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GIRIS

Son yillarda anesteziyolojide degigik yontemle=
rin geligtirilmesi cerrahide yeni tekniklerin uygulanma-
sin1 ve ameliyatlarain daha emin kogullarda yapilmasini
saglamigtir,

Cerrahi iglemden once ve cerrahi girigim sirasin-
da ortaya ¢ikan ve ¢ikabilecek stressin kontrol altina
alinmagl anesteziyologun gorevidir., Hastanin ileride so~
run yaratabilecek hepr yoniinlii anestezl igleminden once de-
gerlendirmek, anestezik ajan segimini buna gore yapmak bu
'%6revin en onemli yanidir, Buna gore givenceli bir aneste-
tik ajan ayni zamanda olasy bir fizyopatolojik durumu dii-
zeltme hilinerine sahipse degeri bir kat daha artacaktir,

' Uzerinde aragtirma yaptigimiz ilaglar 1960 yi=-
lindan bu yana noroleptanaljezide uygulanan butirofenon
grubundan haloperidol ve dehidrobenzperidol'dur. Ajite ve
hemen ameliyati gereken hastalarda premedikasyon amaciyla
kullandigimiz bu ilaglari, intravensz olarak verdigimizde
hastalardaki aritmilerin kayboldugunu godrdik. Bu durumu
hem elektrokardioskopta ve hemde elektrokardiografide
saptadike.

Yaptigimiz literatiir taramasinda bu ilaglarin
antiaritmik etkilerinin sadece bir bilim gdami tarafindan

aragtiraldagini gordik, Bunun ilizerine fakliltemizin gerek

goglis kalp-~damar cerrahisi ve gerekse genel cerrahi kli-



niklerindekl hastalardan aritmisi olanlarda bu ilaglari
kullanma olanagi bulduk,

Amacimiz $irmi yildan bu yanawanesteziyolojide,
peikiatride ve obstetrikte kullanailan bu ilaglarin antia=
ritmik dzelliginl gbstermek ve ilerde sorun yaratabilecek
ritm bozukluklaranin dlizeltilebilecegini ortaya koymasktir.

Bu arada bana,yetigmemde ve bu ¢aligmamda bliylk
emekleri gegen degerli insan Sayin Hocam DogeDr.Msliha
ERMAN'a,klinigindekl vakalarda bana galigmalarimda yardim-
61 olan Genel Cerrahi Kiirsiisii Bagkani Sayin Prof,Dr.Asim
DUMAN'a ve kiirsiimiiz 8gretim gorevlileri Sayan Dr,Ali EREN
v; DreSema UCAtya,yardimlarany esirgemeyen Uz,Dr.Muharrem
KARAMAN wve kilirslimliz asistanlarina tegekkiir etmeyi bir borg
bilirim,
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TEMEL BILGILER

HALOPERIDOL ve DEHIDROBENZPERIDOL
TARIHCGE
JANSSEN ve arkadaslari (20) 1956 yilinda neuro=-

lepsl meydana getiren ve agri iletimini bloke eden Butiro-
fenon grubunun sentczini bagardilar.1958 de (13) gerekli
denemeler yapildiktan sonra 1960 yilinda haloperidol ve
dehidrobenzperidoliun genel ancstezide kullanilabileoegi=-
ni ilan ettiler.Boylece bu ilaglar ¢ok genig bir uygula-
$a alani buldular.Haloperidol'un ginliik tiiketim dozu 260
ile 300 milyona ulagta,.
KIMYASAL YAPILARI ve FIZYOLOJIK ETKILERI

HALOPERIDOL { R~-1625)
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DEHIDROBENZPERIDOL (R-4779)
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Formiil Nos: 2

Diger etkili ndroleptdkler gibi tersiyer amin-

dirler. Bu yizden 107 gibi dlislik kensantrasyonlarda :

o 8u/hava, su/lipid interfazlarinda tek bir tabaka meyda-

na getirmeye meyillidirler, Yilizey gerilimi azaltan mad-
deler gibi etki ederler. Haloperidol ve Dehidrobenzperiw~
dol%un tek tabaka meydana getirmeleri gu gekildedir:

. Her bir molekiil ylizeyde 80 Angstrom karelik bir
yer tutmak suretiyle ve her moleklilliin lipofilik aromatik
ﬁ;sm; hava ve lipid fazina doniik olarak, hidrofilik ba-
zik pargasi ise suya yapigarak interfazi sikica doldurur-
Har. Biyolojik yapalarda tek tabaka Qeydana getirme ©zel-
ligi bu mekanizmaya dayanir, . -

NSroleptik ilaglaran, su bulunduran organik ve
inorganik zarlarin ge¢irgenligini azalttiklari gosteril-
migtir. Bunun nedeni gudur:

Noroleptik ilag¢ hiicre zarinin dig kismini tek mo-
lekUlli bir ylizey geklinde ortlip diflizyonu sanarlar,bdy-

lece zar girisg-gikigia kontrol sltina alinmig olur.Bundan



dolayadirki etkili noroleptikler, etkili zar blokaji ya-
pan ajanlardir,.

Noroleptikler bu 6zelliklerinden dolayi alfa
regeptor bdlgesini bir tabaka geklinde iggal ettiklerin-
den, endojen ve eksojen katakolaminlerin etkisini bloke
ederler, Boylece sempatik einir sisteminin iletim maddesi
olan adrenalin, noradrenalin ve dopaminin birer kompeti-
tif antagonisti gibi etkl ederler, Zar permeabilitesi
diigtiigiinden katakolaminlerin alfa reseptdrlerine ulagma
hizi azalmakta ve bu suretle kompetitif alfa reseptor
Rlokaji olugmaktadar.(1l9)

Butirofenonlaran etkisini, merkezi ve ¢evresel
olarak ikiye ayirmak gereklidir,
GEVRESEL (Periferik) ETKILERI

Dogrudan dogruya sinapslar lzerine etki ederler,

¥

Buradaki membranlarin permeabilitesini azaltairlar. Bu et-
ki‘aynen aminoblitiirik asitin etkisi gibidir. Her ikisinin
formlilini kargalagtirirsak esés itibariyla zincirlerde
bir benzerlik oldugunu goriiriiz, Ayrica bilegiminde bulu-
nan keton grubu ve ' N ' halkasa halbp;riddi ve dehidro-
benzperidoltun membran permeabilitesine olan e¥kisini
daha da artirmaktadair, Normalde aminoblitlirik asitin et-
kisini miimkiin kalmak i¢in noradrenalinin ©n maddesi o=

lan dopaminin sentezi olugur. Igte butirofenonlar dopa-

minin sentezini inhibe ederler. Bu etkileri ile halope-



ridol ve dehidrobenzperidol sinaps membran permeabilite-~
gini azaltarak iletimin zayiflamasini temin ederler,

MERKEZI (Santral) ETKILERI

Subkortikal bSlgeye etki ederler.Bu sahalar
gunlardirs

l-Bazal gaﬁgliyonlar

2=Talamus

3~Subtalamus

4-Limbik sistem

5-Retiklilar sistemdir,

Bu b8lgelerde bir takaim araci (mediat®r) mad-
ézlerin hiicre digina ¢ikarak etkilerini gosterdikleri ka-
bul edilmektedir. Bu mediatSr maddeler gunlardar:
l1-Noradrenalin
2-Adrenalin
3-Dopamin
- 4-Histamindip, |

Haloperidol ve dehidrobenzperidol bu maddelerin

¢1kigini zar permeabilitesini azaltarak onlerler,(19)

4
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SISTEMIK ETKILERI

l-Karaciger fonksiyonlara lzerine etkileri:

Karaciger lizerine toksik etkileri olmadaga
gosterilmigtir. (5) (14) (17) (31)

2-Bobrek fonksiyonlara lizerine etkileris

Dakika diiirezinde ve glomerul filtrasyonunda

azalma olur ;3 Fakat diger anestezik ajanlarla karsilag-

€



t1rildaklarinda daha az etkili olduklara goriilmiigtiir.(10)
3-Kan gekeri lizerine etkileri:

Hastalarin %60 inda artma,%40 inda degigiklik
olmadigl gosterilmigtir.(24)

4-Serum elektrolitleri lizerine etkileri:

M,RICHTER'e (28) gdre postoperatif devrede Na
retansiyonu olmakta, K azalmaktadir,

5=Vicut 1sisi lizerine etkileri :

Norolept analjeziden sonra hastalarin soguktan
gikayet ettikleri bildirilmigtir. Bunun nedeni postopera-
tif 1sinms fazinda hastanin uyanik olup bunu hissetmesi-
dir.Diéer anestezi gekillerinde hasta bu devreyi uyuya-
rak atlatir.(27)

6-FEkstrapiramidal sistem lizerine etkileri:

i Daha ¢ok gocuklarda goriiliir, Injeksiyondan 12
ile 18:'sagt sonra ortaya ¢ikar.Bu arazlar benztropin
veya atropin yapmakla ortadan kaldirilabilinir,(26)

T-Solunum gistemi uzerine etkileri:

y Dehidrobenzperidol solunum mekaniginde tipik
degigiklikler yapar. (2) (3) (23) Injeksiyondan sonra
golunum sayisi ve vollimunde azalma olur.Genellikle ekspie
rasyon bozuklugu yapar.Vantilasyon perflizyon orani dliger,
Bu bulgu dehidrobenzperidol'un solunum depresyonu yaptigi-
ni gosterir ilk karakteristik bulgudur.(3) Iskelet adale-

lerinde rijiditeye sebebolarak solunum sistemini negatif

yonde etkiler, Bu istemmeyen durumlar 20 mg siiksinilkolin
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verilerck dlizeltilir, Gizgili adalelerdeki bu rijidite
butirofenonlar yalniz baglarina verildiklerinde goriilmez.,
(Fentanyl'le birlikte verildiginde goriiliir)

8-Dolagam gistemi lizerindeki etkileri:

Periferik damarlarda tonus kaybi yapmazlar,Do-
lagami stabilize ederler, Miyordlaksan verilip entilibasyon
yapildiginda , ©Onemli sayilmayacak derecede ,kan basincin-
da ve nabiz sayisinda dligme gorililebilir, Anoak bu durum _
¢ok kisa slirelidir, Alfa adrenerjik bloka] yaparlar.,Kal-
bi katakolaminlerin etkisinden korurlar.(7)

: v KONTRENDIKASYONLARTI
1-Yenidogan ve slit ¢ocuklarina verilmemeli,Eks-
| trapiramidal araz yapabilirler,
1 . 2=-Sezeryende kullanilmamali,Plasentayyl gegerek
doéacag gooukta solunum problemleri yaratabilirler.
] 3-Obatriikksiyon,depresyon ve yetmezlik gibi probe
1eﬁieri olanlara kontrendikedirler,
ADRENERJIK RESEPTOR MEKANIZMASI

DALE(11) 1906 da 'y daha sonra ROSENBLUETH(29)

L

yvaptiklari aragtirmalarla sempatomimetiklerih eksite ve
inhibe edici etkilerini agikliga kavugturmuglardir,
AHLQUIST (1) 1948 de "RESEPTOR" kavramini ortaya attx,
Bunlarin bdlgelerini de "Alfa' ve '"Beta" diye sinif-
landardi,LANDS (22) 1952 de simpatikomimetiklerin kardi-

vak etkilerini bu siniflandirmaya eklemigtir, Genel ola-



rak alfa preseptdrler diiz kaslari ve bez (gland) hiicreles
rini eksite ederler. Beta reseptorler ise dliz kaslari ve
bez hiicreleri inhibe, kalbi stimiile ederler,(1l) Bununla
beraber gerek alfa ve gerekse beta reseptdrlerin barsak
diz kasini gevgettikleri bilinmektedir,

SALVADOR ve arkadaglari (30) 1963 de IPM (Iso=-
propilmetoksamin) 'in adrenerjik bloka edici ©zelligini
gbstermiglerdir.Bu caligsmalardan soapra ayni yil NICKERSON
(25) ikinci uluslar arasi farmakoloji kongresinde bir

v YoUNGU ' reseptorden s6z etmigtir,

s

—— e .
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keseptﬁr Cevaplar Agonistleri Antggonist—
iz Leri

Uz kasg (Stimlilasyon) JAdrenalin Tgloalkil

Uterus (Stimiilasyon) |Noradrenalin| aminler

Alfa Barsak {Inhibisyon ) srgo alkalo-
Niktitan zar dleri
, (Stimlilasyon)
s Diiz kas (Inhibisyon ) f{Adrenalin’ kCI
Uterus (Inhibisyon ) |Isoprotere- Nethalide
Beta Barsak (Inhibisyon ) |nol

Brong dliz kasa
(Inhibisyon )
Kalp kasa
(Stimiilasyon)

Fosforilaz aktivasyonu { Adrenalin _YPII

Gama Glikogenoliz Noradrena- letoksamiﬁ
vag asitlerinin lin
fserbestlegmesi - 1 Isoproterenol

i
Tablo No: 1 NICKERSON' dan
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Kalp hyzi ve ritmdeki diizensizlikleri E,QORDAY
(8) ve I},BRIAN HOFFMAN?'! an (18) dliglincelerine gbre sinaf-
landarirsak uyarma aritmileri ve iletim aritmileri ada
altanda iki grupta toplamak gerekecektir.Buna gire:
A-Uyarma aritmileri
1-Sino-atrial diigim ; Sinlis tagikardisi
Sinlis bradikardisi
Sinlis aritmisi
Sintis durmasa
2-Atrium ¢ Atrial ekstrasistol
Atrial tagikardi
Atrisl flatter
Atrial fibrilasyon
Gizli atrial uyarma

3-Atrio-ventrikiilar

diiglim Nodal kagma

Nodal ekstrasistol
Nod&l ristm

Nodal tagikardi
Atrio-ventrikiilar diso-
siasyon
WOLFF-PARKINSON~HITTE

gendromu
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4~ Ventrikiilar ¢ Ventrikiilar Ekstra-
sistol
Idio Ventrikiilar
ritm
Ventrikiilar Tagikardi
Ventrikiilar Flatter
Ventrikiilar Fibrilas-
yon
B- Iletim Aritmileri
1~ Sino-Atriasl Diigiim

Sino-Atrial Blok
2- Atrium Intra Atrial Blak

Inter Atrial Blok
3- Atrio-Ventrikiilar

Dilglim

Atrio-Ventrikiilar

blok
- Birinei derecede
. ~ Ikxinei derecede

M ~ Uglincii derscede
(Tam Blok)
4~ Ventrikilar : Dal Blok (sag,sol,
kqmplehyeya inkomple)
Inter Ventrikiilar blok
Periinfarktiis Blok

Seklinde bir sara tskibedilerek Szetlemek miim-
kiindiir,
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MATERYEL ve METOD

Uzerinde haloperidol ve dehidorbenzperidol kul-
landigimiz hastalari iki grupta toplamak miimkiindiir,

1-Cerrahi girigimi acilen gerektirenler:

Zamanan hayati deger tagimasi nedeni ile gereken
labratuar tetkiki yapmak olanagi bulamadigimiz vakalardir.
Bunlarin bir kisminda amcliyat sirasinda aritmiler goriil-
miigtlir.Once, verilen ancstezik madde miktari azaltilmis
veya tamamen kesilmig.Entlibagyon tlipli kontrol edilmig,so-
%@-lime yenilenmig,anestezinin yeterli derinlikte olup
olmadigi aragtarilmig ve nihayet hastanin akcigerleri din-
lenerek sag ve sol akecigerlerde vantilasyonun egitligi
fesbit e¢dilmig ve bu nedenle bir hipoksinin sdz konusu ol-
madigindan emin olunmugtur.Ayrica miiorﬁlaksanlarln neden
olacaél gok kasa silireli aritmiler de ckarte edilereck has-
taﬂln vantilasyonuna gereken dikkat ve Ozen gosterilmig-
tir.Tansiyon arteriyel ve nabiz siirekli olarak kontrol al-
tinda tutulmugtur.

Yukarida agiklandiZi gibi alinan biitiin tedbir-
lere ragmen aritmisi devam eden vakalaran bazilarina 10
mg haloperidol,bazilarina ise 20 mg dehidpwobenzperidol'u
IV olarak injekte ettigimizde ¢ogunlukla aritmilerin dii-
zc¢ldigini gordiikk.Bu hastalarin EKG'lerini g¢ekmek zaman
darligi nedeni ile miimkiin olamamigtair.Bunlardan sadece

g0z etmekle yetinecegiz.
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-@elcilca ameliyaty gerckmeyin -vakalar:

Bu gruptaki hastalaran daha once labratuar tet-
kikleri yapilmig,EKG'leri g¢ekilmig,akciger radyolojik o=
larak incelenmig ve nihayet i¢ hastaliklara kilirslisiiniin
fikri alinmig vakalardim, Ayrica bu vakalar zamaninda pre=-
medikasyonu yapilmis ve normal bulunmug hastalardir.Ope-
rasyondan 45«60 dakika ©dnce premedikasyon amaeci ile bir
grup hastaya diazem 10 mg+atropin 0,5 mg IM ; Diger bir
gruba da haloperidol 5 mg + atropin 0,5 mg IM yaptik.Bu
durumda halopefidol yapilmayanlarda yapilanlara karsin
daha g¢ok hastada ameliyat sirasinda aritmi gordiik, Arit-
mi gordiiglimizde eihaz, anestezik ajan, entiibasyon,miyo-
rélaksan, anestezl derinligive nihayet vantilasyonla ilgi-
Jderi olmadirgZi anlagildi, Bundan sonra EKG'lerd ¢ekildi,
Sonra”bir kismina haloperidol 10 mg ; diger bir kismina
da‘dehidrobenzperidol 20 mg IV injekte ettik ve 20 dakika

sonra FKG'lerini gektik, Her iki EKG'leri kargilagtirdik.

Indiiksiyona, aligaldagi gibi, genel durumu iyi
oianlarda kg bagsina 4 mg sodyum tiyopentan ; genel durum=
lara iyi olmayanlarda ise 10 mg diazem IV yapilarak bag-
landi, Cihaz kontrolu ve gerekli tertibat alindiktan sonra
her hastaya kg bagsina 1 mg siikeinilkolin IV yapilap has=-
ta yeterli oranda oksijen ve inhalasyon anestezik ajana
igeren karigimla vantile edildi. Relaksasyon saglaninca

uygun bir tiiple entiibasyon yapaildai. Bu devrede hastlaran
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solunumu Snce sathilegir,normal ritm bozulur ve sonra ta-
mamen deprese olur. Genel durumu bozuk,yagli,solunum ve
dolagim sistemleri saglam olmayan hastalaran hipoksiye
dayanma gligleri sonderece sinirlidir. Bu nedenle g¢ok iyi
vantile edilmeleri garttair. Genel anestezi uygulanmasi
girasinda kullanilan anestezik ajanlarin kardiyo-respira-
tuar sistemler lizerine depresdr etkileri vardir.Genel du-
rumlary iyi olmayan riskli hastalar lizerinde bu etkiler
daha belirgindir. Haloperidol ve dehidrobenzperidol kul-
lanmamyzin nedeni bu ve buna benzer komplikagyonlardan
fastayr korumaktir, Bu ilaglari hem anti aritmik ozellik-
lerinden faydalanmak ve hemde cerrahi girigime olanak ta-
niyan yeterli anesteziyi saglamak igin kullandak,Etkiles
_rini olanaklarimiz Slglisiinde aragtirdik ve gbnuglarini
asaélya gikardaik,

Yag ortalamalari 47,6 olan 90 hasgta lizerinde
a;;gtlrma yaptik. Vakalarimizin en yaglisi 80 ,en genci
ise 43 yaginda idi.Bunlaran Sb sinde premedikasyonda ha-
ibperidol 5 mg + atropin 0,5 mg 3 40 anda ise diazem 10
mg + atropin 0,5 mg IM kullandik. Haléperiablla premedi-
kasyonunu yaptigimiz hastalaramizdan 36 sainda ameliyat
girasinda aritmi gormedik.Diazemle premedikasyonunu yap-
t1gimiz hastalaramizda ise 17 sinde aritmi gormedik,Bu
durumda toplam olarak 37 vakada ¢egitli tiplerde aritmi-~
ler saptadik. Bunlaran FKG'lerini g¢ektik, Bir kasmina 10

mg haloperidol,diger kipmang do 20 mg dehidrobenzperidol
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IV olarak injekte ettik,Ortalama 20 dakika sonra aritmi-
lerin dlizeldigini nabaiz kontrolu yaparak saptadik ve on-

dan sonra da EKG'lerini g¢ekerek bu durumu belgelendirdik.

B U L 6 U L A R
UYARYM ARITMISI GRUBUNDAN:
l- Sinlis tagikardisi olan 10 vakada 10 mg halo-
peridol IV olarak yapalmadan once ve yapildiktan sonra ge-
kilen EKG'leri goriliyoruz,Ritmin bariz bir gekilde yavag-

ladigy goriilmektedir.

-
[Ch el
\

N dlv\ SCnra

10 mg umlorcridd

Resim No: 1

Dlizelne oldugu ig¢in doz tekrarlanmamigtar,
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-3inilis bradikardisi saptanan 8 vakada 10 mg

haloperidol kullandik, 20 dakika sonra dezu tekrarladik.

L0 dak Senra - -
T

1
~ g £ Hale part gan T A

2 A

1 1i [ 1) 5 1
/& 5 Ef2) ALl o

Resim No: 2
Yukaridaki traselerden anlagildigi gibi bir de-

" Pigiklik olmamzstir,
3ujtrial ckstrasistol vakasinda diizelme agikga

1]

gorildi.

Resim No: 3
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4-Degigik ventrikiilar ekstrasistol vakalarinda

dlizelme istenen dlizeyde oldu. 10 mg haloperidol kullandi-

gimiz vakalardan birinin , ilaci uygulamadan ©nce ve son-

ra gekilen FKG traselerini garpekteyiz.

&

V“_W’JLI o e FJLI S S T T=LU"

10my H&ln'nmdnl tv den scara

L/\—N\-M\/\—N\-M\.L/MLMQA adoa—alin g l

!

Repim No: 4

Degigik ventrikiilar ekstrasistolu bulunan 5 vak-

ada dozu tekrarlamaya gerek kalmadan diizelme oldu.
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5«Cift ventriklilar ckstrasistollu hastalaram=...

da 20 mg dehidrobenzperidol kullandik,Tam dlizelme gorili,
(Resim No: 5)

: T L o e e
et e 1 s s A S S
i = T - et i e i e Sl N
o SRS B Sl o S S = =k R 1
| - e RS S5 A e =
i & S| : i 13 ==4% =:

Osluss

| 20'-\9 bak_,dro‘nnlrcr)dal ‘den sonra

RS L

Resim Not: 5
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6-Ustteki traseler supraventrikiilar ekstrasis-

tollu bir hastanin trageleridir, 10 mg haloperidol veril-
dikten sonra yine diizglin bfir ritm gorilmektedir. Bu tir

vakalarda da dozu tekrarlamayas gerek kalmamigtir.Resim:6

[ ]
{Omg Haloperidol i.v den sonra

N : e
3 l
' e |
’ .'
\ .

& . ;

o g Ao Smtpabeibilee

- Resim No : 6
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1- EVRARD ve arkadaglary (15) 50 den fazla psi-
kiatrik hastaya uyguladiklari haloperidol tedavisinden
sonra bir hastada ventrikiilar ekstrasistol saptadilar,

Biz ise ventrikiilar ekstrasistollu vaka grubu-
muzda haloperidol kullanmakla ekstrasistollerin kayboldu-~
gunu gordlike Bu durumda haloperidol'un az dozda ve kisa
sireli uygulandiganda ventrikiilar ckstrasistolu giderioi

etkisi oldugunu, bliylik dozlarda ve uzun slireli kullanildi~
ginda ise ventrikiilar ekstrasistol meydana getirebilece-
gini sanmaktayiz,

2- 1959 da Beerse'de toplanan haloperidol sim-~
,pozyumunda (16) yayanlanan sonuglarda 70 yagindaki bir
hastagln 25 gin slire 1le 12 mg haloperidol uygulanmagili SO=-
nueu 6ldlig bildirilmigtir,

i Bo GERLE'ye gore de (16) ¢ok agir kalp gikayet-~
leri olan hastalarda bile halbperidol rahatlaikla kullana-
bilinir,

Bizim vaka grubumuzda T70-80 yaglaranda hastala-
rimizda gerek ameliyat sirasanda ve gerekse ameliyat son-
rasi hig¢ bir komplikasyon olmadi, Bir vaka grubuna uygula-
nan ve tek bir vakada ortaya ¢ikan beklenmeyecn sonug¢lardan
haloperidol'un sorumlu olmasi giiphelidir, Bu ilacan Diinya
kliniklerindeki glinliik tilketim dozu 260-300 milyon civa~

rindadir.Eger oliime sebebiyet veren ilag olsayda bu kadar
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genig kullanma alani bulmasi olanaksiz olurdu, Biz bu ko=
nuda Bo GERLE'ye katiliyoruz, Ote yandan GORSSEN ve arka-
daglari (9) butirofenonlari, vital organlar iizerine toksik
etkisi olmayan, yan farmakolojik etkileri kloerpromazine
benzeyen (trankilizan,antiemetik,antifibrilatuar...) ilag-
lar olarak tanimlamigtir,
Bu nedenlerden dolayi ikinci maddede bildirilen
6liim olayinin haloperidol'dam olmasi sonderece giiphelidir,
3~ BERTOLQ ve arkadaglari (4) 1972 yalinda buti-
rofenonlarin antiaritmik ve antifibrilatuar etkilerinin
pulundugunu gostermiglerdir,
Tablo 1 de goriildiigi gibi kalp kasinda beta re-
geptorler bulunmaktadir,Adrenalin beta reseptorler lizerin-
,deki etkisiyle stimiilasyona ve aritmilerin dogmasina se-
bebolgaktad1r; Baglangig¢ta da belirttigimiz gibi butirofe~
nonlaran biyolojik =zarlara bir ylizey gibi Orterek zar per-~
mé;bilitesini azaltap katekolaminlerin reseptdr bblgesine
‘ulagmasinil onleme 0zelligi beta reseptdrler igin de geger-
ladir.Yuzeyi haloperidol veya dehidrobenzperidoltla kap-
lanan reseptdre adrenalinin ulasemddxfi; bdylecec kompeti-
tif bir blokaj meydana geldigi, reseptdre ulazgamayan adre-
nalinin de monoaminooksidaz veya katekolo-metiltransferaz
etkisiyle metabolize oldugu sanilmaktadir,Boylece kalp fib-
rilasyondan korunmakta,aritmiler diizelmektedir.Bunun yani-
para haloperidol ve dehidrobenzperidol'un alfa blokaji ya-

parak damar cidarini stabilize etmeleri ve belirli hacimde
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kanin kalbe donliglinii sagliyarak sntiaritmik ve antifibri-
latuar etkiye bu ybnden yardimei olmalari olasadar,

4~ BOISSIER ve arkadaglari (6), hayvanlarda
yaptiklari deneylerden ¢ikarttiklari sonuca gore:Halope-
ridol ve dehidrobenzperidol'un gerek adrenalin ve gerek-
se noradrenalinle olugturulan hipertansiyon lizerine ve
gerek asetilkolinle veya vagus stimlilasyonu ile meydana
getirilen hipotansiyon lizerine degigtirieci etkisi yoktur,

Aragtirici ve arkadaglari, deneylerini eksojen
yoldan adrenalin ve noradrenalin vererek haloperidol ve
dehidrobenzperidoltun hipertansiyonu degigtirici etkisie
nin olmadagl sonucuna varmiglardir. Oysa biz haloperidol
Y¢ dehidrobenzperidol'un endojen adrenalin vé noradrena-
lini bloke edici etkisi oldugunu savunmaktayiz, Buldufu-
muz sonuglari bu Szellige baglamaktayiz. Bu ilaglarin tan-
giyon lizerine etkilerinin olmamasy bizim igin bir diger
avantajlaradare.

' 5~ DE CASTRO (12) haloperidol ve dehidrobenzpew
rigol alan hastalarda anestczli sirasinda kandaki oksijen
saturasyonunun arttigini bildirmigtir, Bunu ilacin verile
mesinden sonra PCOz'nin dlismesine,yiikselen PH'a bagli da-
kika volum dusﬁéﬁne baglamigtir. |

Oysa S.KENNY ve arkadaglari (21) premedikasyon
olarak haloperidol verilmig 20 hasta ile 10 kopektc anes-
tezi sarasinda oksijen saturasyonu seviyesinde yilkselme

bulmuglardir, Bu yiikselme orani, haloperidol grubundaki
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20 hastada 2,35 ; kontrol grubunda ise 0,69 degerlerinde-
dir. Asit-baz dengesinde ise deZigiklik bulmamislardir.
Bu Ozelliklerinden dolaya hipoksi nedeni ile olasa komp-
likasyonlara onlemeleri, kardiyo-respiratuar sistemleri
yeterli olmayan hastalarda, cerrahi girigim nedeni ile
mikrosirkiilasyonu zarar gdrmilg dokularin oksijenasyonu )
bakimindan bu ilaglaran degeri agikg¢a ortaya g¢aikmaktadir,
Inhalasyonla verilen anestezik ajanlar genellike-
| le miyokarda adrenaline kargy hassas kilarlar, Bazi ame-
] liyatlarda kemiklerdeki kilecal kanamayl durdurmak gmaci
ile adrenalinli tamponlar kullanilmaktadir. Bu durum.hao-
’sas hale geclmig olan kalpte aritmilere neden olmaktadar,
Biz boyle durumlarda haloperidol kullanarak aritminin

olugmadigini gozledik,
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Haloperidol ve dehidrobenzperidoltun antiaritmik
etkisini belirli bir metodla hem premedika:yondé vé hemde
ameliyat sirasinda 90 hasta lizerlnde incelemeye caligtaik.

Kullandigimiz dozlarda, uyaraim aritmisi grubun-
dan ; sinlis tagikardisi,atrial ekstrasistol,ventrikiilar
ekstrasistol vakalaranda endikasyon olduguny savunmakta-
Y1zZ. |

Uyguladagimiz dozlarda uyarim aritmisi grubun-
dgn sinlis bradikardisinde bir degigiklik olmamigtir,Kontr-
endikasyon olabilir diiglincesiyle daha yiiksek doz uygula-
madik.

) Bu galagma ile, ilgili literetli» yayanlara ile

yaptigimiz tartagma sonucu; her iki ilacan gntiaritmik ct-
kilerinin beta blokaj dzelligi ile ilgili oldyZu,elfa blo-
kafi 0zelliginin de bu etkiye yardimci olabile¢cegi somucu-

na vardik,:

-
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