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OZET

Saghk, S. Anestezi alinda ASA I-II grubu hastalarda fentanil ve esmololiin yas
gruplarma gore hemodinamik parametreler ve QT arahg iizerine etKisi.
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2009. Genel anestezi sirasinda
olusan fizyopatolojik degisiklikler kardiyovaskiiler etkilenime sebep olabilir. QT ise
kolay olciilebilir, ucuz ve noninvaziv bir parametre olup ventrikiiler tasikardi ve
fibrilasyon gibi oliimciil aritmiler yoniinden bir gosterge olabilir. Calismamizda,
genel anestezi ile operasyona alinan ASA I-1I hastalarda, fentanil ve esmololiin yas
gruplarma gore QT aralig1 ve hemodinamik etkilerini karsilagtirmay1 hedefledik.
Hastalar, yaslarina gore 20-39, 40-59 ve 60 yas iistii olarak ayrildi. Daha sonra
hastalar rastgele kontrol, fentanil ve esmolol olmak iizere dokuz gruba ayrildi ve 135
hasta g¢alisma kapsamina alindi.

Hastalara 0,1 mg/kg midazolam ile premedikasyon uygulandi. Tim olgularin
anestezi oncesi monitorizasyonu yapilarak baslangi¢ degerleri kontrol degeri olarak
kaydedildi. Aynm1 zamanda olgulara anestezi Oncesinde oniki derivasyonlu EKG
cihazi baglandi. Anestezi indiiksiyonunda; tiyopental sodyum 5-7 mg/kg, trakeal
entiibasyon i¢in 0,1 mg/kg vekiironyum uygulandi. Yeterli stire beklendikten sonra
endotrakeal entiibasyon yapildi. Fentanil (Grup F) grubuna 1ng/kg dozunda fentanil
bolus yapildi. Esmolol grubunda (Grup E) anestezi indiiksiyonu oncesinde 1 mg/kg
bolus esmololii takiben 100 pg/kg/dk esmolol infiizyonu baglanirken kontrol
grubunda (Grup K) serum fizyolojik uygulandi ve inflizyon ekstiibasyon sonunda
sonlandirildi. Anestezi idamesinde her iki gruba da %50 O, ve %50 N,O ile %1-2
izofluran uygulandi. EKG traseleri ilizerinde QT segment oOl¢iimleri yapildi ve
diizeltilmis QT intervali (QTc = VQT/RR) hesaplandi

Sonug olarak esmololiin tiim yaslarda hemodinamik ve elektrofizyolojik stabilteyi
sagladigi, fentanilin ise gen¢ hastalar disinda hemodinamik stabiliteyi saglarken

elektrofizyolojik etkilerinin olmadig1 sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Yas, EKG, esmolol, fentanil
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ABSTRACT

Saghk S. The effects of fentanyl and esmolol on hemodynamic parameters and
QT interval according the age groups in ASA I-II group patients under
anesthesia. Eskisehir Osmangazi University, Faculty of Medicine, Department
of Anesthesiology and Reanimation. The Specialization Thesis, Eskisehir, 2009.
The physiopathological changes during general anesthesia can cause cardiovascular
influences. QT is a parameter that easily measurable, inexpensive, and noninvasive
and it can be an indicator for life threatening arrhythmias such as ventricular
tachycardia and fibrillation. In our study, we aimed to compare the QT interval and
hemodynamic effects of fentanyl and esmolol according to age groups in ASA I-1I
patients who has taken operation under general anesthesia.

Patients were divided as 20-39, 40-59 and over 60 years old based on their ages.
Then, patients were randomly divided nine different groups including control,
fentanyl and esmolol and totally 135 patients were included the study.

The premedication was administered by 0.1 mg/kg of midazolam. The monitorisation
was taken before anesthesia in all cases and these basement values were recorded as
control values. Also, the 12-lead electrocardiographic monitorisation was taken
before the anesthesia. In anesthesia induction, 5-7 mg/kg of thiopental sodium and
0.1 mg/kg of vecuronium were administered for tracheal intubation. The
endotracheal intubation was done after sufficiently waiting. In fentanyl group (Group
F), 1 ng/kg of fentanyl bolus was administered. Esmolol group (Group E) received 1
mg/kg of esmolol bolus and 100 pg/kg/min of esmolol infusion. The serum
physiologic was administered in control group (Group K) and the infusion was
stopped at the end of extubation. In anesthesia maintenance, 1-2% of isofluran was
applied with 50% of O, and 50% of N,O in both groups. The QT segment measures
was done on ECG traces and QT interval was restituted according (QTc=VQT/RR).
As a result, we concluded that while esmalol can provide the hemodynamic and
electrophysiologic stability in all ages, fentanyl can provide only the hemodynamic

stability except young cases and it has no electrophysiologic effect.

Key Words: Age, ECG, esmolol, fentanyl
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1.GIRIS VE AMAC

Cagdas genel anestezi uygulamalarinin amaglarindan biri de, cerrahi girisim
uygulanan hastalarin vital organ ve sistem fonksiyonlarinin fizyolojik sinirlarda

kalmasini saglamaktir.

Anestezi indiiksiyonunda endotrakeal entiibasyona bagl fizyopatolojik
degisiklikler dnem tasimaktadir. Laringoskopi ve endotrakeal tiip yerlestirilmesi
sirasinda, laringeal ve trakeal dokularin uyarilmasinin sempatoadrenerjik aktivite de
yaptig1 refleks artis sonucu, katekolamin desarjinda, arter basinci ve kalp atim
hizinda artis meydana gelmektedir(1,2). Bu yanit, 6zellikle hipertansiyon, koroner
arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik gibi problemleri olan hastalarda riski daha da

arttirmakta ve yasamui tehdit eden komplikasyonlara neden olabilmektedir(3,4).

Laringoskopi ve endotrakeal entiilbasyonun neden oldugu olumsuz
hemodinamik yaniti1 en aza indirmek ic¢in kullanilan yontemler arasinda; duyusal
reseptorlerin ve afferent sinirlerin lokal anestezik ajanlarla blokaji, agrili uyaranin
santral etkilerinin opioidlerle engellenmesi ve efferent yollar ile effektor
reseptorlerin lokal anestezikler, beta blokerler, kalsiyum kanal blokerleri ve

sempatik ganglion blokerleri ile baskilanmasi sayilabilir (5).

Son zamanlarda kardiyak aritmilerle iligkili ventrikiiler repolarizasyonun
varyasyonlar1 {lizerine dikkat daha da artmistir. QT aralii; ventrikiiler miyokardin
elektriksel aktivasyon ve istirahat siirelerini verir, kalp hiz1 ile ters orantili olarak
degisir (6,7). QT dispersiyonu (QTD), en uzun QT araligindan en kisa QT araliginin
farki olarak hesaplanir. Ventrikiiler repolarizasyonun bdlgesel heterojenitesini
gosterir. QT araliginin uzamasi kalitimsal veya edinsel olabilir. Intraperitoneal CO,
verilmesi, hiperkapni, anestezik ilaglar, pozisyon ve cerrahi stres QT araligmi ve
QTD’nu etkileyebilir (8). Uzamig QT aralifinin ise klinik olarak anlamlilig
bilinmemektedir ancak uzun QT sendromu olan hastalarda genel anestezi sirasinda
ventrikiiler tasikardi ve fibrilasyon bildirilmistir (8). Uzun QT, potansiyel olarak

olumciil tagiaritmilere ve spesifik olarak torsa de pointese sebep olabilir (9,10).



Uzun QT sendromunun ana tedavisi  bloker ile tedavidir. Propranolol bu
grupta en sik tercih edilen ilactir (11). Esmolol ise kardiyoselektif B bloker ajan olup
hizli etki baglangic1 ve ¢ok kisa eliminasyon yarilanma omrii sayesinde postoperatif
yan etki olmadan doz ayarinin yapilabilmesini saglar. Laringoskopi ve entiibasyon
sirasinda  kardiyak aritmi insidansin1i  ve hemodinamik cevaplar1 azalttig

gosterilmistir (8).

Caligmamizda, genel anestezi ile operasyona aliman ASA I-II hastalarda,
fentanil ve esmololiin yas gruplarina gére QT aralifi ve hemodinamik etkilerini

karsilagtirmay1 hedefledik.



2.GENEL BILGILER
2.1.Laringoskopi ve Entiibasyona Fizyolojik Yanitlar

Adrenerjik strese bagli yanit anestezinin ve cerrahinin herhangi bir
sathasinda ortaya ¢ikabilir. Bu sathalar icinde laringoskopi ve entiibasyon onemli
yer tutmaktadir. Operasyon sirasinda en ¢ok endokrin ve otonom sinir sistemi (OSS)
fonksiyonlar1 etkilenir. Kardiyovaskiiler sistem degisiklikleri ise daha ¢ok OSS
aktivite artisina baglidir. Serum katekolamin diizeylerindeki yiikselme cerrahi

insizyonla baglar ve operasyon sonras1 doneme kadar devam eder (12,13).

Laringoskopi ve trakeal entiibasyon, hastanin koruyucu hava yolu
reflekslerini bozar ve hemodinamik degisikliklere yol acar. Intrakraniyal ve

intraokiiler basingtaki artislar, entlibasyon ile goriilen diger patofizyolojik etkilerdir

(1,3).

Laringoskopi ve trakeal entlibasyon sirasinda goriilen kardiyovaskiiler yanit,
islem sirasinda laringeal ve trakeal dokularin uyarilmasi, sempatik ve

sempatoadrenal aktivitede refleks yanit olugmasi ile ortaya ¢ikmaktadir. (4,5,14).

Laringotrakeal entiibasyon sonrasi1 meydana gelen sempatik yanit sonrasi
fizyolojik degisiklikler meydana gelebilir. Bunlar ortalama olarak kalp hizinda 20
atim/dk, sistolik basingta 50 mmHg ve diyastolik basingta 30 mmHg’lik artiglar
olup, bu degisiklikler laringoskopi ile baslamakta, 2-3 dk i¢inde maksimum
seviyeye ulasmakta ve 5—7 dk sonra da laringoskopi oncesi degerlere diigmektedir.
Asirt sempatoadrenerjik aktiviteye bagli olarak olusabilen hipertansif yanit ve
tagsikardi disinda; ekstrasistol, prematiir veya bigemine ventrikiiler atimlar da
meydana gelebilir. Solunum yollarinda obstruksiyon, ikinma, 6ksiirme, arteriyel ve
vendz basingta artma, laringospazm ve  bronkospazm  entiibasyonun
komplikasyonlarindandir. Sonucgta olusan hiperkapni ve hipoksi, intrakranial ve
intraokiiler basinci arttirir. Bu etkiler iskemik kalp hastaligi, hipertansif kalp

hastalig1 ve intrakranial patolojisi olan hastalarda oldukga tehlikelidir (1,3,4,15).

Trakeal entiibasyona hemodinamik yanitin dnlenmesinde bir¢cok yaklasim

vardir(3,5). Bunlar refleks arki temelinde {i¢ grupta incelenebilir:



1) Periferik duyu reseptorleri ve afferent yollarin blokaji: Topikal uygulama

ve sinir infiltrasyonu ile saglanir (1).

2) Duyusal yollarin santral etkilerinin blokaji: Fentanil, morfin gibi opioidler

ile olusabilir (4).

3) Efferent yollarin ve effektor reseptorlerin blokaji: Bu blok 1.V. lidokain,
beta adrenerjik blokerler, kalsiyum kanal blokerleri, hidralazin ya da sodyum
nitroprussid ile arter diiz kaslarinin direkt blokaji ve sempatik ganglion blokaji ile

saglanir (2,14).

Beta reseptor antagonistleri (Beta blokerler), trakeal entiibasyon sirasinda
meydana gelen sempatoadrenerjik yanita bagl hipertansiyon ve tasikardiyi kalp ve
damarlar1 iizerinde bulunan beta reseptorlerini bloke ederek engellerler (15).
Opioidler ise trakeal entiibasyon sirasinda olusan hipertansiyon ve tasikardiyi santral

opioid reseptorler iizerinden etki ederek engellerler (4).

2.2. Stres Uyarana Kars1 Hemodinamik Yanit

Katekolaminler basta olmak iizere stres hormon degisiklikleri tic mekanizma
ile iskemiye zemin hazirlar. Katekolamin desarjina bagl olarak KAH, AKB ve atim
hacminde artis olur ve miyokardiyal O, tiiketimi ve koroner kan akimi arasindaki
denge bozulabilir. Katekolamin desarjiyla gelisen o-1 adrenerjik reseptor
stimiilasyonu koroner vazokonstriiksiyona sebep olabilir ve stres hormonlarinin

uyardigi koagiilasyon degisikliklerine bagli koroner tromboz gelisebilir (12,16).

Tasikardinin hipertansiyona goére miyokard iskemisi ile daha yakin iliskili
gbziikmesi nedeniyle, laringeal uyariya kardiyak yaniti baskilamak amacini giiden
ilging yaklasimlardan biri de B adrenerjik antagonistlerin kullanimidir. Bu grup
ilaclar arasinda esmololiin B1 adrenerjik reseptor bloke edici 6zellikleri ve ultra kisa
etki stiresi ile cazibeli bir secenek oldugu gosterilmistir. Esmololiin bolus dozunu
takiben KAH iizerindeki en yliksek etki i¢in ortalama zaman bir dakika, kan basinci
icin iki dakikadir. Esmololiin larigoskopi ve entiibasyon sirasinda kardiyak aritmi

insidansini ve hemodinamik cevaplari azalttigi gosterilmistir (8,17,18).



2.3 Elektrokardiyogram

Kardiyak uyarilar, sinoatriyal diigiimden c¢ikarlar. Bu uyarilar atriyumdan
gecerek atriyoventrikiiler diigiime 0,04 saniyede ulasirlar ve buradan 0,11 saniyelik
bir duraksama ile ayrilirlar. Atriyoventrikiiler diigiimden gecen uyarilar His—
purkinje liflerine gelir ve oradan da ventrikiil kas kitlesi boyunca ventrikiil kas lifleri
tarafindan iletilirler. Kardiyak aksiyon potansiyeli, faz 0, 1, 2, 3, 4 olarak

adlandirilan bes basamaktan olusur (19).

K+ pilagi
+20 _ CL girigt
R 1____2 Esglogy, CL gnis, Casgirsst, Na_gnsy
- 3 K+ pikap
40 _| K+ cilag
A0 ] 4 Ma+ ginigt, Cat girigt
B0

Sekil 2.1 Aksiyon potansiyeli
Faz 0; depolarizasyon fazidir. Bu faz EKG’de QRS kompleksi olarak

goriiliir.

Faz 1; erken hizli repolarizasyon donemidir. Sodyum (Na+) kanallar

inaktive olur ve potasyum (K+) gecirgenliginde gegici bir artma ile K+ disar1 ¢ikar.

Faz 2; plato faz1 olarak bilinir. Bu fazda yavas kalsiyum (Ca2+) kanallari
aktive olarak hiicre icine Cay+ akar. Bu akis, uzun siireli bir depolarizasyon
saglayarak aksiyon potansiyelinin plato fazini olusturur. QT intervalini belirleyen ise

myokard hiicresinin aksiyon potansiyel siiresidir.
Faz 1 ve Faz 2, EKG’de ST segmenti olarak goriiliir.
Faz 3; son repolarizasyon fazidir. Bu faz EKG’de T dalgasi olarak goriiliir.

Faz 4; istirahat potansiyeli veya diyastolik repolarizasyon donemidir. Atriyal
veya ventrikiiler hiicrelerde uyarilabilirlik yeniden saglanmistir. Bu fazda elektrik
yikii yoniinden bir degisiklik olmadigi i¢in EKG’de izoelektrik ¢izgi denilen diiz bir
cizgi kaydedilir.



Faz 0, 1 ve 2’nin tamami ve faz 3’lin biiylik bir kisminda uyar1 ne kadar
siddetli ve uzun siireli olursa olsun, kalp kasinda uyarilma ve kasilma olusmaz. Bu
doneme absolii refrakter periyot denir. Faz 3’iin sonuna dogru rolatif refrakter
periyot baglar. Bu fazin sonuna dogru yani EKG’de T dalgasinin tepesine veya inen
kismmna uyan dénemde gelen giiclii uyarilar ventrikiiler tagikardi ve fibrilasyona

neden olabilir.

2.3.1. QT Arahgi ve QT Dispersiyonu

EKG’de QT intervali ventrikiiler depolarizasyon ve repolarizasyon
periyodunu ifade eder. QT araligi, QRS kompleksinin basindan T dalgasinin sonuna
kadar olciiliir. QT aralig1 ayn1 zamanda ventrikiil kasinin refrakter oldugu dénemdir
ve KAH ile degisir; kalp hiz1 artinca QT araligi kisalir (20). Bu nedenle, QT intervali
degerlendirilirken kalp hizi da g6z oOniinde bulundurulmalidir ve hiza gore QTc
mesafesinin belirlenmesi gereklidir. Hiza gére QTc mesafesinin belirlenmesi igin bir
takim formiiller gelistirilmis olup bunlardan en sik kullanilanlar1 Bazett ve Fridericia
formiilleridir. Fridericia formiiliiniin daha duyarli oldugu yoniinde veriler

bulunmasina karsin klinik pratikte en sik Bazett formiilii kullanilmaktadir(20-22).

Bazett formiiliine gore; QT aralig1 miyokardin elektriksel aksiyon ve istirahat
stiresini verdigi i¢in kalp hizi ile ters orantili olarak degisir. Kalp hizinin artmast QT
araliginin kisalmasina sebep olurken, kalp hizinin azalmasi QT araliginin uzamasina
neden olur. Bu nedenle QT araliginin normali kalp hizin1 diizelterek tesbit edilebilir.
QTc araligi rutin EKG analizlerinde olgiilen QT araligindan cok daha fazla
kullanilir. (11,23).

QT = QT /VRR araligi ( saniye olarak) (20,21,24)

QT araligi genellikle II. derivasyonda oOlgiiliir, ¢iinkii T dalgasinin
sonlanmasi genellikle ayridir ve II. derivasyonda ki QT araligi 12 kanalli EKG’deki
en uzun QT o6l¢iimiidiir. Cogu uzun QT sendromlu hastada, QT aralig1 uzamakla

kalmaz her bir derivasyonda degiskenlik gosterir (11,25,26).

Cinsiyet ve yas da QT ve QTc intervalini etkiler. QTc intervali normalde

kadinlarda erkeklerden daha uzundur ve kadinlarda ilaca bagli QTc uzamasi ve



aritmi gelismesi egilimi daha fazladir(27). QTc intervali normalde 0.44 sn kisadir.

Erkeklerde 0,44 sn, kadinlarda 0.46 sn’den uzun olmas1 anormaldir (28).

QTec interval ol¢limii bazi nedenlerden dolay1 her zaman kolay olmamaktadir.
T dalgasinin bitim noktasinin saptanmasinin gii¢ olmasi 6énemli bir sorundur. T
dalga morfolojisinin bozuk ve amplitiidiiniin kiiclik olmasi, T dalgasin1 izleyen bir U
dalgasinin varligi ya da T dalgasinin U veya P dalgasi ile i¢ ice gegmis gibi
goriinmesi QT OSl¢limiinlin dogru yapilmasini zorlagtiran nedenlerdir. Ayrica QRS
kompleksinin ve T dalgasinin bitim noktalarinin EKG derivasyonlar1 arasinda
farklilik gostermesi de bir diger 6nemli faktordiir. Bu gibi durumlarda QT mesafesi
oldugundan daha uzun saptanabilmektedir (20,29). QT intervali 6l¢timleri, genellikle
QT’nin en uzun oldugu derivasyonlarda yapilmaktadir. Tek komplekste Ol¢ciim
yapmak ¢ogunlukla yeterli olmadigindan en az 3 komplekste QT degerinin
Olclilmesi ve bunlarin ortalamasinin alinmasi onerilir. Diizensiz ritimlerde de daha
cok sayida komplekste QT intervali dl¢iilmeli ve bunlarin ortalamasi alinmalidir

(23).

QT dispersiyonu, derivasyonlar arasindaki en uzun QTc intervali ile en kisa

QTec intervalinin farkidir. Normalde 20-50 milisaniye (msn) arasindadir (30,31).

Saglikli kontrollerde QTc 420-440 msn diizeyindedir. Bu degerler temel
olarak alinirsa 420 msn’nin altindaki degerler normal, 420440 msn arasindaki

degerler sinirda, 440 msn iizerindeki degerler ise yiiksek olarak kabul edilir. (21).

QTc araligimmin 440 msn lizerine ¢ikmast kalbin otonom sinir sisteminin

dengesizligine isaret eder (32).

Uzamig QT araligimin altinda yatan temel elektrofizyolojik mekanizma,
repolarizasyon siirecinden sorumlu olan baz1 akimlarin yoklugu veya blokajidir. QT
araliginin uzunlugu, ventrikiiler K" akimi tarafindan kontrol edilmektedir ve bu
akimin hizli komponentinin bazi ilaglarca blokaji yasami tehdit eden Torse de
Pointes tipi aritmilerin (polimorfik ventrikiiler tagikardi) en 6nemli sebebi olarak

gosterilmektedir. (11,33).

QT araligim1 uzatan pek ¢ok sebep mevcuttur ve bunlardan en Snemlisi

hastanin kullandigi ilaglardir.



Tablo 2.1 QT araligini uzatan kardiyak ve nonkardiyak ilaglar (21).

Antiaritmik ilaclar

Simif TA

Kinidin, disopiramid, prokainamid

St I

Sotalol, amiodaron, butilid, almokalant, defotilid
Smif IV

Bepridil

Antibiyotikler

Eritromisin, klaritromisin, klindamisin, trimetoprim-siilfametoksazol,
grepafloksasin, sparfloksasin, moksifloksasin, gatifloksasin, levofloksasin,
amantadin, pentamidin, flukonazol, ketokonazol, klorokin, kinin, halofantrin

Antiviral

Foskarnet

Antineoplastik

Tamoksifen, arsenik trioksid

Antimigren

Sumatriptan, zolmitriptan, naratriptan

Antihipertansif

Isradipin, nikardipin

Antihistaminikler

Terfenadin, astemizol

Antidepresanlar
Desimipramin, nortriptilin, amitriptilin, doksepin, fluoksetin, pimozid,

imipramin, sertralin

Noroleptikler

Klorpromazin, haloperidol, droperidol, pimozid, tioridazin, sertindo, risperidon,
ziprasidon

Kolinerjikler

Sisaprid

Diger ilaglar

Sildenafil, karbamazepin, probukol, oktreotid, amrinon, milrinon




QT araliginda uzamaya neden olan diger faktorler ise; kadin cinsiyet, bilinen
kalp hastalig1r varligi, hipokalemi, hipomagnezemi, bradikardi, diiiretik kullanima,
mitral kapak prolapsusu, AIDS, miyokard iskemisi, intrakraniyal kanama, arsenik ve
organik fosfor zehirlenmesi, hipotermi, karbonmonoksit zehirlenmesi, konjestif kalp
yetmezligi, miyokarditler, diffiiz miyokardiyal hastaliklar, ciddi kronik obstriktif
akciger hastaligi, romatoid artrit, hipokalsemi, diabetes mellitusdur (24,27,29,30).
Ventrikiiliin refrakter periyodunun uzadigi bu hastalarda ventrikiil herhangi bir erken
atim ile kolayca tasikardi ve fibrilasyona girebilmekte ve sonucta ise fetal

ventrikiiler aritmiler, senkop ve ani dliimler olugabilmektedir (11).

2.3.2.Anestezik ilaclar ve Ventrikiiler Repolarizasyon

Anestezi idamesinde kullanilan cesitli ilaglarin QT intervali {izerine olan
etkilerinin arastirildigi ¢aligmalarda fazla ilag kullanimi nedeniyle kesin sonug elde
edilememistir. Ayrica saglikl kisiler ve uzun QT sendromlu hastalarda farkli etkiler

tespit edilmistir(11).

a) Volatil Anestezik Ajanlar

Volatil ajanlarin QT {izerine olan etkileri cogunlukla UQTS olan hastalarda
aragtirtlmistir. UQTS hastalarinda tamamen giivenli oldugu bilinen bir inhalasyon
ajan1 yoktur. Subtipi bilinmeyen UQTS’li hastalarda perioperatif B-blokaj1 ile bu
inhalasyon ajanlarinin timii ile olaysiz anestezi rapor edilmistir. Halotan
repolarizasyonun transmural dispersiyonunu artirir ve miimkiin oldugunca UQTS
hastalarinda  kullanimindan  kacimilmalidir.  Izofluran  ve  sevofluranin
repolarizasyonun transmural dispersiyonda etkisi konusunda yeterli aragtirma
yoktur. Giinlimiizde inhalasyon yolu ile anestezide kullanilan halotan, sevofluran,
izofluran ve desfluranin QT’yi uzatan ilaglar listesine eklenmesi gerektigi

vurgulanmaktadir. Fakat bu kaniya varmak i¢in ¢aligma sayist artirtlmalidir (11).
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b) Intravenéz indiiksiyon ajanlari

Tiyopentalin premedike edilmis saglikli eriskin ve ¢ocuklarda QTc’yi
uzattigr gosterilmistir(34). Sodyum pentobarbital genelde QT intervalini uzatmasi

nedeniyle aksiyon potansiyel siiresini uzatmaktadir (35).

Propofol, saglikli premedike edilmis eriskin ve c¢ocuklarda QT intervalini
uzatabilir. Ancak QTc intervali iizerinde hi¢ etkisi bulunamamistir. Propofol,
subaraknoid kanamali hastalarda QTc’yi kisaltir. Smirli klinik deneyimler
propofoliin UQTS’li hastalarda o6zellikle anestezi idamesinde kullanigh bir ajan

oldugunu destekler yondedir (36-40).

Midazolamin tek basia saglikli eriskinlerde QTc lizerine etkisi yoktur ve
midazolamin uzun QT sendromlu hastalarda giivenli bir ajan olarak

kullanilabilmektedir (6,19).

Ketaminin QT intervali iizerine herhangi bir etkisi bildirilmemistir. Ancak

sempatomimetik 6zelliklerinden dolay1r miimkiin oldugunca kag¢inilmalidir (11).

Opioidlerin QT intervali {izerine etkileri ile ilgili fazla ¢caligma yoktur. Ancak

etkisinin olmadig1 kabul edilmektedir (11).

¢) Noromuskiiler Blokerler:

Bu ajanlarin klinik ¢ergcevede izole etkilerinin ¢alisilmasi miimkiin degildir.
Ancak vekuronyum otonomik etkilerinin yoklugu temel alinarak UQTS’li hastalarda
kullanilmaktadir (11). Yaygin kullanilan kas gevsetici ajanlar arasinda sadece
stiksilinkolinin QTc’y1 uzattigr diisiiniiliir (39). Atrakuryum ve cisatrakuryum ile
ilgili deneyim yokluguna ragmen yan etkilerinin az olmasi nedeni ile cisatrakuryum
daha cazip goriinmektedir (11). Pankuronyum ile UQTS’li hastalarda yapilan
calismalarda VF’ye neden olabilecegi bildirilmistir (41).
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d) Antikolinesterazlar ve Antikolinerjik Ajanlar

Saglikli bireylerde atropin ve glikopirolatin QT intervalini uzattiklar
bildirilmistir. Bu nedenle atropin verilmesinin aritmi insidansimi artirdigi kabul

edilmektedir (42-44).

Anestezi uygulamasi sirasinda pozitif basingli ventilasyon esnasinda valsalva
manevrasindan, QT’yi wuzattifindan dolay1 yiiksek inspiratuar basingtan ve

inspirasyon/ekspirasyon oranini artirmaktan ka¢inilmalidir.

2.4. Beta Adrenerjik Reseptor Blokerleri

Beta adrenerjik reseptor blokerleri, adrenerjik sempatik sinirlerin ucundan
saliverilen noOrotransmitter noradrenalinin ve adrenal medulladan saliverilen

adrenalinin kompetetif antagonistidirler (6,9).

Kardiyak B-adrenerjik reseptorler genel olarak kontraktiliteyi kontrol eder.
Beta adrenerjik reseptor antagonistleri iskemik kalp hastaligimin tiim asamalarinin
tedavisinde bir doniim noktasidir. Akut faz miyokard enfarktiisiinde ve enfarktiis

sonrast donemde mortaliteyi azaltirlar (45-47).

Beta reseptorlerin iki ana tipi vardir; Bl ve P2 adrenerjik reseptorler.
Bunlardan sonra atipik bir beta reseptdr tipi daha bulunmus ve B3 adrenerjik reseptor

olarak adlandirilmistir (45,46).

B1 reseptoriiniin etkileri arasinda, kalsiyum kanallarimin agilmast ve
miyokard kontraksiyon hizinin ve kuvvetinin arttirilmasi (pozitif inotropik etki),
sitozolik kalsiyumun sarkoplazmik retikulum igine geri aliminda artis (lusitropik
etki) ve sinlis nodunda pace maker akiminda (pozitif kronotropik etki) ve iletim
hizinda (pozitif dromotropik etki) artis vardir. Klasik olarak B1 reseptorler kalpte, 2
reseptorler bronsiyal ve vaskiiler diiz kasta bulunur. B1 spesifik ajanlar bronsiyal
agactaki B2 reseptorler ile etkilesmez ve pulmoner komplikasyonlardan korur. 33
Reseptorlerin ise yag dokusunda rolii iyi tanimlanmis olmasma ragmen kalp
tizerindeki yerleri ve iglevi heniiz kabul edilmemistir. Teoriye gore bu reseptorler

nitrik oksit liretimini arttirarak (-) negatif inotropik etki gosterirler (45) .
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Beta adrenerjik reseptorlerin viicutta effektdr organlarda dagilimi ve aracilik

ettikleri fonksiyonlar Tablo 2.2.1° de gosterilmistir (48).

Tablo 2.2. B reseptorlerin viicuttaki effektor organlardaki dagilimi ve etkileri

Organ Tip Fonksiyon
Kalp
Miyokard
Ventrikiil p1 Kontraktilite, otomatisitede ve iletim hizinda artma
Kontraktilite ve iletim hizinda artma
Atriyum B1 Kalp hizinda artma
Sintis diigiimii B1 fletim hiz1 ve otomatisitede artma
A-V diigiim B1
Damarlar
Arteriyoller B2 Vazodilatasyon
Veniiller B2 Vazodilatasyon
Brong B2 Bronkodilatasyon
Jukstaglomeriiler aparat B1, B2 Renin salgilanmasi
Gastrointestinal sistem B2 Gevseme (diiz kasa direkt etki)
Uterus B2 Gevseme
Karaciger B2 Glikojenoliz, glukoneojenez
Pankreas [ hiicreleri B2 Insiilin salgilanmasinda artis
Yag dokusu B1, B3 Lipoliz
Cizgili kas B1 Glikojenoliz
Goz B2 Silier kasda gevseme

a) p Reseptor Blokajin Kardiyovaskiiler Etkileri

Adrenerjik stimulus miyokardin O, ihtiyacin arttirarak anginay1 kotiilestirir.
Negatif kronotropik, dromotropik ve inotropik etkiler angina pektoris tedavisinde
miyokardin O, ihtiyacin1 azaltir. Biitiin f blokerler anjina pektoriste esit olarak
etkilidir ve esas olarak kalbin O, talebini azaltarak etki gosterirler. Diyastolik

koroner kan akimini arttirarak miyokardiyal kanlanmay1 da iyilestirirler. (45).

Artan B adrenerjik stimiilasyon, koroner damarlarda vazodilatasyon yapar.
Vaskiiler diiz kaslarda ki sinyal sistemi cAMP olugmasini gerektirir ancak cAMP
kalpte sitozolik kalsiyumu arttirir ve paradoksik olarak vaskiiler diiz kasta kalsiyum
diizeyini azaltir, kalp daha hizli ve kuvvetli kasilir. Koroner kan akimi da artar.
Bunun tersi olarak B blokajin koroner vazokonstriktif etki gostermesi ve koroner

vaskiiler direnci arttirmasi beklenirken daha uzun diyastolik dolum zamani ve daha
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diisiik kalp atim hiz1 sayesinde miyokard perfiizyonunun daha iyi olmasini saglar

(44,48).

Monitorize hastalarda goriilen iskemik ataklarin kalp atim hizindaki min6r
artiglarla baglayabildigi bildirilmistir. Beta blokerler kalp hizin1 azaltarak sessiz

iskeminin frekansini ve sayisini azaltmakta etkilidir (45).

Beta reseptor blokaji supraventrikiiler ve ventrikiiler aritmilere karsi
etkilidirler. Atriyoventrikiiler diigiimdeki inhibitor etki, supraventrikiiler tasikardi ve
atriyal fibrilasyon tedavisinde Ozellikle Onemlidir. Artmig katekolamin
stimiilasyonunun aritmojenik etkilerine kars1 koymak i¢cin cAMP ve kalsiyuma karsi

etki gosterirler (45,46).

Beta blokerler; kalp yetmezligi, anestezi, postoperatif durum, erken faz
miyokard infarktiisii, egzersiz, tirotoksikoz gibi katekolaminlere artmis kardiyak
sensitivite durumunda gelisebilecek aritmiler ve uzun QT sendromuna karsi da

etkilidirler (45).

b) p Reseptor Blokajin Sistemik Dolasim Uzerine EtKkisi

Beta reseptor blokajimnin antihipertansif etkisi, norepinefrin salinimini
kolaylastiran terminal noronlar iizerindeki B reseptorlerin inhibisyonuna, santral sinir
sistemi {izerinden adrenerjik blokaja ve renin anjiotensin sisteminin azalmis
aktivitesine baglhidir. Beta blokerler ilk etapta istirahatdeki kardiyak debiyi %20
azaltarak periferik vaskiiler direncte kompanzatuar refleks artig yaparlar. Buna bagh

olarak bu tedavinin ilk 24 saatinde arteriyal basing degismez (45).

¢) p Blokerlerin Yan Etkileri
o Diiz kas spazm1 sonucu bronkospazm ve soguk ekstremiteler
o Bradikardi ve kalp blogu, asir1 (-) negatif inotropik etki

. Santral sinir sistemine penetrasyon sonucu insomnia, depresyon ve

yorgunluk hissi

o Kilo alim1 ve empotans



d) B Blokerlerin Mutlak Kontrendikasyonlari

Agir bradikardi

Yiiksek dereceli kalp blogu ve kardiyojenik sok
Hasta siniis sendromu

Agir sol ventrikiil yetmezligi

Siddetli astim veya bronkospazm

[stirahat iskemili periferik arter hastalig

Agir depresyon

14

Selektif B blokerler; kronik akciger hastaligi olanlarda, kronik olarak sigara

icenlerde, insiilin gerektiren diyabetes mellitusu olanlarda ve periferik damar

hastalig1 olanlarda tercih edilirler. Astim varliginda ise higbir  bloker tamamen

giivenli degildir (45).

e) Ultra Kisa Etkili p Bloker Esmolol

oH CH
3
OCHpCHCHp NHCH ~
CHg
0 ESTERASE
1
CH2CH2COCHg
ESMOLOL
L;)H
OCHpCHCHoNHCH
9
CHaCHpC-0OH
ACID METABOLITE
*
CH3OH
METHANOL

Sekil2.2.Esmolol’iin kimyasal yapis1 ve metabolitleri

CHg

CHj
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Esmolol, metil  3-[4-(2-hydroksi—3-[isopropilamino]  propoksi)fenil]
propiyonat  (C;¢HysNOy4), olup 331,8 kD molekiil agirligina  sahip
fenoksipropanolamin c¢ekirdeginden olugmaktadir. pKa degeri 9.5 olup alkolde
serbestce ¢ozlinen esmolol hidrofilik bir bilesiktir ve partisyon katsayisi (oktanol/su)

pH 7.0 iken 0.42” dir (49,50).

Esmolol yapisal olarak metoprolole benzemesine ragmen farkli olan ester
bag1 sayesinde kardiyoselektiftir. Eritrositlerde bulunan esterazlar ile hidrolize
edilerek hizla inaktive olur. Etkisinin baglamasi ¢ok hizlidir ve etki siiresi de oldukga
kisadir. Esmolol iki dakikalik hizli bir dagilim yar1 émriine ve dokuz dakikalik
eliminasyon yar1 0mriine sahiptir. Bu essiz profili sayesinde de mevcut diger B-

blokerler arasinda, yogun bakim kosullarinda ve anestezi pratiginde 6zellikle ¢ok

yararlidir (46,49,51).

Uygun bir ylikleme dozu ile birlikte, 50-300 pg/kg/dk dozunda uygulanan
esmololiin kan diizeyleri 4-5 dk i¢inde kararli duruma ulagsmaktadir. Yiikleme dozu
uygulanmadiginda ise kararli duruma ulasma siiresi 30 dk’dir. Inflizyonun

sonlandirilmasinin ardindan 20-30 dk i¢inde kontrol degerlere doniis goriilmektedir

(46,49).

Esmolol hidrokloriir B-blokerlere 6zgii tipik etkiler olusturur; kalp hizin
azaltir, siniis siklusu siiresinde uzama saglar, siniis dii§iimiiniin recovery siiresini
uzatir, normal siniis ritmi ve atriyal pacing sirasinda AH araliginda (Atriumlarla His
demeti arasindaki ileti hiz1) uzama ve antegrad Wenckebach siklus siiresinde uzama

saglar (48).

Esmololiin goreceli kardiyoselektivitesi kronik akciger hastaligi ve astimi

olan hastalarda da gosterilmistir. (52,53).

Yetigkin hastalarda perioperatif hipertansiyonu veya supraventrikiiler
tasikardiyi tedavi etmek icin esmolol yaygindir. Ornegin; sol ventrikiil ¢ikim yolu

obstruksiyonu endikedir (51).

Esmolol eritrosit sitozol esterazlari tarafindan hizla metabolize edilerek bir
asit metabolite (ASL-8123) ve metanole doniistiiriiliir. Bu spesifik esteraz heniiz

tanimlanmamustir ancak aril esteraz oldugu sanilmaktadir. Esmololiin metabolizmasi
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ve eliminasyonu renal ve hepatik fonksiyonlardan bagimsizdir. Farmakokinetik
profili karaciger hastaliginda degismez ve %1-2 inden daha az1 idrarla degismeden
atilir, %71-83" 1 esterazla asit metabolite doniislir ve idrarla atilir. Bu asit
metabolitin ise esmololden 1500 kat daha az [ blokaj aktivitesi vardir. Bu asit
metabolit renal yolla atildig i¢in renal yetmezlikte viicutta birikir. Esmololiin %55’ i

ve asit metabolitin %10’ u plazma proteinlerine baglanir (49).

Esmololiin endikasyonlar1 ve kontrendikasyonlar1 Tablo 2.3.” de verilmistir.

Tablo 2.3. Esmololiin endikasyon ve kontrendikasyonlari

Endikasyonlar

Supraventrikiiler tasikardiler (Atriyal fibrilasyon, atriyal flutter, siniis

tasikardisi)

Peroperatif donemde olusan tasikardi ve hipertansiyon

Kontrendikasyonlar

Ciddi bradikardi

Birinci dereceden ileri kalp blogu
Kardiyojenik sok

Belirgin kalp yetmezligi

Kontrollii klinik ¢alismalarda esmolol kullanimu ile ilgili olarak gézlenen yan
etkilerin ¢cogu hafif siddette ve gegici olmustur. Gézlenen en onemli yan etki ise
hipotansiyondur (17,54). Klinik ¢alismalarda esmolol ile tedavi edilen hastalarin
%20-50’sinde, genellikle sistolik basincin 90 mmHg’den diisiik ve/veya diyastolik
basincin 50 mmHg’den diisilk oldugu hipotansiyon ile karsilagilmistir. Bu
calismalarda hastalarin yaklasik %12’si semptomatik (esas olarak diyaforez veya bas
donmesi) olarak bulunmustur. Hipotansiyon herhangi bir doz ile olusabilmesine

ragmen, uygulanan doza bagl bir etki olarak degerlendirildiginden, 200 pg/kg/dk
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tizerindeki dozlar Onerilmez. Dozun azaltilmasi veya infiizyonun durdurulmasi

hipotansiyonu genellikle 30 dakika i¢inde normale dondiiriir (17).

2-5. Fentanil

Fenilpiperidinin sentetik bir derivesi olan fentanilin N (1-fentanil- 4-

piperidil) propiyonaniliddir.

CH,C Hzﬁ —N

0 N—CH,CH,

Sekil 2.3. Fentanilin kimyasal yapisi

Fentanil yagda ¢oziiniirliigli oldukca yiiksek bir ilag oldugundan kan-beyin
bariyerini hizla gegebilir (morfinden 156 kat fazla), dolayisiyla etki baslama siiresi
kisadir, ancak adipoz dokuda ve iskelet kasi gibi inaktif dokularda biiyiik
miktarlarda birikmesi yavas salinim etkisi yapar. Bu durum fentanilin eliminasyon
yart Omriiniin 2- 4 st olmasina yol acar. Dagilim hacmi 3-6 1t/kg, klirensi 10-20
ml/kg/dk’dir. Tekrarlayan ve uzun siireli uygulamalarda inaktif dokular doymus
oldugundan etki stiresi uzar (4,55). Fentanil plazma proteinlerine %80 oraninda
baglanir ve akcigerlerden ilk gecis eliminasyonuna ugrar. Plazma proteinlerine
baglanma miktar1 kan pH degerine baglidir. Fizyolojik pH’da, pKa’s1 yiiksek

oldugundan ¢ogunlukla iyonize sekilde bulunur. Alkalozda noniyonize formu artar.

Eliminasyon yar1 Omri albiimin diizeyinin, hepatik kan akimmin ve
mikrozomal enzim aktivitesinin azalmasiyla artar (56). Fentanil esas olarak

karacigerde N-dealkilasyon ve hidroksilasyona ugrayarak metabolize olur. Primer
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metaboliti norfentanildir. Solunum depresyonuna yol agan en diisik plazma
konsantrasyonu 1 ng/ml iken, 1,5-2 ng/ml konsantrasyonunda ise iyi postoperatif

analjezi saglar (57)

Teropatik indeksi yiiksektir. Morfinden 100-300 kez daha gii¢liidiir ve yan
etkileri daha azdir(60,61). Etkisi 30—60 sn i¢inde baslar ve 30 dk siirer. Maksimum
analjezik etki diizeyi 3—6 dk i¢inde saglanir. Solunum depresyonu en fazla 5-15 dk

arasinda goriiliir (2,4).

Kardiyovaskiiler sisteme etkileri; Fentanil analjezik ve anestezik dozlarda,
zayi1f sol ventrikiil fonksiyonu olan hastalarda bile hipotansiyona nadiren neden olur
ve genellikle vagal stimiilasyona bagli bradikardi sonucu olusur. Miyokard
kontraktilitesinde cok az ya da hi¢ degisiklik olusturmaz. Tiim hemodinamik
parametreler fentanil ile anestezi indiiksiyonu sirasinda degismeden kalir. Fentanil
atrioventrikiiler diigim iletimini yavaslatir. R-R intervalini, atrioventrikiiler diigiim

refrakter periyodunu ve purkinje lifi aksiyon potansiyel siiresini uzatir (2,57).

Solunum sistemi iizerine etkileri: fentanil esit dozdaki morfinden ¢ok daha
cabuk ve daha kisa siireli bir solunum depresyonu olusturur. Fentanilin histamin
salict etkisi, bulanti ve kusma yapict etkisi, bronkokonstriksiyon ve solunum yolu
salgilarinda artis etkisi morfinden daha azdir, bu nedenle astmatik veya

bronkospastik hastada en iyi opioid analjezik ve anesteziktir (2,57,58).

Santral sinir sistemi {lizerine etkileri: Fentanil, serebral kan akimi ve serebral
metabolizmay1 diisliriir bu nedenle intrakraniyal basinci yiiksek olan hastalarda kafa

i¢i basincini diisiirmek i¢in uygun bir ilagtir (59).

Anestezide kullannomin amacma gore asagidaki gibi gruplandirmak

miimk{indiir.
1) Analjezik
2) Analjezik-anestezik
3) Primer olarak anesteziktir(56,57,58)

Fentanil diisikk dozda (1-2 pgr/kg) analjezi saglamak ig¢in, 0.5-10 pgr/kg
dozda entiibasyon sirasinda veya cerrahi uyaranlara karsi olusan hemodinamik yaniti

onlemek i¢in inhalasyon anestezikleriyle birlikte kullanilir (61).
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3.GEREC VE YONTEM

Bu arastirma, Eskisehir Osmangazi Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi etik
kurulundan 19/02/2008 tarih ve 2008/78 nolu onay1 ve hasta izinleri alindiktan sonra
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dalinda yapildi. 20 yas tizeri ASA I-II, 135 hasta (Grup K20-39 n =15,
Grup K40-59 n=15, Grup K60+ n=15 Grup F20-39 n=15, Grup F40-59 n=15, Grup
F60+ n=15, Grup E20-39 n=15, Grup E40-59 n=15 ve Grup E60+ n=15) ¢aligmaya

alindi.

Hastalar yaslarina gore 20-39, 40-59 ve 60 yas tstli olarak ayrildi. Daha
sonra rastgele kontrol, fentanil ve esmolol olmak {izere dokuz gruba ayrildi
Operasyonu planlanan hastalar ile bir giin dnceden goriisiilerek anamnezleri alindi,

fizik muayeneleri yapildi ve boy ve kilolar1 kaydedildi.

Ortalama 60-90 dakika siirecek vakalar ¢calismaya dahil edildi. Gruplara dahil
edilecek hastalar giinliik operasyon listesinden rasgele se¢ildi. Hastalarin ¢aligmaya

alinma ve diglama kriterleri asagidaki gibi belirlendi.

Ciddi kardiyak yetmezligi, koroner arter hastaligi, kalp kapak hastaligi,
konjenital kardiyak defekti, gecirilmis kalp operasyonu olmasi; preoperatif elektrolit
dengesizligi, bobrek yetmezligi, kronik akciger hastaligi, diabetes mellitus ve diger
endokrin hastaliklari, QT intervalini etkileyen ila¢ kullanimi (fenotiyazinler, trisiklik
antidepresanlar, B  blokerler, antiaritmikler, pozitif inotropik ilaglar),
elektrokardiyografide disritmi saptanmasi, anjina veya kardiyak iskemi oykiisiiniin
olmasi, zor entiibasyon beklenen olgular, gebelik, premedikasyonda antikolinerjik
ajan verilmesi, islem esnasinda laringospazm ve bronkospazm gelisen olgular, islem
esnasinda aritmi ve iskemi gelisen olgular, alkol kullanma &ykiisii olanlar, bu
yontemi kabul etmeyenler olarak belirlendi ve serebrovaskuler hastalik Oykiisii

olanlar ¢calisma dis1 birakildi.

Diglanma kriteri bulunmayan hastalar ¢alismaya alindi. Hastalar yaslarina
gore rastgele li¢ gruba ayrildi. Operasyondan sekiz saat once a¢ birakilan hastalara
operasyondan bir saat dnce midazolam ile premedikasyon uygulandi. Operasyon

odasina alindiktan sonra tiim hastalara 18 gauge vendz kateter ile periferik venden
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damar yolu acilarak, %0,9 NaCl soliisyonu 3 ml/kg/st olarak baslandi. Tim
olgularin anestezi dncesi standart olarak kalp atim hizi, bes lead elektrokardiogrami
(DI ve V5 derivasyonlari), otomatik kafli tansiyon olger ile sistolik (SAB),
diyastolik (DAB) ve ortalama arter basinglar1 (OAB) ve parmak probu ile periferik
O, satlirasyonu (SpQO;) monitorize edilerek baslangi¢ degerleri indiiksiyon Oncesi
degeri olarak kaydedildi. Ayni zamanda olgulara anestezi Oncesinde oniki
derivasyonlu EKG monitorizasyonu uygulandi ve hasta ameliyat masasina
alindiginda indiiksiyon oncesi degeri olarak, indiiksiyon sonrasi ve 60. dakikada
EKG c¢ekimleri yapildi. Tim EKG ¢ekimleri Nihon Kohden Cardiofax GEM cihazi

ile ve ayni kisi tarafindan gergeklestirildi.

Indiiksiyon 6ncesi degerler kaydedildikten sonra kontrol grubuna anestezi
indiiksiyonunda; tiyopental sodyum 5-7 mg/kg, trakeal entiibasyon i¢in 0,1 mg/kg
vekiironyum intravendz olarak uygulandi. Yeterli siire beklendikten sonra
endotrakeal entiibasyon yapildi. Fentanil (Grup F) grubuna indiiksiyonda 5-7mg/kg
tiyopental sodyum ve 1 pg/kg dozunda fentanil bolus, trakeal entiibasyon i¢in 0,1
mg/kg vekiironyum intravendz olarak uygulandi. Esmolol grubunda (Grup E)
indiiksiyonda 5-7mg/kg tiyopental sodyum ve 1 mg/kg dozunda esmolol bolus,
trakeal entiibasyon i¢in 0,1 mg/kg vekiironyum intravendz olarak uygulandi.
Takiben 100 pg/kg/dk esmolol infiizyonu baslanirken kontrol grubunda (Grup K)

serum fizyolojik uyguland1 ve infiizyon ekstiibasyon sonunda sonlandirildu.

Anestezi idamesinde her iki gruba da 3 It/dk %50 O, - 3 It/dk %50 N,O ile
%1-2 izofluran uygulandi. ET-CO;’ nin 3540 mmHg arasinda olmasi saglandi.

Tiim olgularin indiiksiyon 6ncesi ve sonrasi, entiibasyon sonrasi, 5., 10., 20.,
30., 60. dakikalarda KAH ve OAB degerleri kaydedildi. EKG kayitlar1 indiiksiyon
Oncesi ve sonrasi(entiibasyon oncesi) ve 60. dk EKG ¢ekimleri yapildi. Cekilen 12
derivasyonlu elektrokardiogramda QT aralig1 degerlendirildi. Bu degerlendirmede Q
dalgasinin ilk olugsmasi1 ve T dalgasinin sonu incelendi. QT araligi oniki
derivasyonda olgiildii ve kalp atim hizina goére Bazett’s formulii kullanilarak
diizeltildi (QTc = VQT/RR). RR aralif1 ise, belirgin bir R dalgasi secilerek bir
sonraki siklusdaki R dalgasina kadar olan kiiciik kareler sayilip her kiiciik kare 0.04
sn kabul edilerek hesaplandi. QT dispersiyonu maksimum ve minimum QT

intervallerinin farkina gore hesaplandi. Ortalama degerler her derivasyon igin
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diizgiin ti¢ atimin ortalamasidir. T dalgasinin sonu agik olmayan derivasyonlar analiz

dis1 birakildi. Tiim Slgiimler ve hesaplamalar ayni kisi tarafindan yapildi.

Tiim veri analizleri SigmaStat 3.1 paket programlari ile yapildi. Stirekli nicel
veriler; n, ortalama ve standart sapma olarak, Nitel veriler ise n ve oran olarak ifade
edildi. Bagimsiz 6l¢timlerden olusan ve normal dagilim gosteren siirekli veriler grup
sayisina bagli olarak, One Way Anova ile analiz edilmis olup normal dagilim
gostermeyen degiskenlerinden olusan verilerin grup sayilarina goére bagimsiz
gruplardan olusan verilere ise Kruskal-Wallis testi ile analiz edildi. P<0.05 olasilik
degerleri 6nemli olarak kabul edildi. Veriler ortalama + standart hata veya sapma

olarak verildi.



4.BULGULAR
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Hastalarin ayni yas gruplari; cins, kilo, boy degerleri standart hatalariyla

birlikte Tablo 4.1’ de goriilmektedir. Demografik veriler acisindan ayni yas gruplar

arasinda bir fark bulunamamustir (p>0.05).

Tablo 4.1 Gruplarin demografik 6zellikleri

Gruplar Yas Agirhk Boy Erkek Kadin
20-39 Grup K 30,733+6,408 70,1+18,4 167,133£2,016 | 7 8

6 9
20-39 Grup F 32,8 +£5,833 69,2+14,6 166,267+1,64

7 8
20-39 Grup E 30,667 £5,876 70,8+12,3 165,6 £1,851

6 9
40-59 Grup K 48,533 +4,809 75,8+12,1 166,2 +1,957

5 10
40-59 Grup F 52,533+4,627 80,2+13,2 163,867+1,854

6 9
40-59 Grup E 50,2 +4,617 72,2+15,3 165,8 +£1,528

7 8
60+ Grup K 65,333 +4,938 75,8+14.5 164,8 +1,212
60+ Grup F 68,067+6,995 75,2+16,4 165,667+2,404 | 6 9

9 6
60+ Grup E 69,667+7,659 71,1+£13,8 167,267+2,423

Tablo 4 2. Yas gruplarina bakilmaksizin ortalama arter basinci degerleri(mmHg)

*p<0.001, 1p<0.01, 1p<0.05

indiiksiyon | indiiksiyon | Entiibasyon
oab oncesi sonrasl sonrasi 5.dk 10.dk 20.dk 30.dk 60.dk
Grup K [98,5£13,4 |91,2+15,2 |114,5£14,2 |91,3+£12,3|93,7£14,2| 94,1£14,2 [ 90,5+15,1 |89,1£13,3
Grup F | 102,8+13,7 | 87,2+16,4 |106,4+13.4 89,9+13,4|91£13,6 |90+15,3 90,6+£13,4 |86,7+12,8
Grup E |97,8+13,8 |79,2+14,1F | 94,8+11,2F |87,3+14,5/87,4+14,2| 84,2+13,37 | 83,2£12,4T | 83,7+12,9
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e Kontrol
—— Fentanil

= Esmalol

Sekil 4.1. Yas gruplarina bakilmaksizin ortalama arter basinci degerleri (mmHg)

OAB karsilastirildiginda indiiksiyon oncesi degerleri agisindan gruplar arasi

fark yokken esmolol grubu indiiksiyon sonrasi, entiibasyon sonrasi, 20. ve 30.

dk’larda kontrol grubuna gore 6nemli derecede diisiik olarak farkli bulundu(p<0.05).

Fentanil ve kontrol gruplar ise istatistiksel olarak benzer olarak belirlendi.

Tablo 4 .3. Yas gruplaria bakilmaksizin kalp atim hizi

*p<0.001, £p<0.01, 1p<0.05

indiiksiyon | indiiksiyon | Entiibasyon
oncesi sonrasi sonrasi 5.dk 10.dk 20.dk 30.dk 60.dk
Grup K| 83,5+15,5 |93,4+18,4 | 105,315 94,7+19,1 |87,5+£17,3190,9+15,8 |88+16,6 82,9+17,3
Grup F | 79,5+13,2 | 79,7+15,6% | 93,1£13,9% |82,9+13,6% | 79,8+15,2| 81,6+17,8% | 82,9+19,1 |[80,8+15,6
Grup E | 84,3+13,5 |812+14% |86,6+14,2% | 84=£13.2% |81,1412,877,4+12,2% | 77.4+13,1% | 77,2+12,3
120
110 |
100 - e KoNrOI
90 | —=— Fentanil
ol - —— - Esmalol
70 malo
60
. - & & N &
g SRS A N
&) \ \
N Q N
& o o
& & N
N § <</<\\

Sekil 4.2 yas gruplarina bakilmaksizin kalp atim hiz1 degerleri
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Kalp Atim Hizi degerleri karsilastirildiginda indiiksiyon 6ncesi degerleri

acisindan gruplar arasi fark yokken indiiksiyon sonrasi, entiibasyon sonrasi, 5.,ve

20.dk’larda kontrol grubuna gore esmolol grubu ileri derecede diisiik olarak farkli

bulundu (p<0.001). 30. dk’da ise ¢ok Onemli derecede farkli bulundu (p<0.01).

Entiibasyon sonrasi fentanil grubuna gore ¢ok Onemli derecede farkli bulundu

(p<0.01).

Fentanil gubu ise indiiksiyon sonrasi, entlibasyon sonrasi, 5. dk’larda kontrol

grubuna gore ileri derecede diisiik olarak farkli bulundu.( p<0.001). 20. dk’da ise

cok onemli derecede farkli bulundu.( p<0.01.)

Tablo 4 .4. Yas gruplaria bakilmaksizin QT degerleri(msn)

*p<0.001, £p<0.01, 1p<0.05

indiiksiyon éncesi | indiiksiyon sonrasi 60.dk
Grup K 378,8+18,2 417,2+14,4 4242+17,1
Grup F 385,4+17.8 408,8+24,1 408,8+24,67
Grup E 375,8+17.4 387,8+16,71 384,5+25,6F
450 -
440 - B
430 = o
420
410 = Kontrol
400 - i — Fentanil
390 e Esmolol
380 - |
370 A -
360 - |
350
induksiyon Oncesi Ind. sonrasi 60.dk

Sekil 4 .3. Yas gruplarina bakilmaksizin QT degerleri(msn)

Hastalarin QT degerleri karsilastirildiginda indiiksiyon oOncesi degerleri

acisindan fentanil grubu esmolol grubuna gore 6nemli derecede uzun olarak tespit

edildi. Indiiksiyon sonrasi esmolol grubu fentanil ve kontrol grubuna gére 6nemli

derecede kisa olarak tespit edildi.(p<0.05). 60. dk da ise esmolol ve fentanil grubu
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kontrol grubuna goére dnemli derecede kisa olarak bulundu (p<0.05) Ayrica esmolol

grubu fentanil grubuna gore 6nemli derecede kisa olarak tespit edildi.(p<0.05)

Tablo 4 .5. Yas gruplaria bakilmaksizin QTc degerleri(msn)

#p<0.001, 1p<0.01, $p<0.05

QTc

indiiksiyon éncesi

indiiksiyon sonrasi

60.dk

Grup K

410,5+17 4

431,5+15,9

437,8+£16,4

Grup F

412,8+15,8

431,1+£15,4

4412+17,9

Grup E

411,3£13,6

417,4+11,8%

419,8+15,4%

470

460

450 -
440 -
430

e K ontrol

420
410

— Fentanil

e smolol

400

390

T

380

indiiksiyon éncesi Indilksiyon sonrasi 60.dk

Sekil 4 .4. Yas gruplarina bakilmaksizin QTc degerleri(msn)

Hastalarin QTc degerleri karsilastirildiginda indiiksiyon oncesi degerleri

acisindan farklilik yoktu. Indiiksiyon sonrasi esmolol grubu fentanil ve kontrol

grubuna gore onemli derecede kisa olarak tespit edildi.(p<<0.05). 60. dk da ise

esmolol grubu kontrol ve fentanil grubuna gore ileri derecede anlamli kisa olarak

bulundu.(p<0.001.). Kontrol ve fentanil gruplar arasinda ise fark yoktu.



Tablo 4 .6. Yas gruplaria gore ortalama arter basinci degerleri (mmHg)

*p<0.001, $p<0.01, p<0.05
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indiiksiyon | indiiksiyon | Entiibasyon
OAB oncesi sonrasi sonrasl 5.dk 10.dk 20.dk 30.dk 60.dk
Grup K [91,4+11,4 |81,8+14,3 99,7+13.9 82,9+15,5 |84,2+17,4|87,5+12,3 |79,7£13,8 |79,3t14,4
Grup F | 93,5+7 86,249,971 102,4+10,8 |91,7+11,6 |89,6+17,4]|91,7+14,6 |94,3+15,8F | 91,4+12,3}
GrupE | 87+9.1 71,248,6 89,646,317 |79,4+13.37[82,2+17.4|77,8+12,91 | 75,8+10,8 | 73,7+8,4
40-59
GrupK |97,6+11,2 |89,9+14.8 |120,8+155 |97,2+17,8 |91,1+15,6|93,6+14,6 |96+14.5 94,6+12,3
Grup F 106,1+11,7 | 90+16,1 107,5+13,8% | 89+£110,6 |93,2+17,2 | 88+18,9 91,4+10,6 | 86,6+9,6
GrupE | 1052+14,7 | 81,1+7.7 97,2+142% |962+12,5 |942+11,3]87,748,9 |84,5:10,6 |89+9.6
60
GrupK |[106,4+13,6 | 101,9+18,7 | 123£29,3 94,1+19,5 195,8£36 | 101,1+£19,7|95,8+11,3 |94+11,6
GrupF | 108,8+16,1 |858+21,2 [109,5+20,5 |89+23.7 |90,2+18,3]90,3+20,5 |86,1+12,8 |82,1+9,1%
GrupE |101,4+9,9 |84,4+13 97,8+10,37 |86,2+12 |85,7+13,487,2+7,31 [89,2+132 |88,4+7,9

20-39 yas grubunda ortalama arter basinglar1 karsilastirildiginda indiiksiyon
sonras1 fentanil grubu esmolol grubundan Onemli derecede yiiksek bulundu.
(p<0.05) Entiibasyon sonrasi esmolol grubu kotrol grubuna gore onemli derecede
farkli bulunurken (p<0.05) fentanil grubuna ¢ok Onemli derecede farkli
bulunmustur.( p<0.005.). 5. ve 30. dakikada esmolol grubu fentanil grubuna gore
onemli derecede diisiik bulunmustur.(p<0.05). 20. dakikada ¢ok onemli derecede
diisik bulunmustur. (p<0.01) 60. dakikada fentanil grubu esmolol ve kontrol

gruplarindan 6nemli derecede yiiksek bulunmustur.( p<0.05).

40-59 yas grubundaki karsilastirilmada entiibasyon sonrasi esmolol grubu
kotrol grubuna gore ileri derecede anlamli diisiik bulunurken (p<0.001) fentanil

grubu kontrol grubuna gore 6nemli derecede diisiik olarak bulunmustur.( p<0.05)

60+ yas grubunda entiibasyon sonrasi esmolol grubu kontrol grubuna gore
onemli derecede diisiik bulundu (p<0.05). 60. dakikada fentanil grubu kontrol
grubundan 6nemli derecede diisiik bulundu.( p<0.05).



Tablo 4 .7. Yas gruplaria gore kalp atim hiz1 degerleri

*p<0.001, $p<0.01, p<0.05
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20-39 . _

Induksiyon | Induksiyon | Entibasyon
kah oncesi sonrasi sonrasi 5.dk 10.dk 20.dk 30.dk 60.dk
Grup K | 85,314 83,6£20,9 | 111,3+15,2 |95,8425,8 | 83+18,6 |91,1+16,8 | 86,717 84,6+14,9
Grup F |76,2+8,2 75,712,9% | 95,8+13,5% |83,8+12,7 | 84,2+11,7 | 76+13 81,4+19,3 | 80,2+17,7
Grup E | 80,248 4 76,1£16,2 |86,8+17,5% |[86+154 |84,4+19 |82+122 |[80,4+13.5|83+12,9
40-59
Grup K [85,5+18,3 [90,8+11,6 [105,2+£12,2 |98,2+13 93,8+18,5]93,6+15,7 | 88,6+19 82,7+26,9
Grup F | 83,8£16,6 |84+194 96,6+£12,2 86,4+13,1 | 76,3+7,9 |83,4+23,4 190,1+15,1 | 86,2+14,1
GrupE [87,8+11,6 [82+14,8 92,8+12,5 91,8+8,1 |86,5+13 |79,8+12,8 | 81,6+14 83,4+11,5
60+
Grup K [79,7+15,8 [80,8+18,1 ]99,5+16 90,2+16,5 | 85,8+18,5|87,1+14,9 | 88,6+14,7 | 81,3+13,5
GrupF |78,6£11,2 |79,4+13,6T |86,9+154F |78,8+14,8|78,6x12,8|85,2+151 (77,4495 |76+113
GrupE |84,9+11,5 |75,6+8,77 |80,2+93* 74,248,717 | 72,4+11,1 | 70,6+8,87 | 70,248,7T | 65,3+5.,6

20-39 yas grubunda kalp atim hizi agisindan indiiksiyon sonrasi fentanil
grubu kontrol grubuna goére Onemli derecede farklt bulunmustur.(p<0.05).
Entiibasyon sonrasi esmolol grubu kontrol grubuna gore ileri dercede anlamli farkli
(p<0.001) bulunurken fentanil grubu kontrol grubuna goére cok onemli derecede
farklt bulunmustur.( p<0.005). 20.dk esmolol grubu kontrol grubuna goére énemli

derecede diigiik bulundu(p<0.05).

40-59 yas grubunda indiiksiyon sonrasi esmolol ve fentanil grubu kontrol
grubuna gore onemli derecede farkli bulundu(p<0.05). Entiibasyon sonras1 ve 5.dkda

esmolol grubu kontrol onemli derecede anlamli farkhi

bulundu(p<0.05).

grubuna  gore

60+ yas grubunda yapilan karsilagtirmada indiiksiyon sonrasi fentanil ve
esmolol gruplar1 kontrol grubuna gore dnemli derecede diisiik bulunmustur.(p<0.05).
Entiibasyon sonrasi degerlendirmede ise esmolol grubu kontrol grubuna gore ileri
derecede farkli bulunmustur, (p<0.001) fentanil grubu kontrol grubuna gore 6nemli
derecede farkli bulunmustur.( p<0.05). 5.ve 30. dakikada esmolol grubu kontrol
grubuna gore Onemli derecede farkli bulunmustur. (p<0.05) 20.ve 60. dakikada
esmolol grubu fentanil ve kontrol grubuna gore Onemli derecede farklhi

bulunmustur.(p<0.05).



Tablo 4 .8. Yas gruplarma gore QT degerleri

*p<0.001, $p<0.01, p<0.05

20-39
Indiiksiyon | indiiksiyon
QT oncesi sonrast 60.dk
Grup K 379,4+17,1 [416+14,5 425,3+13,5
Grup F 384,6+13,9 [406+19,2 411,8+30,9
Grup E 375,311 [381,9+15,27|374+£21.,4+
40-59
Grup K 373,4+21 |[418%15,2 423,6+15,1
Grup F 377,8+15,6(402,8+28,1 |395+15,5¢
Grup E 370,8+25,1 | 388,217,871 | 378,8+29,5¢
60+
Grup K 383,7+£23,9[418+15,3 423,6+£22,6
Grup F 393,7+20,1 (417,623 419,6£19,1
Grup E 381,2+15,3(393,4+16,11 [400,9+16,9
460
440 Kontrol 20-39
Fentanil20-39
420 - - Esmolol 20-39
400 - Kontrol 40-59
Fentanil 40-59
380 1 = = ‘Esmolol 40-59
360 - Kontrol 60+
Fentanil 60+
340 . = = :Esmolol 60+
Indiiksiyon induksiyon 60.dk
oncesi sonrasi

Sekil 4 .5. Yas gruplarina gore QT degerleri
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20-39 yas grubu QT mesafelerine gore karsilastirildiginda indiiksiyon 6ncesi

degerleri agisindan benzer olarak bulunmustur. Indiiksiyon sonrasi ve entiibasyon

sonrasi

degerlerinde

esmolol

verilen

grupta

Oonemli dercede

farklilik

bulunmustur.(p<0.05). Fentanil ve kontrol grubu birbirine benzer bulunmustur.
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40-59 yas grubu QT mesafelerine gore karsilastirildiginda indiiksiyon oncesi
degerleri agisindan benzer olarak bulunmustur. Indiiksiyon sonrasi degerlerinde
esmolol verilen grupta 6nemli derecede farklilik bulunmustur.(p<0.05). 60. dk.
Verilerine gore fentanil ve esmolol grupleri, kontrol grubuna gore 6nemli derecede

anlaml farkli bulunmustur.(p<0.05). iki grup birbirine benzer bulunmustur.

60+ yas grubu QT mesafelerine gore karsilastirildiginda indiiksiyon 6ncesi
degerleri agisindan benzer olarak bulunmustur. indiiksiyon sonrasi degerlerinde
esmolol verilen grupta onemli derecede farklilik bulunmustur.(p<0.05). Diger

karsilagtirmalar istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.
Tablo 4 .9. Yas gruplarma gore QTc degerleri

*p<0.001, $p<0.01, 1p<0.05

20-39

indiiksiyon
QTc oncesi ind sonr. 60.dk
Grup K 407+21,8 [433,8+10,4 [433,1+13,5
Grup F 411,6+£13,9 431,6+£12,3 |448,1+20,4}
Grup E 404,7+10,2 |415,5+8,81 |412+13,7*
40-59
Grup K 407,7£13,3427,9+11,4 |436,2+16,3
Grup F 407,4+9,8 [425,4+13,9 |431,8+14,9
Grup E 413,4+10,9 |418,7+14,2 |423,4+16,6F
60+
Grup K 416,7+15,7 |433,5+23,1 |441,8+19,3
Grup F 419,8+10 [441,4+15,2 |443,8+14,7
Grup E 415,9+7,5 |418,2+12,5% |424+13,7%
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20-39 yas grubunda indiiksiyon Oncesi degerleri benzer olarak bulundu.

Indiiksiyon sonrasi esmolol grubu kontrol ve fentanil grubuna gére énemli derecede

farklt bulundu.(p<0.05). 60. dk.degerleri agisindan esmolol grubu kontrol ve fentanil

grubuna gore ileri derecede farkli bulundu.(p<0.001). Fentanil grubu da kontrol

grubuna gore dnemli derecede farkli bulundu.(p<0.05)

40-59 yas grubu karsilagtirildiginda indiiksiyon oncesi ve indiiksiyon sonrasi

degerleri benzer olarak bulundu. 60. dk verilerinde ise esmolol grubu kontrol

grubuna gore 6nemli derecede farkli bulundu.( p<0.05)

60+ yas grubuna gore indiiksiyon oncesi degerleri benzer olmakla birlikte

indiiksiyon sonrast esmolol grubu fentanil grubuna gore onemli derecede farkli

bulunmustur.(p<0.05). 60. dakika degerleri karsilastirildiginda esmolol grubu

fentanil ve kontrol grubuna gore ileri derecede farkli bulundu.( p<0.001).
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5.TARTISMA

Genel anestezi altindaki hastalarda kardiyovaskuler sistem, kan basincindaki
dalgalanmalar ve otonom sinir sistemindeki degisimler gibi bir¢ok strese maruz kalir.
Anestezi indiiksiyonu, siklikla sistemik arteriyal basinci saglikli bireylerde %20-30
oraninda diisiirlir; ancak laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon iglemi sirasinda kan
basinc1 20-30 mmHg artar. Hipertansiyon veya diger yapisal kalp hastaligi olanlarda
ise otonom sinir sistemindeki dalgalanmalar daha belirgindir(62).

Artmig sempatik ve/veya azalmig vagal tonus artmig otomatisite ile
aritmogenezisi arttirabilir(62). Anormal QT araligi, potansiyel olarak o&liimciil
ventrikiiler tagiaritmilere ve spesifik olarak torsa de pointes’e sebep olabilir. QT
araliginin uzamasi; kalitimsal veya ilaglardan, elektrolit bozuklugu gibi bir¢ok
faktorden edinilmis olabilir(10,63). QTD ise farkli uyaranlarin elektrofizyolojik
etkileri hakkinda bize yeni bilgiler saglayabilir(64).

QT intervalinin Ol¢iilmesi gii¢ bir hesaplamadir. Manuel ve otomatik 6l¢iim
yontemlerinin hicbiri tam olarak dogru sonug veren yontemler degillerdir. Charbit ve
arkadaslar1 (62) QT ol¢imi ile ilgili yaptiklart bir ¢alismada manuel o6lgiim
yontemini daha giivenilir bulmuslardir ve manuel Ol¢glim yontemi ile
karsilastirildiginda otomatik 6l¢iim sirasinda %50 hastada yanlis sonu¢ bulundugunu
bildirilmislerdir. Calismamizda manuel 6l¢iim uygulandi ve her dl¢glim ayni kisi
tarafindan gerceklestirildi. Anlamli zorluklar T dalgasinin bittigi yeri saptamakta
goriildii. Ornegin; diisik ampliitiidlii, bifazik, centikli T dalgast ve T-U dalga
kaynasmas1 varliginda saptanamadi. Calismamizda, T dalgasiyla ilgili 6l¢tim zorlugu
olan hastalar ¢aligma dis1 birakildi.

[zofluran, sevofluran ve tiyopental gibi sik kullamlan anestezik ajanlar QT ve
QTc stirelerini uzattigi bildirilmistir(11,34). Kullanimdaki néromuskuler bloker
ajanlardan sadece siiksinilkolin QTc arahgini uzatmaktadir(39). Indiiksiyon
ajanlarinin neden oldugu sempatoadrenal hiperaktivite, ventrikiiler repolarizasyonu
degistirebilir ve QTc aralifinda uzamaya neden olabilir(32). Calismamizda tiim
vakalarda kullanilan ajanlardan tiopental, isofluran ve azot protoksitin QT uzamasina

neden oldugu bilinmektedir. Vekuronyumun ise etkisinin olmadigi bilinmektedir(39).
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Opioidlerin QT intervali tlizerine etkileri ile ilgili farkli caligmalarda farkli
sonuglar bildirilmistir. Baz1 ¢alismalarda etkisinin olmadig1 bazilarinda ise sempatik
desarji Onleyerek QT araligini uzatan ilaglarin bu etkisini engelleyebilecegi 6ne
siiriilmektedir. Ozellikle laringoskopi ve entiibasyon, kalp hizi, kan basinci ve
plazma katekolamin konsantrasyonunda artisa neden olmaktadir(65). Plazma
katekolamin konsantrasyonundaki artis QTc uzamast ve kardiyak aritmi ile
birliktedir. Normal bireylerde katekolamin inflizyonunun QT’de uzama ile
sonuclandig bildirilmistir.(66). Cesitli opioidler trakeal entiibasyon sirasindaki
hemodinamik cevabin 6nlenmesinde kullanilmistir. Uzun QT sendromlu hastalarda
fentanilin QT intervalini kisalttig1 gosterilirken(67) diger bazi ¢alismalarda koroner
arter hastalarinda fentanil ve sufentanilin QT iizerine etkili olmadigi
bildirilmistir(68,69). Calismamizda narkotik ajan olarak tercih edilen fentanilin
indiiksiyon sirasinda 1 pg/kg dozunda kullanildiginda kontrol grubuna gore QT ve

QTec siirelerindeki uzamay1 engellemedigi saptandi.

Kweon ve arkadaglari (70) trakeal entlibasyon ile birlikte olusan QT
uzamasinin remifentanil ile 6nlenebildigini bildirmislerdir.

Korpinen ve ark. (71) yapmis olduklar1 bir ¢calismada ise 2 mg/kg esmololiin
QTc araliginin uzamasini dnledigini gostermislerdir.

Ayni aragtirmacilar propofol anestezisi sirasinda esmolol 1 mg/kg bolus ve
200 pg/kg/dk infiizyon sonras1 QTc araliginda benzeri bir kisalma rapor etmislerdir
(8). Esmololiin bolus dozu anestezi indiiksiyonu 6ncesinde verilirse QTc araligindaki
uzamay1 azaltmakta yetersiz kalmaktadir. Caligmamizda 1mg/kg bolus ve hemen
sonrasinda 100 pg/kg/dk esmolol infiizyonun hemodinamik stabilite ve QTc
araligindaki uzamay1 6nlemesi agisindan yararli bir tedavi oldugu kanisindayiz.

Magnano ve ark.(72) 0.25 mg/kg bolus, 0.05 mg/kg esmolol infiizyonunda
kalp hizindaki kiiciik diigtisiin QT araligindaki kiiclik ama ¢ok anlamli diisiise sebep
oldugunu belirtmislerdir. QT araligindaki bu azalig sadece kalp hizindaki hafif diisme
varliginda beklenmeyebilir. B adrenerjik blokajin kardiyak repolarizasyon zamanini

kisalttigini1 gosterir. Calismamiz litaretiir ile benzer olarak sonuglanmustir.

Endotrakeal entiibasyon serum katekolamin konsantrasyonlarinda artis ile
karakterize olan kardiyovaskiiler stres yanitlarina yol agmaktadir. Bu durum anestezi

alan tlim hastalar etkilemekle birlikte, serebrovaskiiler hastalar ve kardiyak iskemisi
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olanlar i¢in daha biyiik risk olusturmaktadir. Bu nedenle entiibasyona baglh
sempatoadrenerjik yanitin dnlenmesi gereklidir. Hemodinamik yanit1 baskilamak ic¢in

siklikla kullanilan ilaglar; B blokerler, opioidler ve antiaritmiklerdir.

Adachi ve ark. nin (73). yaptiklar1 bir ¢alismada fentanilin hemodinamik
yanitt iyi baskiladig1 goriilmiistiir. Salihoglu ve ark(74) ise morbid obes hastalarda
fentanil, alfentanil, remifentanili karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, fentanilin 1mcg/kg
dozda etkili olarak kan basinci ve kalp hizin1 diisiirdiiglinii gostermislerdir. Myless
ve ark.nin(61) yaptiklar1 c¢alismada ise remifentanil inflizyonuna karsin fentanil
kullanmiglar remifentanil grubunda derin hipotansiyon ve bradikardi gorilmiistiir.

Fentanil grubunda bu oran daha az saptanmustir.

Calismamizda ise fentanili 1 mcg/kg dozunda kullanilmistir. Yas gruplarina
gore yapilan karsilastirmada ileri yas gruplarinda anlamli diigsmeler tespit edilmistir.

Geng hastalarda kontrol grubuna gore yeterli hemodinamik stabilite saglanamamustir.

Calismamizda ozellikle 60+ yas grubunda 1 pg /kg fentanil kan basinci ve
kalp hizin1 anlamli oranlarda baskilamistir. Ancak vazopressor veya parasempatolitik
bir ila¢ uygulamay1 gerektiren hipotansiyon ve bradikardi ile karsilagilmamustir.
Postoperatif uzamis solunum depresyonu, bulanti-kusma, kas rijiditesi ve histamin
desarjina bagh alerjik yan etkiler goriilmemistir. Bu etkiyi ise yiiksek doz opioid
kullanmamaya bagladik ve bu durum Myless, Adachi ve Salihoglu ve ark.’nin

yaptiklari ¢alismalar (61,73,74) ile uyumlu idi.

Thomas ve ark’larinin (75) yaptig1r ¢alismada 100pg ve 200ug esmolol
dozlar1 entiibasyona bagli gelisen hipertansiyon, kalp atim hizi, strok voliim,
kardiyak output, total periferik rezistans ve plazma norepinefrin seviyesindeki
degisikliklere bakilmistir. Sistolik arter basincindaki artisi engelleme bakimindan
heriki esmolol dozlar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml fark gozlememislerdir.
Kalp atim hizin1 azaltmada esmolol 200pug grubu, esmolol 100pg ve plasebo
grubundan daha etkili bulunmustur. Strok voliim, kardiyak output, total periferik
rezistans ve plazma norepinefrin seviyeleri arasinda 3 grup arasinda istatistiksel

Oonemli bir fark bulunmamustir.

Donald ve ark’larinin (76) hemodinamik yanit1 engellemede esmolol 100 pg,

esmolol 200 pg ve plasebo tek baslarina ve indiiksiyonda diigiik doz fentanil veya
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orta doz fentanil ile birlikte kullanilmasinin etkileri arastirilmistir. Bu c¢alismada
esmolol 100pug ve esmolol 200ug grubu arasinda fark bulunmamistir. Her iki
esmolol dozunun kalp atim hizi {lizerine etkili, ancak sistolik arter basinci iizerine
yeterince etkili olmadig1r sonucuna varilmistir. Ancak sistolik arter basinci lizerine
etki i¢in diisiik doz opioid eklenmesi onerilmektedir. Esmolol 100 pg grubunda %21,
esmolol 200pg grubunda ise %33 oraninda hipotansif yan etki meydana gelmistir. Bu
yan etki farkindan dolay1 esmolol 100 pg kullanilmasi 6nerilmektedir. Calismamizda
ise esmolol 1mg bolus ve sonrasinda 100ug infiizyon uygulanmistir. Hemodinamik

yanit

White ve ark. (77) jinekolojik laparoskopi cerrahisi planlanan 45 saglikli
hastada en uygun intraoperatif hemodinamik stabiliteyi belirlemek agisindan kontrol
grubu ile esmolol (50 pg/kg iv bolus ve 5 mcg/kg/dk infiizyon) ve esmolol-
nikardipin kombinasyonunu karsilastirmiglardir. Her {i¢ grupta da anestezi
indiiksiyonu sonrasinda OAB ve KAH degerlerinin diistiigiinii, trakeal entiibasyon
sonrasinda ise esmolol grubunda OAB ve KAH degerlerinin bazal degerlere
dondiigiinii ve cerrahi siiresince bazal degerlerin altinda seyrettigini gostermislerdir.

Calismamizda da sonuglar White ve ark.’larinin sonuglariyla benzer idi.

Caryl ve ark’larinin (78) yaptigi ¢alismada esmolol ve fentanil ayr1 ayri ve
kombine kullanilmistir. Fentanil ve esmololun birlikte kullamildigi ve yalniz
fentanilin kullanildig1 gruplarda kalp atim hizindaki yanitlar esmololun tek basina
olusturdugu yanittan diisilk oldugunu belirtmislerdir. Bu c¢alisma sonucunda da
fentanil ile esmololun birlikte kullanimimin iyi bir birlesim oldugu sonucuna
varilmistir. Calismamizda kisa yar1 6miirlii bir kardiyoselektif B bloker olan esmolol
Img/kg dozunda kullanilmistir. Kalp atim hiz1 yas gruplarinda; entiibasyona yanitta
esmolol gurubunda anlamli fark vardir. Fentanil kullanilan gruplarda 1 mcg/kg
dozunda yeterli stabilite goriilmemistir. Kalp hizinda ise hem esmolol hem de
fentanil kullanilan gruplarda anlamli diisiisler olmustur. Calismamizda da veriler

paralel olarak belirlenmistir.

Esmolol uygulama sirasinda ve sonrasinda derin hipotansiyon, bradikardi,
bronkokonstriikksiyon vb. yan etkiler goriilmemistir. Bu yiizden reaktif hava yolu

Oykiisii  bulunan hastalarda da kardiyoselektif olmasi nedeniyle giivenle
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kullanilabilecegi kanisindayiz. Kalp hizin1 kan basincina oranla daha iyi baskilamasi

Ozellikle tasikardisi 6n planda olan hastalarda avantajli gibi géziikmektedir.

Calismamizda da yukaridaki ¢aligmalarla paralel olarak esmololiin kalp atim

hiz1 lizerine daha etkili oldugu bulunmustur.
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6.SONUC VE ONERILER

Tiyopental ve izofloran ile saglanan genel anestezi ile operasyona alinan
hastalara 1 mg/kg IV yilikleme dozunu takiben 100 pg/kg/dk infiizyon dozunda

uygulanan esmololiin;

1-Tim yas gruplarinda kardiyak disritmi insidansin1 ve hemodinamik

cevaplar azalttig1,

2-Bir¢ok faktoriin kombine etkisine bagli olarak gelisen QT ve QTc’ deki

uzamay1 azalttigi,

3-Tim yas gruplarinda entiibasyona hemodinamik cevap olarak yeterli

stabilite sagladig1 sonucuna varildi.

Genel anestezi alan hastaya indiiksiyonda uygulanan 1ug/kg dozunda

fentanilin;

1-Tiim yas gruplarinda QT ve QTc uzamasini engellemedigi, kontrol grubuna

gore farkli olmadigi,

2-Entiibasyona ve cerrahi stres uyarana ise gen¢ hasta gruplarinda dozun
yetersiz kaldigr yasli gruplarda ise s6z konusu dozun hemodinamik cevabi

engelledigi sonucuna varildi.

Hemodinamik degisikliklere bagli aritmileri tespit etmede noninvaziv bir
teknik olan QT ve QTD ol¢limiiniin klinikte kolay ve yol gosterici bir parametre
olarak kullanilabilecegi, esmolol ve fentanilin hemodinami ve QT, QTc iizerine
etkisinin yeni calismalar ile klinik anlamlilig1 yoniinden desteklenmesi gerektigi

diisiincesindeyiz.
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