igin kraniyotomi gecirecek
hastalarda sevofluran-fentanil ile propofol remifentanil karsilastirimis ve uyanma
suresi, erken postoperatif biligsel fonksiyonlar ve agri, bulanti kusma yoninden bir
fark bulamamislardir. Spontan solunumun donme zamani propofol grubunda
sevoflurandan anlamli oranda daha kisa olarak kaydedilmis (sirayla spontan
solunumun donme zamani ortalama 7 ve 10 dakika). Propofol ve sevofluran
grubunda sirayla g6z agma zamani 7.5 dakika ve 12 dakika; ekstibasyon zamani 8.5
ve 11 dakika; sOzel uyarilara cevap suresi 10.5 ve 13 dakika degerlendiriimis ve
bunlar istatistiksel olarak anlamli bulunmamis.

Talke ve ark. (1), supratentoryal cerrahide izofluran, propofol ve propofol-
izofluran kombinasyonundan olusan 3 farkli teknikle yaptiklari ¢alismalarinda tum
gruplarda Aldrete 10’a ulagsmak igin ortalama sure 15 dakikadir. Hi¢ bir grupta
postoperatif ekstibasyon, géz agma, kooperasyon, komutlari takip etme ve Aldrete
skoru belirgin bir fark gostermemistir

Bizim ¢alismamizda ekstubasyon suresi grup DP’de daha kisa olmasina ragmen
istatistiksel olarak anlamli degildi (grup DP 6.06 dakika-grup Di 8.1 dakika) (p>0.05).



Bunda vaka sayimizin 15 ile sinirli olmasi etkili olmus olabilir. Ancak DP ve Di
grubunda sirasiyla hastalarin goéz agma suresi (7.6 dakika- 2,20 dakika), sozel
uyarilara cevap verme suresi (8.46 dakika-13.46 dakika), kooperasyon suresi (8.93
dakika-14.53 dakika) ve ADS 8 olma siiresi (8.20 dakika-13.86 dakika) Di grubundan
ekstibasyon suresi disinda anlamli olarak daha kisa bulunmustur (p<0.05). DP
grubunda hizli derlenmeye kargin belirgin hipertansiyon ya da tasikardi ataklari
olmamistir. DP ve Di gruplari postoperatif hemodinamik stabilite yéniinden benzer
bulunmustur. Postoperatif hipertansiyon ataklarinin olmamasi néroanestezide istenen
bir durumdur. Talke ve ark. (1) yaptiklari calismalara benzer gekilde daha 6nce
propofol ile yapilmig bircok calismada postoperatif hipertansiyon ataklari oldugu
bildirilmistir. Bizim c¢alismamizda daha az hipertansiyon ve tasikardi ataginin
gOzlenmesinin sebebi deksmedetomidinin sempatolitik etkilerine baglanabilir.
Ornegin Gller ve ark. (74), hastalara cerrahi bitiminden 5 dakika 6nce 0.5ug/kg
intravendz bolus deksmedetomidin veya plasebo vermigler ve her iki grupta da
ekstubasyon sonrasi KAH, SAB ve DAB anlamli gekilde yukselmesine ragmen
deksmedetomidin verilen grupta artisin daha az oldugunu gostermislerdir.

Bulanti ve kusma norocerrahi operasyonlari sonrasi hastalarin konforunu
etkileyen ve sik karsilagilan birdurumdur. Bunu azaltmak icgin degisik anestezi
teknikleri denenmistir. Magni ve ark. (73), kraniyotomi gegirecek hastalarda
sevofluran-fentanil ile  propofol-remifentanili  karsilastirdiklari  ¢alismalarinda
sevofluran grubunda %30, propofolde %15 bulanti kusma gozlenmistir.

Mondero ve ark. (70), yaptiklari calismada gogus, lumbar ve jinekolojik
operasyonlarda propofol, izofluran ve midazolami kargilastirmiglar ve izofluran
grubunda postoperatif daha sik bulanti ve titreme gozlemislerdir.

Ozkose ve ark. (62), TIVA (propofol ile), sevofluran, izoflurani karsilastirdiklari
calismalarinda propofol grubunda postoperatif bulanti, kusma ve agri daha az
gozlenmigtir.

Farkli olarak Wilhelm ve ark. (72), propofol-remifentanil ve izofluran remifentanil
anestezisini karsilastirmislar ve postoperatif titreme, bulanti, kusma gibi yan etkilerde
de gruplar arasinda anlamli bir farklilik gozlenmemis.

Cormack ve ark. (32), yaptiklari derlemede, a-2 agonistlerin, meme cerrahisi ve
laparoskopik kolesistektomi uygulanan hastalarda postoperatif donemde bulanti ve
kusmay!i azalttigini bildirmektedir.



Yildiz ve ark. (65), calismalarinda minor cerrahi gecirecek hastalarda
deksmedetomidin ve plaseboyu bulanti ve kusma yonunden karsilastirmiglar ve
deksmedetomidin grubundaki hastalarda %24, plasebo grubunda ise %40 bulanti
gOzlemlemigler, ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamis (p>0.05). Kusma ise
deksmedetomidin grubunda anlamli olarak daha az gozlenmig (p<0.05).

Lawrence ve ark. (75), deksmedetomidin grubunda kontrol grubuna gore
postoperatif donemde daha az antiemetik ihtiyaci saptadiklarini bildirmigledir.

Goksu ve ark. (76) lokal anestezi altinda fonksiyonel endoskopik sinus cerrahisi
gegirecek hastalarda plasebo ve deksmedetomidin inflUzyonunu karsilastirdiklari
calismalarinda deksmedetomidin grubunda bulanti ve kusmanin anlamli gsekilde daha
az oldugunu bulmusglardir.

Bizim ¢alismamizda da Grup DP’de 2 hastada titreme, 1 hastada bulanti kusma
gdzlenirken, Grup Di'de 3 hastada titreme ve 2 hastada bulanti kusma gézlenmis ve
istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur (p>0.05). Propofol her ne kadar bulanti ve
kusmay! azaltici Ozellikler gOsterse de, gruplar arasinda bulanti kusma agisindan
anlamli bir farklilk goremememizin sebebi her iki grupta da deksmedetomidin
kullanmis olmamiz olabilir.

Weitz ve ark. (77), izofluran ile anestetize edilen kopeklerde entibasyon sonrasi
20 pg/kg deksmedetomidin uygulamiglar. Calismalarinda izofluran gereksinimini
%86’ya kadar azaldigini ve hemodinamideki degisikliklerin daha az oldugunu
gOstermiglerdir.

Khan ve ark. (78), deksmedetomidinin izofluran gereksinimini doza bagl olarak
azaltugini, KAH ve arteryel basinci dusurdugunu gostermiglerdir. Aantaa ve ark.
(41), abdominal histerektomi gecirecek hastalarda 0.3 ng/ml ve 0.6 ng/ml plazma
konsantrasyonda olacak sekilde deksmedetomidini infuzyon seklinde vermis ve
sonugta izofluranin MAK'ini1 %47 oraninda azalttigini bulmuslardir.

Gunes ve ark. (48), deksmedetomidin-remifentanil ile propofol-remifentanili ile
yaptiklari ¢alismalarinda analjezik gereksinimi propofol grubunda deksmedetomidin
grubuna goére anlamli derecede yuksek kaydedilmis ve deksmedetomidin analjezik
gereksinimini azalttigi sonucuna varilmigtir.

Bizim calismamizda fentanil tiiketimi DI grubunda DP’den istatistiksel olarak
anlamli sekilde fazladir (p<0.05). Calismamizdaki bu farklilik anestezi suresince
izoflurani sinirli bir MAK degerinde kullanmamizdan kaynaklaniyor olabilir. Ozellikle

agrih uyaranlara artmig yanit durumlarinda ani tansiyon yukselmelerini dnlemede



fentanil kullanmamiz bunda etkili olmustur. Propofol ise izofluranin aksine daha
genis bir aralikta kullanilmistir (50-150 ug/kg/dk). izofluran ile karsilastirildiginda
propofol grubunda daha fazla deksmedetomidin tuketilmesi beklenebilir. Cunkul
propofolin analjezik etkisi yoktur, ancak birlikte verildiklerinde propofol analjezik
intiyacini azaltmaktadir (9). Calismamizda gruplar arasinda deksmedetomidin
tuketimi yonunden anlamli bir fark gozlenmemistir.

Bradikardi ve hipotansiyon, deksmedetomidin uygulanan hastalarda sik
kargilagilan komplikasyonladir. Ustelik propofoliinde kardiyovaskiiler sistem Uzerine
belirgin bir depresan etkisi vardir. Lawrence ve ark. (75), deksmedetomidin
uyguladiklari 25 hastadan 14’Unde postoperatif donemde bradikardi, 1 hastada da
hipotansiyon gorulmuis. Bu hastalara 0.5 mg atropin ve 250 ml %3.3 glukoz ile %0.3
sodyum klorur infuzyonu yapilmis. Ek tedaviye ihtiyag duyulmamis.

Cormack ve ark. (32), deksmedetomidinin hipotansiyon ile bradikardi gibi
komplikasyonlarinin bulundugunu ve bunlarin doz bagimh oldugunu, ayrica kolay
tedavi edilebileceklerini vurgulamiglardir.

Bizim galismamizda da efedrin ve atropine ihtiya¢g duyan hasta sayisi yonunden
bir farkhlik yoktu. Bunun sebebi her iki grupta da kullanilan deksmedetomidin
infiUzyonu olabilir ¢unkii daha onceki c¢alismalarda deksmedetomidine badgli
intraoperatif efedrin ve atropin ihtiyacinin arttigi ancak bunlar dusik doz tedavilere
cabuk yanit veren tarzda olduklarindan bahsedilmigtir.

Serebral iskemi, iskeminin baglangicindan sonra uzun donemde surekli néronal
kayipla karakterizedir. Son bulgular volatil anestezikler, propofol ve barbitiratlarin
eksitoksisiteye bagli iskemik hasarlanmaya kargi noronlari korudugunu ortaya
koymustur. Ancak hafif iskemilerde noéroprotektitken siddetli iskemilerde noronal
korumayi guglendirmemektedir. Bu ajanlar serebral iskeminin geligsimini geciktirir
ancak Onlemezler. Bu gecikme ise direkt olarak apoptozisi 6nleyebilecek ajanlarin
uygulanmasi igin bizlere zaman kazandirir (79). Norocerrahi iskemik beyin hasari ve
noronal olumu tetikleyebilir. Propofolin peroksinitriti azaltarak antioksidan 6zellik
gosterdigi bilinmektedir (10). Peroksinitrit lipid peroksidasyon bagslangicinin potent
reaktif metabolitlerinden biridir. Propofol lipid peroksidasyonunu inhibe eder (80).

Propofol, serebral metabolik hizi azaltir ve néroprotektif etki gosterir. Propofol bu
etkisini IKB'In azaltiimasi, GABA minerjik reseptdr inhibisyonun artirimasi, NMDA
glutamat reseptor ve voltaj bagimhi Ca kanallarinin inhibisyonu ve lipid
peroksidasyonunu onleyerek serbest radikalleri azaltmasi seklinde gosterir (9).



Kalici orta serebral arter oklizyonundan sonra 30 dakika iginde propofol
uygulanan siganlarda sonraki 24 saat boyunca infarkt alaninda %30’a kadar bir
azalma oldugu gosterilmistir. Bu etkisinde ndronal mitokondriyal sismedeki artigi
onleyici etkisi rol oynamig olabilir (81).

CABG cerrahisi gegiren hastalarda izofluran ve propofolun kargilastinildigi bir
calismada, postopertatif 3-6 gun hastalar arasinda norofizyolojik performans
bakimindan farkhlik bulunmamistir (82).

Propofol temelli intraven0z anestezi gunumuzde norocerrahide ilk secilecek
tercih gibi gozukmektedir. Her seye ragmen noroanestezideki tum hedefler tek bir
farmakolojik ajan veya tek bir anestezik teknikle bagarilamaz (10).

Biz c¢alismamizda propofol ya da deksmedetomidinin ndrocerrahide diger
anestezi yontenlerine iyi bir alternatif olabilecegini gostermeyi amagladik. Propofollin
serebral metabolik hizi ve IKB azaltici etkisi ve beyin relaksasyonun daha iyi olmasi
nedeniyle daha iyi cerrahi kosullar olugturmasi ve daha hizli bir derlenmeye izin
vermesi ¢alismamizda propofolii tercih etme nedenimizdi. Deksmedetomidinin IKB'I
ve OAB’1 azaltici etkileride (32) daha iyi bir cerrahi alan olusmasina olanak
saglayacaktir. Ayrica propofol ve deksmedetomidinin noroprotektif etkilere de sahip
olmasi avantaj saglamaktadir.



6. SONUG VE ONERILER

1- Norocerrahi  anestezisinde deksmedetomidin, hemodinamik  kontrolu
saglamada etkin oldugu sonucuna vardik.

2- Propofol ile TIVA uygulanan hastalarda beyin relaksasyonunun ¢ok daha iyi
oldugunu ve daha iyi bir cerrahi alan sagladigini belirledik.

3- Deksmedetomidinin analjezik gereksinimini azaltmasinin bir sonucu olarak
daha duguk MAK degerlerinde izofluran kullanmamiz hastanin ekstibasyon suresinin
daha kisa olmasini sagladi.

4- Propofol ve deksmedetomidinin her ikisinin de kalp hizi ve arteryel basingta
azalma yapici etkisi olmasina ragmen bu iki ajanin birlikte kullaniimasinin hastada
belirgin bir kardiyovaskuler depresyona yol agmadigini, ayrica agrili uyaranlara kargi
daha iyi bir hemodinamik stabilite sagladigini gozlemledik.

5- Propofol ve deksmedetomidinin birlikte kullanildigi hastalarin anesteziden
daha hizli ve rahat derlendigi sonucuna vardik.

6- Calismamizda deksmedetomidinin izofluran veya propofol ile birlikte
uygulanmasi arasinda hemodinamik olarak anlamli bir farklilik olmadigini ortaya
koyduk.

7- Propofolin noroanestezi igin iyi bir segenek oldugu bilinmektedir.
Deksmedetomidin de sempatolitik, analjezik, noroprotektif ve SKA'ni azaltici etkileri
gOsterilmis olup bu iki ajanin birlikte kullanilmasinin néroanestezide daha iyi sonuglar

verecegi kanisindayiz.
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