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1. OZET

Bu calismada burun cerrahisinde esmolol ile olusturulan kontrolli
hipotansiyonun operasyon alaninda olusan kanamaya ve cerrahi kon fora etkisi ile
propofol ve sevofluranin kontrolli hipotansiyondaki etkinliklerini arastirmayi
amacladik.

Fakllte Etik Kurul onayr alindiktan sonra, ASA -1l risk grubunda olan,
yaslari 18-60 arasinda degisen 60 hasta, aydinlatilmis onamlari alinarak calismaya
dahil edildiler. 0.05 mg/kg midazolam ve 0.01 mg/kg atropin ile premedikasyon
uygulan hastalarin timine indiiksiyonda 2-3 mg/kg propofol, 1ug/kg fentanil ve 0.1
mg/kg vekuronyum bromid uygulandi. Hastalar rastgele onbeserli dort gruba ayrildi:
anestezi idamesi Grup P’de, 8 mg/kg/st propofoliin iV, 2 L/dk O, ve 2 L/dk medikal
havanin inhalasyon yolundan verilmesiyle; Grup S’de ise %2 sevofluran, 2 L/dk O,
ve 2 L/dk medikal havanin inhalasyon yolu ile verilmesiyle saglandi. Grup PE ve
Grup SE’de anestezi idamesinde ilave olarak, hedeflenen OAB 60 mmHg olacak
sekilde esmolol 500 pg/kg’lik 1V yiikleme dozunu takiben, 50-200 pg/kg/dk
dozlarda inflize edildi. Operasyon siresince hastalarin invazif sistolik, diyastolik ve
ortalama arteriyel basinclar takip edildi. Kullanilan kilavuz, spang, kompres sayilari
ve aspiratorde biriken kan miktarlar kaydedildi. Operasyon bitiminde operasyon
alaninin  kalitesi operasyonu gerceklestiren cerrah tarafindan 6 puan skalasi
kullantlarak degerlendirildi.

Gruplar operasyon sahasini degerlendiren skalada aldiklari puanlar y 6niinden
karsilastirildiginda; Grup P’nin aldigi puan grup PE’ye ve grup SE’ye gore, Grup
S’nin aldi§i puan ise Grup SE’ye gore yilksekti (p<0.05). Grup P’de ve Grup S’de
kullanilan kilavuz miktarlari, Grup PE ve Grup SE’den daha fazlaydi (p<0.05).
Operasyon alanindan aspire edilen kan miktari, en fazla Grup S’de en az ise Grup
SE’deydi (p<0.05). Kullanilan toplam esmolol miktari Grup PE’de, Grup SE’ye
gore fazlaydi (p<0.05).

Sonu¢ olarak propofol kullanilarak uygulanan TIVA ve sevofluran ile
olusturulan dengeli anestezide, esmolol ile olusturulan kontrollii hipotansiyon
yonteminin iyi bir operasyon alani sagladigi, kanama miktarini azaltti§i tespit
edilmistir. Sevofluranin arteriyel kan basincini istenilen seviyeye dlstirmede ve
cerrahi alan kalitesinin iyilestirilmesinde propofolden dstiin oldugu bulunmustur.

Anahtar kelimeler: kontrolll hipotansiyon, esmolol, propofol, sevofluran .



2. ABSTRACT
A COMPARISON OF PROPOFOL AND SEVOFLURANE FOR
CONTROLLED HYPOTENSION PROVED BY ESMOLOL IN NOSE
SURGERY

We aimed the effect of controlled hypotension provided by esmolol on
bleeding and operation quality, and efficiency of propofol and sevoflurane in
controlled hypotension for nose surgery.

After the study approved by faculty ethic committee, 60 patients whose ages
were ranged between 18 and 60 years in group of ASA I -Il were included to the
study by their approval. Following the premedication with 0.05 mg/kg midazolam
and 0.01 mg/kg atropin, induction was performed IV 2 -3 mg/kg propofol, 1ug/kg
fentanyl and 0.1 mg/kg vecuronium bromide. We randomly seperated the patients in
to four groups: in Group P anesthesia was continued by 8 mg/kg/h propofol 1V, 2
L/min O, ve 2 L/min medical air inhalation; in Group S anesthesia was continued by
2 % sevoflurane, 2 L/min O, and 2 L/min medical air inhalation; in Group PE and
SE, to obtain 60 mmHg mean arterial pressure, in addition to previous medications
50-200 pg/kg/min of esmolol infusion was performed following 500 pg/kg of IV
esmolol in bolus. Invasive systolic, diastolic and mean arterial pressure were
fallowed during operation. The amount of bleeding, and pad, spanch and compress
that used were recorded. The quality of operation field was assesed by surgeon with
Six point scala.

When the groups were compared by the point scala for assesment of
operation field; the point of Group P was higher than Group PE and SE (p<0.05)
and the point of Group S was higher than Group SE (p<0.05). The amount of pads
that used in Group P and Group S more than Group PE and SE (p<0.05). The
amount of blood aspirated from the operation field was maximum in Group S and
minimum in Group SE (p<0.05). The amount of esmolol used in group PE more
than group SE (p<0.05).

In conclusion, the method of controlled hypotension obtained by use of
esmolol in TIVA with propofol and inhalation anesthesia with sevoflurane provided
a clear operation field and decreased the bleeding. Also sevoflurane was better than
propofol for clear operation field due to reduce bleeding and provide optimal art erial
pressure in this method.

Key words: controlled hypotension, esmolol, propofol, sevoflurane.
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3. GIRIS

Kan basincinin bilingli ve geri donusimli olarak normal degerin yaklasik
%50’sinin altina veya ortalama arteriyel kan basincinin 50 mmHg sev iyesine kadar
disurtlmesine kontrolli hipotansiyon denir.

Amagc; kanama miktarini azaltarak daha iyi bir cerrahi goris saglamak,
operasyon siresini Kisaltmak, kanama kontrolu igin yapilan islemler azalacagindan
dokulara olan travmay! azaltmak ve kan transf lizyonu gereksinimini en aza indirerek
olasi transfuizyon reaksiyonlarini énlemektir (1,2,3).

Kontrolli hipotansiyon bu amagla ortopedi, beyin cerrahisi, orta kulak ve
burun operasyonlarinda kullanilabilir. Fakat anestezide kontrollii hipotansif anestezi
yontemi, parankim perflizyonunu olumsuz etkileyerek olusturabilecegi olasi
parankim hasari nedeniyle giinimiize kadar rutin uygulamaya girememis, cekinceli
konu olarak kalmistir (4, 5).

Cerrahi girisim sirasinda kan kaybinin kontrol altina alinmasi eskiden beri
arastirma konusu olmustur. 1917 yilinda Harvey Cushing, operasyon ve anestezi
uygulamasinda kontrolli hipotansiyonun yararlarini agiklamistir. Tampon, turnike
ve bunlara ek olarak vazokonstriktor ilaglar, soguk, sicak ve pozisyon uygulamalar
ile yapilan kanamayi kontrol altina alma c¢alismalarindan sonra, kontrolll
hipotansiyon uygulamasi yayginlasmaya baslamistir.

Maksillofasiyal cerrahide ortalama arteriyel basincin 50-60 mmHg’ya
disurtlmesi ile kanama azaltilarak optimum cerrahi gor s saglanabilir. Bu amagcla
sodyum nitroprussid, nikardipin veya nitrogliserin gibi vazodilatorler, propranolol
veya esmolol gibi B-adrenerjik antagonistler, labetalol gibi o ve B-adrenerjik
antagonistler ve yiksek doz potent inhalasyon anestezikleri kullanilabilir . Ancak tek
basina guvenle kullanilabilecek bir ilag veya yontem heniiz yoktur (6, 7).

Esmolol hidroklorid kanamanin azaltilmasi veya Onlenmesi amaciyla
kullanilabilen kardiyoselektif bir [(-adrenerjik blokerdir. Etkisi hizli baslar ve
yartlanma Omri yaklasik 9 dakikadir. Kandaki kararli durum dizeyi inflizyon
stiresince korunur, ancak inflizyonun sona ermesinden sonra hizla azalir. Bu ézelligi
hasta yanitina gore titre edilebilme olanagi saglar. Bolus uygulamasindan sonra kalp
hizi Uzerine pik etkisi 1. dakikada, kan basinc1 Uzerine pik etkisi ise 2. dakikada
baslar. Minimal yan etkisi vardir ve bilinen toksisitesi yoktur (8).

Literatlirde burunda septoplasti ve rinoplasti operasyonlarinda uygulanan

kontollii hipotansiyonda propofol ile uygulanan total intraventz genel anestezi ve
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sevofluranla dengeli anestezinin  Karsilastirilmasi  konusunda yeterli  veri
bulunmamaktadir.

Bu calismada esmolol ile olusturulan kontrolli hipotansiyonda asagidakileri
degerlendirmeyi amagladik:

1. Burun cerrahisinde septoplasti ve septorinoplasti operasyonlarinda esmolol
ile olusturulan kontrollli hipotansiyonun operasyon alaninda olu san
kanamaya ve cerrahi sahadaki konfora etkisi,

2. Propofol ve sevofluranin esmolol ile olusturulan kontrollii hipotansiyonda,
arter kan basincini istenilen seviyeye disurme ve diger hemodinamik
parametreler Gzerindeki etkinlikleri ve

3. Septoplasti ve septorinoplasti operasyonlarinda cerrahin deneyiminin

operasyonun siresine ve kanama Uzerine etkisi.

3.1 KULAK BURUN BOGAZ OPERASYONLARINDA ANESTEZI
UYGULAMASININ FARKLILIKLARI

Asagida siralanan nedenlerden dolay! Kulak Burun Bogaz (KBB) cerrahileri,
anestezi agisindan dikkat edilmesi gereken bazi farkliliklar olusturmaktadir (3, 9):

1. Hava yolunun cerrahla paylasiimasi zorunlulugu ve anestezistin hava
yolundan uzak kalmasi,

2. Birgok girisimin glintbirlik yaptimasi,

3. Ust hava yolu obstrilksiyonuna neden olan lezyonlarin, poliplerin ve
kanserlerin solunum yolunu sikintiya sokmasi (6zellikle entiibasyon guclugu, kiguk
numarali tip kullanim zorunlulugu gibi.),

4. Cerrahi olarak ortaya cikan kan, puy, sekresyonlar, yikama sivilari ve doku

parcalarinin solunum yoluna aspire edilmesinin énlenmesinin gerekliligi,

ol

. Bas ve boyunda biyik cerrahi girisimlerin gerektirdigi tedaviler,
6. Solunum yolunu irrite edebilecek girisimlerin yapilmasi,

7. Adrenalin kullanimi,

8. Lazer kullanimi ve

9. Kontrolli hipotansiyon uygulamalarinin yapilabilmesidir.



3.2 KONTROLLU HIPOTANSIYON
3.2.1 Tanimi

Kontrolli hipotansiyon, kan basincinin bilingli ve geri doniisumli olarak
normal degerlerin %50’sinin altina veya ortalama arteriyel basincin (OAB) 50
mmHg seviyelerine dustrilmesidir. Cesitli yontemlerle intraoperatif olarak
yapilabilen bu islem hipotansif anestezi olarak adlandirilmaktadir (10). Amag;
kanama miktarini azaltarak daha iyi bir c errahi goriis saglamak, operasyon siresini
kisaltmak, kanama kontroli icin yapilan islemler azaldigindan dokulara olan
travmayi azaltmak ve kan transfizyonu gereksinimini en aza indirerek olasi
transflizyon reaksiyonlarini 6nlemektir (1,2,3).

3.2.2 Tarihgesi

Cerrahi girisim sirasinda kan kaybinin kontrol altina alinmasi eskiden beri
arastirma konusu olmustur. Operasyon sirasinda gelisen kanamalar, Fransiz cerrah
Ambroise Pare’ye (1517-1590) kadar daglama yontemi ile kontrol edilmekteydi.
Ambroise Pare, arter veya veni baglayarak kanama kontrollinde yeni bir adim
atmistir. Pean ve Kocher 1800’10 yillarda acilmis damar agizlarini pensler ile tutarak
bugiin de kullanilan hemostaz yontemini gelistirmislerdir (3, 11).

1917 yilinda Harvey Cushing, operasyon ve anestezi uygulamasinda
kontrolll hipotansiyonun yararlarini agiklamistir (1). Tampon, turnike ve bunlara ek
olarak vazokonstriktor ilaglar, soguk, sicak ve pozisyon uygulamalari ile yapilan
kanamayi kontrol altina alma calismalarindan sonra, kontrolli hipotansiyo n
uygulamasi yayginlasmaya baslamistir.

1944 yilinda Kohlstadt ve Page, arteriyotomi ve reinflizyon yontemlerini
tanimlamislardir (1).

1946 yilinda Gardner, klinik uygulamay! baslatip arteria dorsalis pedisten
arteriyotomi yaparak sistolik kan basincint 140 mmHg’dan, 100 mmHg’ya
distrmastar (1).

1948 yilinda Gillies, hipotansiyon olusturmak amaciyla total spinal blogu
uygulamistir (1).

1949 wyilinda Randall, tiyofonyum derivelerinin hipotansif etkilerini
gozlemlemistir (1).

1950°’de Davidson, methonyumu kullanarak kontrollii hipotansiyon

olusturmaya calismistir (1).



1951 yilinda Bromage, total epidural blokaj yontemini kullanarak kontrolli
hipotansiyon olusturmaya calismistir (1).

1952 yilinda Enderby, ilk olarak sempatolitik ve adrenolitik ajan olan
trimetafani (arfonad) kullanmistir (1).

1953 yilinda Boven, hekzamethonyum bromidi kullanarak OAB’yi 50
mmHg’ya kadar dustrmastir (1, 12).

3.2.3 Kan basinci ve kontrolli hipotansiyon

Kan basincini kontrol eden (i¢ ana faktor vardir (12):

1. Primer faktorler; kardiyak autput, total periferik rezistans, dolasimdaki kan
hacmi, damarlarin elastikiyeti ve kan vizkozitesidir.

2. Sekonder faktorler; kortikal ve diensefalik merkezler, meduller merkezler
ve otonom sinir sistemidir.

3. Tersiyer faktorler; hormonal ve postira | faktorlerdir.

Kan basinci, damarlardaki akim ve direnc ile orantili olarak degisir. Sistolik
basing ise kardiyak pompalama ve periferik damarlardaki direncin bir sonucudur.
Herhangi birinde veya her ikisindeki azalma arteriyel basincin dismesi ile
sonuglanacaktir. Hastanin pozisyonu, total kan hacmi, venlerin tonusu, intratorasik
basing gibi etkenler kalbin kan pompalama miktarini degistirirler.

Operasyon sirasinda hasta viicut konumunun degistirilmesi ve yer ¢ekiminin
etkisiyle operasyon alaninda ve operasyon alanina uzak bolgelerde hipotansiyon
meydana gelebilir ve kanama azalabilir. Sadece postiir ve adrenalin iceren lokal
anestezik ilaglar ile hastalarin bir kisminda cerrahi gorus icin yeteri kadar uygun bir
cerrahi ortam saglanabilmektedir (13).

Pozitif basingli ventilasyon da hipotansiyona katkida bulunabilir. Bunu
intratorasik basinci artirarak ve kalbe olan vendz donust azaltarak saglar. Periferik
direncin azalmasi da hipotansiyona neden olur. Bu diren¢ degisiklikleri otonom sinir
sistemi ve dokudaki lokal etkenlere (metabolitler, artmis 1s1 gibi) bagli olarak
degisir (13).

Klinik deneyimler kontrolli hipotansiyonun ne seviyeye kadar
strdirilebilecedi konusunda anesteziste yol gosterir. Saglkli ve geng insanlarda
OAB, 50-60 mmHg’ya kadar dusurulebilir. Kronik hipertansiyonlu hastalarda ise
%25-30’dan fazla disuralmemelidir (13, 14).

Ote yandan, arteriyel basincin bu degerlerden daha diisiik tutulmasi kalp,

bobrek ve beyin kan akiminin azalmasi ile sonucglanabilir. Kontrollii hipotansiyonda
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basta bu organlar olmak tzere tim dokularin oksijen aliminin bozulmamasi, asidoz
ve hipoventilasyon gelismemesi gerekir. Uzun siren hipotansiyonda arteriyel
oksijen konsantrasyonu azaldigindan, oksijen verilmesi ihtiyaci dogabilir (15, 16,
17).

Kardiyak pompalama giclni ve periferik direnci azaltmak icin postir
degisikliginin yaninda inhalasyon anestezisinin derinlestirilmesi mimkinse de
glnumiizde bu yontem eskisi kadar sik kullanilmamaktadir. Daha ¢ok periferik
direnci azaltan nitrogliserin, sodyum nitroprussid ve p-blokerler tercih edilmektedir
(10, 18, 19, 20).

Kontrollt hipotansiyon uygulamalarinda refleks olarak gelisen tasikardi ve
kan basinci yuksekliginin ortaya ¢ikmamasi istenir. Bu durum otonom ve hormonal
refleksleri iceren fizyolojik bir yanittir. Ancak cocuk lar ve geng eriskinlerde
metabolizma hizi yiksek oldugundan tasikardi oldukca belirgin olabilir.
Baroreseptorlerin inhibisyonu sonucu refleks yanit olarak sempatik néronal aktivite
artmaya baslar. Bu yanit inhalasyon anestezikleriyle hafifce baskilanabilir . Bu
anlamda en etkili ajan da isoflurandir. Renin -anjiotensin sistemi ve katekolaminler
ile de kardiyak gug artiriimaya ¢ahsilir. Sodyum nitroprussid kullanilan hastalarda
plazma renin seviyesinin 5 kat arttigi gosterilmistir. Sonucta nabiz artisi olur v e
bunu dnlemek icin de B-blokerler kullanilabilir (13, 14, 21).

Kontrollii hipotansiyonda kan basincindaki disme kontrol edilebilir olmah
ve istendigi anda geri dondurllebilmelidir (12).

3.2.4 Kanamaya etki eden faktorler

Kanamaya etki eden birgok faktor vardir. Bunlar G¢ ana baslk altinda
toplanabilirler (12):

1. Hastaya ait faktorler:

a. Damarsal faktorler: dolasim hacmi, kan basinci, damarlarin
fiziksel durumu ve damarsal patolojiler

b. Hematolojik faktorler: koagiilasyon mekanizmalari, trombosit
sayilari, himoral faktorler, karaciger hastaliklari, purpuralar ve
hemofili gibi hastaliklar

C. Dokularin durumu: anatomik durumu, vaskularitesi, fizyolojik
degisiklikleri, skar ve inflamasyon gibi durumlar

d. Norojenik faktorler ve



e. Hormonal ve metabolik faktorler; hormon lar, vitaminler, pH,
pCO;, ve pO, gibi.
2. Cerrahi faktorler: Kullanilan yontemler, sok durumu, transfiizyon
reaksiyonlari ve turnike kullanimidir.
3. Anestezik faktorler:
a. Kullanilan ajanlar: kanama-pihtilasma mekanizmasina etkileri,
anestezi derinligine etkileri,
b. Kullanilan yontemler: kontrolli solunum, artmis intrapulmoner
basing, hipoksi ve
C. Kullanilan adjuvan ilaglardir.
3.2.5 Hipotansiyon yéntemleri
Anestezi uygulamasinda kullanilabilen kontrollli hipotansiyon yéntemleri su
sekilde siralanabilir (12):
a. Kontrolli olarak dolasan kan volimini azaltmak: arteriyotomi.
b. Periferik rezistansi azaltmak amaciyla kimyasal blok:
1. Spinal blok ve
2. Epidural blok
c. Periferik rezistansi azaltmak amaci ile farmakolojik yontemler:
1. Gangliyon blokaji: methonyum,
2. Adrenoliz: fentolamin ve
3. Periferik vazodilatatorler: Sodyum nitroprussid, hidralazin,
nitrogliserin ve adenozindir.
d. Hipotermik hipotansiyon:
1. Dondurmak,
2. Farmakolojik hibernasyondur (farmakolojik olarak sempatik
inhibisyon ile metabolizmanin yavaslatilmast)
e. Kardiyak outputun azaltiimasi:
1. Kontraktilitenin azaltiimasi
-Derin genel anestezi uygulanmasi ve
-Prokain ve prokainamiddir.
2. Vendz dondsin azaltilmasi;
-Farmakolojik vendz gollenme ve

-Pozitif basingli solunumdur.



f. Kombine girisimler:
1. Gangliyon blokajl,
2. Kontrolli solunum ve
3. Kontrolli pozisyondur.

Temelde ama¢ Kkardiyak outputun ve/veya sistemik vaskiler direncin
azaltilmasidir. Bu da fizyolojik ve farmakolojik yontemlerle saglanabilir. Dolasan
kan volimunin azaltilmasi yontemi artik kullaniilmamaktadir (12).
3.2.5.1 Fizyolojik yontemler
3.2.5.1.1 Kontrollt solunum

Normal kosullarda vendz donisin 6nemli kismi, intratorasik basincin negatif
oldugu inspiryum sirasinda gerceklesir. Aralikli pozitif basi n¢li  ventilasyon
(intermittent positive pressure ventilation=IPPV) uygulanirken intratorasik basing
pozitif olup, vendz donds guclesir. IPPV valsalva manevrasi gibi etkili olmaktadir.
Kan basinci normal olan bir hastada bu etki, refleks vendz vazokonstriks iyon ve
bororeseptor yoluyla gelisen tasikardiyle kompanse edilir ve kardiyak output 6nemli
derecede etkilenmez. Ancak gangliyon bloke edici ve B bloker ila clar valsalva
yanitini 6nleyerek kan basincinin dismesini saglarlar. Bu sekilde bu ilaglarla birlikt e
kullanilan IPPV efektif bir hipotansiyona katkida bulunurken dozlarinin
azaltilmasina da olanak verir. Solunum sonu basin¢ (positive end expiratory
pressure=PEEP) eklenmesi vendz donusi daha da azaltacaktir. Hiperventilasyon ile
saglanan hipokapni de vaz okonstriktif etkisiyle kanamayi azaltabilir. Ancak bu asiri
oldugunda, 6zellikle bas yukari pozisyonda serebral perfiizyonu bozabilir (2).
3.2.5.1.2 Pozisyon

Cerrahi girisim yerinin kalp seviyesinin tzerine kaldirilmasi ile o bélgenin
kan akimi azaltilabilir. Sempatik blokaj yapan ilaglarin kullanildigi durumlar kanin
alt kisimlarda géllenmesini saglayarak daha etkili bir hipotansiyona katkida bulunur.
Kalp duizeyinin (zerindeki her 2,5 cm’lik yikseklik kan basincinda 2 mmHg
diismeye neden olur. Kan basincinin koldan izlendigi durumlarda serebral perfiizyon
icin yeterli kan basinci belirlenirken bu durum dikkate alinmalidir. Bas asagi
pozisyon, vendz donlsu arttirdidi icin kalp seviyesi altindaki girisimlerde pek uygun
degildir (2).
3.2.5.2 Farmakolojik yontemler

Bu yontemler santral sinir sisteminden baslamak Uzere degisik diizeydeki

etkileri ile temelde sempatik blokajla etkili olurlar. Vazodilatasyon yapan
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yontemlerin kanamayi azaltmasi celiskili gorilebilse de burada 6nemli olan
OAB’nin dusurtlmesidir. Bu sekilde lokal kan akimi da azalmaktadir. Ortalama
lokal kan basinct 60-70 mmHg dolaylarinda olmali ve ventz drenaj
engellenmemelidir (3).
3.2.5.2.1 inhalasyon anestezikleri

Direkt arteriyoler vazodilatasyon ve vazomotor merkezlerin depresyonu ile
hipotansiyon yaparlar. Halotan, enfluran, sevofluran ve izofluran tek basina veya
diger hipotansif etkili ajanlarla birlikte kullanilabilir. Ozellikle izofluran direkt
miyokardiyal depresyon yapici etkisi olmamasi, periferik vazodilatator etkisinin
kolaylikla dizelebilmesi, halotan ve enflurandan farkli olarak intrakraniyal basinci
arttirmamasi nedeniyle tercih edilmektedir (10, 13, 15).
3.2.5.2.2 Gangliyon blokerleri

Gunumizde ¢ok tercih edilmeyen bir yontemdir. Trimetafan ve pentoliniyum
sempatik gangliyon blokaji yap arak rezistans ve kapasitans damarlarini genisletirler.
Ancak parasempatik ganglionlari da etkileyerek tasikardiye yol acabilirler (15).
3.2.5.2.3 Direkt etkili ajanlar

Sodyum nitroprussid, hicrenin sualfidril gurubu ile etkilesip kalsiyumun
hicre icine girisini ve hicre igindeki aktivasyonunu inhibe ederek arteriyollerin diiz
kaslarini gevsetir. Bu yolla hem kapiller rezistans hem de postkapiller kapasitans
damarlarini gevseterek, periferik direnci ve vendz donisi azaltip kan basincini
disdrdr. Etkisinin hizla baslayip hizla ortadan kalkmasi ve kolay kontrol
edilebilmesi nedeniyle tercih edilen hipotansif ajanlardan biridir. Nonenzimatik
yolla eritrosit ve plazmada nitrik ve hidrosiyanik aside yikihr. Hidrosiyanik asit de
karacigerde tiyosulfatla birleserek tiyosiyanata dontsur ve idrarla atilir. Asir dozaj
serbest siyanit agiga ¢ikarir. Siyanit ve tiosiyanat intoksikasyonu, metabolik asidoz,
toksisite ve 0liime kadar giden reaksiyonlara neden olabilir. Sodyum nitroprussit ile
rebound hipertansiyon ve refleks tasikardi olusma olasiligi vardir. Bu da inflizyonun
yavas olarak sonlandiriimasi, esmolol, kaptopril gibi antihipertansiflerin kullanimi
ile Onlenebilir. Vazodilatasyon sonucu intrakraniyal basinci arttirmalari, aritmi,
tasikardi, pulmoner santlari arttirict etkileri ve trombosit agregasyonunun
inhibisyonu ile kanamay! arttirabilmeleri kullanimini kisitlayan etkilerdir (2, 10, 15).

Nitrogliserin, damar diiz kaslarina direkt etki ile baslica kapasitans venlerini
genisletir. Rezistans damarlar (izerine etkisi daha azdir. Bu nedenle sistolik arter
basincini (SAB) daha ¢ok dustrir (15). Diyastolik arter basincinin (DAB) fazla
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diismemesi koroner ve serebral perflizyonun korunmasini saglar. Bu nedenle
koroner bypass cerrahisinden sonra gelisen hipertansiyonun kontrol éinde sodyum
nitroprussidden daha siklikla tercih edilir. Ancak intrakraniyal basinci arttirici etkisi
sodyum nitroprussidden fazladir. Etkisi daha yavas ve zayiftir. Kan basincl,
infuzyon kesildikten 10-20 dk sonra normale doner (10, 15).

3.2.5.2.4 Diger farmakolojik ajanlar

Adenozin, gucll bir vazodilatatérdir. Daha ¢ok arteriyoler vazodilatasyon
yapar, etkisi hizhdir. Kontrollii hipotansiyona refleks olarak gelisen renin ve
katekolamin artisi olmaz, dolayisiyla rebound hipertansiyon gelismez (10, 15).

B blokerler, ileride detayli olarak deginilecektir.

Prostaglandin E1 ve Magnezyum Sdlfat, sinirli kullanim alanlari vardir.
Daha ¢ok beyin-omurilik cerrahisinde ve obstetrikte tercih edilir (10, 15).

02 agonistler, klonidin ve deksmedetomidine bu gruptadir. K lonidinin
yarilanma Omri uzun oldugu icin c¢ok tercih edilen bir ajan degildir.
Deksmedetomidine ise daha ¢ok pediyatrik cerrahide kullanilir (20, 22, 23).

Fentanil grubu opioidler, sempatik reflekste azalma nedeniyle
venodilatasyon, kan basincinda diisme ve bradikardi meydana getirirler. Ozellikle
inhalasyon anestezikleriyle beraber kullanilirlar (20).
3.2.5.3 Spinal-Epidural anestezi

Sempatik blokaj ile hem arteriyoler hem de ventz tonusu azaltarak
hipotansiyon olusturur. Ancak bu yolla saglanan hipotansiyo nun kontroll zordur
(3).

3.2.6 Uygulamaya iliskin o6zellikler

Kontrollii hipotansiyonun izlenmesinde OAB, SAB ve DAB’dan daha
guvenlidir (24).

OAB = {SAB + (2xDAB)} / 3 formdili ile hesaplanabilir.
3.2.6.1 Kontrolli hipotansiyonun uyg ulanabilecegi alanlar

1. Noroanestezi; anevrizma, arteriyovendz malformasyon, timor cerrahisi

ve laminektomi girisimlerinde,

2. Plastik cerrahi; rekonstriktif bas-boyun cerrahisi, nazoplasti ve

mikrovaskiiler cerrahide,

3. KBB cerrahisi; orta kulak cerrahisi, larinjektomi, paratidektomi v e nazal

cerrahilerde,
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4. Kardiyovaskdler cerrahi; periferik vaskiler cerrahi, aort koarktasyonu,
anastomoz hatlarini zorlayan ve iskemiye neden olan sistemik
hipertansiyon ve pulmoner 0deme neden olabilen pulmoner
hipertansiyonun kontrolinde,

5. Ortopedi; kalca protezi ve skolyoz cerrahisinde,

6. Genel cerrahi; hepatobiliyer, pankreatik ve kolorektal girisimlerde,
feokromasitoma cerrahisinde ve

7. Uygun kan bulunmasinda zorluk olan veya transflizyon istemeyen
hastalardaki girisimlerde (2).

3.2.6.2 Uygulamada dikkat edil mesi gereken noktalar

1. Hasta se¢imi: Hastalarin hemoglobin dizeyi 10 mg/dl tzerinde olmali ve
kan hacmi yeterli olmalidir. Hipotansiyon olusturma ydntemi ve dlizeyi 6nceden
belirlenmelidir. Endikasyon iyi konulmalidir.

2. Premedikasyon: Sedasyon ve analjezi iyi saglanmalidir. Bu hem fazla
miktarda anestezik gereksinimini ortadan kaldirir hem de kan basinci kontrolini
kolaylastirir.

3. indiiksiyon ve idame: indiiksiyonda sodyum tiyopental segilebilir.
Larenkse topikal anestezi uygulanmasi yararh olabilir. Anestezinin devami, hafif
hiperventilasyon ile azot protoksit, disik yogunlukta inhalasyon anestezigi ve
fentanil ile saglanabilir. Anestezik ajanlarin olusturabilecegi etkiler ©nceden
distinulerek dikkate alinmalidir. Operasyon stresince kontrolli  solunum
uygulanmali, hipotansif dénemde en az %40 oraninda oksijen verilmelidir.
Tasikardi yapmayan bir kas gevsetici tercih edilmelidir.

4. lizlem: Ayrintili olmali ve kan basinci olgiimi direkt arteriyel
monitorizasyon ile yapiimalidir. Kan basinci monitérizasyonu yaninda yapilan
operasyona gore idrar cikisi, santral ventz basing (SVB), elektroensefalografi
(EEG) takibi yapilmasi da gerekebilir. Operasyon sirasinda kanama miktari takip
edilmeli uygun sekilde yerine konulmalidir. Hastanin pozisyonuna dikkat edilmeli
ve basi 30 °C fazla yukseltilmemelidir.

5. Hipotansiyonun derecesi: KBB cerrahisi ve maksillofasiyal
operasyonlarda reaksiyoner hemoraji olabil eceginden hafif dereceli; daha fazla
kanama olabileceg@i dusindlen girisimlerde nabiz hizinin kontroli ile birlik te orta
dereceli; serebral anevrizma baglanmasi gibi durumlarda kisa sreli ve ileri dereceli

hipotansiyon gerekir.
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6. Kontrollu hipotansiyonun sonlandirilmasi: Kanama kontrolii yapilacagi
zaman hipotansiyon sonlandiriimahdir.
7. Postoperatif donem: Hasta en az 6 saat sureyle izlenmelidir. Uzun etkili
bir hipotansif ajan kullanilmissa serebral perflizyonun korunmasi icin hasta 12 -18
saat stire duz pozisyonda yatiriimahdir. Hipoksi ve hiperkapni olusmasina izin
verilmemelidir (2, 12, 13, 25).
3.2.7 Kontrollt hipotansiyonun  endikasyon, kontrendikasyon  ve
komplikasyonlari
3.2.7.1 KontrollU hipotansiyonun endikasyonlari
1. Siddetli hipertansiyonu kontrol altina almak,
2. Kanama kontroli,
a. Arteriyel kan basincini diistirerek kanamayi azaltmak,
b. Asir kan kaybina bagh hipotansiyona fizyolojik cevap olarak
ortaya ¢ikan vazokonstriksiyonu 6nlemek amaciyla:
l. Vaskdler timar,
. Anevrizma,
Il. Avretriyo-venoz fistl,
IV.  Blyuk damar cerrahisi,
V. Buyuk eviserasyon girisimleri,
VI.  Bilyuk miktarda kan kaybina neden olabilecek
girisimler ve
VII. intrakraniyal cerrahi girisimlerdir.
Travma ve refleksleri azaltmak,
Kaybedilecek kanin yerine konamayacagi olgular,

Pulmoner hipertansiyona bagli sekonder pulmoner édemin tedavisi,

o ok~ w

Intrakraniyal cerrahi girisimlerde beyin volimiinii azaltarak daha iyi ve
kolay bir saha elde etmek ve

7. Mikroskop kullanilan cerrahi girisimlerde, temiz bir operasyon sahasi

saglamak icin kontrolli hipotansiyon uygulanabilir (1, 12).

3.2.7.2 KontrollU hipotansiyonun kontrendikasyonlari

Kontrolli daha kolay ilaglarin kullanima girmesi ve izlem yontemlerinin
gelismesi nedeni ile kontrendikasyonlar giderek azalmaktadir (1, 12).

1. AQir kardiyak hastaligi olanlar,

2. Arteriyoskleroz,
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Karaciger parankim hastaliklari,

Bobrek parankim hastaliklari,

Dejeneratif santral sinir sistemi hastaliklari,

Diyabetes mellitus,

Esansiyel hipotansiyon ve esansiyel hipertansiyon olmasi,

Dizeltilemeyen anemi,

© © N o Uk~ w

Sok veya preoperatif kanamanin olmasi,

10. Hipovolemi,

11. Steroid tedavisi,

12. Konu hakkinda yeterli bilgi ve becerinin olmamasi,

13. Yetersiz sivi ve kan destegi,

14. Kayiplarin yerine hizli konulamamasi ve

15. EKip calismasinin yetersiz olmasidir.
3.2.7.3 Kontrolll hipotansiyonun komplikasyonlari

Hasta seciminin iyi yapilmasi ve monitdrizasyonun yakindan izlenmesi
sonucu komplikasyonlar en aza inmis durumdadir.

1. Uygun olmayan hemostaza bagl reaksiyonel hemoraji,

2. Postoperatif periyotta uzamis hipotansiyon,

3. Serebral ve koroner arterlerde tromboz,

4. Postoperatif oligiri veya anri,

5. Serebral hasar,

6. Ameliyat sonrasi rebaund hipertansiyon ve

7. Kardiyak arresttir.

Kontrollli hipotansif anestezinin en ciddi komplikasyonlari beyin, kalp ve
bobrekler ile ilgili olanlardir. Serebral damar trombozu, santral retinal arter
trombozu, beyin iskemisine bagli hasar gibi durumlar genellikle arteriyosklerotik
hastalarda siktir (12).

Operasyon esnasinda kanayan herhangi bir damar fark edilmezse ameliyat
sonrasi ciddi kanamalara neden olabilir. Bu nedenle, operasyon bitiminden 6nce
OAB mutlaka giris degerlerine getirildikten sonra kanama kontrolli yapilarak
operasyon alani kapatiimahdir.

Hipotansiyon siresince, inhale edilen karisimdaki oksijen oraninin (FiO ;)
%50’nin altina dusmedigi, radiyal nabiz trasesinin sirekli olarak gdzlenebilir

oldugu, pulsasyonun gozlendigi, ekspiratuvar karbondioksit (EtCO ,) dizeyinin
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strekli kontrol edildigi, kardiyak fonksiyonlarin noninvazif olarak monittrize
edildigi, invazif veya noninvazif olarak kardiyak autput olculdigu ve hasta
seciminin iyi yapildigr durumlarda, olusabilecek komplikasyonlar da en az olacaktir
(1,12).

3.2.8 Kontrolli hipotansiyonun organ fonksiyonlari na etkileri

OAB’nin dusurilmesi, kullanilan ilag ve yodntemin mekanizmasi,
hipotansiyonun derece ve siresi ile hastaya ait 6zelliklere gére vicudun bir ¢ok
organinda degisik nitelik ve derecede etki olusturur (2).
3.2.8.1 Santral sinir sistemi

Kan basincindaki degisiklikler serebral kan akimina aynen yansir. Ortalama
arter basinci 60-130 mmHg degerleri arasinda oldugunda serebral kan akimi
otoregule edilir;, 60 mmHg altinda otoregilasyon bozulur. Enerji maddelerinde
azalma ve glikolitik maddelerde artis olur. OAB 50 mmHg altina diiserse serebral
kan akimi yeterli oksijen tastyamayarak serebral hipoksi belirtileri ortaya cikabilir.
Klinik olarak kalp ritmi dizensizlesir ve beyin ameliyati yapiliyorsa kanamanin
tamamen durdugu gozlenir (2).

Kontrollii hipotansiyonun postoperatif donemde kognitif fonksiyonlari
etkilemedigi gosterilmistir (26).

Kullanilan hipotansif ajanlarin beyin kan akimini etkileyerek beyin
perfizyonunu degistirdigi bilinmektedir. Sodyum nitroprussid ve nitrogliserin ile
intrakraniyal basin¢ artar. Bu nedenle, intrakraniyal basincin yiksek olabilecegi
hastalarda, kemik kaldiriimadan bu ilaglarin kullanimina baslaniimamalidir (27).
3.2.8.2 Kardiyovaskauler sistem

Kontrollii hipotansiyon sirasinda koroner kan akimi iyi regile edilir ve
iskemi nadirdir. Ancak diyastolik basing disukligu tasikardi ile birlikte ise veya
koroner arter hastaligi varsa iskemi gelisebilir (2).

Kan basincinin normal degerlerin altina dismesi ile katekolamin salinimi
artar. Renin-anjiotensin-aldosteron (RAA) sistemi aktive olur ve kan basinci
normale dondirulmeye calisilir. Bu da 0Ozellikle geng hastalarda kontrollii
hipotansiyonu guclestirebilir. Ortaya ¢ikan tasikardinin kontrolii B-blokerler veya
anestezinin derinliginin arttirilmasi ile; rebaund hipertansiyonun kontroli is e [-

blokerler veya anjiotensin converting enzim (ACE) inhibitorleri ile saglanabilir (2).
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3.2.8.3 Solunum sistemi

Kardiyak autput korundugu surece fizyolojik 6li bosluk artmaz. Ancak
pozisyon veya yiksek havayolu basinci etkisi ile kardiyak Outputta dis me
oldugunda 6lu bosluk ve sant orani artarak PaCO , yikselmesi, PaO, dismesi
olabilir. Bu nedenle solunumun kontrolii gerekir (2).
3.2.8.4 Uriner sistem

Renal arteriyollerin istarahat tonusu zaten disuk oldugu icin, hipotansif
ilaglarla belirgin bir genisleme olmaz ve bobrek kan akimi korunur. Hipotansiyon
sonrasi gelisen bobrek yetmezligi, siddetli refleks arteriyoler spazma bagl olup daha
cok hipovolemik hipotansiyona baglidir. Sistolik kan basincinin 50 -60 mmHg altina
diismesine neden olan hipotansiyon glomerdler filtrasyonu azaltir ve atilimi
boébreklere bagimli ilaglarin etkisinde uzamaya neden olabilir (25).
3.2.8.5 Karaciger

Karacigerin kan akimi, portal ven ve arteriyel sistemden kaynaklanir.
Hipotansiyon ¢ok siddetli olmadigi takdirde (OAB <50 mmHg) karaciger kan akimi
iyi korunur ve fonksiyonlarinda 6nemli bir degisiklik olmaz (25).
3.2.8.6 Gozler

Goze giden kan akimi ve goz ici basinci, OAB’daki azalmaya paralel olarak
azalir. Bunun sonucunda, postoperatif dénemde gorme bulanikhgr ve korlik
gelisebilir (2).
3.2.8.7 Deri ve kaslar

Kontrolli hipotansiyon sirasinda iskelet kasina giden kan akimi artarken,
deriye giden kan akimi azalmaktadir. Fakat her iki dokuda da hasar meydana

gelmemektedir (2).

3.3 B-ADRENERJIK RESEPTOR BLOKERLERI

Bu ilaglar B-adrenerjik reseptorleri reverzibl olarak bloke ederek
sempatoadrenal sistem stimiilasyonunun ve izoproterenol gibi p-mimetik ilaglarin
cesitli yapilar Gzerindeki etkilerini kompetatif bir sekilde antagonize ederler.
Adrenerjik sempatik sinirlerin ucundan salina n nérotransmitter olan noradrenalinin
ve adrenal medulladan salinan esas hormon olan adrenalinin  kompetetif
antagonistidirler.

B reseptorlerin iki ana tipi vardir; 1 ve 2. Halen tedavide kullanilan (-

blokerlerin ¢cogu bu reseptorlerin ikisini de esit olar ak bloke ederler ve nonselektif (3 -
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bloker olarak adlandirilirlar. Yalniz betaksolol, atenolol, metaprolol, asebutolol,
bisoprolol, seliprolol ve esmolol B1 reseptorler Uzerinde kismi selektif bir etki
gosterirler ve kardiyoselektif B-bloker adini alirlar (28).

3.3.1 [ blokerlerin temel farmakolojik 6zellikleri

Beta blokerlerin cesitli effektér hicrelerde [B-adrenerjik reseptorleri bloke
etmeleri ve bundan dogan organ dizeyindeki etkileri ortak 6zelliklerinin esasini
olusturur. B-blokerler arasinda klinik kullanim ile ilgili temel farklar veya
benzerlikler vardir. Bu farkhlik veya benzerlikler asagidaki bes temel gruba
ayrilirlar (28, 29).

1. Selektivite (secicilik): Tedavide kullanilan B-blokerlerin ¢ogu B1 ve B2
reseptorlere karsi ayni derecede yiiksek afin ite gosterirler ve bunlarin her ikisini de
ayni derecede bloke ederler ki bunlara non -selektif B-bloker denir. Buna karsilik
basta bisoprolol olmak Uzere atenolol, asebutolol, betaksolol, metoprolol, seliprolol
ve esmolol ise B1 reseptorlere karsi 32 ye gore daha yuksek affinite gosterirler. 31
reseptorlere selektif etki gosteren ilaglara kardiyoselektif p-blokerler adi verilir.

2. Intrinsik sempatomimetik etki (ISE): Bazi B-bloker ilaclar parsiyel
agonisttirler, yani B reseptérlerini duruma gore bloke veya aktive ederler. ISE’si en
yuksek olan B-bloker pindolol’dir. Diger B-blokerler oksprenolol, asebutolol ve
seliprolol’dur. Propranolol ve esmolol’'un iSE’si yoktur. Diger pB-bloker ilaclar
bobrek kan akimini genellikle azalttiklari halde, pindolol arttirir.

3. Lipofilikligin derecesi ve buna bagli farmakokinetik farklar: Basta
propranolol olmak (zere B-blokerlerin ¢ogu lipofiliktir. Genel olarak lipofilik
ilaclarin eliminasyon yari omirleri kisadir, istenmeyen bir hemodinamik etki
meydana geldiginde ilacin kesilmesi ile bozukluklar hizla duizelebilir. Esmolol
lipofilik degildir, hidrofilik 6zelligi 6n plandadir.

4. Membran stabilizasyonu: Propranolol ve bazi B-blokerler uyarilabilir
hicrelerin sitoplazma membranindaki sodyum kanallarini bloke ederler, bdylece
membrani depolarizasyona karsi stabilize ederler. Esmolollin bdyle bir etkisi yoktur.

5. Melez (hibrid) etkinlik: Birden fazla reseptor (zerinde blokaj etkisi
yapabilme gliciine melez (hibrid) etkinlik denir. Labetolol, B reseptorler yaninda al
reseptorleride bloke eder.

3.3.2 Nonselektif B-blokerler
En oOnemlileri propranolol, alprenolol, labetolol, oksiprenolol, nadolol,

karteolol, penbutolol pindolol, sotalol ve timololdir (Tablo 1). Genel olarak kalbin
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kontraktilitesini, atim hizini, kalp debisini ve kalp indeksini azaltirlar. Bunlarin
sonucunda kalbin is yuku ve oksijen tiiketimi de belirgin derecede azalir. Total
periferik damar rezistansini artirmalarina ragmen kalp debisini disurdikleri i¢in kan
basincini da hafif derecede azaltirlar (28, 29).

Serebral damarlar hari¢, koronerler ve bobrekler dahil bdtin damar
yataklarinda kan akimini azaltirlar. Brons ve bronsiyollerde konstriksiyon yapar ve
zorlu ekspiryum hacmini azaltirlar. Antitrombositik etkinliklerinin varhgi nedeniyle
trombositlerin adezyon ve agregasyon yetenegini azaltirlar (28, 29, 30).

Lipolizi inhibe ederler ve pankreasin sempatik sinirlerin stimilasyonuna
bagli olarak gelisen insiilin salgisindaki artmayi inhibe ederler. insiilin veya oral
antidiyabetik ila¢ alan diyabetli hastalarda selektif olmayan beta bloker tedavisine
baslanirsa hipoglisemi komasinin tasikardi, palpitasyon ve titreme gibi 6n belirtileri
bu ilaclar tarafindan baskilanacagindan hastanin bu belirtilerin farkina vararak
onlem almasi engellenir ve hasta kolayca hipoglisemi komasina girebilir. Bu etkisi
esas olarak 2 reseptor blokajina baglidir (28, 29, 30).

Tablo 1: Selektif olmayan [-blokerlerin farmakokinetik ve farmakolojik
oOzellikleri

B-blokerler Selektivite  Yagda ISE Oral Yari  Eliminasyon 1.V.
cozunarliuk biyoyararlanim  émur form
(saat)
Karteolol B1- B2 0/+ + 85 5-6 KC, Bobrek Yok
Labetolol B1-B2-al ++ + 30 5 KC Yok
Nodalol B1-p2 0/+ 0 35 16-24 Bobrek Yok
Oksprenolol B1-p2 + + 20-75 1-2 KC, Bobrek Yok
Penbutolol B1-B2 +++ + >90 27 KC Yok
Pindolol B1-p2 + +++ 75 3-4 KC, Bobrek Var
Propranolol B1-p2 +++ 0 25 3-5 KC Yok
Sotalol B1-p2 0/+ 0 >90 8-18 KC, Bobrek  Var
Timolol B1-p2 + 0 50 4-5 KC Yok

0: etki yok, +++: cok etkili, ISE: intrinsik sempatomimetik etki, KC: Karaciger
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Renin salgilanmasi, jukstaglomeriler aparattan sempatik sinir sistemi
tarafindan B reseptorler aracithgi ile yapilir. Selektif olmayan beta blokerler renin
salgisini inhibe ederler. Ayrica empotans da yapabilirler.

Fazla lipofilik ilaglar olduklarindan santral sinir sistemine kolayc a gecerler.
Uyusukluk, bellek bozulmasi, dezoryantasyon, hal Gistinasyon, uykusuzluk,
yorgunluk ve isteksizlik yapabilirler (28).

3.3.3 Kardiyoselektif B-blokerler

B-blokerlerin kardiyoselektiflikleri mutlak degildir ve doza bagimlidir.
Dusuk dozlarda kardiyoselektiflik belirgindir; yiuksek dozlarda kardiyoselektif olan
ve olmayan ilaglar arasindaki etkinlik farki kaybolur (28).

Bu grup PB-blokerler de nonselektifler gibi kalbin kontraktilitesini, atim
hizini, atis hacmini, kalp debisini ve kalp indeksini azal tirlar. Kalpte iletim sistemi,
miyokard icindeki impuls iletimi yavaslar, A-V iletim siresi uzar, EKG’de P-R
arahigi genisler ve otomatisite inhibe olur (28, 29, 30).

Kardiyoselektif [-blokerlerin baslicalari; atenolol, esmolol metoprolol ve
asebutololdir (Tablo 2) (29).

Tablo 2: Kardiyoselektif [B-blokerlerin farmakokinetik ve farmakolojik
ozellikleri

B-blokerler  Selektivite  Yagda ISE  Oral Yari  Eliminasyon 1.V
¢ozunarluk biyoyararlanim  dmuir form
(saat)

Asebutolol p1 0 ++ 40 3-4*  KC,Bobrek  Var
Atenolol p1 0 0 50 6-9 Bobrek Yok
Betoksolol Bl ++ 0 90 16-22  KC,Bobrek Yok
Esmolol p1 o+ 0 0 0.15  Eritrositler iva
Metoprolol p1 + 0 40 3-7 KC Var
Seliprolol p1 0/+ 0 70 4-5 Bobrek Yok

0: etki yok, +++: gok etkili, ISE: intrinsik sempato mimetik etki, KC: Karaciger

* Asebutololiin yar1 6mrii 8-12 saat olan aktif metaboliti vardir

a Esmololiin sadece 1.V. formu vardir.
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Klinik uygulama yonunden kardiyoselektif ilaglarin selektif olmayanlara
ustnlukleri asagida 6zetlenmistir (28, 30):
1. Astim ve diger obstriuktif akciger hastahdr olan kimselerde selektif olmayan
blokerlere gore daha az bronkokonstriiksiyon yaparlar.
2. Periferik damar hastaligi olanlarda daha az periferik vazokonstriiksiyon yaparlar.
3. Diyabetli hastalarda insulin enjeksiyonuna bagl hipogliseminin normale
donmesini daha az geciktirirler ve hipoglisemi belirtilerini daha az maskelerler .
Hiz-basing Grlnd sistolik kan basinci ile nabiz hizinin garpiimasi sonucu elde
edilen, kalbin is guctlint gosteren faydal bir klinik kavramdir. ( blokerler 6zellikle

kalp hizini azaltarak hiz-basing Grtinunl azaltirlar (28).

3.3.4 Esmolol

Sekil 1: Esmololiin kimyasal yapisi

Esmololin  kimyasal ismi  (metil  3-4[2-hidroksi-3-(isopropilamino)
propoksifenil] propiyanathidroklortr)’ddr. Etkisi hizli baslayan ve ¢ok kisa sireli
olan B1 selektif (kardiyoselektif) adrenerjik reseptor blokeridir (31, 32) (Sekil 1).
3.3.4.1 Farmakokinetik

Tedavi edici dozlarda anlaml intrinsik sempatomimetik veya membran
stabilize edici aktivitesi yoktur. Esmololin {3 blokajinin derecesi kandaki dizeyleri
ile orantihidir (32).

B-blokerlere 6zgu tipik etkiler olusturur. Faz 4 depolarizasyonu azaltir,
bdylece otomatisiteyi baskilar, A-V iletiyi uzatir, sinus siklusu stiresinde artis saglar
ve sinus digimandn geri donus suresini arttirir. Normal sinus ritmi ve atri yal uyari

sirasinda A-H araliginda (atrium ile his demeti arasindaki ileti hizi) uzama ve
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antegrad venkebach siklus siiresinde artis saglar. Esmololin hayvan calismalarinda
B1 adrenerjik reseptorlere 40/1 afinite ile kardiyoselektif etkiye sahip oldugu
gosterilmistir (33).

Esmolol, ester baglarinin eritrosit sitozolindeki esterazlar tarafindan (plazma
kolinesterazlari ya da eritrosit membranindaki asetilkolinesterazlari tarafindan degil)
hidrolizi ile hizla metabolize olur. Metabolizmasi hepatik ya da renal kan akimindan
etkilenmez (33).

Esmololun total vicut klirensi 285 ml/dk, dagihm yari émrl yaklasik 2
dakika ve eliminasyon yari 0mri yaklasik 9 dakikadir. 50 -300 pg/kg/dk dozlarinda
kararli durum kan duzeylerine bes dakika i¢inde ulastlir. Esmolol Gin kandaki kararli
durum duzeyleri bu doz araliginda ender olarak artar ve eliminasyon Kkinetigi bu doz
araliginda dozdan bagimsizdir. Kandaki kararli durum dizeyleri inflizyon siresince
korunur ancak inflizyonun sona ermesinden sonra hizla azalir. Bu 6zelligi hasta
yanitina gore titre edilebilme olanagi saglar. Bolus uygulamasindan sonra kalp hizi
uzerine pik etkisi 1. dakikada ve kan basinci tzerine pik etkisi ise 2. dakikada baslar
(34, 35, 36).

Kandan hizla elimine edildiginden ilacin %2’si idrarla dedismeden hizla
atilir. Esmolol’un metabolizmasi sonucu serbest asit ve metanol olusur. Asit
metaboliti esmolol aktivitesinin 1/1500’ne sahiptir, ancak kandaki duzeyleri beta
blokaj etkisi gostermez. Renal yetmezlikte kan diizeyleri artabilir ancak toksik etki
beklenmez. Esmolol insan plazma proteinlerine (albumin gibi) %50 oraninda, asit
metaboliti % 10 oraninda baglanir. Anestezik ajanlar esmololun kardiyak depresan
etkilerini arttirir. Katekolamin tiiketen ilaglar (rezerpin gibi) ile birlikte verildiginde
aditif etki olusturabilir (34).
3.3.4.2 Farmakodinami

Yeterli serebral perflizyonun saglanabilmesi igin diyastolik arter basincinin
idamesi ¢ok Onemlidir. Esmolol diyastolik arter basincini sistolik arter basincina
gore daha az dusurerek sistemik kan basincini ve kalp atim hiz ini kontrol altina
almaktadir (28).

Laringotrakeal entiibasyona baglh meydana gelen hipertansiyon ve kalp atim
hizi artmasi serebrovaskiler patolojisi olan hastalarda (kafa ici ye r kaplayan olusum,
anevrizma, a-v malformasyon vb.) intraserebral kanamaya yol acabilir . Esmololiin

laringotrakeal entlibasyonda kullanilmasi bu tir komplikasyonlari azaltir (35).
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3.3.4.3 Anestezide kullanimi
Esmololiin anestezide kullanimi (preoperatif, perioperatif veya postoperatif
donemde) (35);

1. Anksiyeteye bagli semptomlarin tedavisinde premedikasyon amagl ,

2. Antihipertansif,

3. Antiaritmik,

4. iskemik kalp hastaliklari tedavisinde,

5. Hipertrofik kardiyomiyopatide preoperatif pulmoner arter akisini ve
arteriyel oksijen saturasyonunu diizeltmek amaciyla ve

6. Kafa travmalari ya da subaraknoid kanamalarda artan sempatik aktiviteyi
azaltmak amaciyla kullanihir.
3.3.4.4 Dozaj ve uygulama

Esmolol bolus ya da inflzyon seklinde uygulanabilir. Bolus dozu: 0,5-3
mg/kg’dir. Infiizyon dozu: 300-500 pg/kg/dk yiikleme dozu sonrasi 50-300 ug/kg/dk
arasinda surekli infizyon seklindedir (35) .
3.3.4.5 Yan etkileri

B-bloker kullanimina bagli yan etkiler esmolol kullaniminda da goralur (28).

1. Bronkokonstriiksiyon: Esmolol esas olarak kalp kasinda yerlesmis olan
beta-1 reseptorleri inhibe etmektedir ancak yuksek dozlarda esas olarak bronsiyal ve
vaskdler kas yapilarinda yerlesmis olan 2 reseptorlerini de inhibe etmeye baslar.

2. Hipotansiyon: Doza bagimli olarak meydana gelir ve dozun azaltilmasi ya
da ilacin kesilmesi sonrasi 30 dakika i¢inde normale doner.

3. Bradikardi: Bolus dozlarinda beklenmeyen bir yan etkidir.

4. Konjestif kalp yetmezligi

5. Santral sinir sistemi bulgulari: Bas donmesi, uyuklama, konfiizyon, bas
agrisi, ajitasyon gibi yan etkiler ortaya ¢ikabilir.

6. Gastrointestinal sistem bulgu lari: Bulanti, kusma, ¢ok az hastada dispepsi,
konstipasyon ve agizda kuruluk gibi yan etkiler gorilebilir.

7. Deri: Uygulama vyerinde enflamasyon ve sertlesme ile iliskili yerel
reaksiyonlar, ¢cok az miktarda odem, eritem, deri renginin degismesi, infiizyon
bolgesinde yanma hissi, tromboflebit (ajanin 5 mg/ml olacak sekilde seyreltimesi ile

engellenebilir) gibi lokal yan etkiler gérilmustur.
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3.3.4.6 Kontrendikasyonlari
1. Ciddi bradikardi (<50 atim/dak),
2. A-V kalp blogu,
3. Kardiyojenik sok ve
4. Belirgin kalp yetmezligidir.

3.4 INTRAVENOZ ANESTEZIKLER

inhalasyon anesteziklerinin bazi sakincalari dikkate alinarak, bilyik ve uzun
sureli cerrahi girisimlerde de intravendz anestezik kullanimi yayginlasmaktadir.
intravendz anesteziklerin en 6nemli 6zellikleri, lipofilik olmalari nedeniyle beyine
cok hizh bir sekilde diffize olmalari ve intravendz enjeksiyondan sonra olusan
plazma diizeylerinin trifazik olmasidir. ilk fazin yar ilanma 6mrii birkac dakika,
ikinci fazin yarilanma 6mrii yaklasik 15 -30 dakika ve son fazin yarilanma émri ise
birka¢ saat veya daha uzundur. Bu ilaglarin eliminasyonu, etki strelerinden
bagimsiz bir hizda karacigerde biyoinaktivasyon seklinde olur (37).

ideal bir anestezik ajanin 6zellikleri sdyle siralanabilir (37):

Sudaki ¢ozeltisi oda sicakhgdinda uzun sire stabil kalabilmelidir,
Enjeksiyonu agrisiz olmalidir,

Nonirritan olmahdir,

Bir sirkllasyon suresinde, hizla uyutmahdir,

Solunum, kardiyovaskdler ve motor yan etkileri minimum olmalidir,
Uyku, amnezi, analjezi olusturmali ve kas tonusunu azaltmalidir,
Hizla dagiimalh ve inaktif metabolitlere dontismelidir,

Adrenal ya da immunstpresyon 6zelligi olmamalidir ve

© © N o 0~ w D

Anaflaktoid ve otoalerjik reaksiyonlar igin cok distk uyarici 6zelligi
olmahdir.
3.4.1 Propofol

Propofol diger hipnotik maddelerle yapisal benzerligi olmayan cabuk ve
givenilir hipnoz olusturan, gama amino bdtirik asit (GABA) reseptorleri (izerinden
etkili olan bir ajandir. Ayni zamanda benzodi yazepinlerin baglandi§i yerden daha
uzak bir bolgede GABA ile duzenlenen gecisi artirmasi son zamanlarda tespit
edilmistir (38).
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Propofoliin sentez calismalari 1970°de baslamistir. 1977°de ilk klinik
deneme yapilmis ancak anaflaktik reaksiyon gorulmustir. Glnlimizde kullanilan
emilsiyon 1989°da elde edilmistir (39).

indilksiyon ve idame ajani olarak kabul edilen propofol son vyillarda
norosirurji ve pediyatrik anestezi ile yogun bakimda sedasyona kadar pek ¢ok Kklinik
uygulama alani bulmustur. Propofol infuzyonu; hizli temizlenme, hizli derlenme ve
antiemetik etkileri nedeniyle pediyatrik kardiyak anestezi ve  by-pass
operasyonlarinda, gunibirlik pediyatrik cerrahide, KBB ameliyatlarinda ve sasilik
cerrahisinde kullanilabilir. Tanisal radyolojide, propofol sedatif ve anestezik ajan
olarak kullanilmaktadir. Ayrica kemik iligi 6rnekleme, lomber ponksiyon,
pansuman degistirme ve radyoterapi gibi tanisal ve tedavi edici tibbi prosedirlerde
de kullanilmaktadir (39).

Yumusak ve hizli indilksiyon saglayan bu iV anestezik ajan kisa yarilanma
omri ile hizli derlenme saglar. Kas tonusunu azaltip, kardiyovaskiler ve solunum
depresyonu yaparak hizl, yumusak anestezi indiiksiyonu olusturur. Hizla ve gabuk
uyuttugu ve hizli redistribisyona bagli hizla derlenme sagladigi icin tercih edilir.
Uzun siren infiizyondan sonra derlenme nispeten yavas olur. Clnku 6zellikle yag
dokusundan olmak uzere pek ¢ok dokudan, bu lipofilik ilacin yavas perflizyonu s6z
konusudur. Propofolin hedef kan konsantrasyonu, 4 -6 pg/ml’dir. Soya fasulyesi
emulsiyonunda formdile edildiginden beri anaflaktik reaksiyona rastlanmamistir
(40).
3.4.1.1 Fiziksel ozellikleri

Propofol; (2,6-diisopropylfenol), bir fenol halkasina bagh iki isopropil
grubundan olusmaktadir (40) (Sekil 2).

OH
(CH;),HC CH(CH,),

Sekil 2: Propofolin kimyasal yapis
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Alkilfenol grubunun yan bag uzunlugu; ajanin etkis ini, induksiyon ve
derlenme karakteristiklerini olusturmaktadir. Propofol suda erimez. Ancak %1’ lik
akoz solusyonu (soya yagl, gliserol, yumurta lesitini iceren sudaki emlsiyon sekli)
IV uygulama igin uygundur. Koruyucu madde icermedigi icin uygulama sirasinda
steriliteye dikkat edilmelidir. Analjezik 6zelligi yok tur, subanestezik dozlarda
sedasyon, amnezi ve antiemetik etki olusturur. Histamin salinimina yol agmaz.
Uygulamalarinda enjeksiyon agrisi, miyoklonus, apne, hipotansiyon, nadiren de
flebit izlenebilir (41).

Sadece 1V uygulama icin uygundur. Yiiksek lipofilik 6zelligi ile hizli etki
olusturur. Uygulama sonrasi dagdilim yari émrii 2 -8 dk, redistribisyon yari 6mrii 30-
60 dk, eliminasyon yart Omrd ise 1-3 st’tir (41). Metabolik temizlenme
tiyopentalden 10 kat daha hizlidir. Propofolin dozu; eder N,O kullaniliyorsa,
opiyoid ya da sedatif ila¢ verilmisse veya rejyonel anestezi destegi uygulanmissa
azaltilmalidir (42).
3.4.1.2 Organ sistemleri Uzerine etkileri

Kardiyovaskuler sistem; SDD’yi (sistemik damar direnci), kardiyak
kontraktiliteyi ve on yuki azaltarak, arteriyel basinci disurir. SAB, DAB ve
OAB’da % 24-40 oraninda dusmeye yol agar (42, 43).

Miyokadiyal depresyon ve periferik vazodilatasyona bagli olusturdugu
kardiyovaskiiler  depresif etkisi  tiyopentalden daha fazladir. Arteriyal
vazodilatasyonu; damar diiz kasina direkt etki ve sempatik aktivite ile olusturur.
Baroreseptor refleksle tansiyon diserken kalp atim hi zinda minimal artisa yol acar
(44). Kalp atim hizi ve kardiyak debi degisiklikleri, saghkh ki silerde gecici ve
onemsizdir (40).

Solunum sistemi; indiksiyon dozundan sonra, doza bagli olarak %25 -35
oraninda apne olusturarak solunumu deprese eder. infiizyonunda tidal voliim ve
solunum orani azalir. Karbondioksit (CO;) birikimi yapar ve hipoksiye solunumsal
cevabi deprese eder. Kronik obsturiktif akciger hastaligi olanlarda bronkodilatasyon
yapar, ancak hipoksik pulmoner vaz okonstiksiyona etki etmez (44).

Santral sinir sistemi; propofoliin serebral kan akimi ve intrakraniyal basing
Uzerine etkileri azaltma yonundedir. Artmis intrakraniyal basingl hastalarda;
serebral arter basincindaki dusme, intrakraniyal basingtaki dismeden daha c¢ok

olabilir ve bu da serebral perflizyon basincinda 6nemli oranda azalmaya neden
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olabilir. Antikonviilzan etkisi yoktur. Propofol ayrica intraokiler basinci da dasurtr
(40).

Postoperatif donemde bulanti ve kusma insidansini azaltmaktadir. Bu
etkisini; antidopaminerjik aktivite, kemoreseptor triger zon ve v agal nukleus
depresyonu, olfaktor korteksten aspartat ve glutamat saliniminin depresyonu ile area
postremada seratonin konsantrasyonunu azaltarak olusturur ( 44).

Yanik, diyare ya da major sepsisli hastalar gibi ¢inko defekti olabilecek
hastalarda uzun sdreli inflizyonla kullanilacaksa ¢inko replasmani yapilmalidir (39).

Tablo 3’te propofoliin kullanim dozlari gorilmektedir (40). Terapdtik

propofol konsantrasyonu, cerrahi uyarinin yogunluguna gére diizenlenir.

Tablo 3: Propofollin intravendz anestezideki kullanim dozlari

Uygulama indilksiyon  idame

v 1-2.5 mg/kg 50-100 ng/kg/st

Hipotansif anestezide ideal anestezi teknigi; hizli etki baslangich olmali,
koruyucu reflekslerde, psikomotor ve biling fonksiyonlarinda hizli derlenme
saglamalidir. Ayrica postoperatif yan etki insidansi minimal olmalidir. Uygun
derlenme donemi ve disuk yan etki profili ile propofol bu alanda son derece popiiler
bir anestezik halini almistir (40).

Propofol iceren total IV anestezi (TIVA) tekniginin, diger intravenoz
anestezik ajanlarla karsilastinldiginda, hizli derlenme ve psikomotor testlerde
yiksek performans sagladi§i gozlenmistir (43).

Propofolle anestezi indiksiyonunda kalp atim hizi %10 -20 oraninda
dilsmektedir. Idamenin 1V veya inhalasyon ajani ile yapilmasi bu cevabi
etkilememektedir. OAB’de %10-25 oraninda dusus gozlenir (45).

Propofol; giiniibirlik hastalarda, laringeal maske uygulamalarinda, TIVA ve
sedasyonda popiiler bir iV anestezik ajandir. Kusmayi énler ve kas gevseticisiz
entlibasyona imkan verir. Bununla birlikte enjeksiyon sirasindaki agri yaygin
problemdir ve hastalar icin endise vericidir. Kicuk venlerde daha fazla agn
meydana gelmektedir. Eriskinler igin insidans % 28-90, cocuklarda % 28-85
arasindadir. Daha kii¢iik ¢ocuklarda ise bu insidans hem daha yiiksek hem de agr
siddeti daha fazladir. Cinsiyet acisindan bir fark yoktur (45, 46, 47).
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Diger 1V anestezik ajanlarin enjeksiyon agrisi: Tiyopentalde % 7,
metoheksitalde % 12-64, diazepamin organik bilesigi olan propilen glikol
(valium)’da % 37, diazepam soya fastlyesi yaginda formile edildiginde (diazemuls)
% 0, midazolamda % 1, etomidatta % 24 -68 olarak bulunmustur (47).

Enjeksiyonda adri ya hemen ya da gecikmis olarak ortaya c¢ikar. Hemen
ortaya cikan agri muhtemelen direkt irritan etkiye bagliyken gecikmis agri kinin
kaskadinin aktive olmasina baghdir (47).

Enjeksiyon agrisini engellemek icin sorumlu tutulan faktorlere yonelik pek
cok calisma yapilmis ve degisik sonuclar alinmistir:  Farkh calismalarda, genis
venlerde agrinin daha az oldugu gorilmistir (47). Bunun sebebi olarak da ilacin
endotele temasinin azalmasi gosterilmistir. Aspirin ve nonsteroid antienflamatuar
ilac kullanimi ile ilgili degisik calismalar yapilmistir. Ancak, agri mekanizmasina
prostaglandin sentezinin etkisi olmadidi anlasiimistir (47).

Lokal anesteziklerden prilokain ve prokain kullaniminda, agrida anlamli
azalma gortlmustur. Etkileri lokal anestezik 0Ozelliklerinden dolayr ortaya
cikmaktadir. Propofolun dilisyonu, agriyr oldukga azaltmistir, kisa etkili opioidlerle
de agrinin azaldigi gézlenmistir (46).

Gliseroltrinitrat, muhtemelen venodilatasyona yol acarak ven akimini
arttinip, ven duvari ile propofoliin temasini azaltarak agriy1 azaltmistir . Tiyopental,
santral ve periferik aktivasyona bagli olarak, ketamin ise periferik lokal anestezik
etki ile agri yolu blokajina bagli agriyi azaltmaktadir (45).

Yapilan c¢alismalarda propofol uygulamasindan hemen &nce yapilan
lidokainin agriy1 belirgin olarak azalttigi gorilmistir (46). Yine yapilan
calismalarda degisik miktarlarda lidokainin propofol igine karist irilmasinin agriyi
azalttigr ve lidokainin etkisinin kilodan bagimsiz oldugu belirtilmistir. Bu iki
yontem karsilastirildiginda ise propofol igine lidokain karistiriimasinin daha etki li
oldugu tespit edilmistir (47).

Tablo 4’de giincel iV ajanlarin organ sistemleri tizerine etkileri 6zetlenmistir
(48).
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Tablo 4: Giincel 1V anesteziklerin organ sistemlerine etkileri

Kardiyo-vaskiler Respiratuvar Serebral

Anestezik ajanlar Kalphizi  OAB Venti- BD SKA SOT IKB
lasyon

Barbitiratlar
1. Tiyopental ++ -- +++ - +++ o+ F+
2. Tiyamilal ++ -- +++ - +4+ +4+ 4+
3. Metoheksital ++ -- +++ 0 +4+ 4+ +
Benzodiazepinler
1. Diazepam 0/+ - -- 0 -- -- --
2. Lorazepam 0/+ - -- 0 -- .- --
3. Midazolam + -- -- 0 - .- -
Opioidler
1. Meperidin + * --- * - - -
2. Morfin -- * --- * - - -
3. Fentanil -- - - 0 - - R
4. Sufentanil -- - --- 0 - - -
5. Alfentanil -- -- - 0 - - R
6. Remifentanil -- -- --- 0 - - -
Ketamin ++ ++ - +++ +++ + +++
Etomidat 0 - - 0 .- — I
PROPOFOL 0 0
Droperidol + -- 0 0 - 0 -

0: degisiklik yok, 0/+: degisiklik yok veya bir miktar artma, -: azalma, +: artma, *: morfin
ve meperidinin bu etkileri salinan histamin miktarina baglhdir

OAB: ortalama arteriyel basing, BD: bronkodilatasyon SKA: serebral kan akimi, SOT:
serebral oksijen tiiketimi, iIKB: intrakraniyal basing

3.4.1.3 Biyotransformasyon ve toksisite

Karacigerde konjugasyon sonucu suda ¢Ozlinen silfat ve inaktif
metabolitlere ayrisir ve bdbreklerden atilr (44). Farmakokinetigi orta dereceli
sirozdan etkilenmemektedir. Kronik renal yetmezlik ana ilac in atithmin
etkilememektedir (44, 49).
3.4.1.4 ilag etkilesimleri

Propofol kas gevseticilerle etkilesmez. Es zamanh propofol verildigin de

fentanil ve alfentanilin plazma konsantrasyonlari yikselebilir (40, 50).
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3.5 INHALASYON ANESTEZIKLERI

Genel anestezi igin ilk kullanilan inhalasyon anestezikleri; N ,0, eter ve
kloroformdur. Valerius Cordus’un dietil eteri 1540 yilinda bulmasina karsin, eterin
medikal kullanimi 1840’ yillarda olmustur. 1846 yilinda William Morton, eterin
genel anestezik etkisini kopeklerde ve insanlarda denemistir. 1847 yilinda kloroform
kullanima girmistir. Halotan 1951 yilinda sentez edilmis, 1956°da Klinik kullanima
girmistir. 1960’larin ilk yillarinda metoksifloran, 1970’lerde enfluran ve izofluran
sentezlenmistir (55).

1970’lerde sentez edilen sevofluran, 1990’larda Japonya’da kullanima
girmistir. 1992’de ise Amerika’da kullanilmaya baslanmistir. Bugiin igin ete r ve
kloroform terk edilmistir. N,O, halotan, izofluran, sevofluran ve desfluran halen
kullaniimaktadir (51).

inhalasyon anesteziklerinin etkisi beyin dokusunda belirli bir konsantrasyona
ulasmasi ile olur. Beyinde belirli bir konsantrasyona ulasmasi igin de bir takim
asamalardan gecmesi gerekir. inhalasyon anesteziklerin etkisi, inhale edilen
maddenin konsantrasyonuna, alveolar konsantrasyona, kandaki konsantrasyonuna ve
dokudaki konsantrasyonuna baglidir (51).

ideal bir inhalasyon anestezigi (55):

1. Kimyasal olarak saf ve stabil olmall,
. Vicutta metabolize olmamali,
. Organlara toksik etkili olmamall,

Dusuk kan/gaz partisyon katsayisi olmali,

2
3
4
5. Vital fonksiyonlari minimal etkilemeli,
6. Hos kokulu ve nonirritan olmall,
7. Analjezik etkili olmali,
8. Yanici olmamali,
9. Kas gevsemesi saglamali ve
10. Ucuz olmalidir.

3.5.1 Sevofluran

Sevofluran, yeni gelistirilmis metil eter tlrevi inhalasyon anestezigidir.
Kimyasal adi; fluorometil-2,2,2-trifluoro-1-(trifluorometil) etil eterdir (Sekil 3).
1951 yilinda Suckling tarafindan halotanin sentezlenmesiyle, fluorin iceren

anestezik ajanlarin klinik kullanim dénemi baslamistir (55).
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Sekil 3: Sevofluranin kimyasal yapisi

Sevofluran, 1968 yilinda Regan ve arkadagslari tarafindan sentez edilmistir.
1981’de Holaday ve Smith tarafindan gontlluler (zerinde yapilan ilk calisma
yayinlanmistir (52). ilk klinik kullanimi 1990 yilinda Japonya’da gerceklesmistir.
Disuk kan-gaz partisyon katsayisi nedeniyle hizli indiiksiyon ve derlenmeye olanak
saglar (53).
3.5.1.1 Fiziksel ozellikleri

Sevofluranin kaynama noktasi 58.6 °C olup, 20 °C’de 160 mmHg’hk
doymus buhar basincina sahiptir. Kan/gaz dagilim katsayisi 0.69’dur (53). Dusik
kan/gaz dagilim katsayisina sahip inhalasyon anesteziklerinde, alveoler
konsantrasyon hizla inspire edilen konsantrasyonla dengelendigi icin hizh
indlksiyon saglar. Pratikte isofluran, enfluran, desfluran hava yoluna irritan
Ozelliktedir. Bu durum; Oksirik, soluk tutma, asir salivasyon ve hatta
laringospazmla sonuglanabilir (55).

Sevofluranin baglica Ustiinlukleri, hos ve nonirritan kokusu ile maske
indiksiyonunda minimal respiratuvar irritasyon yapmasli, anestezi derinliginin diger
ajanlara gore daha iyi kontrol edilebilmesi, desfluran haricindeki diger tim volatil
anesteziklerden daha hizh indlksiyon ve derlenme sagl amasi ve stabil
kardiyovaskiiler etkileridir (55).

Sevofluranin anestezisi, dusiik kan/gaz ¢ozinurlugli ve disik respiratuvar
irritabilite nedeni ile inhalasyon anestezigi olarak tercih edilmektedir. Anestezi
idamesinde, sevofluranin inspiryum/alveolar konsa ntrasyon orani, isofluran ile elde
edilenden dort kat daha disiktur. Bu da anestezi derinliginin kontroliinde buyik

gliven saglamaktadir (56, 57).
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3.5.1.2 Organ sistemleri Uzerine etkileri

Solunum sistemi; sevofluranin solunum Uzerine doza bagl depresif etk isi
halotandan daha belirgindir. Bu etki baslangici, sevofluranda solunum siklusu suresi
kadardir ve anestezi derinligi arttikca, dakika ventilasyonu diserken PaCO , artar.
Ayrica bronsiyal diz kaslari gevsetir (57).

inhalasyon anestezikleriyle genelde solunum sayisi artar, tidal volim ve
ekspirasyon sonu volim ise azalir. Sevofluran, isofluran, halotan ve enfluran ile
yapilan bir calismada; sevofluranin solunum sayisini etkilemedigi, O6ksurik
refleksini uyarmadigi, tidal volim (zerine etkisinin az oldugu ve respiratuvar
parametreler Uzerine en az etkili volatil ajan oldugu gézlenmistir (58).

Kardiyovaskuler sistem: sevofluran dahil tim inhalasyon ajanlari negatif
inotropik etki ve periferik vazodilatasyonla, doza bagh olarak kardiyovaskuler
sistemi deprese eder ve SDD’yi azaltir. SDD’deki azalma sonucu OAB diser.
Kardiyak debi, normal anestezik idame sinirlarinda seyreder. Yuksek
konsantrasyonlarda, kalsiyum kanallarina etkisiyle bir miktar miyokard depresyonu
olusturur (59). Miyokadi, katekolaminlerin aritmo jenik etkisine karsi sensitize
etmez. Deneysel calismalarda sevofluranin, kollateral perfiizyonunu azaltmadigi ve
koroner ¢alma sendromuna neden olmadigi gosterilmistir (60).

Renal sistem: Sevofluran, bdbrek kan akimini bir miktar azaltir.
Metabolitleri, konsantrasyon yetenegdi gibi bébrek tubuler fonksiyonlarini zayiflatir
(56).

Karacigerde; portal ven akimini azaltir fakat hepatik arter kan akimini
arttirir. Boylece total karaciger kan akimi ve oksijen dagihmini diizenler (56).

Santral sinir sistemi: sevofluran, SSS’de dusik kan/gaz c¢ozunUrluk
katsayisi nedeniyle hizla elimine olmaktadir. Konvilzif ve epileptik aktivite
bildirilmemistir (56).

Normokarbik durumda serebral kan akimi ve intrakraniyal basingta bir
miktar yukselmeye neden olmaktadir. 1.5 MAK (m inimum alveolar konsantrasyon)
uzeri sevofluran konsantrasyonu serebral kan akiminda otoregilasyonu saglar.
Serebral oksijen ihtiyacini azaltir. Sevofluranin mevcut inhalasyon anestezikleriyle

degisik organ sistemleri tizerine olan etkileri Tablo 5’te gdste rilmistir (51, 60).
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Tablo 5: Guncel volatil anesteziklerin organ sistemleri Gzerine etkilerinin
karsilastiriimasi

Sistemler N,O Halotan Enfluran  Isofluran Desfluran Sevofluran

Kardiyovaskuler

- Kan basinci 0 -- -- -- - -
- Kalp hizi 0 - + + 0/- 0
-SVR 0 0 -- -- -- -
- Kardiyak output 0 - 0 0 0/- -

Respiratuvar

- Tidal volim - -- -- -- - -
- Solunum hizi + ++ -- + + +
Serebral

- Kan akimi + ++ + + + +
- Metabolizma + - - + + +
- intrakraniyal basing + ++ ++ -- -- -
Renal

- Kan akimi -- -- -- - - -

- idrar gikisi -- -- -- -- ? ?

Hepatik kan akimi

Noromiiskiiler blok + + it it et +

Metabolizma oran 9%0.004 %1520 %25 %0,20 %0,10 %2-3

0: degisiklik yok, +: artirir, +++: cok artirir, -; azaltir, --: ¢ok azaltir

Elektif cerrahi uygulanan hastalarda sevofluran ile derlenme zamani 1 -7
MAC/st arasi oldukca stabil gozlenmistir. Oysa isofluranda ayni sartlarda derlenme
zamani 5 kat degisiklik gostermektedir (61).
3.5.1.3 Biyotransformasyon ve toksisite

Karacigerde P-450 2E; mikrozomal enzimlerince metabolize edilir. %5’in
altinda bir metabolizmasi s6z konusudur. Biyotranformasyon sonucu, inorganik
fluorid ve karbondioksid salinimi ile sevofluranin tanimlanmis tek metaboliti olan
heksafluoroisopropanol olusur. Bu madde glukronik asitle hizla konjuge edilir ve
bébrekler yoluyla atilir. Sevofluran spontan biyolojik yikima ugrar. Sodalaym gibi

alkali ortamlarda nefrotoksik son yikim trtinleri olusur (56).
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Bu maddelerden biri Bilesik A olarak adlandirlanin  kimyasal adi
“fluorometil-2,2-difluoro-1-(trifluorometil) vinileter” dir. Bilesik A’nin birikimi;
inspire edilen gaz sicakhginin artmasi, disik akimli anestezi teknigi kullanimi, kuru
barolaym kullanimi, yiiksek konsantrasyonda sevofluran kullanimi ve uzun sire
sevofluran anestezisi alinmasi ile artar. Sevofluran anestezisi sonrasi toksik diizeyde
Bilesik A ya da inorganik fluorid olusumu kesin olarak belirlenememistir.
Postoperatif bobrek hasarini gosteren indikatdrl er kullanilan pek cok calismada
toksisite veya hasar belirlenememistir. Bununla birlikte bilinen bébrek hastahgi
olanlarda 2 L/dk uUzeri ve birkag saatten uzun sirecek girisimlerde sevofluran
anestezisinden kaciniimalidir (51).

Bir diger nefrotoksik son yikim driini Bilesik B olarak adlandirilan;
flurometil-2 metoksi-2,2 difluoro-1 (trifluorometil) etil eter’dir. Bilesik B’nin
toksisitesi Bilesik A’ya gore daha azdir. Donanimli anestezi devresi icinde,
sevofluran ile CO, absorbaninin temasi sonucu kiigiik mik tarlarda Bilesik A ve gok
az miktarda (0.5 ppm) Bilesik B olusur (61).

Sevofluran, trifluoroasetik asit (halotanin hepatik nekroza neden olan
metaboliti) wveya iliskili bilesiklere metabolize olmayan ilk fluorinlenmis
anesteziktir. Tum inhalasyon ajanlari d oza bagh olarak karaciger perflizyonunu
azaltir. Son calismalar hepatoselliiler hasar mekanizmasinin, biyotransformasyon
sirasinda olusan metabolitlerin karaciger molekillerine baglanarak immiin cevap
olusturdugu fikrini desteklemektedir (56).

Sevofluranin kullaniminda, ciddi yan etki ve anlamli karaciger ve bobrek
toksisitesi bildirilmemistir. Sevofluranin toksisitesi klinik diizeyden cok teorik
dizeyde kabul edilmektedir (56).

3.6 OPIOIDLER

"Opioid", "Narkotik analjezik", "Narkotik anestezik™ terimleri spe sifik olarak
opioid reseptorlerine baglanarak opioid agonist etki gosteren ilaclari tanimlamak
icin kullanilir. Opioidler tum santral sinir sistemi ve diger dokularda yer alan
spesifik reseptorlere baglanarak etkilerini gosteren ajanlardi r (40, 62, 63). Bes temel
opioid reseptorl bulunmaktadir:

1. Ml (p) reseptori: Supraspinal analjezi, solunum depresyonu, 6fori ve

fiziksel bagimhihktan sorumludur.
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2. Kappa (K) reseptori: Spinal analjezi, miyozis ve sedasyondan

sorumludur.

3. Sigma (o) reseptori: Disfori ve haliisinasyondan sorumludur. Ayrica

solunum ve vazomotor merkezi stimiile eder.

4. Delta (8) reseptorleri: Motor etkiler ve idrar retansiyonunda roll oldugu

distnulmektedir.

5. Epsilon (g) reseptoérleri: Hormonal etkilerden sorumlu tutulmaktadir (40,

62, 63).

Opioidler bir miktar sedasyon yapmakla birlikte belirgin analjezik 6zelligi
olan ajanlardir. Opioid agonistler reseptor aktivasyonu yaparlar. Agonist -antagonist
ozelligi gosteren ilaglar bazi reseptorlerde agonist, bazilarinda ise antagonist etkiye
sahiptirler. Farmakodinamik 6zellikleri hangi reseptorlere baglandiklarina, reseptori
aktive veya inhibe etmelerine ve reseptdre baglanma afinitelerine baghdir. Opioid
reseptor aktivasyonu presinaptik norotransmitterlerin - salinimini  ve uyarici
ndrotransmitterlerin postsinaptik cevabini azaltir. Hicresel anlamda potasyum ve
kalsiyum iletiminde degisme olmaktadir. Spinal kordun arka kokiinde uyari
iletiminin durdurulmasiyla ve inen inhibitér yolun modilasyonu ile agri iletimi
baskilanmis olur. Opioidler en cok santral sinir sisteminde etkili olmalarina ragmen
somatik ve sempatik sinir sisteminde de opioid reseptorleri bulunmaktadir (63).

Opioidler dogal, sentetik ve yari sentetik olmak Ulzere 3 grupta incelenir.

Opioidlerin etki sekline gore siniflamasi tablo 6°da gosterilmistir (62).

Tablo 6: Opioidlerin etki mekanizmasina gore siniflandiriimasi

Agonist Antagonist Agonist-Antagonist
Dogal Morfin
opioidler Kodein
Mepridin _
Metadon Pentazosin
Fentanil Nalbufin
. Sufentanil Butorfanol
ie?;ﬁ;:; Alfentanil Naloksan Siklazosin
P Tilidin Naltreksen Buprenorfin
Fenoperidin Meptaglnol
Anilerdin Dezos_ln
Dekstromoramid Proprlgm
Hidromorfon Nalorfin
.. Oksikodon
:Sgliztlegrtetlk Oks_imorfon
Eroin
Rasemorfon
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3.6.1 Fentanil

CHCHC—N

o N == CH,CH,

Sekil 4: Fentanilin kimyasal yapisi

Fenilpiperidinin sentetik bir derivesi olan fentanilin kimyasal ismi N (1 -
fentanil- 4-piperidil) propionanilid’dir. Tedavi edici indeksi yuksektir. Morfinden
100-300 kez daha guclidur ve yan etkileri daha azdir (64, 65).

Fentanil santral sinir sisteminde talamik seviyede etki gosterir. Hipotalamus,
retikller sistem ve Gama noronlari etkiler. Kortikal seviyede agrinin algilanmasinda
azalma gozlenir. Diger santral sinir sistemi depresanlarini potans iyalize eder.
Miyozis ve 6fori yapar.
3.6.1.1 Farmakokinetik

Etkisi 30-60 saniye icinde baslar ve 30 dakika strer. Maksimum analjezik
etki dizeyi 3-6 dakika iginde saglanir. Solunum depresyonu en fazla 5 -15 dakika
arasinda goralur. Tekrarlayan uygulamalarda ise eliminasyon vyari O0mri
uzayacagindan derlenme siiresi gecikir. Intraoperatif 2-150 ug/kg dozda
kullanilabilir (66).

Fentanil yagda ¢oztnirligu oldukca yuksek bir ila¢ oldugundan kan -beyin
bariyerini hizla gegebilir (morfinden 156 kat fazla), dolayisiyl a etki baslama stresi
kisadir, ancak adipoz dokuda ve iskelet kasi gibi inaktif dokularda buyik
miktarlarda birikmesi yavas salinim etkisi yapar. Bu durum fentanil’in eliminasyon
yart dmriniin 2-4 saat olmasina yol acar. Dagilim hacmi 3-6 L/kg, klirensi 10-20

ml/kg/dk’dir.  Ayni  0Ozelligi plasenta bariyerinin  hizla gecilmesini saglar.
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Tekrarlayan ve uzun sireli uygulamalarda inaktif dokular doymus oldugundan etki
suresi uzar (12).

Fentanil plazma proteinlerine %80 oraninda baglanir ve akcigerlerden ilk
gecis eliminasyonuna ugrar. Fentanil hem albumine (%50), hem de alfa ve beta
globulinlere baglanir. Plazma proteinlerine baglanma miktari kan pH degerine
baghdir. Fizyolojik pH’da, pKa’si ylksek oldugundan gogunlukla iyonize sekilde
bulunur. Alkalozda noniyonize formu artar. Eliminasyon yari omri albumin
diizeyinin, hepatik kan akiminin ve mikrozomal enzim aktivitesinin azalmasiyla
artar. Fentanil esas olarak karacigerde N -dealkilasyon ve hidroksilasyona ugrayarak
metabolize olur. Primer metaboliti norfentanil dir (64).

Fentanil, propofolin total vicut Klirensini azaltir, kan konsantrasyonunu
artirir. Propofoliin distriibisyonunu ve Klirensini ise degistirmez (64).

Solunum depresyonuna yol acan en disik plazma konsantrasyonu 1 ng/ml
iken, 1.5-2 ng/ml konsantrasyonunda ise iyi postoperatif analjezi saglar (63).
3.6.1.2 Farmakodinami
3.6.1.2.1 Kardiyovaskdler sisteme etkileri

Fentanil analjezik ve anestezik dozlarda, zayif sol ventrikil fonksiyonu olan
hastalarda bile hipotansiyona nadiren neden olur ve genellikle vagal stimilasyona
bagl bradikardi sonucu olusur. Miyokard kontraktilitesinde ¢ok az ya da hig
degisiklik olusturmaz. Tim hemodinamik parametreler (kalp hizi, kan basinci,
kardiyak output, sistemik ve pulmoner vaskdler rezistans, pulmoner wedge basinci
vb.) fentanil ile anestezi indiksiyonu sirasinda degismeden kalir. Fentanil
atrioventrikiler dagum iletimini yavaslatir. P-R araligini, atrioventrikiler digum
refrakter periyodunu ve purkinje lifi aksiyon potansiyeli stresini uzatir (62).
3.6.1.2.2 Solunum sistemi Uzerine etkileri

Fentanil esit dozdaki dolantin ve morfinden ¢ok daha ¢abuk ve daha kisa
sureli bir solunum depresyonu olusturur. Yash hastalar opioidlerin solunum
depresan etkilerine daha hassastir. Fentanilden sonra hipokapnik ventilasyon
(hiperventilasyon) postoperatif solunum depresyonunun uzatir ve arttirir; bunun
nedeni kardiyak output ve karaciger kan akiminin azalmasi nedeniyle karacigerden
atihmin azalmasidir (62).

Fentanilin  histamin  salici  etkisi, bulanti-kusma  yapici etkisi,

bronkokonstriksiyon ve solunum yolu salgilarinda artis etkisi morfinden daha azdir,
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bu nedenle astmatik veya bronkospastik hastada en iyi opioid analjezik ve
anesteziktir (63).
3.6.1.2.3 Santral sinir sistemi Gzerine etkileri

Vagomimetiktir, kolinerjik etki gosterir. Bula nti, kusma, ve miyozis yapar.
Oddi sfinkterini kasar. Fentanil, serebral kan akimi ve serebral metabolizmayi
disurdr bu nedenle intrakraniyal basinci ylksek olan hastalarda kafa i¢i basincini
disurmek igin uygun bir ajandir (64).
3.6.1.3 Anestezide kullanimi

Anestezide kullanimin amacina gore asagidaki gibi gruplandirmak
mumkundur (62).

1. Analjezik,

2. Analjezik-anestezik ve

3. Primer olarak anestezik.
3.6.1.4 Dozaj

Fentanil 1V olarak 1-2 pg/kg gibi disiik dozlarda analjezi saglamak igin, 2 -
10 pg/kg dozlarda inhalasyon anestezikleriyle birlikte entlibasyon sirasinda veya
cerrahi uyaranlara karsi olusan hemodinamik yaniti énlemek igin, 50-100 pg/kg gibi

yiksek dozlarda ise tek basina genel anestezi saglamak igin kullanilir (66).

3.7 NOROMUSKULER BLOKERLER

Kas gevsetici ilaglar anestezi uygulamasinin rutin bir parcasi haline
gelmistir. 16. ylzyilin sonlarinda Giiney Amerika yerlileri tarafindan oklarda zehir
olarak kullanilan kirar 1942°de ilk kez Griffith ve Johnson tarafindan cerrahi
girisim sirasinda kas gevsemesi icin kullaniimistir.

Bu ilaglar ¢cabuk ve atravmatik endotrakeal entiibasyon yaninda; uygun bir
calisma ortami olusturarak cerrahi girisimin daha givenli, rahat ve kisa silirede
yapilmasini saglarlar. Bu sekilde hastalar daha az anestezik madde almakt a, kanama
azalmakta ve cerrahi travma suresi kisalmaktadir. Ancak bu ilaglarin analjezik veya
anestezik Ozelliklerinin olmadigi hicbir zaman unutulmamali; kas gevseticiler
yetersiz anestezi belirtilerini kapatmak icin kullanilmamalidir (67).

Kas gevsetici ilaglarin hepsi kuarterner amonyum yapisindadir. Kuarterner
azot lzerindeki pozitif yukler, asetilkolinin kuarterner azotunu taklit ederek motor

son plaktaki kolinerjik nikotinik reseptorlerle etkilesirler. Kas gevseticiler,
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depolarizan ve nondepolarizan kas gevseticiler olarak iki gruba ayrilirlar (Tablo 7).
Aradaki farklar soyle 6zetlenebilir (68):

1. Etki mekanizmasi: Nondepolarizan kas gevseticiler motor son plakta kompetitif
antagonistler gibi davaranirken, depolarizan kas gevseticiler asetilkolinin r eseptor
agonisti gibi davranirlar.

2. Blogun geri cevrilmesi: Depolarizan kas gevseticiler asetilkolinesteraz
tarafindan metabolize edilmediklerinden sinir kas kavsagindan diflizyonla
uzaklasirlar ve karaciger ve plazmada bulunan, psddokolinesteraz adi ver ilen bir
baska enzimle hidroliz edilirler, depolarizan blogu ortadan kaldiracak etkin bir ajan
mevcut degildir. Mivakuryum disindaki nondepolarizan ajanlar asetilkolinesteraz
veya psodokolinesteraz tarafindan énemli derecede metabolize edilmezler. Blogun
geri donmesi redistriblisyona, kademeli metabolizmaya ve vicuttan kas gevseticinin
atilmasina ya da asetilkolinesteraz enziminin aktivitesini inhibe eden 6zel tersine
cevirici ajanlarin uygulanmasina baglhidir.

3. Periferik sinir uyarilarina cevap: Uzamis veya tekrarlayan sinir uyarilarina
alinan yanitin kademeli olarak azalmasi (sénme) bir nondepolarizan blok
gostergesidir. Depolarizan blok ise tetanik veya dortli uyarilar sirasinda sénmeye

yol agmaz.

Tablo 7: Kas gevseticiler

Depolarizan Nondepolarizan

Kisa etkili Suksinilkolin Mivakuryum

Atrakuryum
- Sisatrakuryum
Orta etkili Vekuronyum
Rokuronyum

Doksakuryum
Uzun etkili Pankuronyom
Pipekuronyum

Ideal bir kas gevseticide olmasi gereken dzellikler sdyle siralanabilir (67):
1. Yuksek etkinlik, hizl1 ve kisa etki siiresi,
2. Birikici olmamali, kisa siirede etkisi tamamen ortadan kalkmall,

3. Kardiyovaskiler yan etkileri olmamall,
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4, Histamin salinimina neden olmamali,

5. Antikolinesterazlar tarafindan antagonize edilebilmeli,

6. Farmakolojik olarak inaktif metabolitlere yikilmalh ve

7. Nondepolarizan etki mekanizmali olmahdir.

Bu 6zelliklere sahip yeni ilaclarin bulunma ¢abalari halen devam etmektedir.
3.7.1 Vekuronyum bromid

Demetile olmus, monokuarterner aminosteroid yapisinda bir nondepolari zan
noromdaskiler blokordir. Pankuronyum tirevidir. Pankuronyumdan farki bir metil
grubunun eksik olmasidir. Yapisindaki kigik farklilik, ilacin fiziksel, kimyasal ve
farmakolojik 6zelliklerini 6nemli olclide degisiklik olusturmustur. Kas gevsetici
glcl ayni kalarak yan etkileri azalmistir.

Entlibasyon dozu 0.08-0.12 mg/kg olup, etkisi 1-2 dk icinde baslar. 3-4 dk
icinde maksimum duzeye ulasir ve etkisi 15 -20 dk sirer. Cerrahi gevseme dozu 0.04
mg/kg, idamede ise 0.01 mg/kg (15-20 dk’da bir) veya 1-2 ng/kg/dk devamli
infiizyon olarak verilir. Inhalasyon anestezikleri ile etkisi potansiyelize olur (68).
3.7.1.1 Metabolizmasi ve atilimi

Deasetilasyonla hidroksi metabolitlerine yikilir. Deneysel calismalarda bu
metabolitlerin aktif oldugu gorillmiistiir. insanda k araciger tarafindan hizla alinir ve
1/3 kadari degismeden safra ile atilir, %25’i de degismeden idrarla atilir. Geri kalani
muhtemelen hidroksi metabolitlere yikilmaktadir. Ancak insan plazmasinda bu
metabolitler saptanamadi§i gibi, kas gevsetici aktivitel erine ait veri de yoktur.
Bobrek hastalarinda kullanilabilir. Yogun bakimda uzun sure kullanildiginda 3 -
hidroksi metabolitinin birikmesine bagli etkisi uzar. Kardiyovaskiiler olarak, 0.28
mg/kg’a kadar olumsuz bir etkisi yoktur (68).

Karaciger yetmezliginde verilen doz 0.15 mg/kg’t gecerse etkisi biraz
derinlesir ve uzar. Karaciger transplansplantasyonunun anhepatik fazinda gerekli
doz azaltilir. Bobrek yetmezliginde ise etkisi degismez veya cok hafif uzar.
Histamin salinimi yapmaz (68).

Plasentayl 6nemli 6lglide gecmez; sezaryen girisimlerinde kullaniminin fetls
Uzerinde olumsuz bir etkisi gortlmemistir. Goz igi basincini dusurdr. Etkisi yasa
bagimh farklilik géstermez (68).

-39-



4. GEREC VE YONTEM

Calisma, Firat Universitesi Firat Tip Merkezi Kulak Burun Bogaz Anabilim
Dali tarafindan elektif septoplasti, rinoplasti ve septorinoplasti operasyonu yapilan
60 hasta ile gerceklestirildi.

4.1 Hasta secimi

Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onayi alindiktan sonra, ASA I-II
risk grubunda olan, yaslari 18-60 arasinda degisen hastalar, aydinlatiimis onamlari
alinarak ¢calismaya dahil edildiler.

Oykii, fizik muayene ve laboratuvar bulgularina gore kalp yetersizligi,
gecirilmis miyokard infarktist, kardiyak ritm problemi olanlar, diyabeti, hepatik,
renal, solunumsal veya hematolojik bozuklugu olanlar, santral sinir sistemi hastaligi
olanlar, surekli ila¢ kullananlar, ilag allerjisi 0ykisu olanlar ve psikiyatrik problemi
olanlar calisma disi birakildi.

4.2 Cahisma protokolu

TUm hastalar operasyondan 6nce anestezi polikliniginde degerlendirilerek
elin radiyal ve ulnar dolasiminin degerlendirilmesi amaciyla Allen testi uygulandi.
Operasyondan once 8-12 saat a¢ birakilan hastalarin hepsine premedikasyon igin
ameliyattan 30-60 dakika 6nce 0.05 mg/kg midazolam ve 0.01 mg/kg atropin
intramiskiler (IM) olarak yapildi.

TUm hastalara operasyona alinmadan yarim saat 6nce KBB Kkliniginde
calisma hakkinda bilgisi olmayan bir arastirma gorevlisi doktor tarafindan
vazokonstriktor emdirilmis burun tamponu uygulandi.

Operasyon odasina alinan hastalarin (st ekstremite venlerinden birine 20 G
(Gauge) kanul yerlestirilerek ilk saatte 10 ml/kg, takibeden saatlerde 5 ml/kg olacak
sekilde Laktath Ringer soliisyonu infiizyonuna baslandi. Tum hastalara strekli EKG
trasesi (DIl derivasyonundan), noninvazif olarak sistolik, diyastolik, ortalama arter
basinci ve puls oksimetri ile SpO, monitdrizasyonu uygulandi ve kaydedildi .

Preoksijenasyon amaclyla 3 dk %2100 O, uygulanan hastalarin timine
indilksiyonda iV bolus olarak 2-3 mg/kg propofol, 1pg/kg fentanil ve 0.1 mg/kg
vekuronyum bromid uygulandi. Hastalara maske yardimiyla %100 O, ile inhalasyon
yaptirildi. Yeterli anestezi derinligi saglandiktan sonra entilbe edilen hastalara

mekanik ventilatdrle solunum destegi saglandi.
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Hastalar rastgele dort gruba ayrildi:

1. Propofol grubu (Grup P, n=15): Anestezi idamesinde 8 mg/kg/st propofol
IV infuzyon seklinde, 2 L/dk O, ve 2 L/dk medikal hava karisimindan
inhalasyon yolu ile verildi.

2. Propofol + Esmolol grubu (Grup PE, n=15): Anestezi idamesi Grup
P’deki gibi uygulandi, ortalama arteriyel basing 60 mmHg olacak sekilde
esmolol 500 pg/kg’hk 1V yiikleme dozunu takiben, 50-200 pg/kg/dk
dozlarda infize edildi.

3. Sevofluran grubu (Grup S, n=15): Anestezi idamesinde sevofluran %?2
oraninda, 2 L/dk O, ve 2 L/dk medikal hava inhalasyon yolu ile verildi.

4. Sevofluran + Esmolol grubu (Grup SE, n=15): Anestezi idamesi Grup
S’deki gibi uygulandi, ortalama arteriyel basing 60 mmHg olacak seki lde
esmolol 500 pg/kg’hk 1V yiikleme dozunu takiben, 50-200 pg/kg/dk
dozlarda inflize edildi.

Tum hastalara indiksiyondan sonra dominant olmayan koldan radiyal artere
20 G arteriyel kanil yerlestirildi.

Grup P ve S’de arteriyel kandl yerlestirildikten sonra, grup PE ve SE’de ise
hedeflenen ortalama arteriyel basin¢c olan 60 mmHg elde edildikten sonra cerrahi
operasyon baslatildi.

Operasyon suresince hastalarin surekli EKG traseleri, kalp atim hizlari,
invazif sistolik diyastolik ortalama arteriyel basinclari, periferik O, saturasyonlari,
end-tidal karbondioksit dlizeyleri takip edilerek bes dakikalik aralarla kaydedildi.

Tum hastalara gerektiginde kas gevsemesi icin ek olarak 0.02 mg/kg
vekuronyum bromid ve 1ug/kg fentanil uygulandi.

Hipotansif dénemde, kalp hizi 50 atim/dk’nin altina indiginde 0.5 mg atropin
IV bolus seklinde uygulandi. OAB 50 mmHg’nin altina diistiigiinde 5 mg efedrin IV
bolus seklinde uygulandi ve verilen anestezikler azaltildi. 1V sivi replasmani
hizlandirildi ve durum kaydedildi.

Kontrolli hipotansiyon icin kullanilan esmolol inflizyonu cerrahi ekiple
koordinasyon kurularak kanama kontroll yapilacagl zaman sonlandiri Id1 ve
kullanilan esmolol miktari kaydedildi .

Kullanilan anestezikler operasyon bitiminde sonlandirilarak hastalara %100

O, solutulmaya baslandi. Kalinti kas gevsetici etkisini ortadan kaldirmak icin 50
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pg/kg neostigmin ve gerektiginde 20 pg/kg atropin sul fat yapildi. Kontrolli
solunum sonlandirilarak spontan solunuma gegildi. Spontan solunumu yete rli olan
hastalar ekstiibe edilerek derlenme odasina alindi ve izlenmeye devam edildi.

Operasyon bitiminde operasyon alaninin kalitesi kullanilan ilaglar hakkinda
bilgisi olmayan cerrah tarafindan, 6 puan skalasi kullanilarak degerlendirildi. (Tablo
8). Operasyonu yapan cerrahin yil olarak deneyimi, operasyon suresine ve
kanamaya olan etkisi agisindan daha sonra deg@erlendirilmek Gzere kaydedildi.

Ayni zamanda operasyon bdlgesindeki hemostazin saglanmasi  ve
dekonjesyon amaciyla nazal mukozaya uygulanan adrenalinli solisyon emdirilmis
ped (kilavuz) sayilari, cerrahi alanin gorintu kalitesini artirmak igin kullanilan spang
ve kompres sayilari ile aspiratordeki kan miktarlari da kaydedildi.

Hastalar derlenme odasinda yaklasik iki saat takip edildikten sonra KBB

kliniginde en az 24 saat slreyle takibe devam edildi.

Tablo 8: Kullanilan operasyon alani kanama degerlendirme skalasi *

0 Kanama yok, ideal cerrahi alan
1 Onemsenmeyecek miktarda az kanama, aspirasyon gerekmiyor
2 Az miktarda kanama, nadiren aspirasyon gerekiyor

Dusuk miktarda kanama, sik aspirasyon gerekiyor, operasyon alani
aspirasyondan sonra birkag saniye degerlendirilebiliyor

Orta derecede kanama, surekli aspirasyon gerekiyor; operasyon alani
sadece aspirasyondan hemen sonra degerlendirilebiliyor

5 Asirl miktarda kanama, cerrahi islem yapmak mimkin degil

* Fromme et al.”in skalasindan uyarlanmistir (69).

4.3 istatistiksel degerlendirme

Veriler SPSS 15.0 paket program kullanilarak analiz edildi. Degerler
ortalama * standart sapma (ort + SD) olarak alindi. Gruplarin dagihmi varyans
analizi (ANOVA) ile degerlendirildikten sonra gruplar arasi karsilastirma larda
unpaired sample t-test, grup ici tekrarlanan Olglimlerin degerlendirilmesinde
Wilcoxon two sample testi kullanildi ve p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.
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5. BULGULAR

Cahismaya elektif septoplasti ve septorinoplasti operasyonu yapilan 63 hasta

alind\. ikisi Grup P’de ve biri Grup S’de olmak iizere 3 hasta intraoperatif donemde

asiri

miktarda kanama olmasi ve cerrahin operasyonu yapmanin mimkin

olmadigini belirtmesi nedeniyle ilave antihipertansif ajan kullanildigindan c¢alisma

disi birakildi.

Gruplar arasinda cinsiyet, yas, vicut agirhgi, ASA skoru, operasyon siresi,

anestezi siresi ve yapilan operasyon yoninden istatistiksel olarak anlamli bir
farklihk olmadigi géruldi (p>0.05) (Tablo 9).

Tablo 9: Gruplarin cinsiyet, yas, vucut agirligi, ASA skoru, anestezi suresi ve
yapilan operasyon verileri (ort £ SD)

Grup P Grup PE Grup S Grup SE

(n=15) (n=15) (n=15) (n=15)
Cinsiyet (K/E) 6/9 718 6/9 5/10
Yas (yil) 28.73+10.66 24.86 +4.99 26.66+8.64  29.66 +10.33
Vicut Agirhgr (kg) 65.60+12.86 66.66+12.05 64.33+7.85 65.86+12.47
ASA skoru (I/11) 11/4 13/2 12/3 12/3
Anestezi suiresi (dk) 89.00+34.54 89.66+19.95 98.66+50.54 72.33+31.27
Yapilan operasyon 8/7 6/9 8/7 7/8

(SISRP)

K/E: kadin/erkek, S: septoplasti, SRP

: septorinoplasti

Gruplarin anestezi indiiksiyonu oncesi sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel

basinclari ile kalp atim hizlar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamh bir
farklilik olmadigi gorildu (p>0.05) (Tablo 10).
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Tablo 10: Gruplarin anestezi indiksiyonu ©Oncesi sistolik, diyastolik ve
ortalama arteriyel basinclari ile kalp atim hizlari (ort £ SD)

Grup P Grup PE Grup S Grup SE
(n=15) (n=15) (n=15) (n=15)
Sistolik arteriyel 116.93+8.18 121.20+16.49 124.73+14.27 117.40+16.24

basing (mmHg)

Diyastolik arteriyel  6680+8.84  67.60+12.47 71.66+13.63 68.26 + 10.39
basin¢ (mmHg)

Ortalama arteriyel  g8333+9.18  79.33+1057 90.53+13.07  83.46 +13.01
basin¢ (mmHg)

Kalp atim hizi 84.33+1335 8253+16.82 90.60+16.31 83.13+21.17
(atim/dakika)

Gruplarin operasyonu yapan cerrahin deneyimi yoniinden karsilastiriimasi
sonucunda istatistiksel olarak anlamli bir farkhilik olmadi§i gorildi (p>0.05) (Tablo
11).

Gruplarin  operasyon sahasini  degerlendiren skalada aldiklari puanlar
yoninden karsilastiriimasi sonucu; Grup P ile Grup S arasindaki fark, Grup P’nin
aldigi puan daha yiksek olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05). Grup P’nin aldigi puan Grup PE’ye ve Grup SE’ye gore istatistiksel olarak
anlamh oranda yuksekti (p<0.05). Grup S’nin aldigi puan, Grup SE ile
karsilastirildiginda yine istatistiksel olarak anlamli oranda yuks ekti (p<0.05). Grup
S’nin puani, Grup PE’nin puanindan ylksek olmasina karsin istatistiksel olarak
anlamh bir farkhhk yoktu (p>0.05) (Tablo 11).

Gruplarin operasyonu Yyapan cerrahin deneyiminin, operasyon suresi ve
hastanin kanama degerlendirme skalasinda aldigi puanla korelasyonunun
degerlendirilmesi sonucu, Grup SE’de operasyon siresi ile hastanin aldigi puan
arasindaki korelasyonun istatistiksel olarak énemli oldugu tespit edildi (p<0.05).
Diger gruplarda ise istatistiksel olarak 6nemli bir korelasyon yoktu (p>0.05) (Tablo
11).
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Tablo 11: Gruplarin operasyonu yapan cerrahin deneyimi, operasyon siresi ve
kanama degerlendirme skalasinda aldiklari puanlar (ort £ SD)

Grup P Grup PE Grup S Grup SE
(n=15) (n=15) (n=15) (n=15)
Cerra_hm 2.53+1.40 3.06 £ 1.66 2.93 +1.66 3.33+£1.95
deneyimi (yil)
Oper‘_asyon 76.66 £ 32.65 78.33 £18.38 85.00 £ 49.46 61.33 + 31.42"
suresi (dk)
Aldiklari 2.26 + 1.09% 1.13+0.74 1.80 + 0.672 1.00 + 0.53"
puanlar

* p<0.05 Grup PE ve grup SE ile karsilastirildiginda
4p<0.05 Grup SE ile karsilastirildiginda

n p<0.05 operasyon siresi ile hastanin aldi§i puan arasindaki korelasyon

Operasyon sirasinda cerrahi alandaki kanama miktarini azaltmak amaciyla
kullanilan kilavuz miktarlari karsilastinildiginda, Grup S’de daha fazla olmasina
ragmen, Grup P ile Grup S arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu
(p>0.05). Grup P’de ve Grup S’de kullanilan kilavuz miktarlari Grup PE’de ve Grup
SE’de kullanilan miktara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde fazlaydi (p<0.05).
Grup PE ve Grup SE arasinda ise Grup SE’de daha az oldugu halde istatistiksel
olarak anlaml bir farklilik yoktu (p>0.05) (Sekil 5).
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Grup P Grup PE Grup S Grup SE

Sekil 5: Kullanilan kilavuz miktarlari
* p<0.05 Grup PE ve Grup SE ile karsilastirildiginda

Operasyon sirasinda kanama olan alani temizleyerek cerrahi gorusi artirmak
amactyla kullanilan span¢ ve kompres miktarlari karsilastirildiginda ise gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir farklilik olmadi§i géruldi (p>0.05) (Tablo
12).

Tablo 12: Gruplarin kullanilan span¢ ve kompres miktarlari (ort £ SD)

Grup P Grup PE Grup S Grup SE
(n=15) (n=15) (n=15) (n=15)
Spang (adet) 253+ 253 3.06 + 1.66 3.26 +2.43 2.26+1.83
Kompres (adet) 0.86 + 0.63 0.80 + 0.67 1.13+1.24 0.86 + 0.63
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Gruplar arasinda operasyon siresince operasyon alanindan aspire edilen kan
miktarlari karsilastirildiginda, aspiratin en fazla Grup S’de en az ise Grup SE’de
oldugu gorildu ve bu iki grup arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0.05). Grup SE’deki bu kanama miktari Grup P ve Grup PE ile
karsilastirildiginda yine azdi fakat bu farkhilik istatistiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05). Grup PE’deki aspirat miktari Grup P’den azdi fakat aradaki bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05) (Sekil 6).

500,00

400,00

156.66 *+ 155.86
*= 300,00

84.66 + 88.79

200,00 -
49.33 + 62.27*

Aspire edilen kan miktari (ml)

101.33 £70.19
100,00+

0,00

I I I I
Grup P Grup PE Grup S Grup SE

Sekil 6: Gruplarin aspire edilen kan miktarlari
* p<0.05, Grup S ile karsilastinldiginda
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Operasyon suresince ortalama arteriyel basinci iste nilen diizeyde surdirmek
amactyla kullanilan toplam esmolol miktarlari kiyaslandiginda Grup PE’de, Grup
SE’ye gore anlaml oranda fazla oldugu goruldi (p<0.05) (Sekil 7).

120,00

105.33 + 80.05*

100,00

80,00
57.66 + 38.90

60,00

40,00

Kullanilan Esmolol Miktari (ml)

20,00

0,00
Grup PE Grup SE

Sekil 7: PE ve SE gruplarinda kullanilan esmolol miktarlari
*p<0.05
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Gruplarin anestezi indiksiyonundan hastalarin uyandirilmasina kadar
suredeki sistolik arteriyel basinclarinin karsilastiriimasi sonucu;

1. Grup ici olarak, Grup P’de istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadigi
gorildi  (p>0.05). Grup S’de, Grup PE’de ve Grup SE’de ise kontrolli
hipotansiyonun baslatilmasindan sonraki 1. dakikadan itibaren istatistiksel olarak
anlamli bir dusts tespit edildi (p<0.05) (Sekil 8).

2. Grup P ile Grup S arasinda, her ne kadar Grup S’de daha dusik seyretse de
operasyonun 105. dakikas! haric, istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadigi
gorildi (p>0.05). Operasyonun 105. dakikasinda ise Grup S’de istatistiksel olarak
anlamli oranda bir duss tespit edildi (p<0.05) (Sekil 8).

3. Grup P ile Grup PE arasinda, kontrollii hipotansiyonun baslatilmasindan
operasyonun 70. dakikasina kadar Grup PE’de istatistiksel olarak anlamli bir dusus
oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger zamanlardaki farklihk istatistiksel olarak
anlamli degildi (p>0.05) (Sekil 8).

4. Grup P ile Grup SE arasinda, kontrollii hipotansiyonun baslatiimasindan
operasyonun 65. dakikasina kadar Grup SE’de istatistiksel olarak anlamli bir disus
oldugu tespit edildi (p<0.05). Operasyonun 65. dakikasindan 90. dakikasina kadar
olan dénemde Grup SE’de daha dusik seyretmesine ragmen aradaki farklilik
anlamsizken (p>0.05), 100. dakikadan operasyonun sonuna kadar Grup SE’de olan
bu dusus istatistiksel olarak yine anlamhydi (p<0.05) (Sekil 8).

5. Grup S ile Grup PE arasinda, kontrollii hipotansiyonun baslangicindan
operasyonun 50. dakikasina kadar ve 60. dakikasinda Grup PE’de istatistiksel olarak
anlamli bir disis oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger zamanlarda Grup PE’de daha
disuk olmasina ragmen aradaki farkhlik istatistiksel olarak anlamh degildi (p>0.05)
(Sekil 8).

6. Grup S ile Grup SE arasinda, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan
operasyonun 50. dakikasina kadar ve 60. dakikasinda Grup SE’de istatistiksel olarak
anlamli bir dusis oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger zamanlarda Grup SE’de daha
distik olmasina ragmen aradaki farkhlik istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05)
(Sekil 8).

7. Grup PE ile Grup SE arasinda, her ne kadar Grup SE’de daha disuk
seyretse de operasyon siresince 90. dakika hari¢ istatistiksel olarak bir farklihk
olmadigi tespit edildi (p>0.05). 90. dakikada ise Grup SE’de sistolik arteriyel basing
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha dustk idi (p<0.05) (Sekil 8).
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Olgtim Zamani (Dakika)

Sekil 8: Gruplarin sistolik arteriyel basing - zaman grafigi

(SABO: preoperatif sistolik arteriyel basing, SABS5: kontrollii hipotansiyon sonrasi sistolik arteriyel
basing, SAB15: operasyonun 15. dakikasindaki sistolik arteriyel basing, SAB25: operasyonun 25.
dakikasindaki sistolik arteriyel basing, SAB35: operasyonun 35. dakikasindaki sistolik arteriyel
basing, SAB45: operasyonun 45. dakikasindaki sistolik arteriyel basing, SAB55: operasyonun 55.
dakikasindaki sistolik arteriyel basing, SAB65: operasyonun 65. dakikasindaki sistolik arteriyel
basing, SAB75: operasyonun 75. dakikasindaki sistolik arteriyel basing, SAB85: operasyonun 85.
dakikasindaki sistolik arteriyel basing, SAB95: operasyonun 95. dakikasindaki sistolik arteriyel
basing, SAB105: operasyonun 105. dakikasindaki sistolik arteriyel basing, SAB115: operasyonun
115. dakikasindaki sistolik arteriyel basing)

* p<0.05 Grup P ile Grup S, operasyonun 105. dakikasinda karsilastirildiginda

& p<0.05 Grup P ile Grup PE, kontrolli hipotansiyonun bagslatiimasindan operasyonun 70.
dakikasina kadar

# p<0.05 Grup P ile Grup SE, kontrollii hipotansiyonun baslatiimasindan operasyonun 65. dakikasina
kadar ve 100. dakikadan sonuna kadar

$ p<0.05 Grup S ile Grup PE, kontrollii hipotansiyonun baslangicindan operasyonun 50. dakikasina
kadar ve 60. dakikasinda

€ p<0.05 Grup S ile Grup SE, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan operasyonun 50. dakikasina
kadar ve 60. dakikasinda

£ p<0.05 Grup PE ile Grup SE, operasyonun 90. dakikasinda karsilastirildiginda
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Gruplarin anestezi induksiyonundan hastalarin uyandirilmasina kadar
suredeki diyastolik arteriyel basinglarinin karsilastirilmasi sonucu;

1. Grup ici olarak, Grup P’de istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadig
gorildi (p>0.05). Grup PE’de kontrollii hipotansiyonun baslatilmasindan sonraki 5 .
dakikadan, Grup S’de 10. dakikadan ve Grup SE’de ise 1. dakikadan itibaren
istatistiksel olarak anlamli bir dusus tespit edildi ( p<0.05) (Sekil 9).

2. Grup P ile Grup S arasinda, operasyonun 105. dakikas! harig, istatistiksel
olarak anlamh bir farkhlik olmadi§i gorildi (p>0.05). Operasyonun 105.
dakikasinda ise Grup S’de istatistiksel olarak anlamli oranda bir dusus tespit edildi
(p<0.05) (Sekil 9).

3. Grup P ile Grup PE arasinda, kontrollii hipotansiyonun baslangic inda,
operasyonun 10, 15, 20, 30, 35, 40, 45, 50, 55, 60 ve 100. dakikalarinda Grup PE’de
istatistiksel olarak anlamli bir disis oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger zamanlarda
ise Grup PE’de daha disik oldugu halde iki grup arasindaki farkin istatistiksel
olarak anlamli olmadigi géraldu (p>0.05) (Sekil 9).

4. Grup P ile Grup SE arasinda, operasyonun baslangicindan 60. dakikaya
kadar ve operasyonun 75 ve 90. dakikalarinda Grup SE’de istatistiksel olarak
anlamli bir dusts oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger zamanlarda ise Grup SE’de
daha dusltk oldugu halde iki grup arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli
olmadigi gorildu (p>0.05) (Sekil 9).

5. Grup S ile Grup PE arasinda, operasyonun 10, 15, 20, 30, 35, 40, 50, 55, 60.
dakikalarinda Grup PE’de istatistiksel olarak anlamli bir dists oldugu tespit edildi
(p<0.05). Diger zamanlarda Grup PE’de daha disiuk oldugu halde iki grup
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gortldi (p>0.05) ( Sekil 9).

6. Grup S ile Grup SE arasinda, kontrollii hipotansiyonun baslangicindan
operasyonun 60. dakikasina kadar ve operasyonun 70. ve 90. dakikalarinda Grup
SE’de istatistiksel olarak anlamh bir dusis oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger
zamanlarda Grup SE’de daha dusik oldugu halde iki grup arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorldi (p>0.05) (Sekil 9).

7. Grup PE ile Grup SE arasinda, operasyonun 5. dakikasi haricinde
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmadigi gérildi (p>0.05). Operasyonun 5.
dakikasinda ise Grup SE’deki dusus anlamhydi (p<0.05) ( Sekil 9).
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Olciim Zamani (Dakika)

Sekil 9: Gruplarin diyastolik arteriyel basing - zaman grafigi

(DABQO: preoperatif diyastolik arteriyel basing, DAB5: kontrollii hipotansiyon sonrasi diyastolik
arteriyel basing, DAB15: operasyonun 15. dakikasindaki diyastolik arteriyel basing, DAB25:
operasyonun 25. dakikasindaki diyastolik arteriyel basing, DAB35: operasyonun 35. dakikasindaki
diyastolik arteriyel basing, DABA45: operasyonun 45. dakikasindaki diyastolik arteriyel basing,
DABS55: operasyonun 55. dakikasindaki diyastolik arteriyel basing, DABG65: operasyonun 65.
dakikasindaki diyastolik arteriyel basing, DAB75: operasyonun 75. dakikasindaki diyastolik arteriyel
basing, DAB85: operasyonun 85. dakikasindaki diyastolik arteriyel basing, DAB95: operasyonun 95.
dakikasindaki diyastolik arteriyel basing, DAB105: operasyonun 105. dakikasindaki diyastolik
arteriyel basing, DAB115: operasyonun 115. dakikasindaki diyastolik arteriyel basing)

* p<0.05 Grup P ile Grup S, operasyonun 105. dakikasinda

& p<0.05 Grup P ile Grup PE, kontrollii hipotansiyonun baslangicin da, operasyonun 10, 15, 20, 30,
35, 40, 45, 50, 55, 60 ve 100. dakikalarinda

# p<0.05 Grup P ile Grup SE, operasyonun baslangicindan 60. dakikaya kadar ve operasyonun 75 ve
90. dakikalarinda

$ p<0.05 Grup S ile Grup PE, operasyonun 10, 15, 20, 30, 35, 40, 50, 55, 60. dakikalarinda

€ p<0.05 Grup S ile Grup SE, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan operasyonun 60. dakikasina
kadar ve operasyonun 70. ve 90. dakikalarinda

£ p<0.05 Grup PE ile Grup SE, operasyonun 5. dakikasinda
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Gruplarin anestezi induksiyonundan hastalarin uyandiriimasina kadar
suredeki ortalama arteriyel basinglarinin karsilastiriimasi sonucu;

1. Grup ici olarak, Grup P’de istatistiksel olarak anlamli bir farklilhk olmadigi
gorildi (p>0.05). Grup PE’de kontrollii hipotansiyonun baslatiimasinda n sonraki
10. dakikadan, Grup S’de 5. dakikadan ve Grup SE’de ise 1. dakikadan itibaren
istatistiksel olarak anlamli bir diisus tespit edildi ( p<0.05) (Sekil 10).

2. Grup P ile Grup S arasinda, Grup S’de daha dusik olmasina ragmen
operasyonun 105. ve 115. dakikasi haricinde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
olmadi§i tespit edildi (p>0.05). Operasyonun 105. ve 115. dakikalarinda ise Grup
S’de istatistiksel olarak anlaml bir diisus vardi (p<0.05) (Sekil 10).

3. Grup P ile Grup PE arasinda, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan 60.
dakikaya kadar ve operasyonun 100. dakikasinda Grup PE’de istatistiksel olarak
anlamli bir dusts oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger zamanlarda Grup PE’de daha
disuk oldugu halde iki grup arasindaki farkin istatistiksel o larak anlamli olmadigi
goruldi (p>0.05) (Sekil 10).

4. Grup P ile Grup SE arasinda, kontrollii hipotansiyonun baslangicindan 60.
dakikaya kadar ve operasyonun 70, 75, 90, 105, 110 ve 115. dakikalarinda Grup
SE’de istatistiksel olarak anlamh bir dusts oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger
zamanlarda Grup SE’de daha dusik oldugu halde iki grup arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorildi (p>0.05) ( Sekil 10).

5. Grup S ile Grup PE arasinda, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan 60.
dakikaya kadar Grup PE’de istatistiksel olarak anlamli bir diisiis oldugu tespit edildi
(p<0.05). Diger zamanlarda Grup PE’de daha disik oldugu halde iki grup
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorildu (p>0.05) ( Sekil 10).

6. Grup S ile Grup SE arasinda, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan 60.
dakikaya kadar ve operasyonun 90. dakikasinda Grup SE’de istatistiksel olarak
anlamli bir diisiis oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger zamanlarda Grup SE’de daha
disuk oldugu halde iki grup arasindaki far kin istatistiksel olarak anlamli olmadigi
gordldi (p>0.05) (Sekil 10).

7. Grup PE ile Grup SE arasinda, operasyonun 90. dakikasi haricinde
istatistiksel olarak anlaml bir farklilik olmadigi tespit edildi (p >0.05). Operasyonun
90. dakikasinda ise Grup SE’de istatistiksel olarak anlamli bir dists oldugu tespit
edildi (p<0.05) (Sekil 10).
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Sekil 10: Gruplarin ortalama arteriyel basing — zaman grafigi

(OABQO: preoperatif ortalama arteriyel basing, OABS5: kontrolli hipotansiyon sonrasi ortalama
arteriyel basing, OAB15: operasyonun 15. dakikasindaki ortalama arteriyel basing, OAB25:
operasyonun 25. dakikasindaki ortalama arteriyel basing, OAB35: operasyonun 35. dakikasindaki
ortalama arteriyel basing, OAB45: operasyonun 45. dakikasindaki ortalama arteriyel basing, OAB55:
operasyonun 55. dakikasindaki ortalama arteriyel basing, OABG65: operasyonun 65. dakikasindaki
ortalama arteriyel basing, OAB75: operasyonun 75. dakikasindaki ortalama arteriyel basing, OAB85:
operasyonun 85. dakikasindaki ortalama arteriyel basing, OAB95: operasyonun 95. dakikasindaki
ortalama arteriyel basing, OAB105: operasyonun 105. dakikasindaki ortalama arteriyel basing,
OABL115: operasyonun 115. dakikasindaki ortalama arteriyel basing)

* p<0.05 Grup P ile Grup S, operasyonun 105. ve 115. dakika larinda

& p<0.05 Grup P ile Grup PE, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan 60. dakikaya kadar ve
operasyonun 100. dakikasinda

# p<0.05 Grup P ile Grup SE, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan 60. dakikaya kadar ve
operasyonun 70, 75, 90, 105, 110 ve 1 15. dakikalarinda

$ p<0.05 Grup S ile Grup PE, kontrollii hipotansiyonun baslangicindan 60. dakikaya kadar

€ p<0.05 Grup S ile Grup SE, kontrolli hipotansiyonun baslangicindan 60. dakikaya kadar ve
operasyonun 90. dakikasinda

£ p<0.05 Grup PE ile Grup SE, operasyonun 90. dakikasinda
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Gruplarin anestezi induksiyonundan hastalarin uyandirilmasina kadar
stredeki kalp atim hizlarinin karsilastirilmasi sonucu;

1. Grup ici olarak, Grup P ve Grup S’de istatistiksel olarak 6nemli bir
degisiklik olmadidi tespit edildi (p>0.05). Grup PE’de kontrolli hipotansiyonun
baslatilmasindan sonraki 5. dakikada Grup SE’de ise 10. dakikada istatistiksel
olarak anlamli bir dusts oldugu tespit edildi ( p<0.05) (Sekil 11).

2. Grup P ile Grup S arasinda, operasyonun 50, 60, 65 ve 70. dakikalarinda
Grup P’de istatistiksel olarak anlamli oranda bir dists gozlendi (p<0.05). Diger
zamanlarda Grup P’de daha duslik seyrettigi halde iki grup arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadigi géruldi (p>0.05) ( Sekil 11).

3. Grup P ile Grup PE arasinda, istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
olmadigi gorildu (p>0.05) (Sekil 11).

4. Grup P ile Grup SE arasinda, istatistiksel olarak anlamlh bir farklilik
olmadi§i gorildu (p>0.05) (Sekil 11).

5. Grup S ile Grup PE arasinda, operasyonun 15, 20 ve 30. dakikalarinda Grup
PE’de istatistiksel olarak anlamli bir azalma oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger
zamanlarda Grup PE’de daha dislk seyrettigi halde iki grup arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorildi (p>0.05) ( Sekil 11).

6. Grup S ile Grup SE arasinda, operasyonun 10, 15, 20, 25, 30, 35, 50, 60, 65
ve 70. dakikalarinda Grup SE’de istatistiksel olarak anlamli bir azalma oldugu tespit
edildi (p<0.05). Diger zamanlarda Grup SE’de daha dusik seyrettigi halde iki grup
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigr gorildi (p>0.05) ( Sekil 11).

7. Grup PE ile Grup SE arasinda, operasyon suresince Grup SE’de daha diisik
seyrettigi halde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmacdigi géruldi (p>0.05)
(Sekil 11).
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Sekil 11: Gruplarin kalp atim hizi - zaman grafigi

(NO: preoperatif kalp atim hizi, N5: kontrollii hipotansiyon sonrasi kalp atim hizi, N15: operasyonun
15. dakikasindaki kalp atim hizi, N25: operasyonun 25. dakikasindaki kalp atim hizi, N35:
operasyonun 35. dakikasindaki kalp atim hizi, N45: operasyonun 45. dakikasindaki kalp atim hizi,
N55: operasyonun 55. dakikasindaki kalp atim hizi, N65: operasyonun 65. dakikasindaki kalp atim
hizi, N75: operasyonun 75. dakikasindaki kalp atim hizi, N85: operasyonun 85. dakikasindaki kalp
atim hizi, N95: operasyonun 95. dakikasindaki kalp atim hizi, N105: operasyonun 105. dakikasindaki
kalp atim hizi, N115: operasyonun 115. dakikasindaki kalp atim hizi)

*p<0.05 Grup P ile Grup S, operasyonun 50, 60, 65 ve 70. dakikalar inda

& p<0.05 Grup S ile Grup PE, operasyonun 15, 20 ve 30. dakikalarinda

€ p<0.05 Grup S ile Grup SE, 10, 15, 20, 25, 30, 35, 50, 60, 65 ve 70. dakikalarda
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Calismamizda, higbir hastada intraoperatif ve postoperati f dénemde EKG
kayitlarinda herhangi bir patoloji tespit edilmedi.

Higbir hastada intraoperatif donemde atropinle midahale etmeyi gerektirecek
bradikardi, efedrin uygulamayi gerektirecek hipotansiyon veya baska herhangi bir
yan etki gozlenmedi.

Postoperatif donemde iki saat streyle derlenme odasinda takip edilerek KBB
klinigine gonderilen hastalarin higbirisinde herhangi bir komplikasyon meydana
gelmedi.
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6. TARTISMA

Bu calismada esmololiin, kontroli hipotansiyon olusturmak icin glvenli ve
etkin bir ajan oldugu, hastanin yanitina goére dozunun kolaylikla ayarlanabildigi,
etkisinin hizla baslayip sonlandigi, toksik etkilerinin olmadigi, herhangi bir
komplikasyona neden olmadigi, burun operasyonlarinda propofol ve sevofluranla
birlikte yeterli hipotansif etki olusturarak cerrahi alanin kalitesin i iyilestirdigi ve
kanama miktarini azalttigi sonucuna var iimistir. Propofol ve sevofluranin burun
cerrahisi uygulanacak olan hastalarda kontrollli hipotansiyon olusturmak amaciyla
esmolol ile birlikte kullanilabilecedi, sevofluranin arter kan basinci ni istenilen
seviyeye duslirmede ve cerrahi alan kalitesinin iyilestirilmesinde propofolden daha
Ustlin oldugu, septoplasti ve septorinoplasti operasyonlarinda cerrahin deneyiminin
operasyonun siresine ve kanama uzerine herhangi bir e tkisinin olmadi§i tespit
edilmistir.

Yaptigimiz cahismada Grup P, operasyon sahasinin konforunu degerlendiren
skalada aldigi puan agisindan bakildiginda cerrahi alanin en konforsuz oldugu grup
olarak tespit edildi. Bu grupta kanama miktari ve cerrahi alandaki kanamayi
azaltmak icin kullanilan kilavuz miktari hipotansiyon gruplarina gore fazlaydi. Bu
grupta sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel basinclarda Grup S ile
karsilastirildiginda daha ylksek seyrettigi halde operasyonun sonlarina dogru olan
dalgalanmalar disinda anlamli bir degisiklik olmadigi gorilda.

Grup PE’nin operasyon sahasinin konforunu degerlendiren skalada aldig
puan Grup P’ye gore anlamli olarak disukti. Bu grupta kanama miktari ve kilavuz
sayisi da kontrol gruplarindan az olarak tespit edildi. Arteriyel basinci istenilen
diizeye indirmek icin operayon siresince kullanilan esmolol miktari Grup SE’ye
gore 6nemli oranda fazlaydi. Bu fazlalik ope rasyon suresince propofoliin 8 mg/kg/st
sabit dozda verilmesiyle yeterli anestezi derinligi saglanamamasindan kaynaklanmis
olabilir. Bu grupta sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel basinclar operasyonun
70. dakikasina kadar kontrol grubuna g o6re anlamh olarak distkti, bu dakikadan
sonraki dalgalanmalar analjezik ve kas gevsetici ilaglarin ihtiyaca gore gerektikge
yapilmasindan kaynaklanmis olabilir.

Grup S’nin operasyon sahasinin konforunu degerlendiren skalada aldigi puan
Grup P’den iyiydi, fakat aspire edilen kan miktari ve kullanilan kilavuz sayisi daha
fazlaydi. Bu sonug istatistiksel olarak 6nemli olmasa da bu grupta operasyon

stresinin daha uzun olmasi ve operasyonu gercgeklestiren cerrahin daha deneyimsiz
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olmasiyla agiklanabilir. Sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel basinglar Grup P ile
karsilastirildiginda, her ne kadar daha disuk seyretse de operasyonun sonlarina
dogru olan dalgalanmalar disinda istatistiksel olarak énemli bir farkhlik yoktu.

Grup SE operasyon sahasinin konforunu degerlendiren skalaya goére en iyi
gruptu. Aspire edilen kan miktari ve kullanilan kilavuz sayisi da en az bu gruptaydi.
Sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel basin¢lar zaman zaman olan dalgalanmalar
gozardi edilirse en dusik bu grupta tespit edildi. Fakat Grup PE ile
karsilastirildiginda 6nemli bir farklilik olmadigi goralda.

Kontrollii hipotansiyon birgok cerrahi islemde kanamayi azaltmakta, burun
cerrahisi disinda diger bas ve boyun cerrahilerinde, beyin cerrahisinde, ortopedik
cerrahi ve radikal kanser cerrahilerinde de yaygin olarak kullaniimaktadir (70, 71,
72,73, 74, 75).

Kontrollli hipotansiyon olusturularak operasyon sahasinin temiz olmasl, bas
ve boyun bdlgesi cerrahisinde 6zellikle kemikle ugrasilan olgularda basariyla
gerceklestirilebilmektedir (76). Kontrollii hipotansiyonun kan kaybina olan etkisi ilk
olarak 1950 yilinda Enderby tarafindan cahlisilmistir. Enderby, kontrolli
hipotansiyon uyguladigi 35 hastanin 26’sinda kan kaybinda anlamli bir azalma
oldugunu, geri kalan 9’unda ise deg isiklik olmadigini bulmustur (3).

Eckenhoff ve Rich tarafindan yapilan bir ¢alismada kontrolli hipotansiyon
uygulanan 115 hasta ile uygulanmayan 116 hasta karsilastiriimis ve kontrollii
hipotansiyon uygulanan grupta kanama miktarinda %50 ve daha fazla ora nda
azalma tespit edilmistir (77).

Kontrolli hipotansiyon olusturmak icin degisik ydntemler denenmistir.
Gardner 1946 yilinda arteriyotomi yapmak sureti ile ilk kez kontrollii hipotansiyon
yontemini kullanmistir. Bu yontemin sakincalari hemorajik sok olusturmasi ve
bircok enfeksiyon ajaninin viicuda girebilmesi tehlikesidir (3, 12).

Daha sonralari derin halotan anestezisi altinda hiperventilasyon yontemi ile
kontrolli hipotansiyon uygulamasi yapilmistir. Miyokardda depresyon olusturmasi
ve asiri hipokapninin sakincalar inin anlasiimasi nedeniyle bu yéntemin ve halotanin
hipotansif anestezide kullanimi terk edilmistir (12).

Yuksek spinal veya epidural blok, uzun bir middet kontrolli hipotansiyon
icin en iyi yontem olarak kabul edilmis ve uygulanmistir. Ancak kardiyak semp atik
stimilasyonda azalmaya neden oldugundan ve olusan hipotansiyonun etkin bir

sekilde kontrol edilmesinin zorlugu nedeniyle bu yontemden de vazgecilmistir (12).
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Kontrolli hipotansiyon olusturmada gangli yon blokerleri de kullaniimis ve
bazi istenmeyen yan etkileri (6rn: tasiflaksi, hipotansiyonun kontroliinin zorlugu ve
tasikardi gibi) gorilmastur. Glnimuzde gangliyon blokeri ajanlar da kontrolll
hipotansiyon yonte minde kullanilmamaktadir (3, 12).

Pozisyon da hipotansiyon yontemlerinden biridir. Bas-boyun cerrahisinde
operasyon sirasinda basi ylksege kaldirmanin hipotansiyona sebep olabilecegi,
kalbe vendz donlsu azaltabilecegi bilinmektedir. Bu ilk defa Enderby tarafinda
tanimlanmis ve postural iskemi olarak adlandirilmistir (3). Operasyon alanindaki
kalp seviyesinden her 2.5 cm’lik artisin kan basincinda 2 mmHg diismeye neden
oldugu hesaplanmistir (2). Calismamizda hastanin pozisyonunun kan basinci
Olctimlerine etkisini en aza indirmek igin, 6lglimleri hastanin radiyal arterini basi
seviyesinde tutarak gercek lestirdik.

Kontrollii hipotansiyon olusturmak amaciyla yukarida anlatilan cesitli
yontemler ve ilaglar kullanilabilir, tek bir ideal ajandan bahsetmek mumkiin degildir
(78). Kullanilacak olan ilacin yonetimi kolay olmalidir. ideal bir hipotansif ajan,
kolay titre edilebilmeli, yan etkisi olmamali, etkisi hizli baslamali ve hizla geri
donduriulebilmelidir. Eliminasyonu hizli olmal, toksik metabolitleri olusmamali ve
vital organlarin kan akimini minimal etkilemelidir (38, 69, 79). Bu amagla biz 9
dakikalik yar1 émre sahip olan ve hem istenilen hipotansif seviyeye cabuk erismeyi
saglayan hem de inflizyonun sonlandiriimasi ile hipotansif etkinin kolaylkla ortadan
kalktigi selektif (1 adrenerjik antagonist olan esmolol i kullandik. Esmololiin
arteriyel basingta neden oldugu disls negatif inotropik ve kronotropik etkisi ile
kardiyak outputtaki dismeye baghdir Esmololin kalbe oksijen sunumu ve oksijen
tiketimi dengeleri Gzerine olumlu etkilerinin oldugu bildirilmektedir. Kalp atim
hizini dustrerek metabolik ihtiyaci azaltmakta ve diyastolik sireyi uzatarak
miyokard kan akisini artirmaktadir (12, 81).

Ornstein ve ark.’1 intrakraniyal arteriyoventz malformasyon operasyonuna
alinan hastalar tzerinde yaptiklari bir calismada, esmolol ile kan basincinda %25’lik
bir diisme saglanabildigi ve esmololin giivenli ve etkin bir hipotansif ajan oldugu
sonucuna varmiglardir (80). Calismamizda da esmolol, uygulandigi gruplardaki tim
hastalarda kolaylikla titre edilerek kullaniimis, istenilen kan basinci seviyelerine
ulasiimis ve hicbir hastada esmolole bagl uzun sireli kontrol edilemeyen

hipotansiyon gozlenmemistir.
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Gogus ve ark.’nin yaptigi bir calismada, timpanoplasti operasyonlarinda
kontrollii  hipotansiyon olusturmak igin sodyum nitroprussid ile esmo lol
karsilastiriimis ve esmololin kan basincini hedeflenen seviyeye hizla getirdigi,
hipotansif dénemin daha stabil seyrettigi, hedeflenen sinirlarda kalmanin daha kolay
oldugu ve daha kuru bir operasyon sahasi elde edildigi sonucuna varilmistir (82).
Biz de galismamizda buna paralel olarak esmololiin kan basincini istenilen seviyeye
hizla ve givenle getirdigi, hipotansif dénemin nispeten stabil seyrettigi ve cerrahi
sahanin normotansif gruplara gore daha iyi oldugu sonucuna vardik. Yine ayni
calismada esmololin kalp atim hizint kontrol degerine gore anlamli olarak
disurdugi tespit edilmistir. Calismamizda da benzer sekilde esmolol kullanilan
gruplarda kalp atim hizlari preoperatif déneme gore anlamh olarak dusik
bulunmustur.

Blau ve ark.’1 Le Fort maksiller osteotomi operasyonuna alinan 30 hasta
Uzerinde vyaptiklari ¢alismada, esmolol ile hipotansiyon olusturulan grupta
kanamanin daha az oldugu ve daha iyi bir cerrahi saha elde edildigi sonucuna
varmiglardir (83). Calismamizda da benzer sekilde esmolol ile hipotansiyon
olusturulan gruplarda daha az kanama ve daha iyi bir cerrahi saha elde edilmistir.

Pilli ve ark.’nin yaptigi calismada orta kulak cerrahisi uygulanacak
hastalarda esmolol ile hipotansiyon olusturulmus ve bunun etkileri arastirilmistir
(18). Bu calismada hipotansiyon grubunda anestezi ve hipotansiyon stiresi anlamli
olarak kisa bulunmustur. Bizim calismamizda elde ettigimiz sonuclar anlamli bir
farkhlik olmadigi yoénindedir. Bu durum operasyon siresince anestezik ve
hipotansif ilaglarin infiizyon seklinde verilmeye devam ettigi h alde analjezik ve kas
gevsetici ilaglarin gerektikce yapil masindan dolayi arteriyel basincin zaman zaman
yikselerek cerrahi gorlsu ve operasyon siresini etkilemesiyle ya da operasyon
alanlarinin farkli olmasiyla aciklanabilir. Yine ayni calismada hipotansiyon
stresince hastalarin sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyel basinglari ile kalp atim
hizlari  anlamli  olarak dlsik seyrettigi, operasyon alaninin daha iyi
degerlendirilebildigi ve kanam miktarinin daha az oldugu bulunmustur. Bu sonuclar
calismamizda elde ettigimiz sonuglarla uyumludur.

Kontrollii hipotansiyon, kan kaybini azaltarak transflizyon gereksinimini
azaltmasi, cerrahi gorls alani kalitesini dizeltmesi gibi yararlari nedeniyle siklikla
uygulanmasina ragmen, ortalama arteriyel basinctaki azalman in organ perfiizyonunu

azaltarak doku hipoksisine neden olabilecedi endisesi vardir. Bununla birlikte farkh
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ajanlarla yapilan calismalarda kontrolli hipotansiyon sirasinda organ perfiizyonu ve
doku oksijenasyonunun devam ettigi gosterilmistir. Saglikli insa nlarda 50-60 mmHg
arasi ortalama arteriyel basing tolere edilebilmektedir (23, 83). Calismamizda
ortalama arteriyel basinin 50 mmHg’nin altina distrdlmemesine dikkat edilmistir.

Kontrolli hipotansiyonun komplikasyon oranini tam olarak tespit etmek
oldukca zordur. Yayinlanan mortalite raporlarinin analizinden, bu oranin %0.01 ile
%0.007 arasinda oldugu tespit edilmistir (3). Genel anesteziye bagl mortalite
oranlarinin da %0.01 oldugu g6z 6nline alinirsa hipotansif anestezi icin uygulanan
yontemlerin mortaliteyi etkilemedigi sOylenebilir (84). Hipotansiyon suresince
solunan karisimdaki oksijen konsantrasyonu %50’nin altina dismedigi, radial
nabizin alinabilir oldudu, tirnak yataklarindaki kapiller dolasimin iyi oldugu, kan
basincinin sik ve dikkatli olarak izl endigi ve hasta se¢iminin iyi yapildi§i kosullarda
olusabilecek komplikasyonlar en aza indirilmis olacaktir ( 84). Bizim calismamizda
hastalar preoperatif dénemde sistemik olarak incelenmis ve ASA I -1l grubunda
olanlar calismaya alinmistir. Operasyon siresince tim hastalara %60 oraninda
oksijen verilmis, kan basinci invazif olarak yakindan takip edilmis ve bes dakikalik
arahklarla kaydedilmistir.

Pasch ve ark.’1 KBB operasyonu geciren ve kontrollli hipotansiyon
uygulanan 1802 hastanin 4 tanesinde postoperatif beyin hasari olustugunu rapor
etmislerdir. Bu c¢alismada hipotansif anestezinin, dogru hasta secimi ve yakin
monitérizasyon ile uygulanmasi gerekliligi bildirilmistir (85).

Demirbilek ve ark.’nin septoplasti ve septorinoplasti operasyonu uygulanan
hastalarda, remifentanil ile birlikte uygulanan propofol, desfluran ve sevofluran’in
intraoperatif kontrolli hipotansiyon saglanmasi, cerrahi alan kalitesi ve derlenme
Uzerine olan etkilerinin karsilastiriimasini amacladiklari ¢alismalarinda, kanama
miktar1 ve cerrahi alan skoru her G¢ grupta da benzer olarak bulunmustur (86).
Calismamizda da bu sonuca paralel olarak Grup P ve Grup S arasinda cerrahi alan
kalitesi bakimindan istatistiksel olarak farklilik olmadigi, ortalama arteriyel
basinclarin Grup S’de daha d stk seyretmesine ragmen istatistiksel olarak anlamli
farkhlik olmadigi sonucuna varilmistir. Ayni calismada sevofluranin kontrolli
hlpotansiyon olusturmada diger iki ajana gore daha etkin oldugu ve sevofluranla
olusturulan kontrolli hipotansiyonun daha s tabil oldugu sonucuna variimistir. Bizim

calismamizda da bu sonuca uygun olarak sevofluran grubunda arteriyel basincin
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propofol grubuna gore istatistiksel olarak 6nemli olmasa da daha disuk seyrettigi
sonucuna varilmistir.

Eberhart ve ark.’nin endoskopik sinls cerrahisi uygulanan hastalarda
propofol-remifentanil infiizyonu ile saglanan TIVA ve isof luran-alfentanil
uygulanmasi ile olusturulan dengeli anesteziyi karsilastirdigi ¢alismada kan basinci
gruplar arasinda fark gostermemis, cerrahi alanin kurulugu 1V anestezi grubunda
anlaml 6lcude daha iyi bulunmustur. Ayni grupta kalp atim hizi daha dustk olarak
bulunmustur (20). Calismamizda yukaridaki ¢alismaya benzer sekilde kan basinci
sevofluranla olusturulan dengeli anestezi grubunda daha disiuk seyretmis fa kat
propofol grubuyla karsilastirildiginda istatistiksel olarak farkhlik olmadigi sonucuna
varilmistir. Bu farklihk kullanilan analjeziklerin ve anesteziklerin potenslerinin
farkindan kaynaklanabilir. Kalp atim hizlari karsilastirildiginda yine yukaridak i
calismaya benzer sekilde propofol grubunda daha distk seyretmistir. Cerrahi alanin
kalitesi ise -sevofluran grubunda cerrahi alandaki kanama miktarinin azaltmak icin
kullanilan kilavuz miktari ve cerrahi alandan aspire edilen kan miktari daha fazla
oldugu halde- istatistiksel olarak anlamli olmasa da yukaridaki calismaya ters olarak
propofol grubunda daha k&t bulunmustur. Bu durum operasyon alaninin, kullanilan
analjeziklerin potenslerinin ve kullanilan inhalasyon ajaninin farkliligindan
kaynaklanabilir.

Propofolin kardiyak ritim (zerine etkileri agisindan degisik sonuclar
bildirilmistir. Bazi arastirmacilar propofolin kalp atim hizinda belirgin bir etkisinin
olmadigini (76, 87, 88), bazilarida kalp atim hizini azaltici etkisi oldugunu ileri
sirmuslerdir (42, 89). Kay ve ark.’1 propofolin fentanil veya alfentanil ile
kombinasyonlarinin kalp atim hizlarini etkilemedigini belirtmislerdir (88). Hicbir
calismada propofoliin ¢ok ileri ve tedavi gerektirecek dizeyde kalp atim hizinda
azalmaya neden oldugu belirti Imemistir. Propofol infiizyonu kalp atim hizini bir
miktar distrmekte fakat higbir zaman fizyolojik sinirlarin altina indirmemektedir.
Bizim calismamizda Grup S ile karsilastirildiginda Grup P’de operasyon siresince -
istatistiksel olarak 6nemli olmasa da - daha dustk diizeyde seyretmistir.

Laxenaire ve ark.’1 propofol verildikten sonra ciddi anaflaktik reaksiyon
goOsteren 14 hasta (zerinde yaptiklari bir calismada, bu hastalarin biytk bir
kisminda daha 6nce kullanilan kas gevseticilere karsi allerjik reaksiyon gelistigini,
bu hastalardan 13’Unlin propofole duyarh oldugunu ve bu duyarliligin propofoliin

yapisinda bulunan fenil cekirdegine ve izopropil gruplarina ba gh oldugunu
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bulmuslardir (90). Propofolun ilk kullaniminda boyle bir anafilaksi gelisebilecegini,
asiri histamin salinimi yapan ilaglarla birlikte veya atopi hikayesi olan hastalarda
propofol’in  kullanilmamasi  gerektigini  bildirmislerdir. Calismamizda tim
hastalarin allerji ve atopi hikayesi sorgulandi, bdyle bir 6yklsu olan hastalar
calisma disi birakildi ve kas gevsemesi igin histamin desarjina neden olan ilaglar
kullanilmadi. Sonu¢ olarak, propofol uygulanan hastalarimizin hicbirinde allerjik
veya anaflaktoid reaksiyona meydana gelme mistir.

Literatlirde burun operasyonlarinda esmolol ile olusturulan ko ntrolli
hipotansiyon uygulamalarinda, propofol ve fentanil kullanilarak uygulanan iV
anestezi ile sevofluran ve fentanil kullanilarak uygulanan dengeli anestezinin,
cerrahi alanin kalitesinde ve hemodinamik etkiler (zerindeki davraniglarinin
karsilastiriimasi konusunda yeterli veri bulunmamaktadir. Yaptigimiz bu calismada
septoplasti ve rinoplasti operasyonlarinda propofol —esmolol-fentanil ile sevofluran—
esmolol-fentanil kullanilarak olusturulan kontrollii hipotansiyon uygulamalarinin
karsilastiritimasi sonucunda; her iki grupta da istenilen kan basinci seviyelerine
ulasildigi goraldu. Grup PE’de diyastolik basing diismesinin anlamli olarak daha
yavas oldugu, sistolik ve ortalama arteriyel basinclarda ise Grup SE’de daha hizli bir
disus oldugu fakat aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi sonucuna
varildi. Operasyon suresince -istatistiksel olarak anlamli olmasa da- Grup SE’de
daha dusik arteriyel kan basinci degerleri elde edilmistir.

Kontrolli hipotansiyon amaciyla kullanilan ajanlar kesildikten sonra,
hipotansif etkinin ortadan kalkmasi ile hipertansiyon meydana gelebilir (23).
Calismamizda kontrolli hipotansiyon igin kullanilan esmolol inflzyonunun
sonlandiriimasindan sonra Grup PE’de ve Grup SE’de kan basinci yikselmesi
gozlendi. Bu ylkselme Grup PE’de -istatistiksel olarak anlamli olmasa da - daha kisa
strede oldu. Fakat preoperatif dénemle karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli degildi ve iki grup arasinda farklihk tespit edilemedi.

Kalp atim hizlarinin Kkarsilastiriimasi sonucu ise Grup PE’de kontrolli
hipotansiyonun baslatilmasindan sonra 5. dakikada Grup SE’de ise 10. dakikada
anlamli bir disus tespit edildi. Operasyon siresince -istatistiksel olarak anlamli
olmasa da- Grup SE’de daha dustk seyretti.

Calismamizda Demirbilek ve ark.’nin yaptigi calismaya ters olarak kontrolli
hipotansiyon siiresince hastalarin arteriyel basinglari ve kalp atim hizlari 45.

dakikadan sonra stabilitesini kaybetti (86). Bu durum anestezik ve hipotansif
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ilaclarin inflzyon seklinde verilmeye devam ettigi halde analjezik ve kas gevsetici
ilaglarin ihtiyaca gore gerektikce yapilmasiyla agiklanabilir.

Gruplarin operasyon surelerine bakildiginda her iki grupta da normotansif
gruplara goére anlamh bir farkin olmadigi, Grup SE’de Grup PE’ye gore daha kisa
oldugu fakat iki grup arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorildi.
Bu sonug¢ Demirbilek ve ark.’nin yaptiklari ¢alismada elde ettikler i sonucla uyum
gOstermektedir (86).

Tekin’in yaptigi calismada, mastoidektomi operasyonlarinda kontrolli
hipotansiyon uygulamasinda TIVA ile inhalasyon anestezisi karsilastiriimis, TIVA
uygulanan grupta hastanin kan basincini hedef seviyeye indirmek icin kullanilan
nitrogliserin miktarinin, inhalasyon anestezisi uygulanan gruba gore anlamli oranda
fazla oldugu bulunmustur (91). Fahmy ve ark.’nin yaptigi c¢alismada bulunan
sonuclar da bununla benzerlik gostermektedir (73). Bizim calismamizda da bu
sonugla uyumlu olarak arteriyel kan basincini hedeflenen dizeye indirmek igin
operasyon suresince kullanilan toplam esmo lol miktari Grup PE’de Grup SE’ye gore
anlamli olarak yiksek bulundu.

Operasyon alaninin degerlendirildigi kanama degerlendirme skalasinda
alinan puanlara bakildiinda Grup SE’nin aldigi puanin Grup PE’ye gore -
istatistiksel olarak anlamli olmasa da- daha disik oldugu goéruldi. Bu sonug
Demirbilek ve ark.’nin yaptigi calismada elde ettikleri sonuglarla benzerdir (86).

Demirbilek ve ark.’nin yaptigi calismada operasyon alanindan aspire edilen
kan miktarlarina bakildiginda sevofluran grubunda -istatistiksel olarak 6nemli
olmasa da- fazla bulunmustur (86). Bu sonug bizim ¢alismamizdan elde ettigimiz
Grup SE’de, Grup PE’ye gore -istatistiksel olarak anlaml olmasa da- daha az
oldugu sonucuyla celismektedir. Bu durum calismalardaki yontem farkliligindan
kaynaklanabilir. Demirbilek ve ark.’1 tim hastalara remifentanil inflizyonu ile
birlikte kullanilan anestezik ilacin dozunu artirarak hipotansiyon elde etmeye
calismislardir.

Operasyon bolgesindeki hemostazin saglanmasi ve dekonjesyon amaciyla
nazal mukozaya uygulanan adrenalinli soliisyon emdirilmis pedler (kilavuz),
kanama miktarini azaltmak amaciyla burun operasyonlarinda kullanilabilmektedir
(92). Literatirde bu konuda yeterli veri bulunmamakla birlikte calismamizda
kullanilan kilavuz miktarinin, Grup SE’de Grup PE’ye gore -istatistiksel olarak

anlamli olmasa da- daha az oldugu bulundu. Operasyon alaninin temizlenerek daha

-65-



iyi gortlmesi amaciyla kullanilan span¢ ve kompres miktarlari iki grupta benzer
olarak bulundu.

Yine
literatirde yeterli veri olmamakla birlikte; calismamizda septoplasti ve rinoplasti
operasyonlarinda propofol ve sevofluran ile olusturulan normotansif ve bunlara ek
olarak esmolol ile olusturulan hipotansif genel anestezide, operasyonu yapan
cerrahin yil olarak deneyiminin operasyon siiresine, ope rasyon alaninin kalitesine,
operasyon alaninin daha iyi degerlendirilebilmesi icin kullanilan kilavuz, span¢ ve
kompres miktarina bir etkisinin olmadigi sonucuna vardik.

Bulanti ve kusma, en 6nemli postoperatif sorunlardan biri olup hastaya
buylk sikinti verebilir. Sikhgr %30-80 arasinda degismektedir. Hastalari huzursuz
etmesi yaninda siddetli oldugunda sivi-elektrolit kaybi, hava yollarina aspirasyon,
ameliyat sahasinin  kirlenmesi, sitir hattinin  zorlanmasi, intraokiler ve
intraabdominal basinci artirmasi nedeniyle de arzu edilmeyen bir durumdur (93).
Calismamizda, postoperatif ilk iki saat i¢inde tim gruplarda 60 olgunun hig birinde

bulanti-kusma g6zlenmemistir.

Ledderose ve ark.’1 yaptiklari ¢ahsmada propofol infuzyonu kullanarak
olusturduklari TIVA ile inhalasyon anestezisini Kkarsilastirmiglar ve Propofol
grubunda daha hizli uyanma saglandigini ve bunun 6nemli bir avantaj oldugunu
belirtmislerdir (94). TIVA’min hizli uyanmay! saglayacak olan farmakokinetik

oOzellikleri, kisa dagihm fazi, yuksek klire ns ve kisa eliminasyon yari émrudur.

Doze ve ark.’1 yaptiklar ¢alismada anesteziden uyanma sireleri agisindan
propofol-nitréz oksit anestezisini, tiyopental -izofloran-nitréz oksit anestezisi ile
karsilastirmislardir. Propofol grubunda uyanma, cevap verebilme ve oryantasyon
sresini izofloran grubuna gore anlaml derecede kisa bulmuglardir  (95).
Calismamizda da bu sonuclarla uyumsuz olarak uyanma sireleri arasinda farklilik
bulunmamistir. Bunun nedeni analjezik ve kas gevsetici ilaglarin indiiksiyonda
standart olarak yapildiktan sonra ihtiyaca gore gerektikce yapiimasiyla aciklanabilir.

Yaptigimiz bu calismada, esmololln literatirle uyumlu olarak, kontroli
hipotansiyon olusturmak icin giivenli ve etkin bir ajan oldugu, hastanin yanitina
gore dozunun kolaylkla ayarlanabildigi, etkisinin hizla baslayip sonlandigi, toksik

etkilerinin olmadigi, herhangi bir komplikasyona neden olmadigi, burun
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operasyonlarinda propofol ve sevofluranla birlikte yeterli hipotansif etki olusturarak
cerrahi alanin kalitesini iyilestirdigi ve kanama miktarini azaltti§i sonucuna vardik.

Propofol ve sevofluranin burun cerrahisi uygulanacak olan hastalarda
kontrollii hipotansiyon olusturmak amaciyla esmolol ile birlikte kullanilabilecegi,
sevofluranin arter kan basincini istenilen seviyeye dusiirmede ve cerrahi alan
kalitesinin iyilestirilmesinde propofolden daha Gstiin oldugunu gordik.

Septoplasti ve septorinoplasti operasyonlarinda cerrahin  deneyiminin
operasyonun siresine ve kanama Uzerine herhangi bir etkisinin olmadigini tespit
ettik.

Sonugcta, esmolol ile kontrolli hipotansiyon iyi se¢ilmis hastalarda dikkatli
ve yakindan takip edilen bir monittrizasyonla givenle kullanilabilir. S eptoplasti ve
septorinoplasti operasyonlarinda kansiz bir operasyon sahasi elde etmek amaci ile
propofol kullanilarak uygulanan TiVA ve sevofluran ile olusturulan dengeli
anestezide, esmolol kullanimi ile olusturulan kontrolli hipotansiyon yodntemi iyi bir
operasyon alani saglamis, kanama miktarini azaltmis ve herhangi bir komplikasyon

g6zlenmemistir.
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