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OZET

Pediatrik endoskopik girisimlerde ANI monitérizasyonu kilavuzlugunda

uygulanan sedasyonun postoperatif derlenme iizerine etkileri

Amag: Ameliyathane dis1 anestezi uygulamalarinda hasta giivenligini artirma ve
gereksiz ilag kullanimin1 5nlemede ANI monitérizasyonun etkinligini degerlendirmek

amaglandi.

Gere¢ ve yontem: Etik kurul onayi sonrasi, sedoanaljezi esliginde endoskopisi
yapilacak, ASA I-1l grubu, 2-18 yas arast 80 hasta calismaya alindi. Hastalar
randomize olarak ikiye ayrildi: grup 1 (ANI monitérizasyonu yapilacak) ve grup 2
(kontrol grubu). Midazolam 0.05 mg/kg ve propofol 1 mg/kg ile indiiksiyon sonrasi
BIS degeri 60-80 olacak sekilde propofol infiizyonuna baslandi. Remifentanil
infiizyonuna 0.1 mcg/kg/dk dozunda baslandi ve Grup 1'de ANI degeri 50-70
araliginda olacak sekilde, grup 2'de geleneksel yontemlerle titre edildi. KH, DSS,
EtCOg, IPI, SpO;,, BIS, RSS ve MAS takipleri yapildi. Istatistiksel anlamlilik p<0.05
olarak kabul edildi.

Bulgular: Gruplar arasinda yas, demografik bulgular, derlenme siiresi ve MAS
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Grup 1’de islem
suiresi daha uzundu (p= 0.006). islem sirasindaki KH, DSS, IPI skoru, EtCO2, SpO;
degerleri arasinda anlamli fark bulunamadi. Gruplar arasinda remifentanil miktar
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmazken, propofol miktar1 grup 1'de
daha disiiktii (p=0.034). Grup 1'de islem sirasindaki RSS genel olarak daha diistiktd.,

BIS degerleri arasinda fark bulunamadi.

Sonug: Grup 1’de, endoskospist memnuniyetinin ve sedasyon kalitesinin arttig1
go6zlendi. Opioid tiikketimindeki ve derlenme siiresindeki azalmanin anlamli bir farki

olmamasi, hasta sayisinin yetersiz olmasiyla iliskilendirildi.

Anahtar kelimeler: pediatrik endoskopi, sedoanaljezi, prosediirel sedasyon, ANI

monitdrizasyonu, hasta giivenligi, akilci ilag kullanimi
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SUMMARY

The effects of sedation guided by ANI monitoring on postoperative recovery in

pediatric endoscopic procedures

Objective: The aim of this study is to compare the use of opioid under the guidance
of ANI monitoring to conventional methods in pediatric sedoanalgesia; especially in
terms of opioid use, sedation levels, vital signs, complications, endoscopist satisfaction
and recovery. Also this study aims to evaluate the efficacy of ANI monitoring to
increase patient safety and prevent unnecessary drug use in non-operating room

anesthesia applications.

Materials and methods: After approval of the ethics committee, 80 pediatric ASA I-
Il patients aged between 2-18 years undergoing endoscopy with sedoanalgesia were
included in the study. Patients were randomly divided into two groups; group 1, with
ANI monitoring and group 2, being the control group. After induction of sedoanalgesia
with midazolam 0.05 mg/kg and propofol 1 mg/kg, propofol was administered at a
dose of 50-80 mcg/kg/min while keeping the BIS value in the range of 60-80. At the
same time remifentanyl infusion was started at a dose of 0.1 mcg/kg/min. In group 1,
remifentanyl was titrated to keep the ANI monitor value in the range of 50-70, whereas
in group 2, it was determined by conventional methods. Heart rate, respiratory rate,
EtCO2, IPI score, SpO2, BIS, RSS and MAS values were recorded. Statistical

significance was accepted as p <0.05.

Results: There was no statistically significant difference between the groups in terms
of age, demographic findings, recovery time and MAS (p> 0.05). In Group 1, the
procedure time was longer (p = 0.006). There was no significant difference between
HR, DSS, IPI score, EtCO2, SpO2 values during the procedure. There was no
statistically significant difference between the groups in terms of remifentanyl amount,
propofol amount was lower in group 1 (p = 0.034). In Group 1, the RSS during
procedure was generally lower. No difference was found between BIS values.

viii



Conclusion: Endoscopist satisfaction and sedation quality were increased in Group 1.
It is considered that there was no significant difference in the decrease of opioid

consumption and recovery time was associated with insufficient number of patients.

Keywords: pediatric endoscopy, sedoanalgesia, procedural sedation, ANI monitoring,
patient safety, rational drug use



1. GIRIS VE AMAC

Prosediirel sedasyon ve analjezi uygulanmasi, kiigiik girisimsel islemlerde hastalarin
konforunu ve isbirligini saglamak igin gerekli biling seviyesinin ve agriin
azaltilmasinin, ilaglarla saglanmasidir (1).

Sedoanaljezi uygulamasinda, hasta giivenliginin 6n planda olmasi, agr1 ve
anksiyetenin minimal diizeye indirilmesi, islem sirasinda hastanin hareketsiz kalmasi,
kaliteli uyku ve derlenme, yan etkilerin olmamasi ve islem sonrasi taburculuk
stiresinin uzamamasi beklenir (2).

Tum dunyada yanlis ve gereksiz ila¢ kullanimina bagli artan yan etki, maliyet
gibi sorunlara cesitli ¢oziimler Uretilmektedir. Bu dogrultuda "Akilc ilag Kullanimi"
caligmalar1 basglatilmistir (3). Anestezi uygulamalarinda ise hastalarin 0zelliklerine
uygun ilaci, uygun siire ve dozda, en az komplikasyon oraniyla almalari
hedeflenmektedir.

Gilinlimiizde ameliyathane dis1 anestezi uygulamasi sirasinda hasta
givenliginin saglanmasi 6nemini koruyan konulardan biridir ve uygulama sirasinda
standart monitorizasyona katkida bulunacak yeni monitdrizasyon yonemlerine
gereksinim duyulmaktadir.

Endoskopik girisimler sirasinda en sik goriillen komplikasyonlar; solunum
depresyonunun veya hava yolu obstriiksiyonunun bir sonucu olabilen hipoksemidir
(4). Hipoksemik atak siddetine bagli olarak, hipoksik solunum yetmezligi, hasar veya
o6liim gibi daha ciddi komplikasyonlara neden olabilir (5).

Ventilasyon durumunun kapnografi ile ek olarak izlenmesi, solunum
depresyonu ve hipoksemi insidansini azaltabilir (4). Ciinkii hipoventilasyon ve apne
hipoksiyle sonuglanir ve sedatif hastalarda end-tidal karbon dioksit (EtCO.), periferik
oksijen satiirasyonundan (SpO2) once etkilenmektedir (6). Bu amagla rutin
monitOrizasyonda pulse oksimetre ve kapnografi kullanilmaktadir.

Klinik pratikte hastanin agr1 hissettiginin fark edilmesi hipertansiyon, tasikardi
gibi agrili uyaran yanitina spesifik olmayan bulgulara dayanmaktadir. Bu bulgular
ozellikle g¢ocuklarda birgok baska nedenle de ortaya ¢ikabilmektedir. Anestezi
pratiginde uyku/uyaniklik ve noromdiskiiler blokaj diizeyinin degerlendirilmesinde
oldugu gibi analjezi diizeyinin degerlendirilmesinde de uygun monitérizasyon

yontemlerine gittikge artan bir ihtiya¢ bulunmaktadir. Dolayisiyla, analjezi diizeyinin



degerlendirilmesinde parasempatik sistem aktivitesini olgcen objektif bulgularin
saptanmasi avantaj saglar. Mevcut ihtiyaca yonelik alternatiflerden biri olan analjezi
nosisepsiyon indeks (ANI) monitsrii, hemodinamik reaktiviteyi ve analjezi diizeyini
gostermektedir. ANI monitorii, gogsiin her iki tarafina yerlestirilen elektrotlarla
stirekli noninvaziv 6lgim yapabilmesiyle 6ne ¢ikmaktadir.

Sedoanaljezi ve genel anestezi sirasinda ANI monitori  hemodinamik
reaktiviteyi saptamistir (7—9). Genel anesteziden derlenme doneminde ANI élgiimleri
akut postoperatif agriy1 tespit etmis ve agr1 yogunluguyla korelasyon gostermistir (10).

Ameliyathane dis1 sedasyon uygulamalarinda hasta giivenligini arttirmak
amactyla  monitdrizasyon  yontemlerine  ihtiyac  duyulmaktadir.  ANI
monitorizasyonunun erigkin hastalarda sedasyon veya genel anestezi altinda
hemodinamik  reaktiviteyi tespit ettigi, agrisiz  dogumda gebede ANI
monitorizasyonun bebek ve anne iizerine olumlu etkileri oldugu gosterilmistir ama
pediatrik hastalarda prosedirel sedasyon uygulamalarinda etkinligi ile ilgili yeterli
¢alisma bulunmamaktadir (11-14).

Arastirmamizda iist ve/veya alt gastrointestinal sistem endoskopisi yapilacak
pediatrik hastalarda, ANI ve kapnografi monitérizasyonunun kilavuzlugunda
uygulanan ameliyathane dis1 anestezide hasta giivenligini arttirma ve postoperatif

derlenme tizerine etkilerini degerlendirmek amaglanmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Pediatrik Hastalarda Ameliyathane Dis1 Anestezi Uygulamalari

Son yillarda saglik alanindaki gelismelerle beraber ameliyathane disi ortamlarda,
pediatrik hasta grubunda tani ve tedavi amaciyla girisimsel olmayan islemler ile, ¢esitli
invazif ve komplike girisimlerin daha fazla yapilir olmasi islem sirasinda anestezi ve
analjezi uygulamalarina olan ihtiyaci arttirmistir.

Prosediirel sedasyon ve analjezi uygulamalari sirayla ti¢ komponentten olusur.
Bunlar sirayla presedasyon degerlendirmesi, islem sirasinda sedasyon, hasta
derlenmesi ve taburculuktur (15). Ameliyathane dis1 anestezi uygulamalarinin amaci,
ayni ameliyathane i¢indeki anestezi uygulamalarinda oldugu gibi analjezi, anksiyoliz,
amnezi, hasta hareketinin kontrolii ve hasta giivenligini saglamaktir. Bu durum
potansiyel risk ve komplikasyonlar1 da beraberinde getirmektedir. Bu durumun
potansiyel komplikasyon ve risklerin 0Oniine geg¢mek i¢in standart altyapr ve

ekipmanlar mutlaka saglanmali, hasta giivenligi 6n planda tutulmalidir.

2.1.1. Standart altyapi ve ekipmanlar

Ameliyathane dis1 anestezi uygulamalarinda kilavuzlarda belirtilen standart altyap1 ve
ekipmanlar bulundurulmali ve her islemden 6nce kontrol listelerine gore kontrolleri

yapilmalidir. Bu standart ekipmanlar asagida siralanmastir:

e Oksijen kaynagi: ana ve yedek oksijen kaynagi varligi ve yeterliligi kontrol
edilmeli.

e Aspirasyon i¢in vakum kaynag1 — degisik boyda aspirasyon sondalari.

e Kendi kendine sisen ve pozitif basin¢li ventilasyonda en az %90 oksijen
verebilen resusitasyon balonu. Oral ve/veya nazal havayollari, degisik boyda
maskeler.

e Acil arabasi veya sabit sistem: defibrilator (eriskin ve pediatrik pedler), acil
ilaclar, enjektor, intraventz (1V) kaniil, laringoskop, degisik boyda bleydler,
cesitli boyda endotrakeal tiipler ve larengeal maskeler, IV infiizyon sivilari ve

setleri.



e Yeterli sayida topraklanmis priz.

e Yeterli 1siklandirma ve akiilii yedek 1s1k kaynagi.

e Acil yardim gagris1 igin haberlesecegi sistem.

e Inhalasyon anestezikleri kullaniyorsa atik gaz sistemi.

e Zorunlu anestezi ekipmani ve personelin uygun kosullarda hastaya
mudahalesine izin verecek yeterli alan.

e American Society of Anesthesiologists’in (ASA) belirledigi temel anestezi
monitorizasyonu standartlarina uygun olmalidir. Monitor alarmlari her zaman
calisir olmali ve uygun sinirlarda tutulmalidr.

e Oksijen, medikal hava ve anestezik ajan vaporizatorleri igeren anestezi cihazi,
gerektiginde ¢ocuklarda kullanim igin solunum sistemleri, yetersiz oksijen
alarm sistemi, etiketlenmis ve pin sistemi mevcut gaz baglant1 sistemi, azot
protoksit kullanildiginda anti-hipoksik sistem (02<%30 ise) temel ihtiyaglardir
(16).

2.1.2. Hasta degerlendirme ve hazirlama

Ameliyathane dis1 anestezi uygulamalarinda tiim hastalara, hastaya ve/veya hastanin
yasal sorumlulugunu tasiyan kisiye (ebeveynler, vasiler) sedasyon-analjezi plani,
yararlari, olas1 tehlike ve komplikasyonlar hakkinda bilgi verilmeli ve aydinlatiimis
onam alinmalidir. Anamnez (yas, bulanti-kusma 6ykusu, alerji 6ykisi) alinmali, fizik
muayenesi (hava yolu muayenesi dahil), laboratuar tetkikleri, genel durum ve ASA
siiflandirilmasi yapilmalidir. ASA I-I1 grubu disinda, ASA III-1V grubu hastalara da
gerekli islemlerde anestezi verilebilir. Hasta se¢imi giivenlik agisindan en onemli
parametredir (16). Bazi durumlarda yiiksek riskli hastalarin ertelenmesi yada
ameliyathane kosullarinda islem yapilmasi daha uygun olabilir (15). Anamnezde
major organ anomalileri, obezite, obstriktif uyku apnesi, hava yolu anomalileri,
konjenital sendromlar, solunum yolu hastaliklar1 mutlaka sorgulanmalidir. Bununla
beraber sedasyon ve analjezinin yani sira bolgesel veya genel anestezi ile olumsuz
deneyim ge¢misi sorgulanmalidir. Kullandigi ilaglar 6grenilerek, ilag etkilesimleri goz

Ontine alinmalidir (17).



Islem oncesi aglik siiresi belirlenmelidir. Berrak sivilar 2 saat, anne siitii 4 saat,
mama—inek sttt 6 saat, hafif yiyecekler 6 saat, kontrast madde 1 saat aglik siiresi
yeterlidir. Risk faktorii olmayan hastalar 1 saat Oncesine kadar 150 ml berrak sivi
alabilirler (16).

Elektif olgular, anestezi polikliniginde ve/veya yatan hasta ise yatak basi, islem
oncesi degerlendirilmelidir. Kalabalik veya yogun hasta trafigi olan bir giinde
pediatrik hastalarin takibinin yetersiz kalabilecegi ve komplikasyonlara yol
acabilecegi ongoriilerek, bu hastalara 6zel ayr1 bir giiniin ayrilmasi gerekmektedir
(16). Altta yatan medikal bir durum varliginda ilgili brang uzmanina (kardiyolog,

nefrolog, gogiis hastaliklart uzmani vb.) danigilmalidir (17).

2.1.3. Pediatrik prosediirel sedasyon ve analjezi uygsulamasi

Prosedurel sedasyon ve analjezi, agrili ve rahatsiz edici tani1 ve tedavi girisimleri
sirasinda anksiyoliz, analjezi, sedasyon ve motor kontrolii saglamak amaciyla sedatif,
analjezik ve dissosiyatif ilaglarin kullanilmasidir (15). Son yirmi yilda pediatrik
anesteziyoloji alt uzmanhgmin gelisimi ile neredeyse ayni anda ameliyathane disi
pediatrik sedoanaljezi islemlerinin arttigi goériilmistir (18). Bunda rol oynayan
faktorler; yeni ilag ve monitdrizasyon yontemlerinin gelistirilmesi, uygulayicilarin
becerilerinin artmasi, prosediirel islemleri ayaktan tedavi ortamlarna kaydirma
ithtiyact ve ¢ocuklarda agri ve endiseyi ortadan kaldirmak i¢in etik zorunlulugun
yaygin olarak kabul gérmesidir (15,18). Sedasyon ve analjezi saglamak i¢in kullanilan
kullanilan ilaglar hedeflenen sedasyon diizeyi disinda, anksiyolizden genel anesteziye
kadar giden kesintisiz bir slirece yol acabilirler. Yetersiz sedasyon ve analjezi hastanin
huzursuz olmasina hatta fizyolojik ve psikolojik yonden zarar gérmesine yol agabilir.
Diger taraftan derin sedasyon sirasinda ciddi solunumsal ve kardiyak depresyon
gelisebilir (16,17,19). Sedoanaljezi diizeylerinin ve genel anestezinin ayrintili tanimi

ASA tarafinda yapilmis olup Tablo 2.1.”de belirtilmistir (17).



Tablo 2.1. ASA sedoanaljezi ve genel anestezi tanimi

Minimal Orta derecede | Derin Genel
sedasyon sedasyon/ sedasyon/ anestezi
(anksiyoliz) | analjezi (bilingli | analjezi

sedasyon)

Yanit verme Sozlu Sozlt ve taktil | Tekrarlayan ve | Agrili
uyaranlara uyaranlara agrili uyaranlara | uyarana
normal yanit | maksathi* yanit | maksathi* yanit | yanit yok

Hava yolu Etkilenmemis | Miidahale Midahale Siklikla

gerektirmiyor gerekebilir muidahale
gerekir

Spontan Etkilenmemis | Yeterli Yetersiz olabilir | Siklikla

solunum yetersiz

Kardiyovaskiler | Etkilenmemis | Genellikle Genellikle Bozulmus

fonksiyon korunuyor korunuyor olabilir

* Agrili uyarana refleks geri gekme maksatli yanit kabul edilmemektedir.

Minimal sedasyon, hasta hala bilingli oldugu ve s6zlii uyaranlara normal yanit
verdigi halde, ilacin etkisiyle ¢ocugun sakinlesmesi ve korku duymamasidir. Her ne
kadar bilissel islev ve koordinasyon bozulmus olsa da ventilasyon ve kardiyovaskiiler
fonksiyonlar korunmaktadir. Orta dlizeyde sedasyonda hastanin uyku halinde oldugu
bir biling depresyonu vardir fakat s6zIii uyaranlara ve hafif taktil uyarana amaca uygun
yanit verir. Kardiyovaskiiler fonksiyon genellikle korunur. Spontan solunum yeterlidir
ve hava yolu genellikle midahale gerektirmez. Derin sedasyonda hasta kolaylikla
uyandirilamaz fakat tekrarlayan ve agrili uyaranlara cevap verir. Kardiyovaskiler
fonksiyon genellikle korunmustur. Hava yolunu korumak i¢in yardima ihtiyag
duyulabilir ve spontan solunumu yetersiz kalabilir. Hedeflenen sedasyonun seviyesi
beklenen agri derecesine, islem sirasinda izin verilebilecek hareket miktarina, hastanin
komorbiditelerine, yasina ve kooperasyon/anksiyete seviyesine gore belirlenerek,
hedeflenir. Sedasyon hedefine ulasmak ve korumak ozellikle ¢ocuklarda ve yine
ozellikle aralikli olarak agrili bir islem ise olduk¢a zordur. Pediatrik prosediirel
sedasyon ve analjezi uygularken énemli derecede tecriibe ve beceri gerekmektedir.

Kicuk cocuklarda birgok tanisal ve tedavi etmeye yonelik islem i¢in derin
sedasyon gerekmektedir. Bu hasta grubunda 6zellikle uzun siirecek, agrili islemlerde;
onemli eslik eden hastaliklar1 veya 0zel ihtiyaglar1 olan kiigiik ¢ocuklarda genel
anestezi daha giivenli, daha hizli, daha az stresli ve daha uygun maliyetli olabilir.

Ayrica sedasyonun basarisizligi 6nemli bir maliyet zararina neden olur. Bazi



prosediirlerde ¢ocugu giivenli ve basarili bir sekilde hazirlamak, sedatize etmek,
prosedirti tamamlamak ve derlemek icin gereken toplam sure genel anestezi icgin
gereken stireden daha uzun olabilir (20).

Prosedirel sedoanaljezi teknigi se¢iminde; prosediiriin tipi ve siiresi, hedef
sedasyon diizeyi, ilag kontrendikasyonlari, yapilacak tanisal veya tedaviye yonelik
islemin yan etkileri, tam ve dogru olarak bilgilendirilmis (riskler, faydalar,
alternatifler) ebeveyn ve cocugun tercihleri, gocugun yasi ve kavrama yetenegi dikkate
almmaldir. Ilagsiz prosediirel sedasyon ve analjezi teknikleri ebeveynlerin
katilimryla, islem oncesi kaygiy1 gidermek, stresi ve agriy1 hafifleterek, kooperasyonu
artirmak i¢in kullanilan giiven iliskisi kurmay1 hedefleyen tekniklerdir. Islem 6ncesi
yeterli bilgilendirme, tesvik ve olumlu pekistirme, giiven vermek icin ebeveyn
katilimi, sarilma ve fiziksel kisitlamanin 6nlenmesi, psikolojik olumsuz etkileri en aza
indirgemek icin faydalidir. Neonatallerde, 6 aya kadar olan infantlarda islemden 1-2
dk onceden verilen %12-25 oral siikroz soliisyonlar1 kisa siireli agrili islemler igin
kullanilabilir (21). Sedatif ve analjezik ilaglarin beraber kullanilmasinin etkin
sedoanaljezi saglayacag: aciktir, fakat ilag kombinasyonlarinin ciddi yan etkilere yol

acabilecegi de unutulmamalidir (16).

2.1.4. Fiziksel cevre, monitdrizasyon ve hasta takibi

Pediatrik prosedirel sedasyon ve analjezi uygulanan yerler, ¢ocuk dostu, ¢ocuklarin
giivenligine uygun ve mevcut standartlar1 karsilayan pediatrik ekipmanla donatilmis
olmalidir.

Monitdrizasyon yapilmadan sedatif ve analjezik ilag verilen hastalar
komplikasyon agisindan artmis risk altindadirlar. Ameliyathane kosullarinda oldugu
gibi ameliyathane dis1 prosediirel sedoanaljezi uygulamalarinda da klinik gézlem ve
muayeneye ek olarak, ASA kilavuzlarinca Onerilen monitérizasyon yontemleri
kullanilmalidir. Mekanik ve elektronik monitdrler saglik hizmeti saglayicilarina hayati
organlarin biitiinligl, doku oksijenasyonu ve perfiizyonu hakkinda hayati bilgiler verir
(22). Monitorizasyon islem sirasinda ortaya ¢ikabilecek istenmeyen olaylarin hepsini
onleyemedigi halde hastanin durumunda bir kétiilesme olmaya bagladigi anda erken

uyari saglamasi nedeniyle hasta giivenligini arttirir (23).



Pediatrik prosediirel sedoanaljezi uygulamalarinda; sedasyonun derinliginin
klinik bulgulari, solunum sayisi ve paterni, kalp hizi (KH), agr ve stres bulgulari
izlenmelidir. Orta dereceli sedasyonda devamli pulse oksimetri yaninda
elektrokardiyogram (EKG) ve kapnografi kullanilmalidir (17). Derin sedasyon
uygulamalarinda bu monit0rizasyonlara ek olarak aralikli noninvaziv kan basinci
6l¢timii yapilmalidir (20). Pulse oksimetre, periferik oksijen sattirasyonundaki (SpOz)
diismede gecikme silresi nedeniyle (hastanin yasina, fiziksel durumuna, oksijen
destegi kullanilmasina vs. bagl degisken siirede) ventilasyonu monitorize etmek igin
kullanilacak bir alternatif degildir (15). Kapnografi hava yolu ve solunum yolunun
devamli monitGrizasyonu olup, ventilasyon problemlerinin diger yontemlere gore
daha erken taninmasini saglar (6,22). Ventilasyon problemlerinin erken tespiti
Ozellikle; erigkinlere ve biiyiik ¢ocuklara gore goreceli olarak fonksiyonel rezidiiel
kapasitesi az ve oksijen tiketimi fazla olan kiiguik cocuklarda gok énemlidir (15).

Sicaklik monitOrizasyonu ve normoterminin idamesi ameliyathane disinda
daha zor olmakla beraber 30 dakikadan uzun siirecek islemlerde 6nerilmektedir (24).
Anestezi derinligi ve biling dizeyi ile ilgili monitorler ameliyathane dis1 anestezi
uygulamalarinda standart kabul edilmemekle beraber bispektral indeks
monitérizasyonu (BIS) 6zellikle biiyiik ¢ocuklarda yararli olabilir (18,25). BIS,
elektroensefalografi (EEG) sinyallerinin kompleks bir algoritmayla analiz edilerek 0
ile 100 araliginda bir sayisal degere dondstirildiigii bir teknolojidir. 100 tam
uyanikligi ifade ederken, 80 hafif veya orta diizeyde sedasyonu, 40-60 genel
anesteziyi, 40'm altindaki degerler ise derin hipnozu ve izoelektrisiteye yaklasan
EEG'yi yansitmaktadir (26). BIS monit6rizasyonu gibi objektif takip yontemlerinin
yaninda sedasyon derinligini belirlemek amaciyla Ramsay sedasyon skalasi (RSS) gibi
sedasyon skalalar1 da kullanilabilir (Tablo 2.2).

Anestezi uygulamalarinin yapildigi her kosulda monitdrleri okumayr ve
yorumlamay1 bilen deneyimli bir anestezi uygulayicist bulunmalidir. Monitorlerin
alarmlar1 uygun sinirlarda ve her zaman ¢alisir olmalidir. Hastanin vital degerlerinin
bazal degerleri ve islem sirasinda yapilan takipleri, kullanilan ilaglarin ad1 ve miktar1

ile beraber kayit altina alinmalidar.



Tablo 2.2. Ramsay sedasyon skalasi (RSS)

Klinik Puan
Uyanik, huzursuz ve/veya agliyor 1 puan
Uyanik, sakin, ¢evresini izliyor 2 puan
Uykulu fakat s6zIU uyaranlara cevap verir 3 puan

Uykulu fakat glabellaya hafif vurma veya yiiksek seslere gii¢lii yanit verir | 4 puan

Uykulu, glabellaya vurma ve yiiksek seslere zayif yanit 5 puan

Uyarilara yanit vermez 6 puan

2.1.5. Derlenme ve taburculuk siireci

Islem sonrasi biitiin ¢ocuklar kardiyorespiratuar depresyon riski tamamen ortadan
kalkana, vital bulgular1 stabil olana ve yasa uygun bir bazal biling durumuna sahip
olana kadar monitdrize kalmalidir. Yasa uygun bir sekilde konusabilmeli ve
oturabilmelidirler (15).

Islem sonrasi bulanti-kusma profilaksisi ve agr1 kontrolii de derlenme
siirecinde yonetilmesi gereken zorunluluklardir. Eger ilaclarin etkisini geri
dondiirmeye yonelik ajanlar uygulandiysa (flumazenil, nalokson vs.), uygulanisindan
sonra yeterince zaman (en az 2 saat kadar) gecmis olmali ve resedasyon etkilerinin
olup olmadig1 mutlaka kontrol edilmelidir (16,23). Derlenme sirasinda gelisebilecek
komplikasyonlarin tedavisi anestezi doktorunun sorumlulugundadir. Hastalarin
refakatci esliginde taburculugu igin ise Modifiye Aldrete skorlama sistemi (MAS) gibi
kantitatif skorlama sistemlerinin kullanilmas1 6nerilir (16). Modifiye Aldrete skorlama
sistemine gore toplam skoru <8 ise hasta tekrar degerlendirilmeli, skor <6 ise hasta
stabil oluncaya kadar monitorize edilmelidir. Hastanin taburcu olabilmesi i¢in toplam
skoru > 8 olmalidir (Tablo 2.3).

Taburculuk esnasinda giivenilir bir ebeveyn uygun beslenme siireleri,
medikasyonlar ve sedasyondan sonraki 24 saat igin fiziksel aktivite seviyeleri
hakkinda bilgilendirilmeli ve eve tabucu edilirken refakat edebilecek ve gelisebilecek

komplikasyonlari bildirebilecek bir yetigkin ile beraber gonderilmelidir (15,27).



Tablo 2.3. Modifiye Aldrete skorlama sistemi (MAS)

Istekle veya emirle 4 ekstremite hareket ettirme

Hareket Istekle veya emirle 2 ekstremite hareket ettirme

Istekle veya emirle ekstremitelerde hareket yok

Derin nefes alabilme ve dkstirebilme

Solunum Zorlu solunum veya sinirlt solunum

Apneik

Kan basinci anestezi oncesinden + %20 farkli

R N O P N O P, DN

Kan basinci anestezi dncesinden £ %20-50 farkl
Dolagim

Kan basinci anestezi oncesinden + %50' den fazla

farkli

o

Tam uyaniklilik

Biling Seslenmekle uyaniklik

Cevapsizlik
Pembe renk (Oda havasinda Sp02>%92)
Renk Solukluk (Sp0O2>%290 tutmak i¢in O2 veriliyor)

O | N O | N

Siyanoz (02 uygulamasi ile SpO2<%90)

2.2. Pediatrik Gastrointestinal Girisimlerde Sedasyon ve Analjezi

Pediatrik endoskopi uygulamas: giivenli ve etkili bir tan1 ve tedavi aracidir. 1960’larda
ilk tanimlanmasindan itibaren pediatrik gastrointestinal sistem (GIS) endoskopisi
uygulamalar hizla gelismis ve pediatrik gastroenteroloji bir¢ok iilkede yandal brangsi
olmustur. Giliniimiizde, prematiir yenidoganlar da dahil olmak iizere her yas grubunda
cocuga GIS endoskopisi yapilarak tam konmakta ve tedavi edilmektedir. inflamatuar
bagirsak hastaligi, ¢olyak gibi bilinen hastaliklarin sensitif tanisinda, eozinofilik
0zofajit gibi farkli hastaliklarin tanisinda ve yenidogan kolestazi gibi zorlayici
hastaliklarin tan1 ve tedavisinde kullanilmaktadir (28).

Pediatrik endoskopik prosediirler i¢in sedoanaljezinin birincil hedefi, hastanin
islem boyunca siirekli olarak giivenligini, rahatligin1 ve isbirligini saglamak, agrisini

ve endisesini gidermektir. Islem sirasinda problem olusturabilecek hareketi
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onlemektir. Tkincil ve siklikla arzu edilen sedasyon hedefleri ise; amneziyi saglamak,
islemsel verimliligi maksimuma ¢ikarmak, iyilesme siirelerini en aza indirgemek, hizli
taburculuk saglamak ve maliyet etkinligini korumaktir. Pediatrik endoskopi i¢in iki
ana sedasyon vardir: genel anestezi ve intravendz sedasyon. Her ikisi de bu hedeflere
ulagsmak i¢in kullanilabilir (29,30). Optimal sedasyon seviyeleri isleme bagli olarak
degisebilir. Ust gastrointestinal sistem endoskopisinde sedasyonun ana hedefi, 6giirme
refleksini 6nlemek ve hasta igbirligini artirmak iken; kolonoskopide sedasyonun amaci
siklikla kolonoskopun diigiim olmasi ile iliskili viseral agriy1 6nlemektir. Cocuk
kaygisi diizeyleri, farkli prosediirler i¢in de degisiklik gosterebilir ve diger uygulama
seceneklerine aracilik edebilir (31).

Pediatrik hastalarin yasina bagl olarak sedasyonun etkisi farkli olabilir. 6
ayliktan kiiciik bebekler ¢ok az endise duyabilir ve sedasyondan kolayca
etkilenebilirler. Bununla birlikte, 6 aydan daha biiyiik olan hastalar, tanimadiklar
kisilere kars1 anksiyete duyabilirler ve bu durum ebeveynlerinin, indiiksiyon sirasinda
yanlarinda kalmalarmi gerektirebilir. Okul ¢agindaki ¢ocuklar, somut diisiinme
gelistirdikleri i¢in onlar1 sakinlestirmek sasirtici bir sekilde zordur. Sonug olarak,
kaygi diizeylerini azaltmak i¢in islem sirasinda nelerin beklenmesi gerektigi dikkatlice
tartisilmalidir. Ergenler islemden 6nce kooperatif olabilir, ancak baslangic sedatif ilag
dozlarinda disinhibisyon ve giiglii anksiyete de gosterebilirler (30).

Islem geciren ¢ocuklar icin giivenli ve goreceli olarak etkili oldugu bildirilen
birtakim prosediirel sedasyon rejimleri mevcuttur (29,32,33). Genel olarak, pediatrik
endoskopide kullanilan en yaygin prosediirel sedasyon rejimleri, bir narkotik analjezik
(6rnegin, remifentanil, fentanil veya meperidin) ile bir benzodiazepinin (6rnegin,
diazepam veya midazolam) birlestirilmesidir. Narkotik ilaglar analjezi,
benzodiazepinler anksiyoliz ve amnezi saglar. Ketamin, hastalar1 kooperatif ve suskun
hale getirmede giivenilirdir. Endoskopi islemleri i¢in derin sedasyon ve genel anestezi
uygulamalarinda, temel sedatif olarak propofol kullanmaktadir. Propofol, orta dereceli
sedasyondan genel anesteziye kadar genis bir sedasyon seviyesi spektrumunu
indiiklemek ve siirdiirmek i¢in kullanilabilen ultra kisa etkili bir anesteziktir. Ayrica,
kullanilan rejimden bagimsiz olarak istenmeyen ileri seviyede sedasyon riskini ve
onun yaratacagl morbidite ve mortaliteleri géz oniine almak sarttir. Ozellikle, tiim

sedatiflerin, merkezi sinir sistemini onemli dl¢iide baski altina alma potansiyeline
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sahip oldugunu anlamak ¢ok onemlidir. Bu, hava yolu koruyucu refleksleri tehlikeye
atabilir, aspirasyon riskini artirabilir, ayrica karbondioksite solunum yanitini
baskilayabilir. Hastalarda karbondioksit retansiyonu ve hipoksemiye ilerleyebilen
apne gelisebilir (31,32).

2.3. Akilal fla¢ Kullanimi

Akiler ilag kullanimi, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan; kisilerin klinik
bulgularina ve bireysel 6zelliklerine gore uygun ilaca, uygun siire ve dozda, en diisiik
maliyette ve kolayca ulasabilmeleri olarak tanimlanmuistir.

Son yillarda, ilaglar saglik iizerinde muazzam diizeyde olumlu etkiye yol
acmis, mortalite ve morbiditenin azaltilmasinda ve bunun sonucunda da yasam
kalitesinin iyilestirilmesinde ve siiresinin uzamasinda énemli bir rol oynamislardir.
Ayn1 zamanda da tiim diinyada yanlis, gereksiz, etkisiz ve yiiksek maliyetli ilag
kullanimi ¢esitli boyutlarda sorunlara neden olmaktadir. Bu etkiler arasinda hastalik
ve 6liim oranlarinda artig olmasi, ilaglarin yan etki riskinin artmasi, kaynaklarin yanlis
tilkketilmesiyle sonucta temel ilaglara bile ulasilabilirligin azalmasi, acil ve temel
ilaclara kars1 gelisebilecek dirence dayali olarak, tedavinin ekonomik ve sosyal
maliyetinin artmasi sayilabilir (3,34). Bu nedenlerden dolay: akiler ilag kullaniminin
benimsenip yayginlasmasi icin basta DSO olmak iizere saglkla ilgili pek ¢ok
uluslararasi kurum uzun yillardan beri ¢aba harcamaktadir.

Akilcr flag Kullaniminin saglanmasi konusunda farkindaligin olusturulmasi ve
toplum bilincinin artirilmasinda hekim, eczaci, hemsire, tiim saglik personeli, hasta/
hasta yakini, sektor, diizenleyici otorite, meslek orgiitleri ve diger (Medya, Akademi

vb.) gruplar sorumluluk sahibi taraflar olarak sayilabilir (3).

2.4. Propofol

En yaygin olarak kullanilan intravendz anesteziktir.

2.4.1. Fizikokimyasal ozellikleri

Propofol (2,6-diizopropilfenol), hipnotik 6zelliklere sahip bir alkil fenoldiir (Sekil
2.1). Sudaki zay1f ¢oziiniirligli nedeniyle, %10 soya fasulyesi yagi, %2.25 gliserol ve
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%1.2 lesitin (yumurta saris1, fosfatit fraksiyonunun ana bileseni) i¢eren bir emiilsiyon
halinde formiile edilmigtir. Bu nedenle, duyarli hastalar alerjik reaksiyonlar
yasayabilir. Soliisyon siit beyazi ve hafif viskoz goriiniir, yaklasik pH’1 7°dir ve %1'lik
(10 mg/mL) ve %2’lik (20 mg/mL) konsantrasyonda preparatlari bulunur.
Formilasyonu nedeniyle bakteriyel tiremeye agiktir. Bu nedenle flakon agildiktan

sonra 8 saat icinde tuketilmelidir (35).

CH,
5 oH LH,

L

CH, CH,

Sekil 2.1. Propofol kimyasal yapisi

2.4.2. Farmakokinetik ozellikleri

Propofoliin farmakokinetik oOzellikleri iki bdlmeli kompartman ve ¢ bdlmeli
kompartman modeliyle aciklanabilir. Uclii kompartman modeli; blytk bir santral
kompartman (merkezi sinir sistemi), nispeten daha az perfiize olan periferik
kompartman (yagdan fakir dokular) ve genis, sinirl perfiizyonu olan yag dokusunun
olusturdugu ti¢ boliimden olusur. Tek doz bolus intravendz enjeksiyondan sonra,
yeniden dagilim ve eliminasyona bagli, kan propofol seviyeleri kademeli olarak diiser.
Propofoliin ti¢ bolmeli bir modelle tarif edildigi calismalarda gdsterildigi tizere, ilk
dagilim yar1 6mrii 1-8 dakika ve yavas dagilim omrii 30-70 dakikadir ve 4 ila 23.5
saatlik bir eliminasyon yar1 omrii vardir. Plazma proteinlerine baglanma orant %95-
98°dir (26,35).

Yiiksek lipofilite, beyinde hizli etki baslangici saglar ve merkezden periferik
kompartmana hizli yeniden dagilim, anestezik etkinin hizl bir sekilde sonu¢lanmasini

saglar. Periferik yag dokular1 rezervuar gérevi goriir ve bu kompartmanlardan merkezi
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kompartmana yeniden dagilmasi, 6zellikle sisman ve kritik hastalikli cocuklarda, uzun
streli inflizyonlardan sonra ¢ok daha uzun strebilir (36).

Karaciger, propofol metabolizmasinin oldugu esas organdir. Propofoliin biiyiik
bir kismi, karaciger P450 enzim sistemiyle, glukronid ve siilfat metabolitlerine
dOniistiiriilir ve major metabolitlerinin hipnotik etkileri bulunmamaktadir. Propofoliin
sadece %0.3’linden az1 degismeden atilir. Karaciger propofol metabolizmasinda ¢ok
etkilidir ve kan ekstraksiyon orani (atilim orani) %90'dir. Bu verimlilik nedeniyle,
propofol metabolizmasi kritik derecede hepatik perfiizyonun korunmasina baglidir ve
hepatik kan akisindaki herhangi bir azalma, propofoliin metabolik hizini birlikte
azaltir. Metabolizmanin ardindan, propofoliin biiyiikk kismi idrar ile atilir. Bu
Ozeliklerine ragmen propofoliin  farmakokinetikleri karaciger ve bobrek
yetmezliginden etkilenmemektedir (37).

Cocuklar daha biiyiik santral kompartman hacmine (%50) ve daha hizli bir
klirense (%25) sahiptir. Cocuklarda 3 yasindan sonra, hacimler ve klirens agirliga gore
hesaplanir. Ug¢ yasindan kiiciik cocuklar da aym zamanda agirlik orantil
farmakokinetik parametreler gosterir, ancak yetiskinlerden veya daha biiylik
cocuklardan farkli olarak daha biiyiik bir santral kompartmana ve sistemik klirens
degerlerine sahiptirler. Bu bulgu, bu yas grubunda ki daha yiiksek dozaj

gereksinimlerini agiklamaktadir (26).

2.4.3. Farmakodinamik ozellikleri

Propofoliin hipnotik etki mekanizmasi, postsinaptik gama aminobdtirik asit A
(GABAA) reseptoriiniin beta alt subiinitine baglanarak, inhibitér bir ndrotransmitter
olan GABA’nin etkilerini potansiyelize etmesiyle olusur. Propofol GABA’nin,
GABAA reseptorii icin baglanma affinitesini allosterik olarak arttirir. Bu reseptoriin
aktivasyonu sinir membraninin hiperpolarizasyonuna yol acar (37,38). Bu ana
etkisinin yaninda, N-metil-D-aspartat (NMDA\) alt tipi glutamat reseptorlerini inhibe
etmesi, alfa-2 adrenoreseptorlere etki etmesi yolu ile de hipnoz ve sedasyon
yapmaktadir (39,40). Hipnotik etkilerine ragmen analjezik etkinligi yoktur (35).
Hipnotik etki 2,5 mg/kg dozda uygulanmasimin ardindan 90-100 saniyede zirveye

ulasir. Hipnozun siiresi dozla orantilidir, 2-2.5 mg/kg dozda verilmesinden sonra 5-10

14



dakikadir. Yas belirgin sekilde indiiksiyon dozunu belirler. Indiiksiyon dozu 2
yasindan kiigiik ¢ocuklarda en fazla olmakla beraber ve artan yasla birlikte azalir (26).

Propofoliin hafiza iizerine Ozellikleri literatiirde genis bir sekilde tarif
edilmistir. Ac¢ik bellek en cok etkilenen hafiza tiiriidiir ve doza bagimli olarak
etkilenmektedir. Ayni zamanda subhipnotik dozlarda anksiyoliz saglar (37).
Propofoliin iyi antiemetik Ozellkleri de birgok kez tarif edilmis olup, propofol ile
anestezi alan hastalar da diger hipnotik ilaglar kullanilan hastalara gore, anlamli
derecede daha az postoperatif bulant1 kusma goriilmiistiir (41,42).

Propofol, beyin kan akisini, kafa i¢i basinci, intraokiiler basinci ve beyin
metabolik hizin1 azaltirken, dinamik ve statik otoregiilasyonu, karbondioksite vaskiiler
yaniti ve beyin perflizyonunu korur. Beyin fizyolojisi tizerindeki bu olumlu etkiler,
norosiriirji sirasinda propofolii anestezi i¢in neredeyse ideal bir hipnotik kilar (26,37).
Propofoliin hem prokonviilzan hem de antikonviilzan -etkilere sahip oldugu
gosterilmistir (43,44).

Propofoliin kardiyovaskiiler sistem iizerinde genis etkileri vardir. En belirgin
etki kardiyak debide azalma ile birlikte sistemik kan basincinin diismesidir. Bu etki
doz bagimhdir ve hatta sedatif dozlarda ortaya cikar. Yaslilarda ve fizyolojik
bozuklugu olan hastalarda daha belirgindir. Bu etki major olarak, sempatik tonus
kaybiyla beraber, sistemik vaskiiler direncin azalmasi sonucu ortaya ¢ikar. Kardiyak
kontraktilite  genellikle  korunmustur.  Yalmizca  klinik  diizeyleri  asan
konsantrasyonlarda dogrudan negatif inotropik etkilere sahiptir. Ayrica propofol
baroreseptor refleks mekanizmasini bozarak hipotansiyona tagikardi yanitin
baskilayabilir (37,38).

Propofol giiclii bir solunum depresandir. indiiksiyon dozlarin1 takiben apneye
yol agar. Apnenin insidansi ve siiresi doza, enjeksiyon hizina ve eslik eden
premedikasyona baglhidir. Subanestezik dozlarda bile hipoksik ventilatuar giidiiyii
inhibe edebilir, hiperkarbiye normal yamiti1 baskilar. Propofol ayrica hipoksik

pulmoner vazokonstriiksiyon yanitinda azalmaya neden olur (26,38).

2.4.4. Klinik kullanimi

Hizli derlenme siireleri ve goreceli olarak az olan dokularda birikme miktar;

propofoli uzun sureli inflizyonlardan sonra bile, genel anesteziyi indiklemek ve

15



stirdiirmek igin son derece yararli bir ilag haline getirir. Biling kaybi, bir kol-beyin
dolagim siiresi icinde meydana gelir ve tek bir dozdan sonra etkinin sonlanmasi
genellikle hizli yeniden dagilim ile belirlenir. Cocuklarda propofoliin indlksiyon
dozu, ozellikle daha kigik santral kompartman, artan metabolik klirens ve daha
yiiksek dagilim hacimleri nedeniyle yetiskinlere kiyasla artmistir (2-5 mg/kg). Bir
benzodiazepin veya bir opioid ile premedikasyon veya her ikisi de, indiiksiyon dozunu
onemli 6l¢iide azaltir (36).

Propofol, prosediirel sedasyon ve analjezi i¢in istenen bir¢ok 6zellige sahiptir:
asir1 hizli baslangig, islem i¢in giivenilir hareket kaybinin saglamasi, kisa derlenme
stireleri (5-15 dakika) ve antiemetik 6zellikleriyle hasta memnuniyeti saglar (15,32).
Sedasyon uygulamalar1 ic¢in propofoliin siirekli bolus uygulamasinin, siirekli
infiizyondan daha biiyiik bir riski oldugu gosterilmistir. Ciinkii bolus dozlarla biling
durumunda ani olarak yaratilabilecek degisiklikler, hava yolunun ve ventilasyonun
korunmasinda olusabilecek problemleri de beraberinde getirir (36,45). Pediatrik
prosediirel sedoanaljezi uygulamalarinda 1-3 mg/kg boluz dozuyla ya da 50-100
mcg/kg/saat infiizyon dozuyla sedasyon saglanabilir (30,32).

Propofoliin bir diger kullanim alan1 da yogun bakimda mekanik ventilasyon
uygulanan hastalarin sedasyonudur. Hizli derlenme saglamasi, eliminasyonunun
hepatik ve renal fonksiyonlara bagli olmamasi; propofolii yogun bakim kosullarina
uygun kilar (26,46).

2.4.5. Yan etkiler

Propofol ile anestezi indiiksiyonu sirasinda, enjeksiyon yerinde agri, miyoklonus,
apne, hipotansiyon ve nadiren propofolin igine enjekte edildigi venin tromboflebitini
iceren cesitli yan etkiler gortilebilir. Enjeksiyon sirasindaki agri, biiylik bir damar
kullanilarak, elin sirtindaki damarlardan kagmarak ve propofol ¢ozeltisine lidokain
eklenerek azaltilabilir (26).

Propofol infizyon sendromu, propofolin 4 mg/kg/saat veya daha ylksek
dozda, 48 saat veya daha uzun siire infiizyonu ile iliskili nadir fakat 6liimciil bir
sendromdur. 1k olarak ¢ocuklarda tarif edilmistir. Propofol infiizyon sendromunun
klinik tanisi, asistoliye kadar gidebilen akut refraktor bradikardi varligiyla beraber,

metabolik asidoz (baz ag1g1>10 mmolL), rabdomiyoliz, hiperlipidemi ve hepatomegali
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veya hepatosteatozdan biriyle beraber olmasi ile konabilir. Bu klinik 6zelliklerin
yaninda akut kalp yetmezligine sebep olabilen kardiyomiyopati, iskelet kaslarinda
miyopati, hiperkalemi, ve lipemi olabilir. Propofol inflizyon sendromunun nedenine
yonelik teoriler arasinda mitokondriyal toksisite, mitokondriyal kusurlar, bozulmus
doku oksijen sunumu ve karbonhidrat eksikligi bulunur. Gelisimi i¢in ana risk
faktorleri bozulmus oksijen sunumu, sepsis, ciddi beyin hasar1 ve kullanilan yiiksek

propofol dozu gibi gérinmektedir (26,47).

2.5. Remifentanil

Cok kisa etkili bir sentetik opioid tiirevidir.

2.5.1. Fizikokimyasal 6zellikleri

Remifentanil ilk kez, fentanilin ve bunun tiirdeslerinin arzu edilen farmakodinamik
ozelliklerini koruyarak, kisa etkili, hizli ortadan kaldirilan bir opioid ihtiyacini
karsilamak igin tasarlanmistir. Fentanil ailesinin bir {yesidir. 4-anilidopiperidin
serisinin bir p-reseptor agonistidir (Sekil 2.2). Lipolifilik bir ilagtir ve pH 7.4’te
oktanol/su partisyon katsayist 17.9’dur. Piyasada, serbest bazik soliisyonu
tamponlamak i¢in glisin igeren suda ¢6ziiniir liyofilize edilmis bir toz halinde sunulur

(pH 3; su icinde pKa 7.07) (48).

Sekil 2.2. Remifentanilin kimyasal yapisi
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2.5.2. Farmakokinetik ozellikler

Remifentanil, plazma proteinlerine (cogunlukla al-asit glikoproteine) baglanir (%70).
Remifentanil serbest bazi, glisin ile formiile edilmistir. Glisin, inhibitér bir
norotransmitter olarak islev gosterdigi i¢in, remifentanil spinal veya epidural kullanim
i¢in onaylanmamustir (26).

Remifentanilin farmakokinetik ozellikleri en iyi t¢li kompatman modeliyle
aciklanmaktadir. Yaygin ekstrahepatik metabolizmaya bagl olarak, klirensi normal
hepatik kan akisindan birka¢ kat daha hizlidir. Remifentanilin ester yapisi, kan ve
dokuya 6zgl olmayan esterazlar ile hidrolize olmaya meyillidir. Bu durum, hizli
metabolizma ve inflizyonun kesilmesinden sonra kan konsantrasyonlarinin hizli bir
sekilde diismesiyle sonuglanir (26). Remifentanilin primer metabolik yolu,
deesterifikasyonla bir karboksilik asit metaboliti olan GI 90291’ye doniismesidir. Bu
bilesigin potensi, remifentanilin 0.001 ila 0.003 kati1 arasindadir. Metabolitleri,
bobrekler yolu ile atilir ve bobrek yetmezligi olanlarda birikebilir, fakat klinik etki
ihmal edilebilir diizeydedir (26,48,49).

Remifentanilin farmakokinetik profili, asir1 u¢ yaslardaki hastalarda
(yenidogan ve >65 yas hastalar) ve obezite gibi komorbidelerin varliginda nispeten
degismez. Yenidoganlarda fentanil, alfentanil ve sufentanil, artan bir dagilim hacmine
ve azalmis bir klirense sahiptir. Bu nedenle yiikleme dozu gereksinimleri daha
yiiksektir, fakat eliminasyon yar1 Omdirleri ise uzamistir. Bununla birlikte,
yenidoganlarda remifentanil, hem dagilim hacminde hem de klirensde bir artis
sergiler. Sonug olarak, eliminasyon yar1 émrii bu hasta popiilasyonunda degismeden

kalir (50).

2.5.3. Farmokodinamik dzellikleri

Remifentanil, etkileri nalokson tarafindan antagonize edilen saf p-agonist analjezik bir
ilagtir. Presinaptik, guanin niikleotid baglayici protein araciligi ile eksitator
norotransmitter salimiminin engellenmesi; postsinaptik, siklik adenozin monofosfat
inhibisyonu, voltaj duyarli kalsiyum kanallarinin supresyonu ve potasyum
gecirgenliginin artisi ile postsinaptik membranin hiperpolarizasyonu yolu ile analjezik

etki saglar (48).
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Remifentanil fentanilden biraz daha giiglii ve alfentanilden yaklasik 20 ila 40
kat daha etkilidir. Sonu¢ olarak, anestezide klinik olarak yararli konsantrasyonlar
yaklagik 1-20 ng/ml araligindadir.

Diger opioidler gibi remifentanil de hem volatil hem intravendz anesteziklerle
sinerjistik etki icindedir. Diisiik miktarda opioid eklendiginde, uyaranlar1 kontrol
etmek i¢in gerekli olan minimum hipnotik konsantrasyon belirgin sekilde azalir (49).

Remifentanil, p-opioid agonizmine uygun olarak, kalp atis hizinda, arteriyel
kan basincinda ve kardiyak debide doza bagl bir azalmaya neden olur. Fentanil gibi
remifentanil, santral vagotonik etki yapar, bradikardi ve hipotansiyona sebep olur ve
arteriyel barorefleksin aracilik ettigi sempatik sinir aktivitesinde belirgin bir artisa yol
acar. Bu etkilerin hizli bir baslangici ve kisa bir siiresi vardir (48).

Remifentanil, hipoksik giidiide, nalokson tarafindan doza bagli bir sekilde
tersine gevrilen 6nemli bir depresyona neden olur. Solunum depresyonunun derecesi
yas, genel tibbi durum, agr1 veya diger uyarilarin varligi gibi bir¢ok etkene de baglhidir.
Saglikli goniilliilere, 0.5 pg/kg remifentanil bolusu verildikten yaklasik 2.5 dakika
sonra, karbondioksite ventilatuar yanit egrisinin egiminde, egimde azalma ve asagi
dogru kayma gozlenir ve bu etkilerde 15 dakika i¢inde tamamen geri dontis gorilir
(51).

2.5.4. Klinik kullanimi

Remifentanil, essiz farmakokinetik profili sayesinde yiiksek titre edilebilir ve hizla
dagilan; bu nedenle uzun siireli bir inflizyondan sonra bile tahmin edilebilir bir uyanma
saglayan yogun opioid etkiler tiretir. Elverisli farmakokinetik 6zellikleri, ileri yas ve
bobrek ya da karaciger fonksiyon bozuklugu tarafindan minimal olarak etkilenir.

Dogru kullanildiginda, remifentanil, hemodinamik olarak riskli hastalarda bile
entiibasyonda arteriyel basingtaki artisin daha etkili bir sekilde koreltilmesiyle,
sufentanile benzer hemodinamik bir stabilite tagir (52). Bu 6zellikleri ile genel anestezi
indiksiyonu ve idamesinde, prosediirel sedoanaljezi uygulamalarinda ve yogun
bakimda ventilator destegi alan hastalarin sedasyonunda kullanilir.

Cok kisa etki siiresi nedeniyle, siirekli opioid etkisi saglamak i¢in bolus
dozundan 6nce veya hemen sonra remifentanil infizyonunun baslatilmasini gerekir.

Remifentanilin idame infiizyon hizlari, dengeli anestezi i¢in 0.1 ile 1.0 pg/kg/dak
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arasinda degismektedir. Remifentanil, cerrahi stimiilasyona karsi otonomik,
hemodinamik ve somatik tepkileri giivenle baskilayabilir ve anesteziden dngoriilebilir
bir sekilde hizli uyanma saglar (26).

Pediatrik hastalarda remifentanilin, cerrahi uyaranlara verilen stres tepkisini
etkili bir sekilde korelttigi gosterilmistir (53). Genel anestezi idamesinde 1 yasindan
biyik cocuklarda 0.05-1.3 mcg/kg/dk dozunda kullanilabilir. Yine spontan
solunumun korundugu pediatrik hastalarda, topikal lokal anesteziklerle yapilan
fleksibl bronkoskopi uygulamasinda aralikli propofol boluslar1 (0.5-1.0 mg/kg) ile
birlikte remifentanilin 0.5 pg/kg/dk infiizyon dozunda giivenli oldugu tespit edilmistir
(54).

2.5.5. Yan etkiler

Opioidler, hiperkarbi ve hipoksiye ventilatér cevabinin doza bagli depresyonuna
neden olur. Bu yan etkinin, remifentanil hipnotik bir ilacla kombine edildiginde
goriilmesi daha olasidir. Bu nedenle remifentanil uygulanan bir anestezi bakimi
ortaminda, solunum parametreleri dikkatlice izlenmeli ve oksijen uygulamasi
yapilmalidir. Bununla birlikte, end-tidal karbondioksit de izlenmedigi siirece, sadece
periferik oksijen satirasyonu monitdrizasyonu solunum depresyonu tanisini
geciktirebilir. Solunumsal yan etkiler nalokson uygulamasiyla diizeltilebilir.

Remifentanilin, yiiksek dozlarda bile histamin salinimina neden olmasi
beklenmez. Remifentanile hemodinamik cevap diger opioidlerinkine benzer, yani doz
bagimlidir ve vagal aracili bradikardi ve arteriyel kan basincinda bir azalma gortiliir.
Remifentanil 2 pg/kg'a kadar olan dozlarda, arteriyel kan basinci ve kalp atim hizinda
minimum degisiklikler olusturur. Arteriyel kan basinci genellikle yaklasik %15-30
azalir ve bu etki, yasl, hipovolemik ve obez hastalarda daha belirgindir; 65 yas {istii
hastalarda dozaj %50 azaltilmalidir. Obez hastalarda, doz, gergek agirlik {izerinden
degil, ideal agirlik lizerinden hesaplanmalidir.

Kas rijiditesi yiiksek dozlarin, hizla verilmesi ile iligkilidir. Ciddi rijidite,
hipnotik ilaglar ve hizli etki gosteren néromuskiiler blokerler uygulanarak tedavi
edilebilir ve hatta entiibasyon gerektirebilir. Apne ve kas rijiditesi riskinin azaltilmasi

icin bolus dozlar 30-60 saniyenin tizerinde, yavas olarak verilmelidir.
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Bulanti, kusma ve kasinti opioidlerin p reseptorlerinin tipik olumsuz etkileridir.

Ek olarak, remifentanil gastrik bogalmay1 ve biliyer drenaji geciktirir (55).

2.6. Midazolam

Midazolam, benzodiazepin ailesinin kisa etki sureli Gyesidir.

2.6.1. Fizikokimyasal 6zellikleri

Benzodiazepinlerin kimyasal yapisi, bir benzen halkasi ve bir yedi {iyeli diazepin
halkasi igerir. Bu halkalar iizerinde cesitli pozisyonlarda yer degistirme, potensi ve
biyotransformasyonu etkiler. Midazolamin kimyasal yapisi, 8-kloro-6-(2-florofenil)
1-metil 4 H imidazol-(1,5-a) benzodiazepindir (Sekil 2.3). Midazolamin imidazol
halkasi, diisiikk pH'da suda ¢oziiniirliigline katkida bulunur (38). Midazolam ¢ozeltisi
(1 veya 5 mg/mL), koruyucu olarak %1 benzil alkol, %0.8 sodyum klorur ve %0.01
disodyum edetat icerir (26). Hidroklorik asit ve sodyum hidroksit ile pH 3'e ayarlanir.
Bu asidik pH’da benzodiazepin halkas1 acik kalir ve suda erirlik saglar. Ilacin suda
¢Ozlintirligli, propilen glikol ilavesini gereksiz kilar, bu da diazepam ile
karsilastirildiginda enjeksiyon agrisinin olmamasini saglar (56). Ilag verildikten sonra
fizyolojik pH’da lipofilik haline ve efektif yapisina kavusur (57). Midazolam, diger

benzodiazepinler i¢inde en fazla lipit ¢oziiniirliigiine sahiptir (26).

CH ™
3
H<6 ™
B \

o, CHyNH,
> 2
pH:} 6 1 C=

F
(kapal halka - lipit ¢&ziiniir) (agik halka - suda ¢&ziiniir)

Sekil 2.3. Midazolamin kimyasal yapisi
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2.6.2. Farmakokinetik ozellikleri

Anestezide kullanilan ii¢ benzodiazepin, metabolizma ve plazma klirenslerine gore
kisa dmiirlii (midazolam), orta Omiirlii (lorazepam) ve uzun Omiirlii (diazepam) olarak
siniflandirilir. Midazolam, sedasyon saglamak i¢in oral, intranazal, bukkal, sublingual,
intramiiskiiler ve intravendz kullanilabilir. Plazmada %95 oraninda proteinlere (biiyiik
oranda albiimine) baglanir.

Tum benzodiazepinlerin farmakokinetikleri ¢l kompartman modeliyle
aciklanabilir. Yeniden dagilimlari oldukca hizlidir. Baslangi¢ dagilim yar1 6mrt 3-10
dk’dir ve diger intravendz hipnotik ajanlarda oldugu gibi uyanmadan sorumludur.
Fakat indiiksiyonda kullanilmasina ragmen, propofoliin ve hatta tiyopentalin hizl1 etki
baglangicina ve kisa etki siiresine sahip degildir (38).

Benzodiazepinlerin biyotransformasyonu karacigerde meydana gelir. Iki ana
yol, hepatik mikrozomal oksidasyon (N-dealkilasyon veya alifatik hidroksilasyon)
veya glukuronid konjugasyonunu igerir. Midazolam ve diazepam karacigerde
oksidasyon rediiksiyonu veya faz I reaksiyonlari gegirir. Midazolamin imidazol
halkasi, diger benzodiazepinlerin diazepin halkasinin metilen grubundan ¢ok daha
hizl1 bir sekilde karaciger tarafindan hizla okside edilir. Bu hizli oksidasyon, diazepam
ile karsilagtirildiginda midazolamin daha hizli hepatik klirensini saglar. Eliminasyon
yar1 omrii yaklagik 2 saattir (26).

Midazolam, karacigerde etkinligi olan hidroksimidazolamlara doniistiiriiliir ve
uzun streli uygulamalarda birikebilir. Bununla birlikte, bu metabolitler hizla konjuge
olur ve idrarla atilir. a-hidroksimidazolam, midazolamin potensinin %20-30'una
sahiptir. Biiyiik 6l¢lide bobrekler tarafindan atilir ve bobrek yetmezligi olan hastalarda,
potensi nedeniyle derin sedasyona neden olabilir (58). Midazolamin metabolitleri daha
az giicliidiir ve normal olarak midazolamdan daha hizli bir sekilde temizlenir, bu da

normal hepatik ve bobrek fonksiyonu olan hastalarda ¢ok az endise yaratir(59).

2.6.3. Farmokodinamik 6zellikleri

Benzodiazepinler; anksiyolitik, hipnotik ve antikonviilsan olarak genis bir klinik
kullanim alanina sahiptir. Merkezi sinir sistemindeki GABAA reseptori fonksiyonunu
giiclendirerek etki gosterirler. Genetik arastirmalar GABAA alt tiplerinin farkl: etkilere

(amnezik, antikonviilsan, anksiyolitik ve hipnotik) aracilik ettigini bulmuslardir.
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Sedasyon, anterograd amnezi ve antikonviilsan Ozelliklere al reseptorleri aracilik
ederken anksiyoliz ve kas gevsemesine a2 GABAA reseptorii aracilik eder (60).

Benzodiazepinlerin plazma konsantrasyon verileri ve farmakokinetik etkileri
kullanilarak, anksiyolitik etkiyi Gretmek icin %20'den daha az bir benzodiazepin
reseptOrii doluluk oraninin yeterli olabilecegi, %30-50 reseptor oraniyla sedasyonun
gbzlemlenebilecegi ve biling kaybinin% 60 veya daha fazla reseptoriin isgaliyle ortaya
cikabilecegi gosterilmistir (26).

Midazolam, serebral kan akimi, beyin oksijen tiikketimi ve intrakraniyal basinci
azaltir fakat bu etkileri barbiriiratlara goére daha azdir. Grand mal ndbetlerin
engellenmesi ve kontroliinde etkilidir (38). Lokal anesteziklere bagli nobet esigini
distirtir (26). Premedikasyon icin ¢ok iyi bir 6zellik olan antegrad amnezi yapar. Kas
gevsetici 6zelligi spinal kord aracilidir (38).

Genel anestezik dozlarinda verildiginde bile minimal kardiyovaskiiler
depresan etki gosterirler. Tek basina uygulandiginda kalp debisi, kan basinct ve
periferik vaskiiler diren¢ hafif¢e diiser, kalp hizi ise bazen artar. Karbondioksite
ventilatuar yanitt deprese eder. Bu etki diger solunum depresanlari ile beraber

uygulanmadig: siirece nadir goriiliir (38).

2.6.4. Klinik kullanimi

Benzodiazepinler, o6zellikle midazolam en sik preoperatif medikasyon amaciyla
kullanilsada, prosedurel sedasyon, genel anestezi ve ndbet aktivitesinin
sonlandirilmas1 amaciyla da yaygin olarak kullanilmaktadir.

Benzodiazepinlerin amnezik, anksiyolitik ve yatistirict etkileri bu ilag
siiflarini popiiler bir segenek haline getirmektedir. Midazolamin premedikasyonu (1-
2 mg V), rejyonal anestezi ve kisa cerrahi islemlerde ki sedasyon igin yeterlidir.
Midazolam, diazepamdan; daha hizli etki baslangici, daha fazla amnezi ve daha az
postoperatif sedasyon etkileri ile daha avantajlidir. Midazolam ayrica ¢ocuklar igin en
yaygin kullanilan oral premedikasyondur; Anestezi indiiksiyonundan 30 dakika 6nce
oral yoldan verilen 0.5 mg/kg midazolam (maksimum doz 20 mg/kg), c¢ocuklarda
derlenmeyi geciktirmeden, givenilir sedasyon ve anksiyoliz saglar (35). Pediatrik
hastalarda 6 aydan kiiciik olanlar i¢in oral midazolamin giivenligi ve etkinligi

kanitlanmamistir. Bu nedenle oral formu sadece 6 aydan biiyiik ¢cocuklara verilmelidir.
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Pediatrik preoperatif sedasyon i¢in bir baska segenek, 0.1-0.5 mg/kg (maksimum doz
10 mg) dozunda intramiiskiiler veya intranazal verilmesidir. Midazolam ayrica
intravendz olarak maksimum doz 10 mg olacak sekilde pediatrik hastalarda
kullanilabilir. Cogu ¢ocuk igin istenen etki daha diisiik dozajlarda elde edilebilir (56).

Genel anestezi, midazolam 0.1-0.3 mg/kg 1V uygulanarak induklenebilir,
ancak biling kayb1 baslangici, tiyopental veya propofol uygulamasindan daha yavas
gerceklesir. Gecikmis uyanma, daha az kardiyovaskiiler yan etkilerine sahip
olmalarina ragmen, genel anestezi indiiksiyonu i¢in benzodiazepinlerin kullanimin

sinirlayan potansiyel bir dezavantajdir (35).

2.6.5. Yan etkileri

TUum benzodiazepinlerin ortak yan etkileri arasinda letarji, uyusukluk ve halsizlik
bulunur. Daha yiiksek dozlarda, bozulmus motor koordinasyonu, bas donmesi,
konusma bozuklugu, bulanik gérme, ruh hali dalgalanmalar1 ve 6fori, baz1 durumlarda
diismanca veya amagsiz davranislar olusabilir. Benzodiazepinler viicuttan yavascga
elimine edilir, bu nedenle uzun bir siire boyunca tekrarlanan dozlar yag dokularinda
birikime neden olabilir. Bu nedenle, zaman icinde bazi asir1 doz asimi bulgular
(bozulmus diisiinme, oryantasyon bozuklugu, konflizyon, konusma bozuklugu) ortaya
c¢ikabilir. Tolerans, bagimlilik ve geri ¢ekilme, uzun siireli kullanimla iliskili olumsuz

etkilerdir (56).

2.6.6. Flumazenil

Flumazenil,  benzodiazepinlerin  reseptorlerinin  kompetitif ~ antagonistidir.
Flumazenilde, midazolamin fenil grubu yerine bir karbonil grubu bulunur.

Benzodiazepin etkilerinin tersine ¢evrilmesinde ve doz agiminda kullanilabilir.
Benzodiazepinlerinlerin hipnotik etkilerini <1 dk olmak {iizere, kisa siirede geri
dondiiriir. Istenilen derecede geri déniisiimii saglayan kadar 0.2 mg/dk dozunda
kademeli olarak maksimum 2 mg olacak sekilde uygulanabilir (57).

Flumazenilin hizli hepatik klirensi nedeniyle 06zellikle uzun etkili
benzodiazepinlerin doz asiminda, resedasyonu Onlemek amaciyla, giiniibirlik

taburculugun erken yapilmasindan kaginmak gerekir (38).
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2.7. Prosedurel Sedoanaljezi Uygulamalarinda Kapnografi Monitorizasyonu

Ameliyathanede kapnografi kullanim1 uzun yillardir standart uygulama haline
gelmistir ve gergekten bugiin ¢alisan birgok anestezist, muhtemelen kapnografi
olmadan anestezi uygulamayacaktir (61). Bunun yaninda 2010 yilinda, American
Society of Anesthesiologists (ASA), hem orta dereceli hem de derin sedasyon
uygulamas: sirasinda end-tidal karbondioksidi izlemeyi icerecek sekilde orta dereceli
prosediirel sedasyon igin klinik uygulama rehberini giincellemistir (17).

Prosediirel sedoanaljezi ile iliskili 6nemli komplikasyonlar goreceli olarak
nadirdir ancak Onemsiz degildirler. Ciddi oksijen desatiirasyonu, bradikardi,
hipotansiyon ve kardiyak arrest goriilebilir. Prosediirel islemdeki sedasyonun seviyesi,
orta dereceden derin sedasyona istenmeyen ilerleme olasi oldugu icin, hastanin
komplikasyon riski ile dogrudan iliskilir. Genel olarak, prosediirel sedoanaljezi ile
iligkili cogu kardiyopulmoner hadise; yetersiz veya eksik ventilasyona bagli hipoksi,
doku hasar1 ve kardiyak dekompansasyondan kaynaklanir. Buna nedenle, hasta
giivenligini saglamak i¢in, bagka komplikasyonlar ortaya ¢ikmadan 6nce solunum
problemini tanimak ve klinik miidahalede bulunmak gerekir (1).

Ozellikle gastrointestinal endoskopi islemleri sirasinda kardiyopulmoner
komplikasyonlarla iligkili morbidite ve mortalite énemli bir problem olmaya devam
etmektedir. Buglne kadar, bu komplikasyonlara iligkin endoskopik prosediiriin
kendisi ya uygulanan sedasyon ile iliskisine dair kesin sonuglar ¢ikarmak zordur
(25,62).

Hava yolu obstriikksiyonu veya ventilasyon problemi varliginda, pulse
oksimetre ile tespit edilen desattirasyon, 6zellikle hastaya oksijen tedavisi veriliyorsa,
goreceli olarak gec tespit edilir. Bu nedenle kapnografi ile monitdrizasyon 6zellikle
orta dereceli sedasyonda tavsiye edilmektedir (6,63,64).

Sedasyon sirasindaki kapnografi, hastanin spontan solunumu olup olmadigini
tespit etmek i¢in kullanilabilir; sedasyonun istenmeyen ilerlemesine bagli herhangi bir
hava yolu obstriiksiyonunda, hastaya sozli veya fiziksel stimiulasyonla midahale
ederek veya en nihayetinde resiisitasyon balonuyla havalandirarak erken miidahale

olanag saglamaktadir (61).
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Sekil 2.4. Kapnografi monitorii

Kapnografi monittrizasyonu ile beraber; stirekli pulse oksimetre ve kapnografi
takibinin yorumlanmasini basitlestiren, bir ara¢ gelistirilmistir. Entegre pulmoner
indeks (Integrated Pulmonary Index; “IPI”), dort vital bulguyu bir araya getiren
matematiksel bir modeldir: end-tidal karbon dioksit (EtCOz), solunum hizi, periferik
oksijen satlirasyonu (SpO2) ve kalp hiz1 (KH). Bu dért vital bulgunun entegrasyonuna
dayanan indeks skoru 1 (kritik solunum yetmezligi) ila 10 (optimal solunum durumu)
6lgeginde solunum durumunu temsil eden tek bir degerle sonuglanir (Sekil 2.4) (Tablo
2.4). Pediatrik hastalarda, normal vital bulgu araliklari yasa baglidir. Bu nedenle
pediatrik IPI modlarin1 gelistirmek i¢in 1-3 yas, 3-6 yas ve 6-12 yas olmak iizere {i¢
pediatrik yas araligi kullanilmistir. IPI, 1 yasindan kii¢iik ¢ocuklar i¢in uygun degildir,
¢linkii parametre araliklar1 biiytik dl¢iide viicut agirli§ina ve gestasyonel yasa baglidir

(65,66).

Tablo 2.4. IPI skorlamasi

IPI Hasta Durumu
10 Normal
8-9 Normal araliklarda

7 Normale yakin, dikkat gerektirir
5-6 Midahale gerektirebilir.
3-4 Midahale gerektirir.

1-2 Acil mudahale gerektirir.
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2.8. Analjezi Nosisepsiyon indeksi

Agridan bagimsiz olmak temel bir insan hakkidir. Agr1 degerlendirmesi ve analjezik
tedavinin optimizasyonu, hastanin fizyolojisi, kaygi durumu, kiiltiirel veya sosyal
beklentileri, gegmis deneyimleri ve iletisim becerilerinin karmasik etkileri nedeniyle
bir sorun olmaya devam etmektedir. Vizuel agr1 skalasi1 (VAS) (sekil 2.5) gibi 6z
degerlendirme agr1 skalalari subjektif bir nosisepsiyon deneyimini ifade eder ve
strekli olarak elde edilemez (14). Bu ve bunun gibi agr1 degerlendirme Olgekleri
sedasyon altindaki, demansif veya ¢ok gen¢ hastalar gibi iletisim sorunlari olan
kisilerde basarisizhiga ugrar. Ozellikle gocuklarda agri degerlendirmesi yapmak
olduk¢a zorlayicidir. Bir¢ok yas grubundan, birgok komorbiditeye sahip farkli
cocuklar i¢in tek bir degerlendirme skalas1 yeterli olmayacaktir. Bu gibi durumlarda,

agr1 i¢in kooperasyon gerektirmeyen bir monitor gerekliligi ortaya ¢ikmaktadir (11).
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Sekil 2.5. Viziiel Agr1 Skalas1 (VAS)

Kalp, fizyolojik kosullarda sag atriyumdaki siniis nodu tarafindan uyarilir ve
herhangi bir patoloji mevcut degilse diizenli bir ritme sahiptir. Siniis nodu izole
degildir, sempatik ve parasempatik yollar ile otonom sinir sistemine baglidir. Kalp
hizi, otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik yolaklariin sinoatrial nodu
etkilemesine bagli olarak degisir. Bu degisikliklerin analizi, kalp hizinda hangi
sistemin etkin olarak rol aldigini ortaya koyar (67).

Genellikle siniis aritmisi olarak bilinen solunum ile kalp atis hiz1 degisimi,
otonomik refleksler ve merkezi otonomik etkiler ile ortaya cikar. Inspirasyon, kalp
atim hizin arttirirken ekspirasyon azaltir. Bu degisim temel olarak kalbin vagus ile
innervasyonuna bagli olarak olusur. Pulmoner gerilme reseptorleri, kardiyak
mekanoreseptorler ve muhtemelen baroreseptorler, kalp atis hizi degisiminin

diizenlenmesine katkida bulunur (68).
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Analjezi nosisepsiyon indeksi (ANI), noninvazif olarak parasempatik
otonomik aktiviteyi 6lgmeyi hedefleyen bir monitordiir. Agrili uyaranlar parasempatik
tonda bir azalmaya yol agar. ANI monitdrii daha sonra solunumsal siniis aritmisindeki
varyasyonlar1 hesaplayarak parasempatik tonus i¢in bir indeks degeri elde eder (69).

Parasempatik tonusdaki rolatif degisikligi 6lgmek igin, solunum dongiisi ile
uyarilan, EKG’de iki R dalgasi arasindaki zaman dilimi degerlendirilir. Yiiksek
frekansli (0.15-0.5 Hz) degisiklikler parasempatik hakimiyeti; diisiik frekansli (0.15
Hz’in alt1) degisiklikler ise hem sempatik hem parasempatik degisiklikleri
yansitmaktadir. Bir solunum dongiisiindeki iki R dalgasi arasindaki zaman dilimlerini
seri sekilde islemden gegirmesiyle olusan alanin hesaplanmasi ile parasempatik
komponent degerlendirilir (Sekil 2.6). Parasempatik aktivite ne kadar fazla ise alan o
kadar buyuktir, tersine alan ne kadar Kiigiikse, parasempatik aktivite o kadar azdir
(14,70).

=)
<
= -0.1
2 0.1
[}
(9]
o
o
0
-0.1
0 16 32 48 64
Zaman (s)

Sekil 2.6. Zamana gore RR mesafesi degisiklikleri. iist sira parasempatik aktivite
hakimiyeti, alt sira sempatik aktivite hakimiyeti

(‘Cerrahi Girisim Gegiren Pediatrik Hastalarda Uyanma Sirasinda ve Sonrasinda Olgiilen Analjezi
Nosisepsiyon indeks Degerleri ile Postoperatif Deliryum Gelisimi Arasindaki iliskinin Belirlenmesi’
isimli tez caligmasindan izin alinarak kullanilmistir.)
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ANI monitérii 0 ile 100 arasinda bir deger gosterir. Bilingli hastada, 100'liik bir
ANI skoru maksimum parasempatik tonus hakimiyetini ve rahatlig1 belirtirken; 0
minimal parasempatik tonusu ve agriy1 gosterir. Anestezi uygulanan hastalarda en
uygun degerler 50 ile 70 arasinda tanimlanir. ANI monitoriiniin sag iist kosesinde yer
alan “sar1 renkli deger” anlik ANI degerini, “kirmizi renkli olan” ise son 4 dakikadaki
ortalama ANI degerini gosterir (Sekil 2.7). Anestezi uygulanmasi ve erken
postoperatif donemde ANI degerinin 50-70 arasinda olmasi analjezinin yeterli
oldugunu, <50 degerler ise takip eden 10 dakika icerisinde bir hemodinamik reaktivite
(kalp hiz1 veya kan basincida %20 artis) gerceklesecegini ve analjezi diizeyinin
yetersiz oldugunu, >70 degerler ise agrili uyaran olmadig1 ya da gereginden fazla
analjezik ilag kullanildigini gostermektedir (71).

4 dk’lik ortalama deger
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Sekil 2.7. ANI monitorii
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Monitor bu dl¢timii gogiis 6n duvarina; biri sternumun iizerine digeri sol meme
alt ucuna (EKG’de V1 ve V5 derivasyonlar) yapistirilan iki adet elektrod ile
yapmaktadir (Sekil 2.8). Ol¢iim yapilirken R dalgasinin QRS sinyalinden tamamen

ayrilarak algilanmasi igin gelistirilmis algoritmalar da kullanilir.

V1

V5

Sekil 2.8. ANI elektrodlarinin yerlesimi

Parasempatik tonusun gercek durumunun yansitiimadigi durumlarda, ANI
6l¢iimiiniin yorumlanmasi dogru olmaz. Sinoatriyal nodu etkileyen; pacemaker veya
ekstrakorporal dolasimin mevcut olmas: ve yine nodu etkileyen atropin, efedrin,
glikopirolat ve katekolamin gibi ilaglarm kullanilmas1 ANI monitorii kullanimini

sinirlar (69).
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3. GEREC VE YONTEM

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 06.04.2018
tarthinde 09.2018.301 karar numarali etik kurul onayi alindiktan sonra, Marmara
Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi pediatrik endoskopi iinitesinde,
sedoanaljezi uygulanarak alt ve/veya iist gastrointestinal sistem endoskopisi yapilacak
2-18 yas aras1 80 pediatrik hasta, ebeveynlerinden/vasilerinden yazili onam alindiktan
sonra caligmaya alindi. Kardiyak ritm bozuklugu, otonom sinir sistemi hastaligi,
noropsikiyatrik hastaligi, kardiyak otonom regiilasyonunu etkileyecek ilag kullanimi
ve kullanilacak ilaglara alerji hikayesi mevcut olan hastalar ile ebeveynlerinden yazili
onam alinamayan hastalar calismaya dahil edilmedi.

Tim hastalara islem oncesi standart damar yolu agildi. Standart olarak
elektrokardiyografi, noninvazif kan basinci, periferik oksijen satiirasyonu, kapnografi
(Capnostream™ 20p Monitdr, Medtronic, Minneapolis, ABD) ve BIS (Medtronic,
Minneapolis, ABD) monitorizasyonlari yapildi. Hastalar randomize olarak iki gruba
ayrildi. Grup 1 de ek olarak, biri sternumun iizerine digeri sol meme alt ucuna (EKG’de
V1 ve V5 derivasyonlar1) yapistirilan iki adet elektrod ile ANI monitorizasyonu
(Metrodoloris, Fransa) yapildi. Grup 2 kontrol grubu olarak belirlendi. Gruplar arasi
randomizasyon, randomizer.org web sitesindeki randomizasyon programi kullanilarak
olusturulan ekteki tabloya gore yapildi. (Tablo 3.1)

Her iki grupta da hastalara kapnografi monitoriiniin nazal kaniilii ile 3 It/dk’dan
oksijen destegi saglandi. Sedasyon ve analjezi saglamak amactyla islem baglangicinda
midazolam (Zolamid, Defarma®, Turkiye) 0.05 mg/kg IV ve propofol (Propofol®,
Fresenius Kabi, Avusturya) 1 mg/kg IV bolus olarak yapildi. Devaminda propofol ve
remifentanil (Ultiva®, GlaxoSmithKline, Italya) infiizyon olarak baslandi. Propofol
50-80 mcg/kg/dk dozunda sabit hizda uygulanirken, BIS degerinin 60-80 araliginda
olmas1 hedeflendi. Her iki grupta da BIS deger aralig1 propofol infiizyonu titre edilerek
saglandi. Remifentanil infiizyonuna 0.1 mcg/kg/dk dozunda baslandi. Grup 1 de
remifentanil titrasyonu ANI degeri 50-70 araliginda olacak sekilde yapildi, Grup 2 de
hastalarin remifentanil ihtiyaci klinik takiple anestezistin tercihine birakildi.
Infiizyonlar, kliniginizde bulunan Aitecs® 2016 Universal (Viltechmeda UAB,
Litvanya) enjektor pompast ile yapildi.
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Her iki grupta sedasyon Kkalitesi Ramsay sedasyon skalasi (RSS) ile
degerlendirildi (Tablo 2.2). Ayrica dakika solunum sayilar1 (DSS), kapnogram degeri
ve kapnografi cihazinin kalp ritm analizi ile elde ettigi hemodinamik stabiliteyi
gosteren entegre solunum indeksi (IP1) skoru kaydedildi.

Tim degerler; islemden 6nce, ilag uygulanmasi basladiginda, islem sirasinda 5
dakika araliklarla ve iglem sonrasi yine 5 dakika araliklarla olmak iizere kayit altina
alindi. Hastalara verilen toplam ilag miktarlar1 kaydedildi.

Ust hava yolu obstriiksiyonu gézlendiginde veya bazal degerine gore SpO2'de
diisme basladiginda, kapnografi cihazinda apne tespit edildiginde ya da IPI skoru 7 ve
altina distiigiinde; taktil uyar1 ve hava yolu repozisyonu ile diizelme saglandi.
Hastalarda 1 dk iizerinde apne veya SpO: <%90 goézlenmesi halinde manuel
ventilasyon saglamak {izere bir maske-balon ventilasyon sistemi hazirda
bulunduruldu. Olusan komplikasyonlarin kaydedilmesi planlandi. Yasa uygun kalp
hizi tablosuna gore bradikardi gorilmesi durumunda intravenz 20 mcg/kg
(maksimum tek seferde 0.5 mg) atropin ile tedavi edilmesi, ortalama kan basincinda
bazal degerine gore %20'den fazla diismenin hipotansiyon kabul edilerek intravensz
efedrin yapilmasi, atropin veya efedrin verilen hastalarin ¢alismadan g¢ikarilmasi
planlandi (72).

Islem sonrasi endoskopun ¢ikarilmasindan itibaren, ila¢ infiizyonlari
sonlandirilarak, islem siiresi ve toplam verilen ilag miktarlar1 kaydedildi. Islem
boyunca endoskopi yapan kisinin memnuniyetinin en az 1, en fazla 10 olmak iizere,
islemi yapan Kisi tarafindan degerlendirmesi istenildi ve kayit altina alindi. Hastalarin
hangi grupta oldugunu bilmeyen biri tarafindan 5 dk arayla hastalarin kalp hizi,
solunum sayisi, SpO2 degerleri, EtCO2 duzeyi, IPI skoru kaydedilerek, derlenme
diizeyi Modifiye Aldrete skoru (MAS) ile degerlendirildi (Tablo 2.3). MAS>8
oldugunda hastalar servise taburcu edilerek ve derlenme siireleri kaydedildi.

Islem ve derlenme siiresi i¢inde herhangi bir zamanda hastalarda alerji, bulant:-
kusma vb. komplikasyon goézlenir ise uygun miidahalede bulunulmasi ve kayit

edilmesi planlansa da herhangi bir komplikasyon gézlenmedi.
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Tablo 3.1. Randomizasyon sonuclari

Research Randomizer Results:

1 Set of 80 No Numbers Per Set

Range: From 1to 2 -- No

Set 1
1 1 17 1 33 2 49 1 65 2

| 2 I 18 2 34 I 50 I 66 2
3 2 19 2 35 1 51 1 67 2
4 | 20 2 36 | 52 | 68 2
5 2 21 1 37 2 53 2 69 1
6 2 22 2 38 1 54 2 70 2
7 1 23 1 39 2 55 2 71 1
8 | 24 2 40 | 56 2 72 2
0 | 25 | 41 | 57 | 73 |
10 | 26 2 42 | 58 | 74 |
11 2 27 1 43 2 59 2 75 2
12 2 28 I 44 I 60 2 76 2
13 1 29 1 45 1 61 1 77 1
14 2 30 2 46 2 62 2 78 2
15 I 31 2 47 2 63 I 79 2
16 | 32 2 48 2 64 | 80 2

Randomizer.org tarafindan 27.03.2018’de olusturuldu.

3.1. Verilerin istatistiksel Analizi

Calismaya dahil edilecek hasta sayisi belirlenirken, daha 6nceki ¢alismalarda ortalama
ilag kullanim1 0.7+ 0.3 mcg/kg ve remifentanil kullaniminda 0.2 mcg/kg azalmanin
anlaml degisiklik oldugu varsayildiginda; %80°1ik bir giice sahip oldugu ve 0.05’lik
tip 1 hata kabul edildiginde gruplarin esit oldugu durumda her bir grubun érneklem
biiyiikligii 36 olmasi gerektigi hesaplandi. Olasi ¢aligma dis1 birakilacak hastalar
diistintilerek her grup da 40 hasta galismaya dahil edildi (73).

Verilerin istatistiksel analizleri i¢in R vers. 2.15.3 programi (R Core Team,
2013) kullanildi. Calisma verileri raporlanirken tanimlayici istatistiksel metodlar
(minimum, maksimum, ortalama, standart sapma, frekans ve yiizde) kullanildi. Nicel
verilerin normal dagilima uygunluklari Shapiro-Wilk testi ve grafiksel inceleme ile
degerlendirilmistir. Normal dagilim gdsteren degiskenlerin 1ki grup arasi
degerlendirmelerinde Bagimsiz gruplar t testi kullanildi. Nitel degiskenler arasindaki

iliski diizeyinin belirlenmesinde Pearson ki-kare ve Fisher-Freeman-Halton exact test
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kullanildi. Grup ve zamanin ol¢iimler iizerine olan etkisinin degerlendirilmesinde
tekrarli Slciimler genellestirilmis lineer modelleme kullanilds. Istatistiksel anlamlilik

p<0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Tablo 4.1. Tanimlayici 6zelliklere iliskin kiyaslamalar

Toplam (n=80) Grup1(n=40) Grup2(n=40) p

Yas (y1l) 11.63+4.58 12.08+4.18 11.18+4.96 20.383
Cinsiyet Kadin 38 (47.5) 20 (50) 18 (45) ®0.654
Erkek 42 (52.5) 20 (50) 22 (55)

ASA [ 17 (21.3) 11 (27.5) 6 (15) b0.172
Il 63 (78.8) 29 (72.5) 34 (85)

Agirhik (kg) 39.85+18.56 42.18+19.9 37.53+17.05 0.265
Islem siiresi (dk) 22.75+10.82 26+10.81 19.549.92 40.006**
Derlenme suresi (dKk) 9.25+5.04 8.25+3.85 10.25+5.88 40.076
Endoskopist memnuniyeti  8.73+1.37 9.03+1.21 8.43+1.47 30.049*
Propofol (mg/kg/dk) 0.1620.07 0.14+0.07 0.17+0.07 a0.034*
Remifentanil (mcg/kg/dk)  0.08+0.03 0.07+0.04 0.09£0.03 30.064
islem tipi Alt 19 (23.8) 15 (37.5) 4 (10) ¢0.008**
Ust 54 (67.5) 21 (52.5) 33 (82.5)

Alt+Ust 7 (8.8) 4 (10) 3(7.5)
@Bagimsiz gruplar t testi bPearson ki-kare test °Fisher-Freeman-Halton exact test
*p<0.05 **p<0.01

Kg: kilogram, dk: dakika

Olgularin yaslar1 3 ile 18 yil arasinda degismekte olup ortalama 11.63+4.58
yidir. Gruplar arasinda yas bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir (p>0.05).

Olgularin %47.5’1 (n=38) kadin, %52.5’1 (n=42) erkektir. Gruplar arasinda
cinsiyet oranlar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli1 fark saptanmamistir (p>0.05).

Olgularin %21.3’in0n (n=17) ASA skoru I, %78.8’inin (n=63) ASA skoru
Il’dir. Gruplar arasinda ASA skorlar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir (p>0.05).

Olgularm agirliklart 10 ile 95 kilogram arasinda degismekte olup ortalama
39.85+18.56 kilogramdir. Gruplar arasinda agirlik bakimindan istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Olgularin islem siireleri 10 ile 45 dakika arasinda degismekte olup ortalama

22.75+10.82 dakikadir. Gruplar arasinda iglem siiresi bakimindan istatistiksel olarak
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anlamli fark oldugu saptanmistir (p=0.006). Grup 2 olgularin islem siirelerinin daha
kisa oldugu goézlenmistir.

Olgularin derlenme siireleri 0 ile 25 dakika arasinda degismekte olup ortalama
9.25+£5.04 dakikadir. Gruplar arasinda derlenme siireleri bakimindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Endoskopist memnuniyeti 5 ile 10 arasinda degismekte olup ortalama
8.73+1.37’dir. Gruplar arasinda endoskopist memnuniyeti bakimindan istatistiksel
olarak anlamlh fark oldugu saptanmistir (p=0.049). Grup 2’de endoskopist
memnuniyetinin daha diisiik oldugu gozlenmistir.

Olgulara verilen propofol miktar1 0.05 ile 0.40 mg/kg/dk arasinda degismekte
olup ortalama 0.16+£0.07 mg/kg/dk’dir. Gruplar arasinda verilen propofol miktar
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark oldugu saptanmistir (p=0.034). Grup 2’de
verilen propofol miktarinin daha yiiksek oldugu gozlenmistir.

Olgulara verilen remifentanil miktar1 0.02 ile 0.19 mcg/kg/dk arasinda
degismekte olup ortalama 0.08+0.03 mcg/kg/dk’dir. Gruplar arasinda verilen
remifentanil miktar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0.05).

Olgularin %23.8’ine (n=19) alt, %67.5’ine (n=54) ist, %8.8’ine (n=7) ise alt
ve Ust sistem endoskopi uygulanmistir. Gruplar arasinda islem tipi oranlar
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark oldugu saptanmaistir (p=0.008). Grup 2’de

iist sistem endoskopi oraninin Grup 1’den daha yiiksek oldugu saptanmuistir.
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Tablo 4.2. Nabiz degerlerine iliskin kiyaslamalar

Grup 1 (n=40)

Grup 2 (n=40)

Nabiz (sayr/dk)
Orttss Ortztss

Islem 6ncesi (10) 105.05+20.13 103.93+19.03 0.795

Islem siras1 (ISR) 0.dk 97.45+18.81 95.5+17.8 0.631
5.dk 95.83+18.67 96.4+20.5 0.895
10.dk 93.9+21.34 94.35+20.76 0.923
15.dk 90.79+18.69 91.55+16.51 0.898
20.dk+ 90.11+15.44 91.2+15.11 0.714

Islem sonrasi (ISN) 0.dk 88.38+22.6 91.7+21.31 0.494
5.dk 93.48+18.11 89.78+18.76 0.366
10.dk+ 91.58+14.66 92.27+14.89 0.326

Degisim p p

IO - ISR 0.dk 0.001** 0.001**

[0 - ISR 5.dk 0.002** 0.049*

0 - ISR 10.dk 0.011* 0.017*

10 - ISR 15.dk <0.001** <0.001**

[0 - ISR 20.dk+ <0.001** <0.001**

ISR 0.dk - ISR 5.dk 0.420 0.649

ISR 0.dk - ISR 10.dk 0.225 0.573

ISR 0.dk - ISR 15.dk 0.031* 0.025*

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ 0.014* 0.004**

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.205 0.156

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.003** 0.007**

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.007** 0.007**

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.083 0.055

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.133 0.016*

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.600 0.330

0 - 1SN 0.dk 0.003** 0.741

0 - ISN 5.dk 0.790 0.558

O - ISN 10.dk 0.146 0.034*

ISN 0.dk - ISN 5.dk 0.199 0.514

ISN 0.dk - ISN 10.dk 0.203 0.861

ISN 5.dk - ISN 10.dk 0.692 0.405

Tekrarlt dlglimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)

*p<0.05

**n<0.0
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Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem oncesi nabiz degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 0.dakika nabiz degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 5.dakika nabiz degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 10.dakika nabiz degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 15.dakika nabiz degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 20.dakika ve sonrasi nabiz degerleri

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 0.dakika nabiz degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 5.dakika nabiz degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi nabiz degerleri

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen élciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi

Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmigtir
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(strastyla, p=0.001, p=0.002, p=0.011, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore
islem siras1 15.dakika ve islem sirasi 20.dakika ve sonrasi Ol¢limlerde gozlenen
degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sirasiyla, p=0.031,
p=0.014). islem siras1 5.dakikaya gore islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika
ve sonrast Ol¢limlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (sirastyla, p=0.003, p=0.007). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem sirast 10.dakika, islem sirast 15.dakika ve islem sirasi 20.dakika ve sonrasi
Olciimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(sirastyla, p=0.001, p=0.049, p=0.017, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore
islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi dlglimlerde gozlenen
degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmustir (sirasiyla, p=0.025,
p=0.004). Islem siras1 5.dakikaya gore islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika
ve sonrasit Olglimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sirastyla, p=0.007, p=0.007). Islem siras1 10.dakikaya gére islem sirasi
20.dakika ve sonras1 dlgtimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (p=0.016). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir (p>0.05).
Islem sonrasinda elde edilen 6lciimlere gore;

Grup 1’de; islem 6ncesine gore islem sonras1 0.dakika dlglimlerde gozlenen
degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p=0.003). Diger zamanlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).

Grup 2’de; islem 6ncesine gore islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi 6l¢iimlerde
gbzlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p=0.034). Diger

zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).
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Sekil 4.1. Nabiz degerlerinin gruplarda zaman icinde degisimi
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Tablo 4.3. Dakika solunum sayilarina iliskin kiyaslamalar

Grup 1 (n=40) Grup 2 (n=40)
Dakika solunum sayisi (DSS)
Ortitss Ortztss

Islem 6ncesi (10) 19.88+4.61 20.83+4.46 0.345

Islem siras1 (ISR) 0.dk 17.4+4.92 15.45+5.59 0.097
5.dk 14.35+5.99 13.53£8.31 0.608
10.dk 12.48+5.92 14.15+7.08 0.250
15.dk 13.82+6.94 13.84+7.49 0.983
20.dk+ 12.41+4.85 12.67+6.52 0.730

Islem sonrasi (ISN) 0.dk 14.23+4.74 15.58+6.26 0.277
5.dk 17+4.18 17.15+3.54 0.861
10.dk+ 16.89+3.03 18.3+3.45 0.274

Degisim p p

IO - ISR 0.dk 0.002** <0.001**

[0 - ISR 5.dk <0.001** <0.001**

0 - ISR 10.dk <0.001** <0.001**

10 - ISR 15.dk <0.001** <0.001**

[0 - ISR 20.dk+ <0.001** <0.001**

ISR 0.dk - ISR 5.dk 0.004** 0.174

ISR 0.dk - ISR 10.dk <0.001** 0.303

ISR 0.dk - ISR 15.dk 0.004** 0.198

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ <0.001** 0.035*

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.017* 0.555

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.556 0.809

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.016* 0.517

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.091 0.750

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.704 0.145

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.085 0.201

0 - 1SN 0.dk <0.001** <0.001**

0 - ISN 5.dk <0.001** <0.001**

O - ISN 10.dk 0.011* 0.001**

ISN 0.dk - ISN 5.dk <0.001** 0.041*

ISN 0.dk - ISN 10.dk <0.001** <0.001**

ISN 5.dk - ISN 10.dk 0.008** <0.001**

Tekrarlt dlglimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)
*p<0.05 **p<0.01



Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem 6ncesi dakika solunum sayilar1 bakimindan istatistiksel

olarak anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 0.dakika dakika solunum sayilar1 bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi1 S.dakika dakika solunum sayilar1 bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 10.dakika dakika solunum sayilar1 bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 15.dakika dakika solunum sayilar1 bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 20.dakika ve sonrasi1 dakika solunum sayilari

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 0.dakika dakika solunum sayilar1 bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 5.dakika dakika solunum sayilar1 bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi dakika solunum sayilari

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen élciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi

Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmigtir
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(strastyla, p=0.002, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore
islem siras1 5.dakika, islem siras1 10.dakika, islem sirasi 15.dakika ve islem sirasi
20.dakika ve sonras1 dlgiimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sirastyla, p=0.004, p<0.001, p=0.004, p<0.001). Islem siras1 5.dakikaya
gore islem siras1 10.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi 6l¢iimlerde gozlenen
degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sirastyla, p=0.017,

p=0.016). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olglimlerde go6zlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(sirastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore
islem siras1 20.dakika ve sonrasi 6l¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak
anlamli oldugu saptanmistir (p=0.035). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).
Islem sonrasinda elde edilen 6lciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem sonras1 0.dakika, islem sonrasi 5.dakika
ve islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi Ol¢limlerde gozlenen degisimin istatistiksel
olarak anlamli oldugu saptanmistir (sonrastyla, p<0.001, p<0.001, p=0.011). Islem
sonras1 0.dakikaya gore islem sonras1 5.dakika, ve iglem sonras1 10.dakika ve sonrasi
Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmigtir
(sonrastyla, p<0.001, p<0.001). islem sonras: 5.dakikaya gére islem sonras1 10.dakika
ve sonrasi Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu

saptanmustir (p=0.008).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem sonrasi 0.dakika, islem sonras1 5.dakika
ve islem sonras1 10.dakika ve sonrasi Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel
olarak anlamli oldugu saptanmistir (sonrastyla, p<0.001, p<0.001, p=0.001). Islem
sonrasi 0.dakikaya gore islem sonras1 5.dakika, ve islem sonras1 10.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir

(sonrastyla, p=0.041, p<0.001). Islem sonras1 5.dakikaya gére islem sonras1 10.dakika
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ve sonrast Olglimlerde go6zlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu

saptanmigtir (p<0.001).
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Sekil 4.2. Dakika solunum sayilarimin (DSS) gruplarda zaman icinde degisimi
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Tablo 4.4. EtCO2 degerlerine iliskin kiyaslamalar

EtCO2 (mmHg)

Grup 1 (n=40)

Grup 2 (n=40)

Ortitss Ortztss

Tslem oncesi (10 36.75-3.89 36.6523.18 0.904

fslem sirasi(iSR) 0.dk 38.9845 47 37.846.52 0.380
5.dk 39+8.98 37.73+£12.59 0.599
10.dk 39.949.58 39.618.5 0.881
15.dk 40.67+7.42 39.72+10.23 0.607
20.dk+ 41.09+5.85 43.256.77 0.609

Islem sonrasi (ISN) 0.dk 42.2+5.85 42.73+5.74 0.684
5.dk 40.18+4.85 40.13+5.38 0.965
10.dk+ 39.05£3.61 38.64+3.17 0.783

Degisim p p

10 - ISR 0.dk <0.001** 0.256

IO - ISR 5.dk 0.072 0.581

10 - ISR 10.dk 0.025* 0.044*

10 - ISR 15.dk <0.001** 0.114

IO - ISR 20.dk+ <0.001** 0.002**

ISR 0.dk - ISR 5.dk 0.983 0.972

ISR 0.dk - ISR 10.dk 0.490 0.222

ISR 0.dk - ISR 15.dk 0.085 0.391

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ 0.046* 0.007**

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.583 0.413

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.272 0.454

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.157 0.043*

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.516 0.951

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.446 0.071

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.651 0.091

10 - 1SN 0.dk <0.001** <0.001**

I0 - 1SN 5.dk <0.001** <0.001**

10 - 1SN 10.dk 0.154 0.082

ISN 0.dk - ISN 5.dk 0.010* 0.001**

ISN 0.dk - ISN 10.dk <0.001** <0.001**

ISN 5.dk - ISN 10.dk <0.001** <0.001**

Tekrarlt dlglimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)
*p<0.05 **p<0.01



Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem oncesi EtCO; degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 0.dakika EtCO, degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 S.dakika EtCO:; degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 10.dakika EtCO; degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 15.dakika EtCO: degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 20.dakika ve sonrasi EtCO: degerleri

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 0.dakika EtCO: degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi1 S.dakika EtCO; degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 10.dakika ve sonras1 EtCO; degerleri

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen élciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 10.dakika,
islem siras1 15.dakika ve islem sirast 20.dakika ve sonrasi Ol¢limlerde gozlenen

degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sirasiyla, p<0.001, p=0.025,
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p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olciimlerde gbzlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir

(p=0.046). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem sirasi 10.dakika ve islem sirasi
20.dakika ve sonras1 6lgiimlerde goézlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmstir (sirasiyla, p=0.044, p=0.002). Islem siras1 0.dakikaya gore islem sirasi
20.dakika ve sonrasi dlgiimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (p=0.007). Islem siras1 5.dakikaya gore islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olciimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(p=0.043). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0.05).
Islem sonrasinda elde edilen 6l¢iimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem sonrasi 0.dakika ve islem sonrasi
5.dakika Olclimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (sonrasiyla, p<0.001, p<0.001). Islem sonrasi 0.dakikaya gore islem
sonrast 5.dakika, ve islem sonras1 10.dakika ve sonrasi dl¢limlerde gozlenen degisimin
istatistiksel olarak anlaml1 oldugu saptanmustir (sonrasiyla, p=0.010, p<0.001). Islem
sonras1 5.dakikaya gore islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi Ol¢limlerde gozlenen
degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0.001). Diger zamanlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem sonrasi 0.dakika ve islem sonrasi
5.dakika Olciimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (sonrastyla, p<0.001, p<0.001). Islem sonras1 0.dakikaya gore islem
sonrast 5.dakika, ve islem sonras1 10.dakika ve sonrasi 6lglimlerde gézlenen degisimin
istatistiksel olarak anlaml1 oldugu saptanmustir (sonrasiyla, p=0.001, p<0.001). Islem
sonrast 5.dakikaya gore islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi dlglimlerde gozlenen
degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0.001). Diger zamanlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).
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Sekil 4.3. EtCO2 (mmHg) degerlerinin gruplarda zaman icinde degisimi
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Tablo 4.5. IPI degerlerine iliskin kiyaslamalar

Grup 1 (n=40)

Grup 2 (n=40)

IP1
Ortitss Ortztss

Islem oncesi (I0) 9.78+0.58 9.8+0.56 0.846

fslem sirast (ISR) 0.dk 8.751.79 8.33t2.13 0.331
5.dk 7.9£2.26 7.58+2.75 0.564
10.dk 7.18+2.68 8.15+2.15 0.074
15.dk 7.64+2.03 7.66+2.36 0.976
20.dk+ 7.85+£1.91 7.23+2.23 0.370

Islem sonrasi (ISN) 0.dk 8.43+2.15 8.8+1.67 0.463
5.dk 9.3£1.14 9.68+0.97 0.116
10.dk+ 9.82+0.45 9.97+0.11 0.778

Degisim p p

10 - ISR 0.dk <0.001** <0.001**

10 - ISR 5.dk <0.001** <0.001**

IO - ISR 10.dk <0.001** <0.001**

10 - ISR 15.dk <0.001** <0.001**

IO - ISR 20.dk+ <0.001** <0.001**

ISR 0.dk - ISR 5.dk 0.055 0.081

ISR 0.dk - ISR 10.dk 0.001** 0.687

ISR 0.dk - ISR 15.dk 0.003** 0.185

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ 0.034* 0.064

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.113 0.197

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.518 0.864

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.841 0.626

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.250 0.246

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.217 0.088

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.645 0.360

10 - 1SN 0.dk <0.001** 0.001**

I0 - 1SN 5.dk 0.008** 0.485

10 - 1SN 10.dk 0.651 0.040*

ISN 0.dk - ISN 5.dk 0.009** 0.009**

ISN 0.dk - ISN 10.dk <0.001** <0.001**

ISN 5.dk - ISN 10.dk 0.002** 0.053

Tekrarlt dlglimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)

*p<0.05 **p<0.01
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Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem oncesi IPI degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi1 0.dakika IPI degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 5.dakika IPI degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi1 10.dakika IPI degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 15.dakika IPI degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 20.dakika ve sonrasi IPI degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 0.dakika IPI degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamstir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 5.dakika IPI degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamstir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi IPI degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen élciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi

Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmigtir
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(strastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore
islem sirast 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve iglem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(strastyla, p=0.001, p=0.003, p=0.034). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmamustir (p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olcimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(swrastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Diger zamanlar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).
Islem sonrasinda elde edilen 6l¢iimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem sonrasi 0.dakika ve islem sonrasi
5.dakika Ol¢limlerde go6zlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sonrastyla, p<0.001, p=0.008). Islem sonras1 0.dakikaya gore islem
sonrasi 5.dakika ve islem sonras1 10.dakika ve sonrasi dlglimlerde gozlenen degisimin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sonrastyla, p=0.009, p<0.001). islem
sonras1 5.dakikaya gore islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi Ol¢limlerde gozlenen
degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p=0.002). Diger zamanlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).

Grup 2’de; islem oOncesine gore islem sonrasi 0.dakika ve islem sonrasi
10.dakika ve sonrasi 6l¢glimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sonrastyla, p=0.001, p=0.040). Islem sonras1 0.dakikaya gore islem
sonrasi 5.dakika ve islem sonras1 10.dakika ve sonrasi dl¢limlerde gozlenen degisimin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sonrasiyla, p=0.009, p<0.001). Diger

zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).
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Sekil 4.4. IPI degerlerinin gruplarda zaman icinde degisimi
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Tablo 4.6. SpO2 degerlerine iliskin kiyaslamalar

Grup 1 (n=40)

Grup 2 (n=40)

5p0: (%) Ortitss Ortztss

Tslem oncesi (10) 99.9520.22 99.680.62 0.012

fslem sirast (ISR) 0.dk 99.73%0.6 98.98+1.69 0.012*
5.dk 98.9+1.66 08.58+2.54 0.497
10.dk 97.95+2.82 08.88+1.62 0.078
15.dk 98.56+1.86 98.63+1.98 0.969
20.dk+ 98.48+1.54 98.62£1.5 0.829

Islem sonrasi (ISN) 0.dk 99.03+1.53 99.3+1.09 0.361
5.dk 99.58+0.93 99.8+0.41 0.175
10.dk+ 99.71+0.63 99.88+0.34 0.524

Degisim p p

10 - ISR 0.dk 0.021* 0.007**

10 - ISR 5.dk <0.001** 0.006**

IO - ISR 10.dk <0.001** 0.003**

10 - ISR 15.dk <0.001** 0.001**

IO - ISR 20.dk+ <0.001** <0.001**

ISR 0.dk - ISR 5.dk 0.001** 0.380

ISR 0.dk - ISR 10.dk <0.001** 0.779

ISR 0.dk - ISR 15.dk <0.001** 0.287

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ <0.001** 0.214

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.026* 0.408

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.282 0.967

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.247 0.857

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.046* 0.276

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.256 0.292

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.752 0.825

10 - 1SN 0.dk <0.001** 0.062

I0 - 1SN 5.dk 0.001** 0.285

10 - 1SN 10.dk 0.116 0.034*

ISN 0.dk - ISN 5.dk 0.008** 0.016*

ISN 0.dk - ISN 10.dk <0.001** 0.003**

ISN 5.dk - ISN 10.dk 0.082 0.442

Tekrarli dlglimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)
*p<0.05 **p<0.01



Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem oncesi SpO2 degerleri bakimindan istatistiksel olarak
anlaml fark oldugu saptanmistir (p=0.012). Grup 2 olgularin degerlerinin daha diistik

oldugu gozlenmistir.

Gruplar arasinda islem sirasi 0.dakika SpO> degerleri bakimindan istatistiksel
olarak anlamli fark oldugu saptanmistir (p=0.012). Grup 2 olgularin degerlerinin daha

diisiik oldugu gozlenmistir.

Gruplar arasinda islem sirasi 5.dakika SpO; degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 10.dakika SpO: degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 15.dakika SpO: degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 20.dakika ve sonrasi SpO: degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi 0.dakika SpO: degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi S.dakika SpO: degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi1 10.dakika ve sonras1 SpO; degerleri

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).
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Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen 6l¢iimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(strastyla, p=0.021, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore
islem siras1 5.dakika, islem sirasi 10.dakika, islem sirasi 15.dakika ve islem sirasi
20.dakika ve sonrasi 6lgiimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sirasiyla, p=0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 5.dakikaya
gore islem siras1 10.dakika dlgiimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli
oldugu saptanmustir (p=0.026). Islem siras1 10.dakikaya gore islem siras1 15.dakika
Olciimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(p=0.046). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir

(p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(strastyla, p=0.007, p=0.006, p=0.003, p=0.001, p<0.001). Diger zamanlar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).
Islem sonrasinda elde edilen 6lciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem sonrasi 0.dakika ve islem sonrasi
5.dakika Olciimlerde go6zlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (sonrastyla, p<0.001, p=0.001). Islem sonras1 0.dakikaya gore islem
sonrast 5.dakika, ve islem sonras1 10.dakika ve sonrasi dl¢limlerde gézlenen degisimin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sonrasiyla, p=0.008, p<0.001). Diger

zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Grup 2’de; islem 6ncesine gore islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi 6l¢timlerde

gbzlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmustir (p=0.034). Islem
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sonrast 0.dakikaya gore islem sonrasi 5.dakika, ve islem sonrasi 10.dakika ve sonrasi
Olciimlerde gbzlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(sonrasiyla, p=0.016, p=0.003). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmamustir (p>0.05).
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Sekil 4.5. SpO2 (%) degerlerinin gruplarda zaman i¢inde degisimi
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Tablo 4.7. BIS degerlerine iliskin kiyaslamalar

Grup 1 (n=40)

Grup 2 (n=40)

BIS
Orttss Orttss

Islem oncesi (I0) 95.18+3.56 94.63+3.49 0.489

Islem siras1 (ISR) 0.dk 64.23+13.37 58.55+13.19 0.057
5.dk 60+10.28 57.38+10.09 0.251
10.dk 60.6+7.94 60.65+8.2 0.978
15.dk 63.18+6.11 62.03+7.78 0.489
20.dk+ 63.36+6.34 60.94+6.66 0.380

Degisim p p

10 - ISR 0.dk <0.001** <0.001**

10 - ISR 5.dk <0.001** <0.001**

10 - ISR 10.dk <0.001** <0.001**

10 - ISR 15.dk <0.001** <0.001**

IO - ISR 20.dk+ <0.001** <0.001**

ISR 0.dk - ISR 5.dk 0.015* 0.581

ISR 0.dk - ISR 10.dk 0.098 0.318

ISR 0.dk - ISR 15.dk 0.615 0.088

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ 0.661 0.149

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.702 0.013*

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.042* 0.001**

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.071 0.011*

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.011* 0.267

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.014* 0.522

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.997 0.716

Tekrarli dlgtimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)

*p<0.05

**p<0.01

Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem oncesi BIS degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 0.dakika BiS degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).
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Gruplar arasinda islem sirasi 5.dakika BIS degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 10.dakika BIS degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 15.dakika BIS degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sirasi 20.dakika ve sonras1 BIS degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen 6lciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(sirastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gore
islem siras1 5.dakika 6l¢iimlerde gézlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmigtir (p=0.015). Islem siras1 5.dakikaya gére islem siras1 15.dakika dlgiimlerde
gbzlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmustir (p=0.042). Islem
sirast 10.dakikaya gore islem sirast 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(swrastyla, p=0.011, p=0.014). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlaml1 fark

saptanmamustir (p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(sirastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 5.dakikaya gore
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi

Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmigtir
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(swrastyla, p=0.013, p=0.001, p=0.011). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).
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Sekil 4.6. BIS degerlerinin gruplarda zaman i¢inde degisimi
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Tablo 4.8. RSS degerlerine iliskin kiyaslamalar

RSS Grup 1 (n=40) Grup 2 (n=40)
Ortitss Ortztss

Islem oncesi (I0) 1.7+0.46 1.63+0.49 0.479

islem sirasi 0.dk 4.4+1.08 4,23+1.17 0.483

(ISR) 5.dk 5.15+0.8 4.58+0.93 0.004**
10.dk 5.23+0.83 4.5+0.91 <0.001**
15.dk 5.18+0.72 4.5+0.92 0.001**
20.dk+ 5.27+0.65 4.26+0.87 <0.001**

Degisim p p

0 - ISR 0.dk <0.001** <0.001**

IO - ISR 5.dk <0.001** <0.001**

IO - ISR 10.dk <0.001** <0.001**

[0 - ISR 15.dk <0.001** <0.001**

10 - ISR 20.dk+ <0.001** <0.001**

ISR 0.dk - ISR 5.dk <0.001** 0.110

ISR 0.dk - ISR 10.dk <0.001** 0.222

ISR 0.dk - ISR 15.dk <0.001** 0.239

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ <0.001** 0.936

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.530 0.589

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.869 0.672

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.472 0.118

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.729 1.000

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.806 0.234

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.557 0.180

Tekrarl1 dlgtimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)
**p<0.01
RSS: Ramsay sedasyon skalasi

Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem oncesi RSS degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem siras1 0.dakika RSS degerleri bakimindan istatistiksel

olarak anlaml fark saptanmamustir (p>0.05).
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Gruplar arasinda islem siras1 5.dakika RSS degerleri bakimindan istatistiksel
olarak anlamli fark oldugu saptanmistir (p=0.004). Grup 2 olgularin skorlarinin daha

diisiik oldugu gézlenmistir.

Gruplar arasinda islem siras1 10.dakika RSS degerleri bakimindan istatistiksel
olarak anlamli fark oldugu saptanmistir (p<0.001). Grup 2 olgularin skorlarinin daha

diisiik oldugu gozlenmistir.

Gruplar arasinda islem sirasi 15.dakika RSS degerleri bakimindan istatistiksel
olarak anlamli fark oldugu saptanmistir (p=0.001). Grup 2 olgularin skorlarinin daha

diisiik oldugu gbézlenmistir.

Gruplar arasinda islem sirasi 20.dakika ve sonrasi1 RSS degerleri bakimindan
istatistiksel olarak anlamli fark oldugu saptanmistir (p<0.001). Grup 2 olgularin

skorlarinin daha diisiik oldugu gézlenmistir.

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen élciimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(sirastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Islem siras1 0.dakikaya gGre
islem siras1 5.dakika, islem siras1 10.dakika, islem sirasi 15.dakika ve islem sirasi
20.dakika ve sonras1 6l¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sirastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Diger zamanlar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Grup 2’de; islem Oncesine gore islem siras1 0.dakika, islem siras1 5.dakika,
islem siras1 10.dakika, islem siras1 15.dakika ve islem siras1 20.dakika ve sonrasi
Olctimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(swrastyla, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001). Diger zamanlar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p>0.05).
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Tablo 4.9. MAS degerlerine iliskin kiyaslamalar

Grup 1 (n=40 Grup 2 (n=40
MAS Ortipss : ) Ortipss : )
islem sonrasi 0.dk 5.93+0.8 5.93+0.94 0.999
(SN) 5.dk 7.53+£1.24 7.35£1.42 0.555
10.dk+ 8.37+0.96 8.03+0.81 0.105
Degisim p p
ISN 0.dk - ISN 5.dk <0.001** <0.001**
ISN 0.dk - ISN 10.dk+ <0.001** <0.001**
ISN 5.dk - ISN 10.dk+ <0.001** <0.001**

Tekrarl1 dlgtimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)
**p<0.01
MAS: Modifiye Aldrete skoru

Gruplar arasi degerlendirmelere gore:

Gruplar arasinda islem sonrasi 0.dakika MAS degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi S.dakika MAS degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).

Gruplar arasinda islem sonrasi1 10.dakika ve sonrast MAS degerleri

bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuigstir (p>0.05).

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sonrasinda elde edilen 6lciimlere gore;

Grup 1°de; islem sonras1 0. dakikaya gére islem sonras: 5. dakika, ve islem
sonrast 10. dakika ve sonrasi Olglimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak
anlaml1 oldugu saptanmustir (sonrastyla, p<0.001, p<0.001). Islem sonras1 5. dakikaya
gore islem sonrast 10. dakika ve sonrasi dlgiimlerde gozlenen degisimin istatistiksel

olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0.001).

Grup 2’de; Islem sonras1 0.dakikaya gore islem sonrasi 5.dakika, ve islem

sonras1t 10.dakika ve sonrasi Ol¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak
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anlamli oldugu saptanmistir (sonrasiyla, p<0.001, p<0.001). Islem sonrasi1 5.dakikaya

gore islem sonrast 10.dakika ve sonrasi dlgiimlerde gozlenen degisimin istatistiksel

olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<<0.001).
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Sekil 4.8. MAS degerlerinin gruplarda zaman iginde degisimi
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Tablo 4.10. ANI degerlerine iliskin kiyaslamalar

Grup 1 (n=40)

ANI
Ort#ss

Islem oncesi (I0) 57.2+15.08

Islem siras1 (ISR) 0.dk 61.18+15.14
5.dk 59.35+18.48
10.dk 60.88+£16.92
15.dk 67.62+13.29
20.dk+ 66.42+14.63

Degisim p

10 - ISR 0.dk 0.200

10 - ISR 5.dk 0.500

10 - ISR 10.dk 0.230

IO - ISR 15.dk 0.001**

IO - ISR 20.dk+ 0.013*

ISR 0.dk - ISR 5.dk 0.513

ISR 0.dk - ISR 10.dk 0.910

ISR 0.dk - ISR 15.dk 0.015*

ISR 0.dk - ISR 20.dk+ 0.122

ISR 5.dk - ISR 10.dk 0.579

ISR 5.dk - ISR 15.dk 0.003**

ISR 5.dk - ISR 20.dk+ 0.042*

ISR 10.dk - ISR 15.dk 0.010*

ISR 10.dk - ISR 20.dk+ 0.098

ISR 15.dk - ISR 20.dk+ 0.750

Tekrarl1 dlgtimler genellestirilmis lineer modelleme (LSD ikili kiyaslamalar)

*p<0.05 **p<0.01
ANI: Analjezi Nossisepsiyon indeksi

Grup ici degerlendirmelere gore:

Islem sirasinda elde edilen él¢iimlere gore;

Grup 1’de; islem Oncesine gore islem sirasi 15.dakika ve islem sirasi
20.dakika ve sonrasi 6l¢giimlerde gézlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sirastyla, p=0.001, p=0.013). Islem siras1 0.dakikaya gore islem sirasi

15.dakika o6l¢iimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
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saptanmustir (p=0.015). Islem siras1 5.dakikaya gore islem siras1 15.dakika ve islem
strast 20.dakika ve sonrasi dl¢limlerde gdzlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli
oldugu saptanmustir (sirasiyla, p=0.003, p=0.042). Islem siras1 10.dakikaya gére islem
siras1 15.dakika Slgiimlerde gozlenen degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmigtir (p=0.010). Diger zamanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamustir (p>0.05).
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Sekil 4.9. Grup 1’de ANI degerlerinin zaman icinde degisimi
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5. TARTISMA

Calismamizda sedoanaljezi esliginde iist ve/veya alt sistem gastrointestinal sistem
endoskopisi yapilan 2-18 yas aras1 80 pediatrik hasta arasinda iki grup olusturularak
geleneksel yontem ve ANI monitérizasyonu esliginde yapilan analjezi yonetiminin,
islem sirasinda ve sonrasinda kaydedilen degerlere etkisi karsilastirilmistir. Bu amacla
ANI monitdrizasyonunun pediatrik prosediirel sedoanaljezi uygulamalarinda hasta
giivenligini arttirma, islem sonrasi derlenme siiresini azaltma ve gereksiz ilag, o6zellikle
de opioid kullanimin1 azaltmadaki etkinligi arastirilmistir.

Glinlimiizde, prematiir yenidoganlar da dahil olmak tlizere her yas grubunda
cocuga gastrointestinal sistem endoskopisi yapilarak tant konmakta ve tedavi
edilmektedir. Pediatrik endoskopik prosedirler icin sedoanaljezinin birincil hedefi,
hastanin islem boyunca siirekli olarak giivenligini, rahatligini ve igbirligini saglamak,
agrisint ve endisesini gidermek, islem sirasinda problem olusturabilecek hareketi
onlemektir. ikincil ve siklikla arzu edilen sedasyon hedefleri amneziyi saglamak,
islemsel verimliligi maksimuma ¢ikarmak, iyilesme siirelerini kisaltmak, hizli
taburculuk saglamak ve maliyet etkinligini korumaktir. Ozellikle giiniibirlik
sedoanaljezi uygulamalarinda, hasta konforunu ve giivenligini garanti ederken, hizli
derlenme ve taburculuk olanag: da sunan uygun ilag uygulamalarint segmek ayrica
onem kazanmaktadir (29). Bu amagla kisa etki siireli sedatif ilaglarla, yine kisa etki
stireli opioidlerin kombinasyonu sedoanaljezi uygulamalarinda ideal goriinmektedir
(32,74). Bizim klinigimizde de propofol ve remifentanil kullanimi siklikla tercih
edilmekte ve pediatrik hastalarda da sedoanaljezi saglamak igin kullanilmaktadir.
Bununla birlikte midazolam ile premedikasyonun hastanin konforu iizerinde olumlu
etkileri gosterilmistir. Propofol veya opioid bazli bir prosediirel sedoanaljezi
oncesinde midazolam ile yapilan premedikasyonun hem IV damaryolu agilmasini hem
de c¢ocugu ebeveynlerden ayirmanin kolayligini ve rahathgini arttirdigma dair
giivenilir kanitlar mevcuttur (33). Bu sebeple ¢alismamizda damaryolu agiktan sonra
hastalarimiza 0,05mg/kg IV midazolam uyguladik.

Pediatrik endoskopide, sedoanaljezi uygulamasi sirasinda ve sonrasinda hasta
givenligini en basta solunumsal ve hemodinamik instabilite tehdit etmektedir.
Pediatrik hasta popiilasyonunda solunumla iliskili komplikasyonlar hemodinamik

komplikasyonlara gore daha sik goriilmektedir(75). Van Beek ve arkadaglarinin
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yaptigt  metaanalizde, c¢ocuklarda endoskopik sedoanaljezi ile iligkili
komplikasyonlarin ¢ogunu, geri dontisiimlii hipoksik olaylar olarak olusturmaktadir.
Apne, laringeal spazm, bradikardi, hipotansiyon, aspirasyon ve kusma bu
komplikasyonlardan bazilar1 olarak tarif edilmistir (33).

Cocuklarda endoskopik islemler igin optimal bir sedasyon rejimi tam olarak
tanimlanamamistir (76). Giivenli ilag kullanimi igin temel farmakokinetik ve
farmakodinamik o6zellikleri iyi bilmek, ilaglarin birbirleriyle etkilesimlerine de dikkat
ederek istenen klinik etkiler ve ciddi yan etkiler arasinda bir denge kurmak gerekir.
Van Beek ve arkadaglart (33) bir takim ilag rejimlerinin giivenligini arastirmig fakat
randomize kontrollii ¢alismalarin 6rneklem biyikligini genellikle yetersiz
bulmuslardir. Larsen ve arkadaglarinin (77) yaptigi, ameliyathane dis1 gliniibirlik
propofol bazli sedoanaljezi uygulanan 4190 pediatrik hastayi1 i¢eren ¢calismada; maske
ile pozitif basingli ventilasyon, ¢ene itme ile hava yolunun yeniden konumlandirmasi
veya periferik oksijen satiirasyonunu iyilestirmek i¢in orofarengeal aspirasyon gibi
mindr girisimlerin %50’sinin, gastrointestinal sistem endoskopisi veya bronkoskopi
gibi hava yolunu daraltan islemlerde gergeklestigi gosterilmistir. Bununla beraber
endotrakeal entiibasyon, prosediir sonucunda hastaneye yatis veya prosediiriin erken
sonlandirilmasi gibi major komplikasyonlar sadece 5 hastada goriilmiis olup, sadece 1
tanesi endoskopi islemi sirasinda meydana gelmistir. Bizim calismamizda da, islem
sirasinda kaydedilen tiim SpO2 degerleri incelendiginde 95’in altina sadece 12 kez
diismiis olup, her iki grupta da esit sayida ve 10 sn’den kisa siireli oldugu gézlenmistir.
SpO2’nin diistiigii durumlarda ¢ene itme gibi manevralarla hava yoluna yeniden
pozisyon verilmis ve/veya orofaringeal aspirasyonla hastaya miidahale edilmistir,
balon-maske ventilasyonu ya da entiibasyon gibi ileri miidahalelere gerek kalmamus,
herhangi bir sebeple islem sonlandirilmamig ve major komplikasyon gézlenmemistir.

Pediatrik gastrointestinal sistem endoskopisi gibi derin sedasyon gerektiren
islemlerde sedoanaljeziye bagli hava yolu komplikasyonlarinin 6niine gecebilmek ve
azaltabilmek igcin  kapnografi gibi solunumun yeterliliginin izlenebildigi
monitorizasyonlarin ~ kullanilmas1  gerekmektedir. Ciinkii derin sedasyonda
kardiyovaskiiler fonksiyon genellikle korunur fakat hava yolunu korumak igin
yardima ihtiya¢ duyulabilir ve hastanin spontan solunumu yetersiz kalabilir (16,17).

Anderson ve arkadaslar1 (64) pediatrik hastalarda, ortopedik reduksiyonu
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kolaylagtirmak i¢in acil serviste propofol bazli derin sedasyon uygulandiginda, siirekli
kapnografinin; klinik muayene veya pulse oksimetreye gore ¢ogu hava yolu iligkin
solunumsal olay1 6nceden algiladigini ve erken miidahaleye olanak sagladigini
gostermistir. Langhan ve arkadaslarinin (78), acil serviste derin sedoanaljezi
uygulanan 144 pediatrik hastada yaptiklari randomize kontrollii ¢alismada, sedasyon
sirasinda kapnografiye erisimi olan saglayicilarin, hipoventilasyon i¢in daha az ve
daha zamaninda miidahaleler sagladig1 gosterilmistir. Bu da, daha az hipoventilasyon
ve daha az periferik oksijen desatiirasyonu ataklari ile iliskilendirilmistir. Ronen ve
arkadaglar1 (65), mikrostream kapnografi monitoriinde bulunan dort vital bulgunun
(solunum sayisi, kalp hizi, EtCO2, SpO2) birlikte degerlendirmesiyle hesaplanan bir
deger olan entegre pulmoner indeks’in (IPI), solunum olaylarini basit ve agik olarak
dogru bir sekilde saptadigini ve sundugunu; bu nedenle respiratuar monitdrizasyonu
iyilestirmede rolii olabilecegini gostermislerdir. Saunders ve arkadaglarinin (1)
yaptiklar1 kapsamli derleme ve metaanalizde, prosediirel sedoanaljezi sirasinda
kapnografi monitdriizasyonu kullanildiginda, solunum komplikasyonlarinin azaldiginm
acik ve tutarh bir sekilde kanitlanmistir. Spesifik olarak, bu metaanalizde hafif ve
siddetli oksijen desatiirasyonunda istatistiksel ve klinik olarak anlamli bir azalma
tanimlanmaistir.

Calismamizda olusturulan gruplarin; islem 0ncesi, islem sirasi ve islem sonrasi
KH, DSS, EtCO, IPI skoru ve SpO: degerleri karsilagtirildiginda iki grup arasinda
istatistiksel olarak 6nemli diizeyde anlaml bir fark bulunmamistir (Tablo 4.2, Tablo
4.3, Tablo 4.4, Tablo 4.5). Grup 1 de islem 6ncesi kaydedilen SpO2 degeri, Grup 2’ye
gore daha yiiksek ve islem sirasinda 0. dakikada kaydedilen SpO2 degeri grup 2’de
daha yiiksek olup, istatistiksel olarak anlamli fakat diisiik diizeyde farkli bulunmustur;
degerler normal aralikta bulundugu i¢in bu farklilik klinik acidan anlamlilik
gostermemektedir (Tablo 4.6). Yine islem dncesine gore, islem sirasindaki KH, DSS,
IPI skoru ve SpO2’deki azalmalar her iki grupta da, grup iginde istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur fakat bu diisiis sedasyonun etkisiyle beklenmekte olan bir
degisiklikir. EtCOz2 her iki grupta da islem Oncesine gore islem sirasinda artmis olup,
istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir.

Gruplar arasinda solunumsal komplikasyonlar degerlendirilmek istendiyse de

her iki grupta da komplikasyon gelismemistir. Biz bu durumun islem sirasinda ve
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sonrasinda mikrostream kapnografi monitorizasyonu kullanildigr i¢in istenmeyen
hava yolu olaylarinin erken Ongoriilmesine ve dolayisiyla erken miidahalede
bulunulmasina bagl oldugunu diisiinmekteyiz (61,64,65,76,77).

Kalp hiz1 degisimi (KHD) analizi otonom sinir sisteminin kardiyak kontrolii
hakkinda bilgi verir. KHD'deki 0,15 Hz'in iistiinde olan, yiiksek frekansli degisimler
parasempatik sistem hakimiyetine spesifiktir. Hos olmayan veya agrili bir uyar
varliginda parasempatik tonus ve yiiksek frekansli degisim azalmaktadir. Logier ve
arkadaslari, bu verileri baz alarak nosisepsiyon-antinosisepsiyon dengesinin dl¢iimii
icin KHD analizini kullanan bir algoritma tanimlamig ve bir monitdrizasyon sistemi
olarak ANI'yi gelistirmistir (70). ANI vagal tonusu 6lger ve hesaplamasi solunum
dongiisiinin EKG'den elde edilen RR intervali iizerine olan etkisine dayanmaktadir.
ANI 0 ile 100 arasinda bir sayiyla ifade edilir (70). Yapilan calismalar agrili uyariya
kars1 yeterli analjezinin saglandig1 ideal araligin 50-70 oldugunu gostermektedir (7,9).

ANI son yillarda kullanimi yaygilasan bir monitérizasyon yontemidir. ANI
ile ilgili yapilan ¢alismalar her gegen giin artmakta olup, literatiirde daha ¢ok genel
anestezi uygulanan hastalarda intraoperatif ve postoperatif donemdeki etkinliginin
arastirildigr yaymlar mevcuttur. Buna ragmen c¢ocuklarda prosediirel sedoanaljezi
uygulamalarinda kullanimiyla ilgili galisma sayis1 daha kisith goziikkmektedir.

Jeanne ve arkadaslar1 (9) gastrointestinal sistem cerrahisi gegiren, geng ve
saglikli, propofol-remifentanil bazli anestezi uygulanan 15 hastada yaptig1 ¢alismada
ANI monitdrizasyonunun agriy1 tespit etmede kalp hiz1 ve kan basinci artisindan daha
duyarl oldugunu gostermislerdir. Benzer sonuglar1 Gruenewald ve arkadaslari (80)
sevofluran ve remifentanil ile genel anestezi altinda ANI monitérizasyonu yapilan
hastalarda da elde etmislerdir.

Genel anesteziden derlenme doneminde, uyanik eriskin hastalarda ANI ile
postoperatif agri takibi yapilan ¢alismalar mevcuttur. Hastalarin uyanik olmasi ve
genel anestezi sonrast derlenme doneminde ilaglarin artik etkileri nedeniyle bu donem
sedoanaljezi uygulamasina benzetilebilir. Bu calismalarda ANI ve NRS (Numeric
Rating Scale-Sayisal Derecelendirme Olgegi) iliskisiyle ilgili birbirinden farkl
sonuglar bulunmustur. Ledowski ve arkadaslari (11), sevofluran ve fentanil ile genel
anestezi uygulanarak elektif cerrahi yapilan, postoperatif anestezi bakim tinitesinde

NRS ile agr1 skorlamasi yapilan hastalarda ANI ile NRS arasinda istatistiksel olarak
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anlamli fakat diisiik diizeyde negatif korelasyon bulmus, ANi'nin agri derecesini
gostermede diisiik sensitivite ve spesifitede oldugunu bildirmiglerdir. Boselli ve
arkadaslar1 (10,81) ise genel anestezi sonrasi erken postoperatif donemde NRS ile agri
degerlendirilmesi yapilan hastalarda NRS ve ANI arasinda negatif lineer iliski
oldugunu, hatta ANI'nin agr1 yogunlugunu yiiksek sensitivite ve spesifiteyle tespit
ettigini gostermislerdir.

Genel anestezi altinda yapilmayan bir diger calisma da; Le Guen ve
arkadaglarinin  (14) 45 gebede, epidural anestezi ile dogum esnasinda agri
degerlendirmesi amaciyla yaptiklar calisma olup, bu ¢alisma sonucunda ANI dogum
sirasindaki agr1 skorlar ile iliskili goriinmektedir ve ANI kullaniminin gebelerde
invaziv olmayan bagimsiz, siirekli bir agr1 degerlendirmesi saglayabilecegi
distinilmistiir.

Pediatrik hasta grubunda da literatiirde bulunan ¢alismalarin gogu intraoperatif
ve postoperatif agri degerlendirmesiyle 1ilgili olup, prosediirel sedoanaljezi
uygulamasiyla ilgili degerlendirme kisitlidir. Sabourdin ve arkadaglari (82)
caligmalarinda, remifentanil infiizyonu yapilan ¢ocuklarda genel anestezi sirasinda
ANI'nin farkli seviyelerde remifentanil infiizyonlarina karsi, elektrodermal aktivite
monitdrizasyonundan daha hassas oldugu bulmuslardir. Migeon ve arkadaslar1 (83)
sevofluran ile anestezi uygulanan cocuklarda, rejyonal anestezinin etkinliginin
degerlendirilmesinde faydali oldugunu kanitlamislardir. Julien-Marsollier ve
arkadaslar1 (69) ¢ocuklarda BIS monitdrizasyonu esligindeki genel anestezi sirasida
hos olmayan ve agrili cerrahi uyaranlar1 5ngérmede ANI’nin anlaml1 bir tanisal degere
sahip oldugunu fakat ANI rehberliginde intraoperatif opioid kullanimini degerlendiren
daha ileri caligmalarin, klinik sonuglarin getirdigi avantajlari netlestirmek icin
cocuklarda yapilmasi gerektigini vurgulamustir. ANI kilavuzlugunda opioid
kullanimini, erigkin hastalarda arastiran Daccache ve arkadaslari (84), hedef kontrolli
propofol ve remifentanil infiizyonu ile total intraven6z genel anestezi altinda elektif
vaskiiler cerrahi geciren hastalarda anestezi derinligi i¢in 40-60 araligindaki BIS
degerlerini hedeflemis, ANI degeri 50-70 olacak sekilde remifentanil titrasyonu
yapmis ve bunun giivenli bir yontem oldugunu bildirmistir.

Bizim c¢alismamizda da, her iki grupta BIS monitdrizasyonu ile sedasyon

derinligi degerlendirilerek, propofol titrasyonu derin sedasyon igin BIS 60-80 arasi
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olacak sekilde yapilmistir. ki grup arasinda islem oncesinde ve sirasinda BIS
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamuistir. Islem 6ncesi BIS degerine
gore her iki grupta da islem sirasindaki azalma istatiksel olarak yiiksek diizeyde
anlamli bulunmus olup, bu durum sedasyonun etkisiyle beklenen bir bulgudur (Tablo
4.7). Bunun yaninda ANI monitérizasyonu yapilan grup 1°de sedasyon kalitesini
dlgmek igin kullamlan RSS, BIS ile ters korelasyon géstermektedir ve islem sirasinda
grup 2’ye oranla daha ylksek olup, bu durum istatiksel olarak yiiksek anlamli
bulunmustur. Bunun nedeninin ANI monitérizasyonunun kilavuzlugunda opioid
kullanim1 sebebiyle sedasyonun kalitesini arttirmasi olabilecegi diistiniilmiistiir.
Bunun yaninda islem 6ncesine gore her iki grupta da islem sirasinda RSS’de istatiksel
olarak anlamli1 artma olup, bu sedasyonun etkisiyle beklenen bir durumdur (Tablo 4.8).

Gall ve arkadaslarinin (13) uyanik cocuklarda yaptigi calismada, akut
postoperatif agrinin belirlenmesinde, ANI monitorizasyonunun prediktif onemi
oldugu, FLACC agrn skoru (Face, Legs, Activity, Cry, Consolability - yuz, bacaklar,
aktivite, aglama, teselli edilebilirlik) ve ANI degerlerinin korelasyon gésterdigi
belirtilmis; ancak bu konuda ¢ocuk hastalarda ¢aligsmalara ihtiya¢ duyuldugu da ifade
edilmistir. Pediatrik prosediirel sedasyon uygulamalarinda ANI kullanimi ile ilgili
literatlirdeki tek ¢alismada; Avez-Couturier (12) ve arkadaslarinin analjezi ve hafif
sedasyon altinda kas biyopsisi yapilan 6 ay ile 18 yas aras1 26 ¢ocukta yaptiklari
caligmada, kalp hizina gére ANI’nin agriyr belirleme de 6zellikle daha kiigiik ve
kognitif disfonksiyonu olan ¢ocuklarda daha etkin olabilecegini fakat bu hipotezin
daha genis hasta gruplan ile yapilacak c¢alismalarla dogrulanmasi gerektigini
belirtmislerdir.

Calismamizda, grup 1°de ANI monitérizasyonu rehberliginde, 50-70 arasinda
bir deger hedeflenerek yapilan remifentanil titrasyonunun, grup 2’de geleneksel
yontemlerle yapilan (kalp hiz1 degisimi, islem sirasinda hareketlerin ve yiiz ifadesinin
g6zlenmesi gibi) opioid titrasyonuna gore, verilen ilag dozlari, endoskopistin islem
sirasindaki memnuniyeti ve islem sonrast derlenme siireleri agisinda karsilastirilmasi
yapilmigtir. ANI kullanilan grupta 0., 5. ve 10. dakikalarda islem &ncesine gore ANI
degerinde yiikselme goriilmiis olup, istatiksel olarak anlamli bulunmamistir fakat 15.
ve 20. dakikalardaki yiikselme islem Oncesine gore istatiksel olarak anlamh

bulunmustur (Tablo 4.10).
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Islem sonras1 endoskopistin islem sirasindaki konforunu memnuniyet derecesi
olarak (1 en az, 10 en fazla olmak iizere) bildirmesi istenip, kayit altina alinmistir. Her
iki grupta da degerlendirme 8’in iizerinde olup, Grup 1’de istatistiksel olarak diisiik
diizeyde anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

Her iki grup karsilastirildiginda; yas, kilo, ASA ve agirlik agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmamistir (Tablo 4.1).

Yas ve kilo acisinda hastalarin homojen olmamasi nedeniyle, toplam kullanilan
ilag miktarlarini karsilastirmak dogru sonug¢ vermeyeceginden ilag miktar1 islem siiresi
ve kiloya gore hesaplanmistir. Grup 1’de islem siiresince uygulanan, dakikada
kilogram basina diisen hem propofol hem remifentanil miktari; grup 2’ye goére hem
daha az bulunmustur fakat remifentanil miktarlar1 arasindaki fark istatiksel olarak
anlamli  bulunmamustir. ANI  monitérizasyonunun, prosedirel  sedoanaljezi
uygulamalarinda opioid tiiketimini azaltmakta basarili bir yol gosterici olabilecegini
gostermek i¢in daha genis 6rneklem gruplarinda yapilacak ¢alismalara ihtiyag vardir.

Propofol kullaniminin grup 2’°de, grup 1’e gore daha az olmasi istatiksel olarak
diisiik diizeyde anlamli bulunmustur. Bu durumunun grup 1’in islem siiresinin grup
2’ye gore istatiksel olarak yiiksek derecede anlamli bir bigimde uzun olmasi sebebiyle,
ilag konsantrasyonlarinin kararli duruma ulasarak, devam eden sirelerde infizyon
ithtiyacinin azalmasina bagli olabilecegi diisliniilmiistiir. (Tablo 4.1)

Ameliyathane dis1 giiniibirlik sedoanaljezi uygulamalarinda, pediatrik hasta
grubu 0zel bakim gerektirir. Hastanin, fizyolojik olarak islem Oncesi durumuna
donmesini saglamak ve kaygiy1 azaltmak i¢in cocugu ebeveynleri ile hizli bir sekilde
bir araya getirmek postoperatif derlenme déneminde bir sorun olusturmaktadir (85).
Bu nedenle islem sonrasi derlenme siiresini azaltmaya yonelik cabalar onem
tasimaktadir. Biz de calismamizda islem sirasinda ANI monitdrizasyonunun
kilavuzlugunda opioid kullanilan hastalarda, islem sonras1 derlenme siireleri agisindan
fark olup olmadigin arastirdik. Derlenme kalitesi degerlendirilirken kullanilan MAS
degerlerinde iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken, MAS
degerinin her iki grupta da grup i¢in i¢inde 0. dk.’ya gore 5. dk’da ve 5. dk’ya gore 10.
dakikada artmas: istatiksel olarak yiiksek derecede anlamli bulunmustur (Tablo 4.9).
ANI kullanilan grup 1°de derlenme siiresi grup 2’ye gore azalmis olup, istatiksel olarak

anlamli bulunmamistir. Grup 1’de derlenme siiresi 10 dk’nin altinda iken, grup 2’de
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10 dk’nin iistiinde oldugu gozlenmistir. Daha genis sayil1 hasta popiilasyonlarinda ileri
calismalar yapilmasi durumunda, islem sirasinda ANI monitérizasyonu rehberliginde
ila¢ uygulamasmin derlenme siirelerini azaltmada etkisini g0Osterebilecegi
distiniilmektedir.

Saglik hizmetlerinin maliyeti arttikga siireg verimliligi  6nemli hale
gelmektedir. Tibbi  hizmetlerde verimlilik, hasta giivenligi ve maliyet
degerlendirmeleri  6nem kazanarak, dikkat ¢ekmektedir. Diger alanlarla
karsilastirildiginda, anesteziyoloji hasta emniyeti ve glivenli saglik hizmeti saglama
acisindan en 6nde gelen bolimler arasindadir. Bu kapsamda, Haziran 2010'da ESA
(European Society of Anaesthesiology) Anesteziyolojide Hasta Giivenligi I¢in
Helsinki Deklarasyonu'nu kabul etmistir (86). Yeni gelistirilen monitérizasyon
yontemlerinin etkin ve akilci kullanimi ile giiniimiizde bu alandaki ¢alismalar devam
etmektedir. Son yillarda gelistirilen hedef kontrollii infiizyon yontemi ile hastanin
gereksinimi kadar sedatif ve analjezik ajan uygulanabilmekte, gereksiz kullanimin ve
yan etkilerin onlenebilecegi bildirilmektedir (87,88). Anestezik ajanlarin olasi
istenmeyen etkilerinden kaginmak ve hastaya 6zgii yeterli dozun uygulanmasi amaci
ile kullanilmaya baslanan objektif monitorizasyon yontemlerinden biri de ANI
monitérizasyonu olabilir.

Calismamizin en dnemli kisithligi, ANI monitérizasyonunun, agriy1 tespit
etmekteki basarisini; calismadaki hasta yas araliginin genisligi ve hastalarin derin
sedasyon altinda olmas1 sebebiyle karsilastirabilecegimiz bir gozlemsel agr
degerlendirme arac1 (VAS, NRS vb.) kullanilmamis olmasidir. Bunun yaninda ANI
monitdrizasyonun sadece islem oOncesi ve sirasinda kullanilmayip, islem sonrasi
derlenme degerlendirmesi yaparken de kullanilmasi ANI’nin etkinligi ile ilgili bize
daha fazla bilgi saglayabilirdi. Diger bir kisithilik da, ¢alismaya alinan hastalarin yas
araligmin genis olmasi ve hasta sayismin 80 ile sinirlt olmasi olarak sayilabilir. ANI
monitdrizasyonun pediatrik prosediirel sedoanaljezi uygulamalarinda etkinliginin,
daha dar yas araliklar1 ve daha fazla sayida hasta katilimi ile yapilacak ¢aligmalar ile

degerlendirilmesi uygun olacaktir.
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6. SONUC

Pediatrik prosediirel sedoanaljezi uygulamalarinda klinisyenler her giin zorluklarla
karsilagsmaktadir. Yeni tanisal ve tedaviye yonelik yodntemlerin kullaniimaya
baslanmasiyla ameliyathane dis1 anestezi uygulamalarinin alan1 her gegen giin
artmaktadir. Ameliyathanenin giiven verici ortaminin disinda yapilan bu islemler
beraberinde bir takim endiseler de dogurmaktadir. Hastalara akilci ilag kullanimi
ilkeleri dogrultusunda ila¢ uygulanmasi ve hasta giivenliginin arttirilmasi, tibbi
hizmetlerde verimlilik ve maliyet degerlendirmeleri son yillarda gittik¢ce daha fazla
onem verilen konulardandir. Bu nedenle giiniibirlik prosediirel islemlerde
kullanilabilecek, giivenilirligi kanitlanmis yeni monitdrizasyon yontemlerine ihtiyag
da artmaktadir.

Calismamizda sedoanaljezi ile gastrointestinal sistem endoskopisi yapilan
pediatrik hastalardan olusan bir gruba geleneksel yontemle, bir gruba ANI
monitdrizasyonu kilavuzlugunda opioid titrasyonu yapilmistir. ANI monitrizasyonu
yapilan grupta, endoskospistin islem sirasindaki memnuniyetinin ve sedasyon
kalitesinin arttig1 goézlenmistir. Opioid tiiketimindeki ve derlenme siiresindeki
azalmanin anlamli bir fark goéstermemesi, 6rneklem biiyiikliigiiniin az olmasiyla
iliskilendirilmistir. Daha genis hasta 6rneklemi ile yapilacak ileri ¢alismalarla, ANI
monitdrizasyonun bu  parametrelere  etkinligini  tespit etmek  gerektigi

distiniilmektedir.
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